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RESUMO

Introdugdo: a criolipdlise produz um resfriamento seletivo e controlado e baseia-se no con-
ceito de que tecidos ricos em lipidios sdo mais suscetiveis a lesdes por frio, reduzindo gordura
subcutanea.

Objetivo: revisar a literatura para avaliar a eficicia da criolipdlise na redu¢io de gordura subcu-
tanea.

Métodos: revisio sistematica com metanalise de estudos publicados nas bases de dados EBSCO-
host, LILACS e PUBMED.

Resultados: apenas um estudo ndo apresentou redugio significativa na gordura subcutanea Correspondéncia

quando comparado o grupo de interven¢io ao grupo controle. Houve diferenca entre os estudos irenck Sevra ¢k S
em relagdo aos parimetros. E-mail: fernanda.silva@
Conclusdo: a criolipdlise é uma ferramenta eficaz para reducio de gordura localizada. cienciasmedicasmg.edu.br
Palavras-chave: Apoptose. Congelamento. Gordura Subcutanea

ABSTRACT

Introduction: Cryolipolysis produces selective, controlled cooling, and it’s based on the concept that
lipid-rich tissue is more susceptible to cold injury, reducing subcutaneous fat.

Objective: 1o review the literature to assess the effectiveness of cryolipolysis in reducing subcutaneous fat.
Methods: Systematic review with meta-analysis of studies published in the EBSCOhost, LILACS,
and PUBMED databases. Data de submissao: 05/08/2020
Results: Only one study did not present significant reduction in subcutaneous fat compared to the Decisao final: 07/02/2021
control group. There was a difference among the parameters in the studies.
Conclusion: Cryolipolysis is an effective tool for localized fat reduction.
Keywords: Apoptosis. Freezing. Subcutaneous Fat

Fonte de financiamento: Nenhuma.
Conflito de interesses: Nenhum.
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INTRODUCAO

A procura crescente por métodos de redu¢io de gordura
¢ impulsionada pelo fato de que mais de 56,3% dos adultos bra-
sileiros estdo agora com excesso de peso ou sio obesos,' além do
desejo de perder gordura rapidamente sem ter que se submeter
a cirurgia.? Desta forma, a criolipdlise surge como uma das mo-
dalidades mais recentes desenvolvida para a redu¢io nido invasiva
de gordura localizada.’

O primeiro dispositivo criolipolitico (sistema CoolSculp-
ting, Zeltiq Aesthetics, Pleasanton, CA, EUA) recebeu autorizag¢io
da Food and Drug Administration (FDA) dos EUA para diminuir a
gordura do flanco (K080521), em 2010; para reduzir a gordura
abdominal (K120023), em 2012; e para reduzir a gordura interna
da coxa (K133212), em abril de 2014.* Segundo Suh ef al.,’ a
utiliza¢do da criolipolise também foi liberada para regido interna
da coxa, gordura submentoniana, bragos, costas e parte inferior
das nadegas.

Essa técnica produz um resfriamento seletivo e contro-
lado e baseia-se no conceito de que tecidos ricos em lipidios
sio mais suscetiveis a lesdes por frio do que o tecido rico em
dgua ao redor.® Os adipdcitos sofrem apoptose mais facilmente
por serem células sensiveis ao resfriamento quando comparados
a derme, epiderme, musculos, vasos e nervos. Estas células mortas
provocam um processo inflamatério e sio metabolicamente eli-
minadas como parte de uma digestio normal.” De acordo com
Avram e Harry,® imediatamente apds o tratamento, as alteracdes
nio sio perceptiveis. Portanto, adipdcitos e membrana celular
nio sio afetados, porém, apds trés dias de intervencio, hi evi-
déncias de que ocorre um processo inflamatério somente dos
adipdcitos e, entre 14 e 30 dias, a fagocitose dos lipidios é apa-
rente, resultando na diminui¢io do volume tecidual em 60 dias.

Segundo a literatura, ¢ um procedimento seguro, em
que ha relato de satisfacdo dos pacientes, especialmente quan-
do comparado a outros procedimentos para redu¢io de gordu-
ra localizada.” Entretanto, com todos os seus beneficios, ainda é
escassa uma literatura substancial que demonstre a eficicia deste
instrumento. Diante disso, o objetivo geral deste estudo é rever
sistematicamente a literatura disponivel para avaliar a eficicia da
criolipélise na reducio de gordura subcutanea. Os objetivos es-
pecificos do presente estudo sio: determinar os valores de tem-
peratura comumente utilizados para reducio da gordura subcu-
tanea; determinar o tempo de aplicagio comumente utilizado
para redugio da gordura subcutanea; investigar na literatura se
a temperatura determinada no equipamento de criolipdlise in-
fluencia na reducio da gordura subcutinea; investigar na literatu-
ra se o tempo de aplicagdo da criolipélise influencia na redugio
da gordura subcutanea.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um estudo de revisio sistematica, que fol
conduzido conforme a metodologia PRISMA (Preferred Repor-
ting Items for Systematic Reviews and Meta Analysis)."’ Para a elabo-
racio da questio norteadora do presente estudo foi empregada

a estratégia PICOS: (P) individuos com gordura subcutanea, (I)
criolipdlise, (C) grupo controle ou grupo placebo, ou seja, que
nio receberam a interven¢io de resfriamento, (O) reducio da
gordura subcutinea e (S) ensaios clinicos aleatorizados.

A busca bibliografica foi realizada nas seguintes ba-
ses de dados: EBSCOhost, LILACS e PUBMED. A busca foi
feita utilizando-se os seguintes termos: (tw:(cryolipolysis)) OR
(tw:(lipocryolysis)) OR (tw:(fat freezing)) OR (tw:(coolsculpt-
ing)) OR  (tw:(adipocytolysis)) OR  (mh:(cryotherapy)) AND
(mh:(adiposity)) OR (mh:(subcutaneous fat)) OR (tw:(fat re-
duction)) OR (tw:(fat)) OR (tw:(localized fat)) OR (mbh:(body
contouring)) OR  (tw:(nonsurgical reduction of fat)) OR
(tw:(noninvasive fat removal)) OR (tw:(noninvasive body con-
touring)). Além da pesquisa eletronica, foi feita uma pesquisa
manual nas referéncias bibliograficas dos estudos previamente
selecionados.

Foram incluidos ensaios clinicos aleatorizados, publicados
no periodo entre 2010 e 2019, nas linguas inglesa, portuguesa e
espanhola, que possuiam texto completo; os artigos selecionados
foram aqueles realizados em humanos de ambos os sexos, com
idade entre 18 e 59 anos e que utilizaram a criolipdlise para re-
dugido de gordura localizada de coxa, flanco, abdome, braco ou
regiio submentoniana.

Foram excluidos artigos de revisdo, estudos com animais,
aqueles que utilizassem outro tratamento em conjunto com a
criolipdlise com objetivo de reducio de gordura localizada, se-
nio massagem local; também foram excluidos aqueles cujo obje-
tivo da intervencio nio fosse a diminui¢io da gordura localizada
e que realizasse tratamento com aplicagio de resfriamento trés
vezes ou mais na mesma area tratada.

A extragio de dados foi realizada por dois pesquisadores
que revisaram de forma independente e cegada os titulos e re-
sumos dos potenciais artigos. Os titulos e resumos selecionados
foram submetidos a revisio completa. Um terceiro pesquisador
foi consultado ao haver divergéncias na inclusio e exclusio de
artigos. A qualidade metodologica dos estudos foi avaliada por
meio da escala PEDro, desenvolvida pela Physiotherapy Eviden-
ce Database para ser empregada em estudos experimentais. Se-
gundo Morton,'" a escala PEDro é uma medida vilida para ava-
liar a qualidade metodoldgica de ensaios clinicos. A escala possul
uma pontuacio total de até 10 pontos, incluindo critérios de
avaliacdo de validade interna e apresentagio da analise estatistica
empregada. Para cada critério definido na escala, um ponto (1)
¢ atribuido a presenca de indicadores da qualidade da evidéncia
apresentada, e zero ponto (0) é atribuido a auséncia desses indi-
cadores. A escala PEDro foi aplicada de forma independente e
cegada por dois pesquisadores.

A analise estatistica foi feita por meio do programa Re-
view Manager (RevMan) desenvolvido com a colabora¢io da
Cochrane. As caracteristicas das amostras entre os estudos eram
distintas, resultando em uma maior heterogeneidade. No caso de
heterogeneidade estatistica significante (I>>50%), um efeito de
estudos aleatdrios foi utilizado para a metanalise.
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RESULTADOS

As pesquisas realizadas nas bases de dados somadas a 30
estudos identificados por meio da pesquisa manual resultaram em
um total de 1.147 artigos. Ap6s a eliminagio de artigos duplicados,
restaram 972 artigos, dos quais 862 foram excluidos pelo titulo e
51 pelo resumo. Dentre os 59 artigos avaliados para elegibilidade,
55 foram excluidos, pois: 22 eram estudos de coorte, revisio sis-
tematica ou de literatura, relato de caso ou piloto; 17 possuiam
idades dos participantes incompativeis com os critérios de inclu-
s30 (acima de 59 anos); cinco estudos eram quase-experimentais;
trés estudos utilizaram multiplos tratamentos em conjunto com
a criolipolise; dois artigos aplicavam a criolipolise em regido de
mama ¢ costas; um artigo nio tinha como desfecho principal a
criolipdlise; e cinco artigos nao foram encontrados para download
ou nio foram disponibilizados. Dessa forma, quatro artigos foram
incluidos nesta revisio sistematica (Figura 1). Na base PubMed,
foi encontrada a maior porcentagem de artigos (79,08%), seguida
pelas bases EBSCOhost (11,68%) e LILACS (6,62%).

Os quatro estudos incluidos na presente revisio™'>'>!*

envolveram o total de 117 participantes, variando entre 11 e
60 em cada estudo. A amostra fol composta predominantemen-
te pelo sexo feminino (81,20%), e a idade variou entre 25 e
49 anos. Todos os estudos avaliaram o efeito da criolipélise para

redu¢io de gordura localizada. Os instrumentos de medida uti-

5,13

lizados foram: ultrassom,’ fotografia,>" escala visual analdgica,'

questionario de satisfacdo," indice de massa corporal (IMC),"

5,14 12,13 5,14

antropometria,”'* paquimetria, e peso'*. As

5,12,14

perimetria
regides tratadas foram abdome e flanco®.

Todos os estudos analisados apresentaram reducio signi-
ficativa na gordura subcutinea e/ou redugio da circunferéncia
da gordura localizada, como pode ser observado na tabela 1, com
exce¢io do estudo de Falster ef al.'* Entretanto, em relacio aos
parametros de aplicacio da criolipdlise, houve diferenca entre

os estudos.
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N. de relatos rastreados

N. de relatos excluidos
(n =913), sendo 862 pelo
titulo e 51 pelo resumo.

Selecao

!

(n=59)

N. de artigos em texto
completo avaliados para
elegibilidade

N. de artigos em texto
completo excluidos,
com justificativa

(n=55)

!

Elegibilidade

(n=04)

N. de estudos incluidos em
sintese quantitativa

!

(n=03)

N. de estudos incluidos em
sintese quantitativa
(meta-analise)

FIGURA 1: Fluxograma de inclusdo dos estudos
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TABELA 1: Caracterizacdo dos estudos.

Autor(es)/ano Tipo de Amostra Grupo Forma de Periodo de Resultados
estudo intervencao e avaliacao Sollow up
grupo
controle
Garibyan et al., ECA n=11 60 minutos, CIF  Paquimetria, 2 meses Reducio
2014 (6M e 5H) 41,6. GI: flanco  peso, fotogra- significativa no
aleatorizado fia, sistema volume e paqui-
e GC: flanco tridimensional metria. Melhora
contralateral. e pesquisa de da satisfacio dos
satisfacio. pacientes.
Eldesoky et al., ECA n =60 30 minutos, CIF  Paquimetria, 2 meses Reducio de
2015 (44M e 16H) 42. GI: A (US + peso, altura, peso, perimetria
dieta), B (crio + IMC. e paquimetria
dieta) e GC: C em ambos os
(somente dieta). grupos inter-
venc¢io quando
comparados ao
grupo controle.
Suh et al., 2018 ECA n=12 70 minutos, Antropome- 2 meses Reducio
(11M e 1H) -11°C. Gl:lado tria, fotografia, significativa ao
esquerdo do perimetria, comparar os
abdome e GC:  paquimetria, lados com o ul-
lado direito. ultrassom de alta trassom. Houve
resolucio. reducio de pe-
rimetria e dobra
cutanea. Dos 12,
nove pacientes
reduziram o
peso.
Falster et al., ECA n =34 50 minutos, Antropometria, 3 meses Nenhuma dif-
2019 (34M) -10°C. GI: alea- ultrassom de erenga signifi-

torizagdo para o

alta resolucio,

cativa entre oS

grupo crio- paquimetria, grupos na cama-
lipdlise (n=17)  perimetria e da de gordura
e GC: grupo EVN. subcutanea.

controle com 17
individuos.

Legenda: ECA = Ensaio Clinico Aleatorizado, M = Mulheres, H = Homens, US = Ultrassom Terapéutico, IMC = Indice de Massa Corporal,
CIF = Fator de Intensidade de Resfriamento, GI = Grupo Intervengio, GC = Grupo Controle e EVN = Escala Visual Numérica.

Ao analisar a temperatura de resfriamento adotada pelos A média da qualidade metodologica avaliada pela escala

estudos incluidos na presente revisio, observou-se que a mesma PEDro foi de 6,75, sendo que nenhum artigo pontuou nota
variou em poucos graus bem como a forma de ajuste da tem-  menor que cinco ou maior que nove. Os critérios com maior
peratura nos equipamentos. A temperatura foi ajustada em graus  déficit entre os artigos analisados foram os relacionados ao cega-
Celsius, em dois estudos, e em CIE, em outros dois, com varia¢io mento do sujeito, da amostra e do avaliador (Tabela 2).

de 1 grau Celsius e 0,4 CIF respectivamente.



Surg Cosmet Dermatol.

2021;13:€20210005 p. 001-8

TABELA 2: Escala Pedro.

Estudos Randomizacio Distribuicao as Grupos Sujeito cegado Terapeuta cegado
adequada escondidas homogéneos

Eldesoky
et al.,2015 S S S N N
Garibyan
et al., 2014 S S S N N
Suh et al.,
2018 S N S N N
Falster ef al.,
2019 S S S N S
Estudos Avaliador cegado Retorno dos Analise com Comparacgio Média e Nota

pacientes em intenc¢ao para entre grupos  desvio-padrao

85% dos casos tratar
Eldesoky N S N S S 6
et al., 2015
Garibyan S S N S S 7
et al., 2014
Suh et al., N S S S N 5
2018
Falster ef al., N N S N N 9
2019

Além disso, foi realizada uma metanalise comparando
trés estudos desta revisio'>'>!*. Estes foram os unicos, dos quatro
autores, que utilizaram uma forma de avaliagio equivalente (pa-
quimetria) para medir a dobra cutinea do abdome e dos flancos.
Foram incluidos 96 participantes na metanalise, 48 no grupo
experimental e 48 no grupo controle. Observou-se uma reducio
de gordura corporal estatisticamente significativa de 2,27mm
(IC 95% -5,40 a -0,04; Tau*=3,16; Chi* =4,52; I*> =56%) no
grupo interveng¢io em relagio ao controle, conforme demons-
trado na figura 2.

Os valores de temperatura ¢ tempo encontrados nos arti-
gos nio sio padronizados, eles variam. Sio comumente observados
temperaturas entre -5 a -15°C e tempo entre 30 e 60 minutos
como relatado na revisio de Borges e Scorza."® Ainda sobre Bor-
ges e Scorza," eles relatam que a temperatura ajustada no equipa-
mento nio é a mesma observada no tecido adiposo, principalmen-
te a niveis profundos, no entanto esse efeito nio ¢ prejudicial a
intervencio; eles também afirmam que, apesar de variar, na pratica
clinica, o tempo mais utilizado ¢ o de 60 minutos.

Ao investigar a literatura, ndo foi possivel encontrar muitos
artigos que relacionam a influéncia do tempo e da temperatura na
redu¢io da gordura subcutinea, no entanto, no estudo de Maia',
53 individuos receberam uma aplicagio de criolipdlise na regido
abdominal inferior e, diferentemente da temperatura convencio-
nal aplicada no estudo de Maia'®, dois grupos (no total de quatro

grupos) receberam o tratamento por 70 minutos; neste estudo, o
protocolo que apresentou resultados mais significativos foi a com-
bina¢do entre tempo de 70 minutos e temperaturas variaveis (-5
e -8°C), o que corrobora a afirmacio de Grivicich et al.'” que
enuncia que quando ocorre diminui¢io da temperatura corporal
ha maior gasto das reservas energéticas (lipidios) devido ao au-
mento da taxa metabdlica. Essa teoria indica que, quanto mais
baixa a temperatura, melhor a redu¢io da gordura localizada devi-
do a transformacio de liquido (temperatura corporal) para solido
(pos-resfriamento) do tecido adiposo (Limonta e al.).'

DISCUSSAO

De acordo com o estudo de Adjadj et al.”, a criolipdlise
tornou-se padrio-ouro para a reducio de gordura subcutinea
em areas como abdome, joelhos, flancos, parte interna das co-
xas, costas ¢ bracos, sendo uma boa alternativa para a redug¢io
de tecido subcutineo em pacientes com gordura moderada. Isso
corrobora o resultado encontrado na metanilise, em que pode
ser observada a significancia dos estudos para a aplicacio da
criolipélise com o objetivo de diminui¢io da prega subcutanea.
Entretanto, essa reducio foi em média de -2,72 (IC95% -5,40
a -0,04mm), o que produz inquiri¢des em relacdo a aplicabi-
lidade desse método para o ambiente clinico, visto que nio é
essencialmente visivel essa reducio de gordura subcutanea para
o paciente na clinica.
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Criolipodlise Controle Diferenca média Ano
Estudo ou .. L. VI, Aleatério,
subgrupo Média DpP Total Média DP Total Peso IC 95%
Garibyan 2014 38,6 4,6 11 44,6 5,1 11 25,1% -6,00 2014
Y . : : ’ 7 (-10,06, -1,94)
Eldesoky 2015 25,14 2,79 20 27,69 2,73 20 47,7% ~2,55 2015
Y : : : : 7 (4,26, -0,84)
Falster 2019 35,5 5,1 17 6,1 6,1 17 27,2% 0,00 2019
, , , , 270 (-3,78,3,78)
Total 0 -2,72
(IC 95%) 48 48 100,0% (-5,40, -0,04)
Heterogeneidade: Tau® = 3,16; Chi*> = 4,52;df = 2 (p = 0,10), > = 56%
Teste para efeito geral: Z = 1,99 (p = 0,05)
Diferenca média n
IV, Random, 95% CI
=
Apesar de nio haver conformidade sobre tempo de apli-
cacdo e temperatura na maioria dos estudos, a criolipdlise mos-
trou-se eficaz para a redu¢io de gordura localizada. A tempera-
tura variou entre Celsius (-10° C e -11° C) e CIF (41,6 ¢ 42); 0 ]
tempo de aplica¢do variou entre 30 ¢ 70 minutos. } } } } i
Trés estudos incluidos nesta revisio sistemitica indica- =100 -50 0 50 100
ram resultados significativos em relagdo a reducio da gordura Criolipolise Controle

subcutanea. O estudo de Garibyan et al."> observou que, apds
dois meses de tratamento, a média de volume reduzido foi de
39,5cm’ quando comparado com o lado controle (p<0,01); ja a
redu¢io da espessura da gordura foi de 14,9% do lado tratado e
0,7% no lado controle (p<0,01). O estudo de Eldesoky et al.'?
também apontou resultados significativos no grupo em que a
criolipdlise e dieta (grupo B) foram utilizadas. Houve uma redu-
¢do de indice de massa corporal de 5,83% (p<0,01), da circun-
feréncia da cintura de 6,47% (p<<0,0001) e da dobra suprailiaca
de 17,41% (p<0,01). Por fim, o estudo de Suh et al> apresen-
tou resultados significativos ao observar, por meio do ultrassom,
uma redu¢io de 6,04mm (desvio-padrio de 4,57mm) no ab-
dome tratado (p=0,03). Todavia, um estudo'* nio apresentou
resultados significativos ao comparar o grupo controle com o
grupo experimental em todos os métodos de avaliagio, o que
pode ser explicado pelo fato de a média de idade e a média
de peso dos participantes do estudo serem inferiores aos outros
estudos incluidos na pesquisa.

Os estudos de Garibyan ef al."? e Suh et al.® utilizaram um
sistema desenvolvido pela Zeltiq Aesthetic Inc (Pleasanton, CA),
que elaborou um mecanismo exclusivo de temperatura, nomea-
do de Fator de Intensidade de Resfriamento, CIF (Cooling Inten-
sity Factor), que representa a taxa de influxo de calor para dentro
ou para fora do tecido oposto ao dispositivo de arrefecimento.'?
Ambos os estudos obtiveram resultados significativos em rela¢io
a reducio da gordura subcutanea. Nos demais estudos incluidos,

FIGURA 2: Meta-analise da prega abdominal

a temperatura foi medida em graus Celsius. Os equipamentos
disponiveis atualmente no mercado apresentam faixa de variagdo
da temperatura de -5°C a -15°C."

Ja no estudo de Eldesoky et al.'?, as baixas temperatu-
ras (CIF 42) demonstraram resultado significativo na técnica de
criolipdlise em relagio a reducgio da espessura de gordura, sendo
apresentada maior lesdo apoptética nos adipdcitos. Entretanto, o
estudo de Falster et al.,' que utilizou a temperatura de -10°C,
nio obteve resultados significativos de melhora em nenhum dos
instrumentos avaliados.

Em relacio ao tempo de aplicacio, foi utilizado no es-
tudo de Garibyan ef al."” o tempo de 60 minutos, observando-
-se reduc¢do do volume do flanco e das medidas do paquimetro
(p<0,01). No estudo de Eldesoky et al."?, o grupo de criolipdlise
utilizou a terapia por 30 minutos e também obteve resultados
satisfatorios, como a redugio significativa de peso, dobras cuta-
neas e circunferéncia (p<0,01). O estudo de Suh et al.* utilizou
o tempo de 35 minutos, que foi repetido duas vezes, totalizando
70 minutos de aplicag¢do da criolipdlise, obtendo resultado sig-
nificativo de reduc¢io da gordura subcutanea (p=0,03). Por fim,



Surg Cosmet Dermatol. 2021;13:€20210005 p. 001-8

o estudo de Falster ef al.'* aplicou a criolipdlise por 55 minutos,
de acordo com o protocolo de Derrick et al.,”” nio obtendo
resultados significativos (p>0,05), o que pode ser explicado pela
diferenca apresentada na idade e no peso dos participantes em
relagio aos outros estudos.

A literatura demonstra que os protocolos utilizados para

13,15,21,22
5, e

a aplicagio da criolipélise variam de 30 a 60 minutos
estes apresentam bom resultado estatistico e clinico. Apenas um
estudo nio se adequou a este padrio, que foi o de Suh ef al.5, que
utilizou a criolipélise por 70 minutos, e foi retirado a partir do
estudo de Kilmer ef al.>* Além disso, o estudo de Falster et al.,'
mesmo utilizando o tempo de aplicacio dentro dos padrdes da
literatura, ndo obteve resultado significativo, sendo entio difi-
cultada a anilise da relacdo direta entre o tempo de aplicagio e
melhores resultados.

Os efeitos colaterais da criolipdlise demonstrados nas
pesquisas foram: eritema apés a sessao;'>!? hiperpigmentagio da
pele;" bolhas na regiio tratada'?; edema®; e dor™. Entre os efei-
tos colaterais também observou-se que 100% dos participantes
tiveram reducio da sensibilidade por 10 minutos apds a aplica-
¢do, 73% apds trés semanas ¢ 18% no segundo més pos-trata-
mento'. Esses efeitos sio relatados em diversos estudos apds o
uso da criolipdlise, porém varios pesquisadores relatam que estes
ocorrem em curto prazo de tempo e nio trazem repercussdes
importantes.***
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