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RESUMO

Introducdo: A gordura abdominal representa um fator estético e de saude
relevante em mulheres, podendo contribuir para o desenvolvimento da
obesidade abdominal. A criolipdlise se apresenta como uma alternativa eficaz no
combate a gordura abdominal. Objetivos: Comparar os efeitos de trés sessbes
sequenciais de criolipdlise sobre a gordura localizada de mulheres. Métodos:
Trinta mulheres foram submetidas a trés sessdes de criolipdlise, com avaliagbes
realizadas antes, durante e apds as intervencdes. Foi avaliado mudancas na
composicdo corporal através de bioimpedancia, alteragdes nos perfis lipidicos
por meio de exames laboratoriais de colesterol, a reducéo nas medidas corporais
com fita métrica, as mudancas visuais através de fotografias referenciadas,
avaliacdo da massagem de reperfuséo através de termografia. Resultados: Os
resultados indicaram redugdes significativas na massa gorda 34,4 + 1,2% para
32,8 £ 1%. Houve aumento na porcentagem de massa muscular 29 * 0,6% para
31 + 0,7% e aumento na relacdo musculo/gordura 0,85 + 0,04 para 0,95 * 0,2,
aumentando o percentual de massa magra 65 + 1,2% para 67 + 1,2%, além de
melhorias nos perfis lipidicos plasméticos, com reducédo nos niveis de colesterol
total 199,81mg/dL+44,34 para 184,87mg/dL+42,11 e LDL 127,64 mg/dL£29,45
para 116,83 mg/dL+ 27,06. Nas medidas de cintura houve diminui¢do 93,9+10,4
para 88,2+8,4, nas fotos corporais houve melhora visual. A massagem de
reperfusdo foi considerada eficaz para restaurar a temperatura apds a
criolipdlise. Conclusdes: Estes achados sugerem que a criolipdlise € uma
alternativa ndo invasiva eficaz para melhorar a composicdo corporal e os
parametros de saude relacionados aos lipidios corporais.

Palavras-chave: Reducdo de gordura; Composicdo corporal; Obesidade;
Criolipolise; Gordura abdominal.
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1 INTRODUCAO

A gordura localizada (GL) na regido abdominal € uma preocupacédo
estética e de saude publica crescente, uma vez que sua distribuicdo esta
associada a diversos fatores metabolicos e hormonais. Essa forma de
adiposidade resulta em acumulo de tecido adiposo subcutaneo e visceral, o que
impacta tanto a aparéncia fisica quanto a fungdo metabdlica do individuo [1]. A
prevaléncia da gordura abdominal é frequentemente observada em mulheres,
especialmente ap0s a menopausa, devido a alteracbes hormonais que
favorecem o acumulo adiposo nessa regiao [2]. Este acumulo é particularmente
dificil de reduzir, mesmo com dieta e exercicio fisico, o que justifica a busca por
intervencdes estéticas como a criolipdlise (CRL).

A obesidade abdominal (OA), também conhecida como obesidade central,
€ caracterizada por uma concentracdo excessiva de gordura na regido do
abdémen e flancos. Esse tipo de obesidade € um fator de risco amplamente
reconhecido para o desenvolvimento de doencgas metabdlicas, como diabetes
tipo 2, hipertenséao arterial e dislipidemia [3]. O indice de massa corporal (IMC) e
a circunferéncia abdominal sdo parametros que podem prever com maior
precisdo o risco de complicacdes associadas a obesidade [4]. Tais achados
reforcam a necessidade de abordagens terapéuticas voltadas especificamente
para a reducao da GL na regido abdominal.

A associacdo entre OA e doencas cardiovasculares (DCV) também é
motivo de preocupacdo crescente. O tecido adiposo visceral, particularmente
abundante na obesidade central, libera mediadores inflamatérios que promovem
resisténcia a insulina, disfuncdo endotelial e aterogénese [5]. Esse processo
inflamatorio crénico esta associado ao aumento do risco de infarto agudo do
miocardio, acidente vascular cerebral e outros eventos cardiovasculares graves.
A diminuicdo do volume de gordura abdominal, portanto, € uma estratégia crucial
para minimizar riscos de doencas cardiometabdlicas [6].

Fatores de estilo de vida, como sedentarismo, alimentacg&o inadequada e
estresse, contribuem para o acimulo de gordura na regido abdominal [7]. Esses
habitos comportamentais, aliados a predisposi¢cées genéticas, tornam a OA uma
condi¢cado complexa e multifatorial. O tratamento convencional inclui a adogéo de

habitos saudaveis e a pratica regular de atividades fisicas, porém, em muitos
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casos, essas medidas sao insuficientes para a eliminacdo completa da GL [8].
Esse cenario fomenta a investigacdo de novas alternativas terapéuticas, como a
criolipdlise de placas.

A criolipélise (CRL) é uma técnica nao invasiva de reducdo da GL
corporal, baseada no resfriamento controlado dos adipécitos, levando a
apoptose celular e subsequente eliminacéo dos lipideos pelo sistema linfatico
[9]. A CRL se mostra eficaz na reducdo da gordura subcutdnea em areas
corporais como abdémen, flancos e coxas [10]. Além de ser uma técnica segura,
com poucos efeitos colaterais relatados, a criolipdlise proporciona resultados
estéticos satisfatérios em pacientes com depdésitos de GL, sendo, portanto, uma
alternativa promissora no combate a obesidade abdominal [11].

Diante da relevancia clinica e estética da reducdo da gordura abdominal,
0 presente estudo visa preencher lacunas sobre as possiveis alteracdes que a
exposicao sequenciada ao frio pode provocar e como essa gordura que foi
exposta ao frio pode se comportar apés o procedimento e avaliar a eficacia da
CRL de placas na lipdlise e na composicdo corporal de mulheres com depdsitos
de gordura localizada na regido abdominal e nos flancos. A hipotese central €
que a referida técnica pode promover uma reducdo significativa desses
depdsitos de gordura, minimizando assim os riscos associados a OA. A pesquisa
visa contribuir com dados clinicos para a validacdo desta técnica como uma
ferramenta auxiliar no manejo da gordura localizada e na prevencdo de

complicacBes metabdlicas associadas a OA.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Gordura localizada

A GL se refere ao acumulo de gordura em areas especificas do corpo,
levando a concentracdes distintas de depdsitos de gordura. Essa condi¢cdo pode
se apresentar em varias formas, como adiposidade abdominal ou central,
lipodistrofia gindide (celulite), podendo afetar &reas como as regidées abdominal,
pélvica e dos membros inferiores [12]. Muitas vezes, € resistente aos métodos
tradicionais de perda de peso devido a fatores como genética ou escolhas de
estilo de vida, tornando-se dificil elimina-la apenas com dieta e exercicios [13].

Uma das grandes preocupacfes de salude da atualidade é a gordura
localizada na regido abdominal, principalmente devido ao risco de doencas
cardiovasculares que esta condicdo pode trazer, ja que a circunferéncia
abdominal é considerada um dos marcadores de risco para doencas do coracgao.
Existem dois tipos de gordura abdominal, a subcutanea, que se localiza a frente
dos musculos abdominais, e a perivisceral, que se acumula entre as al¢as
intestinais e 6rgdos internos como o figado e intestino, sendo esta a mais
perigosa [14]. Esse fator inestético acontece geralmente por descontrole e
aumento da ingestao caldrica, seguido da diminuicdo de gasto calorico [15].

O excesso de gordura subcutanea esta associado a um risco aumentado
de hipertensdo, com valores de corte especificos identificados para diferentes
géneros [16]. Além disso, a maior espessura da gordura subcuténea foi
independentemente associada a uma maior incidéncia de infecgdo de inciséo
cirtrgica, especialmente em cirurgias de laparotomia, destacando a importancia
de medir a espessura da gordura subcutdnea durante o intraoperatério [17].
Pesquisas também mostraram que individuos com altos niveis de gordura
subcutéanea podem ter um risco aumentado de desenvolver diabetes,
especialmente quando combinados com outros fatores, como alto teor de

gordura visceral [18].
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2.2 Epidemiologia

Segundo a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), a obesidade € o
excesso de gordura corporal, em quantidade que determine prejuizos a saude.
Classicamente, uma pessoa € considerada obesa quando seu IMC é maior ou
igual a 30 kg/mz e a faixa de peso normal varia entre 18,5 e 24,9 kg/m2. Segundo
dados do Ministério da Saude (2020), houve um aumento de 72% na incidéncia
da obesidade no periodo entre 2006 e 2019, que passou de 11,8% para 20,3%.
Isso significa que dois a cada dez brasileiros estdo obesos. O maior percentual
esta entre as mulheres (21%) e aumenta conforme a idade: para os jovens de
18 a 24 anos € de 87% e entre adultos com 65 anos e mais, alcanca o patamar
de 20,9% [19].

A OA pode ser considerada um problema de saude significativo,
apresentando taxas de prevaléncia e causas variaveis em todo o mundo [20]. A
prevaléncia desta condicdo em mulheres climatéricas no Brasil foi de 62,4%,
associada a inatividade fisica, colesterol e hipertensdo e reforcando a
importancia da verificacdo da relacdo da medida da circunferéncia abdominal
que deve ser valorizada e adotada como procedimento de rotina pelos
profissionais da saude [21].

A gordura visceral esta ligada a obesidade abdominal, que por sua vez,
estd fortemente associada a doencas metabdlicas e fatores de risco
cardiovasculares, sendo considerada um dos maiores preditores desses eventos
[14] e contribuir para um dos maiores indices de mortalidade pelo agravamento
das condic¢des associadas a essa disfuncao gordurosa [22].

2.3 Fisiopatologia

A fisiopatologia da obesidade é uma condicdo complexa com etiologia
multifatorial e envolve uma interacdo entre fatores genéticos, ambientais,
comportamentais e hormonais. A obesidade é caracterizada pelo acumulo
excessivo de tecido adiposo, que ocorre quando o consumo de energia através
da alimentacdo excede o0 gasto energético pelo corpo. Esse desequilibrio

energetico leva ao armazenamento de calorias em forma de gordura,
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principalmente nos adipdcitos, as células especializadas em armazenar gordura
[23].

O inicio dessa disfuncdo ocorre quando os adipdcitos aumentam de
tamanho (hipertrofia) e em namero (hiperplasia) devido ao excesso crénico de
ingestdo caldrica. A medida que os adipdcitos aumentam de tamanho, ocorre
inicialmente uma isquemia [24]. A isquemia do tecido adiposo pode levar a varias
consequéncias. Estudos tém demonstrado que a isquemia desencadeia uma
resposta inflamatéria no tecido adiposo, caracterizada pela infiltracdo
leucocitaria e aumento da expressao de marcadores pré-inflamatérios [25].

A inflamacao nos adipdécitos ocorre através de varios mecanismos como
a producdo e liberacdo pelos adipdcitos viscerais de citocinas pré-inflamatérias,
como o fator de necrose tumoral alfa e interleucina-6, que promovem inflamagé&o
de baixo grau no corpo [26]. Esta inflamacdo crbnica esta implicada no
desenvolvimento de varias condi¢des associadas a obesidade, como resisténcia
a insulina, diabetes mellitus tipo 2 (DM2), dislipidemia e doencas
cardiovasculares [27].

A gordura visceral, em particular, € considerada mais danosa a saude do
gue a gordura subcutanea, devido sua localizacdo préxima a 6rgaos vitais, como
o figado, pancreas e intestinos [28]. Esse tipo de gordura visceral libera acidos
graxos livres e outras moléculas bioativas diretamente para a circulacdo
sanguinea, afetando o metabolismo de maneiras adversas [29]. A concentracéo
de gordura no abdémen favorece a proliferacdo de células que produzem
substancias inflamatorias que se alojam nos vasos sanguineos, além das placas
de gordura que se formam dificultando a passagem do sangue, 0 que pode
causar infartos e acidentes vasculares [30].

Embora a obesidade em geral seja um fator preocupante, muitos estudos
em humanos mostraram que a gordura visceral, esta mais intimamente ligada a
muitas condi¢des de saude. O acumulo desta esta relacionado a desequilibrios
metabolicos, aumento do risco de doencas cardiovasculares, resisténcia a

insulina e DM2, enfatizando seus efeitos prejudiciais na saude geral [31].
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2.4 Comorbidades envolvidas com a obesidade

Pesquisas revelam que a acumulacao de gordura na regido abdominal é
um importante fator de risco para DC em mulheres jovens. Essa condi¢gao n&o
apenas afeta a estrutura e o funcionamento do coracédo, levando a varias
adaptacdes e alteracbes, como hipertrofia excéntrica ventricular esquerda,
alteragcbes na geometria cardiaca e comprometimento da funcdo cardiaca
aumentando o risco de eventos cardiovasculares futuros [32-34].

Intervencbes no estilo de vida envolvendo exercicios, dieta e terapia
comportamental sdo recomendadas para reduzir os fatores de risco
cardiovascular associados a obesidade abdominal em mulheres jovens [35]. Nao
se restringindo somente a danos cardiovasculares a OA, também esté ligada ao
risco de desenvolvimento de doenca renal crénica [36]. Esses achados
sublinham a necessidade crucial de medir com precisdo a distribuicdo da gordura
corporal para avaliar o risco dessas doencas.

Em mulheres adultas que possuem OA, observa-se um aumento
significativo do risco de hipertenséo arterial sistémica e perfil lipidico adverso,
contribuindo também para o desenvolvimento de DC [37]. Pesquisas constatam
que uma maior OA, esta associada a elevacdo da pressao arterial, resisténcia
vascular sistémica e rigidez arterial, assemelhando-se as caracteristicas
primarias da hipertensao [38]. Estudos confirmam que existe uma relagéo entre
a gordura abdominal e a pressdo arterial indicando que o ganho de peso
abdominal, conforme indicado pela circunferéncia da cintura, € mais crucial para
o risco de hipertensdo do que o estado geral de obesidade [37].

A prevaléncia de OA € um problema de saude significativo em todo o
mundo e os estudos identificaram uma grande associa¢édo desta condicdo com
varios tipos de céncer [39]. Os estudos mostram uma alta prevaléncia da
associacado da gordura abdominal e o cancer em mulheres, especialmente em
paises de baixa ou média renda, individuos mais velhos, mulheres multiparas e
aguelas natransicdo da menopausa e pode ser um fator de risco mais importante
para cancer de pancreas, em comparacado com a adiposidade total [40-41] de
cancer gastrointestinal e hepatobiliar [42].

Em concordancia pode ser observado que os efeitos mediadores de

fatores como indice de triglicérides e glicose em jejum e proteina C reativa na
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relacdo entre OA e risco de cancer colorretal foram explorados, enfatizando o
papel da inflamacé&o e da resisténcia a insulina nessa associacéo [43]. Ademais
h& evidéncias robustas que apoiam a ideia de que a obesidade € um fator de
risco significativo para problemas de salude e mortalidade relacionados ao
cancer. Isso inclui ndo apenas a probabilidade de desenvolver certos tipos de
cancer, mas também a chance de que esses canceres voltem apds o tratamento
[44].

2.5 Efeitos da gordura localizada na autoestima e saude mental

A gordura localizada, particularmente em areas como a da regido
abdominal, pode impactar significativamente a autoestima, especialmente em
mulheres, levando a preocupacdes estéticas e diminuicdo da confianca [45]. O
acumulo de GL pode levar a formacdo de formas corporais indesejaveis,
deixando os formatos corporais menos bonitos, exacerbando ainda mais os
problemas de autoestima [46].

A obesidade esté intrinsecamente associada a questdes de salde mental,
como ansiedade, depressao e baixa autoestima tanto em criancas quanto em
adultos. Pesquisas indicam que individuos obesos frequentemente apresentam
niveis elevados de sintomas relacionados a ansiedade e depressao [47-48].
Além disso, estudos destacam diferencas significativas na autoestima conforme
o indice de massa corporal, sublinhando a importancia desse fator na intersecao
entre salude mental e obesidade [49-50].

A gordura localizada, especialmente em pessoas com obesidade, pode
afetar negativamente suas interacdes sociais. Estudos revelam que individuos
obesos frequentemente enfrentam estigmatizacao e exclusdo social devido ao
peso, 0 que provoca mudangas no comportamento em ambientes sociais [51].
As normas sociais e 0s preconceitos sobre o tamanho do corpo podem
influenciar as respostas do sistema nervoso autbnomo durante essas interagdes
[52]. Portanto, tratar a obesidade n&o apenas esteticamente, mas também
através de intervencdes especificas, desempenha um papel crucial na promocéo

da autoestima e no bem-estar mental global.
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2.6 Obesidade e colesterol

A OA tem uma relagéo significativa com os niveis de colesterol, afetando
varios aspectos da saude cardiometabdlica [53]. Estudos demonstraram a OA
tem sido associada a hipercolesterolemia e aos baixos niveis de colesterol de
lipoproteina de alta densidade (HDL) [54]. Além disso, pesquisas em adultos
demonstraram uma correlagdo entre os niveis séricos de colesterol e obesidade
abdominal, com a hipercolesterolemia sendo prevalente em individuos com
obesidade abdominal [55]. Essas descobertas enfatizam coletivamente a
intrincada interacao entre a obesidade abdominal e os niveis de colesterol na
influéncia dos resultados gerais de saude.

A relacdo entre os niveis de colesterol e a OA em mulheres e adultos é
significativa e os estudos demonstraram que a obesidade abdominal, indicada
pela circunferéncia da cintura, estd associada a marcadores metabdlicos
adversos e dislipidemia, levando a um risco aumentado de eventos
cardiovasculares [56]. Especificamente, pesquisas destacaram que o aumento
da circunferéncia da cintura est4 correlacionado com colesterol total e
triglicérides, embora mostre uma correlacéo insignificante com o colesterol de
lipoproteina de alta densidade em adultos jovens [57]. Essas descobertas
ressaltam a importancia de monitorar a obesidade abdominal como fator de risco
para perfis lipidicos adversos e saude cardiovascular em mulheres e adultos.

Niveis elevados de colesterol, particularmente a lipoproteina de baixa
densidade (LDL), estdo associados a impactos prejudiciais na satde do cérebro,
acelerando o declinio cognitivo relacionado a idade ao interromper a
conectividade neural e as redes cerebrais [58].Estudos demonstraram que a
hipercolesterolemia pode levar a uma neuroinflamacéo grave, comprometimento
cognitivo e déficits de memaria, que sdo exacerbados por fatores como infiltracédo
de mondcitos e disfungdo da barreira hematoencefalica podendo contribuir
significativamente para a fisiopatologia da doenca de Alzheimer, afetando o
comprometimento funcional cerebral e promovendo processos neuropatoldgicos
[59].

Outro fator agravante da hipercolesterolemia é induzir o acumulo
intracelular de colesterol nas células imunes, levando a alteragdes mitocondriais,

reducdo do estresse oxidativo e mudancas nas fungbes dos macrofagos,
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impactando, em dltima instancia, as respostas imunoldgicas [60]. A regulacao
das vias sintéticas dos acidos biliares também é influenciada pelo aumento do
colesterol na dieta, com a atividade do colesterol 7a-hidroxilase inicialmente
aumentando, mas depois diminuindo, enquanto a atividade da esterol 27-
hidroxilase permanece elevada, afetando o tamanho do pool de &cidos biliares
[61]. Essas descobertas destacam coletivamente a complexa interacéo entre os

niveis de colesterol e varios resultados de saude.

2.7 Efeitos da criolipolise na obesidade abdominal

O efeito da criolipdlise é ocasionado apOs apoptose causada pela
exposi¢do ao frio e acabam morrendo, considerando que este resfriamento é
seletivo e controlado sem afetar os tecidos circundantes [62]. Baseia-se no
conceito de que os tecidos ricos em lipidios sdo mais suscetiveis a lesGes
causadas pelo frio do que os tecidos ricos em agua ao seu redor [63]. Os
adipdcitos sofrem apoptose, morte programada da célula de gordura, porque séo
mais sensiveis ao resfriamento do que a derme, epiderme, masculos, vasos e
nervos [64-65].

Acredita- se que essas células mortas causam um processo inflamatoério
e sao eliminadas metabolicamente como parte da digestdo normal do nosso
organismo o que é denominado fagocitose pelos macréfagos [66]. Com isso, 0
processo inflamatério natural do organismo é capaz de remover as células de
gordura mortas e com o passar do tempo, isso permite a redugcéo da camada de
gordura na regido que foi aplicada a técnica de resfriamento controlado [67-68].

Todavia o efeito do resfriamento no tecido adiposo ja estd descrito na
literatura h& anos, ndo deixando duvidas da acao do frio no tecido adiposo [69].
Nesta linha de pensamento a técnica que usa aplicagdo do frio por um tempo
pré-determinado, ocasionando com que as células adiposas sofram lipolise o
que de acordo com a fisiologia da termogénese ocorre através de um efeito
neuroenddcrino [70].

De acordo com a fisiologia descrita por Guyton, o estresse ao frio
desencadeia uma série de respostas fisiologicas que tém como objetivo principal
manter a temperatura corporal [71]. Nesse processo, quando o0 corpo é exposto

ao frio, os receptores de temperatura na pele detectam a queda na temperatura
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externa e essas informacdes sédo enviadas ao hipotalamo, a principal regido do
cérebro responsavel pela regulacédo da temperatura corporal. O hipotalamo, por
sua vez, ativa uma série de mecanismos para aumentar a producao de calor e
reduzir a perda de calor [72].

Um dos principais mecanismos € a ativacdo do sistema nervoso
simpatico, que libera catecolaminas, como a adrenalina e a noradrenalina. Essas
substancias promovem a lipdlise, que € a quebra dos triglicerideos armazenados
nos adipdcitos (células de gordura) em acidos graxos livres e glicerol. Os acidos
graxos livres sdo entdo liberados na corrente sanguinea e transportados para
tecidos, como o musculo esquelético e o tecido adiposo marrom [73].

No tecido adiposo marrom, os &cidos graxos séo oxidados para produzir
calor, um processo conhecido como termogénese sem tremor [74]. Esse tecido
€ especializado na producdo de calor, gracas a presenca abundante de
mitocondrias que contém uma proteina chamada proteina desacopladora 1
(UCP1). A UCP1 permite que a energia dos acidos graxos seja convertida
diretamente em calor, em vez de ser armazenada como adenosina tri-fosfato
(ATP), o que é particularmente eficiente na manutencao da temperatura corporal
[75].

Estudos clinicos anteriores indicaram que a criolipdlise pode eliminar com
seguranca e eficacia a GL através de aplicacbes ndo invasivas no contorno
corporal e que é eficaz na reducédo do volume de gordura das areas tratadas,
com reducdes na espessura da camada de gordura variando de 19,2% a 22,8%
[76]. A efetividade da diminuicdo da gordura subcutdnea em areas como o
abddémen e os flancos, com efeitos adversos minimos, torna-se uma opg¢ao
segura de tratamento ndo invasivo para reducao de gordura abdominal por meio
da destruicdo dos adipdcitos, conforme ja demonstrado pelas andlises
histol6gicas e ultrassonograficas [77].

A CRL reduz significativamente a gordura visceral abdominal e a gordura
subcuténea, tornando-se um método nédo invasivo eficaz para a reducdo de
gordura nas areas abdominal e dos flancos. Esses efeitos foram comprovados
por estudos de acompanhamento a longo prazo, que demonstraram uma
reducao significativa da gordura subcutdnea em areas como o abdémen e os

flancos, até 9 anos apoOs o tratamento [78]. Atualmente, estudos sobre a
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combinacdo de modalidades com a CRL para potencializar seus efeitos ja

conhecidos na literatura estdo ganhando espaco na pesquisa cientifica.

2.8 Historia dos manipulos

No inicio da aplicacdo desta técnica manipulo aplicador de CRL mais
utilizado era o que utilizava succ¢éo para se acoplar a regido de GL. No entanto,
para atender a necessidade de tratar areas maiores e de dificil acoplamento, foi
desenvolvido um manipulo em placas. Diferente do manipulo tradicional com
succdao, essa nova modalidade se adere melhor a diferentes regides do corpo e
pode ser usada simultaneamente em vérias partes. Além de proporcionar
excelentes resultados e maior conforto durante a aplicagéo, observou-se uma
notavel satisfacao clinica, sem riscos de equimoses e hematomas, como ocorre
com os manipulos que utilizam succéo [79].

O surgimento da CRL de placas possibilitou aplicacdo da técnica em
diversas regides, sem uso de succdo, podendo favorecer areas maiores e de
dificil acoplamento do manipulo. Pesquisam indicam que esta nova modalidade
de manipulo da CRL foi percebida positivamente pelos pacientes como um
tratamento eficaz para a adiposidade localizada e ao longo dos ultimos anos se
tornou uma técnica muito procurada por ser ndo invasiva e eficaz para reduzir a
gordura corporal localizada, com altas taxas de satisfacdo entre os participantes
e resultados positivos nas medidas corporais [80].

Com base nestes fundamentos este estudo visa buscar evidéncias de que
a combinacao de CRL com manipulo de placas e a eletroestimulagédo que pode
ser um agente intensificador dos resultados ja consolidados da CRL, e se
tornando assim um tratamento que pode auxiliar na reducdo da gordura
abdominal evitando o acumulo de gordura visceral e diminuindo os riscos de
eventos cardiovasculares e metabolicos em mulheres adultas e elaborar um

protocolo de utilizacdo da CRL com evidencias substanciais.
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3 OBJETIVOS

3.1 Primério

v/ Comparar os efeitos de 3 sessfes sequenciadas da criolipdlise na
mudanca da composicado corporal através da bioimpedancia e dos
lipidios corporais através de exame laboratorial de colesterol total e em

fracOes.

3.2 Secundarios

v’ Verificar os resultados da criolipélise sequenciada nas medidas
corporais e nas fotos referenciadas;
v’ Verificar a reperfusdo da pele apés a aplicacao da criolipélise através

da termografia.
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4 MATERIAIS E METODOS

4.1 Desenho do estudo

A pesquisa se trada de um estudo clinico ndo randomizado que foi
realizada no Laboratério de Tecnologia em Saude da Universidade Evangélica
de Goias atendendo as Diretrizes e Normas Regulamentadoras de pesquisas
envolvendo seres humanos, formuladas pelo Conselho Nacional de Saude,
Ministério da Saude, instituidas em outubro de 1996 e atualizadas na Resolucao
466/2012, no Brasil, foi aprovada pelo Comité de Etica da Universidade
Evangélica de Goias - UnIEVANGELICA com o registro nimero 6.574.522 em
23 de dezembro de 2023. ApoOs a aprovacao do comité de ética iniciou-se as
coletas que tiveram um total de 4 visitas.

Na primeira visita, a participante foi avaliada por meio de uma ficha de
anamnese corporal, que incluia dados pessoais, historia corporal detalhada para
avaliar os habitos de vida, classificacdo do biotipo corporal, teste de didstase
abdominal, histérico médico e dados vitais, assinou o termo de responsabilidade
(ANEXO B) que foi lido e esclarecido pelo e foi orientada a manter seu estilo de
vida habitual, sem aderir a novas dietas, iniciar novas praticas de exercicios
fisicos ou realizar procedimentos estéticos durante o periodo de estudo, de modo
a nao interferir nos resultados.

Neste mesmo momento também foi realizada a coleta de dados
antropomeétricos com fita métrica padrdo. As medidas foram feitas com a
participante em ortostatismo com 0s pés posicionados no mesmo alinhamento
do quadril e coletado as medidas de 3 regides: abaixo do busto, cintura e quadril
(ANEXO A). Também foram feitas as fotos para comparacao antes e ap0s as
intervencdes. Para as fotos as voluntérias foram posicionadas em ortostatismo
nas posi¢des anterior, posterior, perfil direito e perfil esquerdo. A distancia
observada para cada imagem sera de 70 centimetros, e o participante assinou
um termo de autorizacdo para uso da imagem (ANEXO C). ApOs as primeiras
avaliacbes, a participante foi submetida & analise de composi¢do corporal
através da bioimpedéancia computadorizada (BIA) da empresa Tera Science,
para afericdo detalhada da composicéo corporal. Apos essa etapa, foi orientada
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realizar coleta de sangue para analise de lipidios totais, triglicerideos em um
laboratdrio de analises clinicas.

Na segunda visita, ja com o exame de sangue realizado as participantes
realizam a CRL, seguida de uma massagem de reperfusdo com monitoramento
através da camera termogréafica a cada cinco minutos. A massagem de
reperfuséo era realizada através de movimentos leves, circulares e ritmicos a fim
de restaurar o retorno da temperatura local, a massagem durava cerca de 5
minutos até que a temperatura cehgasse préximo da temperatura basal. No final
de cada coleta a participante era orientada sobre as possiveis alteracfes
anormais na pele e orientada também a relatar qualquer desconforto apos o
procedimento.

Quinze dias apods a primeira sesséo era feito uma nova coleta de dados
antropomeétricos e fotos assim como foi feita na primeira visita, e logo apds era
aplicada a segundasesséo de CRL seguida da massagem de reperfusédo. Esse
procedimento foi repetido novamente apds mais 15 dias, completando a terceira
sessao sequencial.

Logo apds a terceira sesséo, foi realizada uma nova avaliagcéo, que incluiu
analise de bioimpedancia, fotos e medicfes corporais, e analise laboratorial de
sangue para comparacdo com os dados coletados no inicio e ao longo das
sessdes anteriores, possibilitando a andlise final dos resultados.

4.2 Recrutamento de voluntarios

As mulheres participantes da amostra foram recrutadas no Campus
Universitario, através de chamada pelas midias sociais e por convite direto, sem
distincdo de atividades, que aceitaram participar do estudo apos lerem e

assinarem o TCLE. As coletas duraram de janeiro de 2024 a julho de 2024.

4.3 Populacédo e amostra

O tamanho da amostra de 30 participantes foi determinado por meio de
um calculo estatistico usando o software G*Power 3.1.9.7, com base em uma
correlacéo de teste T pareado: modelo bisserial de ponto com um poder de 0,90,

um alfa (a) de 0,05 e um tamanho de efeito de 0,4.
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O estudo incluiu 30 participantes do sexo feminino, com idade entre 18 e
55 anos, com adiposidade localizada na regido abdominal e flancos e diagnostico
de gordura localizada abdominal verificado através de adipometria. As
participantes foram selecionadas por amostragem de conveniéncia e submetidas

a trés sessodes de criolipolise sequenciais.

4.4 Critério de incluséo

Mulheres com idade entre 18 e 55 anos, que ndo haviam realizado
procedimento de criolipdlise nos dltimos 12 meses e apresentavam prega de
gordura considerada adequada para tratamento no abddémen e flancos,
determinada pela espessura da camada de gordura. Os critérios de inclusdo
exigiram minimo de 2cm de gordura nas regides especificadas para aplicacao
da criolipdlise, de acordo com a recomendacao do fabricante do aparelho, que
foram avaliadas através de adipometria e IMC de 25 a 40; participantes que
relataram nao ter intolerancia ao frio; ndo ter nenhuma patologia associada a

exposicao ao frio; ndo ter nenhum comprometimento cardiocirculatério.

4.5 Critério de excluséao

Mulheres em estado de gravidez, lactacdo, hérnia na regido, cicatrizes na
regido, doencas de pele, doencas autoimunes, diabetes descompensada,
neoplasias, obesidade grau lll, flacidez na regidao abdominal, hemoglobinuria
paroxistica no frio, neuralgia pés-herpética e doencas relacionadas ao frio, e
participantes que ndo atendam aos requisitos dos critérios de avaliacdo foram

excluidos do estudo.

4.6 Protocolo experimental

Garantindo que o0s experimentos sejam conduzidos de maneira
consistente e sistematica e com a intencao de assegurar que os dados coletados
fossem precisos e concomitantemente ajudar na organizacdo e gestao do

experimento, otimizando recursos e tempo.
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A figura 1 abaixo define como foi feita a execucdo dos procedimentos
durante o protocolo experimental.

Figura 1 - Fluxograma da execucdo dos procedimentos durante o protocolo
experimental
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Fonte: Elaborada pela autora (2024).

4.7 Protocolo de tratamento com a criolipdlise

Para a aplicacdo da CRL no laboratério de pesquisa a participante foi
colocada na maca de decubito dorsal, foi feita assepsia na regido com
clorexidina, para a protecéo da pele foi utilizada a manta de protecéo indicada
pela fabricante do aparelho para protecéo da pele nas areas tratadas, logo apos
foram inseridos os 4 manipulos aplicadores na regido abdominal e flancos. O
aparelho utilizado foi o Equipamento Asgard (Adoxy™ - Brasil) com quatro al¢as
simultaneas com temperatura de -5°C por 40 minutos.

ApoOs retirada dos manipulos aplicadores, foi feito monitoramento da

temperatura corporal imediatamente por meio de camera termografica
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infravermelha C5 (FLIR) e iniciada a massagem de reperfusdo para facilitar o
retorno da temperatura corporal normal, com monitoramento continuo a cada 5
minutos até que a pele chegasse a uma temperatura préxima da temperatura
basal.

As aplicacbes da CRL foram repetidas com intervalo de 15 e 30 dias,
totalizando trés aplicacbes em cada participante. Entre as aplicacbes foi
realizado avaliacdo das medidas antropométricas e fotos para comparacao.
ApOGs a terceira aplicacdo, foi realizada uma reavaliagdo com dados
antropometricos, analise de sangue para lipidios totais, triglicerideos,
bioimpedancia computadorizada e fotografias padronizadas como as feitas no

inicio e entre as aplicacBes da técnica.

4.8 Bioimpedancia Computadorizada (BIA — Tera Science)

Para avaliacdo da BIA foram preparados para o exame mantendo um
jejum de 4 a 6 horas para garantir a precisao dos resultados. Foi recomendado
evitar o consumo excessivo de agua imediatamente antes do teste, mantendo
uma hidratacdo normal nas 24 horas anteriores, além de evitar exercicios
intensos nas 12 horas precedentes ao exame. As participantes também foram
instruidas a evitar o consumo de alcool e cafeina 24 horas antes do teste e a
usar roupas leves, removendo objetos metalicos, como joias e reldgios, para ndo
interferir na medicao seguindo as orienta¢des do fabricante do aparelho.

Durante o teste, os participantes foram posicionados deitados em uma
superficie plana e confortavel, mantendo o corpo relaxado e os membros
ligeiramente afastados do tronco para garantir uma boa condutividade elétrica.
Os eletrodos foram colocados nos punhos e tornozelos dos participantes,
assegurando que a pele estivesse limpa e seca para um contato adequado, e
conectados a fios ligados ao dispositivo de bioimpedancia. Com os eletrodos
corretamente posicionados e conectados, a maquina de bioimpedéancia foi
ativada, e uma corrente elétrica de baixa intensidade, geralmente imperceptivel,
foi enviada através dos eletrodos, percorrendo o corpo dos participantes desde
os membros inferiores até os superiores. Essa corrente mediu a resisténcia
encontrada ao atravessar diferentes tipos de tecidos, como musculos, gordura e

agua.
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Os dados da bioimpedancia obtidos foram processados pelo equipamento
especializado, que forneceu estimativas detalhadas da quantidade de gordura
corporal, massa muscular esquelética, massa livre de gordura e teor de agua no
corpo. A versdo computadorizada do teste permitiu uma analise precisa e
detalhada, facilitando a interpretacdo e o monitoramento dos dados ao longo do
tempo. Esta metodologia garantiu uma avaliagcdo precisa e ndo invasiva da
composicao corporal das participantes, contribuindo de forma significativa para

0s objetivos desta pesquisa.

4.9 Analise estatistica

As participantes foram avaliadas em um momento inicial de linha de base
e depois novamente apds completar trés sessfes de CRL. Para as analises de
bioimpedancia e analies de colesterdis cada participante foi comparado consigo
mesmo antes e depois do tratamento usando o teste t de Student para amostras

pareadas. Valores com p < 0,05 foram considerados significativos.

Para as medidas de circunferéncia os dados foram digitados e
manipulados em Excel, para posterior tratamento dos dados utilizando o
programa Statistical Package for Social Science (SPSS) do Windows (versao
21.0). As variaveis foram apresentadas como mediatDesvio-padrao, mediana e
Intervalo de Confianca de 95% (IC 95%). O teste de Wilcoxon foi usado afim de
verificar existéncia ou ndo de diferenca significativa entre as medidas antes e
apos o tratamento de criolipdlise. Para todos os testes foi considerado nivel de
95% de confianga, ou seja, p < 0,05 foi considerado significativo. Os resultados
foram mostrados através de gréafico de barras representando os valores iniciais
e finais das variaveis analisadas. Para as fotos de reperfusdo e de antes e

depois, foi realizada uma andlise qualitativa.
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5 RESULTADOS

5.1 Caracteristicas da amostra

A Tabela 1 abaixo descreve as caracteristicas antropométricas da

amostra.

Tabela 1 - Caracteristicas antropomeétricas da amostra

Caracteristicas Antropométricas

Média Desvio

Padréo

Peso corporal (kg) 73,14 10,8
Altura (cm) 163 4.37
Idade (Anos) 40,8 11,4
indice de massa corporal (kg/m2) 27,5 3,87

Fonte: Elaborada pela autora (2024).

As participantes do estudo apresentaram uma média de peso corporal de
73,14 kg, com um desvio padrdo de 10,8 kg. A altura média foi de 163 cm, com
desvio padrao de 4,37 cm. A idade média dos participantes foi de 40,8 anos, com
um desvio padrédo de 11,4 anos. O indice de massa corporal (IMC) médio foi de

27,5 kg/m2, com um desvio padrao de 3,87 kg/mz,

5.2 Efeitos dacriolipdlise sobre gorduralocalizada abdominal e dos flancos
e a mudanca da composicdo corporal através da bioimpedancia apés

criolipdlise sequenciada

A Tabela 2 abaixo descreve os valores corporais das participantes antes

e depois dos tratamentos de criolipdlise.
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Tabela 2 - Dados de composicdo corporal antes e depois do tratamento de
criolipdlise

Tratamento de criolipolise

Antes Depois Valor p

MD e DP MD e DP
Massa Gorda Média (kg) 26 +1,5 24,4+ 1,51 *p< 0.05
Massa Gorda (%) 344+£1,2 328+x1 *p< 0.05
Massa Magra (kg) 48,0+ 4,8 47,0+ 4,1
Massa Magra (%) 65+1,2 67 +£1,2 *p< 0.05
Massa Muscular (kg) 22,3+0,9 225+0,8
Massa Muscular (%) 29+0,6 31+0,7 * p< 0.05
Relacdo musculo/gordura 0,85+ 0,04 0,95%0,2 * p< 0.05
Relacao gordura/agua 46,5+0,9 48 £ 0,9 ** p< 0.05

corporal total
MD= Média DP=Desvio Padrao

Fonte: Elaborada pela autora (2024).

5.2.1 Mudangas na massa gorda

Os dados de composicdo corporal foram obtidos por meio de
bioimpedancia tetrapolar computadorizada antes e apds o tratamento de
criolipdlise.

A Figura 2 ilustra as mudancas na massa gorda em quilogramas (kg) e no
percentual de massa gorda ao longo do periodo do estudo. O gréfico de barras
no Painel 2A apresenta a massa gorda média em dois momentos distintos: Inicial
e Final. Na medicao Inicial, a massa gorda média era de 26 + 1,5 kg. Na medicéo
Final, a massa gorda média diminuiu para 24,4 + 1,51 kg. A reducdo na massa
gorda é estatisticamente significativa.

O Painel 2B mostra o percentual médio de massa gorda nos mesmos dois
momentos: Inicial e Final. O eixo y indica o percentual de massa gorda, e o eixo
x denota os momentos de medig&o. Inicialmente, o percentual médio de massa
gorda era de 34,4 £ 1,2%. Na medicdo final, esse percentual havia diminuido
para 32,8 £ 1%. A reducéo na do percentual de massa gorda € estatisticamente
significativo, demonstrando a eficacia da intervencao na reducéo do percentual

de gordura corporal.
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Figura 2 - AlteracGes na massa gorda
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Nota: Painel 2A: Representa a massa gorda média em quilogramas (kg) nos momentos Inicial e
Final. Painel 2B: Exibe o percentual médio de massa gorda nos mesmos momentos.

Fonte: Elaborada pela autora (2024).

5.2.2 Mudanc¢as na massa magra

A Figura 3 mostra as mudancas na massa magra em quilogramas (kg) e
no percentual de massa magra ao longo do periodo do estudo. O gréafico de
barras no Painel 3A apresenta a massa magra média em dois momentos
distintos: Inicial e Final. Na medig&o Inicial, a massa magra média foi de 48,91 +
1,56 kg. Na medicdo Final, a massa magra média permaneceu em 48,82 + 1,4
kg, indicando nenhuma mudanca significativa na massa magra durante o periodo
do estudo. O Painel 3B mostra o percentual médio de massa magra nos mesmos
dois momentos: Inicial e Final. Inicialmente, o percentual médio de massa magra

era de 65 + 1,2%. Na medicdo final, esse percentual aumentou para
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aproximadamente 67 + 1,2%, o que demonstra a eficacia da intervencdo no

aumento do percentual de massa corporal magra.

Figura 3 - Mudangas na massa magra
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Nota: Painel 3A: Representa a massa magra média em quilogramas (kg) hos momentos Inicial
e Final. Nado houve mudanca significativa na massa magra durante o estudo. Painel 3B: Exibe o
percentual médio de massa magra nos mesmos momentos.

Fonte: Elaborada pela autora (2024).

5.2.3 Mudanc¢as na massa muscular

A Figura 4 ilustra as mudancas na massa muscular em quilogramas (kg)
e no percentual de massa muscular ao longo do periodo do estudo. Painel 4A:
Massa Muscular (kg) - O grafico de barras no Painel 4A apresenta a massa
muscular média em dois momentos distintos: Inicial e Final. O eixo y representa
a massa muscular em quilogramas, enquanto o eixo x exibe o0s momentos de
medicdo. Na medicao Inicial, a massa muscular média era de 22,3 £ 0,9 kg. Na

medicdo Final, a massa muscular média permaneceu em 225 + 0,8 kg,
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indicando que ndo houve mudanca significativa na massa muscular durante o
periodo do estudo.

Painel 4B mostra o percentual médio de massa muscular nos mesmos
dois momentos: Inicial e Final. O eixo y indica o percentual de massa muscular,
e 0 eixo x denota os momentos de medicao. Inicialmente, o percentual médio de
massa muscular era de 29 + 0,6%. Na medicdo Final, esse percentual havia

aumentado para 31 + 0,7%.

Figura 4 - AlteracGes na massa muscular
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Nota: Painel 4A: Representa a massa muscular média em quilogramas (kg) nos momentos Inicial
e Final. Nao houve mudanga significativa na massa muscular durante o estudo. Painel 4B: Exibe
0 percentual médio de massa muscular nos mesmos momentos.

Fonte: Elaborada pela autora (2024).

5.2.4 Mudancas narelacdo musculo/gordura e na agua corporal total

A Figura 5 ilustra as mudancas na relagdo musculo/gordura e na

porcentagem de ACT ao longo do periodo de estudo. O grafico de barras no
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Painel 5A apresenta a média da relacdo musculo/gordura em dois momentos
distintos: Inicial e Final. Na medicéo inicial, a relacdo musculo/gordura média foi
de 0,85 + 0,04. Na medicao final, a relacdo musculo/gordura média aumentou
para 0,95 + 0,2.

O Painel 5B mostra a porcentagem meédia de ACT nos mesmos dois
momentos: Inicial e Final. Inicialmente, a porcentagem média de ACT foi de 46,5
*+ 0,9%. Na medigcdo Final, essa porcentagem aumentou para 48 + 0,9%. Os
dados apresentados em ambos o0s painéis da Figura 5 indicam melhorias
significativas na composicéo corporal da medicao Inicial para a Final. O aumento
significativo na relacdo musculo/gordura sugere uma mudanca positiva para um
equilibrio mais saudavel de musculo em relagdo a gordura. Da mesma forma, o
aumento significativo na porcentagem de ACT destaca uma melhoria no estado
de hidratacdo. Esses achados enfatizam a eficacia geral da intervencdo em

aprimorar a composicao corporal e a hidratacéo.

Figura 5 - Relacdo musculo/gordura e 4gua corporal total
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Nota: O Painel 5B mostra a porcentagem média de ACT nos mesmos dois momentos: Inicial e
Final. Inicialmente, a porcentagem média de ACT foi de 46,5 £ 0,9%. Na medi¢do Final, essa
porcentagem aumentou para 48 + 0,9%.

Fonte: Elaborada pela autora (2024).
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5.3 Efeitos sistémicos da criolipolise sequenciada através de exame

laboratorial de colesterol total e em fragfes

Tabela 3 - Exame de colesterol total e fragcoes

Exame de colesterol total e fracdes

Antes Depois Valor p

MD e DP MD e DP
HDL 52,79+ 12,19 50,30 + 12,94 0,0541
LDL 127,2 £32,7 117 £ 30,2 0,0001
Triglicerideos 129,30 + 60,66 123,67 + 84,69 0,5455
Colesterol total 199,81 + 44,34 184,87 +42,11 0,0012

MD= Média DP=Desvio Padrao
Fonte: Elaborada pela autora (2024).

A Figura 6 ilustra os efeitos de trés sessdes de CRL sobre os lipidios
plasmaticos. Na Figura 6A, pode-se observar que a exposi¢do ao frio na area
abdominal reduziu significativamente os niveis de colesterol total. O nivel médio
inicial de colesterol total foi de 199,81 mg/dL (DP = 44,34), e o nivel médio final
de colesterol total foi de 184,87 mg/dL (DP =42,11). Um teste t pareado revelou
uma reducao estatisticamente significativa nos niveis de colesterol total apés a
intervencao p = 0,0012.

A Figura 6B mostra que a CRL ndo induziu mudancas significativas nos
niveis plasmaticos de colesterol HDL. O nivel médio inicial de colesterol HDL foi
de 52,79 mg/dL (DP = 12,19), e o nivel médio final de colesterol HDL foi de 50,30
mg/dL (DP = 12,94). Um teste t pareado revelou que a reducdo nos niveis de
colesterol HDL apés a intervencédo nao foi estatisticamente p = 0,0541. Os
resultados indicam que a criolipélise ndo impactou significativamente os niveis
de colesterol HDL.

A Figura 6C revela uma reducao significativa nos niveis plasméaticos de
colesterol LDL. O nivel médio inicial de colesterol LDL foi de 127,64 mg/dL (DP
= 29,45), e o nivel médio final de colesterol LDL foi de 116,83 mg/dL (DP =
27,06). Um teste t pareado revelou uma reducéo estatisticamente significativa
nos niveis de colesterol LDL apoés a intervencao p = 0,0001. Essa diminuicao
significativa nos niveis de colesterol LDL sugere que a criolipdlise pode ter um

impacto benéfico no perfil lipidico.
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A Figura 6D ilustra os efeitos da CRL nos triglicerideos plasmaticos, onde
a exposicao ao frio ndo induziu mudancas significativas. O nivel médio inicial de
triglicerideos foi de 129,30 mg/dL (DP = 60,66), e o nivel médio final de
triglicerideos foi de 123,67 mg/dL (DP = 84,69). Um teste t pareado revelou que
a mudanca nos niveis de triglicerideos ap6s a intervencdo nao foi
estatisticamente significativa p = 0,5455. Esses resultados indicam que a
criolipdlise ndo impactou significativamente os niveis de triglicerideos.

Os resultados indicaram reducdes significativas nos niveis de colesterol
total e LDL, sugerindo possiveis beneficios cardiovasculares da CRL. No
entanto, o procedimento ndo impactou significativamente os niveis de colesterol
HDL ou triglicerideos.

O valor p foi considerado significativo quando igual ou inferior a 0,05 N =
30, (* p=0,05; * p=0,01).

Figura 6A - Colesterol total
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Fonte: Elaborada pela autora (2024).

Figura 6B - Colesterol HDL
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Fonte: Elaborada pela autora (2024).
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5.4 Comparacdo das medidas antropométricas antes, durante e ap0os as

intervengdes com a criolipdlise

Tabela 4 - Comparacao das medidas antes e ap0s o tratamento de criolipdlise

Variavel MédiatDp Mediana IC 95% p
Abaixo do Busto

Antes 89,5+10,4 87,0 85,6-93,4

12 Sesséao 87,3+10,5 84,0 83,3-91,2 < 0,001*
22 Sessao 83,4+18,3 84,5 76,5-90,2 < 0,001*
32 Sessédo (n=19) 82,748,7 80,0 78,6-86,9 < 0,001*
Cintura

Antes 93,9+10,4 94,0 89,9-97,8

12 Sesséo 91,748,9 91,0 88,4-95,0 0,001~
22 Sessao 91,4+8,9 92,5 88,0-94,7 0,001~
32 Sessao (n=19) 88,2+8,4 88,0 84,1-92,2 0,004~
Quadril

Antes 89,749,1 98,5 95,3-102,1

12 Sesséo 96,848,9 97,0 93,5-100,1 0,001~
22 Sessao 95,848,8 97,0 92,5-99,1 < 0,001*
32 Sessao (n=19) 92,548,5 92,0 88,4-96,6 < 0,001*

Teste usado Wilcoxon
Fonte: Elaborada pela autora (2024).

Tabela 5 - Comparacao das medidas apds o tratamento de criolipélise

Variavel 12 x 22 Sessao 12 x 32 Sessao 22 x 32 Sessao
Busto p =0,107 p =0,007* p=0,074
Cintura p =0,464 p = 0,024* p=0,162
Quadril p =0,015* p = 0,002* p =0,019*

Teste usado Wilcoxon
Fonte: Elaborada pela autora (2024).
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5.5 Comparacdo das medidas antropométricas antes, durante e ap0os as

intervengdes com a criolipdlise

Figura 7A - Medida abaixo do busto do grupo antes e apOs o tratamento
criolipdlise
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Fonte: Elaborada pela autora (2024).

O grafico boxplot apresenta as medidas abaixo do busto (em cm) em
guatro momentos: Antes, 12 Sessao, 22 Sessao e 32 Sessao. Observa-se que a
mediana inicial é proxima de 90 cm, com um intervalo interquartil (IQR) entre 80
cm e 100 cm, e uma variacao total de 70 cm a 110 cm. A partir da 12 Sessao, a
mediana diminui gradualmente, atingindo cerca de 80 cm na 32 Sessao, onde 0
IQR é mais estreito (75 cm a 90 cm) e a amplitude total de 65 cm a 100 cm,
indicando uma reducdo tanto nas medidas médias quanto na dispersdo dos
valores ao longo das sessdes, sugerindo uma diminuicdo consistente das

medidas ap0s cada sessao.
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Figura 7B - Medida da cintura do grupo antes e ap0s o tratamento criolipdlise
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Fonte: Elaborada pela autora (2024).

O grafico boxplot fornecido apresenta as medidas da cintura (em cm) em
quatro momentos: Antes, 12 Sessdo, 22 Sessdo e 32 Sessdo. Inicialmente, a
mediana esta proxima de 95 cm, com um intervalo interquartil (IQR) que varia
entre 85 cm e 100 cm, e uma amplitude total de 70 cm a 110 cm. Apoés a 12
Sessdao, ha uma leve reducdo na mediana, que se mantém ao longo das sessdes
subsequentes, com a menor mediana registrada na 32 Sessdo, em torno de 90
cm. O IQR diminui gradualmente, especialmente na ultima sesséo (variando
entre 85 cm e 95 cm), indicando uma reducdo nas medidas médias e na
dispersdo dos valores apos as sessfes, 0 que sugere um efeito positivo no

tratamento para reducédo da medida da cintura.
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Figura 7C - Medida do quadril do grupo antes e apds o tratamento criolipdlise
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Fonte: Elaborada pela autora (2024).

O gréfico boxplot apresenta as medidas do quadril (em cm) em quatro
momentos distintos: Antes, 12 Sessédo, 22 Sesséo e 32 Sessdo. Inicialmente, a
mediana esta em torno de 100 cm, com um intervalo interquartil (IQR) que varia
entre 90 cm e 105 cm, e uma amplitude total que vai de aproximadamente 80 cm
a 110 cm. Apéds a 12 Sessdao, observa-se uma leve reducdo na mediana, que
continua a diminuir de forma progressiva até a 32 Sessdo, onde a mediana fica
em torno de 95 cm. A dispersao dos dados (IQR) também diminui ao longo das
sessbes, especialmente na Ultima, sugerindo uma menor variabilidade nas
medidas ap6s o tratamento. Esses resultados indicam uma tendéncia de
reducdo nas medidas do quadril com o avanco das sessfes, 0 que pode sugerir

a eficicia do tratamento aplicado para reducdo das medidas nessa regido.
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Figura 8A - Medida abaixo do busto antes e apds o tratamento crioliplise de

cada paciente
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Fonte: Elaborada pela autora (2024).
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O grafico apresentado ilustra a evolucdo das medidas abaixo do busto de

30 participantes submetidas ao protocolo de criolipélise sequenciado. No eixo y,

temos a medida em centimetros (cm) da circunferéncia abaixo do busto de cada

participante, enquanto o eixo X representa cada uma das 30 participantes

numeradas de 1 a 30.
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Figura 8B - Medida da cintura antes e apo0s o tratamento criolipdlise de cada

paciente
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Fonte: Elaborada pela autora (2024).
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O gréfico apresentado ilustra a evolucdo das medidas de cintura de 30

participantes submetidas os protocolos de criolipdlise seuquenciado. No eixo v,

temos a medida em centimetros (cm) da circunferéncia cintura de cada

participante, enquanto o0 eixo x representa cada uma das 30 participantes

numeradas de 1 a 30.
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Figura 8C - Medida do quadril antes e ap6s o tratamento criolipélise de cada paciente
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O gréfico apresentado ilustra a evolucdo das medidas de quadril de 30

participantes submetidas ao protocolo de criolipdlise sequenciado. No eixo vy,

temos a medida em centimetros (cm) da circunferéncia de quadril de cada

participante, enquanto o eixo X representa cada uma das 30 participantes

numeradas de 1 a 30.
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5.7 Mudancas na temperatura ap0s aplicacado da criolip6lise e massagem

de reperfuséo

Figura 9 - Mudancas na temperatura apos aplicacdo da criolipdlise e massagem
de reperfusédo. 9A: Imediatamente apos a remocao do manipulo aplicador da
CRL. 9B a 9E corresponde a massagem de reperfusdo a cada 5 minutos.

Fonte: Elaborada pela autora (2024).
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5.8 Fotos antes e ap0s a Criolipdlise

Figura 10 - Fotos de antes, durante e apés a criolipélise sequenciada. Figura
10A1 (anterior) e 10A2 (vista lateral direita): representa a inical, antes da
apicacao da criolipolise. Figura 10B1 (anterior) e 10B2 (vista lateral direita):
representa apés 15 dias da primeira sessao. Figura 10C1 (anterior) e 10C2 (vista
lateral direita):representa o resultado apés a terceira sesséo de criolipdlise.

10A1 10C1

Fonte: Elaborada pela autora (2024).
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6 DISCUSSAO

Os resultados desta investigagdo clinica confirmam a eficacia da
criolipdlise na redugdo da gordura corporal, especialmente destacando seu
potencial como uma alternativa ndo invasiva as intervencgdes cirirgicas, como a
lipoaspiracao [81].

A reducado significativa tanto da massa gorda absoluta quanto do
percentual de massa gorda (Figura 2) ressalta a eficacia da criolipdlise na
reducdo de gordura localizada. Especificamente, a média de massa gorda
diminuiu de aproximadamente 25 kg para 23 kg, e o percentual de massa gorda
diminuiu de 35% para 31%. Além do conhecido efeito lipolitico da exposicdo ao
frio, a criolipdlise induz a apoptose dos adipdcitos através da exposicao ao frio,
levando a uma reducéo gradual do tecido adiposo sem danificar as estruturas
circundantes [82-83]. Essa abordagem n&o invasiva oferece uma alternativa
promissora aos métodos cirdrgicos de reducdo de gordura, como a
lipoaspiragcdo, com menos tempo de recuperagdo e menores riscos associados.

Enquanto a massa magra absoluta permaneceu estavel em torno de 50
kg, o percentual de massa magra aumentou significativamente de 66% para
68%. Essa estabilidade na massa magra, juntamente com a reducdo da massa
gorda, sugere uma melhoria na composicao corporal. A preservacao da massa
magra durante a perda de gordura é crucial, pois esta associada a uma melhor
salude metabdlica, maior taxa metabodlica basal e capacidade funcional
aprimorada [84]. Manter a massa magra € particularmente importante em
populacdes idosas, onde a sarcopenia (perda de massa muscular) pode levar a
diminuicdo da mobilidade e ao aumento do risco de quedas e fraturas.

N&do houve alteracdo significativa na massa muscular absoluta, que
permaneceu em torno de 20 kg, mas mostra um aumento significativo no
percentual de massa muscular de 30% para 32%. Essa melhora relativa no
percentual de massa muscular, apesar da massa muscular absoluta estavel,
reflete uma composi¢éo corporal mais saudavel. O aumento no percentual de
massa muscular est correlacionado com uma melhora na forca, resisténcia e
saude metabdlica, reduzindo o risco de sindrome metabdlica e outras doencas

cronicas [85]. Aléem disso, um percentual maior de massa muscular apoia uma
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melhor sensibilidade a insulina, auxiliando na prevencdo e no manejo do
diabetes tipo 2.

Foi observado um aumento significativo na relagdo musculo/gordura de
0,85 para 0,95 e no percentual de TBW (agua corporal total) de 46% para 48%.
A melhora na relacdo musculo/gordura sublinha um equilibrio mais saudavel
entre os tecidos musculares e adiposos, refletindo uma mudanca positiva na
composigdo corporal. Uma relagdo musculo/gordura mais alta € indicativa de
melhor saude geral e menor risco de doencas cardiovasculares [86]. O aumento
no percentual de TBW sugere uma melhoria no estado de hidratacéo, que é
essencial para as funcdes celulares, transporte de nutrientes e eliminacao de
residuos [87]. A hidratacdo adequada também melhora o desempenho fisico, a
recuperacéo e o bem-estar geral.

As alteracdes na composicdo corporal observadas neste estudo tém
varios potenciais beneficios para a saude, como na saude cardiovascular. A
reducdo da massa gorda e a melhoria na relacdo musculo/gordura pode reduzir
o risco de doencas cardiovasculares. O excesso de gordura, particularmente a
gordura visceral, € um fator de risco importante para condicdes como
hipertenséo, aterosclerose e doencas cardiacas [86].

A gordura abdominal é metabolicamente ativa e contribui para niveis
elevados de lipidios circulantes, que sdo fundamentais no desenvolvimento da
aterosclerose. Ao reduzir o colesterol total, a criolipélise pode diminuir a carga
de placas de colesterol nas artérias, reduzindo potencialmente o risco de ataques
cardiacos e acidentes vasculares cerebrais. Isso € de suma importancia em um
ambiente clinico, uma vez que as doencas cardiovasculares continuam sendo a
principal causa de mortalidade em todo o mundo. Além disso, na saude
metabdlica, o aumento no percentual de massa magra e de massa muscular
melhora a saude metabdlica ao aumentar a taxa metabdlica basal e a
sensibilidade a insulina. Com relacéo a outro problema importante relacionado a
gordura corporal, as propor¢des epidémicas do diabetes tipo 2 em todo 0 mundo,
e as implicacdes da reducdo da adiposidade central se estendem além das
doencas cardiovasculares. A gordura abdominal é um fator de risco conhecido
para a resisténcia a insulina, caracteristica marcante do diabetes tipo 2 [88].

Ao diminuir a gordura abdominal, a criolipélise pode desempenhar um

papel na melhoria da sensibilidade a insulina, contribuindo assim para 0 manejo
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e a prevencao do diabetes. Isso pode ajudar na prevencdo e no manejo da
sindrome metabodlica e do diabetes tipo 2 [86].

No que diz respeito a funcao fisica, 0 aumento no percentual de massa
muscular e de massa magra contribui para uma melhor forca fisica, resisténcia
e capacidade funcional. Isso é particularmente benéfico para populacdes idosas,
reduzindo o risco de sarcopenia e complicacbes associadas. Além disso, a
hidratacdo e a recuperacdo também podem ser melhoradas. As mudancas no
percentual de TBW indicam um melhor estado de hidratagcédo, o que apoia as
funcdes celulares, o desempenho fisico e a recuperacéo. A hidratacdo adequada
é crucial para a manutencdo da homeostase e da saude geral [86]. Os resultados
que demonstram uma reducdo de gordura ndo invasiva apds a crioliplise
oferecem uma alternativa ndo invasiva aos métodos cirurgicos de reducédo de
gordura, proporcionando uma oOpcdo mais segura com menos tempo de
recuperacado e menos riscos. Isso torna a criolipélise uma opc¢éao atraente para
individuos que buscam contorno corporal sem as complicacBes associadas a
cirurgia [64]. O possivel mecanismo de reducéo de gordura ainda ndo esta claro.
Além da via classica impulsionada pela inervacéo simpatica e pela liberacdo de
catecolaminas, levando a estimulagdo dos receptores B e a lipdlise, foram
propostos mecanismos locais e diretos. A estimulacao fisioldgica dos receptores
adrenérgicos B3 da gordura marrom (B3-AR) através do estresse pelo frio, ou
através da ativacdo farmacoldgica direta, desencadeia rapidamente a
termogénese sem tremor. Esse processo € facilitado pela acédo de acidos graxos
mobilizados, que atuam como ativadores alostéricos da proteina desacopladora
1 (UCP1), o principal mecanismo molecular responsavel pela producgéo de calor
na gordura marrom. No entanto, é possivel que pelo menos dois mecanismos
diferentes estejam envolvidos na reducéo de gordura observada.

Os resultados desta investigacdo clinica confirmam a eficacia da
criolipolise na reducao de gordura localizada, especialmente na area abdominal
de mulheres com sobrepeso e obesidade, destacando seu potencial como uma
alternativa ndo invasiva a procedimentos cirargicos como a lipoaspiracdo. As
reducdes significativas observadas na massa de gordura absoluta e no IMC séo
impressionantes, evidenciando o potencial da criolipolise ndo apenas como um
procedimento estético, mas também como uma ferramenta para melhorar os

resultados gerais de saude. Este estudo ressalta a eficacia da criolipélise ndo s6
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na reducdo de gordura localizada, mas também na possivel diminuicdo dos
riscos associados a adiposidade abdominal, especialmente no que diz respeito
a saude cardiovascular e ao diabetes [87-88].

Os efeitos observados através da coleta de exame de colesterol apds o
tratamento sequenciado da crioolipélise reforcam o seu papel como uma
alternativa néo invasiva eficaz aos métodos cirurgicos de reducao de gordura,
com impacto comprovado na avaliacao dos lipidios corporais. Mais importante,
essas mudangas na composicao corporal foram acompanhadas por redugdes
significativas no perfil lipidico, especialmente nos niveis de colesterol total e LDL,
fatores criticos na patogénese de doencas metabdlicas e cardiovasculares.

A reducédo do colesterol total observada neste estudo é particularmente
significativa, dado o forte vinculo entre o excesso de gordura abdominal e o
aumento do risco cardiovascular. Abdel-Aal, em 2020 [91] foi o primeiro a
demonstrar que mulheres que participaram de uma combinacéao de criolipélise e
programa de dieta experimentaram melhorias mais significativas nos perfis
lipidicos e nos niveis de enzimas hepaticas em comparacdo com aquelas que
seguiram apenas o0 programa de dieta. O estudo encontrou uma diminuicéo
significativa no colesterol total e no LDL. Intervencdes destinadas a reduzir a
circunferéncia da cintura, juntamente com a diminuigdo da gordura subcutanea
abdominal, amplificaram os beneficios sistémicos gerais da criolipolise.
Anteriormente, Zelickson et al. [89] observaram que o tratamento de porcos (N =
3) resultou em uma reducdo notavel na camada de gordura superficial sem
prejudicar a pele subjacente. Essa reducédo foi precedida por uma resposta
inflamatoria, iniciada pela apoptose induzida pelo frio dos adipdcitos. Além disso,
uma avaliacdo dos niveis lipidicos durante um periodo de trés meses apés o
tratamento revelou que os valores de colesterol e triglicerideos permaneceram
dentro da faixa normal. Nesse caso, uma limitacao significativa do estudo foi que
ele envolveu apenas trés porcos. Em contraste, nosso estudo incluiu 30
mulheres que realizaram trés sessdes de criolipolise, com todos 0s parametros
avaliados antes e apés os tratamentos para cada participante, utilizando uma
abordagem de comparacéo pareada.

A gordura abdominal é metabolicamente ativa e contribui para niveis
elevados de lipidios circulantes, que sédo fundamentais no desenvolvimento da

aterosclerose. Ao reduzir o colesterol total, a criolipdlise pode diminuir o acumulo
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de placas de colesterol nas artérias, reduzindo potencialmente o risco de ataques
cardiacos e derrames. Isso é de extrema importancia no ambiente clinico, pois
as doencas cardiovasculares continuam sendo a principal causa de mortalidade
global.

A reducao pronunciada do colesterol LDL ressalta ainda mais o potencial
da criolipolise em melhorar a saude arterial. As particulas de LDL séo conhecidas
por infiltrar a camada endotelial das artérias, desencadeando uma resposta
inflamatéria que leva ao desenvolvimento de placas ateroscleroticas. A
capacidade da criolipolise de diminuir significativamente o colesterol LDL sugere
gue ela pode ajudar a prevenir a cascata de eventos que levam a aterosclerose
e aos subsequentes eventos cardiovasculares. Este resultado foi observado
anteriormente quando a exposicdo ao frio conseguiu reduzir melhor os lipidios
plasmaticos do que a dieta. No entanto, a diminuicdo observada no colesterol
também pode ser influenciada por fatores dietéticos ou pelo uso de colesterol na
construcdo de membranas celulares durante a recuperacdo tecidual pés-
criolipdlise. Estudos futuros sédo necessarios para isolar os efeitos da criolipdlise
das influéncias dietéticas.

Apesar desses resultados promissores, € importante notar que a
criolipdlise néo alterou significativamente os niveis de colesterol HDL ou
triglicerideos plasmaéticos. Isso indica que, embora o procedimento possa
influenciar certas fracdes lipidicas, ele ndo afeta uniformemente todos os
aspectos do perfil lipidico. Esses achados destacam a complexidade do
metabolismo lipidico e sugerem que as respostas individuais a criolip6lise podem
variar, exigindo abordagens de tratamento personalizadas.

Em relacéo a outro problema importante relacionado a gordura corporal,
as proporcdes epidémicas do diabetes tipo 2 em todo o mundo e as implicacdes
da reducgdo da adiposidade central vdo além das doencas cardiovasculares. A
gordura abdominal € um fator de risco conhecido para a resisténcia a insulina, a
caracteristica principal do diabetes tipo 2. Ao diminuir a gordura abdominal, a
criolipdlise pode desempenhar um papel na melhora da sensibilidade a insulina,
contribuindo assim para 0 manejo e prevenc¢ao do diabetes. Embora este estudo
nao tenha medido diretamente a sensibilidade a insulina, as redu¢cdes na massa
de gordura e as melhorias nos perfis lipidicos podem sugerir indiretamente

melhorias na saude metabdlica. Recentemente, Mazor et al. [90] também
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trabalhando com porcos (N = 8), demonstraram que a criolipélise de gordura
mesentérica (CGM) reduziu com seguranca o volume de gordura mesentérica
em 30% em trés meses, uma reducao que foi mantida em seis meses. Nao houve
alteracdes no peso corporal em nenhum dos grupos, MFC ou controle com
cirurgia simulada. Além disso, medidas de controle glicémico, sensibilidade a
insulina e pressao arterial mostraram melhorias significativas no grupo MFC em
comparac¢ao com os controles simulados.

A gordura visceral, localizada profundamente na cavidade abdominal e ao
redor dos Orgaos vitais, esta particularmente implicada na patogénese da
sindrome metabdlica, um conjunto de condicbes que aumentam
significativamente o risco de doengas cardiovasculares, diabetes e derrames. Ao
contrario da gordura subcutanea, que se distribui logo abaixo da pele, a gordura
visceral € metabolicamente ativa e secreta uma variedade de adipocinas e
marcadores inflamatérios que contribuem para a resisténcia a insulina, um
componente central da sindrome metabdlica. A presenca de excesso de gordura
visceral perturba o metabolismo lipidico normal e as fun¢ées hormonais, levando
a niveis elevados de glicose e insulina, aumento da presséo arterial e niveis
anormais de colesterol, especialmente triglicerideos elevados e reducdo HDL. A
relacdo entre a gordura visceral e esses distirbios metabdlicos destaca seu
papel como mediador critico dos fatores de risco metabdlico.

Além disso, a distribuicAo da gordura corporal € um determinante
significativo da saude metabdlica. A obesidade central, caracterizada pelo
aumento da gordura abdominal, € um fator de risco bem estabelecido para a
sindrome metabdlica e suas condi¢des associadas.

A reducdo das medidas obtidas através da criolipdlise em todas as regides
avaliadas foram significativas, tanto individualmente, quando comparada todo o
grupo de participantes. A criolipdlise ndo é principalmente um método de perda
de peso, ela efetivamente atinge e reduz gordura localizada da regidao onde as
placas foram posicionadas, melhorando o contorno corporal e causando efeito
sistémico na perda de gordura. E um tratamento ndo invasivo que ajuda os
pacientes a se sentirem mais confiantes e satisfeitos sobre seus corpos com o
minimo de tempo de inatividade [92].

Os resultados obtidos corroboram com os achados da literatura, onde a

criolipolise demonstrou redugdes significativas nas medidas corporais. Em um
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estudo que utilizou a técnica de criotermogénese com cinco aplicacbes
consecutivas, os participantes apresentaram uma reducdo média de 4,1 cm na
circunferéncia da cintura apés 15 dias e 4,62 cm apds 3 meses. Além disso,
houve uma diminui¢do no indice de massa corporal, que passou de 23,0 kg/m?
para 20,5 kg/m2 ao final do periodo de acompanhamento [93]. Esses dados
reforcam a eficacia da criolipolise em promover a lipélise e a reducdo de medidas
corporais, alinhando-se com os resultados observados em nossa pesquisa.

A medida da circunferéncia da cintura € um parametro fundamental para
avaliar a saude, especialmente em relacéo ao risco cardiovascular. Inicialmente,
0 grupo de participantes desta pesquisa apresentava uma circunferéncia média
de 93,9 £ 10,4 cm, um valor que ja se enquadra dentro dos niveis de risco para
doencas cardiovasculares. Apdés o tratamento, a medida final foi reduzida
significativamente para 88,2 + 8,4 cm. Esse resultado demonstra o impacto
positivo da criolipdlise, mostrando que trés sessdes desse tratamento, mesmo
sem intervencdes adicionais, sdo capazes de diminuir de forma significativa a
circunferéncia da cintura.

De acordo com a OMS, a circunferéncia abdominal ideal para mulheres é
de no maximo 88 cm. Valores acima desse indicam um risco elevado para a
saude. Isso pois concentracdo de gordura no abdémen favorece a proliferacdo
de células que produzem substancias inflamatérias que se alojam nos vasos
sanguineos. As placas de gordura que se formam dificultam a passagem do
sangue, o que pode causar infartos e derrames [94].

A medida dessa circunferéncia é um parametro para importantes
medicOes de saude. Por isso, é preciso vé-la como um sinal de alerta quando o
namero esta acima do que é pré-fixado pela OMS ou pelas sociedades médicas.

Considerando que os efeitos da criolipélise podem continuar a se
manifestar por semanas e o protocolo pode ser repetido apos trés meses, é
possivel prever beneficios ainda maiores se o tratamento for associado a uma
alimentacdo equilibrada e praticas regulares de atividade fisica, contribuindo
assim para uma reducdo efetiva dos riscos cardiovasculares relacionados a
gordura abdominal.

A massagem de reperfuséo, utilizada como complemento em protocolos
de criolipdlise, tem mostrado resultados promissores na otimizacdo dos efeitos

deste tratamento ndo invasivo para reducdo de gordura localizada. Os
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reaultados do nosso estudo a massagem de reperfuséo, conforme representado
nas Figuras 7B a 7E, desempenha um papel fundamental no processo de
recuperacdo térmica da pele apds a aplicacdo da CRL. J& ap6s 5 minutos de
massagem, a temperatura aumenta para 12,0°C, sugerindo que a circulacao
sanguinea comeca a ser restabelecida, com uma melhora progressiva da
distribuicdo do calor na area tratada. Nas imagens subsequentes, a temperatura
continua a subir gradualmente, chegando a 19,5°C apds 10 minutos de
massagem e a 20,5°C apds 15 minutos. Esse aumento gradual demonstra a
eficacia da massagem em promover o retorno do calor a pele e a recuperacao
da temperatura proxima ao basal.

A homogeneizagdo térmica observada na ultima imagem (Figura 7E)
indica que a area tratada recuperou quase completamente sua temperatura
normal, com a coloracdo uniforme da pele sugerindo que ndo houve danos
significativos ao tecido resfriado. Em resumo, as imagens mostram que a
massagem de reperfusdo € um método eficaz para restaurar o fluxo sanguineo
e a temperatura local ap6s a criolipélise, minimizando riscos de lesdes teciduais
e favorecendo a recuperacédo adequada da area tratada.

Em um estudo um sujeito recebeu massagem abdominal continua por 1
hora apdés o término da fase de resfriamento ou até que a pele e as temperaturas
subdérmicas retornassem a linha de base. Esta técnica foi empregada para
determinar se a massagem vigorosa aceleraria o retorno das temperaturas e, por
extensdo, do sangue oxigenado aos niveis de pré-tratamento. Acredita-se que a
restauracdo do sangue oxigenado produza uma série de radicais livres de
oxigénio, que podem potencialmente aumentar a perda de tecido. Durante a
recuperacdo, as temperaturas subdérmicas do Unico sujeito que recebeu
massagem retornaram mais rapido e a niveis mais altos do que as temperaturas
dos sujeitos que nao receberam massagem [95].

Embora alguns estudos levantam a importancia acerca da seguranca e a
eficacia da massagem de reperfusao pés-criolipdlise, principalmente salientando
0 risco de exacerbar os danos cutaneos existentes decorrentes do mau uso da
técnica de criolipolise ndo pode ser negligenciado, particularmente em casos de
lesGes anteriores levando em conta de que se a pele ja estiver danificada, a

massagem pode exacerbar as lesbes, levando a complicagdes adicionais. Isso



56

destaca a necessidade de uma avaliacao cuidadosa antes de aplicar técnicas de
massagem.

Reforcando os potencias beneficios Boey e Wasilenchuk [96] em um
estudo em um grupo de 10 mulheres ndo encontrou evidéncias de danos na pele,
necrose ou fibrose decorrentes da massagem manual pos-tratamento apos a
criolipdlise. A analise histologica mostrou aparéncia semelhante do tecido entre
as areas massageadas e ndo massageadas, indicando que a massagem de
reperfusdo ndo causa danos a pele. Além disso incorporacdo de massagem
manual imediatamente apos o tratamento de criolipdlise no mesmo estudo citado
anteriormente aparentemente aumentou significativamente a eficacia do
tratamento. Enquanto os dados de acompanhamento de 2 meses mostraram
68% de aumento na reducdo da camada de gordura na area de tratamento
massageada em comparacdo com a hdo massageada. Isso pode ser indicativo
de que a massagem manual causou um mecanismo adicional de dano
imediatamente apos o tratamento [96].

Apesar de ainda haver controvérsias a literatura mais recente apoia o uso
da massagem de reperfusdo como um adjuvante util para aprimorar 0s
resultados da criolipdlise, principalmente em areas de maior concentracdo de
gordura subcutanea. A aplicacdo da massagem nao s6 melhora o retorno venoso
e linfatico, mas também acelera a eliminacdo dos residuos celulares resultantes
do apoptose induzido pela criolipélise. No entanto, os autores deste estudo
ressaltam a necessidade de padronizagcéo nos protocolos de aplicacdo, uma vez
que variacfes na técnica, como pressao e tempo de execuc¢ao, podem influenciar
diretamente os resultados clinicos.

Este estudo posiciona a criolip6lise como uma promissora modalidade de
tratamento néo invasivo, ndo apenas para a reducdo estética de gordura, mas
também como uma possivel intervencgdo terapéutica na gestao e prevencao de
doencas metabolicas. Ela se mostrou eficaz tanto na perda de gordura como
também alterou significativamente para melhor a composi¢éo corporal.

Portanto integrar a criolipdlise a intervencdes amplas de estilo de vida e
dietéticas poderia potencialmente aumentar sua eficacia e contribuir para uma

melhora abrangente da saude metabdlica.
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7 CONCLUSAO

Os resultados deste estudo mostraram que trés sessbes de CRL
sequenciadas € eficaz tanto na perda de gordura e mostram reducdes
significativas nos niveis de colesterol total e LDL, no entanto, o procedimento
ndo impactou significativamente os niveis de colesterol HDL ou triglicerideos
podendo ser um considerado um aliado na reducdo dos riscos metabdlicos
associados a disfunc¢des lipidicas. A CRL também alterou significativamente para
melhor a composicdo corporal reduzindo a massa gorda, mantendo a massa
magra e melhorando a propor¢éo musculo/gordura e a hidratacao. Esses efeitos
foram visiveis também nas coletas de medidas corporais e nas fotos. A pele da
regido tratada nao foi afetada o que foi verificado através das fotos de reperfusao
apos as intervencoes. Essas descobertas sugerem que a CRL € uma intervencao
nao invasiva eficaz para melhorar a composicdo corporal e potencialmente

melhorar varios parametros de saude.
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[ FICHA DE ANAMNESE DADOS PESSOAIS :l
Nome: Data de nascimento [/
Endereco:

Celular:(_) Email:
Profissao: Estado Civil:

Género: () feminino ( )Masculino

QUEIXA PRINCIPAL

CLASSIFICAGAO DE BIOTIPO
ENDOMORFO [ |
MESOMORFO  []
ECTOMORFO ]




Testando positivo assinale qual figura se localiza a diadstase

Global Umbilical Supra

BIOEMPEDANCIA

Antes

PESO:
ALTURA:
MUSCULO:
GORD. VISC:
IMC:

KAL:

PARAMETROS DE AVALIACAO

Antes
PA= X mmHg
T= °C
FR rpm
FC bpm

SAT

HISTORICO MEDICO:

Faz uso de algum cosmético:

E alérgico(a) a algum produto:

Qual?

Gestante

Umbilical

P6s imediato

PESO :

ALTURA:
MUSCULO:_
GORD. VISC:

IMC:

KAL:

Pés imediato

PA=

Infra
Umbilical

X mmHg

T=
FR
FC

SAT

( )sim  (

( )néo (

( )sim (

°C
rpm

bpm

) ndo

) sim

) néo
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Antecedentes oncoldgico
Lactacao (-6 meses)
Obesidade
Epilepsia/Convulsdes

Hiper sensibilidade ao frio
Flebite

Hipertenséo

Hipotensao

Problema Cardiaco
Problema Neurolégico

TVP

Varizes

Urticéria ao frio

Problema Renal

Uso de antecoagulante
Hérnia (umbilical ou Inguinal)
(HPF) Hemoglobinuria Paroxistica ao
frio

Puerpério

Sindrome de Raynaud
Artrite reumatoide

LUpus Eritematoso sistémico
Diabetes

Cirurgia recente

Insuficiencia Circulatoria Periférica

Neuragia pos-herpetica

N e e e e e T T T T T e e T

) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim

) sim

) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim
) sim

) sim

AN AN AN AN AN AN AN N AN AN AN AN N N N/

) ndo
) ndo
) nédo
) nédo
) ndo
) ndo
) nédo
) nédo
) ndo
) ndo
) ndo
) ndo
) ndo
) ndo
) ndo

) ndo

) ndo
) ndo
) ndo
) ndo
) ndo
)ndo
) ndo
) ndo

)ndo
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1 Aplicacéo
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3 Aplicacdo
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Testemunha Testemunha
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Abstract

Introduction: Weight gain and obesity are common concerns for midlife women.
Obesity is characterized by an accumulation of body fat resulting in body weight
at least 20% above the optimum. Objective: To evaluate the efficacy of
cryolipolysis on body composition in midlife women. Methods: Thirty women
aged 30-55 with overweight underwent three cryolipolysis sessions, (45 minutes
each), spaced 15 days apart. Body composition was assessed using bioelectrical
impedance before and after the intervention. Parameters measured included fat
mass, lean mass, muscle mass, muscle/fat ratio, and total body water (TBW)
percentage. Results: Significant reductions were observed in both absolute fat
mass (from 26 + 1.5 kg to 24.4 + 1.51 kg, p<0.05) and fat mass percentage (from
34.4 +1.2% to 32.8 £ 1%, p<0.05). Lean mass remained stable (48.91 + 1.56 kg
to 48.82 £ 1.4 kg), with a significant increase in lean mass percentage (65 + 1.2%
to 67 = 1.2%, p<0.05). Muscle mass percentage rise from 29 + 0.6% to 31 £ 0.7%
(p<0.05). The muscle/fat ratio improved significantly from 0.85 + 0.04 to 0.95 +
0.2 (p<0.05), and TBW percentage increased from 46.5 + 0.9% to 48 + 0.9%
(p<0.01). Conclusion: Cryolipolysis significantly enhances body composition by
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reducing fat mass, maintaining lean mass, and improving muscle/fat ratio and
hydration status. These findings underscore cryolipolysis as an effective non-
invasive alternative for body contouring with potential health benefits, including
improved metabolic and cardiovascular health. Future research should explore
long-term effects and mechanisms to optimize clinical applications.

Keywords: Cryolipolysis; body composition; bioelectrical impedance; fat
reduction; obesity.

BACKGROUND

Weight gain is a common concern for midlife women and has been
reported in several studies. In the Study of Women Across the Nation (SWAN),
midlife women (n=3064) gained an average of 0.7 kg per year, independent of
age at baseline or menopause status!. Although racial and socioeconomic
disparities impacted body weight at baseline (i.e., non-white and lower
socioeconomic status are associated with higher baseline weight), subsequent
studies showed that weight gain occurred across all midlife women, suggesting
the uniformity of this trend?. However, weight gain is not limited to midlife;
numerous studies have documented an average yearly weight gain of 0.5 kg to
1 kg in US adults®*. Obesity is a critical condition characterized by an
accumulation of body fat resulting in body weight that is at least 20% more than
the optimum weight®.

The rate of obesity has increased more than threefold since 1975 globally
due to decreased physical activity and increased consumption of high energy-
dense, nutrient-poor foods with high levels of carbohydrates, sugar, and
saturated fats®’. In one specific study conducted in United States of America,
women aged 36—79 experienced an increase of 5.4 kg over the previous 10
years, with the age group of 36—39 years showing the highest weight gain (9 kg)®
Persistent weight gain throughout adulthood, particularly when it does not level
off during midlife, can significantly contribute to the progression or onset of
overweight and obesity. The escalating global prevalence of obesity represents
a complex health crisis with profound implications that extend beyond
physiological effects to significant aesthetic concerns®:,

Obesity significantly elevates the risk of various chronic diseases,
including diabetes mellitus and cardiovascular diseases (CVD), particularly heart
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disease and stroke!l. The normalization of overweight and obesity further blurs
the distinctions between healthy and unhealthy body weights, perpetuating
misconceptions about ideal aesthetics and reinforcing harmful lifestyle behaviors.
Thus, addressing the obesity epidemic requires a comprehensive approach that
targets both physiological health and the complex interplay between societal
perceptions of beauty and body image!?13. Despite its popularity, alternative
noninvasive body contouring techniques, such as cryolipolysis, are gaining global
attention. Cryolipolysis, also known as “cold body exposure” or “body
cryotherapy”, is emerging as a promising technique for reducing localized fat and
improving body contour. It involves the application of cold for a predetermined
duration, inducing apoptosis and lipolysis in fat cells through localized and
systemic mechanisms®®14. Lipolysis, the release of fatty acids from adipose
tissue, is predominantly regulated by catecholamines like noradrenaline and
adrenaline during energy demand and stress situations. This process relies on
adrenergic receptors, particularly [(-adrenoceptors, which may exhibit
dysfunction in obesity, potentially resulting in reduced fatty acid release during
energy-demanding situations such as exercise and other stressors controlled by
the neuro-hormonal axis Hypophysis-Hypothalamus-Adrenal®®.

Cold temperatures induce physiological stress by triggering
vasoconstriction, reducing blood flow to the skin and extremities, which can lead
to decreased tissue oxygenation and increased risk of frostbite. Exposure to cold
activates the body's thermoregulatory mechanisms, including shivering and
increased metabolism, to maintain core body temperature, placing additional
strain on metabolic pathways and energy reserves. Prolonged exposure to cold
can disrupt hormonal balance, including increased secretion of stress hormones
such as cortisol and adrenaline, contributing to heightened physiological stress
responses’®. In this context, cryolipolysis has become a popular treatment for
noninvasively addressing localized fat accumulation but specially altering body
composition, and promoting health!®., The new findings suggest possible
applications in metabolic syndrome, cardiovascular prevention and diabetes or
insulin resistance.

Over the past few years, there has been a significant increase in interest
in the use of bioelectrical impedance analysis (BIA) as an easy, accessible, and

safe method of body composition analysis in various fields of medicine. BIA is a
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technique used primarily to assess muscle mass, fat mass, hydration, and phase
angle (PhA) among many other body composition parameters. With PhA, the
hydration state can be expressed, and the qualityof cell membranes can be
assessed. BIA has become extremely popular for assessing body composition
because it is an easy-to-use, portable, quick, relatively inexpensive, and
noninvasive technology. Consequently, BIA is widely used in hospitals, clinics,
and other healthcare facilities’. This study seeks to assess the effects of cold

exposure on body composition in midlife women.

METHODS

Study design

This clinical study aimed to evaluate the efficacy of cryolipolysis in
promoting lipolysis in the abdominal and flank regions of women with localized
fat deposits and to assess changes in body composition. The research was
conducted at the Health Technology Laboratory of Evangelical University of
Goias (UNIEVANGELICA), Anapolis (GO), Brazil, adhering to the Guidelines and
Regulatory Norms for research involving human beings established by the
National Health Council, Ministry of Health in October 1996 and updated in
Resolution 466/2012, Brazil. The study received approval from the Ethics
Committee of the UniEVANGELICA, under registration number 6.574.522, on
December 23rd, 2023.

Population and sample

The study comprised 30 female participants, aged 30 to 55, who had
localized adiposity in the abdominal region and flanks and were diagnosed with
overweight or obesity. Participants were selected through convenience sampling

and underwent three sessions of cryolipolysis.

Data collection

Participants were recruited at the university campus without distinction of
activities and provided informed consent before participating in the study. Initial
assessments included a detailed body history to evaluate lifestyle habits and

medical history, classification of body biotype, abdominal diastasis testing, body
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composition analysis using bioimpedance with a BIA device (Tera Science — S&o
José dos Campos, Séo Paulo - Brazil), and anthropometric measurements using
a standard tape measure. Standardized photography before and after each of the
three cryolipolysis sessions, spaced 15 days apart, was recorded for
comparisons. For the photos, participants were positioned in anterior, posterior,
right profile, and left profile positions. The distance observed for each image was
70 centimeters, and participants signed an authorization form for the use of the
images. All parameters were compared before and after three sessions, with

each individual being compared to themselves using the paired Student's t-test.

Cryolipolysis

Cryolipolysis (Body Cold Exposure) treatment was administered using four
simultaneous handles for 45 minutes at a temperature of -5°C, utilizing Asgard
Equipment (Adoxy Equipamentos, Votorantim, Sdo Paulo - Brazil). Standard
antifreeze blankets were employed to protect the treated areas. Each session
lasted 45 minutes, with intervals of 15 to 20 days between ses S65sions. The
procedure adhered to the manufacturer's guidelines, placing the four handles on
the abdominal region. Participants were positioned supine during the cryolipolysis
procedure, with the four device handles placed on the abdominal region. After
the procedure, a reperfusion massage was administered to facilitate the return to
normal body temperature, with continuous monitoring every 5 minutes using an

infrared thermography camera (FLIR — S65, Sweden).

Computerized bioimpedance analysis

BIA is a method used to assess body composition. The computerized
version of this test offers a more detailed and precise analysis, allowing data to
be easily interpreted and monitored over time. This is particularly useful in clinical
and fitness contexts to monitor changes in body composition and adjust treatment
or training plans. It is a non-invasive, quick, and relatively easy method to use,
although its accuracy can be affected by factors such as hydration, food intake,
and recent physical activity. Specifically, the PhA is a useful indicator of cell
membrane integrity, the distribution of water between intracellular and
extracellular spaces, and the prediction of body cell mass, as described by the

components of electrical impedance (Z): resistance (R; a function of the volume
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of intracellular and extracellular fluid) and reactance (Xc; a function of the
dielectric material of tissue cells). The PhA is geometrically calculated from R and
Xc measured at 50 kHz. The PhA can be simply calculated as an arctangent
using the raw data of R and Xc at a frequency of 50 kHz, as follows: (Xc/R) x
180°/11. Thus, the PhA is obtained directly from the BIA without using a regression

equation.

Preparation for bioimpedance testing

Participants received instructions to fast for 4 to 6 hours before the test.
They were also advised to avoid excessive water intake immediately before the
test but maintain normal hydration in the 24 hours prior. Participants were
instructed to avoid strenuous exercise in the 12 hours prior to the test and to avoid
alcohol and caffeine consumption 24 hours before the test. At the time of the test,
participants were kept on their feet with their body relaxed and limbs slightly
separated from the torso. Electrodes were typically placed on the wrists and
ankles. The skin where the electrodes were applied was cleaned and dried before
fixing the electrodes. Then, the electrodes were connected to wires, which, in
turn, were connected to the BIA device (Tera Science, Sao José dos Campos,
Séo Paulo -Brazil). Once the electrodes were correctly positioned and connected,
the machine was activated. A small, typically imperceptible electric current was
sent through the electrodes. This current quickly traveled through the body from

the lower to the upper limbs. Results were automatically calculated by the device.

Inclusion criteria

Participants aged between 30 and 55 years old who had not undergone a
cryolipolysis procedure in the past 12 months and exhibited a fat fold deemed
suitable for treatment on the abdomen and flanks, as determined by the thickness
of the fat layer. A minimum of 2 cm of fat in the specified regions and a body mass
index (BMI) of 25 to 40 were required.

Exclusion criteria
Exclusion criteria included pregnancy, lactation, hernia in the region, scars
in the region, skin conditions, autoimmune diseases, decompensated diabetes,

neoplasms, obesity, paroxysmal hemoglobinuria in the cold, post-herpetic
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neuralgia, and cold-related diseases, along with participants who did not meet

the evaluation criteria.

Statistical analysis

Participants were evaluated at an initial baseline moment and then again
15 days after completing three sessions of cryolipolysis. Each participant was
compared with themselves before and after the treatment using the Student's t-

test for paired samples. Values with p < 0.05 were considered significant.

RESULTS

Changes in fat mass

Figure 1 illustrates the changes in fat mass in kilograms (kg) and the
percentage of fat mass over the course of the study period. The bar graph in
Panel 1A presents the mean fat mass at two distinct time points: Initial and Final.
At the Initial measurement, the average fat mass was 26 = 1.5 kg. At the Final
measurement, the average fat mass decreased to 24.4 + 1.51 kg. The reduction
in fat mass is statistically significant, as indicated by the asterisk (* - Paired
Student t-test), suggesting that the intervention led to a meaningful decrease in
fat mass. Panel 1B showed the percentage of Fat Mass (%): Panel 01B shows
the mean percentage of fat mass at the same two time points: Initial and Final.
The y-axis indicates the percentage of fat mass, and the x-axis denotes the time
points. Initially, the average percentage of fat mass was 34.4 = 1.2%. By the final
measurement, this percentage had reduced to 32.8 £ 1%. The asterisk (*)
indicates that this reduction is statistically significant (paired Student t-test),
demonstrating the effectiveness of the intervention in reducing the percentage of
body fat. The data presented in both panels of Figure 1 indicate a significant
reduction in both the absolute fat mass and the percentage of fat mass from the
Initial to the Final measurement. The significant reductions, as marked by the
asterisks, suggest that the intervention or time period examined had a positive
effect on reducing body fat. These findings underscore the effectiveness of the
treatment or lifestyle changes implemented during the study, highlighting their
potential benefits for fat loss.
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Figure 1 - Changes in fat mass and percentage of fat mass
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Note: Panel 1A: Fat Mass (kg) - This panel illustrates the mean fat mass in kilograms at two time
points: initial and final. The bar on the left shows the initial fat mass, while the bar on the right
shows the final fat mass. The asterisk (* p< 0.05) Panel 1B: Percentage of Fat Mass (%) - This
panel displays the mean percentage of fat mass at two time points. The bar on the left represents
the Initial percentage of fat mass, and the bar on the right represents the Final percentage of fat
mass. The asterisk (*) indicates a statistically significant decrease in the percentage of fat mass
from Initial to Final.

Changes in lean mass

Figure 2 depicts the changes in lean mass in kilograms (kg) and the
percentage of lean mass over the course of the study period. The bar graph in
Panel 2A presents the mean lean mass at two distinct time points: Initial and
Final. At the Initial measurement, the average lean mass was 48.91 + 1.56 kg. At
the Final measurement, the average lean mass remained 48.82 + 1.4, indicating
no significant change in lean mass over the study period. Panel 02B shows the
mean percentage of lean mass at the same two time points: Initial and Final.
Initially, the average percentage of lean mass was 65 + 1.2%. By the final
measurement, this percentage had increased to approximately 67 + 1.2%. The
asterisk (*) indicates that this increase is statistically significant (paired Student t-
test, demonstrating the effectiveness of the intervention in increasing the

percentage of lean body mass.
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The data presented in both panels of Figure 2 indicate no significant
change in absolute lean mass from the Initial to the Final measurement. However,
there is a significant increase in the percentage of lean mass, as marked by the
asterisk, suggesting an improvement in body composition. These findings
highlight that while the absolute lean mass remained stable, the proportion of lean
mass relative to total body mass increased, indicating a positive shift in body

composition.

Figure 2 - Changes in lean mass and percentage of lean mass
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Note: Panel 2A: Lean Mass (kg) - This panel illustrates the mean lean mass in kilograms at two
time points: initial and final. There is no significant change in lean mass from initial to final. Panel
2B: Percentage of Lean Mass (%). This panel displays the mean percentage of lean mass at two
time points: Initial and Final. The y-axis indicates the percentage of lean mass. The asterisk (*)
indicates a statistically significant increase in the percentage of lean mass from Initial to Final.

Changes in muscle mass

Figure 3 illustrates the changes in muscle mass in kilograms (kg) and the
percentage of muscle mass over the course of the study period. Panel 3A: Muscle
Mass (kg) - The bar graph in Panel 3A presents the mean muscle mass at two
distinct time points: Initial and Final. The y-axis represents muscle mass in
kilograms, while the x-axis displays the time points. At the Initial measurement,

the average muscle mass was 22.3 + 0.9 kg. At the Final measurement, the
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average muscle mass remained 22.5 + 0.8 kg, indicating no significant change in
muscle mass over the study period. Panel 03B shows the mean percentage of
muscle mass at the same two time points: Initial and Final. The y-axis indicates
the percentage of muscle mass, and the x-axis denotes the time points. Initially,
the average percentage of muscle mass was 29 * 0.6%. By the Final
measurement, this percentage had increased to 31 + 0.7%. The asterisk (*)
indicates that this increase is statistically significant, demonstrating the
effectiveness of the intervention in increasing the percentage of muscle body
mass. The data presented in both panels of Figure 3 indicate no significant
change in absolute muscle mass from the Initial to the Final measurement.
However, there is a significant increase in the percentage of muscle mass, as
marked by the asterisk, suggesting an improvement in body composition. These
findings highlight that while the absolute muscle mass remained stable, the
proportion of muscle mass relative to total body mass increased, indicating a

positive shift in body composition.

Figure 3 - Changes in muscle mass (kg) and % of muscle mass
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Note: Panel 03A: Muscle Mass (kg) - This panel illustrates the mean muscle mass in kilograms
at two time points: initial and final. There is no significant change in muscle mass from initial to
final. Panel 03B: Percentage of muscle mass (%). This panel displays the mean percentage of
muscle mass at two time points: Initial and Final. The y-axis indicates the percentage of muscle
mass. The asterisk (*) indicates a statistically significant increase in the percentage of muscle
mass from Initial to Final.
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Changes in muscle/fat ratio and total body water

Figure 4 illustrates the changes in the muscle/fat ratio and the percentage
of total body water (TBW) over the course of the study period. The bar graph in
Panel 4A presents the mean muscle/fat ratio at two distinct time points: Initial and
Final. At the Initial measurement, the average muscle/fat ratio was 0.85 £ 0.04.
At the Final measurement, the average muscle/fat ratio increased 0.95 + 0.2. The
asterisk (*) denotes a statistically significant increase in the muscle/fat ratio from
Initial to Final, indicating an improvement in body composition. Panel 4B shows
the mean percentage of TBW at the same two time points: Initial and Final.
Initially, the average percentage of TBW was 46.5 + 0.9%. By the Final
measurement, this percentage had increased to 48 + 0.9%. The double asterisks
(**) indicate that this increase is statistically significant (p < 0.01), demonstrating
the effectiveness of the intervention in increasing TBW percentage. The data
presented in both panels of Figure 4 indicate significant improvements in body
composition from the Initial to the Final measurement. The significant increase in
the muscle/fat ratio, suggests a positive shift towards a healthier balance of
muscle to fat. Similarly, the significant increase in TBW percentage, highlights an
improvement in hydration status. These findings underscore the overall

effectiveness of the intervention in enhancing body composition and hydration.

Figure 4 - Muscle/fat ratio and total body water (%)
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Note: Panel 04A: Muscle/Fat Ratio - This panel illustrates the mean muscle/fat ratio at two time
points: initial and final. There is a significant increase in muscle/fat ratio from initial to final. Panel
04B: Percentage TBW (%). This panel displays the mean percentage TBW at two time points:
initial and final. The y-axis indicates the percentage of TBW (%). The asterisk (**) indicates a very
significant increase in the percentage of TBW from initial to final.
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DISCUSION

The present study investigated the impact of cryolipolysis, a technique
involving prolonged exposure to cold, on body composition in 30 participants.
Participants underwent three sessions of cryolipolysis, each lasting 45 minutes,
with 15-day intervals between sessions. The results, as illustrated in Figures 1 to
04, indicate significant alterations in body composition, suggesting the efficacy of
cryolipolysis in improving various health aspects. The results of this clinical
investigation affirm the efficacy of cryolipolysis in reducing body fat, particularly,
showcasing its potential as a non-invasive alternative to surgical interventions
such as liposuction4.

The significant reduction in both absolute fat mass and percentage of fat
mass (Figure 1) underscores the effectiveness of cryolipolysis in targeted fat
reduction. Specifically, the mean fat mass decreased from approximately 25 kg
to 23 kg, and the percentage of fat mass decreased from 35% to 31%. Besides
the well known lipolytic effect of cold exposure, Cryolipolysis induces apoptosis
of adipocytes through cold exposure, leading to a gradual reduction in fat tissue
without damaging surrounding structures®-19,

This non-invasive approach provides a promising alternative to surgical fat
reduction methods such as liposuction, with minimal downtime and fewer
associated risks. Figure 2 demonstrates that while the absolute lean mass
remained stable around 50 kg, the percentage of lean mass significantly
increased from 66% to 68%. This stability in lean mass, coupled with a reduction
in fat mass, suggests an improvement in body composition. The preservation of
lean mass during fat loss is crucial as it is associated with better metabolic health,
higher basal metabolic rate, and improved functional capacity?°. Maintaining lean
mass is particularly important in aging populations, where sarcopenia (loss of
muscle mass) can lead to decreased mobility and increased risk of falls and
fractures.

Figure 3 indicates no significant change in absolute muscle mass, which
remained around 20 kg, but shows a significant increase in the percentage of
muscle mass from 30% to 32%. This relative improvement in muscle mass
percentage, despite stable absolute muscle mass, reflects a healthier body

composition. Increased muscle mass percentage correlates with improved
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strength, endurance, and metabolic health, reducing the risk of metabolic
syndrome and other chronic diseases?!. Additionally, a higher muscle mass
percentage supports better insulin sensitivity, aiding in the prevention and
management of type 2 diabetes. Figure 4 reveals a significant increase in the
muscle/fat ratio from 0.85 to 0.95 and in TBW percentage from 46% to 48%. The
improved muscle/fat ratio underscores a healthier balance between muscle and
fat tissues, reflecting a positive shift in body composition. A higher muscle/fat ratio
is indicative of better overall health and lower risk of cardiovascular diseases??.
The increase in TBW percentage suggests improved hydration status, which is
essential for cellular functions, nutrient transport, and waste elimination?3. Proper
hydration also enhances physical performance, recovery, and overall well-being.

The alterations in body composition observed in this study have several
potential health benefits, such as in Cardiovascular Health. The reduction in fat
mass and an improved muscle/fat ratio can lower the risk of cardiovascular
diseases. Excessive fat, particularly visceral fat, is a major risk factor for
conditions such as hypertension, atherosclerosis, and heart disease??.
Abdominal fat is metabolically active and contributes to elevated levels of
circulating lipids, which are pivotal in the development of atherosclerosis. By
reducing total cholesterol, cryolipolysis may reduce the burden of cholesterol
plaques within the arteries, thereby potentially lowering the risk of heart attacks
and strokes. This is of paramount importance in a clinical setting, as
cardiovascular diseases remain the leading cause of mortality globally. Besides,
in metabolic Health, enhanced lean mass percentage and muscle mass
percentage improve metabolic health by increasing basal metabolic rate and
insulin sensitivity. Concerning on another important problem related do body fat,
the epidemic proportions of type 2 diabetes worldwide, and implications of
reducing central adiposity extend beyond cardiovascular diseases. Abdominal fat
is a known risk factor for insulin resistance, the hallmark of type 2 diabetes. By
diminishing abdominal fat, cryolipolysis could play a role in improving insulin
sensitivity, thereby contributing to diabetes management and prevention. This
can aid in the prevention and management of metabolic syndrome and type 2
diabetes?.

Concerning on physical function, increased muscle mass percentage and

lean mass percentage contribute to better physical strength, endurance, and
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functional capacity. This is particularly beneficial for aging populations, reducing
the risk of sarcopenia and associated complications?. In addition, hydration and
recovery can also be improved. The changes in TBW percentage indicates better
hydration status, which supports cellular functions, physical performance, and
recovery. Proper hydration is crucial for maintaining homeostasis and overall
health??. The results demonstrating a non-Invasive fat reduction after
Cryolipolysis offers a non-invasive alternative to surgical fat reduction methods,
providing a safer option with minimal downtime and fewer risks. This makes it an
attractive option for individuals seeking body contouring without the complications
associated with surgery'®. The possible mechanism of fat reduction remains
unclear. Besides de classical pathway driven by the sympathetic innervation and
catecholamines release leading to 3-receptor stimulation and lipolysis, local and
direct mechanisms have been proposed. Physiological stimulation of brown fat
B3-adrenergic receptors (B3-AR) through cold stress, or through direct
pharmacological activation, swiftly triggers non-shivering thermogenesis. This
process is facilitated by the action of mobilized fatty acids, which serve as
allosteric activators of uncoupling protein 1 (UCP1), the key molecular
mechanism responsible for heat production in brown fat?*-?>, However, it's
possible indeed that at least two different mechanisms may be involved in the
observed fat reduction.

CONCLUSION

The three sessions of cryolipolysis significantly altered body composition
in the study participants, reducing fat mass, maintaining lean mass, and
improving muscle/fat ratio and hydration. These findings suggest that
cryolipolysis is an effective non-invasive intervention for enhancing body
composition and potentially improving various health parameters. Future studies
should explore the long-term effects and underlying mechanisms of cryolipolysis
to further substantiate these benefits. Integrating cryolipolysis with broader
lifestyle and dietary interventions could potentially enhance its efficacy and

contribute to comprehensive metabolic health management.
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Abstract: Introduction: This study investigates the impact of cryolipolysis on
reducing localized fat and altering plasma lipid profiles in 30 overweight and
obese women. Conducted at the Health Technology Laboratory of the
Evangelical University of Goids, this clinical research adhered to stringent ethical
guidelines. Methods: Participants underwent three cryolipolysis sessions, with
comprehensive assessments of body composition and plasma lipids performed
pre- and post-intervention. Results: Significant findings include a reduction in
abdominal fat mass by an average of 4.1 kg and a decrease in BMI by 0.7 points
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(p < 0.05). Notably, total cholesterol levels decreased by an average of 15.7
mg/dL, and LDL cholesterol saw a reduction of 10.2 mg/dL (p < 0.01), with no
significant changes in HDL cholesterol or triglyceride levels. These results
suggest that cryolipolysis, in conjunction with standardized dietary control, offers
a non-invasive alternative to surgical fat reduction, potentially mitigating
cardiovascular risks associated with obesity. Conclusions: The study confirms the
efficacy of cryolipolysis in targeted fat reduction and underscores its role in
improving key cardiovascular risk factors. These findings warrant further
exploration into the long-term benefits of cryolipolysis in metabolic health
management and not only for aesthetic treatments.

Keywords: cryolipolysis; body fat reduction; plasma lipid profile; non-invasive
body contouring; metabolic health; obesity; cardiovascular risk factors;
therapeutic cryotherapy.

1. Introduction

According to a recent report by the World Health Organization (WHO), in
2016, 39.1% of adults globally were overweight, with 13.2% (over 650 million
individuals) classified as obesea figure approximately three times higher than in
1975 [1]. Obesity significantly elevates the risk of various chronic diseases,
including diabetes mellitus and cardiovascular diseases (CVD), particularly heart
disease and stroke [1]. While obesity prevalence among adults is slightly higher
in women than in men, the incidence and severity of CVD are lower in
premenopausal women and increase post-menopause [2-3]. Several factors
contribute to this disparity between sexes in cardiovascular disease and
metabolic risks, including sex hormones, sex chromosomes, physical activity,
smoking, and environmental factors [4]. The escalating global prevalence of
obesity represents a complex health crisis with profound implications that extend
beyond physiological effects to significant aesthetic concerns. The increasing
rates of obesity not only compromise individual health and well-beingbut also
pose aesthetic challenges [5-6]. Excessive adiposity alters body proportions and
contours and fosters societal tendencies towards unrealistic beauty standards,
exacerbating body image dissatisfaction and contributing to a culture of
appearance-focused discrimination. The normalization of overweight and obesity
further blurs the distinctions between healthy and unhealthy body weights,
perpetuating misconceptions about ideal aesthetics and reinforcing harmful

lifestyle behaviors. Thus, addressing the obesity epidemic requires a
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comprehensive approach that targets both physiological health and the complex
interplay between societal perceptions of beauty and body image [6-9].

Localized fat accumulation poses significant aesthetic and health concerns
today [6]. This condition typically results from uncontrolled increased caloric
intake and reduced energy expenditure and may be associated with the
development of cardiovascular diseases, compromised body measurements, and
aesthetic discomfort [7-9].

Liposuction is widely regarded as the primary method for removing excess
adipose tissue. According to the Aesthetic Society, there was a notable 68%
surge in the number of liposuction procedures in the United States between 2020
and 2021 [10]. Despite its popularity, alternative noninvasive body contouring
techniques, such as cryolipolysis, are gaining global attention. These techniques
include radiofrequency, laser, ultrasound, injectables, and thermal energy-based
treatments. Cryolipolysis, in particular, accounted for more than a quarter of the
over 1 million body sculpting procedures performed in 2019, as reported by the
American Society for Dermatologic Surgery [10-12].

Cryolipolysis utilizes selective and controlled cooling based on the
principle that lipidrich tissues are more susceptible to cold damage than
surrounding water-rich tissues. Thesedeceased cells trigger an inflammatory
response and are metabolically eliminated through phagocytosis, a natural
digestive process of the body, leading to reduced fat deposition in the treated
area [13-14].

Technological advancements have led to various treatments to address
localized fat, with cryolipolysis standing out as a non-invasive method for body
contouring without damaging subcutaneous tissue [15]. Initially validated as a
standalone technique for reducing localized fat through controlled freezing,
cryolipolysis has been enhanced with adjunctive approaches such as contrast
cryolipolysis, which incorporates heating periods at the beginning or end of the
application, yielding promising outcomes. Additionally, cryolipolysis has been
combined with other therapeutic modalities to promote lipolysis and enhance
efficacy [16].

Adipose tissue plays a central role in regulating energy balance, serving
as an energy reservoir primarily controlled by lipoprotein lipase and lipogenic

enzymes. Lipolysis, the release of fatty acids from adipose tissue, is
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predominantly regulated by catecholamines such as noradrenaline and
adrenaline during energy demand. This process relies on adrenergic receptors,
particularly B-adrenoceptors, which may exhibit dysfunction in obesity, potentially
resulting in reduced fatty acid release during energy-demanding situations such
as exercise and other stress situations [17].

Cold temperatures induce physiological stress by triggering
vasoconstriction, reducing blood flow to the skin and extremities, which can lead
to decreased tissue oxygenation and an increased risk of frostbite. Exposure to
cold activates the body’s thermoregulatory mechanisms, including shivering and
increased metabolism, in an effort to maintain core body temperature, placing
additional strain on metabolic pathways and energy reserves. Prolonged
exposure to cold can disrupt hormonal balance, including increased secretion of
stress hormones such as cortisol and adrenaline, contributing to heightened
physiological stress responses [18]. In this context, cryolipolysis has become a
popular treatment for non-invasively addressing localized fat accumulation,
circumventing the risks associated with reconstructive surgeries, such as
anesthesia-related complications, bleeding, contour irregularities, scarring,
altered sensitivity, infections, or fat embolism [19].

The bioelectrical impedance analysis (BIA) method has become extremely
popular for assessing body composition because it is an easy-to-use, portable,
quick, relatively inexpensive, and non-invasive technology. Consequently, BIA is
widely used in hospitals, clinics, and other healthcare facilities [20-21].

This study seeks to assess the impact of plate cryolipolysis on reducing
localized body fat, specifically targeting abdominal regions. Thus, our objective is
to study the effects of cryolipolysis on fat mass and plasma lipids in overweight

and obese patients.

2. Materials and methods

This clinical study aimed to evaluate the efficacy of plate cryolipolysis in
promoting lipolysis in the abdominal and flank regions of women with localized
fat deposits. The research was conducted at the Health Technology Laboratory
of the Evangelical University of Goias and adhered to the Guidelines and

Regulatory Norms for research involving human beings, as established by the
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National Health Council, Ministry of Health, in October 1996 and updated in
Resolution 466/2012, Brazil. This study received approval from the Ethics
Committee of the Evangelical University of Goias-UniEVANGELICA under the
registration number 6.574.522 from 23 December 2023.

2.1. Sample calculation

Thirty female participants, aged between 18 and 50 years, were invited to
participate in this study. The sample size of 30 participants was determined
through a statistical calculation using G*Power 3.1.9.7 software, based on a
paired T-test correlation: point biserial model with a power of 0.90, an alpha (a)
of 0.05, and an effect size of 0.4. The calculation indicated that a minimum of 28
participants would be required. To account for potential dropouts or withdrawals

during the intervention, a total of 30 participants was included.

2.2. Data collection

Participants were recruited at the university campus without distinction of
activities and provided informed consent before participating in the study. Initial
assessments included a detailed body history to evaluate lifestyle habits and
medical history, classification of body biotype, abdominal diastasis testing, body
composition analysis using bioimpedance with a BIA device (Tera Science™,
Sdo José dos Campos, Brazil), infrared thermography with a FLIR
Thermographic Camera (FLIR—Stockholm, Sweden), and anthropometric
measurements using a standard tape measure. Blood analyses for lipids,
triglycerides, and ferritin were also conducted. Standardized photography before
and after each of the three cryolipolysis sessions, spaced 15 days apart, was also
recorded for comparisons. For the photos, participants were positioned in anterior,
posterior, right profile, and left profile positions. The distance observed for each
image was 70 cm, and participants signed an authorization form for the use of
the images. All parameters were compared before and after three sessions, and

each individual was compared to itself using the paired student t-test.

2.3. Cryolipolysis
Cryolipolysis treatment was administered using four simultaneous handles

for 40 min at a temperature of -5°C, utilizing Asgard Equipment (Adoxy™ —
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Votorantim, Brazil). Standard antifreeze blankets were employed to protect the
treated areas. Each session lasted 40 min, with intervals of 15 to 20 days
between sessions. The procedure adhered to the manufacturer’s guidelines,
placing the four handles on the abdominal region, followed by a gentle
reperfusion massage post-treatment. Infrared thermography analysis was used
to monitor blood flow restoration.

Participants were positioned supine during the cryolipolysis procedure,
with the four device handles placed on the abdominal region. After the procedure,
a reperfusion massage was administered to facilitate the return to normal body
temperature, with continuous monitoring every 5 min using a C5 infrared
thermography camera (FLIR). Subsequently, participants completed a Likert
scale questionnaire to assess satisfaction levels before and after cryolipolysis.

2.4. Computerized Bioimpedance Analysis (BIA—Tera Science, Brazil)
Computerized bioimpedance analysis is a method used to assess body
composition. The computerized version of this test offers a more detailed and
precise analysis, allowing data to be easily interpreted and monitored over time.
This is particularly useful in clinical and fithess contexts to monitor changes in
body composition and adjust treatment or training plans. It is a non-invasive,
quick, and relatively easy method to use, although its accuracy can be affected
by factors such as hydration, food intake, and recent physical activity.
Specifically, the phase angle (PhA) is a useful indicator of cell membrane
integrity, the distribution of water between intracellular and extracellular spaces,
and the prediction of body cell mass, as they are described by the components
of electrical impedance (2): resistance (R; a function of the volume of intracellular
and extracellular fluid) and reactance (Xc; a function of the dielectric material of
tissue cells). The PhA is geometrically calculated from R and Xc measured at 50
kHz. The phase angle (PhA) can be simply calculated as an arctangent using the
raw data of R and Xc at a frequency of 50 kHz, as follows: (Xc/R) x 180</11. Thus,

the PhA is obtained directly from the BIA without using a regression equation.

2.5. Preparation for bioimpedance testing
The participants receive instructions that they should fast for generally 4

to 6 h before the test. It was also recommended to avoid excessive water intake
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immediately before the test but maintain normal hydration in the 24 h prior. To
avoid strenuous exercise in the 12 h prior to the test and avoid consumption of
alcohol and caffeine 24 h before the test.

At the time of the test, the participants were kept on their feet with their
bodies relaxed and their limbs slightly separated from the torso. Electrodes were
typically placed on the wrists and ankles. The skin where the electrodes are
applied was cleaned and dried before fixing the electrodes. Then, the electrodes
were connected to wires, which, in turn, were connected to the bioimpedance
device (BIA-Tera Science, Brazil).

Once the electrodes are correctly positioned and connected, the machine
is activated. A small, typically imperceptible electric current is sent through the
electrodes. This current quickly travels through the body from the lower to the

upper limbs. Results were automatically calculated by the package.

2.6. Blood Collection

Blood samples were taken before the first session and again after the third
session for plasma lipid profile analysis. Blood samples were collected from
participants after an overnight fast. Plasma lipid levels, including total cholesterol,
HDL cholesterol, LDL cholesterol, and triglycerides, were measured using
enzymatic colorimetric methods. The analyses were performed in a certified
laboratory using standardized procedures. All lipid measurements, including

cholesterol and triglycerides (TG), were determined after an overnight fast.

2.7. Inclusion criteria

Participants aged between 18 and 50 years old who had not undergone a
cryolipolysis procedure in the past 12 months and exhibited a fat fold deemed
suitable for treatment on the abdomen and flanks, as determined by the thickness
of the fat layer. A minimum of 2 cm of fat in the specified regions and a BMI from

25 to 40 were required.

2.8. Exclusion criteria
Pregnancy, lactation, hernia in the region, scars in the region, skin
conditions, autoimmune diseases, decompensated diabetes, neoplasms, obesity

above BMI > 40, paroxysmal hemoglobinuria in the cold, post-herpetic neuralgia,
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and cold-related diseases were grounds for exclusion, along with participants

who did not meet the evaluation criteria.

2.9. Statistical analysis

The participants in the study were evaluated at an initial baseline moment
and then again 15 days after completing three sessions of cryolipolysis. Each
participant was compared with herself before and after the treatment. For this, we
used the student’s t-test for paired samples. The effect size through the glass
delta was also calculated for the main dependent variables. Values where p was

equal to or less than 0.05 were considered significant.
3. Results
3.1. Sample characteristics
Table 1 below describes the anthropometric characteristics of the

participants.

Table 1 - Anthropometric characteristics of the participants.

Anthropometric Characteristics

Average STDV SE
Body Weight (kg) 73.14 10.8 2.01
Height (cm) 163 4.37 0.81
Age (Years) 40.8 114 2.11
Body Mass Index (kg/mz) 27.5 3.87 0.72

3.2. Body composition data
The body composition data obtained through the computerized tetrapolar

bioimpedance assessment (BIA Tera Science) are presented in Table 2 below.

Table 2 - Body values of the participants before and after cryolipolysis treatments.

Cryolipolysis Treatment

Before After p Value A Glass
Lean Mass (kg) 48.0 = 4.8 470+ 4.1
Absolute Fat Mass (kg) 269 + 6.7 25.8 £ 6.0 0.036 0.16
Total Water (L) 342 +39 33.6 £34
Intracellular Water (L) 178 £ 1.6 1754+ 38
Extracellular Water (L) l6.4 £2.2 16.1 £ 1.8
Body Mass Index 279+ 3.7 272435 0.003 0.18

Phase Angle 6.4 +0.5 6.5+ 0.6 0.054 0.20
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3.3. Absolute fat mass

As depicted in Figure 1A, B, the three sessions of body cold exposure
treatment led to a statistically significant reduction in fat mass, from 26.9 + 6.7 kg
to 25.8 £ 6.1 kg (p = 0.036; paired t-test). Due to high intra-class variability and
considering that paired analyses were performed, we also calculated the
percentage change for the group. For fat mass in kilograms, an average reduction
of 3.75% was observed, with a minimum of 1.4% and a maximum of 28%
reduction.

Body mass index (BMI) also presented a reduction from 27.9 £ 3.6 to 27.2
+ 3.6 (p = 0.0003; paired t-test). The reductions in fat mass and BMI represent
decreases of 3.7 + 8.7% and 2.6 + 2.7%, respectively, both considered significant
when compared before and after cryolipolysis using a paired test. We also
calculated the percentage change for the group. For BMI, an average reduction
of 2.61% was observed, with a minimum of 0.78% and a maximum of 10.2% of

reduction.

Figure 1 - Mean and standard deviation of reduction of fat mass (kg), before and
after three sessions of cryolipolysis (A). Mean and standard deviation of reduction
of BMI, before and after three sessions of cryolipolysis (B). The p value was
considered significant when equal to or less 0.05 N =30 (* p < 0.05; *** p<0.001)
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3.4. Plasma Lipids

Figure 2 illustrates the effects of three sessions of cryolipolysis on plasma
lipids. In Figure 2A, it can be observed that the cold exposure of the abdominal
area significantly reduced the total cholesterol levels. The average initial total
cholesterol level was 199.81 mg/dL (SD = 44.34), and the average final total
cholesterol level was 184.87 mg/dL (SD = 42.11). A paired t-test revealed a
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statistically significant reduction in total cholesterol levels post-intervention (t(29)
= 3.58, p =0.0012).

Figure 2B shows that cryolipolysis did not induce any significant changes
in plasma levels of HDL cholesterol. The average initial HDL cholesterol level was
52.79 mg/dL (SD =12.19), and the average final HDL cholesterol level was 50.30
mg/dL (SD = 12.94). A paired t-test revealed that the reduction in HDL cholesterol
levels post-intervention was not statistically significant (t(29) = 2.01, p = 0.0541).
The results indicate that cryolipolysis did not significantly impact HDL cholesterol
levels.

Figure 2C reveals a significant reduction in plasma levels of LDL
cholesterol. The average initial LDL cholesterol level was 127.64 mg/dL (SD =
29.45), and the average final LDL cholesterol level was 116.83 mg/dL (SD =
27.06). A paired t-test revealed a statistically significant reduction in LDL
cholesterol levels post-intervention (t(29) = 6.50, p < 0.0001). This significant
decrease in LDL cholesterol levels suggests that cryolipolysis may have
abeneficial impact on lipid profiles.

Figure 2D illustrates the effects of cryolipolysis on plasma triglycerides,
where cold exposure did not induce any significant changes. The average initial
triglyceride level was 129.30 mg/dL (SD = 60.66), and the average final
triglyceride level was 123.67 mg/dL (SD = 84.69). A paired t-test revealed that
the change in triglyceride levels post-intervention was not statistically significant
(t(29) = 0.61, p = 0.5455). These results indicate that cryolipolysis did not
significantly impact triglyceride levels.

The results indicated significant reductions in total and LDL cholesterol
levels, suggesting potential cardiovascular benefits of cryolipolysis. However, the
procedure did not significantly impact HDL cholesterol or triglyceride levels.
Figure 3 shows the individual data of responders and non-responders to

cryolipolysis treatment.
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Figure 2 - Mean and standard deviation of plasma lipids, before and after three
sessions of cryolipolysis (A). Mean and standard deviation of total cholesterol.
(B) Mean and standard deviation of HDL cholesterol. (C) Mean and standard
deviation of LDL cholesterol. (D) Mean and standard deviation of glycerides
before and after three sessions of cryolipolysis. The p value was considered
significant when equal to or less 0.05. N = 30, (* p £0.05; ** p < 0.01)
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Figure 3 - Responders and non-responders to cryolipolysis treatment. (A) refers
to the effects of treatment on total cholesterol; (B) refers to the effects of treatment
on HDL levels; and (C) refers to the effects of treatment on LDL levels, N = 30
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3.5. Phase Angle

The results of the phase angle analysis before and after three sessions of
cryolipolysis were not statistically significant. There is a tendency for an increase
in phase angle values from 6.37 £ 0.57 to 6.5 £ 0.6, with a borderline p-value of
0.054 (paired student t-test).

4. Discussion

The results of this clinical investigation affirm the efficacy of cryolipolysis
in reducing localized fat, particularly in the abdominal areas of overweight and
obese women, showcasing its potential as a non-invasial investigation affirm the
efficacy of cryolipolysis in reducing localized fat, particularly in the abdominal
areas of overweight and obese women, showcasing its potential as a non-
invasive alternative to surgical interventions such as liposuction. The significant
decreases observed in absolute fat mass and BMI are compelling, highlighting
the potential of cryolipolysis not only as a cosmetic procedure but also as a tool
for improving overall health outcomes. The findings from this study illuminate the
efficacy of cryolipolysis in not only reducing localized fat but also in potentially
mitigat post-treatment underscores cryolipolysis’s role as a compelling, non-
invasive alternative to surgical fat reduction methods. More importantly, these
changes in body composition were accompanied by noteworthy alterations in lipid
profiles, specifically a reduction in total and LDL cholesterol, which are critical
factors in the pathophysiology of metabolic and cardiovascular diseases.

The possible mechanism of fat reduction remains unclear. In addition to
the classical pathway driven by sympathetic innervation and catecholamine
release leading to [B-receptor stimulation and lipolysis, local and direct
mechanisms have been proposed. Three additional theories currently explain the
damage to adipocytes (fat cells). The first, intracellular lipid crystallization,
involves the formation of “lipid ice” within cells, a phenomenon initially observed
in vivo on Yucatan black pigs by Manstein et al. in 2008 [22]. This process leads
to direct mechanical injury to the fat cells.

The other two mechanisms relate to types of tissue injury known in organ
transplantation studies: cold ischemic injury and reperfusion injury. Cold ischemic

injury occurs when reduced temperature suppresses the function of the Na+-K+-
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ATPase, a crucial cellular osmoregulatory component, leading to changes in the
electrochemical gradient and cellular edema. Additionally, the low temperatures
cause significant vasoconstriction, exacerbated by the vacuum-based applicators
often used in cryolipolysis treatments, which reduce blood flow and result in
intracellular acidosis due to reduced metabolism and an accumulation of
metabolic waste [23-24].

Reperfusion injury happens when the reintroduction of oxygen into tissues
leads to the formation of reactive oxygen species from ATP degradation products,
further damaging cells. Together, these mechanisms are thought to lead to the
activation of apoptotic pathways, resulting in the death of adipocytes and a
localized inflammatory response. Histopathological evaluations post-treatment
have shown increased macrophage activity in the inflamed areas, suggesting
their role in recycling dead adipocytes and supporting the mechanism by which
cryolipolysis does not significantly raise serum lipid levels or the levels of lipid-
associated proteins and enzymes [25].

While the current theoretical framework is physiologically plausible and
supported by preliminary studies, it largely relies on early animal research and ex
vivo experiments. There is a recognized need for more extensive and rigorous
examination of these mechanisms in clinical settings to fully understand the
efficacy and implications of cryolipolysis technology.

The reduction in total cholesterol observed in this study is particularly
significant given the strong link between excessive abdominal fat and increased
cardiovascular risk. Abdel-Aa in 2020 [26] first demonstrated that women who
participated in a combination of cryolipolysis and a diet program experienced
more significant improvements in lipid profiles and liver enzyme levels compared
to those who followed only a diet program. The study found a significant decrease
in total and LDL cholesterol. Interventions aimed at reducing waist circumference,
coupled with the decrease in abdominal subcutaneous fat, amplified the overall
systemic benefits of cryolipolysis. Previously, Zelickson et al. [27]. Observed that
treating pigs (N = 3) led to a notable decrease in the superficial fat layer without
harming the overlying skin. This reduction was preceded by an
inflammatoryresponse, initiated by the cold-induced apoptosis of adipocytes.
Furthermore, an evaluation of lipid levels over a three-month period post-

treatment revealed that cholesterol and triglyceride values remained within the



105

normal range. In this case, a significant limitation of the study was that it only
involved three pigs. In contrast, our study included 30 women who underwent
three sessions of cryolipolysis, with all parameters evaluated before and after the
treatments for each participant, using a paired comparison approach.

Abdominal fat is metabolically active and contributes to elevated levels of
circulating lipids, which are pivotal in the development of atherosclerosis. By
reducing total cholesterol, cryolipolysis may reduce the burden of cholesterol
plaques within the arteries, thereby potentially lowering the risk of heart attacks
and strokes. This is of paramount importance in a clinical setting, as
cardiovascular diseases remain the leading cause of mortality globally.

The pronounced reduction in LDL cholesterol further highlights the
potential of cryolipolysis to improve arterial health. LDL particles are known to
infiltrate the endothelial layer of arteries, instigating an inflammatory response
that leads to the development of atherosclerotic plaques. The ability of
cryolipolysis to significantly decrease LDL cholesterol suggests that it may help
in staving off the cascade of events leading to atherosclerosis and subsequent
cardiovascular events. This result was previously observed [26] when cold
exposure was able to reduce plasma lipids better than diet. However, the
observed decrease in cholesterol could also be influenced by dietary factors or
the use of cholesterol for the construction of cell membranes during tissue
recovery post-cryoipolysis. Further studies are needed to isolate the effects of
cryolipolysis from dietary influences. Despite these promising results, it is
important to note that cryolipolysis did not significantly alter the levels of HDL
cholesterol or plasma triglycerides. This indicates that while the procedure can
influence certain lipid fractions, it does not uniformly affect all aspects of the lipid
profile. These findings highlight the complexity of lipid metabolism and suggest
that individual responses to cryolipolysis may vary, necessitating personalized
treatment approaches.

Concerning another important problem related to body fat, the epidemic
proportions of type 2 diabetes worldwide and implications of reducing central
adiposity extend beyond cardiovascular diseases. Abdominal fat is a known risk
factor for insulin resistance, the hallmark of type 2 diabetes. By diminishing
abdominal fat, cryolipolysis could play a role in improving insulin sensitivity,

thereby contributing to diabetes management and prevention. Although this study
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did not measure insulin sensitivity directly, the reductions in fat mass and
improvements in lipid profiles may indirectly suggest improvements in metabolic
health. Recently, Mazor et al. [28], also working with pigs (N = 8), demonstrated
that mesenteric fat cryolipolysis (MFC) safely reduced mesenteric fat volume by
30% at three months, a reduction that was sustained at six months. There were
no changes in body weight in either the MFC or the sham surgery control groups.
Additionally, measures of glycemic control, insulin sensitivity, and blood pressure
showed significant improvements in the MFC group compared to the sham
controls.

Visceral fat, located deep within the abdominal cavity and surrounding vital
organs, is particularly implicated in the pathogenesis of metabolic syndrome, a
cluster of conditions that significantly increase the risk of cardiovascular disease,
diabetes, and stroke. Unlike subcutaneous fat, which is distributed just beneath
the skin, visceral fat is metabolically active and secretes a variety of adipokines
and inflammatory markers that contribute to insulin resistance, a core component
of metabolic syndrome [29]. The presence of excess visceral fat disrupts normal
lipid metabolism and hormone functions, leading to elevated glucose and insulin
levels, increased blood pressure, and abnormal cholesterol levels, notably raised
triglycerides and reduced high-density lipoprotein (HDL) cholesterol [29]. The
relationship between visceral fat and these metabolic disturbances underscores
its role as a critical mediator of metabolic risk factors. Moreover, the distribution
of body fat is a significant determinant of metabolic health. Central obesity,
characterized by increased abdominal fat, is a well-established risk factor for
metabolic syndrome and its associated conditions [30]. This form of obesity is
closely associated with greater visceral fat accumulation, which is more
detrimental than peripheral or subcutaneous fat deposition. Studies have shown
that individuals with central obesity are at a higher risk of developing insulin
resistance, hypertension, and dyslipidemia, which are precursors to more severe
metabolic and cardiovascular diseases. Effective management of body fat,
particularly through interventions that target visceral fat reduction, such as
cryolipolysis, may offer therapeutic benefits in mitigating the onset and
progression of metabolic syndrome by improving body fat distribution and
reducing the pro-inflammatory state associated with excessive visceral fat. Here

we used the waist perimeter as an indicator of abdominal fat. Waist perimetry
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was chosen as a simple and reliable measure of abdominal obesity. However,
we should say that including other anthropometric measures such as Waist-to-
Hip Ratio (WHR), conicity index, and skinfold thickness would provide a more
comprehensive assessment of body composition. Future studies should
incorporate these additional measures to strengthen the scientific rigor of the
findings.

The regulation of triglyceride (TAG) stores in adipocytes is tightly
controlled by hormonal factors, primarily influenced by catecholamines such as
norepinephrine. Released in response to cold, norepinephrine activates (-
adrenergic receptors (B-ARs), which stimulate adenylyl cyclase to increase cyclic
AMP (cAMP) levels. This elevation in cAMP leads to the activation of protein
kinase A (PKA), which plays a crucial role in lipolysis by phosphorylating proteins
such as perilipin 1 (PLIN1) and hormone-sensitive lipase (HSL). PKA
phosphorylation facilitates the mobilization of co-activators and enzymes
essential for breaking down TAGs into diacylglycerols (DAGs) and further into
free fatty acids [31]. Notably, recent research suggests that direct activation of
adipose triglyceride lipase (PNPLA2) may be sufficient for lipolysis without PKA
stimulation, indicating a potential redundancy in the pathways that mediate fat
cell lipolysis. Additionally, PKA is known to phosphorylate other proteins such as
PLINS, enhancing lipolysis further. This complex regulation underscores the
intricate hormonal control of fat metabolism, particularly in response to cold
exposure, which activates non-shivering thermogenesis. Physiological
stimulation of brown fat f3-adrenergic receptors (3-AR) through cold stress, or
through direct pharmacological activation swiftly triggers non-shivering
thermogenesis. This process is facilitated by the action of mobilized fatty acids,
which serve as allosteric activators of uncoupling protein 1 (UCP1), the key

molecular mechanism responsible for heat production in brown fat [32-33].

5. Phase angle and metabolic health

The increase in phase angle values reported in this study suggests
improvements in cell membrane integrity and function, which could be indicative
of enhanced cellular health and metabolic efficiency. A higher phase therapeutic

implications of cryolipolysis in broader metabolic contexts necessitate further
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investigations into how changes in body composition affect cellular and systemic
metabolic functions [34].

Future studies should focus on the long-term metabolic outcomes of
cryolipolysis, particularly exploring its effects on insulin resistance, glucose
homeostasis, and inflammatory markers, which are crucial in the pathogenesis of
both cardiovascular diseases and diabetes. Additionally, investigating the
differential impact of cryolipolysis on variou demographic groups could elucidate
factors that influence treatment efficacy, paving the way for personalized

therapeutic strategies.

6. Conclusions

In conclusion, this study positions cryolipolysis as a promising non-
invasive treatment modality not only for cosmetic fat reduction but also as a
potential therapeutic intervention in the management and prevention of metabolic
diseases. Integrating cryolipolysis with broader lifestyle and dietary interventions
could potentially enhance its efficacy and contribute to comprehensive metabolic
health management. However, it is imperative to approach these findings with
caution until further robust clinical trials are conducted to substantiate these

potential health benefits.
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