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Parametros microcirculatodrios e clinicos
em pacientes com lipodistrofia ginoide
tratadas topicamente com alho (15 PPM)

Microcirculatory and clinical parameters in patients with gynoid
lipodystrophy treated with topical garlic (15PPM)

RESUMO

Introduciao: Lipodistrofia ginoide, popularmente conhecida como celulite, é considerada por milhdes
de mulheres como problema estético preocupante. Estudos recentemente publicados demonstraram
que o extrato de alho pode ter utilidade para melhorar a lipdlise e diminuir a lipogénese. Objetivo: O
objetivo primario foi determinar se a aplicacdo topica de uma locio contendo alho (15 ppm) melho-
raria os parametros de celulite. Material e Métodos: 50 mulheres foram tratadas topicamente com
uma loc¢io contendo 15 ppm de alho. Todas as pacientes trataram uma perna, nio trataram a outra e
foram avaliadas (mensura¢io do diametro da coxa) antes do inicio do tratamento e depois em intervalos
quinzenais, até oito semanas depois do inicio do tratamento. Em oito das participantes, os parametros
microcirculatorios [velocidade dos eritrocitos nas arteriolas e vénulas (mm/s), densidade capilar funcio-
nal (DCF), didmetro da papila dérmica (um) e didmetro do capilar (um)] foram medidos por Cytoscan®.
O exato local na coxa para essas mensura¢des foi marcado numa folha transparente como garantia de
que todas as medidas seriam tomadas no mesmo lugar. Seis mulheres participantes do grupo de exame
por Cytoscan® também foram avaliadas por ultrassom, para determinar a espessura do tecido subcuta-
neo. Resultados: Depois do tratamento com alho, ocorreu reducio de 1,62 cm no diametro da coxa
tratada (p < 0,001) sem mudangas significativas nos didmetros da papila e dos capilares, mas a DCF
melhorou significativamente (p < 0,03), tendo ocorrido redu¢io na espessura da epiderme e da derme
depois do tratamento topico com alho. Conclusdes: O uso de extrato de alho na concentragio de
0,0015% resultou em melhora clinica, microcirculatdria e ultrassonografica significativa da celulite.
Palavras-chave: extrato de alho, celulite, parametros microcirculatorios.

ABSTRACT

Introducdo: Gynoid lipodystrophy, popularly known as cellulite, is regarded as an issue of cosmetic concern to
millions of women. Recent studies have shown that garlic extract can be useful to enhance lipolysis and decrease
lipogenesis. Objective: The primary objective was to determine if topical application of a lotion containing garlic
(15 ppm) would improve cellulite parameters. Material and Methods: 50 women were treated topically with
a lotion containing 15 ppm of garlic. All patients treated one leg, did not treat the other one and were evaluated
(measurement of thigh diameter) before and in biweekly intervals up to 8 weeks after the onset of treatment.
On eight of these subjects, microcirculatory parameters [red blood cell velocity in arterioles and venules (mm/s),
functional capillary density (FCD), diameter of the dermal papilla (um) and capillary diameter (um)]| were
measured using the Cytoscan®. The exact thigh local for these measurements was marked in a transparent sheet,
to assure that all of them were performed on the same place. Six women that performed the Cytoscan®™ exam
group were also evaluated by ultrasound to determine the thickness of subcutaneous tissue. Results: after garlic
treatment, there was a reduction of 1.62 cm on the diameter of the treated thigh (p < 0.001) without significant
changes on papilla and capillary diameters, but FCD improved significantly (p < 0.03) and epidermis and
dermis thickness decreased after topical gatlic treatment. Conclusions: Garlic extract at a concentration of
0.0015% showed significant clinical, microcirculatory and ultrasonographic improvement of cellulite.
Keywords: garlic extract, cellulite, microcirculatory parameters.
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INTRODUCAO

Lipodistrofia ginoide, popularmente conhecida como ce-
lulite, é considerada um problema esteticamente preocupante
para milhdes de mulheres."? A celulite se caracteriza pela pre-
senca de depressdo na pele, assemelhadas a textura da casca de
laranja ou do queijo cottage, observadas mais comumente nas
coxas e nidegas.>* A celulite pode ser encontrada em qualquer
area do corpo que contenha tecido adiposo subcutaneo, mas
certas areas sio mais suscetiveis do que outras, por exemplo, a
parte externa e superior das coxas e a parte posterior das co-
xas e nadegas. Esse problema afeta 85-98% das mulheres pos-
puberes de todas as ragas.

Foram descritos varios métodos na tentativa de tratar a ce-
lulite. Apesar das numerosas modalidades terapéuticas, hd pouca
evidéncia cientifica de que qualquer desses tratamentos resulte
em beneficio. Alguns dos poucos estudos até agora publicados
utilizaram apenas mensura¢io da coxa e fotografias para avaliar
a melhora — metodologia que esta longe de ser acurada e re-
produtivel.®

Extrato de alho (Allium sativum) foi proposto como trata-
mento Util para obesidade e gordura localizada na literatura.®
O extrato contém varios principios ativos. Estudos realizados
in vitro demonstraram que moléculas presentes no extrato
exercem efeito supressor ou depressor em varias enzimas liga-
das a lipogénese, como PPAR2, LPL, LHS e GLUT4, além de
um provavel efeito negativo na produgio de leptina.’

Extrato de alho na concentrag¢io de 0,0015% também pa-
rece aumentar a expressio das moléculas de LHS, UCP1 e
UCP2 ligadas a adipdcitos e com tendéncia fenotipica para
oxidar a gordura (lipdlise).® Assim, o extrato de alho seria ca-
paz de reduzir as reservas de tecido adiposo ao diminuir a ex-
pressio de moléculas relacionadas a lipogénese (leptina, PPAR
2,LPL, GLUT4) e também ao aumentar a expressao de outras
moléculas mais ligadas a lipdlise (LHS, UCP1 e UCP2).

Foram descritas varias tecnologias de obten¢io de ima-
gens para facilitar a visualizacio da celulite. A ultrassonografia
(USG) é um método bastante conhecido e ja demonstramos

previamente em nossos artigos'™!!

que a Imagem Espectral
por Polarizacio Ortogonal (Orthogonal Polarization Spectral
Imaging — OPS®™) tem grande utilidade no estudo dos parame-

tros microcirculatorios em casos de celulite.

IMAGEM ESPECTRAL POR POLARIZAGAO ORTOGONAL

O mecanismo exato estd descrito em maiores detalhes em
artigos precedentes.'™! A obtencio de imagens da microcir-
cula¢io humana com o uso de luz refletida tem-se limitado a
leitos vasculares onde os vasos sio visivels e proximos a superfi-
cie (por exemplo, prega ungueal, conjuntiva). A observagio di-
reta de leitos vasculares de outros 6rgios em seres humanos era
proibitiva, por causa da toxicidade (corantes fluorescentes para

intensificacio do contraste), ou do tamanho do instrumental
necessario para aquisicio das imagens (transiluminag¢io).

Utilizando uma técnica basica similar a de Slaaf et al., que
descreveram uma técnica de microscopia intravital com dois
polarizadores ortogonais, Groner ef al. desenvolveram um ins-
trumento portatil de uso manual que permite facil acesso a
diversos leitos vasculares. A técnica de OPS® foi incorporada
ao Cytoscan® (Cytometrics, Filadélfia, PA, E.U.A.).

Nas imagens obtidas por OPS®, o tecido é iluminado
com luz linearmente polarizada, no comprimento de onda
de 538 nm, e refletida através de um polarizador orientado
ortogonalmente ao plano da luz. Tendo em vista que a po-
lariza¢do fica preservada na reflexdo, apenas fotons dispersos
provenientes do tecido relativamente mais profundo contri-
buirio para as imagens. Utilizando Cytoscan® juntamente
com dispositivos Opticos especiais, podemos criar uma fonte
luminosa virtual que penetra 1 mm no interior do tecido.
Quando a luz é absorvida pela hemoglobina (Hb), é gerada
uma imagem das estruturas transportadoras de Hb iluminadas
em contraste negativo. Essa tecnologia patenteada de “retroi-
luminac¢io virtual” nos permite visualizar e medir imagens da
microcirculagio em tempo real, sem uso de corantes fluores-
centes ou de transiluminacio.

Quando ¢ utilizada luz refletida, é bastante dificil obter
bom detalhamento e contraste de imagem por causa do es-
palhamento superficial e da turbidez do tecido circunjacente.
Nas imagens obtidas por OPS®, o fendémeno da polarizacio
cruzada atenua esses efeitos. O método foi validado para men-
suracOes quantitativas de parametros microcirculatérios em
modelos animais, em compara¢io com a microscopia de fluo-

rescéncia intravital.>'?

ULTRASSONOGRAFIA DA PELE

A USG da pele (10-12 MHz) é uma técnica ji reconhe-
cida cientificamente para a avaliacio de estruturas dérmicas e
hipodérmicas.”" Diferencas em ecogenicidade sio uteis para
avaliagio da etiologia de diversas neoplasias cutaneas e, de
acordo com Cammarota ef al.,"* é possivel diferenciar entre
o padrio ecogénico dos nevos melanociticos intradérmicos
do padrio observado em melanomas invasivos da derme. Do
mesmo modo, estruturas vasculares sio facilmente identifica-
veis por essa técnica — um fato Gtil em intervengdes cirtrgicas
de hemangiomas cavernosos e também de hemangiomas tu-
berosos. Lesoes cisticas tumoriformes, como cistos sebaceos e
dermoides, podem ter seu contetido identificado por OPS®,
por meio diferenciacio entre queratina, estruturas embriona-
rias Osseas e também cartilaginosas, que exibem ecogenicida-
de diferente.'

Com seu padrio de septos fibrosos dérmicos e hipodér-
micos e intenso edema dérmico, a lipodistrofia ginoide per-

Surgical & Cosmetic Dermatology 65



mite avaliacio por meio de USG de 10-12 MHz. O grau de
edema tissular pode ser inferido por comparagio entre pa-
droes de ecogenicidade dérmica e hipodérmica, antes e depois
do tratamento.

Os efeitos do extrato de alho para uso topico no trata-
mento da lipodistrofia ginoide podem ser avaliados pela men-
suracdo dos parametros da microcirculacio dérmica. O grau
de perfusio tissular pode ser inferido pela velocidade dos eri-
trocitos nas arteriolas e vénulas, densidade capilar funcional
(ntimero de capilares apresentando fluxo de eritrocitos por
unidade de area de tecido) e observacio do padrio arquitetural
e da simetria da distribui¢do da rede vascular. A avaliacio clini-
ca e ultrassonografica de pacientes também pode ter utilidade
no estudo da eficicia do extrato de alho tépico no manuseio
terapéutico da lipodistrofia ginoide.

OBJETIVOS

O objetivo geral do estudo foi determinar a eficacia de
uma locio topica contendo 15 ppm de alho no tratamento da
celulite, através da OPS® utilizando o Cytoscan®, ultrassono-
grafia e medicio do didmetro da coxa.

Os objetivos especificos consistiram na avaliagio dos para-
metros a seguir, comparando areas tratadas versus ndo tratadas:
mudancas no diametro da coxa e mudancas do edema dérmi-
co perivascular, inferido por mudancas microcirculatorias, e

espessura do tecido subcutaneo.

MATERIAL E METODOS

Foram selecionadas 50 mulheres oriundas da populacio
geral por amostragem aleatdria. As participantes foram selecio-
nadas para tratamento de acordo com parametros dos fototi-
pos de Fitzpatrick T a IV (o excesso de melanina em pacientes
com pele escura [fototipos de Fitzpatrick V e VI] nio permite
visualiza¢io microcirculatdria com a técnica OPS®); indice de
massa corporal entre 20 e 24; nio observancia de dieta durante
o periodo de estudo e idade entre 20 e 39 anos.

Os critérios de exclusio foram: alteracio no nivel de ati-
vidade fisica durante a avaliacio; ganho ou perda de mais de
1,5 kg durante o estudo; uso de outros produtos nas pernas,
exceto aquele em teste; interrup¢io do tratamento; e deixar de
comparecer a consultas durante o periodo de estudo.
®

Oito mulheres do grupo foram avaliadas por Cytoscan® e

6 dessas mulheres também por USG.

AVALIACOES CLINICAS E MICROCIRCULATORIAS

Cada paciente recebeu um frasco contendo 20 ml do
produto, o suficiente para a cobertura diaria da coxa e da
nidega. Realizou-se a medida do diametro das coxas de cada
paciente por ocasido da inclusido no estudo e a cada consulta

subsequente.
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Cada paciente foi avaliada em 5 consultas (D0, D1,D2, D3,
D4); a primeira consulta foi destinada a aplicacdo dos critérios
de inclusio/exclusio e de um questionario contendo dados
pessoais (D0), e nas outras 4 consultas (D1-D4), realizadas a in-
tervalos quinzenais por até 8 semanas, foram efetuadas mensu-
racdes da microcirculagio e parametros clinicos. O tratamento
teve inicio na segunda consulta (D1) com avaliagio por meio da
técnica de OPS® e mensuracio do didmetro da coxa. Exames de
ultrassom e OPS® foram repetidos 30 dias depois do inicio do
tratamento (D2) e ao seu final (D4).

Foram efetuadas mensura¢des da circunferéncia da coxa
e gradacido visual e fotografica, conforme descri¢io prévia em
um artigo de nosso grupo."

TECNICA OPS®
Essa técnica foi aplicada a pele tratada, na busca e avaliacio
dos seguintes parimetros microcirculatorios:'

e Deteccio da velocidade dos eritrocitos em arteriolas e vé-
nulas;

* Densidade capilar funcional;

e Diametro da papila e do capilar (Figura 1); e

e Observacio do padrio arquitetural e da simetria da distri-
bui¢io.

O local exato na coxa observado pelo Cytoscan® foi mar-
cado numa folha transparente, como garantia de que todas as
medidas seriam realizadas no mesmo lugar. Para esse procedi-
mento, foi selecionada uma regido escolhida na face externa
das coxas, sendo em seguida assinalada numa folha plastica uti-
lizada como um mapa. Foi importante a exclusio de possiveis
alteracdes na microcirculacio de diferentes areas. A primeira
mensuracgio foi efetuada nas duas pernas, tendo sido utilizada
como referéncia. A sonda da imagem OPS® foi aplicada a 8
areas-alvo redondas distintas na margem da area previamen-
te marcada, durante aproximadamente 30 segundos para cada.
As imagens da microcirculagio foram gravadas em video e
guardadas no formato VHS. A distancia operacional da sonda
de imageamento OPS®, coberta com uma capa plistica estéril
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Figura 1 - Diametro da papila e do capilar, pela técnica OPS.
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Tabela 1 — Mensuragdes do diametro (cm)

Média | Desvio-padrao N Diferenca Desvup-padrao da t LG. p
diferenca
Consulta 1 Parte superior da perna 56,81 3,07
tratada
BRI  Farte superior da perna 55,19 2,88 34 1,62 1,7 5,44 33 | 000001 | *
tratada
Consulta1 ~ Fartesuperiordapema | g 3,26
néo tratada
ey  Farte superior da pema 56,32 3,21 34 0,47 2,1 1,31 33 020 | ns
nao tratada
Consulta 1 Parte inferior da perna 43,22 279
tratada
Gonauisy  Parte inferior da perna 42,32 2,31 34 09 1,8 2,96 33 0,01 *
tratada
Consulta 1 Parte |nfer|or da perna 4318 287
nao tratada
Consultas ~ Parte inferior da perna 42,93 2,20 34 0,25 14 1,05 33 030 | ns
nao tratada
Consulta 1 Peso 60,68 5,32
Consulta 5 Peso 60,86 5,30 34 -0,18 1 -1,03 33 0,31 n.s

ns = nao significativo

Tabela 2 — Parametros microcirculatérios

Teste de Wilcoxon N vélido T z p
DO da perna tratada x D4 da perna tratada 8 15 0,42 0,67 n.s
Diametro da papila
DO da perna ndo tratada x D4 da perna néo tratada 8 12 0,84 0,40 n.s
DO da perna tratada x D4 da perna tratada 7 10 0,68 0,50 n.s
Diametro capilar
DO da perna néo tratada x D4 da perna nao tratada 7 12 0,34 0,74 n.s
S DO da perna tratada x D4 da perna tratada 8 10 1,12 0,26 n.s
DO da perna ndo tratada x D4 da perna néo tratada 8 12 0,34 0,74 n.s

ns = nao significativo

Tabela 3 — Comparagao entre perna tratada x perna ndo tratada

Teste de Wilcoxon N vélido T z p
Diametro da papila A perna tratada x A perna néo tratada 8 1,40 0,16 n.s
Diametro capilar A perna tratada x A perna ndo tratada 7 13 0,17 0,87 n.s
DCF A perna tratada x A perna néo tratada 8 2 2,24 0,03 *

DCF: Densidade Capliar Funcional; ns = néo significativo

Tabela 4 — Resultados ultrassonogréficos com o teste de Shapiro-Wilk

Descricao Ne da Mediana . w
amostra [1° - 30 quartil]
12 consulta Epiderme da coxa [ 0,40 [0,40-0,50] 0,81 0,07 n.s
12 consulta Derme da coxa 6 2,10 [2,00-2,20] 0,87 0,20 n.s
52 consulta Epiderme da coxa 6 0,40 [0,40-0,50] 0,70 0,01 0,01*
52 consulta Derme da coxa Dermis 6 1,90 [1,60-1,90] 0,79 0,04 0,04 *

ns = nao significativo
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descartavel, media aproximadamente 3 mm. Foi aplicado 6leo
mineral estéril entre a sonda e a pele para melhorar o acopla-
mento e, consequentemente, a confiabilidade das leituras. A
analise de parametros selecionados foi realizada pela aplicacio
do software Caplmage®.'® Esse método foi aplicado exata-
mente conforme descricio em nosso estudo precedente. '

AVALIAGAO DAS AREAS TRATADAS POR USG DE 10-12
MHZ

Foi aplicado USG de 10-12 MHz a pele tratada e as ima-
gens ultrassonograficas, e também os relatos, foram analisados
para comparacio entre as consultas DO e D4, respectivamente,
depois de 30 e 60 dias de tratamento. Foram obtidas medidas
da espessura do tecido subcutaneo.

Os parametros microcirculatorios foram estudados com o
teste de Wilcoxon, objetivando uma comparagio entre as ava-
liagdes inicial e final. Os parametros ultrassonograficos foram
avaliados utilizando o teste W de normalidade (Shapiro-Wilk).

RESULTADOS

Das primeiras 50 pacientes selecionadas, apenas 34 comple-
taram o protocolo e 16 foram excluidas por terem se enquadrado
em um ou mais dos critérios de exclusio durante o protocolo.
Oito pacientes foram examinadas com o Cytoscan® e 6 foram
submetidas a USG. Outras foram excluidas com base nos critérios
mencionados. Obtivemos os seguintes resultados:

1. Parametros clinicos:

A avaliagio clinica do agente utilizado, possibilitada pelas
mensuracdes dos diametros das partes superior e inferior da
coxa em tratamento, bem como da coxa contralateral (con-
trole), revelou reducio das medidas nas pacientes tratadas nas
duas partes observadas (Tabela 1). A média da reducio da cir-
cunferéncia nas partes mais grossas das coxas tratadas foi 1,62
cm (p < 0,001). Ao considerar a parte inferior (10 cm acima
da patela), a diferenca entre a primeira e a tltima avaliacdo foi
equivalente a uma reducio de 0,9 cm para as coxas tratadas, o
que também foi estatisticamente significativo (p < 0,01).

Em cada consulta, todas as pacientes passaram por um
exame dermatologico completo nas areas tratadas e nio tra-
tadas. As participantes também foram perguntadas sobre sinais
ou sintomas de reagcdes adversas, inclusive dermatite alérgica
ou dermatite de contato por irritante. No presente estudo,
nio houve evidéncia de reacao adversa, local ou sistémica, em

nenhuma paciente.

2. Parametros microcirculatérios:
O didmetro da papila dérmica diminuiu com a redug¢io
do edema intersticial. As Tabelas 2 e 3 demonstram que essa

estrutura permaneceu inalterada.

68  Surgical & Cosmetic Dermatology

A densidade capilar funcional (DCF) aumentou em pro-
porcio direta com a reducio do edema intersticial, o que fa-
cilitou a visualizacio dos capilares. Em nossas participantes, a
solu¢do de alho aumentou significativamente DCF na perna
tratada, em compara¢io com a perna nio tratada, como foi
possivel constatar pela analise dos dados (Tabela 3).

Esperava-se que o diametro capilar diminuisse com a re-
ducio do edema. No entanto, nio houve significancia estatis-
tica entre os dois grupos nem no diametro dos capilares das
pernas tratadas e ndo tratadas.

3. Parametros de USG:

Os parametros ultrassonograficos foram avaliados com o
teste W de normalidade (Shapiro-Wilk). O resultado da compa-
racdo entre a primeira e a quinta consulta foi a redu¢io no teste
W para a epiderme e também para a derme das pernas tratadas.

Esses resultados (Tabela 4) foram estatisticamente significativos

(p < 0,05).

DISCUSSAO

E muito dificil a avaliacio de modalidades terapéuticas
para celulite por causa de fatores confundidores, como dieta e
exercicio, bem como pela auséncia de critérios padronizados
e objetivos que possam ser utilizados na avaliacdo da resposta
ao tratamento. As categorias terapéuticas sio: atenuac¢io dos
fatores agravantes, métodos fisicos e mecanicos, agentes farma-
coldgicos e terapia a laser.!720

Os agentes farmacoldgicos utilizados para melhora da ce-
lulite sdo: xantinas, retinoides, acido latico e produtos herba-
rios. Embora existam varios tratamentos topicos disponiveis
como produtos de venda livre nas farmacias, ainda nio foram
publicados estudos em grande escala demonstrando a eficicia
de qualquer dessas terapias. Apenas dois desses agentes, amino-
filina e retinoides,?'? foram criticamente avaliados com re-
sultados sofriveis, e apenas um teve boa avaliacio, com alguns
resultados.

Em nosso estudo com o sistema de imagens de OPS®, o uso
do extrato de alho melhorou discretamente a microcirculagio.

O tratamento com esse extrato de alho demonstrou signi-
ficancia estatistica com relacdo a reducio da circunferéncia e
melhora dos parametros ultrassonogrificos nas coxas tratadas.

Perda de peso, dieta e exercicio praticado com regularida-
de sio considerados modos de melhorar a celulite, embora nio
tenham sido publicados estudos que confirmem essa teoria.
Muitos pacientes confundem ganho de peso com surgimento
de celulite. Contudo, apenas a obesidade ou o volume de adi-
pocitos ndo cria celulite, que pode ser observada em pratica-
mente todas as mulheres magras e em pouquissimos homens
obesos. Por outro lado, a perda de peso realmente diminui a

percepcio clinica da celulite, mesmo sem alterar as razdes fi-
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1,24-26

sioldgicas que criaram o problema. Em conclusio, o uso

do extrato de alho na concentracio de 0,0015% resultou em
melhora clinica e ultrassonogrifica significativas e numa dis-
creta correlacdio com os parametros microcirculatorios. Z=
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