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ANALISE COMPARATIVA DOS BIOESTIMULADORES A BASE DE
HIDROXIAPATITA DE CALCIO E ACIDO POLI-L-LATICO

RESUMO

O envelhecimento cutdneo é um processo multifatorial que compromete
progressivamente a estrutura e a fungdo da pele, sendo influenciado por
fatores intrinsecos e extrinsecos. Diante da crescente busca por procedimentos
estéticos minimamente invasivos, o0s bioestimuladores de colageno
tornaram-se alternativas eficazes para o rejuvenescimento e a harmonizagao
facial. Este trabalho teve como objetivo analisar e comparar o uso da
Hidroxiapatita de Calcio (CaHA) e do Acido Poli-L-Lactico (PLLA), destacando
suas composi¢des, mecanismos de acgao, indicagcdes clinicas e resultados
estéticos. Trata-se de uma pesquisa bibliografica, de abordagem qualitativa e
natureza exploratéria, fundamentada em publicagdes cientificas dos ultimos
quinze anos, disponiveis em bases de dados como PubMed, SciELO,
ResearchGate e ISAPS. Os resultados demonstram que ambos os
bioestimuladores sao eficazes na indugdo da producdo de colageno e na
melhora da firmeza e do volume facial. A CaHA proporciona efeito volumizador
imediato, seguido de bioestimulagéo progressiva, enquanto o PLLA promove
resultados graduais e duradouros por meio de uma resposta inflamatoria
controlada. Conclui-se que ambos os produtos apresentam vantagens
terapéuticas importantes e que a escolha entre eles deve considerar as
caracteristicas individuais do paciente, o grau de flacidez e os objetivos clinicos
do tratamento.

Palavras-chave: envelhecimento da pele. bioestimuladores de colageno.
hidroxiapatita de calcio. acido poli-L-lactico. harmonizacéao facial.



COMPARATIVE ANALYSIS OF BIOSTIMULATORS BASED ON CALCIUM
HYDROXYAPATITE AND POLY-L-LACTIC ACID

ABSTRACT

Skin aging is a multifactorial process that gradually compromises the structure
and function of the skin, influenced by both intrinsic and extrinsic factors. In
recent years, there has been a growing demand for minimally invasive aesthetic
procedures, with collagen biostimulators emerging as effective alternatives for
facial rejuvenation and harmonization. This study aimed to analyze and
compare the use of Calcium Hydroxyapatite (CaHA) and Poly-L-Lactic Acid
(PLLA), highlighting their composition, mechanisms of action, clinical
indications, and aesthetic outcomes. This is a bibliographic, qualitative, and
exploratory research, based on scientific publications from the last fifteen years,
obtained from databases such as PubMed, SciELO, ResearchGate, and ISAPS.
The results show that both biostimulators are effective in inducing collagen
production and improving skin firmness and facial volume. CaHA provides an
immediate volumizing effect followed by gradual collagen stimulation, while
PLLA offers progressive and long-lasting results through a controlled
inflammatory response. It is concluded that both substances offer important
therapeutic advantages, and the choice between them should consider the
patient’s individual characteristics, degree of skin laxity, and clinical treatment
goals.

Keywords: skin aging. collagen biostimulators. calcium hydroxyapatite.
poly-L-lactic acid. facial harmonization.
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ANALISE COMPARATIVA DOS BIOESTIMULADORES A BASE DE
HIDROXIAPATITA DE CALCIO E ACIDO POLI-L-LATICO

INTRODUGAO

Com o aumento da procura por procedimentos minimamente invasivos e de
resultados naturais e graduais, os bioestimuladores de colageno tornaram-se
destaque na harmonizacgao facial. Dentre eles, a hidroxiapatita de calcio (CaHA) e o
acido poli-L-lactico (PLLA) se destacam pela capacidade de estimular a produgao de
colageno, promovendo melhora na firmeza e no volume cutaneo. Apesar de
possuirem o mesmo objetivo terapéutico, diferem em composi¢cdo, mecanismo de
acgao, tempo de resposta e indicacdes clinicas (FITZGERALD et al., 2018).

A pele, responsavel por aproximadamente 15% do peso corporal, € o maior
orgao do corpo humano e atua como barreira protetora contra agentes externos.
Estruturalmente, € composta por trés camadas, epiderme, derme e hipoderme, cada
uma com fungdes especificas. Além da protecdo, desempenha papel essencial na
regulacdo térmica, por meio da sudorese e da circulagdo sanguinea, € na
sensibilidade tatil, gracas as terminagdes nervosas presentes em sua estrutura
(LYON; SILVA, 2015).

A epiderme, camada mais externa da pele, € um epitélio pavimentoso
queratinizado que protege contra perda de agua e agressdes externas. Contém
queratindcitos, melandcitos, células de Langerhans e de Merkel. Logo abaixo, a
derme garante sustentagcdo e protegcdo, sendo mais espessa nas plantas dos pés.
Composta por fibras colagenas, elasticas e reticulares, divide-se em regides papilar,

perianexial e reticular, conforme figuras 1 e 2 (LYON; SILVA, 2015).



Figura 1 — Histologia de uma pele normal.
Observa-se a disposigao regular das camadas epidérmica, dérmica e hipodérmica, caracterizando a
estrutura de uma pele saudavel.
Fonte: LYON; SILVA, 2015.

Derme papilar —
Derme

Plexo superficial

Derme reticular

Plexo profundo

Figura 2 — Camadas da pele.
Representacao esquematica das trés camadas da pele: epiderme, derme e hipoderme, destacando
suas subdivisbes e plexos vasculares.
Fonte: LYON; SILVA, 2015.

Mais de 90% das fibras da derme sdo de colageno, com predominancia do
tipo | na vida adulta. As fibras colagenas e elasticas variam em espessura e
orientacdo conforme a profundidade da derme, enquanto as reticulares séao
compostas por colageno fino e fibronectina. Os fibroblastos produzem as fibras e a
substancia fundamental, enquanto dendrdcitos, histidcitos, macrofagos e mastocitos
desempenham papéis na defesa imunoldgica da pele. (LYON; SILVA, 2015.)

O envelhecimento € um processo dinamico e inevitavel, que impacta todos
os sistemas do organismo. No contexto cutdneo, manifesta-se principalmente por
meio do surgimento de rugas e da flacidez, resultantes de altera¢des estruturais que

ocorrem em nivel molecular. As modificagbes nas fibras de colageno, principal
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proteina do tecido conjuntivo, desempenham papel fundamental nessas mudangas
anatémicas.(KLIGMAN, 1995)

A analise qualitativa e quantitativa das fibrilas de colageno tem se mostrado uma
ferramenta valiosa para a compreensao das transformacdes estruturais e funcionais
associadas ao envelhecimento cutaneo. Assim, a modulagdo desse processo
depende diretamente do entendimento aprofundado de sua fisiopatologia.
(KLIGMAN, 1995)

Embora o envelhecimento seja natural, a crescente preocupagao com a
aparéncia leva muitas pessoas a buscar métodos para retardar seus efeitos. Esse
processo envolve a redugdo da sintese de colageno e elastina, responsaveis pela
sustentacdo e elasticidade da pele, e pode ser causado por fatores intrinsecos
(genética e envelhecimento cronoldgico) ou extrinsecos (estilo de vida e ambiente)
(LEPHART; NAFTOLINA, 2022; LYON; SILVA, 2015).

Entre os fatores extrinsecos, destacam-se tabagismo, etilismo, ma
alimentagdo e, sobretudo, a exposicao solar sem protegcado, principal causa da
degradagdao do colageno e da fibrina. A radiagdo UV gera radicais livres que
danificam células, rompem fibras dérmicas e aceleram o envelhecimento. No
envelhecimento intrinseco, além da redugdo de colageno e elastina, ocorre
diminuigdo hormonal, especialmente de estrogénios, testosterona e hormdnio do
crescimento, o que reduz firmeza, hidratacdo e espessura da pele, favorecendo
flacidez e rugas (CSEKES; RACKOVA, 2021; LYON; SILVA, 2015).

A derme é composta principalmente por fibras colagenas tipo |, dispostas
verticalmente na camada papilar e horizontalmente na reticular, além de fibras
elasticas e reticulares que conferem resisténcia e elasticidade. Com o
envelhecimento, essas estruturas se degradam, reduzindo a integridade tecidual. Os
fibroblastos mantém a matriz dérmica, enquanto dendrdcitos, macréfagos, histiocitos
e mastécitos participam da defesa e reparagao. A associagao de fatores intrinsecos
e extrinsecos agrava essas alteragdes, e o fotoenvelhecimento, classificado por
Glogau (1996) em quatro graus de alteracdes leves a rugas profundas, esta ilustrado
na figura 3, reforcando a importancia da prevencédo e de abordagens terapéuticas
adequadas (LYON; SILVA, 2015).
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« Ausencia de rugas - Rugas dinamicas « Rugas estaticas « Somente rugas
» 20-30 anos « 30-40 anos « Acima de 50 anos » Acima dos 60 anos
« Poucas alteracoes - Lentigos senis +» Melanoses e « Coloracao
pigmentares iniciais telangiectasias amarelo-acinzentada
» Auséncia de « Queratoses » Queratoses +» Pode ter Ilesoes
lesoes queratosicas palpaveis (nao- visiveis malignas

visiveis) » Pele actinica

Figura 3 — Escala de Glogau.
Demonstragao dos quatro tipos de envelhecimento cutaneo descritos por Glogau, variando da pele
jovem sem rugas (Tipo |) até a pele com rugas profundas e dano actinico acentuado (Tipo IV).
Fonte: CALLAGHAN; WILHELM, 2008.

Os coxins de gordura facial, organizados em compartimentos superficiais e
profundos (figura 4), sdo essenciais para a sustentagao e o contorno da face. Com o
envelhecimento, ocorre reabsor¢cdo e deslocamento, principalmente dos superficiais,
gerando sulcos, flacidez e perda do contorno mandibular. A gravidade e a redugao
do suporte ligamentar agravam essas alteracbes. Embora mais estaveis, os coxins
profundos também se modificam, afetando a harmonia facial. Compreender essas
mudancas €& fundamental para intervengdes estéticas eficazes, como
preenchimentos, bioestimulacdo e cirurgias, permitindo resultados naturais e
personalizados (GIRLOFF et al., 2022).

Figura 4 — Reabsorcao dos coxins de gordura.
llustracdo demonstrando a progressiva perda e redistribuicdo dos compartimentos de gordura facial
com o avanco da idade, resultando em sulcos mais profundos e alteragdes no contorno do rosto.
Fonte: SILVA et al., 2021.
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Ao longo da vida, o formato do rosto passa por mudangas graduais
impulsionadas pelo crescimento, maturagéo e envelhecimento, com sinais visiveis ja
a partir dos 20 a 30 anos de idade (ALBERT; RICANEK JR.; PATTERSON, 2007;
WINDHAGER; SCHAEFER, 2016). Essas alteragbes envolvem nao apenas a pele,
mas também os tecidos moles e, especialmente, o esqueleto facial (MENDELSON;
WONG, 2012). A reabsorgcdo éssea progressiva desempenha papel central nesse
processo, contribuindo para o afundamento das regides malares, retracdo da
mandibula e perda de contorno facial (COLEMAN; GROVER, 2006).

Com o objetivo de preservar e prevenir a perda de volume facial ao longo do
tempo, os bioestimuladores tém se destacado no campo da estética. Esses agentes
atuam de forma profunda na pele, promovendo um aumento progressivo da
densidade e espessura dérmica, resultado da estimulacido da producdo de novas
fibras de colageno. Esse processo contribui para a melhora da elasticidade, da
firmeza e do aspecto rejuvenescido da pele, proporcionando uma volumizagao
natural e gradual, decorrente da remodelacgao tecidual (FITZGERALD et al., 2018).

Nos ultimos anos, os tratamentos de rejuvenescimento facial evoluiram de
abordagens focadas apenas em rugas para técnicas que consideram também a
perda de volume, remodelacédo éssea e redistribuicdo de gordura. Esse novo
entendimento favoreceu o uso de bioestimuladores, que promovem a produgao
natural de colageno, combatendo a flacidez e melhorando a firmeza da pele. Entre
os mais utilizados destacam-se o Acido Poli-L-latico, a Hidroxiapatita de Calcio e a
Policaprolactona, que atuam nas camadas profundas da pele, com resultados
progressivos e duradouros (PERLINGEIRO, 2022).

Os bioestimuladores oferecem beneficios como reposicao de volume, melhora
da flacidez e suavizagdo de linhas de expressdo, com resultados que podem durar
de 12 meses a 4 anos, conforme as caracteristicas do paciente e seu estilo de vida.
Ao contrario dos preenchedores, seus efeitos sdo progressivos e naturais, sendo
indicados para diversas areas, exceto labios e olhos. Sao substancias
bioabsorviveis, com baixo risco de efeitos adversos, geralmente leves e temporarios.
A aplicagao deve ser feita por profissionais qualificados e respeitando os intervalos
recomendados para garantir segurancga e eficacia (PERLINGEIRO, 2022).

A hidroxiapatita de calcio (CaHA) € um material biocompativel composto por

microesferas suspensas em gel carreador. Inicialmente indicada para corrigir sulcos
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faciais profundos, especialmente em casos de lipodistrofia associada ao HIV, teve
seu uso ampliado com o aprimoramento das técnicas e o maior entendimento de seu
mecanismo de acdo. A formulagdo contém cerca de 30% de microesferas com
didametro entre 25 e 45 ym e 70% de gel composto por agua estéril, glicerina e
carboximetilcelulose de sédio. Atualmente, a CaHA é reconhecida ndo apenas como
preenchedor, mas também como um eficaz bioestimulador, capaz de induzir a
sintese de colageno e elastina nas camadas profundas da pele, resultando em
melhora progressiva da firmeza, textura e qualidade cutédnea (PERLINGEIRO, 2022).

A férmula estrutural correta da hidroxiapatita de calcio é expressa como
Cai(PO4)s(OH).. Essa configuragdo apresenta grupos de coordenagao especificos
para os ions calcio (Ca*") e arranjos tetraédricos para os grupos fosfato (PO.*), o
que resulta em um cristal altamente estavel e biocompativel, caracteristicas

essenciais para sua aplicagdo em bioestimulagéo tecidual (BRASIL, 2025).

Figura 5 — Microesferas de hidroxiapatita de calcio.
Imagem microscopica mostrando particulas esféricas de CaHA e seus respectivos didmetros.
Fonte: Pretel, 2023.

O mecanismo de acao da CaHA é dividido em duas fases: inicialmente, o gel
carreador proporciona uma correcdo imediata do volume, preenchendo sulcos e
areas com perda de sustentacdo. Em seguida, o gel é gradualmente reabsorvido,
enquanto as microesferas permanecem no local da aplicacdo, servindo como matriz
para a migracao de fibroblastos e estimulo a producdo de matriz extracelular,
especialmente colageno tipo | (PERLINGEIRO, 2022).
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Nos ultimos anos, a CaHA passou a ser utilizada também na forma
hiperdiluida, com o objetivo de tratar areas mais amplas e superficiais, como
pescogo, colo, bragos, maos e abdémen. A hiperdiluigdo, com solugdo salina ou
anestésico, permite uma distribuicdo mais homogénea e minimiza a formagao de
nodulos. De acordo com consenso internacional, esse tipo de abordagem expandiu
significativamente as possibilidades terapéuticas da CaHA, consolidando seu uso
como bioestimulador corporal, além do uso facial tradicional (ALMEIDA et al., 2019).

Por fim, vale destacar o papel da CaHA no contexto clinico atual como uma
das principais estratégias terapéuticas para o combate ao envelhecimento cutaneo.
Ela atua na reconstrugcdo da matriz dérmica, promovendo regeneragao funcional do
tecido. (ALMEIDA; LEVY; BUZALAF, 2023).

O acido poli-L-lactico (PLLA), um polimero sintético biocompativel e
biodegradavel, cuja formula é (CsHsOs),, se destaca na medicina estética pelo seu
papel no bioestimulo de colageno. O PLLA promove uma resposta inflamatdria
controlada que estimula os fibroblastos a produzirem novas fibras colagenas,
especialmente o colageno tipo |. Esse processo resulta em uma melhora gradual e
progressiva da firmeza, espessura e elasticidade da pele. Os efeitos séo
duradouros, podendo persistir por mais de dois anos. (SADICK et al., 2009).

Figura 6 — Microsferas de poli-L-lactico.
Imagem microscopica mostrando particulas esféricas de PLLA observadas em microscopia eletrdnica.
Fonte: Liu et al., 2024.
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Ap6s sua aplicacdo intradérmica ou subcutdnea, o PLLA provoca uma
resposta inflamatdria controlada que inicia com a adsorgao de proteinas, seguida por
infiltracdo de células como neutrdfilos e macrofagos. Esses mecanismos levam a
formagdo de capsulas de colageno ao redor das particulas. Embora um leve
aumento de volume possa ser percebido logo apds a injecéo (devido ao diluente),
esse efeito regride em até 72 horas, dando lugar ao verdadeiro processo de
bioestimulagao, que se inicia em torno da terceira ou quarta semana. A formagéao de
colageno novo é gradual, tornando os resultados visiveis entre 30 e 60 dias apds a
aplicagcdo, com melhora continua nos meses seguintes, conforme figura 5
(PERLINGEIRO, 2022).

. ABSORCAD ADESAQ E ATACHLE DEPOSICAD ENCAPSULACAD
R DA PROTEINA DE MACROFAGOS DE MATRIZ FIBROSA
Mondcitos Fibroblasios
| .
: Céluas e
‘ Fd ,\‘ gwgantes o CADS
; - Orpo esirant Cols
P { (FBGCs) Denso
-
v .- <
\1, Micratagos el G 3 1I -
g 5 e =S
- “."".p — B |
H Y i
Nautrophiils ) A ¥ -\
Reconscimenio r :
@ inflamagao ‘-{ - '{ ) \T’ }- - "( | ] ,}" },. - }"
30 Minutos 2 Dias Sen .
a 2 Dias & 10 Dias h

TEMPO

Figura 7 — Mecanismo de ag¢ao dos bioestimuladores.

Representacdo esquemética do processo de estimulo & neocolagénese promovido pelos
bioestimuladores, evidenciando a resposta inflamatéria controlada e a formagao gradual de novas
fibras colagenas na derme.

Fonte: PERLINGEIRO, 2022.

Os efeitos do PLLA podem durar, em média, de 18 a 24 meses, dependendo
de fatores como metabolismo individual, técnica de aplicagdo e cuidados

pos-tratamento. Seu uso € indicado para tratar flacidez, rugas e perda de volume,
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sendo eficaz especialmente em regides como face, colo e maos, areas comumente
afetadas pelo envelhecimento. Para alcangar um resultado satisfatério e duradouro,
€ essencial realizar uma avaliagao facial completa, considerar o histérico clinico do
paciente e utilizar técnicas de injecéo corretas (PERLINGEIRO, 2022).

Pacientes tratados com PLLA apresentaram uma melhora evidente e
duradoura nas rugas do sulco nasolabial, além de altos indices de satisfagdo. O
estudo destaca que os resultados estdo diretamente ligados a capacidade do PLLA
de estimular a neocolagénese, reforcando sua eficacia como bioestimulador,
especialmente em regides afetadas pela perda de volume e pela flacidez decorrente
do processo natural de envelhecimento facial (SADICK et al., 2009).

Este trabalho tem como objetivo realizar uma analise comparativa entre a
CaHA e o PLLA, com foco em suas propriedades bioestimuladores, aplicacbes
praticas e resultados estéticos observados na literatura cientifica recente. A
compreensao dessas diferencas é fundamental para embasar escolhas terapéuticas
mais assertivas e seguras, respeitando as individualidades de cada paciente. Ao
reunir e analisar dados cientificos sobre os dois bioestimuladores, esta pesquisa
busca contribuir para a pratica biomédica estética, promovendo intervengdes mais

conscientes e baseadas em evidéncias.
METODOLOGIA

O presente trabalho é uma pesquisa bibliografica, qualitativa e exploratéria que
tem como objetivo analisar e comparar o uso da Hidroxiapatita de Calcio (CaHA) e
do Acido Poli-L-Lactico (PLLA) na harmonizacéo facial. A abordagem qualitativa foi
escolhida por permitir a compreensao aprofundada dos aspectos descritivos e
interpretativos do envelhecimento cutédneo e dos mecanismos fisiolégicos de
bioestimulacdo de colageno. Os dados foram coletados por meio da selegéo
criteriosa de livros, artigos cientificos e publicagdes especializadas disponiveis nas
bases PubMed, SciELO, ResearchGate e ISAPS, em portugués e inglés, publicados
entre 2003 e 2025, priorizando estudos relevantes da area estética facial. As buscas
utilizaram as palavras-chave: pele, envelhecimento, bioestimuladores de colageno,
hidroxiapatita de calcio e acido poli-L-lactico. A analise comparou as propriedades,
mecanismos de acdo, indicagdes clinicas e resultados estéticos dos

bioestimuladores, com a organizagdo e apresentagcdo dos dados seguindo
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rigorosamente as normas da ABNT, assegurando a padronizagdo e qualidade

académica do estudo.

RESULTADOS
OBJETIVO DO POPULAGAO | METODOLOGIA
ARTIGO AUTOR E ANO ESTUDO ESTUDADA UTILIZADA RESULTADO OBTIDO
"Restauragio do Mostrar técnicas Revisa . Observacbes clinicas,
evisdo narrativa

volume facial do rosto
envelhecido com
acido poli-L-latico”

Rebecca Fitzgerald e
Danny Vl=ggaar, 2011.

seguras e eficazes
do PLLA no
rejuvenescimento
facia.

Mulheres entre
30 a 60 anos

com relato de
experiéncia clinica

com melhora gradual
do volume, simetria e
suavizacao dos sulcos.

“Implantes de acido
polilatico (New-Fill)
para corregio da
lipoatrofia facial em
pacientes infectados
pelo HIV: resultados
do estudo aberto
VEGA”

Marc-Antoine Valantin,
Camille Aubron-Olivier,
Jade Ghosn, Elisabeth
Laglenne, Michelle
Pauchard, Héléne
Schoen, Raymond
Bousquet, Philippe Katz,
Dominique Costagliola e
Christine Katlama, 2003.

Verificar a
seguranca e
eficacia do acido
poli-L-latico
(New-Fill) para
restaurar o volume
do rosto em
pacientes com HIV
com lipoatrofia.

50 pacientes
adultos com
HIV, quase
todos homens
(98%), com
idade média de
459 anos e
lipoatrofia facial.

Estudo aberto
piloto com
pacientes HIV+ e
lipoatrofia facial,
fotos e escala de
qualidade de vida
por 96 semanas.

Aumento sustentado da
espessura cutdnea,
melhora da qualidade
de vida e ocorréncia de
micronddulos
assintomaticos (44%).

“Hidroxiapatita de
Calcio Hiper-diluida
1:2 para
Rejuvenescimento da
Pele da Regido Média
e Inferior da Face:
Eficacia e Seguranga”

Pier Paolo Rovatti,
Giovanni Pellacani e
Stefania Guida, 2020.

Avaliar se a
hidroxiapatita de
calcio hiperdiluida

1:2 é eficaz e

segura para

melhorar a
qualidade da pele
do terco médio e

inferior da face.

40 pacientes,
predominantem
ente mulheres,
com méedia de

T anos, com

sinais de
envelhecimento
facial.

Estudo
retrospectivo com
40 pacientes,
avaliados por
escalas clinicas,
imagens, exames
nao e questionario
de satisfacdo.

A hidroxiapatita de
calcio 1:2 mostrou alta
eficacia e seguranca,
com resultados
naturais, 87,5% de alta
satisfacdo e apenas
eventos leves e
transitorios.

"Ensaio prospectivo,
aberto, de 18 meses
de hidroxiapatita de
calcio (Radiesse) para
aumento do tecido
mole facial em
pacientes com
lipoatrofia associada
ao virus da
imunodeficiéncia
humana: durabilidade
de um ano."”

Stacey L. Silvers,
Joseph A. Eviatar,
Michael |. Echavez &
Alexandra L. Pappas,
2006.

Avaliar a seguranca
e a eficacia da
hidroxiapatita de
calcio (Radiesse)
ne tratamento da
lipoatrofia facial
associada ao HIV.

100 pacientes
com lipoatrofia
facial associada

ao HIV.

Ensaio clinico
prospectivo e
aberto com 100
pacientes tratados
com CaHA por 18
meses e avaliados
por GAIS, fotos,
espessura cutinea
e eventos
adversos.

Melhora estética em
até 100% dos casos,
aumento da espessura
cutdnea e alta
satisfacdo (97-100%),
com apenas eventos
leves, confirmando a
seguranca e eficacia do
Radiesse na lipoatrofia
facial por HIV.

O estudo conduzido por Fitzgerald e Vleggaar (2011) avaliou o uso do acido

poli-L-latico (PLLA), em pacientes com diferentes graus de envelhecimento e

lipoatrofia. O produto, foi reconstituido com 8 a 9 mL de agua estéril, podendo conter

lidocaina a 1-2%, e mantido em hidratagao por, no minimo, duas horas antes da

aplicacdo. As injecbes foram realizadas em planos profundos subcutaneo e

supraperiostal, utilizando as técnicas de fanning e cross-hatching, com deposigao

média de 0,1 a 0,3 mL/cm nas regides temporal, malar, mandibular e mentoniana.

Participaram pacientes adultos entre 30 e 60 anos, submetidos a uma a quatro
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sessdes, com intervalos de quatro a oito semanas, utilizando de um a trés frascos
por sessao, conforme o grau de atrofia.

Conforme figuras 6 e 7, o estudo apresentou resultados clinicos
representativos. Na figura 6, observa-se uma paciente tratada com duas ampolas,
sendo uma por sesséo, aplicadas nas regides malar, mandibular e mentoniana, nao
havendo necessidade de tratamento nas témporas. As imagens demonstram
melhora progressiva do volume e contorno facial apds duas sessodes. Ja a figura 7
retrata uma paciente de 40 anos, com bom volume de tecido mole e boa tonicidade
cutanea, apresentando apenas um déficit focal de suporte craniofacial e leve grau de
perda volumétrica. Nessa paciente, foi utilizada meia ampola de PLLA em cada lado
do rosto, totalizando uma ampola em sessao unica, com registro fotografico do
resultado final apés um més do tratamento.

Os resultados mostraram melhora significativa da proje¢ao e contorno facial,
com rejuvenescimento gradual, natural e duradouro decorrente da neocolagénese
induzida pelo PLLA. Foram observados micronddulos subclinicos ocasionais, nao
inflamatoérios e autolimitados, geralmente relacionados a falhas técnicas de
reconstituicdo ou aplicagao, preveniveis por diluicdo adequada, aplicacdo profunda e
massagem pos-procedimento. O estudo confirmou a alta eficacia, previsibilidade e
seguranga do PLLA, com resultados sutis e harménicos quando utilizado conforme

as recomendacgoes técnicas.
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Figura 8 — Aplicacao e resultado clinico do uso de acido poli-L-latico (PLLA).

(A) Marcacao das areas tratadas com PLLA, evidenciando as regidées de maior perda de volume e os
vetores de sustentagao utilizados para aplicagéo. (B) Resultado clinico apés a primeira sessao,
demonstrando melhora do contorno facial e discreta elevagéo das areas malar e zigomatica. (C)
Resultado final apds duas sessdes, com recuperagdo do volume facial, melhora da harmonia e

aspecto natural do rejuvenescimento.
Fonte: Fitzgerald e Vleggaar, 2011.

Figura 9 — Tratamento com acido poli-L-latico (PLLA).

(A) Marcagao das areas de aplicagao, evidenciando o déficit focal de suporte craniofacial e as regides
indicadas para o preenchimento. (B) Paciente apresentava leve grau de atrofia, sendo utilizada meia
ampola de PLLA em cada lado do rosto, com melhora sutil do contorno facial. (C) A imagem final foi

registrada um més apods o tratamento, demonstrando restauragao natural do volume e harmonia
facial.
Fonte: Fitzgerald e Vleggaar, 2011.

O estudo conduzido por Valantin et al. (2003) avaliou a eficacia e seguranga
do acido poli-L-latico (PLLA), comercializado como New-Fill, no tratamento da

lipoatrofia facial associada ao HIV. Trata-se de um ensaio clinico aberto, de brago
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unico e piloto, com duragdo de 96 semanas, envolvendo 50 pacientes adultos HIV
positivos em uso de terapia antirretroviral por mais de trés anos, todos com grave
lipoatrofia facial (espessura de gordura < 2 mm).

O produto foi reconstituido a partir de 0,15 g de po liofilizado de PLLA,
diluido em 3 a 4 mL de agua estéril, e aplicado em inje¢des intradérmicas e
subdérmicas profundas nas regides malares, com até 4 mL por lado em cada
sessdo. Os pacientes receberam quatro séries de aplicacbes, realizadas em
intervalos quinzenais (dias 0, 14, 28 e 42), sendo que uma quinta sessao opcional
pbde ser feita em casos com espessura cutanea total (TCT) inferior a 8 mm apéds a
quarta aplicacao.

Conforme figura 8, os resultados clinicos demonstraram melhora visivel da
projecao facial e do volume subcutadneo, observavel entre o inicio e a semana 96,
tanto em pacientes submetidos a cinco sessdes (paciente 1) quanto naqueles
tratados com quatro sessdes (paciente 2). Os resultados mostraram um aumento da
espessura cutanea total, de +5,1 mm na semana 6 até +7,2 mm na semana 48,
mantendo-se estavel até a semana 96 (+6,8 mm), com p < 0,001 em todas as
avaliacbes. A proporgdo de pacientes com TCT > 10 mm aumentou
progressivamente de 19% na semana 6 para 61% na semana 48.

O estudo relatou auséncia de eventos adversos graves, observando apenas
edema transitério e equimoses leves, além de micronddulos subcutdneos néao
visiveis em 44% dos pacientes, os quais foram assintomaticos. Concluiu-se que o
uso do PLLA (New-Fill) foi eficaz, seguro e duradouro, promovendo melhora estética
e psicoldgica significativa em pacientes com lipoatrofia facial induzida por terapia

antirretroviral.
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(a) (b)

(c) d)

(9) (h)

Figura 10 — Mudanc¢a clinica apds tratamento com acido poli-L-latico (PLLA).
Sequéncia fotografica mostrando a evolugao clinica de dois pacientes submetidos a tratamento com
PLLA, entre o inicio e a semana 96. (a—d) Paciente 1, no dia O (imagens a e c) e na semana 96
(imagens b e d), apos cinco sessdes de aplicagdo. (e—h) Paciente 2, no dia 0 (imagens e e g) e na
semana 96 (imagens f e h), apds quatro sessdes de aplicagdo. Observa-se melhora significativa da
projecéo facial e da harmonia dos contornos apés a estimulagao progressiva de colageno.
Fonte: Valantin et al., 2003.
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O estudo conduzido por Rovatti, Pellacani e Guida (2020) avaliou a eficacia
e seguranga da hidroxiapatita de calcio (CaHA) na forma hiperdiluida na proporgao
1:2 para o rejuvenescimento da pele do terco médio e inferior da face. Foram
incluidos 40 pacientes, sendo 37 mulheres e 3 homens, com idades entre 38 e 72
anos. Cada seringa de 1,5 mL de CaHA foi diluida com 0,5 mL de lidocainaa 1% e 3
mL de solugédo salina a 0,9%, resultando em um volume de 6 mL por seringa. A
aplicacao foi realizada utilizando a técnica de retroinjecdo em leque (fanning),
liberando 0,1 mL por ponto. Todos os pacientes foram submetidos a duas sessoes,
com intervalo de trés meses entre elas.

Conforme figuras 9 e 10, é observada melhora significativa da flacidez
cutanea, redefinicdo do contorno mandibular e suavizagado dos sulcos nasogenianos,
observaveis ja quatro meses apds o tratamento (T1), em comparacdo com o
momento inicial (TO). Essa resposta clinica foi corroborada pelos achados
laboratoriais ilustrados na Figura 10, em que os exames de microscopia confocal de
reflectancia (RCM) e tomografia de coeréncia 6ptica dinadmica (D-OCT) revelaram
melhora na morfologia e organizagéo das fibras colagenas, além de aumento da
densidade vascular, confirmando o efeito bioestimulador da CaHA.

Os resultados demonstraram reducao das pontuacdes de envelhecimento
facial (plenitude do tergo médio, sulco nasogeniano, linhas de marionete, comissuras
orais e contorno mandibular), com melhora clinica em 100% dos pacientes. A
satisfacao foi muito alta, com 87,5% dos pacientes relatando estar “muito satisfeitos”
e o restante “satisfeitos”. A técnica apresentou perfil de seguranga excelente com
apenas eventos adversos leves e transitérios (eritema, edema e equimose), todos
resolvidos espontaneamente. Concluiu-se que a hidroxiapatita de calcio hiperdiluida

1:2 é eficaz, segura e proporciona rejuvenescimento natural da pele facial.
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Figura 11 — Imagens clinicas pré e pos tratamento com hidroxiapatita de calcio.
(A) Momento inicial (TO). (B) Quatro meses ap6s o tratamento (T1) em paciente do sexo feminino, 61
anos.
Fonte: Rovatti, 2020.

Figura 12 — Imagem clinica de paciente apos tratamento com hidroxiapatita de calcio.
(A) Paciente do sexo feminino, 69 anos, no momento inicial do tratamento (T0). (B) Quatro meses
apos o tratamento (T1), observando-se melhora da flacidez, redefinigdo do contorno facial e maior

firmeza da pele.
Fonte: Rovatti, 2020.

O estudo prospectivo e multicéntrico de Silvers et al. (2006) avaliou a
eficacia e seguranga da hidroxiapatita de calcio (CaHA), no tratamento da lipoatrofia
facial associada ao HIV. A amostra foi composta por 100 pacientes (94 homens e 6
mulheres), com média de idade de 48,2 anos, acompanhados por 18 meses em trés
centros nos Estados Unidos. O protocolo incluiu uma injegao inicial, seguida de
retoques em 1 més e 6 meses, sendo que 78% dos pacientes receberam trés
aplicagdes ao longo dos primeiros seis meses, com volume de 8,4 mL nesse periodo
(4,8 mL na aplicagéo inicial, 1,8 mL no primeiro més e 2,4 mL no sexto més).

Na Figura 11, observa-se um paciente do sexo masculino, 42 anos, com
progressiva recuperagao do volume malar e suavizagao das depressdes faciais ao
longo de 18 meses, apos aplicagao total de 8,0 mL de CaHA. Ja na Figura 12, uma
paciente do sexo feminino, 39 anos, apresentou restauracdo harménica do contorno
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facial e melhora da simetria apds a aplicagéo sequencial de 4,0 mL na injegao inicial,
0,4 mL no 1° més, 0,2 mL aos 6 meses e 1,0 mL aos 18 meses, totalizando 5,6 mL
de produto. Em ambos os casos, nota-se o efeito bioestimulador gradual e
sustentado, com resultados estaveis e naturais.

Os resultados globais do estudo mostraram melhora da espessura cutanea
facial, com 100% dos pacientes classificados como “melhorados” ou “muito
melhorados” na Global Aesthetic Improvement Scale (GAIS) aos 3, 6 € 12 meses, e
91% mantendo resultados favoraveis aos 18 meses. As médias de espessura
cutanea aumentaram de 4,7 mm para 7,3 mm e satisfacdo dos pacientes 97% a
100%. Os eventos adversos foram leves e transitérios, edema, eritema, dor local e
equimose, sem ocorréncia de ndédulos, granulomas, necrose ou infecgao.
Concluiu-se que a hidroxiapatita de calcio proporcionou corregao eficaz, imediata e
duradoura da lipoatrofia facial em pacientes HIV positivos.

i

Figura 13 — Evolucgao clinica apo6s tratamento com hidroxiapatita de calcio (CaHA) em paciente
com lipoatrofia facial associada ao HIV.
(A) Inicio do tratamento, evidenciando acentuada lipoatrofia nas regiées malares. (B) Apds 6 meses,
nota-se discreta recuperagao volumétrica e melhora da simetria facial. (C) Aos 12 meses, observa-se
maior proje¢do malar e suavizagao dos sulcos nasogenianos. (D) Aos 18 meses, resultado final com
restauracdo do contorno facial e aparéncia mais harménica e natural. O paciente, do sexo masculino,
42 anos, recebeu 4,0 mL de CaHA na aplicacao inicial, nenhuma aplicagdo no 1° més, 2,0 mL aos 6
meses e 2,0 mL aos 18 meses, totalizando 8,0 mL de produto.
Fonte: Silvers et al., 2006.
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Figura 14 —Analise da resposta clinica ao uso da hidroxiapatita de calcio (CaHA)
em lipoatrofia facial induzida pelo HIV.

(A) Inicio do tratamento, evidenciando perda acentuada de volume nas regides malares

e temporais. (B) Apds 6 meses, observa-se discreta recuperagcéo do contorno facial e preenchimento
parcial das areas deprimidas. (C) Aos 12 meses, nota-se melhora progressiva da projecdo malar e
suavizagao dos sulcos nasogenianos. (D) Aos 18 meses, resultado final com restauragdo harménica
do volume e aparéncia facial natural. A paciente, do sexo feminino, 39 anos, recebeu 4,0 mL de
CaHA na aplicacgao inicial, 0,4 mL no 1° més, 0,2 mL aos 6 meses e 1,0 mL aos 18 meses, totalizando
5,6 mL de produto.
Fonte: Silvers et al., 2006.

DISCUSSAO

Os quatro estudos analisados confirmam que tanto a hidroxiapatita de calcio
(CaHA) quanto o acido poli-L-lactico (PLLA) atuam como bioestimuladores de
colageno, promovendo remodelagdo dérmica gradual por meio de neocolagénese.
No estudo de Fitzgerald e Vleggaar (2011), pequenas doses de PLLA (meio frasco
por lado ou dois frascos em duas sessdes) ja proporcionaram resultados
satisfatorios e naturais no rejuvenescimento facial. De forma semelhante, no estudo
VEGA, Valantin et al. (2003) aplicaram PLLA em 50 pacientes HIV+ com lipoatrofia
facial grave e observaram aumento significativo da espessura cutanea, de uma
mediana inicial de 2,9 mm para +5,1 mm na 62 semana e +7,2 mm na 482 semana,
com 61% dos pacientes atingindo TCT >10 mm e melhora mantida até a semana 96,
mantendo um perfil de seguranga aceitavel, com micronddulos palpaveis em 44%

dos pacientes, autolimitados até a semana 96.
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Ja a hidroxiapatita de calcio hiperdiluida 1:2, estudada por Rovatti et al.
(2020), demonstrou resposta mais rapida no rejuvenescimento do terco médio e
inferior da face, com apenas duas sessdes de 6 mL por hemiface e intervalo de 3
meses. Em apenas quatro meses apds a primeira sessdo houve redugao
significativa das escalas clinicas de envelhecimento e melhora da organizagéo das
fibras colagenas e densidade vascular; 87,5% dos pacientes relataram estar muito
satisfeitos, com dor média de 1,7/10 e eventos adversos leves. O estudo de Silvers
et al. (2006) avaliando CaHA em 100 pacientes HIV+ confirmou durabilidade e
seguranga em contexto de lipoatrofia severa: houve aplicag¢ao inicial média de 4,8 ml
com retoques de 1,8 ml no 1° més e 2,4 ml no 6° mes (total médio 8,4 ml),
resultando em aumento da espessura cutanea de 4,7 mm para 7,3 mm no lado
esquerdo e 4,9 mm para 8,0 mm no lado direito aos 3 meses (incremento de ~55%),
mantendo-se em 6,9 e 7,0 mm aos 12 meses (p<0,0001). Além disso, 100% dos
pacientes foram classificados como “melhorados” ou “muito melhorados” aos 12
meses e 91% mantinham melhora aos 18 meses, com efeitos adversos leves e
transitorios.

O estudo sistematico de Signori et al. (2024) confirmou que o acido
poli-L-lactico (PLLA) é altamente eficaz e duradouro no rejuvenescimento facial,
superando outros preenchedores comparados, com perfil de seguranga comprovado
e predominancia de eventos adversos leves a moderados, como equimoses,
hematomas e nodulos transitorios. Os resultados clinicos evidenciaram aumento
significativo da espessura dérmica, melhora estética mantida por até 25 meses e
elevado indice de satisfacdo dos pacientes. Esses efeitos decorrem da
neocolagénese induzida pela reagcao inflamatdria controlada ao material, que
estimula os fibroblastos e promove a deposigédo de colageno tipos | e lll, resultando
em uma pele mais firme e espessa (SIGNORI et al., 2024).

Os quatro estudos analisados, aliados a revisao sistematica de Signori et al.
(2024), reforcam que tanto a hidroxiapatita de calcio (CaHA) quanto o acido
poli-L-lactico (PLLA) atuam como potentes bioestimuladores de colageno,
promovendo remodelagdo dérmica gradual e resultados seguros e duradouros.
Fitzgerald e Vleggaar (2011) evidenciaram que pequenas doses de PLLA ja
proporcionam rejuvenescimento natural, enquanto Valantin et al. (2003) observaram

aumento da espessura cutanea superior a 7 mm e melhora mantida até 96 semanas.
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De forma complementar, Signori et al. (2024) demonstraram que o PLLA promove
elevacgao significativa da espessura dérmica e melhora estética sustentada por até
25 meses, com eventos adversos leves e autolimitados, resultado do estimulo
fibroblastico e deposi¢cao de colageno tipos | e lll. Ja a CaHA apresentou resposta
mais imediata, com efeito volumizador e manutencdo de resultados por até 18
meses, confirmada por Rovatti et al. (2020) e Silvers et al. (2006). Assim, conclui-se
que ambos os bioestimuladores sao eficazes, seguros e complementares, sendo a
escolha do produto determinada pelo perfil do paciente e pelo objetivo terapéutico,
resultado imediato ou progressivo, respeitando sempre protocolos técnicos e
cientificos atualizados. (Fitzgerald e Vleggaar, 2011; Valantin et al., 2003; Signori et
al. (2024); Rovatti et al., 2020; Silvers et al., 2006).

CONCLUSAO

O presente trabalho teve como objetivo comparar os bioestimuladores de
colageno a base de hidroxiapatita de calcio (CaHA) e acido poli-L-lactico (PLLA),
analisando suas composi¢cdes, mecanismos de acdo, indicagdes clinicas e
resultados estéticos descritos na literatura cientifica. A revisdo bibliografica
evidenciou que ambos demonstram eficacia na promogao da neocolagénese e na
melhora da firmeza, espessura e qualidade da pele, sendo considerados métodos
seguros e eficazes no rejuvenescimento facial minimamente invasivo. A CaHA
apresentou efeito volumizador imediato aliado a bioestimulagdo progressiva, com
resultados perceptiveis nas primeiras semanas e manutencdo por até dezoito
meses, destacando-se pela versatilidade terapéutica, especialmente na forma
hiperdiluida, utilizada em regides faciais e corporais com flacidez acentuada. O
PLLA, por sua vez, promoveu resposta mais gradual e dependente do estimulo
fibroblastico, proporcionando resultados naturais e sustentados por até vinte e
quatro meses, com destaque para a qualidade do colageno produzido. A escolha
entre CaHA e PLLA deve considerar o grau de flacidez, o biotipo cuténeo, as
expectativas do paciente e o planejamento clinico: a CaHA ¢é indicada quando se
busca efeito lifting e corregdo volumétrica imediata, enquanto o PLLA é preferivel
para flacidez difusa e estimulo prolongado de coldgeno. Ambos apresentam baixo
indice de complicagbes e alta satisfagcdo dos pacientes quando aplicados por

profissionais qualificados e conforme protocolos técnicos atualizados. Conclui-se
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que os bioestimuladores de colageno representam um avango significativo na
biomedicina estética, possibilitando resultados naturais, seguros e duradouros; além
disso, reforca-se a importdncia de estudos continuos que investiguem novas
diluicdes, combinagbes e protocolos, com o intuito de aprimorar os resultados

clinicos e promover um envelhecimento cutaneo saudavel e equilibrado.
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