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Общие сведения: Терапия углекислым газом, известная как карбокситерапия, представляет собой подкожное вливание медицинского углекислого газа с терапевтической целью, и его использование в лечении локализованных жировых отложений показало хорошие результаты. Гиноидная липодистрофия, также известная как целлюлит, поражает 80-90% половозрелых женщин, особенно на ягодицах и бедрах. Ее этиология сложна и включает в себя многофакторные аспекты. Ее лечение и оценка требуют использования новых технологий (более эффективных и менее затратных методов). Целью было исследование эффективности карбокситерапии в лечении целлюлита в области ягодиц и задней части бедра.
Пациенты и методы: Было отобрано десять женщин (29+6,1 лет). Все они прошли восемь курсов лечения с интервалом между курсами 7 дней. Для оценки степени выраженности целлюлита использовались стандартизированные цифровые фотографии, а панорамные изображения были получены в ходе ультразвуковой диагностики. Оценка проводилась до первого курса (исходный уровень) и через 7 после последнего курса карбокситерапии.
Результаты: После лечения наблюдалось значительное уменьшение (P=0,0025) целлюлита со степени III до II. Это улучшение связано с улучшением организации волокнистых линий и избавлением от линий жировой ткани в подвергнутых лечению областях, наблюдаемым в ходе панорамной ультразвуковой диагностики.
Заключение: Карбокситерапия - это эффективный метод лечения целлюлита в области ягодиц и задней части бедер у здоровых женщин.
Ключевые слова: углекислый газ, целлюлит, локализованные жировые отложения, гиноидная липодистрофия, кожа, панорамное ультразвуковое исследование

Введение
Целлюлит представляет собой изменение, придающее коже волнистый и неровный вид, которое поражает 80-90% половозрелых женщин. Предлагалось множество методов лечения, такие как, например, сбалансированное питание, физическая активность, массаж, препараты для местного применения, радиочастотная, ультразвуковая терапия и светодиодная терапия. 1Терапия углекислым газом (CO2), известная как карбокситерапия, представляет собой введение CO2 в терапевтических целях. Данная процедура произошла во Франции в 1932 году, и изначально лечение проводилось чрескожно путем приема так называемых теплых ванн с газированной водой или нанесения водонасыщенного CO2 непосредственно на кожу пациентов. Данный метод использовался для артериопатии и лечения язв. 2,3Результаты послужили стимулом к дальнейшим исследованиям, приведя к расширению списка показаний к новому методу лечения. После разработки новых технологий местное применение отошло на второй план, уступив место вливанию CO2 непосредственно в подкожную клетчатку, гарантируя быстрые и лучшие результаты.
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Последующие исследования описывали эффективность карбокситерапии в лечении локализованных отложений, демонстрировали значительное уменьшение объема живота, бедер и/или колен, а также представили историческое доказательство эффекта проникновения газа, показав его возможное жирорасщепляющее действие.3,4 Феррейра и др. (Ferreira et al)5 описали усиление реконструкции коллагена, вызванное внутрикожными инъекциями CO2. В другом исследовании Абрамо и др. (Abramo et al)6 показали, что после контролируемого вливания CO2 наблюдалось расширение микрососудов кожи, сопровождаемое увеличением периферийного кровотока и повышением температуры кожи в месте инъекции (в среднем на 3,48°C). Целлюлит особенно поражает ягодицы и бедра; его этиология многофакторна и затрагивает сложные проблемы, а его лечение и оценка требуют применения новых методик.7-11 Жирорасщепление, вызванное карбокситерапией, происходит благодаря повышению температуры и местного кровотока, что показали предыдущие исследования; однако еще необходимы клинические исследования с соответствующими методами анализа, которые особое внимание уделяют лечению целлюлита.2-5
Целью данного исследования было исследование эффективности контролируемого вливания CO2 в лечении целлюлита в области ягодиц и задней части бедер.

Материалы и методы
Данное исследование началось с выборки 12 кандидатов, после чего было выбрано десять из них в возрасте 29±6,1 лет с индексом массы тела (ИМТ) 25,5+3,3 кг/м2. Критериями включения были здоровые женщины в возрасте от 20 до 35 лет с ИМТ <29,9 кг/м2, с регулярным менструальным циклом и целлюлитом в области ягодиц и задней части бедер степени тяжести II и III в соответствии с современной классификацией12.
Данное исследование было одобрено Комитетом по этике в научных исследованиях: Uniao das Instituigoes de Servigo, Ensino e Pesquisa -UNISEPE (CAAE: 02242112.9.0000.5490) и все пациенты подписали формы информированного согласия. Лечение проводилось в Клинической лаборатории Центра обучения и повышения квалификации CEFAI (Ампару, Сан-Паулу, Бразилия). Добровольцы исключались в случае прохождения курсов эстетической терапии; проводили какую-либо обработку в области ягодиц и бедер в течение 6 месяцев или менее до начала данного исследования; в случае беременности или недавней беременности (<6 месяцев); при наличии проблем с сердечнососудистой системой, нарушениями метаболизма, нарушениями со стороны дыхательной системы, угнетением иммунитета, почечной и печеночной недостаточностью, а также с кожными повреждениями на месте обработки; а также при наличии сахарного диабета. При измерении веса и роста пациентки были одеты только в нижнее белье (без обуви).
Использовался классический механический ростомер (модель 110 CH; Welmy, Сан-Паулу, Бразилия) ИМТ рассчитывался по формуле: ИМТ = вес в кг, поделенный на рост в м в квадрате (кг/м2).13-15 Процент жира в организме каждого пациента измерялся с помощью Biodynamics (Model 310E; TBW, Сан-Паулу, Бразилия).
Все добровольцы получили указания о стадиях лечения и выполняемых процедурах. Протокол лечения состоял из восьми сеансов с интервалом в 7 дней. Оценка проводилась до первого курса (исходный уровень) и через 7 после последнего курса лечения. Общее время между этапом включения и повторной оценкой после прохождения лечения составило ~2,5 месяцев. После анализа области для вливания CO2 было выбрано десять точек (четыре в ягодичной области и шесть на задней части бедер), как показано на Рисунке 1A. Обработанные области осматривались и находились под постоянным контролем во время всех сеансов лечения. С помощью специальной ручки точки были отмечены на равном расстоянии друг от друга (12 см) в местах введения CO2. Обеззараживание проводилось с применением спиртового хлоргексидина 0,5%. В каждую выбранную точку вводилось 80 мл газа со скоростью истечения 80 мл/мин. Игла размещалась под углом 45° (нижний угол), подкожный прокол осуществлялся на глубину ~10 мм (Рисунок 1B).
После применения газа кожа на обработанной области осматривалась. В данном исследовании использовалось оборудование ARES Carboxytherapy (IBRAMED, Industria Brasileira de Equipamentos Médicos EIRELI, ANVISA 10360310032), и медицинский CO2 от White Martins Gases Industriais Ltda (Сан-Паулу, Бразилия). Степени поражения целлюлитом определялись путем клинического осмотра кожи пациента; в начале этапа включения и через 7 дней после предложенного лечения с помощью цифровой камеры были сделаны стандартизированные цифровые фотографии (Canon EOS Rebel T3i, Canon USA Inc., Melville, NY, USA). Все пациенты были сфотографированы в положении стоя в трех видах: сзади, справа и слева. Фокус изображения находился в межъягодичной борозде с фокусным расстоянием 1 м, мышцы фотографируемых областей были расслаблены. Через семь дней после последнего введения CO2 были сделаны новые фотографии. Изображения были переданы независимым оценщикам вместе с критериями контроля тяжести поражения целлюлитом. Была использована общепринятая степень выраженности целлюлита. Нюрнбергер и Мюллер описывают разные степени тяжести на основании клинических проявлений от 0 (нуля) до III (трех); 0 = изменений поверхности кожи нет (визуально без изменений); I = кожа в очаге поражения гладкая, когда пациент стоит или лежит, но вид поверхности кожи меняется при сжимании кожи или сокращениях мышц (видимые изменения при сжимании кожи или сокращении мышц); II = "апельсиновая корка" на коже видна в положении стоя без использования каких-либо манипуляций со сжиманием кожи или сокращением мышц (видно без манипуляций);
 (
A
)Рисунок 1 (A) Точки вливания CO2; (B) положение и угловое смещение иглы для вливания, глубина ~10 мм (игла 30 G X 1/2 дюймов).
и III = изменения, описанные в степени II, присутствуют вместе с бугорками и узелками (видимые изменения с присутствием узелков). 12Для минимизации тенденций обзор фотографий был частично слепым, т.е. оценщики получили их в парах без обозначения пациентов до или после лечения. Все добровольцы, участвующие в исследовании, прошли ультразвуковую диагностику, которая проводилась до и после предложенного лечения. Все добровольцы прошли ультразвуковое диагностическое обследование с помощью линейного датчика (частота 6-18 МГц) (MyLab™25 Gold; Esaote, Италия), для создания панорамных изображений использовалось ПО VPan (Esaote, Италия). Все панорамные изображения были сделаны в положении стоя. Датчик водили на низкой и постоянной скорости в дистальном/проксимальном направлении по зонам. Панорамные изображения были качественно проанализированы с учетом гиперэхогенных зон. Светлое эхо представляют собой сильноотражающие структуры (белый = дерма и фиброзные перегородки), а гипоэхогенные зоны представляют редкие эхо, отражение или промежуточная передача (серый = жировая ткань и скелетная мышца).
Для проведения статистического анализа применялся двусторонний критерий Стьюдента, при этом уровень значимости 5% (P<0,05) считался существенным.
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)Результаты
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Гиподерма (жировая ткань)
) (
Дерма
)Добровольцам были присвоены номера от 1 до 10, оценка проводилась на этапе включения и через 7 после последнего курса лечения. В Таблице 1 даны антропометрические значения до и после введения CO2. Антропометрические значения веса (P=0,10), ИМТ (P=0,20) и процент жира в организме (P=0,73) до и после лечения существенно не изменились.
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Доброволец №10
Масса (кг)
ИМТ (кг/м
2
)
Процент жира в организме (%)
Возраст (лет)
Этап включения
После лечения
Этап включения
После лечения
Этап включения
После лечения
1
32
74,8
76,7
27,1
27,8
13,5
25,4
2
31
63,5
64,0
23,8
23,9
13,7
20,2
3
29
73,5
74,0
27,7
27,9
27,1
27,6
4
36
85,5
87,5
29,6
30,3
30,8
23,5
5
23
60,0
63,0
20,3
21,3
18,0
18,3
6
21
64,5
63,0
23,1
22,6
21,9
18,7
7
27
65,5
67,0
26,6
27,2
24,7
21,5
8
33
62,5
65,5
25,0
26,2
15,4
17,4
9
38
64,5
65,7
28,1
27,7
28,7
28,3
10
20
56,0
53,8
21,2
20,5
17,1
16,0
Среднее значение ± СО
29±5,9
67,0±8,1
68,0±9,3
25,3±2,9
25,5±3,3
21,1 ±09
21,7±4,3
P>0,05
P=0,10
P=0,20
P=0,73
Таблица 1
 Среднее значение и стандартное отклонение от среднего значения нашей категории пациентов (возраст, масса тела, ИМТ и процент жира в организме) на этапе включения и после лечения (через 7 дней после последнего сеанса карбокситерапии)
Примечания: 
Классиф
икация массы по ИМТ: <18,5 (пониженная масса), 18,5-24,9 (нормальный диапазон), 25,0-29,9 (избыточный вес), 30,0-34,9 (ожирение степени I), 35,0-39,9 (ожирение степени II) и >40,0 (ожирение степени III).
13-15
Аббревиатуры: 
ИМТ, индекс массы тела; СО, 
стандартное отклонение.
)

На Рисунке 2 показано статистически значимое уменьшение (P=0,0025) выраженности целлюлита; изображения были переданы трем независимым оценщикам, оценка фотографий была частично слепой согласно общепринятой классификации целлюлита.
На Рисунке 3 показан сравнительный фотографический диапазон выраженности целлюлита на этапе включения и через 7 дней после последнего сеанса карбокситерапии.
 (
До
После
Рисунок 2
 Оценка степени поражения целлюлитом в соответствии с обще
принятой классификацией целлюлита, этап включения (до) и через 7 дней после последнего сеанса карбокситерапии. 
Примечание: 
**P=0,0025.
)В ходе анализа панорамного изображения, сделанного путем ультразвуковой диагностики, выявлено уменьшение жировой ткани между кожей и мышцами обрабатываемых зон, как показано на Рисунках 4 и 5. Качественный анализ описывает морфологическое улучшение в отношении подкожной ткани, фиброзной перегородки и выраженности целлюлита на слое дермы. Также выявлено морфологическое улучшение в отношении подкожной ткани, фиброзной перегородки и сопутствующие проявления целлюлита.

Обсуждение
Целлюлит - это многофакторное нарушение, распространенное чаще у молодых взрослых женщин и, несмотря на отсутствие осложнений, вызывающее сильную неудовлетворенность и негативное воздействие на качество жизни. 1Патофизиология целлюлита была описана как эстетически неприятное нарушение для большинства женщин половозрелого возраста. Это сложная проблема, включающая в себя изменения, связанную с микроциркуляцией, лимфатической системой, внеклеточным матриксом и адипоцитами. Он особенно воздействует на определенные области, такие как ягодицы и бедра. 8Исследования также описывают патофизиологию, связанную с гиперактивностью фибробластов, вызванную эстрогеном, который повышает синтез гликозаминогликанов, и коллагеном, который повышает внутритканевое осмотическое давление и задержку жидкости в организме.



Рисунок 3 Сравнительный фотографический диапазон выраженности целлюлита. Примечания: (A, C) Вид сзади ягодичной мышцы и задней части правого бедра на этапе включения; (B, D) вид сзади правой ягодичной мышцы через 7 дней после последнего сеанса карбокситерапии; (E, G) вид сбоку на этапе включения; и (F, H) вид сзади правой ягодичной мышцы после последнего сеанса карбокситерапии.


Рисунок 4 Сравнительные панорамные изображения ягодичной области.
Примечания: (A, C) До карбокситерапии; (B, D) через 7 дней после последнего сеанса. Отметим гиперэхогенные области: светлое эхо, сильноотражающие структуры (белый = дерма и фиброзные перегородки) и гипоэхогенные зоны: редкие эхо, отражение или промежуточная передача (серый = жировая ткань и скелетная мышца). Стрелки показывают сравниваемые зоны и уменьшение толщины фиброзной перегородки после лечения.

Уменьшение капиллярного осмотического давления по отношению к внутритканевым осмотическим давлением создает отек и снижение оттока жидкости с последующей гиперполимеризацией и образованием микроузелков и фибросклеротического коллагена. Симптомы включают отечное ожирение, появляющийся целлюлит или изменения рельефа кожи.9,16,17 Жировую ткань анатомически можно разделить на два слоя за слоем фиброзной ткани под названием "фасция Кампера".8 Подслизистая основа имеет фиброзную перегородку, находящуюся в собственной вертикальной структуре, соединяющей дерму, наполненную большими шаровидными адипоцитами; ниже перегородка ламинарного слоя имеет более горизонтальную ось и плоские жировые доли. Адипоциты - это специализированные клетки в отложениях жира. 8-11,16-19 В 2004 году впервые было продемонстрировано, что подкожное вливание CO2 как альтернативная мера, связанная с процедурой липосакции, была эффективна в лечении локализованного ожирения или неровностей кожи после хирургического вмешательства. С тех пор метод использовался все чаще для лечения разных форм липодистрофии, а также в эстетической медицине. В этой области его основные показания - борьба с целлюлитом в локализованных жировых отложениях и в обвисшей коже.20 Другие исследования показывают, что контролируемое введение медицинского CO2 в подкожную ткань вызывает гиперкапнию и уменьшает местный показатель pH, что вызывает сильную сосудорасширяющую реакцию путем расслабления преартериолярной гладкой мышцы.2,6,25 Гистологические показатели процесса восстановления показали разрастание новообразованных мелких кровеносных сосудов и фибробластов.21 Растяжение ткани во время инфузии вызывает субклиническое воспаление, что инициирует процессы восстановления и регенерации кожи, которые вызывают активацию макрофагов, фибробластов и эндотелиоцитов, стимулирующих реваскуляризацию и ремоделирование внеклеточного матрикса. Среди заболеваний, требующих применения карбокситерапии, такие как заболевание периферических артерий и капилляропатия, псориаз, варикоз и диабетические язвы. Этот метод также часто использовался для лечения косметических изменений, таких как локализованные жировые отложения, целлюлит, омоложение кожи лица, алопеция, темные круги и растяжки.2,4,20,22-26

Рисунок 5 Сравнительные панорамные изображения задней части бедер.
Примечания: (A, C) До карбокситерапии; (B, D) через 7 дней после последнего сеанса. Отметим гиперэхогенные области: светлое эхо, сильноотражающие структуры (белый = дерма и фиброзные перегородки) и гипоэхогенные зоны: редкие эхо, отражение или промежуточная передача (серый = жировая ткань и скелетная мышца). Стрелки показывают сравниваемые зоны и уменьшение толщины фиброзной перегородки после лечения.
В исследовании Абрамо и др.6 после инфузии CO2 наблюдалось повышение температуры кожи в обрабатываемой зоне в среднем на 3,48°C. Кроме того, гистологически оценивались биопсии кожи до и после лечения и авторы наблюдали, что диаметр сосудов после лечения увеличился в 3,24 раза. Бранди и др4 описывали эффективность карбокситерапии в лечении локализованных отложений благодаря значительному уменьшению объема живота, бедер и/или колен, а также представили историческое доказательство эффекта проникновения газа CO2  в подкожную жировую ткань и его возможное жирорасщепляющее действие. Подтверждая эти доказательства, к стандартизированному исследованию привлекли 15 добровольцев, проходивших сеансы карбокситерапии на передней брюшной стенке в течение 3 недель подряд. Проводилось по два сеанса в неделю с интервалами 2-3 дня между каждым сеансом. Вливалось 250 мл CO2 на 100 см2 обрабатываемой поверхности. Биопсия кожи была взята до и после лечения и проанализирована путем проточной цитометрии, которая показала значительное уменьшение количества и изменения в морфологии адипоцитов в обрабатываемой зоне.
Целью исследования было проверить эффективность карбокситерапии в лечении целлюлита. Во время лечения значительных изменений массы тела или ИМТ не наблюдалось, как показано в Таблице 2. Стандартизированные фотографии были проанализированы тремя независимыми оценщиками и были частично слепыми. Визуальный осмотр фотографических записей зон, подвергающихся карбокситерапии, показал статистически значимые (P=0,0025) изменения в отношении уменьшения степени выраженности, как показано на Рисунке 2. У всех добровольцев наблюдалось улучшение внешнего вида кожи после сеансов карбокситерапии, подразумевающее сниженное усилие растяжения кожи и возможное перераспределение вертикальных сил (векторов силы) в перегородке. Что касается безопасности карбокситерапии, важные исследования показывают, что использование CO2 в контрастной ангиографии подтверждает безопасность этого газа и показало, что он не приводит к образованию тромбов. CO2 может использоваться для внутрисосудистого болюсного вливания до 100 мл с непрерывным потоком от 20 до 30 мл/с без побочных реакций.27 
В данном исследовании было проведено 80 сеансов карбокситерапии, и ни один доброволец не наблюдал у себя каких-либо существенных побочных эффектов, но отмечал лишь небольшой временный дискомфорт во время лечения. У одного добровольца появилось две небольших гематомы, которые самопроизвольно рассосались, в связи с чем можно сделать вывод, что карбокситерапия безопасна. Все пациенты хорошо перенесли лечение.
Для исследования целлюлита и результатов его лечения были использованы методы неинвазивной оценки, в том числе магнитно-резонансная томография (МРТ) и ультразвуковая диагностика. С помощью микроизображений МРТ исследователи коррелируют анатомию подкожной ткани с типичными изменениями целлюлита с различной степенью выраженности;28 другие исследователи также использовали МРТ для изучения целлюлита и его лечения с помощью лимфодренажа.29 Однако разработка программного обеспечения, позволяющего использовать панорамные изображения, сделанные в ходе ультразвуковой диагностики, менее затратна. Дель Пино и др.19 использовали этот метод для наблюдения за результатами лечения целлюлита с помощью неразрушающей радиочастоты. В этом исследовании панорамные изображения, сделанные в ходе ультразвуковой диагностики, использовались для оценки результатов лечения целлюлита карбокситерапией. Эти изображения позволили зафиксировать большие анатомические зоны и доступ к подкожным структурам, особенно к фиброзным зонам перегородки. Все изображения были собраны и оценены. Сравнительные отличия видны на Рисунках 4 и 5. Анализ структурного проявления целлюлита позволил наблюдать значительное улучшение в организации волокнистых линий, наблюдаемых в гиперэхогенной зоне (белесые структуры фиброзной перегородки), по сравнению с изображениями, сделанными до лечения, а также отмечались гипоэхогенные зоны жировой ткани. Эти результаты подтвердили выводы, описанные Ли25 в обобщении клинических результатов за 4 года (2004-2008) у 110 пациентов, использовавших карбокситерапию для лечения локализованных отложений и целлюлита; несмотря на методологические ограничения этого исследования, автор сделал вывод, что карбокситерапия - это метод, демонстрирующий эффективность в лечении локализованных отложений и целлюлита. Степени уменьшения целлюлита и возможное восстановление перегородки в этом исследовании, вероятно, возникли благодаря воздействию CO2 на микроциркуляцию и тканевую перфузию в подкожной ткани. Исследования показали, что местное применение CO2 может способствовать улучшению периферического кровообращения, повышая тканевую перфузию и парциальное давление кислорода рефлекторным расширением сосудов, а также стимулировать неоангиогенез.12 В ходе исследования после сеансов карбокситерапии наблюдалось значительное уменьшение (P=0,0025) целлюлита со степени III до II. Это улучшение связано с улучшением организации волокнистых линий и избавлением от линий жировой ткани в подвергнутых лечению областях, наблюдаемым в ходе панорамной ультразвуковой диагностики. Другим фактором, способствующим эффективности карбокситерапии в лечении целлюлита, является сокращение плотности и изменение формы адипоцитов в обрабатываемой зоне, как показано в исследовании Коста и др.24, так как накопление локализованных отложений может способствовать повышению местной компрессии ткани, обеспечивая вытягивание фиброзных пучков и вклинение адипоцитов в дерму, приводя к появлению "апельсиновой корки", характерной особенности целлюлитного нарушения.
Вывод
Данное пилотное исследование показало, что карбокситерапия может использоваться для уменьшения степени выраженности целлюлита в подкожной ткани ягодиц и задней части бедер у здоровых женщин. Для более полного описания клинического потенциала карбокситерапии и ее механизма действия потребуются дальнейшие исследования с большим количеством пациентов.
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