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Anilise Macroscépica do Efeito de Diferentes Protocolos de
Nitrogénio Liquido sobre a Mucosa Bucal: Estudo em Ratos*
Macroscopic Analysis of the Effect of Different Protocols of Liquid

Nitrogen Application to the Buccal Mucuous of Mice

RESUMO

Aira Maria Bonfim Santos* *
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O presente trabalho propde uma anélise macroscépica do efeito de diferentes protocolos de nitrogénio liquido. Realizou-se a aplicacdo do
nitrogénio liquido com o sistema fechado, a sonda; com o sistema aberto, spray; e, com o sistema aberto, hastes pré-fabricadas com pontas
de algodao, em mucosa bucal de ratos, como modelo de estudo. O nitrogénio liquido foi aplicado em dois ciclos de vinte segundos cada, com
%n!ervalo de cinco minutos. A morte dos animais foi realizada apés seis horas do experimento. Os dados de comprimento e largura da lingua,
iniciais e finais, foram analisados, nos grupos, e comparados entre si. O grupo spray apresentou a formacéo de edema intenso e generaliza-
do. Ocorreu variabilidade das alteragdes evidenciando ser esta técnica de dificil controle. A técnica de aplicagéo do nitrogénio liquido com
a sonda apresentou uma deformagdo anatémica devido ao edema provocado na lingua, sendo este inferior ao edema provocado pelo spray.
As alteracdes provocadas pela aplicagdo do nitrogénio liquido com hastes de algoddo foram mais brandas e restritas a area central de
aplicagdo do agente criogénico. Concluiu-se que a aplicagdo de nitrogénio liquido com spray nio deve ser usado como tratamento de lesdes
em cavidade bucal. A técnica que utiliza hastes com ponta de algoddo é mais recomendada por permitir melhor controle do dano.

INTRODUCAO

Criocirurgia é uma modalidade de
crioterapia onde se utiliza temperaturas ex-
tremamente baixas para provocar a destrui-
¢do tecidual in situ. A morte celular é resul-
tante da exposigdo severa ao frio.

Desde que a aplicagdo clinica do frio tor-
nou-se largamente usada na 4rea da satde,
o processo de congelar células vivas e teci-
dos tornou-se objeto de investigagdes nas
décadas de 60 e 70.

A aplicagdo da terapéutica de congela-
mento de tecidos foi facilitada com o desen-
volvimento de aparelhos, que permitiram o
congelamento de tecidos a uma temperatura
de 196 C negativos, com o uso do nitrogénio
liquido como substdncia criogénica
(HAUSAMEN, 1975).

A simplicidade de aplicagdo, a facilida-
de de manuseio e a eficicia como técnica
terapéutica fez da criocirurgia um tratamen-
to de rotina para remogcao de tecidos patolo-
gicos como leucoplasias, hiperplasias,
granulomas, lesdes vasculares, lesdes
pigmentadas, queilite actinica,
ceratoacantomas, fibromas e liquen plano
hipertrofico (TAL; GORSKY, 1987; ISHIDA;
RAMOS, 1998; YEH, 2000).

Apesar de existirem diversos relatos de
tratamento de lesdes da cavidade bucal com
criocirurgia, faltam subsidios na literatura que
indiquem protocolos especificos para o trata-
mento dessas lesdes através desta modali-
dade terapéutica. Pode-se citar, por exem-
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plo, a existéncia de critérios altamente sub-
jetivos para nortear a aplica¢do da substan-
cia criogénica. O tempo de congelamento
pode variar de segundos a minutos, de acor-
do com o volume e profundidade do tecido
que sera congelado e a experiéncia do cirur-
gido. Estudos sobre a profundidade de con-
gelamento alcangada pela aplicagdo direta
de nitrogénio liquido em diferentes 6rgaos
relatam variagdes de 2mm a centimetros.

A necessidade de pesquisa é evidente em
diversos aspectos da criocirurgia, especial-
mente na melhor defini¢do de ciclos apro-
priados de congelamento e reaquecimento
para o uso clinico em diversas situa¢oes pa-
tologicas, proporcionando um real conheci-
mento da extensdo das alteracgdes
provocadas, pelos diferentes sistemas de
aplicac@o do agente criogénico.

O presente trabalho, sendo parte de uma
tese de doutorado realizada sobre o assunto,
e na intencio de contribuir na busca de mé-
todos de tratamento para lesdes na cavidade
bucal, propde, em primeiro momento, uma
analise macroscopica do efeito de diferentes
protocolos de nitrogénio liquido em mucosa
bucal. A andlise histologica sera referida em
outro artigo.

REVISTA DA LITERATURA

A crioterapia descreve em amplo senti-
do, o uso do frio para medidas terapéuticas
(TURJANSKY; STOLAR, 1995), sendo a

criocirurgia uma forma de crioterapia, onde

se utiliza baixas temperaturas capazes de
provocar destrui¢do celular em um tecido
vivo, in situ (TURJANSKY; STOLAR, 1995;
GAGE, 1998).

O congelamento do tecido provoca a for-
macio de cristais intra e extra celulares com
conseqiiente desidratagdo celular, aumento
da concentracio de eletrélitos a niveis letais
para a célula, desnaturagdo de proteinas,
ruptura da membrana celular e distarbios
vasculares (EMMINGS; KOEPF; GAGE,
1967; LEOPARD; POSWILLO, 1974
HAUSAMEN, 1975; LEOPARD, 1975;
POSWILLO, 1978; GAGE, 1978; READE;
1979; BARNARD, 1980; GONGLOFF,
GAGE, 1983)

Ha zonas onde o resfriamento pode néo
ser capaz de promover cristais nem
intracelulares nem extracelulares, ndo oca-
sionando o conseqiiente evento de destrui-
cio celular (LEOPARD; POSWILLO, 1974
HAUSAMEN,1975). Sabe-se que a destrui-
cdo celular é alcangada com as temperatu-
ras baixas, mas a temperatura nos tecidos
ndo é tdo fria quanto na ponta do aparelho
utilizado (EMMINGS; KOEPF; GAGE, 1967).
Células localizadas na periferia do local de
aplicacio do agente criogénico congelam
mais lentamente e em menor profundidade,
pois estdo relacionadas a um continuo aque-
cimento proveniente de vasos sangiiineos, o
que interfere na baixa da temperatura nestes
locais e conseqiiente destrui¢do tecidual.
Quanto mais vascularizada a regido, mais
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dificil o congelamento da area (LEOPARD;
POSWILLO, 1974; LEOPARD, 1975).

Um fator que também contribui para a
destrui¢do celular é a taxa de reaquecimento
do tecido apos ter sido congelado. Isto é, o
tempo que o tecido leva para descongelar e
se reaquecer (HAUSAMEN, 1975;
POSWILLO, 1978).

Com o reaquecimento e o descongela-
mento lento dos tecidos, promove-se um meio
liquido, que é importante para que ocorra as
rea¢des de desnaturagdo protéica
(POSWILLO, 1978). Os cristais de gelo for-
mados em temperaturas muito baixas sdo de
pequeno tamanho e crescem como resultado
de sua recristalizacdo que ocorre no periodo
de reaquecimento. Tornando-se de maior
tamanho promovem, também, dano mecéni-
co a célula (HAUSAMEN, 1975).

Definiu-se que um rapido congelamento,
seguido de um reaquecimento lento é o mais
desejado, e que, repetidos ciclos de conge-
lamento/reaquecimento é o ideal para des-
truigdo tecidual (EMMINGS; KOEPF; GAGE,
1967; LEOPARD; POSWILLO, 1974;
HAUSAMEN, 1975; CHAPIN, 1976;
POSWILLO et al., 1978; TAL, 1982;
FIORE-DONNO et al., 1984).

A temperatura alcangada no tecido é in-
fluenciada por diversas variaveis como na-
tureza e tamanho da lesdo e vascularizacio
da 4rea. Nao existem padrdes rigidos de tem-
po de congelamento, pois este varia ndo ape-
nas devido ao tipo de tecido ou lesdo, mas
também em fungdo do aparato utilizado, o
que torna dificil a acuracidade do célculo
desta temperatura e de seu efeito destrutivo
(SAKO; MARCHETTA; HAUES, 1972;
LEOPARD, 1975; TAL; RIFKIN, 1986; TAL,
1992).

GRIMMET (1961), em estudo para de-
terminar microscopicamente a profundida-
de de destruigdo em lesdes de pele, em sua
maioria verruga vulgar, observou que a res-
posta tecidual varia a depender da técnica e
de cada paciente, e ndo se ganha muito em
profundidade estendendo-se o tempo de apli-
cacgao.

SAKO; MARCHETTA e HAYES (1972)
realizaram tratamento pela criocirurgia de
seis pacientes com leucoplasia em cavidade
bucal situadas em lingua, mucosa jugal, pa-
lato duro, palato mole e assoalho bucal. As
lesdes variavam de discretas e unicas a le-
sOes extensas, envolvendo multiplas areas.
O tempo de aplicagdo do agente criogénico
variou de trinta segundos a varios minutos,
dependendo da espessura da lesdo e da
vasculariza¢do da 4rea. A 4rea prevista de
necrose foi julgada pelo tamanho da bola de
gelo que se formava.

POSWILLO (1975) obteve bons resulta-
dos utilizando a sonda no tratamento de
leucoplasias extensas. Foram realizados dois
ciclos de sessenta segundos intercalados por

cinco minutos de reaquecimento, além disto,
as lesdes eram tratadas por diversas aplica-
¢des onde 4reas circunscritas eram sobre-
postas. Em 1978 o mesmo autor adverte que
nem todas as lesdes respondiam de forma
exatamente igual, e a experiéncia clinica
deveria orientar o tempo de congelamento e
o nimero de aplicagdes que deve-se realizar
para que se tenha uma total eliminagdo da
lesdo.

GONGLOFF e colaboradores (1980) ana-
lisaram o uso do nitrogénio liquido com as
técnicas do spray e da sonda em vinte e qua-
tro pacientes. Segundo o relato na técnica
com spray, o nitrogénio liquido deve ser apli-
cado espalhando-se sobre toda a lesdo, pro-
movendo o congelamento por inteiro. Quan-
do se usa a sonda, esta deve corresponder
aproximadamente ao tamanho da lesdo e ser
pressionada sobre sua superficie, promoven-
do o congelamento. Com as duas técnicas, o
congelamento deve ser realizado até que toda
a lesdo e também uma margem de tecido
sadio sejam congelados, assim, pode-se cer-
tificar-se de que toda a lesdo sera destruida.
Em alguns tipos de lesdes, leva-se um ou
mais minutos para que ocorra o congelamento
da area desejada. O sistema de spray é indi-
cado para lesdes extensas e superficiais e
também em superficies irregulares. O con-
gelamento com a sonda é indicado em le-
sOes pequenas, de superficies planas e com
tamanho aproximadamente ao da sonda uti-
lizada. Para os autores, o sistema fechado,
sonda, tem vantagens sobre o spray no uso
em lesdes em regido posterior da cavidade
bucal e em orofaringe. Quando realizada a
técnica apropriada obtém-se resultados
satisfatorios no tratamento de lesdes benig-
nas da cavidade bucal.

GONGLOFF e GAGE (1983) publicaram
os resultados do tratamento com criocirurgia,
de quatorze pacientes, com acompanhamen-
to de dois anos. As lesdes inclufam
mucoceles, hemangiomas, hiperplasias e
leucoplasias. O tipo de sistema utilizado va-
riou de acordo com o tamanho e localizacdo
da lesdo, sendo a sonda usada para lesdes
menores que lcm e o spray para lesdes mai-
ores que lcm. Foram realizados dois ciclos,
deixando a lesdo reaquecer espontaneamen-
te. O tempo total de tratamento para cada
lesdo foi em média 12 minutos. Segundo os
autores ambas as técnicas podem ser usa-
das para lesdes em boca, sendo a sonda mais
indicada para lesdes pequenas. Quando do
uso do spray deve-se ter cuidado para evitar
o congelamento de areas adjacentes, deven-
do esta técnica ser utilizada por um opera-
dor experiente e com uma manipulagao cui-
dadosa.

Para FIORE-DONNO e colaboradores
(1984), a criocirurgia é o tratamento de es-
colha para lesdes brancas extensas. Em seus
relatos a duragdo do congelamento variou

de vinte a cento e vinte segundos, assim, 0s
autores acreditam que a experiéncia pessoal
é fundamental.

Para POSWILLO (1986), pelo fato da
criocirurgia ndo apresentar acuracidade da
quantidade de tecido que se necrosa, seu uso
deve ser reservado como segunda opgéo,
em lesdes onde a excisdo ndo é a melhor
escolha, como por exemplo: lesdes
vasculares, leucoplasias extensas, lesdes as-
sociadas a agente viral e cistos glandulares,
e nio como substituto do tratamento conven-
cional. As lesdes hiperplésicas podem ser
tratadas com criocirurgia, porém através da
excisdo cirirgica também sdo alcangados
bons resultados. Além disso, quando esta
lesdo é extensa, o tratamento por meio da
criocirurgia é mais demorado. Esta técnica
deve ser reservada para pacientes de alto
risco, pacientes idosos, aqueles com proble-
mas de coagulopatia e que ndo podem ser
submetidos a cirurgia convencional.

LI (1991) fez uso da crioterapia, por dez
anos, para o tratamento de carcinoma da lin-
gua. Foram tratados cingiienta pacientes,
excluindo-se casos com metastase linfatica.
O nitrogénio liquido foi aplicado com sonda,
realizando-se pelo menos dois ciclos de con-
gelamento. O tempo variou de trés a cinco
minutos de acordo com o tamanho da lesdo.
Em trés pacientes, onde a aplicacao foi rea-
lizada proxima a base da lingua, ocorreu
edema excessivo que foi resolvido com ad-
ministragdo de corticéide intravenoso e
intramuscular, sem necessitar da realizacdo
de traqueostomia. Para o autor, a criocirurgia
é uma boa opc¢ao de tratamento paliativo para
o carcinoma de lingua.

RUIZ-MALDONADO (1992) descreveu
a aplicagdo de nitrogénio liquido através de
hastes de algoddo. Para o autor a aplicacgdo
com algoddo diminui os custos, por ndo exi-
gir aparelhagem especifica, e os resultados
deste tratamento sdo bons.

TOIDA, ISHIMARU e HOBO (1993) re-
lataram o tratamento de cistos de retencio
mucoso, em labio ou lingua, de dezoito paci-
entes, com a aplica¢do direta do nitrogénio
liquido com haste de algodio.

BIAZOLLA e MORAES (1995) trataram
vinte e quatro pacientes com lesdes
leucoplasicas, perfazendo um total de trinta
e trés lesdes. Todas foram tratadas com ni-
trogénio liquido na forma de spray. As aplica-
¢des foram variadas, considerando-se o ta-
manho da lesdo, localizagdo e morfologia.

Em 1997, MORAES e BIAZOLLA estu-
da.ram, compa.rativamente, o tratamento da
hiperplasia papilar do palato pela criocirurgia,
pela terapéutica mucoabrasiva, pela
eletrocirurgia e através da exérese com bis-
turi convencional. Os autores concluiram que
a criocirurgia é um método eficaz para o
tratamento desta lesdo, sendo um procedi-
mento simples, de rapida execuc¢do, baixo
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custo operacional e 6tima aceitagdo pelos
pacientes. Foi também o tratamento que
menor obteve relato de dor pés operatéria.

MARCUSHAMER, KING e RUANO
(1997) relataram o uso da criocirurgia, com
o nitrogénio liquido aplicado com algodio,
para o tratamento de mucocele em criangas.
Cada lesdo foi exposta a oito ou dez aplica-
¢des consecutivas, com duracgio de cinco a
dez segundos, até que toda a lesdo estivesse
congelada. Apés uma semana houve dimi-
nui¢do do tamanho das mucoceles e uma
nova aplicagdo foi realizada, havendo desa-
parecimento das lesdes em uma semana. Nao
houve dor pés-operatéria , sangramento ou
infe¢do. De acordo com ou autores a
criocirurgia é uma 6tima opgao de tratamen-
to para mucoceles, principalmente em crian-
cas, pois estas toleram bem a técnica.

ISHIDA, RAMOS e SILVA (1998) fize-
ram uso da criocirurgia tanto pela técnica do
spray como pela sonda, para diversas lesdes
de boca do tipo: granuloma piogénico,
angioma, queilite actinica, ceratoacantoma,
fibroma, lesdes por HPV em pacientes
imunodeprimidos ou nfo, liquen plano
hipertréfico, leucoplasia e eritroplasia, car-
cinoma verrucoso, cisto mucoso e hiperplasia
do palato, e relataram bons resultados. Dois
ou trés ciclos foram necessérios, a depen-
der da lesd@o. A criocirurgia foi considerada
um procedimento seguro e de baixo custo.
Foi relatado que corticosteréides podem ser
administrados por via oral ou intramuscular
antes da realiza¢do da criocirurgia para re-
duzir o edema, principalmente quando reali-
zada em lingua, assoalho bucal e regifo pos-
terior da boca.

Frente a varios tratamentos preconizados
para lesGes benignas na cavidade bucal,
LEMOS JUNIOR (1999) procurou efetuar a
técnica da criocirurgia, em trinta e sete pa-
cientes, para tratamento de lesdes do tipo:
hemangiomas, mucoceles, ranulas,
hiperplasias fibrosa inflamatéria, papilomas,
leucoplasias e liquens plano. Conforme o tipo,
tamanho e forma da lesdo selecionou-se a
técnica de tratamento, sendo spray em le-
sdes extensas e mal delimitadas, maior que
2cm, ou sonda em lesdes menores, de até
2cm. Em alguns casos, alternou-se os dois
métodos, segundo julgamento clinico. A apli-
cacdo variou de uma unica sessdo até trés
sessoes distintas, com intervalos de duas se-
manas. Em cada sessdo utilizou-se dois a trés
ciclos de aplicagdo, procurando-se congelar
toda a lesdo, com um tempo minimo de vinte
segundos e um tempo maximo de quarenta
segundos. O resultado do tratamento com
criocirurgia pode variar conforme o tipo de
lesdo.

Segundo YEH (2000), o processo de
destruigdo tecidual é julgado pelo tempo de
congelamento, intercalado pelo tempo de
reaquecimento, tendo-se como um parametro

para area que serd necrosada a medida da
“bola de gelo” formada na lesdo, porém a
falta de precisdo neste procedimento dificul-
ta o julgamento de volume final de tecido
necrosado.

Segundo KUWAHARA e colaboradores
(2001), para lesdes delicadas em pele, a
aplicagdo do nitrogénio liquido com hastes
com pontas de algoddo é melhor do que o
spray, pois limita o dano lateral. O spray deve
ser usado em lesdes menos delicadas.

AHMED e colaboradores (2001) reali-
zaram um estudo comparativo entre a apli-
cacdo de nitrogénio liquido com algoddo ou
com spray, no tratamento de verrugas em
mios e pés. Trezentos pacientes foram sub-
metidos a este estudo e acompanhados por
um periodo de seis meses. Os autores con-
cluiram que o nitrogénio liquido, no tratamento
de verrugas vulgar, ¢ eficaz, tanto aplicado
com spray como com algodio.

Em comparagdo a outras técnicas tera-
péuticas, a criocirurgia tem como vantagens
sua facil aplicagdo, a diminuigdo do
sangramento transcirargico, ser um método
relativamente indolor, nfio necessitando a re-
alizagdo de anestesia para o procedimento,
podendo assim ser realizada em pacientes de
risco ou com patologias associadas que difi-
cultariam o ato ciriirgico. (EMMINGS; KOEPF;
GAGE, 1967; SAKO; MARCHETTA; HAYES,
1972; LEOPARD, 1975; POSWILLO, 1975;
FIORE-DONNO e colaboradores, 1984). A
técnica é bem aceita pelos pacientes pois existe
um minimo desconforto pés operatério
(LEOPARD, 1975; TAL, 1982; TURJANSKY;
STOLAR, 1992).

Como desvantagem a criocirurgia nio
apresenta um efeito destrutivo padronizado,
ja que alguns tecidos apresentam maior re-
sisténcia do que outros (LEOPARD, 1975).
A dificuldade em julgar a extensdo da lesdo
produzida pode resultar em destrui¢éo inefi-
caz de tecido patolégico, pois a lesdo pode
ser maior que a capacidade de congelamen-
to do instrumental, sendo necessério a reali-
zacdo de varias aplicagdes (READE, 1979).
Além disso, em cavidade bucal deve-se to-
mar cuidado para ndo se produzir um edema
pos-operatorio exagerado (LEOPARD,
1975). Procedimentos em lingua ou em
orofaringe podem produzir edemas severos
e interferir na degluticdo ou respiragdo do
paciente (READE, 1979). De acordo com
RUIZ-MALDONADO (1992), o edema, prin-
cipalmente em lesdes em boca, é importante
e s6 cede ap6s uma semana. Ao atuar em
lesdes localizadas em base de lingua, pare-
de posterior de faringe ou amigdalas, o
edema pode provocar uma obstrucao das vias
respiratorias, podendo necessitar de uma
traqueostomia. Estes pacientes devem ser
tratados sempre em ambiente hospitalar
(TURJANSKY; STOLAR, 1992; ISHIDA;
RAMOS; SILVA, 1998).
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As principais desvantagens do uso da
crioterapia apresentadas por POGREL (1993,
1995) correspondem ao volume do edema
e a extensdo da 4rea necrosada, pois ndo
podem ser previstos.

METODOLOGIA

Foram escolhidos, por selecdo aleatéria
simples, vinte e quatro ratos, do tipo Ratthus
Norvegicus, ordem Rodentia, da linhagem
Wistar, adultos jovens, clinicamente sadios,
sexo masculino, com massa corporal varian-
do de 308g a 394g, com média de 390,44g.
Os referidos animais foram obtidos na Fun-
dacdo Estadual para Produgio de Pesquisa
em Saiide (FEPPS), Porto Alegre, Rio Gran-
de do Sul.

Os grupos foram designados com as le-
tras A, B e C. Os animais, em cada grupo,
foram identificados com nameros de 1 a 8.
Cada grupo foi submetido a aplicagdo de ni-
trogénio liquido sob um determinado proto-
colo.

Foram selecionados para os procedimen-
tos, o extensor angulado, modelo #103, como
ponta borrifadora, e a sonda cénica, modelo
#203-1, com ponta de 1mm de didmetro.
Utilizou-se, também, hastes com pongas de
algoddo pré-fabricadas, marca YORK , com
aproximadamente 4mm de didmetro (FIGU-
RA )

Cada grupo foi submetido ao experimen-
to em um dia especifico. Os animais foram
pesados e em seguida, anestesiados com uma
injegdo, por via intramuscular, de 0,3ml de
Zoletil®50 / Virbac.

Apbs a anestesia os animais foram
posicionados em decubito dorsal sobre uma
mesa plana de trabalho. A lingua foi
tracionada com um fio de nylon n 4-0 e
posicionada para procedimento ciriirgico,
com o dorso lingual voltado para cima

Antes do inicio do procedimento, o com-
primento e a largura de cada lingua foram
medidos. Para o comprimento, considerou-
se a distancia entre o apice da lingua, ligei-
ramente distendida, e a base da mesma,
correspondente a regido anterior as papilas
circunvaladas (v lingual). Optou-se em me-
dir a largura da lingua a 15mm do seu apice

Grupo A: submetido a aplicacdo de ni-
trogénio liquido, através de uma sonda fe-
chada, em dorso de lingua. Foram feitas duas
aplicacdes de 20seg, com um intervalo de
Smin entre as aplica¢des, sobre um ponto
situado a 15mm do 4pice lingual (Figura 2).

Grupo B: submetido a aplicagdo de ni-
trogénio liquido, através de uma ponta
borrifadora (spray), em dorso de lingua. Fo-
ram realizadas duas aplicagdes de 20seg,
com um intervalo de Smin entre as aplica-
¢des, sobre um ponto situado a 15mm do
apice lingual (Figura 3).

Grupo C: submetido a aplicagio de ni-
trogénio liquido, através de uma haste com
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ponta de algoddo, em dorso de lingua. O
algoddo era embebido em nitrogénio liqui-
do. Foram realizadas duas aplicagdes de
20seg, com um intervalo de Smin entre as
aplicagdes, sobre um ponto situado a 15mm
do 4pice lingual (Figura 4).

Os horarios de inicio e término do pro-
cedimento, para cada animal, foram anota-
dos. Apés 6h do procedimento, os animais
foram mortos, em cidmara de gis com CO,.
As medidas do comprimento e largura da
lingua foram novamente realizadas, toman-
do-se os mesmos pontos de referéncia, utili-
zados na primeira aferigdo.

Andlise dos Dados

Os dados de comprimento e largura da
lingua, iniciais e finais, foram analisados, nos
grupos, com o uso do teste ndo-paramétrico
de Wilcoxon.

Os dados das diferengas comprimento
final menos comprimento inicial, e largura
final menos largura inicial, nos grupos, fo-
ram comparados entre si com o uso do teste
ndo-paramétrico de Kurskal-Wallis.

RESULTADOS

Verificou-se, com o teste ndo paramétrico
de Wilcoxon, que para os grupos A (sonda)
e grupo C (algodado) existiu diferenca signifi-
cativa entre os valores do comprimento da
lingua, entre os periodos inicial e final. Ob-
servou-se que, no periodo final, o compri-
mento da lingua foi inferior. Em relagdo ao
grupo B (spray) nio foi observada diferenca
significativa entre os periodos (TABELA 1)

Através dos resultados, do teste realiza-
do, verificou-se que para os grupos A (son-
da) e grupo B (spray) existiu diferenga signi-
ficativa entre os valores de largura da lingua
entre os periodos inicial e final. Observou-se
que no periodo final, a largura da lingua foi
superior em todos os grupos. Em relagdo ao
grupo C (algoddo) ndo foi observada dife-
renga significativa entre os periodos (TABE-
LA 2).

Foram analisados os valores das diferen-
¢as: comprimento final menos comprimento
inicial e largura final menos largura inicial,
entre os diferentes grupos, usando-se o teste
ndo paramétrico de Kurskal-Wallis e obte-
ve-se os resultados mostrados nas tabelas 3
e 4. Através dos resultados do teste, verifi-
cou-se que este foi significativo para os valo-
res da diferenga (Comprimento Final — Ini-
cial) entre os grupos estudados. Observou-
se que no grupo B (spray) estes valores fo-
ram superiores, este grupo apresentou as
maiores diferengas, seguido pelo grupo A
(sonda) e, por Gltimo, com menores valores,
o grupo C (algodao), apresentando os meno-
res valores da diferenga comprimento final
menos comprimento inicial (p=0,003) (TA-
BELA 3). Verificou-se que os resultados fo-
ram significativos entre os valores da dife-
renga (Largura Final — Inicial) entre os gru-

pos estudados. Observou-se que no grupo B
(spray) estes valores foram superiores, se-
guido pelo grupo A (sonda) e, por dltimo,
com menores valores, o grupo C (algodio),
apresentando as menores diferengas, largu-
ra final menos largura inicial (p=0,001) (TA-
BELA 4)

Os aspectos clinicos apos a aplicagio de
diferentes protocolos de nitrogénio liquido,
nos diferentes grupos, podem ser visualizados
nas fotos que se seguem (FIGURAS 5 a 10).

DISCUSSAO
Com o intuito de utilizar a criocirurgia

em lesdes da boca, devido aos relatos de

suas vantagens e principalmente como op¢io
terapéutica de baixo custo, pesquisou-se,
neste trabalho, os efeitos da aplicagdo do
nitrogénio liquido, como agente crioterapico,
em mucosa bucal de ratos, como modelo
experimental. Realizou-se a aplica¢do do ni-
trogénio liquido com o sistema fechado, a
sonda, com os sistemas aberto, ponta
borrifadora (spray) e uso da aplicagdo direta
do nitrogénio liquido com hastes pré-
fabricadas, com pontas de algoddo. Dessa
forma, pdde-se mensurar o dano tecidual,
macroscopico, provocado pelas diferentes
técnicas

Observou-se em revista da literatura que
ndo ha um padrio uniforme quanto ao tempo
de aplicagdo, quanto ao agente criogénico,
quanto ao niimero de aplicagdes, nem quan-

" to ao método utilizado. Diversos protocolos

tem sido relatados, baseados em experién-
cias préprias (HAUSAMEN, 1975; CHAPIN,
1976; GAGE, 1978; TAL; COHEN,
LEMMER, 1982; POGREL, 1993;
POGREL; YEN; TAYLOR, 1996; TAL;
LANDSBERG; KOZLOVSKY, 1987). Os re-
latos do uso da criocirurgia sdo também de
forma subjetiva e de dificil interpretagdo, sem
justificativas pelos autores do porqué da es-
colha da técnica e de seu protocolo utilizado,
como visto nos artigos de LEOPARD,
POSWILLO (1974); HICKORY e colabora-
dores (1975); GAGE (1978); GENOVESE e
colaboradores (1978); TAL (1982),
GONGLOFF e colaboradores (1980);
GONGLOFF; GAGE (1983), LOITZ;
O’LEARY (1986); TAL; RIFKIN (1986),
TAL (1997); TURJANSKY; STOLAR (1992);
RUIZ-MALDONADO (1992); TOIDA;
ISHIMARU; HOBO; (1993); BIAZOLLA,
MORAES (1995); MARCUSHAMER; KING;
RUANO (1997); ISHIDA; RAMOS-E-SILVA
(1998); LEMOS JUNIOR, (1999); YEH
(1998), YEH (2000b), que sdo relatos de
casuisticas com tempos e niimero de aplica-
¢des variados.

Observou-se as altera¢des macroscopicas
mensurando as alteragdes de comprimento
e largura das linguas.

Com os resultados da analise
macroscépica, verificou-se que apés a apli-

cagdo do nitrogénio liquido a deformagéo
anatdmica do grupo spray atingiu uma maior
area da lingua, alterando sua largura e seu
comprimento. O edema causado foi eviden-
te. Estes resultados confirmam as afirma-
coes de READE (1979) de que o edema,

. devido ao acimulo de exudato, é comum

apds a criocirurgia e que procedimentos em
lingua ou em orofaringe podem produzir
edemas severos e interferir na degluticdo ou

respiracdo do paciente. LEOPARD (1975) e
LI (1991) também afirmaram que na boca

deve-se tomar cuidado para no se produzir
um edema pos-operatorio exagerado, e, de

acordo com RUIZ-MALDONADO (1992), o

edema, principalmente em lesdes em boca,
¢é importante e s6 cede ap6s uma semana.
TURJANSKY; STOLAR (1992) e ISHIDA;
RAMOS-E-SILVA (1998) alertaram que ao
intervir em lesdes localizadas em base de
lingua, parede posterior de faringe ou amig-
dalas, o edema pode provocar uma obstru-
¢do das vias respiratérias, podendo necessi-
tar de uma traqueostomia, e estes pacientes
devem ser tratados sempre em ambiente
hospitalar. Com o uso do nitrogénio liquido
com spray verificou-se, neste trabalho, um
grande edema e severa deformacgio
anatémica, concordando com os autores su-
pra citados e tendo como opinido de que o
spray ndo deve ser utilizado em lingua

Observou-se que a sonda também pro-
move uma alteragdo do volume da lingua,
porém uma alteragdo mais localizada. No
grupo sonda, no qual a altera¢do do compri-
mento final nio foi significativo, observou-
se, que a altera¢do da largura foi significati-
va, sendo maior no grupo final. Pode-se di-
zer que o edema neste grupo foi mais cen-
tralizado na area de aplicagdo, e devido a
isso somente a largura da lingua aumentou.
O edema nesta técnica foi mais restrito ao
local da aplicagdo do que o edema provoca-
do com a aplica¢@o do nitrogénio liquido com
o spray, sendo assim, mais controlavel, o que
estaria de acordo com HAUSAMEN (1975);
LEOPARD, (1975); READE (1979);
GONGLOFF e colaboradores (1980); LE-
MOS JUNIOR (1999), que referem uma
menor destrui¢do tecidual pela sonda e su-
gerem o uso deste sistema para lesdes
intrabucais, lesdes pequenas e superficiais,
onde necessitaria destruicdo tecidual mais
localizada.

O grupo C, onde o nitrogénio liquido foi
aplicado com algoddo apresentou menor al-
teragdo em relagdo aos demais grupos, de-
monstrando alteragdes brandas e localizadas.
A alteragdo anatdmica praticamente ndo exis-
tiu. Constatou-se neste estudo que a aplica-
¢do do nitrogénio liquido com algodio é
menos danosa neste aspecto. O edema pre-
sente foi discreto. Esta seria uma terapéuti-
ca aplicavel que ndo ocasionaria distiirbios
ao paciente. Uma observacdo é que em al-
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guns dos relatos mais recentes, como os de
RUIZ-MALDONADO, 1992; TOIDA,
ISHIMARU, HOBO, 1993;
MARCUSHAMER, KING, RUANO, 1997;
YEH, 1998, 2000a, 2000b, AHMED 2001,
o uso da criocirurgia em lesdes da mucosa
bucal apresentaram como técnica mais utili-
zada a aplicag@o com hastes de algoddo. Os
autores afirmam que optaram pelo uso de
hastes de algodao devido ao menor custo da
técnica, que ndo necessita de aparelhagem
especifica. Mas, apenas o baixo custo talvez
nio tenha sido a tinica justificativa para esta
escolha. O intuito de se controlar tanto o
edema excessivo como a extensdo da 4rea
necrosada também pode ter estado presen-
te.

AHMED (2001) demostrou que a técni-
ca de criocirurgia com aplicacdo do agente
criogénico com algoddo é efetivo no trata-
mento de lesdes, tanto quanto a técnica de
aplicagdo com spray.

Segundo YEH (2000b), devido a falta
de precisdo do procedimento, pode haver
dificuldade em se julgar a é4rea final de
necrose, porém o método pode ser repetido
quando necessario. Autores como TOIDA,
ISHIMARU, HOBO, 1993; YEH, 1998,
KUWAHARA e colaboradores, 2001, tam-
bém consideram que esta técnica é efetiva,
e pode ser repetida quantas vezes forem ne-

cessarias. No presente estudo observou-se
que as alteragdes provocadas pelo uso do
nitrogénio liquido com algoddo sdo mais bran-
das e seu uso poderia ser uma opc¢ao tera-
péutica, na qual o edema e a area necrosada
acontecem em menor propor¢do, com mai-
or previsibilidade. Porém, o niimero de ses-
sdes as quais o paciente dever ser submeti-
do talvez ndo coloque esta terapéutica em
vantagem em relagdo a cirurgia convencio-
nal, devendo cada caso ser analisado, ob-
servando-se as contra-indicagdes de um tra-
tamento convencional e os aspectos que seri-
am vantajosos com o uso da criocirurgia. Em
pacientes de risco, ou com lesdes muito ex-
tensas onde poderia ocorrer uma cicatriza-
cdo fibrosa e comprometimento funcional, a
criocirurgia poderia se util, ja que as vanta-
gens da cicatrizagdo apos a criocirurgia ja
foram relatadas (LEOPARD; POSWILLO;
1974; POSWILLO, 1978; TAL; COHEN;
LEMMER, 1982; BOHLER-
SOMMEREGGER; KUTSCHERA-HIENERT,
1988). O processo da criocirurgia é pratica-
mente indolor e sem desconforto pés-opera-
tério para o paciente (HURT; NABERS;
ROSE, 1972; POSWILLO, 1978;
BARNARD, 1980). A auséncia de
sangramento no trans-operatorio facilita o ato
cirtirgico, sendo vantajoso para pacientes com
problemas de coagulopatias, no tratamento
de lesdes vasculares, bem como em
hiperplasias papilares do palato, onde a
mucoabrasdo, uma técnica largamente utili-

zada, tem como inconvenientes a necessida-
de de anestesia local, sangramento no trans-
operatério, desconforto e estresse do paci-
ente, além de maior tempo cirtrgico
(MORAES, BIAZOLLA, 1997). A aceitacdo
da técnica por parte dos paciente é excelen-
te (EMMINGS, KOEPF, GAGE, 1967;
SAKO, MARCHETTA, HAYES, 1972;
GONGLOFF e colaboradores, 1980). Para
tratamento em criangas, a eficacia e a
aceitabilidade sdo boas (MARCUSHAMER,
KING RUANO, 1997).

CONCLUSOES

Com base na metodologia desenvolvida
e nos resultados obtidos com o presente tra-
balho, foi possivel concluir que: as maiores
alteragdes foram encontradas quando da
aplicagdo do nitrogénio liquido com o spray.
Estas altera¢des foram de forma heterogé-
nea evidenciando ser esta técnica de dificil
controle. O uso do nitrogénio liquido em spray
ndo é uma boa opg¢do terapéutica para cavi-
dade bucal por falta de previsibilidade na
extensdo do dano, além disso, o edema pro-
nunciado pode provocar desconforto ao pa-
ciente, e dificuldades de respiragdo e
degluti¢do quando aplicado em lingua e re-
gido de orofaringe. A técnica de aplicagdo
do nitrogénio liquido com a sonda é mais
segura do que a técnica com spray. O edema

ainda é presente, sendo menor do que o pro-
vocado pelo spray, porém, nio deve ser apli-
cado em regido posterior de cavidade bu-
cal. As alteragdes provocadas pela aplica-
¢do do nitrogénio liquido com hastes de al-
goddo foram mais brandas, sem alteragdo
da forma anatdémica da lingua, o que ndo
causaria distirbios ao paciente, porém o gran-
de nimero de aplicagdes as quais, muitas
vezes, o paciente deve ser submetido pode
ndo trazer vantagens em relacdo a outros ti-
pos de tratamento.

ABSTRACT

The present study evaluated the effects
of the use of liquid nitrogen cryosurgery. It
proposed, as a model of study, a macroscopic
analysis of three different protocols for the
application of liquid nitrogen to the buccal
mucuous of mice: (1) by means of a closed
system (i.e., a probe); (2) by means of an
open system (i.e., a spray); and (3) by means
of prefabricated stems with cotton tips. Two
freezes, of twenty seconds each, separated
by five minutes of thaw were used. The death
of the animals was accomplished after six
hours of the end of the experiments. The initial
and final data relating to the length and width
each of the animal’s tongues was recorded,
analyzed, and compared to the data
concerning the other test animals’ tongues.
In the spray group the edema was great and
all througth the tongue, reaching larger
distances away from the application point. This
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was accompanied by significant evidence that
this protocol is difficult to control. The
application of liquid nitrogen by means of
probe resulted in tissue damage that was more
localized. Also, while there was an anatomical
deformation due to the edema provoked in
the tongue as a result of the probe means of
application, this was lower than that observed
in the spray group. The alterations provoked
by the application of the liquid nitrogen with
cotton stems were milder, and restricted to
the central area of the cryogenic agent
application. It was concluded that a spray
should not be used to apply liquid nitrogen in
the buccal cavity. Instead, the use of stems
with cotton tips is the technique best
recommended, of the three, for it allows the
most control of the damage.
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Liquid Nitrogen,
Cryotherapy

Cryosurgery,
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