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Resumo
Palavras-chave:
criocirurgia; lesées dos
maxilares; tratamento.

Introducao e objetivo: A regiao maxilofacial pode ser acometida por
uma variedade de lesdes benignas, mas localmente agressivas € com
alto percentual de recorréncia. Criocirurgia € um método que utiliza
baixas temperaturas capazes de produzir destruicao tecidual local. Os
objetivos do presente trabalho sao revisar 103 casos de lesoes 6sseas
tratadas complementarmente pela criocirurgia e discutir seus principais
aspectos histéricos, moleculares e terapéuticos. Revisao de literatura:
O uso do nitrogénio liquido em lesées benignas dos maxilares com
comportamento bioldgico agressivo tem se mostrado uma terapia
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valiosa que busca manter a funcao e a estética do paciente e pode ser
efetiva em muitos casos, diminuindo os indices de recorréncia local.
Conclusao: A criocirurgia apresenta-se como uma terapéutica relevante
para a abordagem de lesOes agressivas dos maxilares. Entretanto
faltam subsidios na literatura que indiquem protocolos especificos e
padronizados quanto ao niamero de ciclos de congelamento, a duracgao
das aplicagOes e ao periodo de degelo.

Abstract

Introduction and objective: The maxillofacial region may be affected
by a variety of benign lesions, which are however locally aggressive and
with a high percentage of recurrence. Cryosurgery is a method that uses
low temperatures capable of producing local tissue destruction. The
objective of this study is to review 103 cases of bone lesions treated by
cryosurgery and additionally to discuss the main historical, molecular
and therapeutic aspects. Literature review: The use of liquid nitrogen
in benign jaw lesions with aggressive biological behavior has been shown
as a valuable therapy that aims to maintain the patient’s function and
aesthetics and that may be effective in many cases by decreasing the
rates of local recurrence. Conclusion: Cryosurgery shows to be an
important therapeutic approach to aggressive jaw lesions. However,
there is a lack of subsidies in the literature to indicate specific and
standardized protocols regarding the number of freezing cycles,

duration of the applications and thaw period.

Introducao

A regido maxilofacial pode ser acometida por
uma variedade de lesoes benignas, mas localmente
agressivas e com alto percentual de recorréncia
[37]. Exemplos incluem o ameloblastoma, o mixoma
odontogénico, o tumor odontogénico ceratocistico
e a lesdo central de células gigantes. O tratamento
conservador pode levar a um elevado indice de
recidivas, entretanto a abordagem radical muitas
vezes causa severo comprometimento funcional e
estético [30].

A crioterapia descreve, em amplo sentido, o uso
do frio como terapéutica local, e a criocirurgia é
uma forma desta, embora ambos os termos sejam
utilizados como sinénimos. Criocirurgia (do grego
kryos, que significa frio) € um método que emprega
baixas temperaturas capazes de produzir destruicao
tecidual local [21]. Dessa forma, a criocirurgia,
como terapia adjuvante ao tratamento cirurgico
convencional, tem sido amplamente discutida, com
diversos trabalhos advogando o seu uso em lesoes
benignas dos maxilares [3, 26].

Revisao de literatura
Histoérico

O uso terapéutico de baixas temperaturas data
da época dos egipcios, embora seu inicio na Inglaterra
tenha ocorrido entre os anos de 1845 e 1851, quando
James Arnott instituiu a utilizagao de solucoes salinas
contendo gelo para a reducao do tamanho de tumores
(canceres de mama, de utero e alguns de pele) e alivio
da sintomatologia dolorosa em tais casos. Contudo tal
preparado de sal e gelo nao foi suficientemente capaz
de tratar efetivamente as neoplasias, o que fez outros
estudiosos descobrir novas substancias e aparatos
técnicos mais efetivos [15].

Campbell White foi o primeiro pesquisador, em
1899, a empregar gas refrigerado para uso médico
em casos mais diversos, que incluiam herpes zoster,
cancro mole, nevos, lapus eritematoso sistémico,
ulceras varicosas de pernas e epiteliomas. O
melhoramento das técnicas de congelamento sé
foi possivel no come¢o dos anos 1990, quando
William Pusey popularizou o uso do gelo seco
(di6éxido de carbono) ao afirmar ser possivel atingir
temperaturas mais baixas [9].
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A origem do termo crioterapia foi atribuida ao
professor Bordos em 1912, e em 1930 foi lancada
por Lortat-Jacobs e Solente a primeira monografia
sobre crioterapia, intitulada La cryotherapie,
que descreveu diversas formas pelas quais as
temperaturas congelantes poderiam ser utilizadas
em medicina, especialmente na dermatologia € na
ginecologia [21].

Varias substancias foram empregadas como
criégenos (freons 12 e 22, diéxido de carbono e
oxigénio), e algumas continuam sendo adotadas,
como Oxido nitroso, argénio e nitrogénio liquido,
destacando-se o papel deste ultimo [1].

O uso do nitrogénio liquido teve seus primoérdios
a partir de 1950, no periodo pés-Segunda Guerra
Mundial, superando os ja consagrados ar e oxigénio
liquefeitos, em virtude do potencial explosivo deste
altimo. Gracas ao dispositivo designado pelo Dr.
Irving Cooper foi possivel atingir temperaturas com
o nitrogénio liquido préximas de -196°C, o que fez
perpertuar a aplicagao dele até os dias atuais [9].

Efeitos locais da criocirurgia

As caracteristicas da injuria tecidual decorrente
do congelamento tém sido associadas a dois
principais mecanismos: injaria direta as células pela
formacao de cristais de gelo e dano microcirculatério
evidenciado durante o periodo pés-gelo [19].

Injuria celular direta

Os efeitos danosos das temperaturas baixas
sobre as células iniciam-se gradualmente logo que
haja reducao da temperatura. O metabolismo celular,
bem como sua estrutura, € alterado juntamente com
seus constituintes proteicos e lipidicos [14]. Em
virtude da diminuicao da temperatura a valores
inferiores a 0°C, ocorre a cristalizacao da agua.
A formacao dos cristais da-se primeiramente nos
espacos extracelulares, a qual propicia a criacao de
um ambiente hiperosmético extracelular. A medida
que os cristais aumentam de tamanho, acontece
a absorcao da agua extracelular, que, entdo, nao
mais podera ser utilizada como solvente para as
células. HA um aumento da concentracao ionica
extracelular, que consequentemente provoca a saida
de agua do interior da célula, por causa da diferenca
de osmolaridade. Essa perda de agua pela célula
eleva a quantidade de eletrélitos no seu interior,
proporcionando niveis téxicos e letais [2].

Efetiva desidratacao celular acontece
predominantemente em temperaturas entre 0°C e
-20°C. Fornecendo-se tempo suficiente para esse
estado de desidratacao, o aumento da concentracao
de eletrdlitos intracelulares é capaz de ocasionar a
destruigao celular. Contudo, em alguns casos, o efeito
deletério da desidratacao celular e da concentracao
de solutos pode nao ser letal as células [23].

Durante o periodo de descongelamento, cristais
de gelo fusionam-se, formando grandes cristais;
tal processo é denominado de recristalizacao e
acontece em temperaturas maiores que -40°C. Nos
tecidos, esse fenémeno propicia um efeito deletério
adicional as células ao tornar o meio extracelular
hipoténico [23].

Injuria vascular

Dano microvascular, resultando em andxia e
hipoxia celulares, tem sido considerado o principal
mecanismo de injaria tecidual [1]. Durante a
etapa inicial do ciclo de congelamento, ocorre
a resposta tecidual por meio de vasoconstricao
com concomitante redugao do fluxo sanguineo,
que eventualmente cessa quando o resfriamento €
completado [23].

Ao longo do descongelamento, o fluxo sanguineo
restabelece-se por intermédio de vasodilatacao
compensatéria. Todavia o dano ao endotélio vascular
provoca aumento na permeabilidade das paredes
dos capilares, edema, agregacao plaquetaria e
formacao de microtrombos. Juntos, culminam com
anecrose tecidual, exceto na zona periférica. Em tal
regiao, onde a temperatura nao foi suficientemente
baixa para ocasionar destruicao celular, células
apoptoéticas sao encontradas primariamente. A morte
celular programada € reconhecida atualmente como
o mecanismo deletério celular provavel de acontecer
ap6s aplicacao de baixas temperaturas [5].

Métodos criocirurgicos

A técnica basica de crioterapia requer rapido
congelamento, seguido por um lento periodo de
degelo, bem como repeticao desse processo para
maximizar a destruicao tecidual [30]. Os dois
principais métodos reconhecidos sao o sistema
fechado e o aberto, e este pode ser do tipo spray ou
se dar com o auxilio de cotonetes ou swabs [8].

As técnicas que empregam o nitrogénio liquido
na forma de spray sao mais acessiveis aos clinicos,
porém apresentam uma grande desvantagem, que €
a falta de um controle padronizado da temperatura
alcancada em virtude da rapida evaporacao do
criégeno. O sistema fechado, ao contrario, por conta
do contato direto entre a extremidade da sonda € o
tecido-alvo, oferece maior controle da temperatura,
bem como maior penetrabilidade de congelamento
[34]. Outra vantagem do sistema fechado, quando se
deseja trabalhar em areas focais, € que a area 6ssea
afetada tende a ser limitada em extensao [4].

Outras duas técnicas de aplicagao do nitrogénio
liquido também tém sido relatadas na literatura
incluindo a utilizacdo de lubrificante cirurgico
soluvel em 4gua juntamente com a sonda fechada



e a colocacao de um tubo espiral, envolvendo por
contato a superficie 6ssea, por onde percorrera o
nitrogénio liquido [4].

Aplicabilidade em lesdes benignas dos
maxilares

Desde o inicio da década de 1970 a criocirurgia
tem se mostrado uma opcao terapéutica adjuvante
para um variado numero de lesoes localmente
agressivas dos maxilares, especialmente tumores
odontogénicos ceratocisticos e ameloblastomas,
embora outras lesdes tenham sido estudadas.

Tumor odontogénico ceratocistico

Tumores odontogénicos ceratocisticos (TOCs)
sao lesdes anteriormente descritas como cistos
epiteliais de desenvolvimento, com frequéncia
entre 3% e 11% destes. Ocorrem principalmente na
segunda e terceira décadas de vida, com predilecao
pela regiao mandibular [28], embora atualmente
sejam reconhecidos dentro do grupo dos tumores
odontogénicos [32]. Abordagens terapéuticas variam
entre diferentes estudos, desde marsupializacao e
enucleacao, as quais podem ser combinadas com
terapias adjuvantes como crioterapia e solucao de
Carnoy (6 mL de alcool absoluto, 3 mL de cloroférmio,
1 mL de acido acético glacial, 1 g de cloreto férrico),
até resseccao marginal ou em bloco [17, 31].

Teoricamente o tratamento ideal deveria ser a
enucleacdo ou a curetagem seguida pelo tratamento
da cavidade com um agente que pudesse destruir os
remanescentes epiteliais [18]. Em adicao, o arcabouco
Osseo teria de ser deixado intacto para permitir a
osteoconducao. A criocirurgia com nitrogénio liquido
tem se mostrado capaz de produzir necrose celular
em osso enquanto mantém o remanescente 0sseo
viavel [35].

Ameloblastoma

Trata-se de uma lesao incomum dos maxilares,
representando cerca de 1% de todos os tumores e
cistos dos maxilares, com prevaléncia etaria entre
a terceira e a quarta década de vida [10]. Em torno
de 80% dos tumores sucedem em mandibula, com
predilecao para a area de terceiros molares [25].
Caracteristicamente, exibem uma capacidade local
invasiva e agressiva, representada pelo alto indice de
recorréncias ap6s o tratamento empregado [11].

As modalidades de tratamento para
ameloblastomas tém sido divididas em conservadoras
e radicais. Abordagens conservadoras, tais como
enucleacao e curetagem, vém exibindo um alto indice
de recorréncias inaceitaveis. Ja os métodos radicais,
incluindo-se as resseccoes totais ou com defeito
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de continuidade, tém reduzido os percentuais de
recorréncias, embora se constituam como problemas
estéticos, funcionais e reconstrutivos aos pacientes
afetados [33].

A crioterapia oferece diversas vantagens no
tratamento de ameloblastomas, principalmente
pela simplicidade da execucao do procedimento
criocirurgico e pelo fato de conservar uma extensa
margem de osso sadio, que pode ser desvitalizado
sem a necessidade de resseccao cirurgica, o que
reflete em ganho funcional e estético para o paciente
[391].

Adesvitalizagao torna os segmentos remanescentes
matrizes para a deposicao de osso novo. O reparo
6sseo sera facilitado quando da cobertura do leito
cirargico por tecido mole integro, minimizando as
chances de infeccao secundaria e restabelecendo
o suprimento sanguineo da regiao. De acordo com
essas condicoes, o reparo 6sseo caracteriza-se como
um processo lento, e € necessario mais de um ano
para a completa cicatrizacao [24].

Outras patologias dos maxilares

Além dos tumores odontogénicos anteriormente
citados, relatos isolados sobre a abordagem
criocirurgica em outras lesoes tém sido encontrados
na literatura (tabela III), incluindo trés casos de
fibroma ossificante [13], um caso de lesao central de
células gigantes [27] e sete de mixoma odontogénico
[5, 20, 30, 35, 39]. Dos dados obtidos na literatura,
verificou-se que, diferentemente do ameloblastoma e
do ceratocisto odontogénico, nao foram observadas
fraturas patolégicas, bem como sua recorréncia.

Discussao

7

O complexo facial maxilomandibular € sede
para uma variedade de lesdes benignas, € muitas
apresentam comportamento biolégico agressivo e
potencial de recorréncia, tais como ameloblastomas,
ceratocistos, mixomas odontogénicos e lesao central
de células gigantes [7]. O manejo ideal para tais
condicOes seria aquele que pudesse proporcionar,
além da completa exérese lesional, o menor
comprometimento funcional e estético ao paciente.
Dessa forma, a criocirurgia tem ganhado grande
destaque entre os cirurgioes bucomaxilofaciais.

A efetividade dessa modalidade terapéutica
reflete-se nos baixos indices de recidiva observados
por diferentes autores. De acordo com os dados
fornecidos pela tabela I, o ameloblastoma representou
a lesao com o maior namero de recorréncias,
totalizando 11 casos entre os 50 reportados. Tais
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situacoes representaram 30,6% da casuistica relatada
por Curiet al. [10]. Seguindo esse grupo, o ceratocisto
apresentou somente cinco casos de recorréncia local
apos a crioterapia em 42 lesoes (tabela II). Em adigao,
a criocirurgia mostrou-se eficaz em casos isolados
de outras lesoes, incluindo mixoma odontogénico,
fibroma ossificante e lesao central de células gigantes,
nao tendo sido encontrados casos de reaparecimento
destas (tabela III).

Concordamos com Cerqueira e Santana Filho
[7] ao afirmarem que nos casos em que se constate
recidiva ap6s a execucao da técnica, geralmente em
areas localizadas, a repeti¢do da criocirurgia deve ser
encorajada. Tal fato é averiguado no trabalho realizado
por Curi et al. [10], em que, dos 11 casos de recidivas
de ameloblastomas, nove submeteram-se a reaplicacao
da técnica e, destes, trés reincidiram, necessitando de
tratamento cirargico radical posterior.

As complicacoes comumente observadas
em decorréncia do criotratamento do arcabouco
0sseo sao: deiscéncia de sutura, disturbios
neurossensoriais, formagao de sequestros e fratura
patolégica [5, 22, 30]. A primeira esta relacionada a
falha na protecao dos tecidos moles no momento da
aplicacao do criégeno, levando a posterior necrose
da regiao suturada e exposicao do leito cirurgico, o
que pode ser prevenido com a devida retracao dos
tecidos adjacentes e protecao com gaze, conforme
preconizado por Bradley e Fisher [5]. Segundo esses
autores, a regeneracao nervosa apos a crioterapia
pode ocorrer desde que preservada a continuidade

do feixe vasculonervoso, o que em muitas lesoes
infiltrativas, tais como ameloblastomas, nao é
possivel obter.

Relatos de fraturas 6sseas apoés a crioterapia tém
sido descritos principalmente em ameloblastomas
(tabela II), o que provavelmente se deve ao fato de
representarem tumores localmente agressivos que
destroem amplas areas de tecido 6sseo e, por si
s6s, predispoem a fraturas patolégicas. Em adigao,
as baixas temperaturas necessarias reduzem,
invariavelmente, a capacidade de regeneracao 6ssea
[39], podendo se estender 1 cm em profundidade
e 3 cm em lateralidade, a depender do método de
congelamento, bem como de condi¢Oes locais [24].
Estudos clinicos observaram tal situacao desde
a quinta semana pés-cirurgica até a vigésima
quarta, com média aproximada de 11 semanas, o
que corrobora trabalhos experimentais nos quais
a mandibula resfriada demonstrou sofrer um
enfraquecimento critico por volta da oitava semana
pOs-operatoria, especialmente em lesoes de diametro
superior a 4,0 cm, tornando-a susceptivel a episédios
de fraturas patologicas [13].

Embora haja fratura em decorréncia da necrose
O0ssea, as perdas por sequestros geralmente sao
menores do que quando o tratamento € efetuado
por intermédio da resseccao cirurgica. Além
disso, gracas ao processo lento de sequestracao,
que permite uma acomodacao dos tecidos
circunvizinhos, observa-se pouco ou nenhum
desvio da linha mediana, diferentemente do que
ocorre nas grandes resseccoes [27].

Tabela | - Curetagem associada a crioterapia em 42 casos de tumor odontogénico ceratocistico

Protocolo criocirargico
N.° Recor- | Acompanha-
Autores Local » . N.° 5 Fratura| _. °.
casos Criégeno | Sistema | . Duracéo | Degelo rencia mento
ciclos
1 Mand. P NL Spray 2 2 min INR Nao Nao 12 meses
Bradley e 1 Mand. P NL Spray 2 3,5 min | INR Nao Nao 12 meses
Fisher [5] Sonda
1 Mand. P NL fechada 2 2 min INR Nao Nao 6 meses
Webb e Sonda
Brockbank 1 Mand. P ON fechada 3 2 min | Lento Nao Nao 60 meses
[39]
Sonda . ~
8 Mand. P ON fechada 2 1 min INR Nao 3
Jensen et Sonda . ~
al. [20] 3 Mand. A ON fechada 2 1 min INR Nao 2 21-59 meses
2 Max. P ON ffgﬁ‘f;a 2 lmin | INR | Nao Nao
Salmassy e 8 Mand. P NL Spray 1 min | 5 min 1 Nao INR
Pogrel [30]| 2 |Mand. A NL Spray lmin | 5min | Nao Nao INR
Schmidt e . . - ~
Pogrel [31] 15 Mand. P NL Spray 3 1 min | 5 min Nao Nao INR

Mand. P: mandibula posterior; Mand. A: mandibula anterior; Max. P: maxila posterior; NL: nitrogénio liquido;

ON: 6xido nitroso; INR: informacdo ndo reportada
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Protocolo criocirargico
N.° Tratamento Recor- | Acompanha-
Autores Local DA N.° Fratura NI
casos cirargico | sistema | ... _|Duracéo | Degelo réncia mento
ciclos
Emmings |y | vrapng. p| Curetagem | S%%92 | INR | INR INR 1 Nzo 60 meses
etal. [11] ’ fechada
Marciani 2 | Mand. P | Curetagem Sonda 2 2 min Short 1 Nao 30-42 meses
et al. [25] ’ fechada
Moroni 3 | Mand. P | Curetagem | Spray 2 8 min INR 2 Nao 10-50 meses
et al. [27] 1 Max. P | Curetagem | Spray 2 8 min INR Nao Nao 26 meses
Salmassy e 4 |Mand. A| Curetagem | Spray 2 1 min | 5min 1 Nao INR
Pogrel [30]| 2 | Mand. P | Curetagem | Spray 2 1 min | 5 min Nao Nao INR
4 |Mand. A | Curetagem | Spray 3 1 min | 5 min Nao 1 15-81 meses
Curetagem
Curietal-| g5 | pMand. P 25 | spray 3 1 min | 5 min 4 10 16-220 meses
[10] Resseccao
(5)
2 Maxila | Curetagem | Spray 3 1 min | 5 min Nao Nao 30-151 meses
Laureano-
Filhoetal.| 1 Mand. P | Curetagem | Spray 3 1 min | 5 min 1 Nao INR
[22]
Mand. P: mandibula posterior; Mand. A: mandibula anterior; Max. P: maxila posterior; INR: informacdo nao
reportada
Tabela Il - Curetagem associada a crioterapia em outras lesdes dos maxilares
N.° 3 Protocolo criocirargico Recor- | Acompa-
Autores Lesao - - Fratura | . ° .
casos Cridgeno | Sistema | N.° ciclos | Duracao | Degelo réncia | nhamento
Sippel e .
Emmings 1 Fll.afr'oma NL fSOIIll dc? 3 1 min Lento Nao Nao | 30 meses
(33] ossificante echada
Webb e clglstarlaoll Sonda
Brockbank 1 p ON 3 2 min Lento Nao Nao | 60 meses
de células fechada
[39] ;
gigantes
Magro-Filho ; = ~
et al. [24] 1 Mixoma NL Spray INR INR INR Nao Nao 18 meses
2 Mixoma NL Spray 2 1 min 5 min Nao Nao INR
Salmassy € -
Pogrel [30] | 2 Fibroma NL Spray 2 1 min | 5 min Nao Nao INR
ossificante
Goldman |, Mixoma NL Spray 2 INR INR Nio | Nao 18-26
[16] meses
Cerqueira
e Sant’ana 1 Mixoma NL Spray 3 1 min Lento Nao Nao 16 meses
Filho [7]
Schmidt e Fibromi- : . ~ ~
Pogrel [31] 1 xoma NL Spray 3 1 min 5 min Nao Nao INR

NL: nitrogénio liquido; ON: éxido nitroso; INR: informacdo ndo reportada
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Conclusao

e A criocirurgia apresenta-se como uma terapéutica
valiosa, muitas vezes efetiva, para a abordagem de
lesbes agressivas dos maxilares, cujo tratamento
radical, na maioria dos casos, traz danos estéticos
e funcionais ao paciente;

e Apesar de existirem diversos trabalhos inferindo
sobre a utilizacdo de técnicas criocirurgicas para
o tratamento dessas patologias, faltam subsidios
na literatura que indiquem protocolos especificos
e padronizados, principalmente quanto ao namero
de ciclos de congelamento, tempo de aplicagao e
periodo de degelo.
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