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IMPACTO POTENCIAL DESTA PESQUISA

O presente trabalho possui impacto cientifico relevante visto que achados tomograficos e
radioldgicos sdo um desafio para o diagnostico diferencial de lesdes. Além disso, achados de
imagem incidentais dos bioestimuladores de coldgeno sdo relatados na literatura, podendo ser
considerados fatores confundidores de diagnostico diferencial de patologia na regido.

O impacto social e economico estd atrelado a possibilidade de identificacdo precisa atravé
caracterizagio quantitativa dos bioestimuladores. E inovador, pois além de poucos trabalhos
terem sido publicados sobre este tema na odontologia, serd uma ferramenta importante para o

auxilio dos profissionais.

POTENTIAL IMPACT OF THIS RESEARCH

The present work has a relevant scientific impact since tomographic and radiological findings
are a challenge for the differential diagnosis of injuries. Furthermore, incidental imaging
findings of collagen biostimulators are reported in the literature and may be considered
confounding factors in the differential diagnosis of pathology in the region.

The social and economic impact is linked to the possibility of precise identification through
quantitative characterization of biostimulators. It is innovative, as not only have few studies

been published on this topic in dentistry, but it will be an important tool to help professionals.
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RESUMO

Greca, AR. Caracterizagdo de bioestimuladores de colageno através de analise de
textura em exames de tomografia computadorizada do tipo feixe cénico [dissertagao].
S&o José dos Campos (SP): Universidade Estadual Paulista (Unesp), Instituto de
Ciéncia e Tecnologia; 2024.

Apesar de seguros, biomateriais empregados nos procedimentos estéticos de
bioestimulo de colageno podem apresentar efeitos adversos, como também reagdes
com procedimentos prévios na mesma regiao, sendo um desafio para o profissional e
potencial risco ao paciente. Achados de imagem incidentais destes materiais sao
relatados na literatura, podendo ser considerados fatores confundidores de
diagnostico diferencial de patologia na regido. Deste modo, o objetivo do presente
estudo é caracterizar materiais bioestimuladores de colageno faciais. Com a finalidade
de agregar a literatura existente, promovendo procedimentos mais seguros para
profissionais e pacientes e facilitando o diagndstico diferencial de patologias
verdadeiras da regido bucomaxilofacial. 15 pacientes com queixa flacidez facial foram
divididos em 3 grupos: HCA — Hidroxiapatita de calcio (n= 5): Bioestimulador a base
hidroxiapatita de calcio da marca RennovaDiamond®; PLAA — Acido Poli-L-lactico (n=
5): bioestimulador a base acido poli-L-lactico (PLLA) da marca Rennova® (Elleva); e
HACA — Harmonyca (n= 5): material preenchedor bioestimulador a base de acido
hialurénico (AH) e hidroxiapatita de calcio da marca Allergan® (Harmonyca), sendo
que todas as aplicagdes foram feitas em retroinjecdo subdérmica com céanula. Por
meio de exame de imagem utilizando a Tomografia computadorizada de feixe-conico
(TCFC), foram avaliadas as caracteristicas dos biomateriais utilizados por meio do
estudo de 11 fatores de analise de textura, sendo coletadas imagens apos o
procedimento. Os dados foram tabulados e submetidos ao teste de normalidade de
Shapiro-Wilk. Posteriormente, foi realizada analise de variancia (ANOVA) one way
com Teste de Kruskal-Wallis, com nivel de significancia de 5%, para comparacéo
entre os dados obtidos na analise de textura das trés imagens axiais (P<0,05). Os
resultados mostraram diferenga estatistica significativa para entropia, soma das
meédias, soma das variancias, correlagdo, soma dos quadrados, momento da
diferenca inversa, e contraste. Sendo que a HCA apresentou maiores valores em:
Contraste, Soma dos quadrados e Soma das varidncias e menores valores em
momento de diferenca inversa e correlagcédo. Ja o PLLA apresentou menores valores
para soma das médias.

Palavras-chave: Diagnoéstico por imagem. Tomografia computadorizada de feixe
cbnico. Colageno. Acido hialurénico. Preenchimentos Dérmicos.



ABSTRACT

Greca, AR. Characterization of collagen biostimulators through texture analysis in cone
beam computadorized tomography exams [dissertation]. S&do José dos Campos (SP):
S&o Paulo State University (Unesp), Institute of Science and Technology; 2024.

Despite being considered safe, biomaterials used in aesthetic collagen biostimulation
procedures can have adverse effects and may interact with previous procedures in the
same area, presenting challenges for professionals and potential risks for patients. The
literature reports incidental imaging findings of these materials, which may be
considered confounding factors in the differential diagnosis of pathology in the region.
Therefore, the objective of this study is to characterize facial collagen biostimulating
materials, with the goal of contributing to the existing literature, promoting safer
procedures for both professionals and patients, and facilitating the differential
diagnosis of true pathologies in the oral and maxillofacial region.

Fifteen patients complaining of facial sagging were divided into three groups: the first
group used calcium hydroxyapatite (HCA), specifically the Rennova® brand; the
second group used poly-L-lactic acid (PLLA), from the Rennova® (Elleva) brand; and
the third group used Harmonyca (HACA), a biostimulating filler material based on
hyaluronic acid and calcium hydroxyapatite from the Allergan® (Harmonyca) brand. All
applications were performed via subdermal retroinjection with a cannula.

Through imaging examination using Cone Beam Computed Tomography (CBCT), the
study evaluated the characteristics of the biomaterials using 11 texture analysis
factors, with images collected after the procedure. The data were tabulated and
Subjected to the Shapiro-Wilk normality test. Subsequently, one-way analysis of
variance (ANOVA) was performed with Tukey's post hoc test or the Kruskal-Wallis test,
using a significance level of 5%, to compare the data obtained in the texture analysis
of the three axial images (P<0.05).

The results showed significant statistical differences for entropy, sum of variances,
correlation, sum of squares, moment of inverse difference, sum of means, and
contrast. The HCA group exhibited higher values for contrast, sum of squares, and
sum of variances, but lower values for the moment of inverse difference and
correlation. The PLLA group presented lower values for the sum of means.

Keywords: Diagnostic Imaging. Cone-Beam Computed Tomography. Collagen.
Hyaluronic Acid. Dermal Fillers.
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1 INTRODUGAO

A pele é o maior 6rgdo do corpo humano e apresenta varias fungdes
importantes como formar uma barreira contra o ambiente externo protegendo o corpo
de microrganismos, regular a temperatura, atuar como 6rgao sensorial, controlar a
producdo de vitamina D3, entre outras. Além das fungdes fisiologicas, a pele tem um
papel importante na comunicagao do individuo com o ambiente externo, uma vez que
reveste todo o corpo. O processo de envelhecimento inclui varias alteragdes
morfologicas, fisiologicas e bioquimicas, as quais s&o inevitaveis e que ocorrem
progressivamente ao longo do tempo (Teston et al., 2010).

O envelhecimento cutdneo ocorre devido a eventos como: diminuicado da
capacidade de divisdo celular, redugao na sintese da matriz dérmica, agao degradante
dos radicais livres e aumento de enzimas capazes de destruir colageno. Tais
alteragdes fisiologicas, acabam alterando a aparéncia da pele que, com o processo
de envelhecimento, se torna menos vigosa, perde volume e elasticidade, favorecendo
o aparecimento de rugas (Anttenello et al., 2015). Além dos eventos fisiologicos que
compde o envelhecimento cronoldgico, fatores extrinsecos, como: tabaco, radiagéo
solar, poluicdo e habitos de vida também influenciam no envelhecimento cutaneo
(Ruivo et al., 2014). O gerenciamento do envelhecimento facial assim como o
tratamento para o rejuvenescimento da face foi revolucionado pelos procedimentos
minimamente invasivos: os preenchedores dérmicos além de tratar linhas finas e
rugas, ampliaram o seu conceito incluindo a reposi¢céo de volume da face envelhecida
(Anttenello et al., 2015).

Durante os anos, muitos produtos foram desenvolvidos e aprovados para uso
como preenchedores injetaveis dérmicos e subdérmicos para rejuvenescimento facial,
e a procura por procedimentos minimamente invasivos tem se tornado cada vez mais
popular (Ginat, Schatz, 2013).

O material preenchedor ideal deve possuir as caracteristicas de
biocompatibilidade; minima migragao; aplicagao facil e indolor; biodisponibilidade; ndo
carcinogénico e nao alergénico; efeito duradouro e degradacdo lenta; estavel;
reproduzivel; tempo minimo de recuperagao e seguranga (Crocco et al., 2012). Nas

ultimas duas décadas ocorreu uma busca de um produto com maior seguranca,
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eficacia e tempo de agdo, uma nova geragao de preenchedores, conhecidos como
bioestimuladores de colageno, caracterizam-se por seu longo tempo de acgao
bioestimulante (Goldberg et al., 2013). Os preenchedores faciais, os bioestimuladores
como o acido poli-l-lactico (PLLA) e a hidroxiapatita de calcio (HCA) sdo materiais
sintéticos indutores da producdo de colageno que tém ganhado destaque no meio
estético. Esses bioestimuladores atuam no local de aplicagdo promovendo um
aumento na produgéo de colageno enddégeno e prometem efeitos rejuvenescedores
duradouros (Martins et al., 2021).

Os preenchimentos injetaveis sao cada vez mais usados para a volumizagéo
facial, podendo ser realizados para rejuvenescimento facial e para o tratamento da
lipoatrofia facial do HIV. Foi desenvolvida uma variedade de agentes de
preenchimento temporario e permanente como: hidroxiapatita de calcio; colageno;
silicone liquido; politetrafluoroetileno; acido hialurénico; acido poli-I-lactico e gel de
poliacrilamida, e consequentemente, esses materiais preenchedores podem ser
encontrados em imagens radiologicas incidentalmente. Os materiais preenchedores
foram desenvolvidos de uma forma muito rapida e com grande variabilidade, e que
sua frequéncia de uso tem aumentado, sendo que a identificacdo das caracteristicas
de imagem desses materiais ajuda a evitar erros na interpretagdo de exames de
tomografia computadorizada por emisséo de positrons (PET-CT) facilitando decisdes
terapéuticas em casos clinicos pouco claros (Ginat DT et al., 2012 e 2013).

Um estudo de 2008 sobre possiveis achados falsos positivos de malignidade
na tomografia de pacientes injetados com AH concluiu que os médicos devem estar
cientes dessa potencial armadilha diagnostica (Damrose et al., 2008), ja outro estudo
nesse mesmo ano disse que as tomografias computadorizadas tem uma visualizagao
consistente em quase todos os casos em tomografias feitas imediatamente apds a
injecdo com AH, e além disso, os resultados n&o indicaram nenhuma evidéncia de
migragdo da AH. Ainda foi constatado que € improvavel que a AH seja confundida
com achados radiograficos anormais, ja que sua aparéncia é distinta das estruturas
o0sseas circundantes e nao interfere na analise normal. Além disso, concluiu que o
produto ndo obscurece as estruturas subjacentes nas tomografias computadorizadas
(Carruthers et al., 2008).

Atualmente, muitos profissionais sao habilitados para tratamentos estéticos

minimamente invasivos, desta forma, o controle e o rastreamento dos materiais



11

usados em determinado paciente se torna desafiador, e a execugcdo de novos
procedimentos em areas faciais ja tratadas previamente pode se tornar um risco para
0 paciente e o para profissional.

Nao € incomum encontrar achados de preenchimentos faciais em estudos de
imagem, sejam eles incidentais ou para avaliagdo de complicagdo associada ao
procedimento estético (Ginat, Schatz, 2013).

Em radiografia panoramica muitos dentistas reconhecem com facilidade o fio
de ouro como achado radiografico, devido a alta densidade do material. Entretanto,
materiais com densidade semelhantes ao tecido mole e duro, ou seja, relativamente
baixas podem ser confundidos com corpos estranhos ou patologias. Um diagnéstico
diferencial pode ser feito mais facilmente se os profissionais tiverem conhecimento
dos varios padrbes especificos de preenchimentos em imagens de Tomografia
computadorizada por feixe cénico (CBCT). A AH, por exemplo, é hiperatenuante na
Tomografia computadorizada, hipermetabdlico na imagem FDG-PET, de intensidade
de sinal intermediaria na ressonancia magnética e € uma causa potencial de um
estudo de imagem falso-positivo. (Keestra et al., 2014; Feeney et al.,2009)

Embora a radiografia simples tenha sido usada na clinica pratica ha décadas,
o uso de tomografia computadorizada de feixe conico (CBCT) esta se tornando cada
vez mais comum, devido ao fato de fornecer imagens de alta qualidade e alta
resolugcdo e uma avaliagao tridimensional em um periodo relativamente curto. ACBCT
fornece imagens bem definidas de materiais radiopacos como 0sso, tecido duro ou
depdsitos calcificados, contribuindo para melhorar a capacidade de diagndstico (Kwon
et al., 2018).

Estudos mostram alguns tipos de exames imaginoloégicos capazes de detectar
materiais preenchedores, tais como ressonancia magnética (Schatz, Ginat, 2012),
tomografia computadorizada (CT) (Schatz, Ginat, 2012; Feenay et al., 2009)
tomografia computadorizada por emisséo de pésitrons (PET-CT) (Feenay et al., 2009),
CBTC (Kwon et al., 2018; Lee et al., 2022) e ultrassonografia de alta frequéncia (Qiao
et al., 2019).

Em consultério odontolégico, a aquisicdo de CBCT tornou-se uma parte
essencial no planejamento de cirurgia para instalagdo de implantes. Porém, achados
incidentais no exame de CBCT, que n&o eram previstos em radiografia intraoral ou

panoramica, podem causar dificuldade no diagndéstico diferencial e necessidade de
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encaminhamento (Lee et al., 2022)

E mais desafiador para os profissionais lidar com tais achados. Assim, muitos
relatorios introduziram caracteristicas de imagem de acordo com materiais,
principalmente em tomografia computadorizada multidetector, ressonancia magnética
e tomografia por emisséo de positrons. No entanto, estudos sobre imagens de TCFC
s&o raros e dificeis de encontrar na literatura (Ginat et al.,2013). Ainda ha muito
poucos artigos até agora trataram das caracteristicas de imagem de preenchimentos
faciais injetaveis (Becker et al., 2015; Ginat et al., 2012).

Desse modo, com base na relevancia dos bioestimuladores para o mercado
estético atual e a escassez de trabalhos identificando-os no tecido, o objetivo deste
trabalho sera identificar o PLLA e AH no tecido através da Tomografia
Computadorizada (CT) para ajudar os profissionais da saude a fazer um diagnostico

diferencial.
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2 REVISAO DE LITERATURA

Para a melhor compreensao, a revisdo de literatura sera dividida em itens
sobre os trés tipos de Bioestimuladores desse trabalho (HarmonyCa, PLLA e HCA),
onde serao relatadas sua composi¢cdo, mecanismo de agao e relatos de caso, sobre
Tomografia Computadorizada e Analise de Textura, apresentando artigos sobre
meétodo de aquisicdo de imagens, exportagcédo para o software de analise e relatos de

casos clinicos.

2.1 Bioestimuladores

Swift e colaboradores em 2021, em sua revisao de literatura, destacam que o
envelhecimento € um processo intrinseco abrangendo mudancgas interrelacionadas
nos 0ssos, musculos, gordura e pele. Esse processo é caracterizado pela degradagao
do ténus e textura da pele, deflagdo causada pela perda de ossos e gordura, queda
dos tecidos moles devido a diminui¢do do tdnus muscular e da elasticidade da pele, e
desproporgdes decorrentes do esvaziamento e/ou hipertrofia em diferentes regides
faciais ocorrendo em ritmos e momentos cronologicos distintos. Além disso, ha uma
perda de equilibrio dinamico entre os musculos que interagem. Entender a etiologia
do envelhecimento facial € fundamental para orientar os tratamentos estéticos,
permitindo que os profissionais restaurem o equilibrio harmonioso do rosto, muitas
vezes comprometido pelo envelhecimento de seus pacientes.

Plama e colaboradores em 2023, afirmaram em sua revisao de literatura que
os bioestimuladores de colageno sao preenchedores dérmicos que promovem a
geracdo de novo colageno na pele. Esses produtos funcionam ao induzir uma
resposta inflamatoria subclinica localizada, que resulta na formagao de novas fibras
de colageno. Cada tipo de bioestimulador possui caracteristicas especificas em
termos de composicéo, tempo de inicio das a¢des e duracio dos efeitos. Por isso, €
imprescindivel que o profissional esteja bem informado para escolher o produto mais
adequado para cada paciente, considerando a idade, a condigdo da pele e as
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expectativas individuais. Os bioestimuladores de colageno sao opgdes ideais para

prevenir ou reverter os sinais de envelhecimento facial.

2.1.1 Acido Poli - | - Lactico

Ray e Thai, em 2020, fizeram um trabalho investigativo sobre o acido poli-L-
lactico (PLLA), destacando especialmente o SculptraTM, um polimero que é tanto
biocompativel quanto biodegradavel e sintético, eficazmente empregado em uma
diversidade de praticas clinicas ao longo de varias décadas por sua segurancga. Nesse
estudo doze pacientes foram submetidos ao tratamento com SculptraTM no periodo
de 2006 a 2012 sendo que o produto foi reconstituido em 5 ml de agua destilada e, no
momento da injegdo, foram acrescentados 2 ml de lidocaina a 2% com adrenalina
1:200.000. O tratamento foi individualizado de acordo com o volume e o contorno
faciais dos pacientes. A frequéncia das aplica¢des foi mensal, perfazendo um total de
3 sessbes, sendo utilizado um frasco a cada sessdo. A quantidade de acido poli-L-
lactico aplicada nas hemifaces dependeu das alteracbes apresentadas pelos
pacientes. Apos 1,5 ano a 2 anos, foi realizada nova sessdo de manutencado. As
regides faciais tratadas foram periorbitaria, superior do zigoma, nasolabial, malar,
bucal, pré-auricular, comissuras periorais e linha mandibular. Os pacientes foram
fotografados antes de cada sesséo de aplicagao do acido poli-L-lactico, 4 semanas a
6 semanas apods o final do tratamento, 12 meses e 24 meses depois do ultimo
procedimento. A cada nova sessao, as fotos anteriores foram exibidas na tela do
computador, para possibilitar o acompanhamento do progresso do tratamento. Os
resultados foram analisados e avaliados retrospectivamente por meio de fotografias
pré e pdés-procedimento, sendo a face examinada quanto a volume e contorno, com
foco na identificagdo de concavidades ou convexidades. Além disso, foi realizada
analise da qualidade geral do tecido e outras alteragdes pouco perceptiveis que
pudessem interferir na agdo do produto injetado e de acordo com a percepgédo do
médico e dos pacientes. Segundo os pesquisadores, o SculptraTM, uma forma
injetavel de PLLA composta por microparticulas, tem encontrado aplicagéo eficaz

como um agente de volumizagao facial no manejo da lipoatrofia em individuos vivendo
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com HIV. Ademais, este composto tem encontrado uso extensivo em campos como a
engenharia de tecidos, onde favorece a proliferacdo e a aderéncia das células. O
SculptraTM é reconhecido por seu duplo papel como um agente de preenchimento e
bioestimulagéo, promovendo a sintese e o acumulo de tecido fibroso e colageno.

Narins, em 2008, relatou em sua revisao de literatura que o acido poli-L-lactico
(PLLA) tem sido amplamente adotado no manejo da lipoatrofia facial associada ao
HIV, apresentando efeitos que se estendem por até dois anos. A seguranca e a
efetividade do PLLA podem ser influenciadas por sua adequada diluicdo, preparagao
e aplicagao. Eventuais formagdes de papulas e nédulos podem ocorrer devido a uma
dispersdo irregular do produto, preparo inadequado, técnicas de injegdo muito
superficiais ou a auséncia de massagens apos o procedimento. A partir de exames
clinicos, a pesquisadora indicou que a metodologia ideal de aplicagdo deve englobar
uma diluigdo correta e injecées mais profundas no subcutédneo, em vez de aplicagbes
superficiais, bem como a realizagdo de massagens regulares na regiao tratada apos
a administracdo. A pesquisadora enfatizou que uma abordagem precisa na
administragdo do PLLA pode potencializar os resultados do tratamento ao mesmo
tempo em que reduz os riscos de complicagdes.

Rendon, em 2011, por meio de uma revisdo da literatura e reviséo
retrospectiva, analisou os efeitos da aplicacéo estética do acido poli-L-lactico (PLLA)
em 100 pacientes, observados por um periodo de até cinco anos. A autora destaca
que, ao longo das ultimas décadas, as estratégias para o rejuvenescimento facial
foram aprimoradas, motivadas por uma nova visdo voltada a recuperacédo do volume
facial perdido e pelo aumento na variedade de produtos disponiveis. Em sua revisédo
envolvendo os primeiros 100 pacientes submetidos ao tratamento com PLLA injetavel,
notou-se que a aplicacdo do PLLA, seja sozinho ou em combinagdo com outros
produtos, resultou em melhorias estéticas significativas e de longa duragao (por até
cinco anos) para a grande maioria dos participantes, eliminando a necessidade de
retoques em certos casos, especialmente para aqueles com menos de 55 anos,
enquanto os efeitos colaterais apresentaram-se minimos, como o surgimento de
papulas. Contudo, a autora ressalta recomendacdes cruciais para a reducao de efeitos
adversos, incluindo a importancia de evitar injecbes superficiais, a necessidade de
massagens pos-procedimento e o acompanhamento adequado dos pacientes. A
conclusdo da autora foi de que a utilizagdo do PLLA injetavel representa uma
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alternativa segura e eficaz para a obtengao da satisfagdo dos pacientes, permitindo
que, uma vez alcangado o aspecto estético desejado, os resultados possam ser
mantidos por periodos extensos.

Bartus e colaboradores em 2013 conduziram um estudo detalhado sobre o
acido poli-L-lactico (PLLA), caracterizando-o como um polimero sintético,
biodegradavel e promotor da sintese de colageno, o que contribui para uma
recuperacéao progressiva do volume facial. O propédsito desse grupo de pesquisadores
foi oferecer um panorama acerca da aplicabilidade do PLLA tanto nos Estados Unidos
quanto na Europa, além de compartilhar melhorias na metodologia de aplicagédo do
produto e experiéncias clinicas acumuladas pelos autores. Inicialmente, identificaram-
se incidéncias elevadas de formacdes nodulares e papulas nos estudos iniciais;
contudo, avangos nas técnicas de aplicagdo resultaram em um aprimoramento
significativo tanto na seguranca quanto na eficiéncia do produto, destacando-se a
evolugdo nas estratégias de injecdo. Concluiu-se que a seguranga e eficacia do uso
injetavel do PLLA foram aprimoradas, consolidando sua posigdo como um agente
valioso para preenchimentos faciais. Adicionalmente, os pesquisadores destacaram
que para alcangar uma dispersdo homogénea do produto, algumas medidas s&o
cruciais: utilizar uma diluigdo maior, realizar uma mistura enérgica antes da injecéo,
garantir a aplicagdo no plano anatémico apropriado evitando regides dermais ou
intramusculares, prevenir o sobreenchimento, manter um intervalo minimo de quatro
semanas entre as sessdes e empregar uma técnica de inje¢ao profunda.

Silva e Cardoso em 2014 divulgaram uma pesquisa focada no emprego do
acido poli-L-lactico (PLLA) para propdsitos estéticos, em especial para a recuperagéo
do volume facial que se reduz com o avancar da idade. O propdsito da dupla de
investigadores foi compartilhar as observagdes clinicas colhidas de uma série de doze
estudos de caso. Estes pacientes foram atendidos em um consultério particular, entre
os anos de 2006 e 2012, onde receberam tratamentos personalizados, desenvolvidos
a partir da analise individual da estrutura facial de cada um. Para documentar os
resultados, foram empregadas fotografias antes e apos as intervengdes, além de se
coletar impressodes pessoais tanto dos pacientes quanto dos profissionais envolvidos.
Os resultados revelados pelos autores indicam uma satisfagcdo unénime entre os
envolvidos. Quanto aos efeitos adversos, registraram-se quatro incidéncias de

equimoses no ponto de aplicagdo e um caso de formagao nodular na area periorbital.
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Com base nestas evidéncias, os autores chegaram a conclusdo de que o PLLA
configura-se como um material de alta qualidade para o preenchimento, correcéo e

amaciamento de irregularidades faciais.

2.1.2 HarmonyCa

Bravo e colaboradores em 2023 investigaram os efeitos do tratamento com
HarmonyCa, um bioestimulador hibrido, em um grupo de 15 mulheres. Esta pesquisa
utilizou uma abordagem abrangente para avaliagdo, que incluiu fotografia 2D (Sony
DSC-HX400V) e fotografia 3D (Vectra-H2 da Canfield Scientific, Inc.), além de
imagens de ultrassom para oferecer uma perspectiva detalhada sobre os efeitos do
tratamento com a matriz hibrida de acido hialurénico (AH) e hidroxiapatita de calcio
(AH). Os resultados demonstraram um reposicionamento significativo dos tecidos
faciais e melhorias na densidade dérmica, especialmente notaveis na regido do
contorno do tergo inferior do rosto e no angulo da mandibula. Essas alteragdes foram
mais evidentes apds 120 dias do tratamento com o bioestimulador hibrido
HarmonyCa®, indicando que os resultados continuaram a evoluir positivamente ao
longo do tempo, atingindo seu pico nesse periodo. Além disso, as imagens de
ultrassom revelaram um aumento significativo na espessura dérmica nas areas
tratadas, com mudancas significativas observadas aos 90 dias apos o tratamento e
atingindo o pico aos 120 dias. Especificamente, 20% dos pacientes relataram uma
melhoria excepcional, 20% consideraram a melhoria "muito boa" e 60% avaliaram
como "boa". As comparagdes intrapacientes com ultrassonografia revelaram um
aumento significativo na espessura dérmica no lado tratado em 90 e 120 dias (P <
,001).

Galvez e colaboradores em 2023 investigaram o rejuvenescimento facial
utilizando o novo preenchimento hibrido HarmonyCa por meio de técnicas como
fotografias 2D e 3D, ultrassonografia e elastografia. Este estudo prospectivo e
intervencionista, ndo randomizado, envolveu a injegédo de acido hialurénico combinado
com hidroxiapatita de calcio (HCA) utilizando uma canula de 23G (Retroinjegao, 1,25

mL por lado) na regi&o pré-auricular de 15 pacientes. A avaliagdo incluiu exames de
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ultrassom, imagens de elastografia e fotografias em 2D e 3D realizadas antes e apés
o tratamento. O principal desfecho analisado foi a alteragdo volumétrica no Dia 180.
No Dia 180, observou-se um aumento mediano no volume tanto no lado direito quanto
no esquerdo dos rostos dos participantes. Quando comparados aos valores pré-
tratamento, verificou-se um aumento significativo nos vetores de tenséo facial. As
imagens de elastografia mostraram um aumento nas fibras de colageno no Dia 60
pos-tratamento, com confirmag&o no Dia 90, atingindo seu pico entre os Dias 90 e
180.

Em termos de segurancga, ndo foram registrados eventos adversos graves ou
inesperados relacionados ao tratamento. A maioria dos pacientes apresentou apenas
leve vermelhidao e inflamacéo, que resolveram-se espontaneamente dentro de 48
horas sem necessidade de tratamento adicional. Os autores concluiram que o
preenchedor hibrido (HarmonyCa™) n&o sé ofereceu propriedades volumétricas e de
elevagdo, mas também foi associado a um aumento na viscoelasticidade da derme
reticular e do tecido celular subcuténeo, sugerindo a formagédo de novas fibras de

colageno.

2.1.3 Hidroxiapatita de calcio

Sanchez e Carpinteiro, em 2010, fizeram uma revisao de literatura sobre
preenchimento de hidroxiapatita de calcio na qual afirmou que embora seja
considerado um preenchedor temporario, a hidroxiapatita de calcio possui uma
durag&o mais prolongada em comparagao com os preenchedores de acido hialurénico
ou colageno, motivo pelo qual alguns especialistas o classificam como
semipermanente. O autor ainda afirma que este produto é composto por microesferas
de hidroxiapatita de calcio sintética (extremamente lisas que variam entre 25 e 45
microémetros), cuja composi¢cdo quimica é idéntica a encontrada em dentes e 0ssos,
suspensas em um gel de carboximetilcelulose a base de agua. A revisdo ainda diz
qgue devido a sua biocompatibilidade, ndo ha necessidade de realizar testes cutaneos
antes do tratamento. Além do efeito volumizador imediato causado pelo biomaterial, a
hidroxiapatita de calcio estimula a produgdo enddgena de colageno, um efeito
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observado meses apds a aplicagao, resultante da tentativa dos macrofagos de
degradar a hidroxiapatita de calcio; esses macrofagos envolvem as microesferas de
hidroxiapatita de calcio. O autor reitera que o preenchimento permanece nos tecidos
por até um ano, ou mesmo até 18 meses, conforme alguns estudos, superando a
longevidade dos preenchedores de acido hialurdnico, sendo o bioestimulador indicado
para a corre¢ao de rugas faciais moderadas a severas, defeitos orais e maxilofaciais,
e para o tratamento da lipoatrofia facial associada ao HIV e que a incidéncia de
complicagdes é baixa e ndo ha relatos de calcificagdo ou osteogénese nos locais de
injecao.

Jones e colaboradores em 2009, afirmaram em um estudo sobre
preenchimentos permanentes e semipermanentes que a HCA é um componente
natural presente nos ossos e dentes humanos e tem sido utilizado como material de
implante ou revestimento em procedimentos odontolégicos e outras aplicagbes
terapéuticas ha mais de duas décadas. Segundo o autor esse biomaterial &€ formado
por microesferas de Hidroxiapatita de Calcio (com didmetro entre 25 e 45 microns)
suspensas em um gel aquoso de carboximetilcelulose e que ndo é necessario realizar
testes cutaneos antes do uso. O autor ainda esclarece a técnica de uso afirmando que
o HCA deve ser administrado em pequenas quantidades de forma retrégrada no plano
subcutaneo imediato ou no plano epiperiosteal, utilizando-se a técnica de tunelizagao
linear retrogrado sendo crucial evitar a corregcdo em excesso. O autor ainda diz que a
injecdo do HCA deve ser feita muito lentamente, criando microfiletes lineares de
aproximadamente 0,05 mL por passagem sendo necessario extremo cuidado ao
aplicar o produto no plano subdérmico ao redor da dobra nasolabial superior, devido
a presenga da artéria angular e seus ramos pois oclusao desta artéria pode ocorrer
tanto pela compresséo externa do AH quanto pela injecédo direta no lumen vascular,
resultando em isquemia embdlica e necrose tecidual na regido alar nasal, conforme a
distribuicdo das artérias angulares ou seus ramos.

S. Smith e colaboradores, em um estudo fundamental publicado no ano de
2007 com 117 participantes que apresentavam dobras nasolabiais moderadas a
graves, comparou o AH a um produto de colageno humano. Os participantes foram
randomizados para receber inje¢gdes de AH em um lado do rosto e injecées de um
produto de colageno humano existente no outro lado. Os resultados mostraram que o

AH proporcionou uma corre¢cao visivelmente mais duradoura em comparagao ao
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colageno humano. Além disso, o perfil de eventos adversos do AH foi favoravel e
semelhantes aos observados com o produto de colageno.

Busso e colaboradores, em 2008, investigaram se a adicdo de agentes
anestésicos, como a lidocaina, a seringas pré-carregadas com HCA poderia oferecer
uma anestesia profilatica suficiente para reduzir a necessidade de métodos
anestésicos convencionais pré-tratamento. Os resultados indicaram que a
incorporagao de lidocaina nas seringas de HCA pode ser feita com seguranga, sem
comprometer as propriedades fisicas originais do preenchimento de tecidos moles,
sendo que a viscosidades e as forcas de extrusdo das misturas de HCA com lidocaina
diminuam com a quantidade crescente de lidocaina, os entupimentos de agulhas n&o
aumentam e o pH e a elasticidade da mistura HCA/lidocaina sdo essencialmente
equivalentes aos da HCA isoladamente. A epinefrina adicionada a lidocaina nao
alterou os resultados o suficiente para atingir a significancia estatistica. Conforme
relatado no estudo, a adicdo de 1% de lidocaina com 0,15 cc de epinefrina a uma
seringa de 1,5 cc de HCA, misturada através de um adaptador fémea para fémea, é
um avanco significativo, reduzindo consideravelmente o desconforto dos pacientes e

rapidamente se estabelecendo como o padrao de atendimento.

2.2 Tomografia

Barros e colaboradores (2015) mostraram que em 1972 a técnica
revolucionaria conhecida como tomografia computadorizada foi introduzida por
Godfrey Hounsfielde e que esta tecnologia inovadora utiliza uma fonte de raios X para
emitir um feixe concentrado e precisamente alinhado, que incide ortogonalmente
sobre um conjunto de cristais detectores. Os cristais, por sua vez, capturam essa
radiagdo emitindo sinais analdgicos. Posteriormente, um software especifico
interpreta esses sinais, transformando-os em informacgao digital. Essa informagéo é
essencial para gerar imagens detalhadas de sec¢des transversais do organismo,
correspondentes a cortes ao longo do plano coronal. Os compéndios de dados digitais
coletados sdo entdo compilados, criando séries de imagens segmentadas ao longo
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do plano axial. Esse conjunto de imagens € estratificado, resultando em uma
construcdo volumétrica do objeto de estudo, que pode ser posteriormente
reconstruido e examinado em diferentes planos, como os planos sagital e coronal,
oferecendo uma vis&o tridimensional abrangente.

Baba e colaboradores em 2018, estudaram as caracteristicas radiologicas de
ARONJ/MRONJ (osteonecrose da mandibula relacionada a medicamentos) como
possivel auxilio para avaliagdo dos mesmos. Foram avaliadas 74 tomografias de
pacientes diagnosticados pelos critérios de inclusdo de ARONJ/MRONJ. O
Bisfosfonato e o Denosumabe sdo medicamentos anti-reabsorventes usados
principalmente no manejo da osteoporose/osteopenia e doenca 6ssea metastatica.
Os autores investigaram as caracteristicas de imagem de TC de ARONJ/MRONJ e
esclareceram a diferenciagéo radiologica entre BRONJ (osteonecrose da mandibula
relacionada ao bisfosfonato) e DRONJ (osteonecrose da mandibula relacionada ao
denosumabe), BRONJ devido a administragdo oral e intravenosa de bisfosfonato,
BRONJ com os respectivos tipos de medicagdo, BRONJ com administragao a longo
prazo e administracdo de curto prazo, BRONJ com cada estadiamento clinico,
respectivamente. Os achados de ARONJ/MRONJ (N = 74, 75 mandibulas) foram
avaliados quanto a idade, sexo, localizagéo (mandibula/maxila,
anterior/posterior/inteira, lateralidade) e achados da TC conforme descrito abaixo;
textura interna (normal, esclerdtica, litico e esclerotica), a presenga de sequestro
0sseo, tamanho do sequestro (maior ou menor que 20 mm), reagdo periosteal,
perfuragdo cortical (bucal, lingual, ambos), inchago dos tecidos moles (incluindo
gengiva, musculos e gordura subcutanea), expansao 0ssea, sinusite maxilar unilateral
adjacente ao ARONJ/MRONUJ superior e fratura patoldgica. Os achados da TC foram
estatisticamente comparados entre BRONJ e DRONJ, BRONJ de acordo com
administragao (oral e intravenosa), com respectivos tipos de medicagdo, BRONJ com
administragdo a longo prazo e curto prazo e BRONJ de acordo com estadiamento
clinico. O periodo de duragcdo da medicacao foi determinado como 4 anos, porque o
aumento da incidéncia de BRONJ em pacientes com osteoporose que foram tratados
com bisfosfonato por mais de 4 anos. O teste exato de Fisher, oteste x2,0
teste t de Student e a analise de variancia foram realizados nas analises estatisticas.
A sinusite maxilar unilateral foi detectada em todos os pacientes com ARONJ/MRONJ
superior (100%). DRONJ mostrou grande sequestro com maior frequéncia do que
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BRONJ (3/4, 75 vs 3/35, 8,6%, p < 0,05). DRONJ mostrou reagédo periosteal com
maior frequéncia do que BRONJ (4/10, 40 vs 7/65, 10,1%, p < 0,05). Pacientes com
BRONJ resultantes da administracdo intravenosa de bisfosfonato apresentaram
perfuragdes Osseas corticais bucolingual maiores e mais frequentes do que o BRONJ
resultante da administragao oral de bisfosfonato (7/8, 87,5 vs 11/30, 36,7%, p < 0,05).
N&o houve correlagao significativa entre os achados da TC e os respectivos tipos de
medicacgdo, administragdo a longo/curto prazo, estagios clinicos do BRONJ.

Barros e colaboradores em 2015, realizaram um estudo critico na Faculdade
de Odontologia de Bauru - USP avando a eficacia e aplicabilidade da Tomografia
Computadorizada por Feixe Conico (TCFC) de 2008 a 2011. O estudo, conduzido por
um unico pesquisador, analisou 1061 solicitagdes de TCFC, das quais 722 cumpriram
os critérios de inclusdo. Os exames abrangeram uma ampla gama de necessidades
clinicas, incluindo diagnosticos em diversas especialidades odontoldgicas,
planejamentos de intervencgao cirurgica e avaliagdes pos-operatoérias. Os resultados
sublinharam a importancia da TCFC como instrumento fundamental para diagndsticos
mais precisos, real¢gando, entretanto, que a limitagdo das radiografias convencionais
2D pode levar a realizagcdo de exames que ndo maximizam os beneficios da
tecnologia, potencialmente expondo os pacientes a radiagbes desnecessarias e
aumentando os custos sem garantir precisdo diagnostica. Os autores destacaram a
Tomografia Computadorizada por Feixe Conico (TCFC) como a técnica preferencial
em imagem odontoldgica, dada sua alta precisdo e capacidade de fornecer cortes
claros, minimizando riscos e repeticbes de exames. Foram enfatizados seus
beneficios, como reconstrugdes axiais, coronais e sagitais diretas, rapidez de
aquisicao e menor exposi¢ao a radiagao, gracas a captagao de imagens em uma unica
varredura. A pesquisa feita na Faculdade de Odontologia de Bauru — USP, mostrou
que a demanda por TCFC esta em consonancia com as diretrizes cientificas, apesar
de problemas como solicitagdes incompletas indicarem desatencao a questdes legais
e éticas. Salienta-se a necessidade de preenchimentos precisos nas solicitagdes e do
conhecimento detalhado do dentista sobre a TCFC para maximizar as vantagens
oferecidas pelo exame no tratamento do paciente.

Rodriguez e colaboradores em 2010, em uma revis&o de literatura estudou a
formacgao e as indicagbes para prescrigdo da tomografia computadorizada por feixe
cbnico. A TCFC se compde de um aparato principal chamado gantry, que abriga a
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fonte de raios X, sensores e colimadores, além de uma mesa para o paciente e um
setor computacional para analise e processamento de dados. No decorrer do
procedimento, o paciente se move gradualmente pelo gantry, enquanto uma
configuragcéo de raios X em movimento rotatorio captura dados em segdes. Os raios
X diminuem de intensidade ao atravessar o corpo, sendo essa atenuagao captada e
traduzida em sinais elétricos. Esses dados sédo entdo computadorizados por meio de
algoritmos avangados para recriar uma representagao tridimensional da area
examinada, utilizando unidades de medida especificas (HU) e permitindo
visualizagbes precisas em diversos planos, sem sobreposicdo de imagens. A
tecnologia permite uma precisa delimitacdo dos cortes, gerando um espago minimo
entre eles que pode levar a uma ligeira distorgdo das imagens finais devido a voxels
anisotropicos. O primeiro uso destacado da TCFC na odontologia foi registrado na
Universidade de Verona, Italia, no final dos anos 90, por volta de 1998. A tecnologia
em questdo se baseia na utilizagdo de um feixe de radiografia em formato conico,
combinado a um sistema receptor de imagens 2D, que executa uma rotacdo completa
de 360° ao redor da cabecga do paciente, diferenciando-se de técnicas anteriores pela
posicao do paciente, que permanece sentado com a cabega posicionada em um
gantry aberto. O procedimento € notavelmente rapido, totalizando cerca de trinta
segundos, sendo que apenas de cinco a seis segundos correspondem a exposi¢cao
efetiva a radiagdo. Este processo unico captura multiplas imagens 2D sob diversos
angulos, que sédo subsequentemente compiladas por um software especializado em
uma representacdo 3D inicial. A partir desta, é possivel gerar reconstrugbes
detalhadas panorémicas e cefalométricas. A caracteristica distintiva desta técnica é
que, ao avaliar a area de interesse a partir de um Unico escaneamento, ela elimina a
ocorréncia de "gaps" ou espagos entre as imagens, produzindo voxels isotropicos que
asseguram uma representacédo sem distorgdes e de maior clareza visual. Os autores
ainda destacaram 3 principais vantagens de aquisigdo da TCFC sendo a reconstrugéo
direta dos pontos radiografados por reconstru¢des axiais, coronais e sagitais sem
reformatacao, a sofisticagdo tecnoldgica, em que a velocidade da totalidade do corte
é controlada através de um programa eletrénico e ndo, por velocidade do tubo de raios
X e as mesmas condi¢cdes de tempo de escaneamento, através de uma simples
aquisicao, diminuindo, sobremaneira, a dose de radiagcao e dispensando 0 mecanismo

de cortes. Os autores concluiram que embora as TCFC superem as técnicas
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radiograficas tradicionais em qualidade de imagem, Iimitagdes como sua
especificidade reduzida, custo mais alto e maior exposi¢gdo do paciente a radiagao
restringem sua aplicabilidade na Odontologia. Em contrapartida, as TCFC destacam-
se por permitirem a captura e reformulacdo de imagens tridimensionais em um unico
escaneamento da area de interesse. Essa técnica oferece especificidade e precisao
diagndstica superior, livre de distor¢des, a custos e niveis de exposicédo a radiagéo
mais baixos, representando um avango significativo e promissor. Apesar da crescente
popularidade e adog&o das tomografias no campo odontoldgico, € fundamental que
os profissionais reconhegam a importancia continua de radiografias periapicais e
panoramicas no processo diagnostico basico, além de exercerem judiciosidade na
prescricdo de exames radiograficos. Isso enfatiza a necessidade de uma avaliagao
criteriosa do custo-beneficio da exposi¢cdo do paciente a radiagao e a implementagao
de protocolos especificos para cada caso clinico.

2.3 Analise de textura

Queiroz e colaboradores em 2023, analisou a textura de osteonecrose da
mandibula relacionada a medicamentos, através de imagens de tomografia
computadorizada (CONE-BEAN), no artigo foi abordado o impacto das drogas anti-
resortivas e antiangiogénicas, usadas no tratamento de desordens Osseas, desde
osteopenia até metastases dsseas, e como elas podem desencadear necrose 0ssea.
Também se discute as limitacdes da percepcdo humana em identificar sutis variagoes
em imagens de TCFC, que pode exibir até 65.536 tons de cinza, mas apenas cerca
de 60 sado distinguiveis pelo olho humano. Isso pode levar a subestimagdo da
extensao das lesdes Osseas. A analise de textura foi proposta como uma ferramenta
objetiva para superar essas limitagdes, permitindo uma avaliagdo mais precisa das
caracteristicas 6sseas em imagens tomograficas, facilitando assim a elaboracéo de
planos de tratamento mais eficazes. O estudo foi uma pesquisa experimental, analitica
e diagndstica que obteve a aprovacédo ética via Plataforma Brasil. Focou-se em
imagens de TCFC de 16 pacientes, com idades entre 56 e 82 anos (média de 71
anos), que utilizavam medicagao anti-resortiva (bisfosfonato) e foram diagnosticados
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com MRONJ. As imagens foram adquiridas usando o tomoégrafo OP 3D Vision e
processadas no formato DICOM. Para a analise, o software OnDemand3D foi
utiizado, e 2 radiologistas dentomaxilofaciais experientes selecionaram,
consensualmente, 2 imagens sagitais por paciente, incluindo uma da area com
necrose 0ssea e outra da regido de tecido saudavel, para comparagdo, com cada
imagem tendo uma espessura de sec¢ao de 0,20 mm. Foram selecionadas e marcadas
Regides de Interesse (ROIs) retangulares de 25 x 10 pixels em imagens de tomografia
computadorizada, categorizadas em trés tipos: regides indicativas de osteonecrose
ativa (AO), regides de tecido intermediario (Tl) que parecem saudaveis mas estao
adjacentes a necrose, e regides de tecido O0sseo saudavel (HT), servindo como
controle. Estas ROIs foram depois salvas em formato bitmap (.bmp) para facilitar a
visualizagao e analise das areas especificas marcadas. No artigo, a analise de textura
foi executada pelo uso do software MaZda 3.20, conduzida por um radiologista
dentomaxilofacial com mais de dez anos de experiéncia. As ROls serao feitas
utilizando a ferramenta "Draw Polygon", com as ROls baseadas nas marcadas
anteriormente no software OnDemand3D. Esta analise focou na aplicacdo de uma
abordagem estatistica, especificamente por meio da analise de matriz de coocorréncia
em niveis de cinza (GLCM), avaliando sete parametros de textura. Estes parametros
incluem: 1) segundo momento angular, que mede a uniformidade da imagem; 2)
contraste, que indica a variagdo nos tons de cinza; 3) correlagdo, relacionada a
consisténcia dos tons de cinza entre pixels vizinhos; 4) soma de quadrados, que reflete
a dispersao em escala de cinza; 5) momento de diferenca inversa, um indicativo da
homogeneidade dos tons de cinza; 6) soma de entropias, que mede a distribuigdo de
desorganizagao dos tons de cinza; e 7) entropia, que analisa o grau de desordem
entre pixels. Os resultados do estudo apresentam diferencas estatisticamente
significativas na analise de textura de imagens de tomografia computadorizada entre
as areas de osteonecrose ativa (AO), tecido intermediario (Tl), e tecido Osseo
saudavel (HT) em todos os parametros estudados: O Segundo momento angular
mostrou-se maior na area de tecido saudavel, indicando maior uniformidade nesta
regido em comparagédo com as areas de AO e Tl. O Contraste mostrou menor valor
na area saudavel, refletindo menor variacdo de tons de cinza, e foi maior na area
intermediaria, indicando maior variagdo. A Correlagéo teve diferengas significativas
entre as trés areas. Contudo, entre a area de AO e TIl, ndo houve diferenga
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significativa, com ambos apresentando valores mais altos que a area saudavel,
sugerindo maior relacdo nos niveis de cinza entre pixels vizinhos. A Soma de
quadrados apresentou menor valor na area saudavel e maior valor na area
intermediaria, indicando maior dispersao nos tons de cinza na ultima. O Momento de
diferenca inversa apresentou maior valor na area saudavel, apontando para uma
maior homogeneidade, e menor na area intermediaria. E a Soma de entropias e
valores de entropia foram mais baixos na area saudavel e mais altos na area
intermediaria, indicando maior desordem nos tons de cinza nesta ultima. Esses
achados sublinham a potencial aplicabilidade da analise de textura por GLCM em
diferenciar areas de tecido 6sseo afetadas por osteonecrose, areas intermediarias, e
tecido saudavel, fornecendo informacdes valiosas para a avaliacdo da severidade da
doenga e planejamento do tratamento. Concluiu-se que a analise de textura pode ser
usada como uma ferramenta valiosa ndo apenas para a identificacdo de MRONJ, mas
também para a compreenséo de outras condigdes dsseas, potencializando o uso de
imagens tomograficas para além da identificagdo visual tradicional.

Nussi e colaboradores em 2019, avaliaram a variagao 0ssea trabecular em
imagens de CBCT por analise de textura através de um estudo retrospectivo com
objetivo analisar a eficacia da analise de textura em detectar variagbes no 0sso
trabecular do céndilo mandibular através de imagens de TCFC. As imagens
analisadas foram obtidas do banco de dados do Departamento de Radiologia
Dentomaxilofacial da Escola de Odontologia de Sdo José dos Campos, UNESP. A
amostra foi composta por 63 sujeitos divididos por faixa etaria: 03—-13, 14-24 e 25-34
anos, utilizando imagens de CBCT com parametros especificos e analisadas por um
radiologista experiente. A analise de textura foi realizada por meio do software
MaZda®, focando em parametros especificos, sendo os dados processados
estatisticamente com teste de Mann-Whitney e Kruskal-Wallis.

Nenhuma diferenca significativa foi observada entre as faixas etarias para nenhum
dos parametros e posi¢des (P > 0,05). Nao foram encontradas variagdes significativas
nos parametros de analise de textura entre os diferentes grupos etarios. Contudo,
evidenciou-se uma diferenga significativa de género, com os homens apresentando
valores menores de correlagdo em comparagao com as mulheres. Concluiu-se que a
analise de textura das imagens de CBCT nao identificou variagdes estatisticamente

significativas no osso trabecular do céndilo mandibular entre diferentes faixas etarias.
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No entanto, revelou diferengas significativas de género nos valores de correlagao,
sugerindo que este método pode ter utilidade na discriminagdo baseada em género.
Esses achados realcam o potencial da analise de textura em estudos futuros,
particularmente na investigagao de diferengas dsseas relacionadas a género.

Raja e colaboradores em 2014, estudaram a validade da analise de textura para
identificar caracteristicas de carcinomas orais que afetam a mucosa bucal, buscando
também determinar sua capacidade de distinguir entre distintos estagios dos tumores.
A pesquisa aplicou tomografia computadorizada com contraste melhorado em um
grupo de 21 pacientes diagnosticados com carcinoma de mucosa bucal. Para analise,
estabeleceram-se duas ROIls: uma situada na regido afetada e a outra numa area
normal, na posicdo oposta. Foram apurados para ambas ROIs os indicadores de
analise de textura, incluindo a dimensao fractal (FD), lacunaridade, e a matriz de
coocorréncia de nivel de cinza (GLCM). Os resultados obtidos das areas afetadas e
saudaveis foram confrontados e comparados ao nivel de severidade dos tumores,
confirmados via biopsia. Observou-se que os valores médios de FD e GLCM diferiram
significativamente entre as areas afetadas e as normais (p < ,05), entretanto, tal
diferenga ndo se manifestou entre os graus de tumor examinados (p > ,05). Concluiu-
se que a analise de textura em imagens de tomografia computadorizada apresenta
grande promessa para a caracterizagdo de carcinomas orais na mucosa bucal,
recomendando-se pesquisas futuras para validar sua eficacia como marcador de
agressividade tumoral.

Rosa e colaboradores em 2020, estudaram a diferenciagcdo do granuloma
periapical do cisto radicular usando a analise de textura de imagens de tomografia
computadorizada de feixe cdnico visando a sua eficacia para diferenciar essas lesdes
com diagnéstico histologico. Foram usadas imagens de tomografia computadorizada
de feixe cbnico (CBCT) de 19 pacientes com 25 lesbes periapicais (14 cistos
radiculares e 11 granulomas periapicais) confirmadas por bidpsia. Todas as imagens
foram adquiridas usando um scanner 3D ProMax (Planmeca Oy, Helsinque, Finlandia)
operando com os seguintes parametros: 96 kVp, 12 mA, FOV (campo de visao) de 6
cm, tamanho de voxel de 200 um e tempo de aquisi¢ao de 12s. Apds a aquisi¢ao das
imagens, os pacientes foram submetidos a extracdo dentaria e as lesbes foram
removidas, com ou sem o dente afetado, condicionadas em 10% de formalina

tamponada para processamento histolégico. Os granulomas periapicais que
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apresentam epitélio foram excluidos para descartar granulomas epitelizados. As
imagens CBCT, geradas no formato DICOM (Digital Imaging Communication in
Medicine), foram analisadas usando o software 3D OnDemand (Cybermed Inc., Seul,
Coreia). As imagens foram avaliadas em uma tela de 13,3 polegadas com resolugao
de 2560 x 1600 pixels (Apple, Cupertino, EUA) em um ambiente com pouca luz.
Imagens CBCT com artefatos ou qualquer outra condicdo que afete a qualidade da
imagem foram excluidas. No processo de conversao de DICOM para BMP (necessario
para o uso do software Mazda), ha uma perda de resolugdo. Entdo, as imagens
usadas no calculo dos parametros de textura s&o matrizes bidimensionais (256 x 256
pixels). Todas as imagens estavam no formato BMP e foram exportadas para o
software MaZda para calcular recursos de textura. Um ROI em forma redonda de 44
pixels de didmetro foi segmentado manualmente e depois definido no centro da lesdo
na imagem sagital para que apenas o tecido da les&o fosse englobado. A definicdo de
ROI (44 pixels) foi baseada na menor lesdo da nossa amostra, garantindo a area
envolvente do tecido de interesse. Foram calculados 11 parametros a partir da regido
de interesse: contraste, momento de diferenga inversa, segundo momento angular,
correlacdo, soma de quadrados, entropia, soma da média, soma da variancia, soma
da entropia, diferenga de variéncia e diferenga de entropia. Foi realizada a analise de
correlagdo de Spearman e ajustada com o procedimento de taxa de falsa descoberta
de Benjamini-Hochberg (FDR <0,005). Os resultados sugeriram que a analise de
textura das imagens CBCT tem o potencial de diferenciar cistos radiculares e
granulomas periapicais. Houve uma associagéo entre os cinco parametros de textura
na caracterizagao das lesdes: segundo momento angular, soma de quadrados, soma
da média (na dire¢do S10) e contraste. E concluiu-se que esta técnica pode ser uma
ferramenta auxiliar para o diagndstico e prognostico de lesdes periapicais.

3 PROPOSIGAO

O objetivo deste trabalho foi identificar e caracterizar o PLLA, HCA e HaCa no
tecido através da analise de textura (executada software MaZda 3.20) de Tomografia
Computadorizada (TC) para ajudar os profissionais da saude a realizar um diagnostico
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diferencial.

4 MATERIAL E METODO

4.1 Estudo Clinico

O projeto esta desenhado como um estudo clinico descritivo, analitico e de
caracterizagao, no qual a amostra foi proveniente do Departamento de Materiais
Odontologicos e Protese do ICT UNESP de Sao José dos Campos, sendo a amostra
de n=15 baseada em literatura, sendo a variavel primaria a caracterizagao do material
por meio de analise de textura. O protocolo do estudo geral foi submetido ao Comité
de Etica Institucional da Universidade Estadual Paulista (CEP-UNESP) sob o
protocolo (CAAE: 70031923.0.0000.0077). O termo de consentimento informado foi
assinado por cada individuo depois de uma explicagao da natureza, procedimentos,
riscos e beneficios da investigagéo clinica. A metodologia do presente estudo seguiu
as normas do CONSORT- STATEMENT de 2010.

4.2 Populagao de Estudo

A populacado foi constituida de pacientes com queixa estética facial e com
interesse de procedimentos minimamente invasivos de harmonizagéao orofacial. Esses
pacientes foram triados pela Clinica de Harmonizagdo Orofacial, da pds-graduagao
em biomateriais, do Departamento de Materiais Dentarios e Protese, do Campus de
Sao José dos Campos, Universidade Estadual Paulista (Unesp).



30

4.3 Tamanho da Amostra

O tamanho da amostra foi de 15 pacientes que se enquadrem nos critérios de
inclusdo do estudo, onde 5 receberam a aplicagao de Hidroxiapatita de calcio (HCA)
da marca RennovaDiamond®, 5 Acido Poli-L-Lactico da marca Rennova® e 5
HarmonyCa da marca Allergan®.

4.4 Critérios de Inclusao

a) faixa etaria entre 21 a 65 anos de idade, saudaveis sistemicamente;

b) pacientes com queixas estéticas faciais e interesse em procedimentos
minimamente invasivos de harmonizagao orofacial;

c) nenhuma alteragdo morfolégica ou patolégica nas regides de aplicagdo dos
preenchedores;

d) auséncia de poli-metacrilato (PMMA) nas regides que serdo submetidas a um novo
procedimento;

e) indice de massa corpérea (IMC) entre 15 a 35;

f) pacientes com necessidade de realizagdo de exame tomografico do tipo feixe cénico

por outros tratamentos dentarios/orofaciais.

4.5 Critérios de nao inclusao

a) problemas sistémicos (discrasias sanguineas, imunodeficiéncia, diabetes
descontrolada entre outras), que contraindiquem o procedimento estético;

b) gestantes ou lactantes;

c) alérgicos a algum dos componentes dos preenchedores empregados;

d) pacientes submetidos a tratamentos estéticos prévios na regido de interesse, com
intervalo menor que 6 meses;

e) fumantes;
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f) pacientes com histérico de tratamento oncolégico;

4.6 Aspectos éticos da pesquisa

O estudo foi conduzido de acordo com o Cédigo de Etica Odontoldgica, dentro
do estabelecido pela Resolugdo numero 118/12 do Conselho Nacional de Saude/MS,
para experimentos em humanos, com a devida aprovacdo pelo Comité de Etica em
Pesquisa desta instituicdo. Os pacientes foram esclarecidos quanto ao procedimento
de preenchimento facial com bioestimulador de colageno, dos riscos e beneficios do
tratamento instituido pelo pesquisador. Apenas os pacientes que concordaram com
as condicbes pré-estabelecidas do estudo, confirmando a aceitagdo em

consentimento formal, foram incluidos no mesmo.

4.7 Delineamento do Estudo

O projeto esta desenhado como um estudo clinico descritivo, analitico e de
caracterizagao, no qual a amostra foi proveniente do Departamento de Materiais
Odontologicos e Protese do ICT UNESP de Sao José dos Campos, sendo a amostra
de n=15 baseado em literatura, de pacientes com queixa estética na regido orofacial
e que se enquadrem nos critérios de inclusao pré-estabelecidos e que irdo necessitar
se submeter a exame de tomografia computadorizada de feixe conico (TCFC) por
outros tratamentos dentarios/faciais.

Todas as técnicas e materiais que foram utilizados na intervengéo clinica séo
reconhecidos pelos 6rgaos reguladores e baseados em evidéncia cientifica prévia,
nao se caracterizando em novos testes com os mesmos, sendo o foco do estudo a
caracterizagao dos materiais das imagens em TCFC, que se torna variavel primaria

do estudo. A Figura 1 mostra as etapas seguidas do projeto.

Figura 1 — Fluxograma demonstrativo das etapas do projeto
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4.8 Plano de pesquisa

4.8.1 Grupos:

. HCA- Hidroxiapatita de calcio (n = 5): material Bioestimulador a base
de hidroxiapatita de calcio da marca Diamond®;

. PLLA — Acido Poli -L-Lactico (n = 5): material Bioestimulador a base de
Acido Poli -L-Lactico (Elleva);
. HACA — Harmonyca (n = 5): material Bioestimulador a base de

Hidroxiapatita de calcio + acido hialurénico da marca Allergan®;
Todos os grupos realizaram aplicagdes em retroinjecdo subdérmica com

canula;

4.8.2 Tratamento

4.8.2.1 Materiais Bioestimuladores

Foram avaliados diferentes tipos de Bioestimuladores (Hidroxiapatita de calcio,
Acido Poli-I-lactico e Hidroxiapatita associada ao acido hialurénico). A escolha do tipo
de bioestimulador dependera da necessidade do paciente em funcéo da regiao e nivel
de flacidez.
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4.8.2.1.1 Hidroxiapatita de calcio (HA)

A aplicagdo em cada paciente consistiu em 1 aplicagcdo de hidroxiapatita de
calcio da marca RennovaDiamond, usando canula de 22 G (marca Smart GR).

A hidroxiapatita de calcio teve diluigdo de 1:1 (1ml de hidroxiapatita de calcio +
1 ml de soro fisiologico injetavel 0,9%). As aplicagdes foram feitas no terco médio
facial, sendo que os locais dos pertuitos foram anestesiados usando mepivacaina 3%
(sem vasoconstritor) com auxilio de uma seringa com agulha fixa (seringas BD
plastipak). Sendo que foi aplicado 0,2 ml de anestésico em cada pertuito. Os pertuitos
foram feitos com agulha de 21 G para insergao da canula.

A hidroxiapatita de calcio foi diluida usando uma torneira de 2 vias, a seringa
de Hidroxiapatita de calcio e 1 seringa de 5ml. O volume total a pés diluicdo (2ml) foi
dividido igualmente em cada hemiface. Antes da aplicagdo da hidroxiapatita, foi
realizada antissepsia com alcool 70% na superficie da pele.

4.8.2.1.2 Acido Poli — L — Lactico (PLLA)

O tratamento de cada paciente consistiu em 1 aplicacido de PLLA da marca
Sculptra 150mg/ Elleva 210mg, usando cénula de 22 G (marca Smart GR).

O PLLA teve diluicdo recomendada pelo fabricante: 16ml de agua para injegcao
em 210mg PLLA (diretamente no frasco). O frasco foi agitado suavemente e foi
mantido em repouso por 1 hora para garantir a hidratagdo completa, obtendo uma
suspenséo translucida e uniforme.

As aplicagbes foram feitas no tergco meédio facial, sendo que os locais dos
pertuitos foram anestesiados usando mepivacaina 3% (sem vasoconstritor) com
auxilio de uma seringa com agulha fixa (seringas BD plastipak). Sendo que foi aplicado
0,2 ml de anestésico em cada pertuito. Os pertuitos foram feitos com agulha de 21 G
para insergdo da canula. O PLLA foi reconstituido usando uma agulha 18G, uma
seringa de 10ml e o frasco do Elleva.
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Uma agulha 18G e uma seringa de 5ml foram usadas para retirar a suspensao
do frasco, que foi substituida por uma canula 22G ou de maior calibre para a aplicagao
no paciente. A Figura 2 demonstra a localizagado dos pertuitos e direcdo de injegcao

com canulas.

Figura 2 — Localizag&o dos pertuitos e diregao da injegdo com canulas

Legenda: Linhas brancas representam os locais de aplicagéo.
Fonte: Elaborado pelo autor.

4.8.2.1.3 HarmonyCa (HACA)

A aplicagdo em cada paciente consistiu em 1 aplicagdo de Harmonyca da
marca Allergan, usando canula de 22 G (marca Smart GR).

As aplicagdes foram feitas nos tercos médio e temporal, sendo que os locais
dos pertuitos foram anestesiados usando mepivacaina 3% (sem vasoconstritor) com
auxilio de uma seringa com agulha fixa (seringas BD plastipak). Foi aplicado 0,2 ml
de anestésico em cada pertuito, os quais foram feitos com agulha de 21 G para
insercéo da canula.

A aplicagéo foi feita em retroinjegdo, de acordo com a imagem, sendo utilizada
uma seringa (1,25ml) para cada hemiface. Antes da aplicagdo do HarmonyCa, foi
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realizada antissepsia com alcool 70% na superficie da pele. A aplicacao foi realizada

conforme a Figura 2.

4.8.2.2 Cuidados Pos — Procedimento

Apods o procedimento, os pacientes receberam oralmente e por escrito, as
seguintes recomendagdes pos-operatorias: ndo manipular a area tratada pelas
proximas 48 horas; evitar a exposi¢ao solar e usar um filtro solar com pelo menos FPS
30; evitar o uso de maquiagens e dermocosméticos pesados nos primeiros 3 dias;
evitar que incida peso sobre a face ou a realizagdo de massagens faciais; nao deitar
durante as primeiras 4 horas e fazer repouso na face (evitar mimica exagerada e
mastigacéo) neste periodo; ndo realizar exercicios no dia do procedimento; ndo dormir
de brucos ou de lado para evitar pressionar a face; ndo expor a area tratada a calor
ou frio intensos (secador de cabelo, perto de forno ou freezer por exemplo) nas
primeiras 24h, em caso de tratamento labial; o inchago e a assimetria, podem durar
até uma semana, logo apos a aplicagcdo pode ocorrer inchago, sensibilidade e
vermelhiddo leves que costumam desaparecer espontaneamente em 1 ou 2 dias. No
caso de pequeno hematoma fazer compressa gelada no local; retornar as suas
atividades habituais, evitando esforgos fisicos por um periodo de 24 horas (ginastica,
musculagao, natacgao etc.).

4.8.3 Aquisicao de Imagem

Todas as imagens dos arquivos analisadas foram obtidas através de um
tomdgrafo da marca Ortophos sl Dentsply Sirona, Alemanha, 85KV, 14,4s de tempo
de aquisicdo, com voxel de 0,75mm e FOV 11x10cm (campo de vis&o) abrangendo a
area de interesse. As imagens foram exportadas para o formato DICOM (Digital
Imaging and Communications in Medicine) e convertidas para o software
OnDemand3D verséo 1.0 (CyberMed Inc., Seul, Coreia do Sul).
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4.8.4 Analise e Processamento da Imagem

As analises e processamento das imagens foram baseadas na metodologia
citada pelos autores Nussi e colaboradores em 2022, e Queiroz e colaboradores em
2023 e adaptadas para o presente estudo.

As imagens resultantes foram exportadas para o software OnDemand3D
(CyberMed Inc., Seul, Coreia do Sul). O software foi instalado em notebook Acer
Aspire 5 de 15 polegadas com Intel® CoreTM Processador i5-8265U, 3.9 GHz e 8 GB
DDR4 e foi executado no Microsoft Windows. Um radiologista dentomaxilofacial
calibrado, com mais de 15 anos de experiéncia em CBCT, sem conhecimento dos
dados dos pacientes e material utilizado no procedimento, realizou as analises em
ambiente silencioso e com baixa iluminacgao.

As imagens CBCT foram analisadas no plano axial e coronal os quais permitem
uma melhor visualizagdo dos materiais de preenchimento. As areas de interesse ou
ROls (Regions of interest) foram definidas seguindo o mapa de aplicagao previamente
delineado e registrado na ficha do paciente e delimitadas na imagem pela ferramenta

“Draw Polygon” dentro do software OnDemand3D para a avaliagéo.
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4.8.5 Analise de Textura

Para analise de textura o software utilizado € o MaZda verséo 4.6.2.0 (Lodz
University of Technical, Lodz, Polénia) que reconhece imagens de formato bitmap
(bmp), desta forma as imagens em DICOM foram convertidas para .bmp para
compatibilizagdo. A analise novamente realizada por um radiologista
dentomaxilofacial calibrado, com mais de 15 anos de experiéncia em CBCT. Os ROls
previamente definidos no software OnDemand3D foram a area de analise.

A analise de textura usou uma abordagem estatistica por meio da analise da
matriz de co-ocorréncia em niveis de cinza (GLCM). Foram utilizados 11 fatores de
analise de textura, conforme mencionado por Costa e colaboradores em 2021 e
Queiroz e colaboradores em 2023, sendo eles: A analise de textura usou uma
abordagem estatistica por meio da analise da matriz de co-ocorréncia em niveis de
cinza (GLCM). Foram utilizados 11 fatores de analise de textura, conforme
mencionado por Costa e colaboradores em 2021 e Queiroz e colaboradores em 2023,
sendo eles: 1) segundo momento angular (medida da uniformidade da imagem), 2)
contraste (representa a variagdo em tons de cinza), 3) correlagdo (medida dependente
de tons de cinza entre pixels vizinhos), 4) soma dos quadrados (medida da dispers&o
da escala de cinza), 5) momento de diferenga inversa (indicador da homogeneidade
de tons de cinza), 6) soma de entropias (soma da desorganizagao entre os pixels), 7)
Soma das médias: Soma da média dos tons de cinza, 8) Soma das variancias: Soma
da dispersao ao redor da média dos tons de cinza, 9) Soma das entropias: Soma da
desorganizagcao da distribuicdo dos tons de cinza, 10) Diferengca de variancia:
Diferenca da dispersao dos tons de cinza e 11) Diferenga de entropia: Diferenca da
entropia dos tons de cinza

Os parametros de textura relacionados a analise GLCM foram primeiro
selecionados na janela “Opgéao de Analise”. A avaliagao de tons de cinza em diferentes
posi¢cdes, na aba “Mapas”, os parametros da matriz foram selecionados em relagao a
diregdo dos pixels: horizontal (0°), vertical (90°) e &ngulos de 45° e 135°. Os valores
referentes ao fator estudado foram tabulados de acordo com a area de estudo
(Queiroz et al., 2023).
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4.8.6 Analise Estatistica

Os dados foram analisados por meio do software BioEstat (Fundacdo
Mamiraua, Belém, Brasil) e MedCalc 15.8 (MedCalc Software, Oostende, Bélgica). Os
dados foram tabulados e submetidos ao teste de normalidade de Shapiro-Wilk.
Posteriormente, realizada analise de variancia (ANOVA) one way com teste post hoc
de Tukey ou Teste de Kruskal-Wallis, com nivel de significancia de 5%, para
comparagao entre os dados obtidos na analise de textura das trés imagens axiais
(P<0,05).
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5 RESULTADO

5.1 Analise de textura

Foi realizada analise exploratoria de dados através de medidas resumo (média
e desvio padrao) e construgédo de graficos. Os tratamentos foram comparados, em
cada parametro, através do teste ndo parameétrico de Kruskal-Wallis, ja que os
parametros nao apresentaram distribuicdo normal. O nivel de significancia
considerado nas analises foi de 5%.

A analise de textura retorna 11 parametros em 5 dire¢des diferentes. A analise
estatistica dessa quantidade de variaveis aumenta consideravelmente a chance de
erro Tipo |. Portanto, as variaveis foram reduzidas pela utilizacdo da média das 5
direcdes. Antes do calculo das médias, foi realizada a correlagdo de Spearman entre
as dire¢des. Observou-se alta correlagdo em 10 dos 11 parametros, justificando o uso
da média entre as dire¢des. No entanto, para o parametro Correlat, a correlagao entre
as direcdes nao foi alta, o que levou a avaliagao individual das dire¢cdes desse
parametro.

A Tabela 1 e Figuras 3 a 14 apresentam as medidas descritivas e comparagéo
entre os tratamentos. Foram encontradas diferencas estatisticamente significativas
entre os tratamentos:

= Contrast: o HCA apresentou maiores valores que os outros dois
tratamentos;

= SumOfSqgs: o HCA apresentou maiores valores que os outros dois
tratamentos;

= InvDfMom: o HCA apresentou menores valores que os outros dois
tratamentos;

= SumAverg: o PLLA apresentou menores valores que os outros dois
tratamentos;

= SumVarnc: o HCA apresentou maiores valores que os outros dois
tratamentos;

= 5(0,3)Correlat: o HCA apresentou menores valores que os outros dois
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tratamentos.

Tabela 1 — Comparacéao entre os tratamentos

Variavel HarmonyCa (N=4) HCA (n=7) PLLA (n=6) p-valor
AngScMom 0.43 (0.21) 0.25 (0.15) 0.39 (0.14) 0.213
Contrast 0.37 (0.21) 2.79 (1.83) 0.37 (0.14) 0.010
S(1,0)Correlat 0.54 (0.15) 0.63 (0.17) 0.40 (0.18) 0.059
S(0,1)Correlat 0.55 (0.28) 0.57 (0.22) 0.52 (0.09) 0.482
S(1,1)Correlat 0.45 (0.20) 0.52 (0.42) 0.27 (0.19) 0.194
S(1,-1)Correlat 0.43 (0.28) 0.32 (0.26) 0.33 (0.23) 0.657
S(2,0)Correlat 0.26 (0.20) 0.13 (0.31) 0.06 (0.22) 0.397
S(0,2)Correlat 0.30 (0.27) 0.05 (0.33) 0.26 (0.15) 0.310
S(2,2)Correlat -0.02 (0.09) 0.21 (0.50) -0.06 (0.22) 0.572
S(2,-2)Correlat 0.14 (0.20) -0.22 (0.31)  0.11(0.27) 0.096
S(3,0)Correlat 0.02 (0.25) -0.19 (0.27)  -0.06 (0.16) 0.358
S(0,3)Correlat 0.08 (0.17) -0.29 (0.31)  0.05(0.19) 0.031
S(3,3)Correlat -0.32 (0.12) -0.10 (0.59) -0.12 (0.22) 0.330
S(3,-3)Correlat 0.05 (0.16) -0.44 (0.47) 0.03 (0.24) 0.144
SumOfSqgs 0.25 (0.17) 1.60 (1.05) 0.21 (0.07) 0.040
InvDfMom 0.84 (0.07) 0.62 (0.14) 0.82 (0.06) 0.005
SumAverg 23.0(7.10) 23.7 (7.95) 10.5 (3.86) 0.017
SumVarnc 0.63 (0.47) 3.60 (2.64) 0.48 (0.14) 0.081
SumEntrp 0.40 (0.17) 0.59 (0.19) 0.40 (0.08) 0.122
Entropy 0.51 (0.23) 0.83 (0.30) 0.51 (0.13) 0.081
DifVarnc 0.21 (0.08) 1.13 (0.78) 0.22 (0.06) 0.103

Fonte: Elaborado pelo autor.

Nas figuras a seguir, os grupos sdo estatisticamente diferentes, ao nivel de 5%
de significancia, nos parametros seguidos de *. Na Figura 3, todos os parametros
foram escalonados para serem inseridos no grafico e n&o distorcer a escala para os

demais parametros.
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Figura 3 — Média por tratamento (parametros AngScMom, Contrast, SumOfSqgs,
InvDfMom, SumAverg, SumVarnc, SumEntrp, Entropy e DifVarnc)
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AngScMom  Contrast* SumOfSgs*  InvDfMom*  SumAverg*  SumVarnc* SumEntrp Entropy DifVarnc

Ca: Hidroxiapatita de calcio
HCA: HarmonyCa

PLLA: acido poli-I-lactico
Fonte: Elaborado pelo autor.

Os graficos a seguir mostram a medigéo entre duas variaveis. Por exemplo se
o valor da correlagdo for perto de 1, € indicativo que as duas variaveis sao
positivamente correlacionadas e essa correlagao é forte. Quanto mais perto de 1, mais
forte. Estar positivamente correlacionada significa que quando o valor de uma variavel
aumenta, o da outra aumenta também. Se o valor estiver perto de -1, as duas
variaveis também sdo fortemente correlacionadas, sé que negativamente, ou seja,
quando o valor de uma variavel aumenta, o da outra diminui. A correlagdo entre a
mesma variavel sera sempre 1, motivo da diagonal principal do grafico, os numeros
posicionados mais inferiormente sempre sdo 1, porque € a correlacao entre duas
variaveis iguais (mesma variavel. correlat, S10 correlat com S10 correlat é 1).

Numeros em azul possuem correlagao positiva e 0s
numeros em vermelho possuem correlagdo negativa. Quanto mais forte o azul, maior
0 numero, ou seja, mais forte a correlagdo, e quanto mais forte o vermelho, menor o
numero também, ou seja, mais negativa a correlagao.

Esses graficos de correlagdo foram construidos para verificar a necessidade de
avaliacao de todas as dire¢des, pois na analise de textura ha muitas variaveis e cada

variavel possiu varias dire¢gdes. Em caso de realizagdo de teste para cada variavel

M Ca
H HCA

M PLLA
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concomitaria em um aumento significativo do erro tipo 1, ja que para cada teste
assume-se 5%. Logo, com variaveis altamente correlacionadas n&o se torna
necessario a avaliagao de todas pois a partir do valor de uma € possivel inferir o valor
da outra. Entdo, o motivo da constru¢cdo dos graficos foi enxergar quais variaveis

seriam necessarias analizar separadamente e quais ndo seriam necessarias separar.

5.1.1 AngScMom (Momento angular secundario)

Figura 4 — Grafico AgSCMom

)AngScMom
AngScMom
AngScMom
JAngScMom
AngScMom
AngScMom
AngScMom

2,-2)AngScMom
3,0)AngScMom
0,3)AngScMom
3,3)AngScMom
3,-3)AngScMom

1.4
2,0
0,2

0,1

S(1,0)AngScMom 1.000.930.98 0.97 0.98 0.89 0.910.88 0.990.84 0.910.81
$(0,1)AngScMom 1.00 0.92 0.98 0.90 0.99 0.90 0.94 0.91 0.92 0.79 0.82 08
S(1,1)AngScMom 1.000.94 0.990.88 0.96 0.84 0.980.79 0.880.74 06
S(1,-1)AngScMom 1.00 0.94 0.96 0.90 0.96 0.94 0.93 0.86 0.86 04
S(2,0)AngScMom 1.000.86 0.950.84 0.990.80 0.900.76

$(0,2)AngScMom 1.000.88 0.950.88 0.950.750.84

02

S(2,2)AngScMom  1.000.810.910.77 0.830.64

S(2,-2)AngScMom 1.000.840.980.780.91 | | 2

$(3,0)AngScMom 1.000.820.900.80 -04

$(0,3)AngScMom 1.000.76 0.93 0.6

S(3,3)AngScMom 1.000.73 s

S(3,-3)AngScMom 1.00

Fonte: Elaborado pelo autor.

Este pardmetro mensura a uniformidade da imagem, e através da analise
estatistica ndo se verificou diferenca estatistica significativa entre os materiais.
(P=0.213).

5.1.2 Contrast (Constraste)
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Figura 5 — Grafico Contrast
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$(1,0)Contrast 1.00 0.88 0.82 0.94 0.96 0.83 0.88 0.93 0.89 0.80 0.83 0.93
0.8
$(0,1)Contrast 1.00 0.86 0.87 0.87 0.96 0.90 0.85 0.85 0.93 0.66 0.78

S(1,1)Contrast 1.00 0.70 0.78 0.82 0.88 0.780.84 0.80 0.64 0.65 [Bf 06
S(1.-1)Contrast 1.00 0.950.84 0.77 0.95 0.85 0.80 0.75 0.95 | | 0.4
S(2.0)Contrast 1.00 0.850.87 0.97 0.950.82 0.85.0.95 | |
S(0,2)Contrast 1.00 0.86 0.85 0.87 0.98 0.69 0.79
S(2,2)Contrast 1.00 0.830.91/0.88 0.84 0.76
S(2,-2)Contrast 1.000.940.810.830.97 | | 2

S(3,0)Contrast 1.000.85 0.860.88 | [-04

S(0,3)Contrast 1.00 0.730.76 -06

S(3,3)Contrast 1.000.87 s

S(3,-3)Contrast |1.00

Fonte: Elaborado pelo autor.

Este pardmetro mensura a variagao dos tons de cinza, e através da analise
estatistica verificou-se diferenca estatistica significativa entre os materiais. (P=0.010),

sendo que o HCA apresentou maiores valores que os outros dois tratamentos.
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5.1.3 Correlat (Correlagao)

Figura 6 — Grafico Correlat

1,0)Correlat
0,1)Correlat
1,1)Correlat
1,-1)Correlat
2,0)Correlat
0,2)Correlat
2,2)Correlat
2,-2)Correlat
3,0)Correlat
0,3)Correlat
3,3)Correlat
3,-3)Correlat

S
S|
Si
o |S
S|
Si
Si
Si
S
Si
Si
S

7/ 0.

o
o

S(1,0)Correlat 1.00 0.54 0.67 0.

$(0,1)Correlat ' 1.00 0.51 0.67 0.74 i

S(1,1)Correlat ' 1.00 0.78 06

S(1,-1)Correlat 1.00 0.50 0.53 0.69 0.59 04

S(2,0)Correlat  1.00 0.53 0.83 02
S(0,2)Correlat |1.00 0.61

S(2,2)Correlat | 1.00 0.59 °

S(2-2)Correlat 1.00 091 [°?

S(3,0)Correlat 1.00 04

$(0,3)Correlat  1.00 -06

S(3,3)Correlat 1.00 e

S(3,-3)Correlat | 1.00

Fonte: Elaborado pelo autor.

Este parametro faz a mensuracdo dependente dos tons de cinza entre os
pixels vizinhos, e através da analise estatistica verificou-se diferenga estatistica
significativa entre os materiais. (P=0.031), sendo que o HCA apresentou menores

valores que os outros dois tratamentos em S(0,3).
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5.1.4 SumOfSqgs (Soma dos Quadrados)

Figura 7 — Grafico SumOfSqgs

1,0)SumOfSgs
0,1)SumOfSgs
1,1)SumOfSgs
1,-1)SumOfSgs
2,0)SumOfSgs
0,2)SumOfSgs
2,2)SumOfSgs
2,-2)SumOfSgs
3,0)SumOfSas
0,3)SumOfSqgs
3,3)SumOfSgs
3,-3)SumOfSgs

S(1,0)8umOfSgs 1.001.001.00 1.00 1.00 0.99 0.98 0.99 0.99 0.94.0.96 0.96
S$(0,1)SumOfSqgs 1.001.000.99 0.99 1.00 0.99 0.99 0.99 0.95 0.950.94 08
S(1,1)SumOfSgs 1.001.00 0.99 0.99 0.980.99/0.99 0.94 0.96 0.97 [ 06
S(1,-1)SumOfSgs 1.000.99 0.98 0.97 1.000.98/0.93 0.980.97 | | 0.4
$(2,0)SUmOISas 1.000.990.980.980.990.920.960.95 | |

S(0,2)SUmOfSqs 1.000.99.0.98 0.99 0.97 0.93 0.93

$(2,2)SUmOfSqs 1.000.97 1.00 0.960.92 0.91

S(2,-2)SumOfSqs 1.000.980.930.970.97 | |2

5(3,0)SumOfSgs 1.00 0.950.940.93 -04

S(0,3)SumOfSgs 1.00 0.850.86 06

S(3,3)SumOfSgs 1.000.97 58

S(3,-3)SumOfSgs 1.00
Fonte: Elaborado pelo autor.

Este par@metro mensura dispersdo dos tons de cinza, e através da analise
estatistica verificou-se diferenca estatistica significativa entre os materiais. (P=0.040),

sendo que o HCA apresentou maiores valores que os outros dois tratamentos.
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5.1.5 InvDfMom (Momento da diferenga inversa)

Figura 8 — Grafico InvDfMom

1,0)InvDfMom
0,1)InvDfMom
1,1)InvDfMom
1,-1)InvDfMom
2,0)InvDfMom
0,2)InvDfMom
2,2)InvDfMom
2,-2)InvDfMom
3,0)InvDfMom
0,3)InvDfMom
3,3)InvDfMom
3,-3)InvDfMom

$(1,0)invDfMom 1.00 0.89 0.730.94 0.91 0.840.71 0.92 0.79 0.77 0.62 0.90
S(0,1)lnvDfMom 1.00/0.830.85 0.81 0.96/0.770.840.850.92 0.44 0.74 [l °°
S(1,1)InvDfMom 1.000.64 0.74 0.79 0.90/0.64 0.76 0.76 0.54.0.49 [B 06
$(1,-1)invDfMom 1.00 0.91 0.83 0.59/0.94 0.80 0.75 0.55 0.91 | | 0.4
S(2,0)invDfMom 1.000.84 0.710.900.89 0.74 0.72 0.88 02

$(0,2)invDfMom 1.00 0.73/0.85 0.89 0.97 0.49 0.76/

S(2,2)lnvDfMom 1.00 0.64 0.74 0.74 0.73 0.5

S(2,-2)lnvDfMom 1.000.85 0.77 0.620.95 | | 2

S(3,0)invDfMom 1.000.830.61 0.75 [ [ 04
$(0,3)lnvDfMom 1.00 0.50 0.68 [l .06

$(3,3)InvDfMom 1.00 0.61 o8

S(3,-3)InvDfMom 1.00
Fonte: Elaborado pelo autor.

Este paréametro refere-se a homogeneidade dos tons de cinza e através da
analise estatistica verificou-se diferenca estatistica significativa entre os materiais.

(P=0.005), sendo que o HCA apresentou menores valores que o0s outros dois

tratamentos.
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5.1.6 SumAverg (Soma das médias)

Figura 9 — Grafico SumAverg
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0,3)SumAverg
3,3)SumAverg
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S(1,0)SumAverg 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 0.99

$(0,1)SumAverg 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 0.99 o

S(1,1)SumAverg 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 0.99 06

S(1.-1)SumAverg 1.001.00 1.00 1.001.00 1.00 1.001.000.99 | | 0.4
S(2,0)SumAverg 1.001.001.001.001.001.001.000.99 | |
S(0,2)SumAverg 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 1.00 0.99
S(2,2)SumAverg 1.001.00 1.00 1.00 1.00 0.99
S(2,-2)SumAverg 1.001.001.000.991.00 | | °?

S(3,0)SumAverg 1.001.001.000.99 | [-04

$(0,3)SumAverg 1.001.00 0.99 06

S(3,3)SumAverg 1.000.99 08

S(3,-3)SumAverg 1.00

Fonte: Elaborado pelo autor.

Este parametro mensura a soma das médias de tons de cinza, e através da
analise estatistica verificou-se diferenca estatistica significativa entre os materiais.
(P=0.017), sendo que o PLLA apresentou menores valores que os outros dois

materiais.
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5.1.7 SumVarnc (Soma das Variancias)

Figura 10 — Grafico SumVanc

0)SumVarnc
0,1)SumVarnc
S(1,1)SumVarnc
1,-1)SumVarnc
2,0)SumVarnc
0,2)SumVarnc
2,2)SumVarnc
2,-2)SumVarnc
3,0)SumVarnc
0,3)SumVarnc
3,3)SumVarnc
3,-3)SumVarnc

S(1,0)SumVamc 1.000.970.95 0.98 0.94 0.94 0.950.83 0.92 0.87 0.89 0.66
S(0,1)SumVarnc 1.000.96 0.96 0.92 0.99 0.94 0.87 0.940.940.920.74 [ °°
S(1,1)SumVamc 1.00 0.94.0.93 0.96 0.950.86 0.940.920.94 0.65 [ 06
S(1,-1)SumVamc 1.000.92 0.94 092 0.86 0.88 0.860.86 0.67 | | 0.4
S(2,0)SumVarnc 1.00 0.90 0.88 0.900.95 0.86 0.83 0.73 02

S(0,2)Sumvamec 1.0 0.92 0.89 0.94 0.96 0.93 0.77
S(2,2)SumVamc 1.00/0.76/0.89/0.90 0.93 0.57
S(2,-2)SumVamc 1.000.880.900.750.82 | | 2

S(3,0)SumVarnc 1.000.930.890.79 | [-04

$(0,3)SumVarnc 1.000.900.75 06

S(3,3)SumVarnc 1.000.59 08

S(3,-3)SumVarnc 1.00

Fonte: Elaborado pelo autor.

Este parametro mensura a soma das médias de tons de cinza, e através da
analise estatistica verificou-se diferenca estatistica significativa entre os materiais.
(P=0.081), sendo que o HCA apresentou maiores valores que os outros dois materiais.
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5.1.8 SumEntrp (Soma das entropias)

Figura 11 — Grafico SumEntrp
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S(1,0)SumEntrp 1.00 0.99 0.99 0.99 0.92 0.97 0.96 0.91/0.90 0.88 0.81 0.73
0.8
$(0,1)SumEntrp 1.00 0.99 0.99 0.95/0.97 0.98 0.91/0.90 0.89 0.78 0.70
06

$(1,1)SumEntrp 1.00 1.00 0.930.99 0.97 0.94 0.92 0.91 0.77 0.70
$(1,-1)SumEntrp 1.00 0.94 0.99 0.97 0.94 0.92 0.91 0.80 0.73 0.4
S(2,0)SumEntrp 1.00 0.93 0.910.930.95 0.89 0.75 0.80 02
$(0,2)SumEntrp 1.00 0.950.96 0.94 0.94 0.79 0.75
$(2,2)SumEntrp 1.000.890.87 0.88 0.720.63

S(2,-2)SumEntrp 1.000.940.910.690.75 | | 2

S(3,0)SumEntrp 1.00 0.94 0.800.84 | [ 04

$(0,3)SumEntrp 1.000.81/0.78 06

S(3,3)SumEntrp 1.000.85 578

S(3,-3)SumEntrp 1.00

Fonte: Elaborado pelo autor.

Este parametro mensura a soma da desorganizagao da distribuigcdo dos tons

de cinza, e através da anadlise estatistica nao verificou-se diferenca estatistica

significativa entre os materiais. (P=0.122).
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5.1.9 Entropy (Entropia)

Figura 12 — Grafico Entropy

0,2)Entropy
0,3)Entropy

S(1,0)Entropy 1.00 0.98 0.99 0.99 0.98 0.99 0.97 0.98 0.98 0.97 0.87 0.
0.8

$(0,1)Entropy 1.00 0.97 0.98 0.97 0.98 0.99 0.97 0.97 0.96 0.81 0.89
S(1,1)Entropy 1.00 0.98 0.98 0.98 0.97 0.97 0.98 0.95 0.88 0.91 06
S(1,-1)Entropy 1.00 0.97 1.00 0.97 0.99 0.97 0.98 0.85 0.93 04
$(2,0)Entropy 1.00 0.97 0.97 0.96 1.00 0.97 0.90 0.94 i
$(0,2)Entropy 1.00 0.96 0.99 0.97 0.98 0.86 0.94
S(2,2)Entropy 1.00 0.96 0.97 0.92 0.82 0.86

S(2,-2)Entropy 1.00 0.95 0.97 0.82 0.92

$(3,0)Entropy 1.00 0.97 0.90 0.94

-0.2

0.4

$(0,3)Entropy 1.00 0.86 0.97 06
S(3,3)Entropy 1.00 0.88 roia
S(3,-3)Entropy 1.00

Fonte: Elaborado pelo autor.

Este parametro mensura o grau de desordem entre os pixels, e através da
analise estatistica verificou-se diferenca estatistica significativa entre os materiais.

(P=0.081), sendo que o HCA apresentou maiores valores que os outros dois materiais.
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5.1.10 DifVarnc (Diferenca de variancia)

Figura 13 — Grafico DifVarnc

1,0)DifVarnc
0,1)DifVarnc
1,1)DifVarnc
1,-1)DifVarnc
2,0)DifVarnc
0,2)DifVarnc
2,2)DifVarnc
2,-2)DifVarnc
3,0)DifVarnc
0,3)DifVarnc
3,3)DifVarnc
3,-3)DifVarnc

$(1,0)DifVarnc 1.00 0.88 0.86 0.94 0.94 0.88 0.90 0.95 0.92 0.89 0.87 0.92
$(0,1)Difvarnc 1.000.89 0.86 0.87 0.97 0.82 0.91 0.82 0.80 0.70 0.78 03

S(1,1)DifVarnc 1.00 0.79 0.84 0.88 0.89 0.88 0.85 0.77 0.790.78 06
S(1,-1)DifVarnc 1.00 0.850.88 0.79 0.96 0.82 0.87 0.76 0.87 . 0.4
$(2,0)DifVarnc 1.00 0.85 0.92 0.87 0.96 0.81 0.86 0.90 02
$(0,2)DifVarnc 1.00 0.83/0.95 0.83 0.87/0.75 0.82
$(2,2)DifVarnc 1.00 0.85 0.97 0.84/0.95 0.87

S(2,-2)DifVarnc 1.00 0.85 0.90 0.80 0.88 | | 2

$(3,0)DifVarnc 1.00 0.87 0.95 0.93 0t
$(0,3)DifVarnc 1.00 0.90 0.95 -0.6

S(3,3)DifVarnc 1.00 0.91 08

S(3,-3)DifVarnc 1.00

Fonte: Elaborado pelo autor.

Este parametro mensura Diferenca da dispersao dos tons de cinza, e através

da analise estatistica ndo se verificou diferenga estatistica significativa entre os

materiais. (P=0.103).
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5.1.11 DifEntrp (Diferenga de Entropia)

Figura 14 — Grafico DifEntrp
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S(1,0)DifEntrp 1.00 0.87 0.78 0.95 0.93 0.86 0.87 0.95 0.93 0.88 0.67 0.91
08

$(0,1)DifEntrp 1.00 0.82 0.85 0.86 0.96 0.79 0.91/0.83 0.80 0.45 0.79
06

S(1,1)DifEntrp 1.00 0.69 0.80 0.82 0.84 0.78 0.81 0.64 0.70 0.66
S(1,-1)DifEntrp 1.00 0.86 0.85 0.75 0.96 0.83 0.86 0.57 0.86 0.4
S(2,0)DifEntrp 1.00 0.84 0.87 0.88 0.97 0.79/0.72 0.89 | | 02
$(0,2)DifEntrp 1.00 0.82 0.93 0.84 0.87 0.58 0.80

$(2,2)DifEntrp 1.00 0.81/0.93 0.81/0.79 0.81

-0.2
$(2,-2)DifEntrp 1.00 0.86 0.89 0.61 0.87

r-04

S(3,0)DifEntrp 1.00 0.860.82 0.93
$(0,3)DifEntrp 1.00 0.70 0.95 -0.6

S(3,3)DifEntrp 1.00 0.75 08

S(3,-3)DifEntrp 1.00

Fonte: Elaborado pelo autor.

Este parametro mensura diferenga da entropia dos tons de cinza, e através da

analise estatistica ndo se verificou diferenca estatistica significativa entre os materiais.
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6 DISCUSSAO

Os biomateriais utilizados para o bioestimulo do colageno tém emergido como
uma alternativa atraente na area estética especialmente para o tratamento da flacidez.
Apesar de serem considerados seguros, como relatado por Mazzola et al. (2019), a
utilizacdo destes materiais ndo € isenta de riscos. O presente estudo mostrou a
caracterizagao de trés bioestimuladores: Hidroxiapatita de Calcio (HCA), Acido Poli-L-
Lactico (PLLA) e Harmonyca, através de analise de textura em exames de Tomografia
Computadorizada de Feixe Cénico (TCFC). E fundamental considerar que esses
biomateriais, além de possuirem efeitos desejados e esperados na pele, podem
também ocasionar efeitos adversos, como respostas inflamatorias ou reacdes a
tratamentos prévios na mesma regido, complicando o cenario clinico.

O PLLA e HCA néao tiveram anestésico sem vasoconstritor incorporados a
diluigdo, por mais que estudos ndo mostrem alteragdes significativas nos resultados
com a presenga de epinefrina. (Fitzgerald et al.,2018, Custodio et al., 2021, Jones et
al., 2009, Busso et al., 2018)

Devido a biocompatibilidade da Hidroxiapatita de Calcio, ndo houve
necessidade de realizar testes antes do tratamento, sendo o bioestimulador indicado
para o tratamento de rugas faciais moderadas a severas e flacidez. A incidéncia de
complicagdes é baixa e ndo ha relatos de calcificagdo ou osteogénese nos locais de
injecdo e sua duragdo é prolongada em comparagdo aos preenchedores de acido
hialurénico. (Sanchez et al., 2010, Jones et al., 2009, Williams D., 2008, Santos et al.,
2016)

Nao ha relatos na literatura sobre a caracterizagcao de biomateriais utilizados
em harmonizagao orofacial utilizando a analise de textura em exames de tomografia
computadorizada do tipo feixe cdnico, sendo o presente estudo pioneiro. A técnica
apresentada neste estudo ja foi consolidada para analise de biomateriais de uso
odontoldgico, como diferentes tipos de implantes, e para analise de displasias e
doengas 0Osseas (Lee et al., 2022, Ginat et al., 2013, Damrose et al., 2008, Queiroz
et al., 2023, Raja et al., 2014, Rosa et al., 2020). Por outro lado, a identificacdo de
biomateriais em HOF ja estdo sendo estudados utilizando imageamento de ultrassom,
ressonancia magnética e raio-x (Bravo et al., 2023, Schatz, Ginat, 2012, Qiao et al.,
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2019, Galvez et al., 2023).

A aquisicdo de TCFC tornou-se uma parte essencial no planejamento de
cirurgia para instalagao de implantes, porém achados incidentais no exame de TCFC
podem causar dificuldade no diagndstico diferencial e necessidade de
encaminhamento assim como na area do atual estudo, ou seja, ndo é incomum
encontrar achados de preenchimentos faciais em estudos de imagem, sejam eles
incidentais ou para avaliagcdo de complicacdo associada ao procedimento estético.
Falsos achados positivos de malignidade em pacientes injetados com Hidroxiapatita
de Calcio, por exemplo, reafirmam que os profissionais devem estar cientes dessa
armadilha diagnostica, ratificando a importéncia da analise de textura em TCFC como
ferramenta objetiva para diagndsticos diferenciais, explorada no presente estudo,
tendo em vista também as limitagbes da percepcdo humana em identificar sutis
variagcbes em imagens de TCFC, que pode exibir até 65.536 tons de cinza, mas
apenas cerca de 60 s&o distinguiveis pelo olho humano. (Lee et al., 2022, Ginat et al.,
2013, Damrose et al., 2008, Queiroz et al., 2023, Raja et al., 2014, Rosa et al., 2020).

Queiroz e colaboradores em 2023, mostraram que a osteonecrose da
mandibula relacionada a medicamentos poderiam ser caracterizada com TCFC, e
outro estudo ainda aponta que muitas vezes essas doengas podem apresentar
imagens similares a outros biomateriais (Kwon et al., 2018), Desta forma o diagnéstico
diferencial se torna fundamental para distinguir biomateriais de possiveis patologias.

Kwon e colaboradores (2018) mostraram relatos de 3 pacientes que
precisaram de encaminhamento cirurgico devido a achados de multiplas calcificagbes
através de TC. Em todos os casos o tipo de material preenchedor era desconhecido
e teriam sido injetados ha mais de 30 anos. Devido ao tempo de aplicagdo do material
envolvido, acredita-se que o mesmo se trate de PLLA, pois os demais tipos de
biomateriais com finalidade de preenchimento utilizados atualmente sao
reabsorviveis, estes casos demonstram um exemplo para a aplicacdo da
caracterizagdo através da analise de textura em exames de tomografia
computadorizada do tipo feixe cénico, proposto no presente estudo, que por meio da
analise de textura seria possivel caracterizar o material com maior acuracia
possibilitando maior seguranga nos tratamentos corretivos.

Em 2020, Rosa e colaboradores realizaram um estudo salientando a
importancia da analise de textura em imagens de tomografia computadorizada de
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feixe conico para diferenciar lesdes periapicais (granulomas e cistos) como método
de diagnostico ndo invasivo demonstrando grande valor clinico, corroborando com os
resultados do presente estudo, visto que ambos demonstraram relevancia na
identificacdo dos achados tomograficos através na analise de textura.

Os achados do presente estudo corroboram com a literatura ao identificar
diferengas estatisticas significativas nas caracteristicas de textura entre os
bioestimuladores visto que a HCA apresentou valores mais elevados em contraste,
soma dos quadrados e soma das variancias. Esses resultados sugerem que a HCA
pode gerar uma resposta inflamatéria mais intensa, como discutido por Gontijo et al.
(2020), que enfatizam a importancia do reconhecimento dos efeitos inflamatorios dos
biomateriais injetaveis. As variagdes na textura observadas em TCFC podem também
refletir a integracdo do material com o tecido circundante, ressaltando a necessidade
de consideragao dos efeitos de cada biomaterial nas avaliagdes estéticas.

Em contraste, o PLLA demonstrou menores valores na soma das médias, o
que pode indicar uma integragcdo mais homogénea e um perfil de resposta imune
menos agressivo. Os achados sao consistentes com o estudo de Sclafani e Cohen
(2018), que encontraram que o PLLA apresenta uma curva de resposta imune
diferente, levando a uma menor incidéncia de complicacdes adversas. Essa distingao
€ crucial, pois pode proporcionar aos profissionais de saude uma clareza maior ao
escolher um biomaterial apropriado para certos perfis de pacientes e exigéncias
estéticas.

Além disso, os achados de imagem incidentais, frequentemente observados
em exames de tomografia, como indicado por Kim et al. (2021), podem complicar
diagndsticos diferenciais e potencializar o risco de diagndsticos errbneos na avaliagéo
de patologias na regido bucomaxilofacial. A compreensdo das caracteristicas de
textura proporcionadas por diferentes biomateriais pode, portanto, minimizar esse
risco, permitindo que os clinicos fagam distingdes mais precisas entre ocorréncias
relacionadas a biomateriais e patologias subjacentes.

Os graficos de correlagéo deste trabalho foram construidos com a finalidade
de verificar a necessidade de avaliacdo de todas as diregdes, visto que na analise de
textura ha muitas variaveis e cada variavel possiu varias dire¢des. A realizagcado de
teste para cada variavel concomitaria em um aumento significativo do erro tipo 1, ja

que para cada teste assume-se 5%. Observou-se alta correlacdo em 10 dos 11
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parametros, justificando o uso da média entre as diregdes (correlagcdo de Spearman
entre as diregbes). No entanto, para o parametro Correlat, a correlagdo entre as
dire¢cdes nao foi alta, o que levou a avaliacio individual das dire¢des desse parametro,
sendo que apenas na diregao S(0,3) houve diferenca significativa entre os grupos.

A avaliagao quantitativa das caracteristicas de textura por meio da analise de
TCFC é um avango na literatura existente, a qual carece de dados objetivos. A
utilizacdo de métodos estatisticos robustos, como ANOVA e teste de Kruskal-Wallis,
reforca a validade dos presentes achados e proporciona uma compreensao mais
aprofundada das implicagdes clinicas de cada biomaterial.

Além disso, a atual pesquisa ndo apenas contribui para a base de
conhecimento sobre biomateriais, mas também tem implicacbes praticas
significativas, promovendo uma abordagem mais segura e informada para o
tratamento estético. Futuros estudos devem focar na avaliagdo de longo prazo dos
efeitos dos biomateriais e nas interagdes com outros tratamentos, a fim de
desenvolver diretrizes que minimizem riscos e maximizem resultados estéticos
satisfatorios.

Em suma, a caracterizagdo dos bioestimuladores de colageno através de
analises de textura conduzidas por TCFC nao sé amplia o entendimento sobre suas
propriedades fisicas e interagdes bioldgicas, mas também desempenha um papel
crucial na seguranga do paciente e na eficacia do tratamento. Com essa abordagem,
esperamos que profissionais da saude possam escolher de forma mais informada e
critica os materiais a serem utilizados, promovendo resultados clinicos mais

previsiveis e seguros.

7 CONCLUSAO

Em concluséo, a analise de textura por meio de Tomografia Computadorizada
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de Feixe Conico (TCFC) pode ser considerado um avango importante na avaliagéo de
biomateriais para bioestimulo do colageno, permitindo distingdes mais precisas entre
efeitos dos materiais e potenciais patologias na regido bucomaxilofacial. Os resultados
desta pesquisa, suportados por analises estatisticas robustas, oferecem dados
objetivos que fortalecem a base de conhecimento sobre os diferentes perfis de
resposta imune dos biomateriais. Essa compreensao n&o apenas aumenta a
seguranga dos tratamentos estéticos, mas também possibilita que os profissionais
facam escolhas mais assertivas e seguras, promovendo resultados clinicos previsiveis
e satisfatorios. Portanto, a implementacéo dessa técnica podera transformar a pratica
estética, minimizando riscos e maximizando a eficacia dos procedimentos. Desse
modo, com base na relevancia dos bioestimuladores para o mercado estético atual e
a escassez de trabalhos identificando-os no tecido, o objetivo deste trabalho foi
identificar o PLLA e AH no tecido através da Tomografia Computadorizada (CT) para

ajudar os profissionais da saude a fazer um diagnéstico diferencial.
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prévios na mesma regido, sendo um desafio para o profissional e potencial risco ao paciente.

Achados de imagem incidentais destes materiais s&o relatados na literatura, podendo ser
fatores i de diag! dife ial de patologia na regido. Deste

modo, o obje4vo do presente estudo é caracterizar materiais bioes4muladores de colageno

faciais. Com a finalidade de agregar a literatura existente, promovendo procedimentos mais

seguros para profissionais e pacientes e facilitando o diagnés4co diferencial de patologias
verdadeiras da regi&o bucomaxilofacial. 15 pacientes com queixa flacidez facial seréo divididos
em 3 grupos: HA — Hidroxiapadta de célcio (n i a base 4cido hialurénico

(HA) da marca Radiesse®; PLAA — Acido Poli -L- lac4co (n = 5): bioesdmulador a base écido poli
-L-lacdco (PLLA) da marca Rennova® (Elleva); e HACA — Harmonyca (n = 5): material

base 4cido hialurnico (HA) e hi de calcio da marca
Allergan®, sendo que todas as Gesserdo feitas em 4 com canula.
Por meio de exame de imagem udlizando a i izada de fei

(CBCT), seréo avaliados as caracterisdcas dos biomateriais u4lizados por meio da avaliagéo de
11 fatores de anlise de textura, sendo coletadas imagens apés o procedimento. Os dados
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adequada. Este relator é favoravel a aprovagéo.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

O (a) pesquisador(a) ira receber e-mail da Secretaria do CEPh-ICT-CAMPUS DE SUICAMPOS-UNESP, para
envio de relatérios parciais/final, para nao incorrer na penalidade de nao o fazendo, em nao ter novas
submissées avaliada pelo Comité de Etica, até que sane a pendéncia de envio do relatério, na forma de
notificagdo através do sistema da Plataforma Brasil. Obs:- No site https:/Awww.ict.unesp.br/ — Sobre o ICT —
Comissdes e Comités - Comite de Etica Envolvendo Seres Humanos, encontrara o formulério para envio do
Relatério parcialffinal.
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Continuagao do Parece: .198.050
seréo tabulados e a0 teste de de Shapiro-Wilk. i sera

realizada analise de variancia (ANOVA) one way com teste post hoc de Tukey ou Teste de
Kruskal-Wallis, com nivel de significancia de 5%, para comparagéo entre os dados ob4dos na
analise de textura das trés imagens axiais (P<0,05)." Texto extraido do projeto.
Objetivo da Pesquisa:

"Este estudo tera como objetivo izar os materiais

pela técnica da
andlise de textura (AT) em imagens de tomografia de feixe cénico (TCFC) como uma nova ferramenta
analitica para o

gerando mais para tratar de casos nos quais
ja foram feitas intervengdes prévias, evitando assim intercorréncias e sobretratamentos." Texto extraido do
projeto.

Avaliagdo dos Riscos e Beneficios:

"Riscos:

-comprometimento vascular caso a técnica de aplicagéo ocorra de forma inadequada;-hematomas na regido
do procedimento;-vermelhidao e inchago, e a formagéo de nédulos no local da aplicagéo;

Beneficios:

de ritides;-h; ia de simetria e dil faciais;-reparo do contorno facial;-suavizagao de

poros dilatados e cicatrizes de acneamenizagéo do bigode chines" - Texto extraido do projeto.

C a e Oes sobre a q H

O projeto esta desenhado como um estudo clinico descritivo, analitico e de caracterizagao, no e sera
no Dep: de Materiais O e Protese do ICT

UNESP de S&o José dos Campos. Podera trazer i 0 sobre a izaga

dos bioestimuladores.

Consideragdes sobre os Termos de apresentagéo obrigatéria:
Vide Campo Conclusdes ou pendéncias
Recomendagées:

Vide Campo Conclusdes ou pendéncias
C des ou e Listade o

O projeto esta bem delineado, com todos os termos obrigatérios apresentados de maneira
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Este parecer foi baseado nos abaixo
Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situagao

Informagdes Basicas PB_lNFORMACOES_BKSICAS_DO_P 29/05/2023 Aceito
do Projeto ROJETO 2147213.pdf 21:13:59

Folha de Rosto folhaDeRostopdf.pdf 29/05/2023 |AMANDA REIS Aceito

21:13:34 |GRECA

TCLE / Termos de | TermoAG.pdf 24/05/2023 | AMANDA REIS Aceito
Assentimento / 20:59:24 |GRECA

Justificativa de

Auséncia

Projeto Detalhado / | Projeto_Mestrado_Biomateriais_AG_ass| 24/05/2023 [AMANDA REIS Aceito
Brochura inado.pdf 20:24:28 |GRECA

Situagédo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciagao da CONEP:

Néo

SAO JOSE DOS CAMPOS, 24 de Julho de 2023

Assinado por:
Denise Nicodemo
(Coordenador(a))
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TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE ESCLARECIDO

DADOS DA PESQUISA

Titulo da Pesquisa — “Caracterizagdo de Bioestimuladores de coldgeno atrdves da
andlise de textura em exames de tomografia computadorizada do tipo feixe conico™

Pesquisador Responsavel — Amanda Reis Greca

Depar i — D¢ de iais Od 16gicos e Prétese/
Instituto de Ciéncia e Tecnologia de Sdo José dos Campos — UNESP

Convidamos o/a Sr(a). para participar voluntariamente dessa pesquisa que tem como
objetivo caracterizar materiais bioestimuladores de coldgeno através da ferramenta de

andlise de textura em exames de tomografia computadorizada do tipo feixe conico.

Dessa forma, a realizagdo do presente estudo iré trazer novas informagdes acerca das

caracteriticas imaginolégicas dos materiais bi

de coldgeno,
através do auxilio de uma ferramenta analitica qualitativa que se baseia em valores
referentes a 11 caracteristicas de textura da imagem: contraste, momento da diferenca
inversa, momento angular secundério, correlagdo, soma dos quadrados, entropia,
soma das médias, soma das variéncias, soma das entropias, diferenga de variancia e
diferencga de entropia. Assim, o objetivo principal desse estudo serd reconhecer e

caracterizar os di materiais de coldgeno nas imagens de

tomografia computadorizada de feixe conico, e avaliar a eficicia da ferramenta de

andlise de texturas no i destes

de di ‘materiais utili na facial e sendo possivel promover

para paciente e e garantir di; i ial de
verdadeiras em regido facial. Antes de decidir, leia com bastante atengzo este

documento que se chama Termo de Consentimento Livre e Esclarecido, para que o

da aplicagdo; comprometimento vascular caso a técnica de aplicagéo ocorra de forma
inadequada (risco minimizado com técnica e reversivel com materiais com base em

como as descritas na bula, esses efeitos nem

); e reagdo nao d
sempre se fardo presentes e sdo comumente transitérios e reversiveis. Informamos
ainda, que hd beneficios direto ao Sr.(a). por participar do estudo, visto que o

bioestimulador de coldgeno é

dessa maneira suavizando ritides (rugas) di icas e estéticas,

1 por devolver volume e tonicidade facial,

a textura

da pele, reduzindo poros dilatados e marcas de acne, devolvendo contorno facial

a simetria

dependendo da regido de 30 (malar, e mento), ad:

a dimensoes harmonicas da face, além do beneficio associado que serd de contribuir
iedade. Com esse estudo, o(a) Sr(a). estard

com o i cientifico da

contribuindo para a pesquisa e para possivel validagdo da técnica de andlise de
texturas como ferramenta de andlise e diagnéstico de materiais utilizados em
harmonizagao facial, que poderé possibilitar maior seguranga para o profissional,
paciente e também evitar fatores confundid de di ico de logi

na regiao ial na destes biomateriais.

Haverd a cobranga apenas do prego vigente de custo do produto no momento da
compra (valor ndo definido devido a alta volatilidade da cotag@o do délar e por ainda
estarmos sofrendo por momentos de falta de suprimentos em algumas dreas da
industria), para que o(a) Sr(a). participe do estudo, e ndo pagaremos nada pela sua
participagdo. A sua participag@o é voluntéria e o(a) Sr(a). poderd mudar de opinido a

qualquer e deixar de participar do estudo reti seu sem

qualquer penalizaga idade de seu O valor bid

ou prejuizo a

na primeira consulta nao serd devolvido em caso de desisténcia.

As informagGes obtidas serdo analisadas em conjunto com as de outros pacientes, ndo
sendo divulgada a identificagdo de nenhum paciente. O(a) Sr(a). tem o direito de ser

mantido lizado sobre os ltados parciais das e poderd ver o resultado
dos mesmos a qualquer momento. Ainda, caso o(a) Sr(a). autorize gostarfamos de
manter seus dados para serem utilizados em projetos futuros.

Sr(.a) entenda a finalidade dessa pesquisa. O(a) Sr(a). pode escolher 0 momento e o
local mais adequado para a leitura deste documento.

Antes de concordar em participar, € importante que o(a) Sr(a). leia e entenda todas as
explicages que estdo a seguir sobre os procedimentos, os beneficios e os riscos
envolvidos na participagio na pesquisa. O Sr.(a). pode utilizar o tempo que julgar
necessdrio para decidir participar ou ndo deste estudo, inclusive poderé a qualquer
momento esclarecer as dividas que surgirem sobre este documento ou outras
questdes relacionadas a este estudo. Por favor, pega para qualquer pessoa da equipe
do estudo que explique qualquer palavra ou informago que néo seja entendida de
maneira bem clara. Ndo assine este termo de consentimento a n@o ser que vocé tenha

tido a oportunidade de fazer p e de receber resp que esclaream todas as
suas didvidas.
Ap6s ler com atengio este d e ser esclarecido sobre as i oes e no

caso de aceitar fazer parte do estudo, o Sr(a). assinard duas vias deste documento e
uma delas é sua, e a outra é do pesquisador responsavel. Em qualquer etapa do
estudo, vocé terd acesso aos profissionais responséveis pela pesquisa para
esclarecimento de didvidas. O pesquisador responsavel € a Cirurgia-Dentista Amanda
Reis Greca que pode ser da no ends Av. E Francisco José
Longo, 777 — Sao Dimas — CEP: 12.245-000 — Sao José dos Campos — SP,
departamento de Materiais Odontolégicos e Préteses, ou pelo telefone (12)

9.8803-3459, e-mail: amanda.greca@unesp.br. Se vocé tiver alguma considerag@o ou
divida sobre a ética da pesquisa, poderd entrar em contato com o Comité de Etica em
Pesquisa com Seres Humanos do ICT-UNESP, Av. Engenheiro Francisco José Longo,
777 — Séo Dimas — CEP: 12.245-000 — So José dos Campos — SP ou pelo telefone:
(12) 3947-9028, e-mail: ceph@ict.unesp.br. O CEP € um 6rgao colegiado, criado para
defender os interesses dos participantes de pesquisa em sua integralidade e dignidade
e para contribuir no desenvolvimento da pesquisa dentro de padrdes éticos.

Os riscos iad 1

a participag@o do presente p de pesquisa sao

considerados médios, devido a 40 do bioesti de cold que pode
gerar alguns efeitos adversos ou secunddrios apds a aplicagio, como pequenas marcas
transit6rias no local da aplicaga nas regides do p i ; reagoes

ias por ver e inchago, e a formagio de nédulos no local
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Declaragiio do Participante

Declaro que fui suficientemente informado(a) a respeito do estudo “Caracterizagio de
bioestimuladores de coldgeno atrdves da anélise de textura em exames de tomografia

computadorizada do tipo feixe conico”

Eu discuti as informagdes acima com a Pesquisadora Responsivel Amanda Reis
Greca ou pessoa(s) por ela delegada(s), sobre a minha decisdo em participar desse

estudo. Ficaram claros para mim os objetivos, os procedimentos, os potenciais

desconfortos e riscos e as garantias. Os resultados obtidos durante este estudo serdo

mantidos em sigilo, mas concordo que sejam divulgados em publicagGes cientificas,

desde que meus dados pessoais sejam mantidos em sigilo total.

Concordo voluntariamente em participar deste estudo, assino este termo de
consentimento e recebo um via rubricada pelo pesquisador.

Assi do ici legal Data —/—-/—-

Nome do participante/representante legal

Assinatura do responsavel pelo estudo
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DADOS DE IDENTIFICAGCAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU
RESPONSAVEL LEGAL

1.NOME:

DOCUMENTO DE IDENTIDADE No: ......
DATANASCIMENTO......../ccoccor e

ENDERECO No.
APTO: BAIRRO:
CIDADE CEP:
TELEFONE: DDD (.......

... SEXO: MoF o

2. RESPONSAVEL
LEGAL
NATUREZA (grau de parentesco, tutor, curador
etc.)

DOCUMENTO DE IDENTIDADE :.. SEXO:MoFo

DATA NASCIMENTO.
ENDERECO:
No APTO:

BAIRRO:
CIDADE:

TELEFONE: DDD

DADOS SOBRE A PESQUISA
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1. TITULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA: Caracterizagio de Bioestimuladores
de coldgeno atrdves da andlise de textura em exames de tomografia computadorizada
do tipo feixe conico.

2 PESQUISADOR : Amanda Reis Greca CARGO/FUNCAO:Cirurgia Dentista/
Mestranda

'UNIDADE DA UNESP: Instituto de Ciéncia e Tecnologia de Sao José dos Campos,
D de Materiais Odontoldgicos e Proteses.

3. AVALIACAO DO RISCO DA PESQUISA:
RISCO MINIMO & RISCO MEDIO X

RISCO BAIXO © RISCO MAIOR © 4 DURACAO DA PESQUISA : 12 meses



