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Cryopeeling for treatment of photodamage and actinic keratosis:
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Resumo: FUNDAMENTOS: O criopeeling utiliza a crioterapia difusa nao somente nas lesoes de ceratose actinica, mas
em toda a pele fotodanificada.

OgJeTIVOS: Comparar dois métodos de criopeeling (nitrogénio liquido e sistema portitil de éter dimetilico, pro-
pano e isobutano) quanto a eficiéncia no tratamento de ceratoses actinicas, tolerabilidade do paciente, preferén-
cia do paciente e do pesquisador e resultado estético.

Miropos: Dezesseis pacientes (n=16) com multiplas ceratoses actinicas nos antebragos foram submetidos ao
criopeeling com nitrogénio liquido em um dos antebracos e com o sistema portatil no outro, randomicamente.
Resurrapos: No tratamento das ceratoses actinicas, o nitrogénio liquido obteve 74% de eficiéncia e o sistema por-
tatil, 62% (p=0,019). A média da escala visual analégica (0-10) foi 5,7+1,61 com o nitrogénio liquido e 4,3+1,44
com o sistema portatil (p=0,003). Nao houve diferenga estatistica entre os métodos quanto a preferéncia do
paciente e do pesquisador. Na analise das fotos, observou-se melhora do aspecto da pele nos dois tratamentos
(p<0,001). Com o nitrogénio liquido, em 62,5% das vezes houve algum grau de melhora; com o sistema porta-
til, em 52% (p>0,05).

CONCLUSOES: A técnica de criopeeling pode ser uma opgao no tratamento de fotodano. O sistema portatil pode
ser uma alternativa interessante na pratica clinica, com boa tolerancia e resultados aceitaveis no tratamento de
ceratoses actinicas.
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Abstract: BACKGROUND: Cryopelling uses diffuse cryotherapy not only on lesions of actinic keratosis but all over
the photodamaged skin.
OBJECTIVES: The aim of this study was to compare two cryopeeling methods (liquid nitrogen- LN and portable sys-
tem - PS) and demonstrate their efficiency in the treatment of actinic keratoses, patient tolerance, researcher and
patient preference and aesthetic results.
METHODS: Sixteen patients (N = 16) with multiple actinic keratoses on the forearms were subjected to cryopee-
ling with LN on one of the forearms and PS on the other, randomly.
Resurrs: In the treatment of actinic keratoses, LN obtained 74% efficiency and PS, 62% (p = 0.019). The mean
visual analogue scale (0-10) was 5.7 = 1.61 with LN and 4.3 = 1.44 with PS (p = 0.003). There was no signifi-
cant statistical difference between the two methods in terms of researcher and patient preference. An analysis of
the photos showed improvement of the skin appearance with both treatments (p <0.001). Treatment with LN
obtained some degree of improvement in 62.5% of the cases, while treatment with PS obtained some degree of
improvement in 52% of the cases (p> 0.05). Discussion: Treatment with the PS showed better tolerance, but was
less efficient than LN. Although LN has been the preferred method, there was no statistical difference between
the methods.
Concrusions: The cryopeeling technique may be an option in the treatment of photodamage. The PS can be an inte-
resting alternative in clinical practice with good tolerance and acceptable results in the treatment of actinic keratoses.
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INTRODUCAO

A ceratose actinica é uma neoplasia induzida
pelo sol, confinada a epiderme e passivel de evolugao
para carcinoma espinocelular (CEC)."”Estima-se que a
probabilidade de desenvolvimento de CEC invasivo
seja de 0,075-0,096% por lesao por ano.” Esses dados
justificam tratamento eficiente da ceratose actinica,
especialmente, nos casos de multiplas lesoes. Mais de
80% das lesoes sao encontradas nas areas expostas ao
sol, como face, pescoco e membros.*

O tratamento convencional pode ser feito com
varias modalidades terapéuticas, entre as quais a
crioterapia, em que o congelamento das células
provoca necrose. A crioterapia com nitrogénio liquido
(NL) é a modalidade mais comum de tratamento de
ceratoses actinicas.” Um sistema portétil (SP) é uma
alternativa mais recente para crioterapia, a qual utiliza
gases (éter dimetilico, propano e isobutano) em um
recipiente de plastico portatil. Entre as vantagens estiao
a praticidade do método, uma vez que nao € necessario
reabastecer periodicamente a substancia, como é o
caso do nitrogénio liquido, e a validade de trés anos.

O criopeeling é uma técnica que utiliza a
crioterapia de maneira difusa, em toda a pele
fotodanificada, com o objetivo de promover
descamagio e renovacao celular, com possiveis
beneficios no surgimento de novas lesdes. Poucos
trabalhos foram realizados com essa técnica até hoje.”
No estudo de Stephen e Chiarello (2001) com 373
pacientes com ceratoses actinicas, os resultados
obtidos foram satisfatorios e mais eficientes do que
com o 5-fluoracil. Concluiu-se que o uso de criopeeling
parece ser eficiente, acessivel e de facil aplicacio.’

Deve-se buscar esclarecer qual a opgao mais
vantajosa, do ponto de vista pratico e de eficiéncia, no
tratamento do fotodano e de ceratoses actinicas, tao
prevalentes em paises tropicais. O objetivo do
presente estudo foi comparar os dois métodos de
crioterapia (nitrogénio liquido e sistema portatil)
quanto a eficiéncia no tratamento de ceratose actinica,
tolerabilidade do paciente, preferéncia do paciente e
do médico pesquisador e resultado estético.

METODOLOGIA

Selecionaram-se 16 pacientes (n=16) atendidos
em consultas dermatolégicas com fotodano
importante que apresentavam multiplas ceratoses
actinicas em membros superiores. Foram incluidos
homens e mulheres com idades entre 50-80 anos.
Pacientes com doencgas cronicas descompensadas ou
alteragoes na coagulacao foram excluidos do estudo.
Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica do
Hospital de Clinicas da UFPR, atendendo as normas
oficiais vigentes (Resolu¢io CNS 196/96, Lei 6.638/79
e Resolucido Normativa 04/97).

Os  pacientes foram  submetidos a
documentacao fotografica padronizada antes e depois
do procedimento. Receberam o tratamento de
criopeeling com o SP em um dos antebracos e o NL no
outro antebraco, randomicamente. Aplicou-se
anestésico topico (lidocaina 5% e prilocaina 5%)
oclusivo por duas horas antes do procedimento. Para
orientar a aplicacdo, realizou-se a demarcacio de
quadrantes e das lesoes de ceratose actinica a serem
individualmente tratadas. Para o criopeeling, aplicou-
se a substancia congelante com movimentos de pincel
em toda a extensio do antebraco até o
branqueamento da pele (figura 1A).° As lesodes de
ceratose actinica foram tratadas em seguida,
individualmente, com tempo varidavel de
congelamento estipulado pelo pesquisador. De
acordo com as orientacoes do fabricante para a
utilizacao do SP, a valvula foi pressionada até que
algumas gotas do produto fossem eliminadas pela
ponteira. Em seguida, o aplicador foi girado 90° e
aguardaram-se alguns segundos até o congelamento
da ponteira (Figura 1B). Esta foi deslizada com
movimentos rotacionais provocando o

branqueamento da pele. Utilizou-se vaselina no pos-
operatério, topicamente, para hidratar a pele e
diminuir o desconforto da cicatrizacao. Logo apo6s o
procedimento, os pacientes responderam a uma

FIGURA 1: Aplicacao do sistema portatil (A) e do nitrogénio liquido
(B) em movimentos de pincel e, em seguida, tratamento das
les6es de ceratose actinica isoladamente

An Bras Dermatol. 2011;86(3):440-4.



442 Deonizio JMD, Mulinari-Brenner FA

escala visual analégica (EVA) de zero (sem
desconforto) a dez (pior desconforto possivel).’

Os pacientes foram acompanhados em
consultas periddicas no 7°, 14°, 21°, 30° e 60° dia
apo6s o procedimento. Nessas ocasioes, novas fotos
foram tiradas para documentacao da evolucao da
cicatrizagao.

Avaliou-se a eficacia dos métodos por meio da
marcacao prévia das lesbes com folhas de acetato e
caneta de tinta permanente. Depois de sessenta dias,
contabilizaram-se as lesbes completamente tratadas,
ou seja, sem qualquer resquicio da lesao.

Ap6s esse periodo, o paciente e o médico
pesquisador responderam a uma escala de cinco
pontos que variava de -2 (direito muito melhor que
esquerdo) a +2 (esquerdo muito melhor que
direito),” levando-se em consideragio o resultado até
aquele momento.

O resultado estético foi avaliado por meio da
comparagio das fotos antes e depois de sessenta dias
do procedimento. Trés profissionais médicos
dermatologistas aplicaram notas de avaliagio de
melhora do aspecto superficial da pele seguindo uma
escala padronizada: 0 = sem melhora; 1 = pouco
melhor; 2 = muito melhor. Os avaliadores eram cegos
quanto ao tratamento que estava sendo avaliado.

Para a analise estatistica, utilizou-se o teste nao
paramétrico de comparacao de duas amostras
pareadas, conhecido como teste do sinal, e, para
analise da melhora do aspecto superficial da pele, o
teste t de Student.

RESULTADOS

A porcentagem de lesdes completamente
tratadas com o NL foi de 74% e de 62% com o SP,
considerando-se a média de lesdes iniciais e
remanescentes apos dois meses dos tratamentos. Os
dois foram eficientes no tratamento das lesoes de
ceratoses actinicas (p<0,0001), sendo que o NL foi
mais eficiente quando comparado ao SP (p=0,019)
(Grifico 1).

As médias da EVA do tratamento com NL foi de
5,7 e com o SP, 4,3. Os pacientes apresentaram maior
tolerancia a dor com o SP (p=0,003) (Grifico 2).

Com relagio a preferéncia global dos pacientes
e do médico apds sessenta dias do procedimento,
constatou-se que 37,5% dos primeiros preferiram o
NL, 18,75% o SP e 43,75% nao tiveram preferéncia
entre os métodos. Quanto ao médico, essas
porcentagens foram de 50%, 18,75% e 31,25%,
respectivamente (Grafico 3). Nao houve diferenga
estatistica da preferéncia entre os métodos (p>0,05).

O resultado estético foi avaliado por meio de
documentacao fotogrifica (Figura 2). Na analise das
fotos antes e depois de sessenta dias apds os
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procedimentos, os observadores notaram melhora
estatisticamente significante do aspecto superficial da
pele nos dois tratamentos (p<0,001). Com o NL, em
62,5% das vezes houve algum grau de melhora (notas 1
ou 2) e em 37,5% nao houve melhora (nota 0). Com o
SB a porcentagem de casos em que houve melhora foi
de 52%, ao passo que a dos casos em que nao houve foi
de 48%. Nao se observou diferenca significante entre os
tratamentos nessa andlise (Grafico 4).

DISCUSSAO

Apesar de a crioterapia ser um método
frequentemente utilizado na pratica clinica, poucos
estudos com a técnica de criopeeling haviam sido
realizados até aquele momento.”® O uso do
congelamento nao s6 das lesoes de ceratose actinica,
mas de toda a area fotodanificada, pode ser
interessante com o intuito de melhorar o aspecto da
pele e, aliado a fotoprotecao intensiva, pode prevenir
o surgimento de novas lesoes.

Do ponto de vista pratico, houve dificuldade no
uso de NL para a técnica do criopeeling devido ao
congelamento da ponteira apds algumas aplicacoes.
Como varios pacientes foram tratados no mesmo dia,
provavelmente esse inconveniente deva ser minimizado
nas aplicacoes em consultério com menor tempo de
uso. Quanto ao emprego do dispositivo portatil,
observou-se que, durante o tratamento individual das
lesdes de ceratose actinica, ocorreu, muitas vezes, um
aumento abrupto da area congelada. Esse fato merece
atencao, uma vez que pode acontecer um aumento
eventual niao controlado da area congelada.

A decisio de randomizar a escolha de qual
tratamento utilizar em cada antebraco foi tomada com
o objetivo de diminuir interferéncias da maior
exposi¢ao solar em um dos membros, por exemplo,
em pacientes que dirigem e se expoem mais ao sol no
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GRAFICO 1: Eficiéncia dos tratamentos baseada no nimero de lesoes
completamente tratadas. Com o NL, 74,1% +23,74 das lesoes foram
completamente tratados; com o SB, 62,1% +22,75 (p=0,019)
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GRAFICO 2: Médias da escala visual analdgica de dor. A média da
escala visual analdgica, que varia de 1 a 10, foi de 5,7+1,61 com o
NL e 4,3+ 1,44 com o SP. Houve maior tolerincia ao tratamento
com o SP (*p=0,003)

Sistema portdtil

membro superior esquerdo.

A taxa de eficacia do método de crioterapia varia
muito na literatura e o tempo de congelamento
influencia o sucesso do tratamento. Em um estudo
prospectivo com 90 pacientes usando a criocirurgia para
tratamento de ceratoses actinicas, observou-se uma
resposta completa de 69% com tempos de congelamento
maiores que cinco segundos . Resultados semelhantes
foram observados no presente estudo: 74% das lesoes
completamente tratadas com o NL e 62% com o SP. Uma
vez que o tempo de congelamento nao foi
predeterminado, o fato de todos os pacientes terem sido
tratados pelo mesmo pesquisador é importante para
diminuir as variagoes de resultados.

Alguns estudos tém analisado novas estratégias
de abordagem no tratamento de ceratoses actinicas,
como a terapia fotodinimica." Em um estudo
multicéntrico randomizado intraindividual (direito-

-
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GRAFICO 3: Analise da preferéncia global dos pacientes e do médi-
co pesquisador apés sessenta dias dos procedimentos. Nao se
observou diferencga estatistica entre os métodos
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GRAFICO 4: Andlise do aspecto superficial da pele por meio de do-
cumentacio fotografica e escala padronizada. O grifico demonstra
as porcentagens dos casos em que se considerou melhora do aspec-
to superficial da pele, em algum grau, com os dois tratamentos. Nao
houve diferenca significante entre os tratamentos nessa andlise

esquerdo) com 119 pacientes, comparou-se o uso de
terapia fotodinimica e crioterapia no tratamento de
ceratoses actinicas.” Avaliou-se a preferéncia do
paciente e do investigador por meio de uma escala de
cinco pontos variando de -2 (direito muito melhor que
esquerdo) a +2 (esquerdo muito melhor que direito).
Os individuos mensuraram o desconforto usando uma
EVA de zero (sem desconforto) a dez (pior desconforto
possivel) imediatamente apds o procedimento. A
terapia fotodinimica foi o método preferido pelos
pacientes e mostrou eficiéncia comparavel a
crioterapia. Tanto a EVA quanto a escala de cinco
pontos foram utilizadas como ferramentas de avaliaciao
dos métodos de crioterapia no presente estudo.

Ambos os métodos foram bem tolerados pelos
pacientes e a contribuicao do anestésico toépico nesse
achado ¢é, sem duvida, importante. No entanto,
observou-se uma melhor tolerincia do SP, com
diferenca  estatisticamente  significante. = Em
contrapartida, uma menor eficiéncia no tratamento
das ceratoses actinicas foi atingida com esse método.
E possivel que haja um dano tecidual menor com o SP,
o que justificaria esses achados. Além disso, uma
menor experiéncia com o uso do método pode ter
influenciado esses resultados.

Os dois métodos foram capazes de melhorar o
aspecto superficial da pele sem diferengas estatisticas
entre eles. Observou-se uma melhora da textura da
pele ao toque, com uma notivel diminui¢io de sua
aspereza. O fato de os dermatologistas que analisaram
as fotos serem cegos quanto aos tipos de tratamento
avaliados permite que a constatacao de que nao houve
diferenca entre os métodos seja mais confidvel. E
interessante analisar que, embora o SP tenha sido
menos eficiente para o tratamento das ceratoses
actinicas, nio houve diferenca entre os métodos na
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Pré-tratamento

30° dia 60° dia

FIGURA 2: Documentacao fotografica de um dos dezesseis casos estudados. Fotos pré-tratamento seguidas do 14°, 30° e 60° dia apds o pro-
cedimento. Tratamento com nitrogénio liquido contorno em vermelho e sistema portitil em azul. Na analise da melhora superficial da pele
comparou-se as fotos pré-tratamento e apos sessenta dias dos procedimentos

analise de preferéncia global do médico pesquisador
e dos pacientes, tampouco na analise das fotos.
Portanto, pode-se inferir que, na busca da melhora do
aspecto e da textura da pele, o SP pode ser uma
alternativa valida.

A recuperacio de todos os pacientes foi
satisfatoria, com boa cicatrizacdo. A principal queixa
foi de prurido no pés-operatério. Todos os pacientes
ficaram satisfeitos com os resultados.
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