RBMC

REVISTA BRASILEIRA MILITAR DE CIENCIAS

ISSN 2447-9071

doi https://doi.org/10.36414/ rbmc.v7i18.94

Contato para correspondéncia:
Herminio Mauricio da Rocha
Sobrinho

E-mail:
herminio.sobrinho@gmail.com

Conflito de interesse: Nao
Financiamento: Recursos préprios

Recebido: 03/06/2021
Aprovado: 05/07/2021

[glolse)

A ACAO DE ATIVOS LIPOLITICOS NO
TRATAMENTO DA LIPODISTROFIA GINOIDE E
DA ADIPOSIDADE LOCALIZADA: UMA REVISAO
DA LITERATURA

The action of lipolytic agents in the treatment of cellulite and
localized bodly fat: a literature review

Karine Aparecida Dias da Silva', Maria Vanusa Lopes da Cunha’, Luciana de Lara
Pontes Ferreira’, Patricia Luz Almeida Leroy', Herminio Mauricio da Rocha Sobrinho'?

"Universidade Estadual de Goids — UEG
2 Pontificia Universidade Catdlica de Goids — PUC Goids

Resumo

A lipodistrofia ginoide (celulite) e a adiposidade localizada sdo tipos de imperfei¢des
estéticas consideradas as principais causas de insatisfacado corporal em mulheres. Devido
as alteragdes cutaneas provocadas por estas afeccdes, bem como, a preocupacéo atual
do ser humano com a imagem corporal, muitas pessoas tém buscado a realizacdo de
procedimentos estéticos e cosméticos para manter uma melhor aparéncia corporal
e saude. Tanto a gordura localizada quanto a celulite apresentam impacto ndo apenas
estético, assim como na qualidade de vida do individuo. Descrever os principais
mecanismos de acao e efeitos bioldgicos dos ativos lipoliticos mais utilizados no
tratamento da lipodistrofia ginoide e da gordura corporal localizada. Este estudo consiste
em uma revisdo bibliografica narrativa. Dentre os tratamentos estéticos satisfatorios para
estas afeccoes destaca-se a aplicagao de ativos lipoliticos como as Metilxantinas (cafeina,
teofilina, aminofilina, etc.), Isoproterenol, loimbina e L-carnitina, os quais ativam vias
lipoliticas nas células adiposas do tecido subcutaneo induzindo a reducdo dos depodsitos
de gordura cutaneos e melhorando a aparéncia da pele. Embora algumas substancias
lipoliticas, como o acido desoxicélico, sejam benéficos para a lise de adipdcitos
subcutaneos, os profissionais devem estar cientes dos efeitos adversos e riscos envolvidos
com o uso das substancias lipoliticas em tratamentos estéticos para celulite e gordura
localizada. O conhecimento da anatomia corporal local, propriedades e efeitos adversos
sao fundamentais para o tratamento eficiente com agentes lipoliticos.

Palavras-Chave: Ativos lipoliticos; Cosméticos; Celulite; Lipodistrofia ginoide;
Adiposidade localizada.

Abstract

Ginoid Lipodystrophy (cellulite) and localized body fat are types of aesthetic
imperfections considered the main causes of body dissatisfaction in women. Due to the
skin changes caused by these conditions, as well as the current concern of the human
being with body image, many people have sought to perform aesthetic and cosmetic
procedures to maintain a better body appearance and health. Both localized fat and
cellulite have an impact not only aesthetic, but also on the individual’s quality of life. To
describe the main mechanisms of action and biological effects of the lipolytic actives
most used in the treatment of gynoid lipodystrophy and localized adiposity. This study
consists of a narrative literature review. Among the satisfactory aesthetic treatments for
these conditions, the application of lipolytic actives such as Methylxanthines (caffeine,
theophylline, aminophylline, etc.), Isoproterenol, Yohimbine and L-carnitine, which
activate lipolytic pathways in the subcutaneous fat cells, inducing reduction of cutaneous
fat deposits, improving the appearance of the skin. Ithough some lipolytic substances,
such as deoxycholic acid, are beneficial for the lysis of subcutaneous adipocytes,
professionals should be aware of the adverse effects and risks involved with the use of
lipolytic substances in aesthetic treatments for cellulite and localized fat. Knowledge of
local body anatomy, properties and adverse effects is essential for efficient treatment with
lipolytic agents.

Keywords: Microneedling; Rejuvenation; Drug delivery; Percutaneous Collagen Induction.
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Introducéao

Alipodistrofia ginoide (LG), também conhecida como Fibro
Edema Geloide (FEG) ou vulgarmente denominada de celu-
lite e a adiposidade localizada (AL), também denominada de
gordura localizada, sdo disfuncdes estéticas bastante comuns
na populacao em geral e atingem, principalmente, o género
feminino; sendo uma das principais causas das queixas de
disfuncdes estéticas em mulheres'. No mercado da beleza,
constantemente, surgem novos cosméticos voltados para
tratamentos estéticos. A industria da beleza, atenta a essa
realidade, tem investido cada vez mais em cosméticos e
substancias contendo ativos lipoliticos para o tratamento
dessas alteragdes inestéticas corporais provocadas pela LG e
pela adiposidade localizada. Estas substancias sdo utilizadas
em terapias estéticas realizadas por profissionais da area da
estética e, também, pelos pacientes em regime de Home Care
quando comercializadas em formulacdes de cremes e géis de
uso tépico?.

Na atualidade, com a busca do padrao de corpo desejado,
os estudos e o avanco da tecnologia vém crescendo para
aquecer o mercado de cosméticos estéticos utilizados para
fins de reducédo da gordura localizada?. A demanda por proce-
dimentos estéticos de lipoescultura ou modelagem corporal
no tecido adiposo subcutaneo (SAT) rapidamente expandiu
na ultima década. O uso de ativos lipoliticos associados a
outros métodos terapéuticos estéticos como, por exemplo,
massagens modeladoras e ultrassom tém mostrado resultados
bastantes satisfatérios*.

Mais de 90% das mulheres apresentam preocupacdes com
a aparéncia corporal em decorréncia do desenvolvimento da
lipodistrofia ginoide e da gordura localizada corporal. Tanto
0s cosméticos anunciados comercialmente quanto os agentes
farmacoldgicos tépicos mostraram melhora limitada no tra-
tamento destas disfun¢des dermatofuncionais. Atualmente,
ainda ha uma escassez de estudos abordando uso adequado
e seguro de substancias lipoliticas para tratar estas disfuncoes
estéticas.'?3¢

Formulagdes de uso tépico empregadas no tratamento
da celulite e da gordura localizada, geralmente, apresentam
efeitos tais como a lipdlise no tecido adiposo subcutaneo, esti-
mulam a drenagem linfatica de substancias téxicas, melhoram
a microcirculagao periférica, reduzem o edema e estimulam a
producéo de colageno.''3¢

Alguns ativos lipoliticos prometem o tratamento esté-
tico para a celulite e a gordura localizada; no entanto,
ha pouca informacéao cientifica disponivel a respeito dos
mecanismos de ac¢ao, dos efeitos fisioldgicos, das restricdes

ou contraindicacOes dessas substancias>®. Esta falta de infor-
macoes cientificas dificulta o trabalho dos profissionais da
estética que buscam avaliar cuidadosamente cada produto de
modo a optar pelo uso daqueles que, além de mais eficientes,
também representem menor risco a saude®.

A mesoterapia € uma técnica bastante utilizada no trata-
mento da LG e da AL e consiste na injecao local de substancias
lipoliticas e/ou farmacos no tecido subcutaneo com finalidade
terapéutica. Através do emprego de agentes lipoliticos, ela é
capaz de induzir a lipdlise de células do tecido adiposo e pro-
vocar a reducéo de gordura local e dos aspectos da celulite’.
Dentre os ativos lipoliticos mais utilizados para o tratamento
da LG e da AL destacam-se os seguintes: as metilxantinas (cafe-
ina, teofilina, aminofilina, etc.), o retinol, a L-Carnitina, as fosfa-
tidilcolina, o acido desoxicolico, os agonistas a-adrenérgicos
e os agonistas B-adrenérgicos, atuando no aumento do AMPc
para promocao do estimulo a enzima proteina quinase em
sua forma ativa: a lipase. Ativos com silicios, iodos organicos
e L-Carnitina também sao usados, pois melhoram a circulagao
e a metabolizacdo de gorduras e estimulam a producao de
coldgeno*.

Diante do exposto o objetivo deste estudo foi descrever
0s principais mecanismos de acéo e efeitos bioldgicos dos
ativos lipoliticos mais utilizados no tratamento da LG e da AL.

Métodos

Esta pesquisa é caracterizada como revisao bibliografica
narrativa. Para a busca dos estudos foram utilizadas as bases
de dados virtuais: Periédicos da Capes, Scientific Electronic
Library Online (Scielo) e US National Library of Medicine (Pub-
Med), utilizando-se os seguintes Descritores em Ciéncias da
Saude (DeCS) ou palavras-chave, isolados ou combinados, nos
idiomas portugués e inglés, publicados no periodo de 2003
a 2020: Lipodistrofia ginoide, celulite, adiposidade localizada,
gordura localizada, cosméticos, lipoliticos, metilxantinas, cafeina,
teofilina, aminofilina, fosfatidilcolina, L-carnitina.

Foram incluidos artigos com textos completos
disponiveis nas bases de dados utilizadas, publica-
dos dentro do periodo temporal determinado e que
apresentaram conteudos compativeis com os objeti-
vos propostos. Foram excluidos do estudo os artigos
publicados fora do periodo temporal determinado,
os duplicados, os nao disponiveis integralmente
nas plataformas virtuais e aqueles nao condizentes
com os objetivos do mesmo. O algoritmo empregado
na busca e selecdo dos artigos, nesta pesquisa, é apresentado
na figura 1, a seguir.
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Busca nas Bases de Dados
PubMed e Periodicos da Capes

Combinacao entre os DeCS e

palavras-chave
(periodo de 2003 a 2020):
Lipodistrofia ginoide, celulite, adiposidade, localizada,
gordura localizada, cosméticos, lipoliticos, metilxantinas,
cafeina, teofilina, aminofilina, fosfatidilcolina, L-carnitina.
Manuscritos encontrados N=114

v

Selecao Inicial de publicagées com
tematica relacionada ao estudo
(Screening inicial)

(N=98)

v

Exclusdes Diversas
(N=62)
v" Duplicadas (n=6)
v" Estudos alheios aos objetivos da pesquisa (n=36)

v" Estudos com textos ndo disponiveis gratuitamente
(n=19).

\

Artigos incluidos nesta revisao (N=37)

Figura 1. Algoritmo adotado para a busca e selecdo de
artigos na elaboracao desta revisao.

Resultados e Discussao

Adiposidade Localizada (AL) e Lipodistrofia Ginoide (LG)

Segundo Krupek e Costa (2013)?% a AL e a LG consiste em
alteracdes das células adiposas, ocasionadas pela lipogénese
e caracterizadas como disturbios no metabolismo de lipideos
ou no crescimento anormal de gordura na hipoderme que
acomete principalmente quadris, obliquo, abdome e coxas.

A distribuicdo corporal do tecido adiposo humano é deter-
minada geneticamente e depende também de fatores nutri-
cionais, idade e sexo®°. O armazenamento de energia através
dos adipdcitos se da na forma de triacilglicerois (TAG). Estas
células apresentam seu desenvolvimento e multiplicacdo
durante a infancia e adolescéncia, permanecendo em nimero
constante durante a fase adulta. Possuem enzimas e proteinas
reguladoras necessarias para sintetizar acidos graxos (lipo-
génese) e estocar TAG em periodos em que a oferta de ener-
gia é abundante, e para mobiliza-los pela lipdlise quando ha
restricao caldrica e exercicio fisico. O catabolismo das reser-
vas de gordura, denominado de lipdlise, é controlado por
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hormédnios (catecolaminas, glucagon, paratorménio, tirotro-
pina, horménio melandcito estimulante e adenocorticotro-
pina), citocinas/adipocinas?2.

Nos adipdcitos da regido glutea e coxas, ha elevada expres-
sdo dos receptores a2 em relacao aos receptores 3 que estao
em maior concentra¢do na regido abdominal; por isso é mais
dificil a reducao de medidas nos gluteos e coxas (inibem a
lipdlise), ao contrario da regido abdominal (favorecem a lip6-
lise)®,

O desenvolvimento da LG, pode ser atribuido a altera¢ées
estruturais, inflamatorias, morfoldgicas e bioquimicas no
tecido subcutaneo. Os hormonios como o estrogénio também
influenciam a formacao de celulite, estimulando a lipogénese
e inibindo a lipdlise e resultando na hipertrofia dos adipdcitos.
Tal mecanismo pode explicar parcialmente a maior prevaléncia
dessa condicao nas mulheres. Outra evidéncia dessa influéncia
hormonal é o aparecimento da LG na puberdade e sua exa-
cerbacdo durante a gravidez e amamentacdo, além da relagao
com o uso de contraceptivos orais'"'2,

ALGeaALsao tipos de imperfeicdes estéticas consideradas
as principais causas de insatisfacdo corporal em mulheres.
Devido as alteragées cutaneas provocadas por estas afeccoes,
bem como, a preocupacao atual do ser humano com a
imagem corporal, muitas pessoas tém buscado a realizacao
de procedimentos estéticos e cosméticos para manter uma
melhor aparéncia corporal e satide. Tanto a gordura localizada
quanto a celulite apresentam impacto nao apenas estético,
assim como na qualidade de vida do individuo. Um dos trata-
mentos eficazes para estas disfuncdes dermatofuncionais é o
uso de terapias estéticas com agentes lipoliticos'.

Agentes Lipoliticos

Os principios ativos lipoliticos, os quais sao classificados
como cosméticos, tém como compromisso estimular a lipélise
do tecido adiposo; ou seja, a degradacéo dos lipideos em aci-
dos graxos e glicerol a fim de serem introduzidos na corrente
sanguinea. Na estética a aplicagao dos cosméticos/farmacos
tem revelado resultados satisfatérios em diversas alteracdes
da pele''.

Alguns cosméticos apresentam em sua composi¢ao ativos
lipoliticos, estes sao indutores da lipdlise e podem ser eficazes
na reducdo de medidas e, em conjunto com habitos de vida
sauddveis, ajudam a delinear as formas do corpo, melhorando
também a aparéncia da pele''". Os principais ativos lipoliticos
utilizados em tratamentos estéticos para LG e gordura locali-
zada sao as metilxantinas como a cafeina, aminofilina, teofilina
e teobromina que atuam diretamente no tecido adiposo'.
Estes ativos lipoliticos atuam nas células adiposas inibindo a




enzima fosfodiesterase, permitindo o aumento da adenosina
monofosfato ciclico (AMPc), estimulando a enzima proteina-
quinase que ird se converter em triacilglicerollipase ativa, pro-
movendo a hidrdlise dos triacilglicerois''e,

As substancias farmacoldégicas lipoliticas mais frequente-
mente utilizadas nas terapias lipoliticas (mesoterapia) sdo a
fosfatidilcolina, desoxicolato de sédio (acido desoxicolico),
isoproterenol, aminofilina, cafeina, L-carnitina™.

A ANVISA (Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria do
Brasil) estipulou que os cosméticos a base de cafeina devem
ter limite de concentracdo de 8% e, no caso das demais xanti-
nas, ndo devem ultrapassar os 4%. Os cosméticos que contém
estas formulagées sao considerados como de grau de risco 2,
segundo a RDC 343/05 da ANVISAZ. Os principais efeitos das
terapias com agentes lipoliticos para o tratamento estético da
AL e do LG estao esquematizados na Figura 2.

Figura 2 - Representacao esquematica dos principais efeitos
do uso dos agentes lipoliticos mais empregados no trata-
mento estético para a Adiposidade Localizada e o Fibro Edema
Geloide (FEG) ou Lipodistrofia ginoide (LG).

( Terapias Estéticas com Agentes Lipoliticos )

4 N

4 )

-
Ativam vias enzimaticas Inducado da lise de células
lipoliticas intracelulares

adiposas (adipécitos)
\. J
\ |
4 N\
Metilxantinas, Isoproteronol,

Fosfatidilcolina,
loimbina, L-Carnitina Desoxicolato de sédio
. J

\
¥ ¥
Lipdlise:
Quebra de moléculas de Triglicérides
Liberacao de acidos graxos + glicerol dos adipécitos

\

Metabolismo da gordura no tecido subcutaneo
\i

Reducao da gordura localizada e do FEG

Fonte: Dos autores.

Mesoterapia Lipolitica

A mesoterapia, por definicao, € um procedimento nao
cirdrgico e minimamente invasivo para a administracao de
farmacos/enzimas, que consiste em multiplas injecoes intra-
dérmicas ou subcutaneas's3¢,

Varios agentes lipoliticos empregados na mesoterapia apre-
sentam efeito satisfatério na reducdo da gordura subcutanea
e na melhora do contorno corporal. Porém ha pouquissimos

estudos na literatura que suportem a sua seguranca e eficacia
para este fim. Ainda é necessario entender o que acontece
com o metabolismo do individuo diante da inflamacéao local
gerada pelo uso de alguns agentes lipoliticos (Ex.: desoxicolato
de sédio e fosfatidilcolina) e o que acontece com o contelido
intracelular liberado dos adipécitos (por exemplo, trigliceri-
deos e adipocinas) a curto e longo prazo, se eles ficam restri-
tos ao tecido ou circulam pelo organismo e como afetam o
metabolismo de outros 6rgdos'. Estas substancias lipoliticas
sdo capazes de diminuir a camada de gordura em regides cor-
porais como o abddmen, palpebra inferior, pescoco, gluteo
ou coxas'?.

Existem pelo menos trés mecanismos gerais pelos quais a
lipolise pode ser aumentada: inibicdo da fosfodiesterase ou do
receptor de adenosina; ativacdo do receptor 3-adrenérgico ou
inibicdo do receptor a-2. Estes mecanismos embasam a meso-
terapia lipolitica. Além da estimulacdo lipolitica para aumento
de lipolise?' outro mecanismo pode ser utilizado para lipdlise:
a destruicao de células adiposas utilizando-se um detergente
(mesoterapia ablativa). Esta técnica é geralmente realizada
usando-se substancias como fosfatidilcolina e desoxicolato
de sodio™?",

O procedimento basico de aplicacdo das injecdes de intra-
dérmicas é variavel em muitos estudos, pois nao existe um
padrao metodolégico. Em comum, existe em injecdes intra-
dérmicas ou subcutaneas de um farmaco ou de uma mistura
de varios produtos, a chamada melange. As injecdes podem
ser introduzidas com agulha e seringa ou por pistolas obede-
cendo aos angulos de 90°, 60°, 45° e 30° em uma profundidade
maxima de 4mm com distancias entre elas varidveis de 1cm
(no minimo) até 4 cm (no maximo) entre si, com periocidade
semanal ou mensal e um nimero de sessdes que pode variar
de quatro a dez?.

Embora o acido desoxicélico seja benéfico para a lise de
adipécitos do tecido adiposo subcutaneo, os profissionais
devem estar cientes dos efeitos adversos e riscos envolvidos
com o uso dessa substancia. O conhecimento da anatomia
local, propriedades e efeitos adversos sdo fundamentais para
tratamento com o 4cido desoxicdlico.?'*’

Os principais tipos de substancias lipoliticas utilizadas em
procedimentos estéticos de mesoterapia sdo apresentados a
seguir, na tabela 1, com a sintese dos seus respectivos meca-
nismos de acao e efeitos bioldgicos.
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Quadro 1 - Principais tipos de substancias lipoliticas utilizadas em procedimentos estéticos de mesoterapia

Agente Lipolitico Mecanismo de acéo

Efeito bioldgico

Referéncias

Acido desoxicélico
ou Desoxicolato de
sodio

Atua como um detergente para
solubilizar a fosfatidilcolina. Emulsifica
gorduras. Na forma de cristais
(mondmeros) causa danos e lise celular.

Induz leséo celular e processo
inflamatdrio local o qual estimula a
fagocitose de células mortas e lipidios.

Mobiliza
adipdcitos.

gorduras  liberadas  dos

Induz reducéo da gordura tecidual local.

JAYASINGHE et al, 2013
7);

BROWN, 2006 (23).

Fosfatidilcolina Atua como um detergente capaz
de promover destruicao das células
adiposas. Emulsificagorduras. Auxiliano
transporte de triglicérides das células
danificadas. Usada em associacdo com

o desoxicolato de sodio.

Estimula processo inflamatério local
e necrose de adipdcitos, induzindo a
fagocitose de células mortas e lipidios.

Mobiliza liberadas  dos

adipdcitos.

gorduras

Induz reducao da gordura tecidual local.

JAYASINGHE et al,, 2013
7).

BROWN, 2006 (23);
GUTIERREZ & GREENWAY,
2011 (24).

Aminofilina E um inibidor da fosfodiesterase | Impede a inibicdo da adenilato cliclase. | JAYASINGHE etal, 2013
e um bloqueador ndo seletivo do | Melhora a circulagdo sanguinea local e (7).
receptor de adenosina. A inibicdo da | estimula a degradacao de triglicérides
fosfodiesterase faz com que os niveis | no interior dos adipdcitos. CARUSO et al,, 2008 (25).
de AMPc aumentem ao inibir sua
degradacdo. Um receptor de adenosina | Induz reducéo da gordura tecidual local.
blogueado impede que ela iniba a
adenilato ciclase por meio de proteinas
G inibitdrias. Ativa protefna quinase
A, a qual estimula a lipase hormonio
sensivel a degradar triglicérides dentro
dos adipécitos.

Isoproterenol/ E um estimulador [-adrenérgico. | Aumenta a atividade da adenilato| JAYASINGHE etal, 2013

Forscolina Aumenta a atividade da Adenilato | ciclase estimulando a degradacao (7).
ciclase ou inibem a degradacdo do | de triglicérides e reducdo da gordura
AMPc, este ativa a protefna quinase A, | tecidual local. MATARASSO & PFEIFER,
a qual aumenta a atividade da lipase 2005 (26).
hormonio  sensivel, resultando na
degradacao de triglicérides intracelular.

loimbina Atua bloqueando, preferencialmente, | Estimula o aumento do fluxo sanguineo | JAYASINGHE et al, 2013

0s receptores a2-adrenérgicos, o que
impede a inibicdo da adenilato ciclase
via proteinas G inibitorias.

periférico, melhora a
sanguinea tecidual.

circulacéo

7).

O uso de agentes lipoliticos em terapias estéticas para
LGeAL

A combinacgao dos ativos lipoliticos com outra modalidade
de tratamento como a mesoterapia, tem demonstrado maior
eficicia tanto na reducao das circunferéncias corporais em
relacao ao tecido adiposo quanto na melhoria na aparéncia
da pele em relagdo a LG,

Em um estudo realizado por Hebert (2016)? e colaboradores,
uma voluntaria foi avaliada por meio da adipometria e da foto
documentacao apds 5 sessdes empregando cosmético com
cafeina na férmula e observou-se uma reducdo de 2mm a 3cm
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nas dobras cutaneas abdominais e supra iliaca. Nas sessoes
com duragdo de 50 minutos foram empregadas também
recursos como a manta térmica, ultrassom, drenagem linfatica
manual, vacuoterapia, eletrolipdlise e galvanizacao de grande
superficie, sugerindo que a diversidade de recursos utilizados
tenha atuado de forma benéfica nesse caso.

Em estudo realizado por Hexsel et al (2003)2, aplicacdes
subcutaneas de fosfatidilcolina (250 mg/ml) foram efetuadas
em 205 pacientes, estando o principio ativo puro ou dissolvido
em solucao salina, dependendo da extensao da area tratada.
A profundidade das aplicacées foi de 1 a 2 cm, sendo aplicado




Agente Lipolitico

Forma de
Administracdo

Mecanismo de Acéo

Resultados

Referéncias

Cafeina

Topica e/ou

Oral

Atua inibindo a fosfodies-
terase e como competidor
dos receptores de ade-
nosina, aumentando 0s
niveis de AMPc, que ativa
as lipases hormonios sen-
siveis, promovendo a lip6-
lise no tecido adiposo.

A aplicacdo topica de cafeina a 5% em um gel de
hidroxietilcelulose ativa a lipase hormonio sensivel
no tecido subcutaneo da pele induzindo lipdlise em
adipécitos.

DUNCAN et al,
2007 (15);

PIRES-DE-CAMPQOS
et al, 2008 (32);

VELASCO et al,
2008 (33).

Retinol

Tépica

O retinol atua como um
antiadipogénico por inibir
a diferenciacdo dos pré-
-adipécitos, através da re-
ducdo do gene ob.

A vitamina A, de acordo com a Anvisa pode
ser utilizada em preparacdes cosméticas na
concentracdo maxima de 10.000 Ul quando na
forma de Retinol e Palmitato de retinila, devendo
ser especificado o teor da substancia ativa na
formulacdo, e em concentracdo maxima de 0,05%
quando na forma de Retinaldeido.

RAWLINGS, 2006
(14).

L-carnitina

Tépica

A L-carnitina atua aumen-
tando a transferéncia dos
4cidos graxos para- o in-
terior das mitocondrias;
assim eles podem ser
oxidados pela adenosina
trifosfato.

Ndo ha comprovacdo cientifica referente aos
resultados com o uso de cosmético a base do ativo
L-cartinina.

KEDE;
SABATOVICH, 2009
(34); RIBEIRO, 2010

(16).

Extrato de
Gelidium

Tépica

O extrato de Gelidium
atua como sinalizador
para os receptores dos
adipdcitos, estimulando a
lipdlise.

Em concentracdo de 2,5 a 5%, o extrato apresentou
efeitos comparaveis ao da cafeina e teofilina; e
por aplicacéo tépica de pomada contendo 5% do
extrato por quatro semanas na regido das coxas, 10
dos 16 sujeitos participantes apresentaram reducao
de 0,2 mm a1 cm na espessura do tecido adiposo.

BRIAND, 2003 (35).

Fosfatidilcolina

Injetavel
(Mesoterapia)

Atua como um detergente
capaz de promover des-
truicdo das células adipo-
sas. Emulsifica gorduras.
Auxilia no transporte de
triglicérides das células
danificadas. Usada em as-
sociacdo com o desoxico-
lato de sodio.

Foram realizadas de 1 a 5 sessdes com intervalo
de 15 dias; e, apds 24 a 48 horas da aplicacéo, o
local apresentava edema severo, eritema e calor
localizado. Com as aplicacdes, a grande maioria dos
pacientes apresentaram redugao da espessura e
dimenséo do tecido subcutaneo.

HEXSEL et al.,, 2003
(28).

Agonistas Beta-
Adrenérgicos

(Aminofilina)

Aminofilina

(Tépico)

Aumenta a atividade da
Adenilato ciclase ou inibem
a degradacdo do AMPc,
este ativa a proteina quina-
se A, a qual aumenta a ati-
vidade da lipase hormonio
sensivel, resultando na de-
gradacdo de triglicérides
intracelular.

Estudo em humanos com aplicagao de creme de
aminofilina a 0,5% na regido da cintura/quadril
de 25 pessoas de meia idade demonstrou perda
da circunferéncia da cintura de 5 cm em relagao
ao grupo controle que ndo usou a aminofilina,
durante 12 semanas de tratamento associado a um
programa de dieta.

CARUSO et al, 2007
(25).

Antagonistas
Alfa-
Adrenérgicos

(loimbina)

loimbina
(Tépico)

Inibem os receptores
a-adrenérgicos expressos
nos adipdcitos.

Impede a inibicdo da ade-
nilato ciclase via protei-
nas G inibitérias. Aumen-
ta a atividade da lipase
hormonio sensivel, resul-
tando na degradacdo de
triglicérides intracelular.

Um estudo humano usando pomada de ioimbina
na coxa demonstrou uma diminuicdo 0,75/ 0,35
c¢m maior na circunferéncia de a coxa tratada em
comparacdo com a coxa de controle tratada com
base em pomada, mas os resultados ndo foram
estatisticamente

significativos devido ao pequeno tamanho da
amostra.

JAYASINGHE et al.,,
2013 (7).

Quadro 2 - Resultados da utilizacdo de ativos lipoliticos empregados em tratamentos estéticos para Lipodistrofia ginoide (Celulite)
e Adiposidade Localizada (AL).
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0,2 ml em cada ponto, com distancia de 2 cm entre os mesmos.
Em cada sessao o volume maximo de aplicacdo foi de 10 ml de
produto. Foram realizadas de 1 a 5 sessdes com intervalo de
15 dias e, apds 24 a 48 horas da aplicacao, o local apresentava
edema severo, eritema e calor localizado. Com as aplica¢oes,
a grande maioria dos pacientes apresentaram reducéo da
espessura e dimensao do tecido subcutaneo; porém, os auto-
res acreditam serem necessarios mais estudos que atestem a
seguranca da droga, apesar da mesma nao ter apresentado
hepatotoxicidade ou causado alteragées no metabolismo lipi-
dico nas doses usadas.

A combinacéo da fosfatidilcolina (2,5-5,0%) com o deso-
xicolato de sédio (2, 5-4, 7%), administrados por via subcu-
tanea, induzem a lise dos adipécitos e a consequente perda,
considerada de leve a moderada do tecido adiposo na regiao
corporal tratada®~°.

Rotunda e colaboradores (2009)3° realizaram tratamen-
tos com desoxicolato injetavel em mais de 42 voluntarios e
observaram principalmente edema, eritema, dor, ardor ou
sensibilidade no local de aplicagao; outros efeitos foram dor-
méncia, sensacao de aperto, prurido e equimoses. A grande
maioria dos efeitos colaterais foram classificados de leves a
moderados. Duncan e Chubaty (2006)' realizaram estudo com
75 pessoas e, a partir dos efeitos colaterais analisados em parte
dos voluntarios, concluiram que estes foram transitérios e ndo
afetaram o resultado final, ndo apresentando qualquer tipo de
complicacdo, perdurando durante varios dias ap6s as injecdes
e diminuindo gradualmente ao longo de 2 semanas.

Pela falta de estudos clinicos que mostrem a eficacia e
seguranca de sua aplicacdo intradérmica, a ANVISA proibiu
a importacao, distribuicao e comércio em todo o territério
nacional de produtos injetéveis e manipulacdo de prepara-
¢oes estéreis injetaveis de pequeno volume para fins estéticos
que contenham a substancia. Com isso passou-se a utiliza-la
em cosmeéticos de aplicacdo tépica; e, como tem estrutura
anfifilica, acredita-se que possa chegar facilmente as camadas
mais profundas da pele; mas, como o uso é recente, ainda nao
tem eficacia comprovada'®. Os resultados de alguns estudos
demonstrando a utilizacdo de ativos lipoliticos empregados
em tratamentos estéticos para LG e AL sdo apresentados na
Tabela 2, a seguir.

Concluséao

A gordura localizada e a lipodistrofia ginoide sédo as
disfuncdes estéticas mais comuns e que mais incomodam as
mulheres, apresentando alto impacto psicoldgico e afetando
a qualidade de vida dos pacientes.

Os resultados encontrados mostram que o uso correto dos
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ativos lipoliticos em formulacdes cosméticas, independente
da forma de administracao (tépica ou intradérmica), resultam
em uma melhora significativa das dreas tratadas, uma vez que
promove a lipélise das células adiposas e, consequentemente,
a reducao do tecido adiposo. Foi observado, também, que
para um melhor resultado é necessario aliar o uso das meti-
Ixantinas a outros procedimentos estéticos como massagem
e ultrassom.

A mesoterapia é capaz de causar reducédo de gordura local
e melhora do aspecto da celulite por dois mecanismos distin-
tos: ablacao de gordura e estimulacéo lipolitica. Os estudos
nos quais esta revisao foi baseada sao relativamente poucos
e muitos eram limitados por pequenos tamanhos de amostra.
Devido ao crescente uso off-label de mesoterapia cosmética,
uma maior énfase deve ser dada em estudos para demonstrar
a seguranca e eficacia necessérias para a aprovacao de certos
agentes lipoliticos pela ANVISA e posterior uso off-label deve
ser limitado até que a aprovagao da ANVISA seja obtida.

Porém, observou-se uma caréncia de estudos cientificos
que comprovem a eficacia de alguns ativos como, por exem-
plo, agonistas beta e alfa-adrenérgicos e L-carnitina. Sendo que
muitos ativos ainda tém os mecanismos de acao e efeitos fisio-
l6gicos pouco esclarecidos, apesar de serem comercializados
e usados normalmente, sem restricoes.

Portanto, precisam ser realizados novos estudos envol-
vendo o uso de agentes lipoliticos no tratamento estético
da LG e da adiposidade localizada com maior nimero de
pacientes para se estabelecer claramente quais tratamentos
realmente mostram eficacia; evitando, assim, o gasto de recur-
sos desnecessdrios, tempo e expectativas dos pacientes com
outros tratamentos que nao sdo eficientes.
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