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❚❚ RESUMO
Objetivo: Avaliar a exequibilidade e a aplicação de um sistema de baixo custo de crioterapia. 
Métodos: Estudo experimental realizado com um suíno da raça Landrace, 25kg, submetido à 
cervicotoracolaparotomia longitudinal, com exposição de traqueia, tórax e abdome. Procedemos 
ao congelamento das estruturas em tempos diferentes (5, 10 e 15 segundos) com jato contínuo. 
A crioterapia foi realizada com gás fluoretado (tetrafluoretano), na forma de spray em tubo, que 
atinge a temperatura de -47°C (DermaFreeze®, Emdutos; registro ANVISA 80409950001; preço  
R$ 394,00). A este tubo, adaptamos um cateter descartável de colangiografia de 1,8mm (Olympus; 
preço R$ 280,00). As peças foram ressecadas para análise histopatológica. Resultados: Foram 
obtidas 30 amostras em 10 órgãos diferentes, divididos em três intervalos de tempo distintos. 
Quando o sistema foi acionado por 5 segundos, gastaram-se 14g de gás; por 10 segundos, 27g; e 
por 15 segundos, 40g; o gasto médio foi de 2,7g/s pelo cateter de 1,8mm. O sistema confeccionado 
com tubo de gás e cateter proporcionou resultado efetivo, com dispersão adequada e constante 
do gás, congelamento adequado e de fácil execução. Apesar da técnica evidenciar congelamento 
efetivo, na microscopia não houve alteração tecidual. Isso ocorreu porque o pico de lesão tecidual 
por congelamento ocorre após 48 horas, o que não foi possível avaliar por este método proposto. 
Conclusão: O sistema de crioterapia em spray de baixo custo foi exequível e seguro.

Descritores: Crioterapia; Sprays nasais; Broncoscopia; Suínos

❚❚ ABSTRACT
Objective: To evaluate the feasibility and applicability of a low-cost cryotherapy system. 
Methods: Experimental study with 25kg Landrace pigs submitted to a longitudinal cervico-
thoraco-abdominal incision for exposure of the trachea, thorax and abdomen. The tissues were 
frozen by continuous spray application at different periods of time (5, 10 and 15 seconds). 
Spray cryotherapy was performed using a fluorinated gas (tetrafluorethane) delivered at - 47°C 
temperature (DermaFreeze®, Emdutos; ANVISA registration 80409950001; price R$ 394,00). 
via an adapted, disposable 1.8mm cholangiography catheter (Olympus; price R$ 280,00). The 
specimens were resected for histopathological analysis. Results: Thirty samples were obtained 
from ten different organs and divided according to spray cryotherapy application time. System 
activation for 5, 10 or 15 seconds led to consumption of 14g, 27g and 40g of gas respectively 
(average gas consumption, 2.7g/s using a 1.8mm catheter). The system comprising a spray 
tube and catheter proved user-friendly and effective, with constant gas dispersion and adequate 
tissue freezing. In spite of effective freezing, microscopy failed to reveal tissue changes. This may 
have reflected methodological constraints precluding evaluation at tissue damage peak time (48 
hours). Conclusion: The low-cost spray cryotherapy system proved feasible and safe.
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❚❚ INTRODUÇÃO
Os princípios do resfriamento como terapêutica são 
conhecidos e utilizados desde a antiguidade. Os egípcios 
e gregos já conheciam suas características anti-infla-
matórias e anestésicas.(1)

A crioterapia envolve o congelamento e o descon-
gelamento do tecido-alvo. A temperatura necessária 
para induzir uma lesão é entre -20°C e -40°C, para 
formar cristais de gelo intracelulares, que são letais. 
Para atingir a temperatura de tratamento ao redor de 
-40°C, é necessária uma taxa rápida de congelamen-
to (-0,5°C por segundo), que resulta em mais de 90% 
de morte celular.(1,2) Os cristais de gelo intracelulares 
levam à desidratação celular e um aumento tóxico 
na concentração de eletrólitos, os quais promovem 
o fluxo extracelular para dentro da célula. Isso tam-
bém ocorre por aumento da permeabilidade, devido 
à desnaturação induzida por congelação de lipopro-
teínas da membrana celular. O dano a mitocôndrias e 
outras microrganelas leva à morte celular, consequen-
te a edema e ruptura celular, em um efeito conhecido 
como crionecrose.(1-3)

Alguns tecidos, como pele, mucosa e tecido de gra-
nulação, são altamente sensíveis à destruição induzida 
por congelação (criossensíveis). Outros são menos 
sensíveis (criorresistentes), como gordura, fibrose, car-
tilagem e tecidos conjuntivos.(1-3)

Com o desenvolvimento da tecnologia e novos ma-
teriais, houve um resfriamento melhor e mais rápido.  
A crioterapia se desenvolveu principalmente na área 
dermatológica, na qual as lesões ficam expostas e são de 
fácil acesso. Hoje em dia, esse tipo de tratamento está 
bem estabelecido na dermatologia, e seu uso tem sido 
difundido e pesquisado em outras áreas.(4,5)

A crioterapia é utilizada na via aérea por meio de 
dispositivos sofisticados e agentes de refrigeração, como 
nitrogênio em spray ou gás carbônico por cateter de 
contato, mas não com gases fluoretados.(3,5)

❚❚ OBJETIVO
Avaliar a exequibilidade e a aplicação prática de um sis-
tema de baixo custo de crioterapia.

❚❚MÉTODOS
Estudo experimental, em que foram utilizados suínos 
da raça Landrace, com peso de 20 a 25kg. Os animais 
receberam os cuidados de acordo com as normas es-
tabelecidas no Guide for the Care and Use of Laboratory  
Animal (Institute of Laboratory Animal Resources; 
National Academy of Sciences, Washington, D.C., 1996), 
e segundo os Princípios Éticos na Experimentação  

Animal da Legislação Brasileira e do Colégio Brasileiro 
de Experimentação.(6-8) Previamente, no mesmo dia, 
mais cedo, os animais foram submetidos a procedimen-
tos decorrentes de um curso avançado de endoscopia 
digestiva terapêutica.

A crioterapia foi realizada com um gás fluoretado 
(tetrafluoretano), na forma de spray em tubo, que atinge 
a temperatura de -47°C (DermaFreeze®, Emdutos, re-
gistro ANVISA 80409950001), valor de R$ 394,00.(1) 
A este tubo, adaptamos um cateter descartável de 
colangiografia de 1,8mm (Olympus), no valor de 
R$ 280,00 (Figura 1).

Figura 1. Tubo de gás fluoretado (DermaFreeze®) e cateter de colangiografia 
endoscópica descartável (PR-225Q/PR427G, 1,8mm, Olympus®)

Os animais foram colocados em posição supina na 
mesa, e realizamos uma cervicotoracolaparotomia lon-
gitudinal com exposição de traqueia, tórax e abdome. 
Antes dos procedimentos, foi realizada a ressecção de 
uma amostra do tecido normal, para análise compa-
rativa. Procedemos ao congelamento das estruturas 
em tempos diferentes (5, 10 e 15 segundos) com jato 
contínuo do gás fluoretado. Após o congelamento da 
região, aguardamos cerca de 15 minutos, e as peças fo-
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ram ressecadas para análise histopatológica. Os animais 
permaneceram anestesiados, intubados e em ventilação 
mecânica até serem sacrificados.

Foram produzidas lesões por frio em três lugares 
distintos nas seguintes regiões: laringe, traqueia, esô-
fago, pulmão, pleura parietal (Figura 2), baço, fígado, 
estômago, intestino delgado e coração-átrio. Cada peça 
foi imersa em solução de formol a 10%, neutra e tam-
ponada, durante 24 horas. 

Obtivemos fragmentos representativos de todos os te
cidos, com espessura média de 5mm. A amostra foi de-
sidratada, diafanizada e incluída em parafina. Os cortes 
histológicos com 5μm de espessura foram submetidos à 
coloração por hematoxilina/eosina (HE) e analisados em 
microscopia óptica, em aumentos de 40x e 100x.

O presente estudo foi aprovado pela Comissão de 
Ética no Uso de Animais das instituições – CEUA/
UNIFESP 2402080414 e CEUA-HIAE 1919-13.

A
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C

Figura 2. Técnica de congelamento na pleura. (A) Preparo e posicionamento 
do cateter. (B) Aplicação do jato de gás fluoretado. (C) Resultado imediato do 
congelamento

❚❚ RESULTADOS
Foram obtidas 30 amostras em 10 órgãos diferentes, di-
vididos em três intervalos de tempo distintos. Quando 
o sistema foi acionado por 5 segundos, gastaram-se 14g 
de gás; por 10 segundos, 27g; e por 15 segundos, 40g, 
com gasto médio de 2,7g/s com o cateter de 1,8mm.

Durante os procedimentos com a utilização do spray, 
foi nítido o congelamento das estruturas, conforme do-
cumentado nas figuras 2 e 3. O sistema com o tubo de 
spray e o cateter de 1,8mm não apresentaram nenhuma 
intercorrência.

Após o congelamento, aguardamos 15 minutos, que 
foi o tempo suficiente para ocorrer o descongelamento 
das estruturas. Então, o local foi ressecado e colocado 
em formol. A análise histológica com coloração de HE 
não evidenciou diferença entre os três tempos de ex-
posição utilizados , quando comparados com a amostra 
inicial de controle (Figura 3, 4 e 5).

Figura 3. Congelamento e histologia do esôfago (E), traqueia (T) e pulmão (P)
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Figura 5. Cortes histológicos do pulmão. (A) Sem exposição ao gás. (B) Exposição de 10 segundos. (C) Exposição de 15 segundos

Figura 4. Histologia após congelamento da laringe, estômago e intestino delgado

❚❚ DISCUSSÃO
Em termodinâmica, o efeito Joule-Thomson descreve 
a variação da temperatura de um gás ou líquido pres-
surizado, quando ele passa por meio de uma válvula, 
desde que ele esteja dentro de um recipiente fechado, 
isolado, sem troca de calor com o ambiente. À tempe-
ratura ambiente, todos os gases sob a expansão, exceto 
hidrogênio, hélio e neônio, resfriam-se – é o experi-
mento de Joule-Thomson.(1,2,9)

Os gases são pressurizados até se liquefazerem e, 
assim, são armazenados em tubos ou latas de spray. Um 
exemplo são os desodorantes em latas que utilizamos 
diariamente. É fácil notar que, à medida em que o gás 
sai da lata, ocorre o esfriamento do próprio gás e da 
região próxima da válvula. Por meio deste princípio físi-
co, a crioterapia pode ser utilizada para tratamento por 
meio de certos gases armazenados em recipientes fe-
chados. Um deles é o gás fluoretado (tetrafluoretano), 
como nome comercial de DermaFreeze®.(1,2,5)

A crioterapia é a aplicação de baixa temperatura, 
capaz de modificar o meio celular e a vasoconstrição, 
diminuir a inflamação, e promover a analgesia e até ne-

crose tecidual.(1,5) Depende da intensidade e do tempo 
de exposição ao frio. A quantidade de tecido destruído 
por crioterapia depende de vários fatores, como taxa de 
congelamento, taxa de descongelamento, temperatura 
mínima alcançada, quantidade de água nas células, nú-
mero de ciclos de congelamento e descongelamento, e 
sensibilidade do tecido.(9-11)

O uso de crioterapia é conhecido e mais utilizado 
em pele, mucosas e via aérea. Porém, a limitação está 
no tipo de sistema a ser usado ou de gás. O nitrogênio lí-
quido requer normas de segurança rígidas, logística para 
armazenamento, recipientes específicos e treinamento 
para manuseio. Pode ser utilizado em consultório e trata-
mentos ambulatoriais.(2,6) O uso em via aérea só é possí-
vel na forma de spray. A dispositivo de crioterapia spray 
TrueFreeze System (CSA Medical) é usado para aplicar 
spray de nitrogênio líquido por um cateter flexível pas-
sado através do canal de trabalho de um broncoscópio 
terapêutico.(3,5,10,12) Porém, é um aparelho grande e não 
disponível no Brasil e, portanto, seu custo e seu acesso 
são fatores limitantes.

A utilização de crioterapia na via aérea é restrita em 
nosso meio, devido ao seu alto custo pela necessidade 
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de importação, registro na Agência Nacional de Vigilância 
Sanitária (ANVISA), carga tributária, pelo custo Brasil. 
Esse cenário foi um dos estímulos para o desenvolvi-
mento de novas tecnologias em território nacional, com 
potencial para uso na via aérea.

Neste estudo experimental inicial, não foi planejado 
manter o animal vivo, pois o foco era testar se o sistema 
em questão era factível. O sistema confeccionado com 
tubo de gás e cateter de endoscopia proporcionou re-
sultado efetivo, com dispersão adequada e constante do 
gás, congelamento adequado e de fácil execução.

A crioterapia já é utilizada na broncoscopia em al-
gumas situações, com nitrogênio em spray ou aparelhos 
de gás carbônico com cateteres de contato.(5) Infeliz-
mente, por falta de estudos na área, o uso do spray com 
gás fluoretado ainda não se expandiu para a vias aéreas.

Apesar de a técnica evidenciar macroscopicamen-
te um congelamento efetivo, no aspecto microscópico 
não houve alteração tecidual. Tal ocorrido é justificado 
pelo pouco tempo de permanência do tecido congelado 
no animal, pois, como não foi meta do trabalho deixar 
o animal vivo, a peça cirúrgica foi retirada 15 minutos 
após o procedimento. O pico de lesão tecidual por con-
gelamento ocorre após 48 horas, o que não foi possível 
avaliar por este método proposto.(1,5,11,12)

Novos estudos precisam ser realizados para detectar 
a extensão de lesões na crioterapia do sistema respira-
tório com gás fluoretado.

❚❚ CONCLUSÃO
Nesta avaliação experimental, o sistema de crioterapia 
em spray de baixo custo foi exequível, prático e seguro.
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