LIPEDEMA: DEFINICAO, SINTOMAS, DIAGNOSTICO E TRATAMENTO.
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RESUMO

O lipedema é uma doenca crénica, dolorosa e progressiva, que acomete principalmente mulheres e se
inicia entre a puberdade e a terceira década de vida. Envolve a deposicao anormal de tecido adiposo
subcutaneo, levando a um aumento de volume bilateral e desproporcional, principalmente dos membros
inferiores. A etiologia ainda ndo é totalmente estabelecida, no entanto, ha estudos que sugerem a
ocorréncia de suscetibilidade poligénica associada a disturbios hormonais, microvasculares e linfaticos.
Entre as queixas mais comuns dos pacientes com lipedema, incluem-se dor moderada & intensa ao
realizar pressao digital nos membros afetados, onde a maioria sente dor espontanea. O diagnostico da
doenca é baseado na apresentacédo clinica e em critérios de exclusdo. Diante da falta de informacbes
suficientes sobre fisiopatologia e a escassa experiéncia relativamente em termos de manejo, as op¢des
terapéuticas para o lipedema permanecem limitadas. Os principais objetivos do tratamento incluem
reducédo dos sintomas, melhora da limitagcdo funcional e prevencgéo da progressao da doenca.
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ABSTRACT

Lipedema is a chronic, painful and progressive disease, which mainly affects women and begins
between puberty and the third decade of life. It involves an abnormal deposition of subcutaneous
adipose tissue, leading to a bilateral and disproportionate increase in volume, especially in the lower
limbs. The etiology is not yet fully considered, however, there are studies that occur the occurrence of
polygenic susceptibility associated with hormonal, microvascular and lymphatic disorders. Among the
most common complaints of patients with lipedema, there is an intense digital pressure on the affected
limbs and a majority feels spontaneous pain. The diagnosis of the disease is based on clinical
presentation and exclusion criteria. In view of the lack of sufficient information on pathophysiology and
relatively experience in terms of management, as therapeutic options for lipedema remain limited. The
main goals of treatment include reducing symptoms, improving functional limitation and preventing
disease progression

1. INTRODUCAO

O lipedema é uma doenga crbnica e progressiva, que afeta quase exclusivamente mulheres e se
caracteriza por uma deposi¢cdo anormal de tecido adiposo subcutaneo. Foi descrito pela primeira vez em 1940
por Allen e Hines, sendo classificada como uma doenca do tecido conjuntivo frouxo, na qual, além do lipedema,
estdo inclusas a Doenca de Dercum, Lipomatose Mdltipla Familiar e Lipomatose Simétrica Mdltipla. Estes
depdsitos anormais se caracterizam, histologicamente, pela presenca de adipdcitos hipertroficos, células
inflamatdrias e extravasamento de componentes de vasos sanguineos e linfaticos.

O lipedema é caracterizado pelo aumento simétrico dos gluteos, quadris e pernas, os membros superiores
também sdo afetados em uma parcela significativa dos pacientes acometidos por esta patologia. Geralmente o0s
punhos, pés e tronco sdo poupados. Ndo é incomum erros no diagnéstico devido a similaridade com outras
patologias como a obesidade e o linfedema.

A condicdo é um grande fardo psicossocial para a maioria dos pacientes, devido & dor e ao aumento
excessivo dos membros afetados que muitas vezes limitam a capacidade de se locomoverem ou praticarem
exercicios. Além disso, a posicdo ortostatica por longos periodos e as altas temperaturas ndo sdo bem toleradas
por pessoas com lipedema e, em casos graves, a condicdo pode causar afastamento do trabalho ou levar a
incapacidade ocupacional. Os principais objetivos do tratamento incluem reducdo dos sintomas, melhora da
limitacdo funcional e prevencdo da progressao da doenca. Além disso, envolvem uma abordagem

multidisciplinar, a qual pode optar por estratégias conservadoras ou cirirgicas.
2. MATERIAIS E METODOS

Esta reviséo visou elucidar sobre a doencga lipedema e seus aspectos clinicos, epidemioldgicos, assim
como abordar sobre as diferentes formas de diagnéstico e de tratamento. Considerando como objetivo geral
desta publicacdo, divulgar e conscientizar profissionais da salde em relagcdo aos aspectos e dificuldades
encontradas no processo de diagndstico do lipedema e de maneira gradual e progressiva ofertar aos pacientes
acometidos por esta doenca um tratamento mais amplo e adequado a sua realidade, o método utilizado para
este estudo foi a reviséo de literatura do tipo narrativa. Foram pesquisados artigos pela base de dados pubmed

com o termo “lipedema”, entre os anos de 2004 e 2019.



3. RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Definicéo

O lipedema é uma doenca crbnica, dolorosa e progressiva, que acomete principalmente mulheres e se
inicia entre a puberdade e a terceira década de vida. Envolve a deposicdo anormal de tecido adiposo
subcuténeo, levando a um aumento de volume bilateral e desproporcional, principalmente dos membros
inferiores. Diante disso, ha um aumento simétrico das nadegas, quadris e pernas, e em 80% dos casos essa
deposicao de gordura acomete bracos e geralmente poupa maos, pés e tronco.

Além do aumento de gordura subcutanea, ha um aumento da permeabilidade e fragilidade capilar,
resultando tanto em extravasamento de liquido quanto facilidade em formar hematomas. J& a presenca de dor
foi atribuida tanto as forcas mecénicas quanto aos efeitos bioquimicos nas fibras nervosas simpéticas, sendo a
inflamacgé&o protagonista desse cenario.

A etiologia ainda ndo é totalmente estabelecida, no entanto, ha estudos que sugerem a ocorréncia de
suscetibilidade poligénica associada aos distdrbios hormonais, microvasculares e linfaticos. Células
inflamatérias, adipécitos hipertréficos, vasos sanguineos anormais e disfuncéo linfatica presentes no lipedema
estdo associados ao dano tecidual e desenvolvimento de uma doenga fibrética.

A analise do tecido adiposo do lipedema e possivel constatar a presenca de adipdcitos hipertroficos,
células imunes inflamatérias e dilatacdo dos vasos sanguineos e linfaticos subdérmicos. Na literatura
encontramos descri¢cdes da elevada quantidade de infiltrado de macréfagos, mastécitos e linfécitos T no tecido
adiposo do lipedema, geralmente detectados ao redor dos vasos sanguineos, o que pode estar associado a
maior permeabilidade capilar e acimulo de liquido intersticial.

Outro estudo demostra que o acumulo de mastécito no tecido do lipedema contribui também para a
deterioragdo dos adipdcitos e fragmentagéo da fibra elastica, devido a liberacao de elastes. Concomitantemente
a estes fatos, a interacéo direta célula-célula entre macréfagos e adipdcitos hipertroficos, somado aos fatores
paracrinos secretados, como por exemplo o fator de crescimento endotelial vascular, que atua como marcador
de angiogénese, previamente relatados no sangue de pacientes com lipedema, podem estar associados com
aumento no numero de vasos sanguineos, a dilatacdo de capilares, inflamacéo, hipéxia e fibrose tecidual
encontrada em portadores de lipedema.

Além disso, hormdnios como estrogénio e progesterona, tém efeito direto na lipogénese e na
distribuicao do tecido adiposo no corpo. A desregulacdo dos niveis desses hormonios leva a desregulagéo de
tecido adiposo e comprometimento do mecanismo de lipogénese e de lipdlise, corroborando com a hipétese de
gue a doenca tenha alguma contribuicdo de estrogénio em sua fisiopatologia. Outro sintoma que pode estar
associado aos horménios e a dor, devido ao impacto destes no sistema nervoso.

O papel das células-tronco derivadas do tecido adiposo (ASCs) segue como uma incégnita no
desenvolvimento do lipedema. As ASCs tém uma elevada capacidade de multiplicagédo e de diferenciacdo em
vérias linhagens, como adipdcitos, osteoblastos, condrécitos e células endoteliais, estas qualidades tornaram as
ASCs uma ferramenta Gtil na medicina regenerativa. Porem estas qualidades podem contribuir para a
adiposidade do lipedema, induzindo a expansao e diferenciacdo de células-tronco derivadas de pré-adipdécitos
em adipécitos maduros. A influéncia de citocinas inflamatorias produzidas por adipdcitos hipertréficos somada a
fatores presentes no liquido intersticial pode estimular a diferenciacdo das ASCs em adipdcitos maduros. Por
sua vez as ASCs produzem citocinas pré e anti-inflamatérias, as quais contribuem para a angiogénese e o

processo inflamatdrio, gerando vasos sanguineos frageis e com vazamento.



Apesar da hipétese de que as ASCs induzam adipogénese no lipedema, ainda carece de estudos e
comprovacao para a confirmacdo desta teoria. Entretanto, caso os beneficios das ASCs se comprovem, tais
como efeitos anti-inflamatérios e antifibréticos, poderia tornar o tratamento autélogo com ASCs uma promissora
ferramenta no combate do lipedema.

O lipedema pode ser classificado em 4 estagios e 5 tipos. Os estagios se caracterizam pela textura da
pele e formacao do tecido, sendo o estagio | a pele de aparéncia normal, mas com a hipoderme aumentada; o
estagio Il que denota pele irregular, endurecida e retraida sobre ndédulos palpaveis; o estagio Il caracterizado
por acimulos de gordura que formam dobras e deformam a superficie da pele, e o estagio IV quando ocorre
linfedema concomitante.

Os tipos sédo de acordo com as areas acometidas, sendo o tipo | quando a gordura se deposita nas
nadegas e nos quadris; tipo Il gordura que se estende da regido das nadegas até os joelhos, formando dobras
ao redor dos mesmos; tipo Il gordura se espalha dos quadris até os tornozelos; tipo IV quando os bragos séo
afetados, causando dificuldades na movimentacdo e estresse nos ombros e tipo V quando acomete apenas

panturrilhas.
3.2Epidemiologia

O lipedema é uma entidade que afeta majoritariamente as mulheres, apresentando os primeiros sintomas
na puberdade. Entretanto alguns relatos demostram o aparecimento de lipedema apés o periodo gestacional e
até mesmo na menopausa.

Na literatura os casos de lipedema que acometem homens, estes estdo presentes na forma de relato de
casos. Os pacientes do sexo masculino geralmente apresentam condi¢cdes que estdo associadas aos altos
niveis de estrogénio e baixos niveis de testosterona, como por exemplo, 0 hipogonadismo masculino e a doenga
hepatica.

Pacientes pediatricos também podem ser afetados, como demonstra um relatério de 2011, onde 6,5% dos
participantes com suposto diagnésticos de linfedema apresentavam na verdade lipedema.

Infelizmente os dados atuais sobre a prevaléncia do lipedema séo escassos e controversos. No estudo Child et
al. (2010) foi sugerido que a prevaléncia desta comorbidade seria de aproximadamente 1: 72.000 para a
populacdo geral, entretanto existem ressalvas quanto a este nimero, pois pode representar uma subestimacao
da real distribuicdo da doenca. O que demonstra um dos principais fatores que atrapalha a obtencdo dos dados
e o0 alto indice de erros diagnésticos do lipedema, frequentemente confundido com outras entidades clinicas,
como obesidade e linfedema. Corroborando este fato, temos um estudo com 251 membros da Sociedade
Vascular da Gra-Bretanha e Irlanda, sendo que apenas 46,2% dos consultores foram capazes de reconhecer a

doenca.

3.3 Sintomas

Entre as queixas mais comuns dos pacientes com lipedema, incluem-se dor moderada a intensa ao
realizar pressdo digital nos membros afetados e a maioria sente dor espontdnea. O inchago simétrico dos
membros inferiores que termina abruptamente nos tornozelos é um dos sinais cardinais do lipedema e que
pode ser responsavel por sensacéo de peso, fadiga e desconforto nas pernas. O inchaco e a dor pioram durante
o clima quente e realizagdo de exercicios, e ndo sao aliviados pela elevagdo dos membros. Além disso, 0 peso

em excesso nas pernas dificulta a mobilidade.



Sao relatados, frequentemente, as ocorréncias de hematomas, assim como a presenca de varizes
devido ao aumento da permeabilidade e fragilidade capilar presentes na doenca. O sinal de Stemmer, o qual se
faz uma prega com os dedos sobre a pele de um dos dedos do pé, é negativo, 0 que torna possivel a
diferenciacdo com linfedema.

E importante ressaltar os problemas emocionais experimentados pelas mulheres com lipedema, devido
ao excesso de peso mal distribuido, incluindo constrangimento, ansiedade e depressédo, os quais prejudicam a
gualidade de vida como um todo.

Alguns pacientes desenvolvem sintomas leves que nao progridem, enquanto outros experimentam progressao
gradual ou acelerada. Os sintomas podem se intensificar em estagios avancados da doenca, e isso pode se

associar ao aumento de doencgas cardiovasculares e renais.
3.4Diagnéstico

O diagnéstico de lipedema é baseado na apresentacéo clinica e em critérios de exclusédo. O lipedema é
uma doenca frequentemente subdiagnosticada devido a semelhanca com outras patologias comumente
encontradas, como a obesidade, linfedema, doenga de Dercum e insuficiéncia venosa cronica. Diante disso, é
fundamental atentar-se para as diferencas vistas basicamente ao exame fisico destes pacientes.

A anamnese envolve um exame fisico abrangente e inclui a avaliacdo cuidadosa das areas afetadas. Na
inspecdo é importante observar se h4 hematomas causados pela fragilidade capilar que esta aumentada ou
teleangiectasias na superficie da pele devido a insuficiéncia venosa que também pode ser encontrada nestes
pacientes.

No linfedema a pele geralmente estd alterada e espessada, enquanto no lipedema permanece
relativamente normal. No entanto, pode ser dificil distinguir o lipedema do linfedema, pois ambas as condi¢cBes
podem coexistir em estagios avang¢ados da doenca. A dor encontrada durante a pressdo nos membros afetados
ndo € vista em pacientes com linfedema. Outra diferenca pode ser encontrada realizando linfocintilografia e a
linfofluoroscopia com indocianina verde que podem mostrar fluxo linfatico prejudicado na extremidade afetada
em pacientes com lipedema, no entanto menos grave do que ocorre no linfedema.

Outros exames de imagem como a ressonancia magnética, tomografia computadorizada e
ultrassonografia cutanea de alta resolucédo, também tém sido utilizados para diferenciar tais doencas, embora
raramente sejam aplicados na prética.

Entretanto , a diferenciacdo entre lipedema e obesidade ainda é desafiadora. Entre os métodos
utilizados para esta diferenciacdo o IMC se mostra Util, embora os pacientes com lipedema possam desenvolver
obesidade em estagios posteriores. Durante o estudo de Child et al. (2010), o IMC da grande parte dos
participantes do estudo com lipedema estava dentro da faixa de obesidade classe Il (IMC = 35-39,99, 27%) ou
classe Ill (IMC > 40, 50%). Uma caracteristica que pode distingui-las € a dificuldade na redugéo do volume dos
membros inferiores mesmo apds exercicios excessivos, dieta extrema e até cirurgia bariatrica.

Em suas fases iniciais a doenca de Dercum tem como caracteristicas multiplos lipomas dolorosos com
provavel progresséo para deposi¢cdo gordurosa difusa geral ou circunscrita. Outros sintomas da doenca incluem
cefaleia recorrente e depressdo, que sdo achados menos constantes no lipedema. Considera por alguns
pesquisadores como uma condicdo pés-menopausa, a doenca de Dercum também foi descrita em pacientes na
pré-menopausa e até mesmo em homens. Considerando as diferentes apresentacdes da doenca de Dercum e
do lipedema, segue como um desafio o diagndstico e a diferenciacdo destas patologias na rotina da pratica

clinica.



Outra enfermidade que pode causar duvidas com o diagnéstico de lipedema é a insuficiéncia venosa
cronica. Entre as caracteristicas classicas dessa enfermidade que podem ajudar na diferenciagao estéo inclusas
o edema depressivel, melhora dos sintomas e inchaco com a elevagcdo da perna e, em estagios avancados,
alteracdes cutdneas com coloracdo marrom tipica (dermatite ocre), cicatrizes brancas e Ulceras. O inchaco

também envolve os tornozelos e pés desses pacientes. E tais caracteristicas ndo sédo observadas no lipedema.
35 Opcdes de tratamento

Diante da falta de informacfes suficientes sobre fisiopatologia e a escassa experiéncia em termos de
manejo, as opcdes terapéuticas para o lipedema permanecem limitadas. Os principais objetivos do tratamento
incluem reducao dos sintomas, melhora da limitag@o funcional e prevencéo da progresséo da doenca.

O tratamento para o lipedema é multifacetado e envolve exercicios fisicos, dieta e nutricdo, suporte
emocional e controle de outras causas coexistentes de edema dos membros inferiores. Embora a perda de peso
possa ndo ajudar, a prevencdo de ganho de peso excessivo é importante para ndo dificultar o tratamento. Ainda
gue as estratégias dietéticas ndo possam prevenir a distribuicdo desproporcional de gordura, elas podem reduzir
a inflamacéo local, melhorando assim os sintomas, a salde e o bem-estar de forma geral.

O cuidado da pele é importante para pacientes com lipedema complicado por linfedema ou insuficiéncia
venosa cronica. A aplicacdo regular de cremes hidratantes evita o ressecamento da pele, reduzindo assim o
risco de infeccdo, principalmente a celulite.

A atividade fisica aquética parece ser particularmente benéfica em pacientes com lipedema, pois a
pressdo da agua promove a drenagem linfatica e a flutuabilidade reduz a carga nas articulag6es dos membros
inferiores, diminuindo o risco de futuras complicages ortopédicas.

O uso de meias de compressdo € Util quando ha edema associado e pode ajudar a prevenir a
progressao para lipolinfedema. A drenagem linfatica manual e a terapia de compressao pneumatica intermitente
podem ser tentadas com varios graus de sucesso.

Ainda sobre tratamentos conservadores, os medicamentos fitoterapicos, como castanha-da-india ou
diosmina, costumam ser experimentados com resultados variados e serem mais eficazes quando ha um
componente venoso no inchago.

No que tange ao tratamento cirdrgico, a lipoaspiracéo assistida por jato de agua pode ser uma opcao se
o tratamento conservador falhar. Esse é um procedimento poupador de linfa que remove o excesso de gordura e
geralmente é realizado sob anestesia local e tem menor probabilidade de danificar os vasos linfaticos quando
comparado aos procedimentos padrdes de lipoaspiracdo.

Muitos pacientes relatam melhora da locomoc&o, dor e qualidade de vida. Os resultados parecem durar
ao longo do tempo, no entanto, infelizmente, esses procedimentos ndo estdo amplamente disponiveis e ndo sao
cobertos pela maioria das seguradoras.

Em casos complicados e avancados de lipedema com limitagdes mecéanicas graves, uma abordagem
cirirgica mais invasiva é a lipectomia que consiste na excisdo de grandes depdsitos de tecido adiposo
subcutaneo. No entanto, deve-se ressaltar que essa técnica pode estar associada ao desenvolvimento de

linfedema secundario.

4.CONCLUSAO

Portanto, o lipedema se apresenta como uma doenca subdiagnosticada, necessitando de estudos para



melhor compreensdo de sua fisiopatologia e prevaléncia associada a uma maior conscientizacdo dos
profissionais da salde a seu respeito.

Diante disso, é fundamental expor em relacdo a apresentacdo clinica da doenca, assim como saber
sobre os principais diagnoésticos diferenciais e utilizar este conhecimento para distinguir as principais
caracteristicas entre as entendidas patolégicas citadas nesta revisdo e garantir diagnésticos mais precisos. Em
relacdo a melhor gestdo desta comorbidade, deve ser considerada uma abordagem multidisciplinar, envolvendo
especialistas em medicina vascular, cirurgifes plasticos, especialistas em obesidade e endocrinologia e
fisioterapeutas.

Apesar dos desafios impostos por esta patologia, como a falta de conhecimento sobre sua etiologia e
um tratamento especifico, a terapéutica atual favorece a melhora da qualidade de vida e visa minimizar os

prejuizos nas atividades laborais e do cotidiano.
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