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Celulite: estratégia de uso de suplementos a
base de colageno

Cellulite: strategy .of using of collagen-based supplements

Resumo

A celulite envolve etiologias multifatoriais e, portanto, exige tratamento que englobe todos os aspectos da fisiopatologia dessa condigao.
As alteracdes do relevo cutaneo devido a degradagao e desestruturagado da matriz extracelular dérmica sdo comumente aceitas como parte
da fisiopatologia da celulite e devem ser alvo da abordagem para um tratamento eficaz. Por esta razdo, a suplementagio oral baseada no
colageno hidrolisado ¢ uma estratégia interessante para tratar a celulite, restaurando a estrutura normal da derme e do tecido adiposo
subcutaneo e melhorando a aparéncia da pele afetada pela celulite. Associagdo do colageno hidrolisado com compostos bioativos que
atuem nos aspectos multifatoriais da celulite ¢ a estratégia mais recomendada. Os exemplos citados neste artigo serdo fornecidos com
base na literatura recente sobre compostos que podem influenciar na melhora da celulite.

Palavras-chave: celulite, lipodistrofia ginoide, matriz extracelular, tecido conjuntivo, tecido adiposo subcutaneo, suplementos orais,
colageno hidrolisado, peptideos bioativos de colageno.

Abstract

Cellulite involves a multifactorial etiology and, therefore, requires a treatment that covers all aspects of its pathophysiology. Changes in the
skin relief due to a degraded and disturbed dermal extracellular matrix are commonly accepted as part of the cellulite s pathophysiology
and should be a key target for an effective treatment. Oral supplementation based on collagen hydrolysate is an interesting approach to
treat cellulite, restoring the normal structure of the dermis and subcutaneous adipose tissue and improving the appearance of cellulite-
affected skin. The association of collagen hydrolysate with bioactive compounds that act on the multifactorial aspects of cellulite is
the most recommended strategy. The examples given in this article will be provided based on the current literature on compounds that
can positively influence cellulite condition.

Keywords: cellulite, gynoid lipodystrophy, extracellular matrix, connective tissue, subcutaneous adipose tissue, oral supplements,
collagen hydrolysate, bioactive collagen peptides.
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Introducao

A celulite ¢ um problema complexo que
afeta aproximadamente 85% das mulheres com
1dade superior a 20 anos. As regides comumente
afetadas sdo as coxas, quadril e nadegas, e a
celulite ¢ caracterizada por ondulagdes visiveis
espontaneamente ou sob pressdo mecanica'?.
Por defini¢do, segundo Zerini et al.’, celulite ¢
uma alteragdo metabdlica localizada do tecido
adiposo subcutaneo que altera o formato do
corpo, levando a aparéncia da pele denominada
de “casca de laranja” ou “tipo-queijo cottage” ou
acolchoado.

O aparecimento da celulite pode afetar
negativamente a qualidade de vida de mulheres?.
Hexsel et al.? desenvolveram e validaram um
questionario como instrumento de avaliacdo
de pacientes com celulite. Para fins praticos,
recomenda-se a versdo resumida do questionario
para uso na clinica didria, para avaliar a celulite
como o componente principal de alteracdo da
qualidade de vida.

Viérias terapias tém sido propostas para o
tratamento da celulite, incluindo a reducao de
peso, exercicios, massagem e produtos topicos,
assim como suplementos orais e alimentos
funcionais. Para estabelecer uma estratégia de
sucesso no tratamento da celulite ¢ fundamental
o conhecimento da sua fisiopatologia®.

Fisiopatologia da celulite

Cientificamente, a celulite é denominada
por diversos termos na tentativa de adequar
a fisiopatologia. A denominagdo (hidro)
lipodistrofia ginoide ¢ a mais utilizada, indicando
que a celulite ¢ uma condicdo que afeta
tipicamente as mulheres (ginoide) e caracteriza-se
pelo acamulo de gordura (lipo) e liquidos (hidro)
que provocam desarranjo (distrofia) da matriz
extracelular do tecido conjuntivo dérmico’.

A celulite ¢ um fendmeno fisiolégico — ou,
pelo menos, tem uma origem fisiologica e
multicausal, com a coexisténcia de um namero
de fatores que podem provoca-la, perpetua-la ou

3)

exacerba-la: arquitetura do tecido conjuntivo,
hormonal (estrogénio), microvascular, genética,
dieta e estilo de vida®.

Embora a celulite seja muito comum em
mulheres saudaveis ndo obesas, ela é agravada
pela condicdo de sobrepeso. Sabe-se que o grau
de celulite ¢ positivamente correlacionado com
o indice de massa corporal (IMC). Mirrashed
et al.” ¢ Hexsel et al.® relataram que mulheres
com sobrepeso e obesas apresentam estrutura
de tecido conjuntivo dérmico enfraquecida, que
conduz ao aumento da extrusdo de tecido adiposo
na derme e, consequentemente, ao aparecimento
das ondulagdes na superficie da pele.

Trés hipoteses principais tém sido postuladas
para explicar a fisiologia da celulite: fatores
inflamatorios, alteracdes vasculares ¢ alteracdes
dos septos do tecido conjuntivo, parecendo haver
relevante componente hormonal?*--1°,

Ha tempos se discute se as deficiéncias de fluxo
sanguineo local ou um aumento da espessura do
tecido adiposo subcutaneo sao mais importantes
no desenvolvimento da celulite. Para Emanuele?,
estes processos estdo interligados. Em uma
abordagem moderna, a disfun¢do microvascular
associada com a presenca de polimorfismo
especifico no gene que codifica a enzima
conversora de angiotensina (ECA), bem como a
expressao reduzida da adipocina adiponectina no
tecido adiposo subcutdneo desempenham papéis
chave para o desenvolvimento da celulite®.

A causa da celulite ainda ¢ uma questdo
de extenso debate e ndo estd completamente
elucidada. Atualmente ela ¢ considerada uma
alteracaomicro circulatoriaenddcrino-metabolica
que causa alteragdes na matriz extracelular
e mudangas estruturais no tecido adiposo
subcutaneo'!. E comumente aceito que o tecido
conjuntivo dérmico e subcutaneo, enfraquecido
devido as alteragdes e ao desarranjo da matriz
extracelular, desempenha um papel fundamental
na fisiopatologia da celulite e contribui para a
aparéncia da pele por ela afetada>”'?. Segundo
Hexsel etal.!, a flacidez é componente importante
da celulite e agrava ainda mais as alteragdes de
relevo na maioria dos pacientes, principalmente,
com mais de 30 anos.
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Racional sobre o uso de suplementos a
base de colageno como abordagem para
melhorar a celulite

A maioria das abordagens terapéuticas
concentra-se na inducdo da lipdlise ou redugdo
do edema. No entanto, a celulite ¢ uma alteracao
complexa da pele com etiologia multifatorial, e,
justamente por este motivo, estabelecer estratégia
que foque em todos os aspectos da fisiopatologia
¢ importante para o sucesso do tratamento.

Na literatura cientifica, poucos estudos tém
sido publicados sobre os efeitos diretos de
nutrientes, compostos bioativos dos alimentos
ou suplementos alimentares na morfologia e
aparéncia da celulite. O uso de suplementos
alimentares ¢ uma estratégia interessante,
frente aos produtos de uso topico, para entregar
ingredientes capazes de melhorar as condig¢des
da celulite. Isto porque, quando ingeridos,
os ingredientes sdo absorvidos e distribuidos
diretamente na camada mais profunda da pele —
a derme — e no tecido adiposo subcutaneo, que
sao muito vascularizados, podendo exercer suas
acoes bioldgicas na regido afetada.

Recentemente foi publicado um estudo
demonstrando que a suplementacdo oral com
suco de chokeberry (Aronia melanocarpa) rico
em polifendis (25 mg de antocianidinas/100 g de
suco) por 90 dias melhorou a morfologia da pele
com celulite, reduzindo a espessura do tecido
subcutaneo e o edema'.

Considerando que as alteragdes da matriz
extracelular do tecido conjuntivo dérmico
e subcutineo, bem como a flacidez, sdo
componentes chaves da fisiologia da pele
acometida pela celulite, terapias com o objetivo
de restaurar a matriz extracelular e melhorar a
elasticidade e firmeza da pele sdo abordagens
estratégicas para melhorar a condicdo da
celulite®!011.14,

Ortonne et al.'> observaram que, independen-
temente da idade, a presenca de celulite corres-
ponde a um desgaste da camada dérmica, maior
comprimento da interface derme-tecido subcuta-
neo e um decréscimo da densidade dérmica. Pa-
rametros biomecanicos da pele como elasticida-

de e extensibilidade sdo negativamente afetados
pelo grau de envolvimento da celulite.

O uso da suplementagdo oral com colageno
hidrolisado especifico baseia-se na premissa de
que peptideos bioativos de colageno possuem
efeito estimulador sobre o metabolismo celular
da derme, aumentando a biossintese de protei-
nas da matriz extracelular e, consequentemente,
restaurando a estrutura dérmica'®!”. Estudos cli-
nicos tém reportado a eficacia da suplementagao
com colageno na melhora dos sinais do envelhe-
cimento cutaneo'”"’.

O coldgeno hidrolisado ¢ um ingrediente
obtido por um processo tecnologico de hidrdlise
enzimatica, que consiste em multiplas etapas
de degradacdo do colageno nativo de pele de
animais. Este processo ¢ otimizado para originar
peptideos de colageno com atividade biologica
especifica em diferentes tecidos e, especialmente,
para estimular o metabolismo das células da
derme e melhorar clinicamente as propriedades
da pele'®. Estudos comprovam que os peptideos
bioativos de coldgeno oriundos da ingestdo do
colageno hidrolisado sdao absorvidos através
da mucosa intestinal, aparecem no sangue na
forma de peptideos parcialmente intactos?’-??
e s3o acumulados na pele por até 96 h*. No
tecido cutaneo, exercem cfeito de estimulagdo
do metabolismo anabodlico, ou seja, estimulam
os fibroblastos a produzirem proteinas da MEC,
principalmente colageno tipo I e proteoglicanas
como decorina e biglicana. Portanto, colageno
hidrolisado tem a capacidade de aumentar a
expressao do colageno tipo I e de proteoglicanas,
envolvidos na formagdo e sustentacdo de fibras
elasticas dérmicas, ocasionando, assim, a
diminui¢ao da flacidez e melhorando a hidratagao
¢ suavidade da pele!® '3,

Proksch et al.'® demonstraram que a ingestdo
diaria de 2,5 g de colageno hidrolisado especifico
(VERISOL®), por 8 semanas, aumentou a
elasticidade da pele em comparacdo com o
placebo. Em outro estudo clinico de seguimento!”’,
a melhora da elasticidade pdde ser explicada pelo
aumento da biossintese de colageno e elastina no
tecido conjuntivo dérmico de mulheres entre 45
e 65 anos de idade que receberam 2,5 g diarios do
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mesmo colageno por 8 semanas. Nesse estudo, a
ingestdo de colageno aumentou significativamente

o conteudo de procolageno I (65%) e de elastina
(18%) em relag@o ao placebo (Figura 1).

Figura 1. Efeito da suplementacdo com colageno hidrolisado especifico (VERISOL®) no acimulo

de colageno I e elastina na pele de mulheres.
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Fonte: Adaptado de: Proksch et al."”

A eficdcia da suplementagdo com coldgeno
hidrolisado na celulite foi recentemente
demonstrada por Schunck et al.?® A ingestdo
diaria de 2,5 g do mesmo colageno hidrolisado
especifico (VERISOL®) teve impacto positivo
sobre as mulheres com grau de celulite moderado.
Nesse estudo clinico, duplo-cego, aleatorizado,
controlado por placebo, 105 mulheres com idades
entre 24 e 55 anos receberam aleatoriamente
2,5 g de colageno ou placebo por 6 meses. Em
cada grupo, as mulheres foram classificadas
como peso normal (IMC <25) ou sobrepeso
(IMC >25). Além da melhora do grau da celulite
nas mulheres com peso normal, os resultados
também revelaram significativa diminui¢do
da ondulacdo da pele da regido da coxa, bem
como aumento da densidade da derme apos 6
meses de suplementagdo. A eficacia também foi
observada nas mulheres com sobrepeso, porém
os efeitos foram menos pronunciados em relagdo

Elastina

as mulheres com peso normal.

No que diz respeito ao modo de agdo, pode-se
especular que a eficacia do colageno no tratamento
da celulite esta baseada no seu impacto positivo
sobre a sintese do tecido conjuntivo dérmico?.
Estes achados adicionam novas evidéncias dos
beneficios da suplementacdo com colageno
e postulam nova estratégia de pesquisa para
prevengao e tratamento da celulite.

Associacao de compostos bioativos na su-
plementacdo a base de colageno

A associagdo de colageno hidrolisado com
compostos capazes de reduzir a adipogénese,
aumentar a termogénese, melhorar o fluxo
da microcirculacdo e evitar a formagdo e/ou
eliminar os radicais livres ¢ uma abordagem
viavel e promissora para o tratamento da celulite

(Quadro 1).

Quadro 1. Estratégia atual para combater a celulite

1. Fortalecer/Redensificar a matriz dérmica e subcutanea

2. Reduzir a adipogénese

3. Aumentar a termogénese (lipdlise)

4. Melhorar a microcirculacdo

5. Prevenir e neutralizar radicais livres

Fonte: Adaptado de: Hexsel et al.'
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A rota mais eficiente para a remocdo de
gordura dos adipdcitos seria aumentar os niveis
de proteinas de desacoplamento mitocondrial e
“queimar” a gordura localmente (termogénese).
Viarios agentes sdo relatados para melhorar
este processo ¢ podem ser combinados com o
colageno. Metilxantinas (cafeina, aminofilina,

teofilina, teobromina), agonistas de PPAR
(Peroxisome  Proliferator-Activated — Receptor
- receptores ativados pelo proliferador de

peroxissoma), Centella asiatica, hidroxicitrato
de Garcinia cambogia. As metilxantinas sdo
comumente usadas devido ao seu efeito proposto
na lipdlise por meio da inibi¢ao da fosfodiesterase,
aumentando os niveis de monofosfato ciclico de
adenosina (AMP). Agonistas de PPAR, tais como
acido linoleico conjugado (CLA) e acidos graxos
poli-insaturados (PUFAs), evitam a acumulacao
de lipidios nos adipdcitos, diminuem a espessura
de gordura subcutanea e reduzem a projecao do
tecido subcutaneo adiposo na derme, melhorando a
aparéncia da celulite. A Centella asiatica mostrou
reducdo significativa do didmetro dos adipdcitos
especialmente na regido gluteofemoral e uma
diminui¢do da fibrose do tecido conjuntivo. O
hidroxicitrato de Garcinia cambogia, também
conhecida como tamarindo malabar, ¢ um inibidor
da lipogénese e tem sido usado por si s6 ou em
conjunto com Gymnema sylvestre para ajudar
a reduzir o peso corporal, podendo melhorar a
aparéncia da celulite®'*'*,

A combinacao do coldgeno com compostos que
melhoram o fluxo da microcirculagdo também ¢
interessante. Pressdo capilaraumentada, diminuigdo
da pressdao osmotica do plasma e aumento na
pressdo osmotica intersticial (ou diminuicdo no
fluxo linfatico) conduzem ao edema intercelular na
celulite. Muitos extratos vegetais sao reportados a
melhorar a microcirculagdo periférica e facilitar a
drenagem linfatica, como Ginkgo biloba, Centella
asiatica, Ruscus aculeatus, Fuccus vesiculosus
L., Vitis vinifera, Cynara scolymus, Melilotus
officinalis, e minerais, como o silicio.

O aumento da pressao osmdtica intersticial e a
retencdo de liquidos na celulite, consequentemente,

comprimem 0s vasos sanguineos, provocando
hipoxia tecidual e liberacdo de citocinas
inflamatorias. Enzimas antioxidantes, como
superdxido dismutase, catalase e glutationa
peroxidase, sdo uteis para prevenir a formagdo
de produtos oxidativos que ativam as citocinas
inflamatorias e enzimas proteoliticas que,
consequentemente, degradam o tecido conjuntivo
adjacente. Além disso, as vitaminas antioxidantes,
como acido ascorbico e vitamina E, carotenoides
(betacaroteno e licopeno), bem como flavonoides
e taninos, contribuem para neutralizar a agdo
dos radicais livres nas membranas de células
subcutineas e da derme e sdo importantes
compostos a serem associados ao colageno
hidrolisado.

Conclusao

Os avancos no desenvolvimento de terapias
efetivas para combater a celulite estdo intimamente
relacionados aos avangos nas descobertas e
compreensdo da fisiopatologia desta condi¢@o
complexa. A investigagdo bdasica dos aspectos
moleculares, celulares e teciduais da celulite em
paralelo a estudos de eficacia clinica ¢ fundamental
para o desenvolvimento e estabelecimento de
terapias de sucesso.

Considerando a relevancia das alteragdes da
matriz extracelular na celulite e a necessidade de
restaurar esta matriz, o uso de suplementos a base
de colageno hidrolisado em associagdo com outros
componentes que atuam em diferentes aspectos
da fisiopatologia da celulite ¢ uma abordagem
terapéutica relevante. Esta abordagem ¢ util para o
tratamento da celulite, ja que as sinergias entre os
compostos bioativos podem melhorar seus sinais e
sintomas.

Porém, ¢ importante salientar que ndo existe um
tratamento que pode ser definido como a terapia
final e definitiva para esta condigdo. A celulite ¢
uma condi¢ao multifatorial que requer abordagem
multidisciplinar para o tratamento. Essa ¢ a razao
pela qual ainda ¢ dificil indicar um tratamento
unico e eficaz.
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