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RESUMO

ALTERACOES ANATOMOPATOLOGICAS INDUZIDAS POR FONTES DE LUZ NA
REMOCAO DE PELOS EM CAMUNDONGOS

A utilizacao do /aser e fontes de luz intensa pulsada na remog¢éao de pélos vem
crescendo nos ultimos anos. A qualidade dos resultados obtidos, a possibilidade de
manutencdo por periodo prolongado e o uso em grandes areas corporais, talvez
expliquem a substituicao dos métodos convencionais por esta modalidade
terapéutica de afta tecnologia. O objetivo geral deste experimento foi avaliar e
comparar as alteragdes anatomopatoldgicas recentes e tardias, induzidas por uma
fonte de luz intensa pulsada (Epilight®) e por um laser de diodo (LightSheer®), na
pele e anexos de camundongos isogénicos pretos. Foram utilizados 35 animais
distribuidos aleatoriamente em trés grupos: controle (n=5), Epilight® (n=15) e
LightSheer® (n=15). As aplicagdes foram realizadas no dorso dos animais em trés
areas denominadas como anterior, média e posterior. Os 30 animais gue iniciaram o
experimento receberam a primeira aplicagdo do Epilight® ou do LightSheer® em
todas as areas descritas. Foram sacrificados cinco animais de cada grupo para
avaliacdo das alteragdes imediatas apdés uma unica aplicagdo. No 15° dia, foi
realizada a segunda aplicagdo do Epilight® ou do LightSheer®, apenas na area
média e posterior de cada animal. O sacrificio de cinco animais de cada grupo
forneceu para avaliacdo a area anterior, com 15 dias de evolugdo da primeira
aplicagao, e a area média e posterior com alteracdes tardias, acrescidas do efeito
imediato de uma segunda aplicagao. No 30° dia, os dez animais remanescentes
receberam a terceira aplicagdo, apenas na area posterior e foram sacrificados.
Forneceram para avaliag@o a area anterior com 30 dias de evolugéo apds aplicagédo
Unica. A area média apresentava as alteragbes tardias decorrentes da primeira
aplicagdo com 30dias e a segunda com 15 dias. A area posterior com alteragbes
imediatas sobre uma regido j4 submetida a duas aplicagdes. O grupo LightSheer®
apresentou redugao significativa do numero de pélos apds a primeira aplicagado
(n=33,93), maior que a do Epilight® (n=53,69). Esta caracteristica manteve-se apés
15 dias (Epilight® n=68; LightSheer® n=50,92) e na avaliacio imediata apés a
terceira aplicagdo com 30 dias (Epilight® n=45,2; LightSheer® n=25,5). O modelo
experimental permitiu a avaliagdo das alteragdes imediatas e tardias, induzidas pelo
mecanismo de fototermdlise seletiva das fontes de luz, na pele e anexos de
camundongos. A eficacia clinica péde ser correlacionada com as alteragdes

histopatologicas encontradas apds o uso das diferentes tecnologias na remogao de
pélos.

Palavras-chave: 1. Remocéo de pélos; 2. Laser; 3. Fonte de luz intensa pulsada.
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ABSTRACT

ANATOMOPATHOLOGICAL CHANGES INDUCED BY THE USE OF LIGHT
SOURCES IN THE REMOVAL OF HAIR IN MICE

The use of optical systems based in intense pulse light and /aser in hair
removal has been growing in the past years. The quality of the results achieved, the
possibility of long term maintenance, and the use in large body areas may explain the
substitution of conventional methods for this high tech therapeutic modality. The main
goal of this experiment on isogenic black mice was to study the recent and late
anatomopathological changes produced after a single or multiple application of
intense pulsed light source (Epilight®) and a laser diode (LightSheer®), comparing the
efficacy of the systems. A total of 35 animals were used and randomly distributed in
three groups: control (C = 5 animals), Epilight® (E = 15 animals), and LightSheer® (S
= 15 animals). The applications were made in the animals in three areas called
anterior, middle and posterior. The 30 animals that started the experiment received
the first application of Epilight® or LightSheer® in all the described areas. Five
animals of each group were sacrificed for the study of immediate changes after a
single application of Epilight® and of LightSheer®. The second application was made
only in the middle and posterior areas of each animal. The sacrifice of five animals of
each group catered for the study of the anterior area with 15 day after-application
changes and the middle and posterior areas showing the sum of the late changes
associated to the immediate effects of a second application. On the 30" day, closing
the experiment, the ten remaining animals received a third application, only in the
posterior area. The histological study allowed an evaluation of the anterior area 30
days after a single application; of the middle area with the sum of late changes
originated from two applications, the first after 30 days and the second after 15 days;
and of the posterior area with the immediate changes over an area already treated
with two applications. The LightSheer® group presented a significant decrease in the
quantity of hair after the first application (n = 33.93), more substantial than the
Epilight® decrease (n = 53.69). These characteristics were the same after 15 days of
evaluation (Epilight® n=68; LightSheer® n=50.92). The 30 days evaluation showed a
bigger immediate lesion with the use of LightSheer® (n=25.5) than with the Epilight®
(n=45.2). The present study allowed the observation and description of the changes
induced by light sources used for the removal of hair in the skin of mice. The clinical
efficacy can be correlated to the immediate and late histological changes found after
the use of the different equipment.

Key words: 1. Hair removal; 2. Laser; 3. Intense pulsed light.
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INTRODUGAO 2

1 INTRODUGAO

A remogéo de pélos através de fontes de luz iniciou na década de 70, sendo
que a parir de 1995 a industria de alta tecnologia vem disponibilizando varias
opgdes de equipamentos de laser e luz intensa pulsada. A disseminacao rapida
desta modalidade de remocgéo de pélos antecedeu a realizagdo de estudos que
avaliassem a sua seguranga e eficacia (TROILIUS e TROILIUS, 1999). O
mecanismo de acdo do laser e de outras fontes de |luz baseia-se na teoria da
fototermélise seletiva, de ANDERSON e PARRISH (1983). Estes equipamentos
oferecem vantagens sobre os metodos tradicionais, por apresentarem resultados
duradouros e a possibilidade de uso em grandes areas corporais (DROSNER, 2000)

Os sistemas de remocdo de pélos por meios Opticos mais utilizados
atualmente séo o laserde rubi, alexandrita, Nd:YAG, diodo e as fontes de luz intensa
pulsada.

O laser de rubi tem como croméforos-alvo a melanina e a hemoglobina,
predominando a maior absorcdo por parte da melanina. O Federal Drug
Administration aprovou para uso clinico o Epilaser®, Epitouch® e Chromos 694%
(ITO, JINBOW, 1983; LIEW, GROBBELAAR, GAULT, SANDERS, GREEN e LINGE,
1999).

O laser de alexandrita de pulso longo tem o mecanismo de acao semelhante
ao do laser de rubi, porém apresenta alguns diferenciais como maior penetragao na
derme e menor absorgdo por parte da melanina epidérmica. Estas caracteristicas
reduzem o risco de lesdo nos individuos de pele mais escura. O /aser de alexandrita
de pulso longo mais utilizado é o Apogee® (WEIR e WOO, 1999).

O laser neodymium: yttrium-aluminum-garnet (Nd:YAG) emite luz que é
fracamente absorvida pela melanina, portanto com menor eficacia na destruicao
fototérmica do foliculo. No tratamento de pélos indesejados, existe a necessidade de
aplicagdo prévia sobre a pele de um cromoforo externo a base de carbono (WEIR e
WQOO, 1999).

O laser de diodo possui maior comprimento de onda, permitindo o tratamento
do foliculo pitloso na profundidade da pele, com o menor risco de lesdo da melanina

epidérmica, tornando-o mais seguro para a aplicagdo em pele escura. O laser de

ALTERACOES ANATOMOPATOLOGICAS INDUZIDAS POR FONTES DE LUZ NA REMOGAO DE
PELOS EM CAMUNDONGOS



INTRODUGCAO 3

diodo LightSheer® possui uma ponteira de safira com sistema interno de
resfriamento (CHILLTIP™) que possibilita o contato direto com a pele durante a
aplicagdo (WEIR e WOO, 1999).

A fonte de luz intensa pulsada Epilight® emite luz policromatica, no-coerente
e com um amplo espectro de comprimento de onda. Este sistema, apesar de nao se
tratar de um laser, opera pelo principio da fototermdlise seletiva, tendo como
croméforo alvo & melanina. (GOLDBERG, LITTLER e WHEELAND, 1997).

A maneira exata pela qual as fontes de luz danificam o foliculo piloso é
desconhecida, porém mecanismos fototérmico e fotomecanico parecem estar
envolvidos na fisiopatologia. Quando o croméforo-alvo absorve a energia emitida
pela fonte de luz, ocorre aumento subito na temperatura, conforme a energia
luminosa é convertida em térmica e cinética. Os efeitos térmicos causam dano as
células germinativas do foliculo. A energia cinética pode ser um mecanismo
envolvido através do eventual dano fotomecanico ao foliculo. A onda fotoacustica
produzida a partir da energia cinética, repele particulas do croméforo em varias
diregbes no interior do foliculo, causando destruicdo mecanica (WEIR e WOO,
1999). ADRIAN (2000) propds que o dano ao plexo vascular em torno do bulbo
piloso poderia desempenhar papel importante na lesao do foliculo, mas DROSNER
(2000) contesta a importancia deste mecanismo.

O modelo experimental desenvolvido, apds criteriosa revisdo da literatura
especializada, avaliou os efeitos do uso das fontes de luz Epilight® e LightSheer®,

sobre a pele e anexos de camundongos.
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2 OBJETIVOS
2.1 OBJETIVO GERAL

Avaliar e comparar as alteragdes anatomopatolégicas recentes e tardias,
induzidas por uma fonte de luz intensa pulsada Epilight® e por um /laser de diodo

LightSheer®, na pele e anexos de camundongos isogénicos pretos.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

Avaliar o tamanho do pélo e seu crescimento apés o uso do Epilight®.

-

Avaliar o tamanho do pélo e seu crescimento apds o uso do
LightSheer®.

Avaliar a histopatologia das lesdes cutdneas (pele e anexos) causadas
por uso do Epilight®.

Avaliar a histopatologia das lesdes cutdneas (pele e anexos) causadas
por uso do LightSheer®.

Avaliar a morfometria das lesdes causadas no foliculo piloso por uso
do Epilight®, através de dois métodos:

o Contagem do numero de pélos para determinar, em relagdo ao
controle, o grau de lesao completa imediata e tardia.

o Medida do diametro do bulbo piloso para determinar, em relagéao
ao controle, o grau de lesédo parcial causada pela fototermdélise
seletiva.

¢ Avaliar a morfometria das lesdes causadas no foliculo piloso por uso
do LightSheer®, através de dois métodos:

o Contagem do numero de pélos para determinar, em relagéo ao
controle, o grau de lesdo completa imediata e tardia.

o Medida do didmetro do bulbo piloso para determinar, em
relacdo ao controle, o grau de lesdo parcial causada pela
fototermolise seletiva.

T T T e e e e e el
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e Comparar as alteragbes histopatoldgicas e morfométricas induzidas
por uma fonte de luz intensa pulsada Epilight® e pelo jaser de diodo
LightSheer®.

T L L m ———— — — — —— —————————————————————————
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3 REVISAO DA LITERATURA
3.1 BIOLOGIA, ANATOMIA E HISTOLOGIA DO PELO

A pele humana e seus anexos sédo originarios dos folhetos embrionérios,
ectoderma e mesoderma. O ectoderma superficial origina as estruturas epiteliais que
compreendem a epiderme, foliculo piloso, glandula sebdcea, unidade écrina,
apocrina e ungueal. A neuroectoderme € responsavel pelo aparecimento dos
melandcitos, nervos e receptores sensoriais especializados da pele. O mesoderma
responsavel pelo desenvolvimento das células de Langerhans, macrétagos,
fibroblastos, vasos sangiineos e linfaticos, muisculos e adipécitos (BREATHNACH,
1971; ACKERMAN, 1997).

No inicio da formagao do aparelho pilossebdceo ocorre acimulo de células
epidérmicas, acompanhado por células do mesénquima subjacente. Este acumulo
de células epidémmicas e mesénquimais invagina-se e aprofunda-se
progressivamente, formando corddes inicialmente sélidos dispostos obliguamente &
epiderme. Em seguida, paralelamente & diferenciagéo celular, o corddo se escava
adquirindo um lumen. Na superficie dos corddes celulares invaginados surgem
protuberancias que irdo originar os futuros foliculos pilosos. Na protuberancia
inferior ocorrera a fixagdo de um conjunto de células mesenquimais, dispostas
paralelamente as invaginagdes epidérmicas, que dardo origem ac musculo eretor do
pélo. Uma segunda protuberdncia dard origem & glandula sebdcea, mais
superiormente uma terceira originard a glandula apdcrina (PINKUS, 1958;
HASHIMOTO, 1970b; NORONHA, MEDEIROS, MARTINS, NETO e BLEGGI-
TORRES, 2000).

A diferenciagao do foliculo piloso ocorre nas sobrancethas pér volta da nona
semana do desenvolvimento. Células germinativas basais da periderme agregadas
como um brotamento sélido, @ em conjunto com grupos de céluias mesenquimais da
derme subjacente, originarao o foliculo piloso a partir de um crescimento vertical em
diregdo a derme. As células mesenquimais originardo a papila do foliculo piloso

primordial, enquanto as células germinativas basais se dispGem em arco ao redor da
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papila, constituindo a unidade pilossebacea primitiva (PINKUS, 1958; HASHIMOTO,
1970 a, b, ¢).

Por volta da 28° semana de gestacdo, a formagdo do foliculo piloso se
completa além das outras trés estruturas epiteliais derivadas deste, nomeada
unidade apdcrina, unidade sebécea, e a proeminéncia que representa o local em
que se fixard o musculo eretor do pélo (PINKUS, 1958; HASHIMOTO, 1970b;
NORONHA, MEDEIROS, MARTINS, NETO e BLEGGI-TORRES, 2000).

Os pélos sdo estruturas filiformes, constituidas por células queratinizadas
produzidas pelos foliculos pilosos. Existem dois tipos de pélos: pélo fetal ou lanugo,
que é a pilosidade fina e clara idéntica aos pélos pouco desenvolvidos do adulto
(velus), e o pélo temminal que corresponde ac pélo espesso e pigmentado dos
cabelos, barba, pilosidade pubiana e axilar. Os pélos compdem-se de uma parte
livre, a haste, e uma porgao intradémmica, a raiz. O foliculo piloso compreende as
seguintes porgdes: o infundibulo, situado entre o dstio e o ponto de insergdc da
glandula sebacea; o acrotriquio, que é a porgao intra-epidérmica do foliculo; o istmo
entre a abertura da glandula sebacea no foliculo e o ponto de inser¢ao do musculo
eretor do pélo; e o segmenlo inferior, que é a porgéo restante situada abaixo do
musculo eretor. Nesta porgdo mais inferior do foliculo piloso, encontra-se uma
expansao, chamado bulbo piloso, que contém a matriz do pélo onde se introduz a
papila, uma pequena estrutura conjuntiva ricamente vascularizada e inervada. Entre
as células matrizes, encontram-se melandcitos ativos. A maior parte da atividade
mitdtica do pélo encontra-se na metade inferior do bulbo. Enguanto as células
germinativas da epiderme resultam em uma unica linhagem de células, as células da
matriz do pélo sdo capazes de produzir seis diferentes linhagens. As trés camadas
componentes da bainha radicular interna, e as trés camadas da haste do pélo. A
bainha radicular intema compreende a cuticula da bainha, a camada de Huxley
(mais interna) e a camada de Henle {mais externa). A cuticula da bainha é formada
por uma unica camada de células achatadas. A camada de Huxley compreende uma
ou duas camadas de células hipocromaticas, por conter poucos granulos de trico-
hialina, enquanto a de Henle é formada por uma ou duas camadas de células
hipercromaticas, ricas em trico-hialina. Estas camadas apés sua queratinizagédo

completa desintegram-se ao alcangar o istmo e neste mesmo nivel, a bainha
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radicular externa inicia sua queratinizagdo. A bainha radicular externa alonga-se
desde a epiderme até as porgbes laterais do bulbo piloso, diminuindo
progressivamente de espessura da superficie até a profundidade. Externamente a
esta bainha, dispde-se uma membrana delgada homogénea e eosindfila,
denominada camada vitrea ou basal. Na derme, dispdem-se concentricamente em
torno da camada vitrea, feixes colagenos grossos que vao constituir em torno da raiz
do foliculo piloso, a bainha radicular fibrosa. A haste do pélo propriamente dita é
composta pela cuticula externa, cdértex e medula, que no pélo velus é descontinua
ou até ausente (esquema 1). A camada cortical é composta de queratinécitos
fortemente compactados, enquanto na medular agregam-se mais frouxamente. As
células da cuticula do pélo imbricam-se fortemente com a cuticula da bainha
radicular intema, resultando firme adesao do pélo.O componente principal do pélo é
a queratina e participam de sua estrutura cerca de vinte aminoacidos, sendo
particularmente importantes a cisteina, a arginina e a citrulina, encontrada
exclusivamente nos pélos humanos (PINKUS, 1958; HASHIMOTO, 1970b;
NORONHA, MEDEIROS, MARTINS, NETO e BLEGGI-TORRES, 2000; SAMPAIO,
1998; MURPHY, 1997).

O bulbo do foliculo piloso estende-se profundamente na derme (geralmente 3
a 7mm) e contém as células matricais. Ja a haste pilosa, que se origina das células
matricais, € nutrida pela papila démica que contém vasos e nervos (WHEELAND,
1997).

Por muitos anos acreditou-se que o ciclo de crescimento do pélo fosse
dependente da papila e da matriz, entretanto KIM e CHOI (1995) demonstraram que
foliculos pilosos, amputados acima da matriz e enxertados na pele, levam a
regeneragao de uma haste pilosa pigmentada em sete de cada 20 tentativas. O
exame histolégico do pélo regenerado mostrou uma papila reconstruida, e um
componente epitelial ativo (matriz) associado com uma haste pilosa em crescimento.
Isto sugere que células trico-regenerativas estdo localizadas nos dois tergos
superiores do foliculo piloso, e as células das hastes démicas inferiores podem ser
0 seu reservatério.

AKIYAMA et al. (1995 e 1996) estudaram a area do foliculo piloso chamada
saliéncia (bulge) como um reservatdrio de células pluripotenciais envolvidas na
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regeneragdo do pélo. A saliéncia é facilmente identificada em foliculos humanos
fetais, mas diminui nos adultos. A saliéncia é localizada no istmo, abaixo da abertura
do ducto sebaceo, e serve como local de fixagdo do musculo eretor do pélo. Apesar
do bulbo piloso desaparecer quando o ciclo do pélo entra na fase telégena, a
saliéncia é mantida, e marca a porgao distal do foliculo que persiste por todas as
fases. A saliéncia é uma colegcdo de queratindcitos indiferenciados contiguos &
bainha externa da raiz, com melandcitos e células de Merkel. AKYIAMA et al. (1996)
também estudaram os efeitos do fator de crescimento e os seus receptores
presentes na saliéncia. Todas as células da saliéncia coraram fortemente com o
receptor do fator de crescimento epidémico (EGF), e mostraram alguma atividade
com o fator de crescimento derivado de plaquetas (PDGF), fator de crescimento
transformador alfa (TGF-a), e fator de crescimento de nervos. Esta hipdtese sugere
que o controle do ciclo do pélo é ligado a uma complexa interagéo da saliéncia com
a papila, envolvendo diversos fatores de crescimento, e necessitando do terco médio
do foliculo piloso (istmo) intacto para regeneragéo do foliculo.

O ciclo de foliculos pilosos de mamiferos envolve trés fases de crescimento
distintas (figura 1). A fase de crescimento, conhecida como anagena é caracterizada
por células da matriz dividindo-se rapidamente e migrando superiormente para
formar a haste pilosa. Esta é a fase mais longa, podendo durar cerca de um més
para pélos ao redor dos labios, e cerca de seis anos no couro cabeludo. Durante
esta fase os melandcitos do bulbo transferem melanina ativamente as células da
matriz. Apos a fase anagena, o pélo entra em fase de regresséao. A fase catéagena é
relativamente curta e dura cerca de trés semanas, consistindo na cessagdo das
mitoses e na reabsorgéo da porgéo inferior do foliculo piloso. A nutrigdo fornecida
pelo suprimento sanglineo papilar estd marcadamente diminuida. A Ultima fase é a
telégena, ou fase de quiescéncia, apds duas semanas o pélo cai e é iniciada nova
fase andgena (esquema 1). Dependendo da localizagdo o percentual de pélos em
cada fase do ciclo é diferente. No couro cabeludo cerca de 85% estdo na fase
anagena e 15% na fase telégena, na regido acima dos labios, 73% na fase anagena
e 27% na telégena, e nas pernas 53% na fase anagena e 47% na telégena (SAITOH,
UZUKA e SAKAMOTO, 1970).
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ESQUEMA 1 - DEMONSTRATIVO DA HISTOLOGIA DO PELO E DE SUAS FASES EVOLUTIVAS

ACROTRIQUIO

INFUNDIBULO
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FONTE: SAMPAIO, 1998.
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A importancia do foliculo piloso, estar na fase anagena ou telégena, reside no
fato de que pélos anagenos sao particularmente suscetiveis a agressdes quimicas,
citostaticas, hormonais, infecciosas e inflamatérias. Em resposta a diversos tipos de
dano ao pélo anageno, o metabolismo das células da matriz mitoticamente ativa é
afetado. O padrdao de reagdo das células da matriz depende da duragdo e
intensidade da agressdo. A duragdo da reagdo, também & dependente do tipo de
agressdo. Em condigdes patoldgicas, trés padroes de reagao do foliculo anageno
séo observados: terminacéo prematura da fase andgena e iniciagdo da fase telégena,
que é a resposta mais freqllente a pequenos danos; transicdo de fase andgena
normal para a fase anagena distrdfica; e degeneragdo aguda da matriz (OLSEN,
1999).

Na remocéo de pélos foto-assistida os alvos provaveis s&o a saliéncia,
localizada entre 1 e 2mm abaixo da superficie cutinea, e a papila démica,
localizada entre 3 ¢ 7mm abaixo da superficie. A fase do ciclo piloso é importante na
remocgao foto-assistida, pois as células a serem destruidas encontram-se em
profundidades diferentes e apresentam quantidade de melanina varidvel. O
momento ideal para a remogao foto-assistida deverd ser no meio da fase anagena.
Apesar de pélos anagenos iniciais serem mais superficiais, existe menor produgao
de melanina, enquanto pélos anagenos tardios sdo mais profundos e
presumivelmente menos suscetiveis a luz de aparelhos foto emissores (WEIR e
WOO, 1999).

3.2 METODOS DE REMOGAO DE PELOS

Nos Estados Unidos, a prevaléncia estimada do hirsutismo em mutheres é de
5%, segundo EHRMANN e ROSENFIELD (1990). KEEGAN, LIAOC e BOYLE (2003)
analisaram o impacto psicolégico do hirsutismo em 53 mulheres e concluiram que
aspectos culturais locais contribuem para sentimentos de incompatibilidade e de
desvio da normalidade para o sexo feminino. Além de afetar a populagdo normal, o

crescimento de pélos indesejados afeta pacientes com disturbios hormonais como a
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sindrome dos ovarios policisticos e hiperplasia adrenal congénita, na doenga
pilonidal, e em tecido cutaneo enxertado (LIEW, 1999).

A terapia atual do hirsutismo, com drogas que bloqueiam ou modificam a
cascata de horménios andrégenos, pode reduzir o crescimento de pélos, mas ndo
afeta os pélos n&o dependentes de andrégenos. Além disso, o tratamento é efetivo
apenas durante o usc da medicagdo, e ndo eiimina a presenga de pélos
pigmentados visiveis. Para a eliminagdo de pélos em uma determinada area é
necessario remover todas as hastes pilosas, e para tomar permanente, partes
criticas do aparato folicular devem ser destruidas. Além do hirsutismo, que requer
investigacéo para a exclusdo de disturbios adrenais, ovarianos e pituitarios, outras
indicagbes médicas para a remogéo de pélos incluem hipertricose congénita ou
induzida por droga, pseudofoliculite, pélos de tecido enxertado e homens submetidos
a operacéo de troca de sexo. Obviamente, pacientes podem se sentir incomodados
com pélos em areas cosmeticamente indesejaveis, como areas do “biquini”, em
mulheres, e pélos excessivos no dorso, em homens (OLSEN, 1999).

Os pélos indesejados podem ser removidos de maneira temporaria ou
permanente. Redugdo de pélos temporaria é definida como um atraso no
crescimento, que geralmente dura de um a trés meses. Redugdo permanente refere-
se a uma diminuigéo significativa no nimero de pélos terminais apés um tratamento,
e que permanece estavel por um periodo superior ao ciclo de crescimento completo,
de foliculos pilosos numa localizagao anatémica especifica. Métodos de remogéo de
pélos temporarios incluem raspagem com lamina, uso de abrasivos, uso de pinga,
cera depilatéria, métodos quimicos e terapia radioativa. Métodos considerados de
remocgéo permanente incluem aigumas formas de eletrélise, terapia radioativa, uso
de fontes de luz e terapia fotodindmica (SHENENBERGER e UTECHT, 2002;
DIERICKX, 2000).

3.2.1 Raspagem com lamina e métodos abrasivos

Em experimentos com ratos neonatais, a raspagem induz a mudanga dos
pélos da fase teldgena para a fase andgena. Este achado pode levar & falsa idéia de

que a raspagem induz ao crescimento de pélos, porém nédo ocorre alteragdo na
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duragdo da fase andgena e na espessura da haste pilosa. A raspagem nédo causa
substituicdo do pélo, no entanto o seu crescimento quando ultrapassa a supetficie
da pele pode dar a impressao de ser mais espesso, jd4 que sua extremidade é mais
grosseira. Devido a este motivo, e por ser considerado um ato mascuiino, as
mulheres evitam a raspagem de pélos da face. Esta é uma técnica razoavel para a
remocédo de pélos, apesar de nao interromper a fase anagena do ciclo, e causar
efeitos adversos como irritagdo da pele, pseudofoliculite e a necessidade de
tratamento freqiente (OLSEN, 1999).

Métodos abrasivos removem os pélos por meic de atrito direto, levando-os
para longe da superficie da pele. Estes métodos utilizam alguns tipos de pedras e
papéis abrasivos e sdo raramente adotados atualmente. (RICHARDS, UY e
MEHARG, 1990)

3.2.2 Extragdo com pinga e cera depilatéria

Em roedores experimentais, a extra¢do causa hiperplasia epidérmica e inicia
a atividade folicular em pélos telégenos. A extragao geralmente néo altera a duragéo
ou a taxa de crescimento a ndo ser que, o pélo extraido seja anageno, nesta
situacdo a duragdo da fase andgena podera ser encurtada. A extragdo repetitiva
pode danificar a matriz, levando a pélos mais finos e delicados. Em humanos, a
extragao pode levar a um atraso no aparecimento de pélos anagenos, variando de
acordo com a localizagdo anatdmica: 129 dias no couro cabeludo, 123 dias na axila,
121 dias na coxa, 92 dias no mento e 64 dias no supercilio (OLSEN, 1999).

O uso de pinga elétrica é um método mais sofisticado do que as pingas
comuns, porém € mais demorado, e perigoso a pacientes com marcapasso cardiaco.
As pingas de radiofreqiiéncia ndo oferecem beneficio maior do que a remocéo
temporaria. Efeitos adversos da extragdo com pinga incluem hiperpigmentagédo pés-
inflamatéria, foliculite, pseudofoliculite e ainda cicatrizagdo hipertréfica (WRIGHT,
1992).

O uso de cera consiste na aplicagéo sobre a pele de cera quente ou fria,
misturada a resinas com ou sem dleos minerais. Logo em seguida ¢ feita a extragdo
rapida, em direcdo contraria ao crescimento do pélo. Efeitos adversos do uso da
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cera incluem hiperpigmentagéo, foliculite, pseudofoliculite, além do desconforto
durante a aplicagdo do método. A extragdo com pinga e o0 uso de cera necessitam
que o pélo cresga suficientemente para ser removido, no caso da cera 2 a 3mm
(OLSEN, 1999).

TANNIR e LESHIN (2001) descrevem um antigo método, bastante
semelhante a aplicagio de cera depilatéria, que consiste na aplicagdo de uma
mistura de agucar e suco de lim&o (sukkar). Os autores defendem que este método

é mais eficaz na remogéao de pélos espessos e em grandes areas.

3.2.3 Métodos quimicos

Métodos quimicos de remogédo de pélos sdo de uso simples e indolor,
facilmente disponiveis, e promovem resultados que duram até duas semanas. As
substancias mais utilizadas séo mercaptanos e tioglicolatos (2% a 10%) adicionados
a hidroxido de sédio ou hidroxido de célcio. Os tioglicolatos rompem as pontes
dissulfeto, especialmente aquelas envolvendo cistina. A cistina € encontrada em
maior quantidade na queratina dos pélos do que na queratina da pele. Portanto, os
tioglicolatos tém agdo de destruigdo preferencial do pélo. Uma base é adicionada
para aumentar o pH melhorando a eficicia do tioglicolato. A logédo é distribuida na
area de pélos indesejados promovendo a dissolu¢do das hastes pilosas apds 3 a
15min. (NATOW, 1986).

O tioglicolato de célcio é menos irritante a pele, e uma concentragdo maior
que 4% n&o o torna mais efetivo. Formulas em pé sAo mais dificeis de usar e
potencialmente mais irritantes que as pastas, cremes ou logdes. A dermatite irritativa
que ocorre em até 5% dos pacientes, é o efeito adverso mais comum. Este efeito
adverso pode ser controlado com a diminuigdo da freqiéncia de aplicacdo, menor
concentragdo ou uso de veiculo diferente. Dermatite alérgica de contato é uma
complicagdo menos freqliente, e pode estar associada tanto ao tioglicolato quanto a
algum veiculo ou fragrancia. Estrdnio, célcio ou dissulfeto de bario, todos em forma
de pd, sdo mais rapidos e mais efetivos na remogéo de pélos, mas também mais
irritativos, que o tioglicolato. Estes produtos produzem um cheiro desagradavel e sdo
téxicos a ingestdao (OLSEN, 1999).
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3.2.4 Terapia radioativa

Remog&o temporéria e permanente de pélos ja foram descritas apés o uso de
terapia radioativa. As doses necessdrias para causar a remogao de pélos variam
entre individuos e em diferentes localizagdes anatémicas. O couro cabeludo é a area
mais radio sensivel, com diminuigdo progressiva da sensibilidade nas axilas, barba,
pélos pubicos e cilios. Este fato pode estar relacionado com a diminuigéo
progressiva no percentual de pélos em fase andgena, visto que os pélos em fase
telégena séo radio resistentes (OLSEN, 1999).

A dose necessaria para causar alopécia temporaria depende do tipo e do
campo de irradiagdo. Por exemplo, 300 a 400 ¢Gy de raio-x n&o filtrado por cinco
sessOes, um esquema utilizado para o tratamento de tinea capitis, geralmente
interrompe o crescimento de pélos por oito a 12 semanas. Apos a terapia com feixe
de elétrons com utilizando, 3000 a 3600 cGy, dividos em quatro sessdes, entre oito e
dez semanas, o reaparecimento de pélos leva trés a seis meses. A remogdo
permanente pode ocorrer, dependendo da dose, e do intervalo entre as mesmas.
Remogéo permanente de pélos foi observada com aplicagédo de raios-x utilizando
filtro de cobre de 0,5 a 1mm em dose de 300 cGy (LIEW, 1999).

3.2.5 Terapia fotodinamica

A terapia fotodindmica envolve a combinagao de radiagdo nao-ionizante, com
um fotossensibilizador tépico ou sistémico. A luz de comprimento de onda especifico
¢ absorvida seletivamente pelo componente fotossensibilizador, ativando reagdes
quimicas diretamente ou transferindo energia ao oxigénio molecular, produzindo o
oxigénio singlet. Os efeitos mais significativos do oxigénio singlet sdo alteragbes
letais aos sistemas da membrana celular, através da peroxidagéo lipidica e dano a
proteinas. O oxigénio consumido durante a reagio, em velocidades que podem
produzir hipéxia tecidual, pode ser um mecanismo de danc e um fator auto-limitante
do processo. Mais recentemente, o acido aminolevulénico (ALA) tépico foi testado
para remogéo de pélos. O ALA nao é isoladamente um fotosensibilizador, mas induz

a sintese de protoporfirina IX, que possui grande poder de sensibilizar o tecido a
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agéo da radiagdo nao ionizante. Em relatos de uso preliminar, a area a ser tratada
era primariamente submetida a aplicagdo de cera depilatéria ou lamina, e
posteriormente recebia uma logdo com 20% de ALA. A area era exposta ao /aser de
argénio, com fluéncias de 100 a 200 J/cm?, Em trés meses, houve uma recidiva de
50% nas areas expostas a 200 J/em?, contra 90% em areas expostas a 100 Jicm?,
sendo este ultimo valor semelhante ao encontrado na area controle (GOMER,
RUCKER e MURPHREE, 1988; DIVARIS, KENNEDY e POTTIER, 1990).

3.2.6 Eletrdlise

A eletrdlise € um meétodo comum de remogao de pélos, porém a sua pratica é
pouco padronizada. Nao existem estudos controlados avaliando a eficacia deste
procedimento, o sucesso depende da habilidade do operador. A eletrélise é
considerada um método permanente de remocédo de pélos, uma corrente elétrica é
conduzida através de uma fina agulha ou sonda flexivel, que é introduzida na pele,
destruindo o istmo e a porgao inferior do foliculo. Os dois métodos basicos de
eletrdlise sd0 a galvanica e a termolitica. A eletrélise galvénica é a mais comumente
utilizada, destrai o foliculo através de uma reagéo quimica induzida diretamente pela
corrente elétrica, o processo & lento e sd0 necessdrias varias sessdes. A termolitica
usa uma corrente alternada que cria energia térmica dentro do foliculo, causando
sua destruigdo. Dependendo do operador do equipamento e do método utilizado, o
processo pode levar de 0,02 a 20 s. por pélo. A eletrolise é geralmente usada em
todos os tipos de pélo, mas é mais efetiva naqueles em fase angina. Efeitos
adversos incluem dor, eritema, edema e sdo geralmente transitérios. Cicatrizagao
inadequada, formagao de queldide, e alteragdes pigmentares pds-inflamatérias séo
menos comuns. O método é contra-indicado em pacientes que possuem
marcapasso cardiaco (RIDLEY, 1985; WAGNER, 1993).

3.3 BASES FiSICAS DO LASER

Todo o /aser segue 0 mesmo principio, gera uma reagéo auto-suficiente em
cadeia através da estimulagdo de elétrons. Desta forma obtém-se um raio de luz
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extremamente mais potente, que qualquer outra fonte de luz natural. Para conseguir
esta radiagdo séo necessarios trés elementos essenciais: um meio que fornega os
elétrons que sdo estimulados, um sistema de energia para provocar ¢ estado
excitado, e uma cavidade de ressonéncia dptica, feita de dois espelhos paralelos
para albergar o meio do /aser e permitir que os elétrons reflitam, amplifiquem e
sejam direcionados para fora da cavidade como um raio de luz (GREGORY, 1998;
FULTON e SHITABATA, 1999).

GREGORY (1998) também descreve a fisica e a fisiologia do /aser. O autor
se refere a Albert Einstein e a sua “Teoria da Emissdo Estimulada da Radiagéo
(1917)", onde o fisico relatou que um elétron em drbita do nicleo de um atomo pode
ser estimulado do seu estado basal para uma drbita mais elevada, sendo que neste
processo ele armazenara energia. Uma vez que este estado excitado é instavel, o
elétron retornard ao seu estado basal quase imediatamente, liberando a energia
acumulada em forma de luz ou fétons.

CHAMON (1995) descreveu que a emissdo luminosa do /aser inicia-se na
excitacdo de elétrons de um determinado elemento quimico, por uma fonte
energética externa luminosa ou elétrica. Os elétrons atingidos por fétons absorvem a
energia e se movimentam para niveis energéticos, localizados em érbitas mais
distantes do nuclec atdmico. Esta configuracdo com elétrons excitados séo instaveis,
em conseqiéncia disto num curto espago de tempo este elétron retornara ao seu
nivel orbitario e energético original. Ocorrerd entdo a liberagéo de energia em forma
de um foton, exatamente do mesmo comprimento de onda e freqiéncia do féton que
inicialmente o atingiu, fato este denominado de emissao espontanea. A emissao
esponténea gera fétons monocromaticos de direcdo aleatéria e sem coeréncia. No
entanto, se um foton atinge um elétron que se encontra excitado, este retorna ao seu
nivel energético original, com a liberagdo de um foton que apresenta a mesma
diregéo (luz colimada) e a mesma fase (coeréncia) daquele que o atingiu. Este
fendbmeno denominado emissao estimulada, ¢ a base para a emissdo do /laser.
Quando um feixe de luz atravessa uma substancia de caracteristicas especificas
podera ser enfraquecido ou potencializado. Serd enfraquecido se a maioria dos
elétrons excitaveis estiver em sua 6rbita menos energética e, portanto, absorver
energia luminosa para atingir érbitas mais energéticas. O feixe luminoso sera
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potencializado, ao contrario, quando a maioria dos elétrons estiver em sua 6rbita de
maior energia, e a passagem luminosa desencadear a emissédo estimulada. Para se
obter determinada substancia com a maior parte dos seus elétrons em uma 6rbita
mais energética, processo chamado de inversdo populacional, é necessario que se
fomega energia ao sistema. No /aser de cristal sdlido, esta energia é fomecida
através de um clardo de luz (flash) gerado por um tubo helicoidal. No faser a gas,
esta energia € fornecida por uma descarga elétrica que passa através do meio
gasoso, e no “excimer laser” as duas fontes de energia sdo associadas a um feixe
de elétrons (FULTON e SHITABATA, 1999).

Laser, do inglés Light Amplification by Stimulated Emission Radiation s&o
fontes de energia luminosa com caracteristicas bem definidas que foram descritas
como:

A luz do /aser é colimada, significa que a luz caminha numa Unica direcéo
{(unidirecionalidade), com pouca divergéncia mesmo em longas distancias. Os
comprimentos de ondas comuns difundem-se e perdem a intensidade rapidamente.
Pode-se produzir mais energia dentro da luz do /aser do que em qualquer outra fonte,
com o mesmo tamanho de feixe. (DAVID, LASK, GLASSBERG, JACOBY e
ABERGEL, 1989; GREGORY, 1998).

A luz do /aser é monocromatica, porque possui pegueno espectro de
comprimento de onda (monocromaticidade), consistindo de uma Unica cor ou uma
variedade pequena de cores ou comprimento de onda. A luz comum tem uma
grande variedade de cores e comprimentos de ondas. (DAVID, LASK, GLASSBERG,
JACOBY e ABERGEL, 1989; GREGORY, 1998).

A luz do /aser é coerente, o que significa que todo o comprimento de onda
move-se em uma unica fase, tanto no tempo quanto nc espago. (DAVID, LASK,
GLASSBERG, JACOBY e ABERGEL, 1989; GREGORY, 1998).

Estas caracteristicas permitem uma alta concentragédo de energia luminosa,
sob a forma de fétons em uma &area pequena, num curto espago de tempo. As
propriedades espectrais do laser dizem respeito ao comprimento de onda emitido
por uma determinada fonte. Uma luz incandescente emite radiagbes simultaneas
que variam do ultravioleta ao infravermelho, com um espectro de mais de 400 nm. O
espectro de um /aser para propésitos biomédicos € de cerca de 2 nm. O laser pode
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ser caracterizado por seu comprimento de onda, quando menores que 280 nm sio
denominados de radiagdo ultravioleta distante, e os de comprimento de onda entre
200 e 400 nm de radiagéo ultravioleta préxima. O laser visivel que emite radiagdo de
comprimento de onda superior a 700 nm, denomina-se laser de radiagdo
infravermelha (DAVID, LASK, GLASSBERG, JACOBY e ABERGEL, 1989; CHAMON,
1995).

A energia do /aser é a capacidade de se fazer o trabalho e é medida em
Joule (J). Na cirurgia a laser, é calculada como a poténcia multiplicada pelo tempo
de aplicagéo, sendo uma medida de dosagem. As modalidades de energia séo:
continua, superpulse e ultrapulse. (DAVID, LASK, GLASSBERG, JACOBY e
ABERGEL, 1989; CHAMON, 1995; GREGORY, 1998).

A_densidade de energia ou fluéncia é o total de energia dividido pela area
de corte transversal do /aser, e é expressa em joule por centimetro quadrado (J/cm?)
(DAVID, LASK, GLASSBERG, JACOBY e ABERGEL, 1989; CHAMON, 1995;
GREGORY, 1998).

A poténcia é a velocidade de performance da energia, sendo definida como a
energia dividida pelo tempo de apiicagdo. A unidade de medida é o watt (W) ou o
Joule por segundo (J/s). Um W equivale a um J/s (DAVID, LASK, GLASSBERG,
JACOBY e ABERGEL, 1989; CHAMON, 1995; GREGORY, 1998).

A densidade de poténcia do /aser é a velocidade de liberagéo de energia por

unidade de tecido alvo. A densidade de poténcia é expressa em watts por centimetro
quadrado (W/cm?), e é determinada como a poténcia dividida pela area do ponto do
laser. Uma vez que a area de um circulo varia com o quadrado do seu raio, qualquer
reducéo no tamanho do ponto do /aser produzird um aumento de quatro vezes na
energia no ponto de impacto. O aumento na poténcia de saida do tubo resuita
apenas num aumento linear na densidade de poténcia. A densidade de poténcia é
uma medida estatica e ndo sofre variagdo com o tempo. A energia do /aser leva em
consideragdo o tempo. Densidade de Poténcia (W/cm?) = 1000 x Poténcia (W) /
Didmetro do ponto do Jaser ao quadrado (cm) (DAVID, LASK, GLASSBERG,
JACOBY e ABERGEL, 1989; CHAMON, 1995; GREGORY, 1998).

O pulso do /aser é a sua energia liberada de maneira fracionada. A técnica

para transformar a energia de um /aser de emissdo continua em emisséo pulsada
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consiste no bloqueio simples da sua passagem. O /aser interrompido produz pulsos
de curta duragéo, utilizando um sistema semelhante a um ventilador que faz
interrupgdes no seu fluxo. O superpulso e o ultrapulso sdo processos de liberagéo de
pulsos extremamente curtos, com pico de poténcia alto. O laser Q-switch utiliza
espelhos rotatérios, os quais resuitam.num acumulo de energia gerando um pulso
gigante, com uma grande poténcia e uma duragdo muito curta. O pulso do laser
apresenta um tempo de duragdo e uma velocidade de repeticao. Quanto maior a sua
velocidade de repeticdo, menor serd o seu tempo de duragéo. A medida utilizada
para o pulso € o hertz (Hz), para o indice ou freqiiéncia de repeticéo de pulso é o
pulso por segundo (p/seg). A poténcia liberada no final das repeticbes é acumulada
e dependente da velocidade e da duragdo do pulso (DAVID, LASK, GLASSBERG,
JACOBY e ABERGEL, 1989; CHAMON, 1995; GREGORY, 1998).

O_ciclo refere-se ao tempo que o faser fica ligado durante um pulso repetitivo.
E o produto da duragéo do pulso e a velocidade de repeticdo do mesmo, expressa
em porcentagem. O ciclo do /aser tipicamente varia de 2% a 50%. A poténcia média
acumulada do /aser pode ser aumentada quando se aumenta a velocidade de
repeticdo do pulso, pois o ciclo aumenta. Neste caso, a densidade de poténcia nao
foi aumentada, mas a liberagdo da mesma poténcia por pulso foi acelerada,
resultando numa maior média de poténcia acumulada sem alterar a densidade da
poténcia (DAVID, LASK, GLASSBERG, JACOBY e ABERGEL, 1989; CHAMON,
1995; GREGORY, 1998).

A qualidade do feixe representa a distribuicdo da poténcia ao longo do
didmetro. Esta distribuicdo é referida algumas vezes como modo de qualidade, e
afeta a precisao de foco do feixe. O menor ponto focal esta associade com a curva
de Gauss, e a distribuicao da poténcia é em forma de sino, sendo o ponto de maior
concentragdo de energia no centro do feixe. Os tubos de /aser de diferentes tipos
produzem feixes de laser de diferentes qualidades (DAVID, LASK, GLASSBERG,
JACOBY e ABERGEL, 1989; CHAMON, 1995; GREGORY, 1998).

O tamanho do ponto_do /aser é controlado por lentes focais, ou
simplesmente mudando a distancia do tecido alvo. E importante ressaltar que,
pequenas variagbes de distdncia do tecido-alvo, sdo suficientes para causar
dramaticas alteragbes no didmetro do ponto do /aser, e conseqiientemente na
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densidade de poténcia. A densidade de poténcia é distribuida em forma de curva de
Gauss, sendo seu pico méximo no centro, e diminuindo na periferia (DAVID, LASK,
GLASSBERG, JACOBY e ABERGEL, 1989; CHAMON, 1995; GREGORY, 1998).

O instrumento de manuseio do /aser conhecido como caneta varia
amplamente em tamanho, forma e mecanismo de acdo. Este acessério pode ser
classificado conforme o mecanismo de liberagdo (focada ou colimada) e de acordo
com o tipo de onda (continua, superpulse ou ultrapulse) (DAVID, LASK,
GLASSBERG, JACOBY e ABERGEL, 1989; CHAMON, 1995; GREGORY, 1998).

3.4 INTERAGOES DO LASER COM O TECIDO

Os fundamentos da interag@o do /aser com os tecidos sdo bem conhecidos,
sendo que as quatro interagdes primarias sdo a absorcéo, difusdo, reflexdo e a
transmissdo. ANDERSON (1993), em seu estudo da ética da pele, enfatizou que
estas propriedades séo dindmicas e podem ser alteradas inclusive a cada batimento
cardiaco.

A absorgéo é a perda de um féton quando a sua energia é aplicada numa
area de transigdo, dentro de um atomo ou molécula. A absorgéo é responsavel pelos
efeitos clinicos de interagéo /asertecido. Se ndo houver absorgdo nao ha efeito
clinico ou dano. No caso especifico da melanina, a absorgao da luz ocorre até o
comprimento de onda aproximado de 1200nm, acima do comprimento de onda
préximo ao infravermelho, ndo existe essencialmente diferenga dtica entre pele
branca e negra (ANDERSON, 1993; DAVID, LASK, GLASSBERG, JACOBY e
ABERGEL, 1989; CHAMON, 1995; GREGORY, 1998).

A absorgao da luz do /aser nos tecidos produz um aquecimento deste, o qual
por sua vez resulta na combinagéo de ablagéo e coagulagio dos tecidos. A luz do
laser é absorvida por varios materiais da mesma forma que a luz solar € absorvida
pelos tecidos (DAVID, LASK, GLASSBERG, JACOBY e ABERGEL, 1989: CHAMON,
1995; GREGORY, 1998).

A absorgéo da luz é descrita pela "Lei de Beer”, que estabelece que quando a
luz passa através de um meio absorvente uma fragéo fixa da luz que atravessou
este meio sera absorvida. Assim sendo o grau de absorgédo do comprimento de onda
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€ inversamente proporcional a profundidade de penetragédo da energia fuminosa. Se
um comprimento de onda particular tem um alto coeficiente de absorgéo pelo tecido
alvo, sua penetragdo serd superficial. Se um comprimento de onda tem um baixo
coeficiente de absor¢do, a luz do /aser penetrara mais profundamente dentro deste
tecido. O grau de absorgéo do /aser de uso clinico também varia de acordo com o
comprimento da onda e em menor quantidade com o tipo de tecido, sendo este o
principal fator na selegdo e aplicagdo do /aser nos diferentes tratamentos. (DAVID,
LASK, GLASSBERG, JACOBY e ABERGEL, 1989; CHAMON, 1995; GREGORY,
1998).

O grau de absorgdo de um material qualquer por um determinado
comprimento de onda pode ser medido de duas maneiras: (1) o_comprimento de

extingdo que é igual 4 profundidade que a luz penetra neste material antes de ter
90% de sua energia luminosa absorvida. A maioria da poténcia do /aser é absorvida
no primeiro comprimento de extingdo, mas aproximadamente 10% penetram mais
profundamente. Apds dois comprimentos de extingdo aproximadamente 1% continua
a se propagar, e no terceiro comprimento de extingdo apenas 0,1% continuara e

assim por diante. (2) o comprimento de absorgdo que corresponde & profundidade a
qual a luz penetra até que 63% desta seja absorvida. O comprimento de absorgéo
do /aser de uso clinico na dgua varia conforme o comprimento de onda, por exemplo,
o comprimento de absorgdo do /aser azul e verde em agua, (/aser de neodimio:YAG
e o laser de argdnio) é de aproximadamente, 100m. Enquanto isso, o comprimento
de absorgdo do laser CO, é de aproximadamente 20pm. Esta vasta diferenca na
absorg&o do comprimento de onda é um fator determinante na selegéo da aplicagdo
clinica do /aser (DAVID, LASK, GLASSBERG, JACOBY e ABERGEL, 1989;
CHAMON, 1995; GREGORY, 1998).

WALSH e CUMMINGS (1994) utilizaram porcos para a analise da pele 48
horas apés a morte, e apresentaram as bases para as propriedades opticas
dindmicas dos tecidos. A agua tem a espectroscopia para o infravermelho que
envolve a absorgdo de fétons de baixa energia com conseqliente aumento da
movimentagéo relativa, isto &, da energia de vibragéo do atomo especifico dentro da
molécula de absorgao.
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A difusao é definida como a alteragdo da diregéo de propagagéo da luz por
flutuagbes do indice refrativo. A difusdo por pequenas particulas, de 50nm ou
menores, s&o consideradas quase isotrépica, isto &, igual em todas as diregdes,
sendo fortemente dependente do comprimento de onda. Sendo assim, menores
comprimentos de onda difundem-se methor por pequenas particulas ou moléculas.
Alguns raios do laser sofrem difusdo em novas diregdes, enquanto viajam pelos
tecidos, porém em geral os seus efeitos séo pequenos. Isto ocorre quando a luz
choca-se contra o tecido, abandonando sua dire¢édo priméria e continuando de uma
maneira desordenada. A difusdo dtica na pele humana varia inversamente com o
comprimento de onda (ANDERSON, 1993; DAVID, LASK, GLASSBERG, JACOBY e
ABERGEL, 1989; CHAMON, 1995; GREGORY, 1998).

Uma pequena porgéo dos raios também sofre reflexdo a partir do tecido que
é atingido, e apesar dos efeitos clinicos da luz refletida ser geraimente desprezivel,
ela pode representar a necessidade constante dos cuidados de seguranga com a
equipe médica. Reflexao, em ultima instancia, vem a ser o retorno da luz do /aser a
partir de seu alvo e ocorre principalmente na epiderme (ANDERSON, 1993; DAVID,
LASK, GLASSBERG, JACOBY e ABERGEL, 1989; CHAMON, 1995; GREGORY,
1998).

Transmiss&o ¢ a passagem direta da luz do /aser através do tecido alvo para
as areas adjacentes, geralmente sem nenhum efeito clinico na area alvo. Este efeito
é visto primariamente na derme. Dependendo da eficiéncia do /aser, do seu grau de
absorgéo e da espessura do tecido, é possivel que 0 mesmo passe através deste e
a energia de transmissdo atinja areas profundas causando efeitos clinicos
indesejaveis (ANDERSON, 1993; DAVID, LASK, GLASSBERG, JACOBY e ABERGL,
1989; CHAMON, 1995; GREGORY,1998).

A interagéo do /aser com os tecidos ocorrem em ultima instancia pelos fétons.
Quando um féton encontra a superficie de um tecido ele pode ser refletido, difundido,
transmitido ou absorvido. A troca energética ocorre quando um foton é absorvido
pelo tecido, sendo inversamente proporcional ao comprimento de onda do féton e
obedecendo a férmula “E=h x ¢ x A", onde “E” é a energia absorvida, “h” é a
constante de Planck (6,626 X 10 J/s), “c” é a velocidade da luz, em determinado
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meio, e “A” &€ o comprimento de onda do féton (FREITAG, CHAPMAN e SIELCZAK,
1987, BAGGISH, 1987; CHAMON, 1995).

O termo cromdforo representa os materiais oticamente ativos nos tecidos e
que agem como alvo de absorgdo para a luz do /aser. Os croméforos primarios da
pele séo a hemoglobina, melanina e a agua. Os croméforos podem ser de fontes
exdgenas, como pigmentos de tatuagem. Quando um comprimento de onda
particular € focalizado em um croméforo, é altamente absorvido, ou seja, ha minima
disperséo da luz do /aser e o resultado clinico é maximizado (ACHAUER, 1997). As
interagGes mais importantes do /aser com a pele séo feitas através da agua, pois a
agua € o cromoforo predominante em quase todos os tecidos (WALSH e
CUMMINGS, 1994).

Assim que a energia do /aser é absorvida pelo croméforo do tecido-alvo, trés
efeitos bdsicos sdo possiveis: fototérmico, fotoquimico ou fotomecanico. O efeito
fototérmico ocorre quando um croméforo absorve energia de um comprimento de
onda especifico e a converte em calor, causando dano témico. A luz do /aser que
nédo é absorvida e convertida em calor no tecido-alvo e comeca a difundir-se para os
tecidos adjacentes. Se o tempo de exposigdo ao /aser ndo respeitar o tempo de
relaxamento térmico da pele ocorrera difusdo térmica significativa. A difuséo térmica
aquece os tecidos vizinhos causando desnaturagdo protéica e necrose de
coagulagdo, sendo que este efeito clinico é conhecido como dano térmico residual.
(PARRISH, ZAYNOUN e ANDERSON, 1981; TROST, ZACHERL e SMITH, 1982;
ZWEIG, FRENZ, ROMANO e WEBER, 1990; KIRSCH, ZELICKSON, ZACHARY e
TOPE, 1998). Efeitos fotoquimicos derivam de reagdes nativas do tecido ou
relacionadas a um fotossensibilizador, que serve de mecanismo base da terapia
fotodinamica. Expanséo térmica excessivamente rapida pode levar a formacéo de
ondas acusticas e subseqlentes, dano fotomecénico do tecido-alvo. Apesar dos trés
efeitos estarem presentes, reagbes fototérmicas e fotomecanicas sdo as mais
comuns em cirurgia cutanea a /aser.

O tempo de relaxamento térmico do tecido é o tempo requerido para o

tecido aquecido perder 50% do seu calor, através da difusdo térmica para os tecidos
vizinhos. A difuséo térmica significativa nos tecidos vizinhos, ndo ocorrerd se o

tempo de exposicdo ao /aser for menor do que o tempo de relaxamento térmico
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especifico de cada tecido. Espera-se uma lesao térmica minima dos tecidos
adjacentes, se houver uma difusdo térmica insignificante durante o pulso do faser.
Sendo assim, o dano térmico ao redor dos tecidos é minimizado, e somente o tecido
alvo é afetado. O tempo de relaxamento térmico para agua pura é de 325us. Os
valores para a pele humana sdo de aproximadamente 695us. Pulsos de 200us a
600us mostram, em estudos animais, que ha menor difusdo térmica na pele tratada.
Os pulsos menores que 950us sido curtos o suficiente para evitar dano térmico
significativo (KHATRI, GOLDBERG e McDANIEL, 1996; ACHAUER, 1997).

A cirurgia cutanea a laser foi revolucionada no inicio dos anos 80, com a
introdugdo da teoria da fototermdlise seletiva por ANDERSON e PARRISH (1983).

A aplicagéo desta teoria trouxe a possibilidade da ablagdo especifica e precisa de

um alvo na pele, com dano térmico indesejado minimo. Esta teoria foi 4 base para o
desenvolvimento da técnica de remocdo de pélos a /aser da atualidade. Estes
pesquisadores demonstraram ser necessdric empregar seletivamente o
comprimento de onda que sera absorvido pelo croméforo apropriado, e também, a
duragédo de pulso mais curta que o tempo de relaxamento térmico do tecido alvo,
liberando assim energia suficiente para produzir 0 grau de dano desejado. A teoria
descreve que o /aser atua na peie determinando fototermdlise por meio de duas
propriedades basicas. A primeira € o comprimento de onda e a segunda é o tempo
de exposicéo de pulso. O comprimento de onda determina a absorgéo da energia
pelo tecido tratado e o tempo de exposigdo de pulso é responsdvel pela difusédo
térmica nos tecidos vizinhos. Na fototermdlise seletiva os pulsos curtos de radiagéo
optica absorvidos seletivamente causam danos aos vasos sangliineos e melanécitos
em modelos experimentais, podendo também causar danos as estruturas
pigmentares, células e organelas in vivo. Os tecidos entre as estruturas-alvo,
inclusive as células superficiais e as células imediatamente vizinhas, sdo poupados
reduzindo potencialmente a destruigdo extensa. O direcionamento preciso nao é
necessario porque as propriedades oticas e térmicas inerentes conferem a
seletividade do alvo. A restrigio da leséo pode ser tdo precisa como a da técnica da
microaplicagéo do /aser, sendo que milhdes de estruturas alvo serdo atingidas
simultaneamente in vivo sem a necessidade de direcionamento preciso. Esta técnica
apdia-se na absorgdo seletiva de pulsos de radiagéo curtos, para gerar e confinar
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calor a certos pigmentos-alvo. Um requisito absoluto &€ que os alvos tenham maior
absorgdo otica para um determinado comprimento de onda do que o tecido
adjacente. Este requisito pode ser atingido selecionando-se alvos endégenos
pigmentados ou, utilizando corantes que possam marcar o tecido-alvo (PARRISH,
ZAYNOUN e ANDERSON, 1981; ANDERSON e PARRISH, 1983; ANDERSON,
1998).

Estes efeitos teciduais séo os principios bdsicos das aplica¢cdes médicas do
laser, sendo que o seu principal uso em cirurgia tem a finalidade de destruir o tecido-
alvo com minimo trauma aos tecidos adjacentes. O cirurgido que manuseia o laser
deve selecionar o comptimento de onda adequado, e manipular adequadamente a
liberagéo de energia para controlar os efeitos teciduais, conseguindo os resultados
desejados. (PARRISH, ZAYNOUN e ANDERSON, 1981).

3.5 APLICAGAQ DO LASER NA MEDICINA E DERMATOLOGIA

A oftalmologia e a odontologia foram pioneiras na drea médica em utilizar a
energia optica da tecnologia a /aser. O laser € amplamente utilizado na medicina
como método diagnéstico e cirurgico. O primeiro dispositivo utilizado foi um /aser de
rubi, fabricado em 1960 por T.H. Maiman. Houve um precursor, que operava na faixa
de microondas do espectro eletromagnético, conhecido como MASER, produzido na
década de 50. O primeiro laser de gas também foi produzido em 1960, seguido do
laser de semicondutores que emitiam radia¢do infravermelha. Os equipamentos
utilizando diodos semicondutores, capazes de produzir radiagido continua estavel na
faixa de luz vermelha do espectro eletromagnético, foram produzidos na década de
90 (NUSSBAUM, BAXTER e LILGE, 2003).

Em 1963, Leon Goldman promoveu o uso do /aser na dermatologia através da
aplicagao do /aser de rubi no tratamento de doengas cutaneas. O uso cutaneo do
laser nas duas décadas seguintes foi conseqiiéncia do desenvolvimento de
pesquisas com /aser de argdnio e de diéxido de carbono (COy). O laser de argbnio
foi inicialmente usado para o tratamento de lesbes vasculares congénitas benignas.
Apesar do tratamento efetivo da maioria dos hemangiomas, existia uma taxa
inaceitavel de formagdo de cicatrizes hipertréficas. O faser CO,, que emitia luz
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infravermelha de 10.600nm, foi utilizado para vaporizagédo e destruicdo de diversas
lesbes epidérmicas e dérmicas. Infelizmente, o laser CO, de onda continua produz
alto indice de cicatrizagdo hipertréfica e alteragdo pigmentar, resultado da exposigao
prolongada do tecido a energia do laser (TANZI, LUPTON e ALSTER, 2003).

3.5.1 O /aserem lesOes vasculares

As lesdes denominadas como manchas vinho-do-porto foram as primeiras
lesbes vasculares efetivamente tratadas com o uso do laser. O croméforo alvo é a
oxiemoglobina intravascular, que possui trés picos de absorgao situados entre 418,
542 e 577nm do espectro eletromagnético. O equipamento de /laser fornece a
energia que serd absorvida pelo croméforo oxiemoglobina no interior dos vasos. A
fim de limitar o dano térmico local evitando lesdo dos tecidos adjacentes, a duragao
de pulso deve ser menor que o tempo de relaxamento témmico dos vasos
(ANDERSON e PARRISH, 1981).

O laser de argdnio é pouco usado porque causa dano térmico inespecifico,
devido & duragédo de pulso maior que o tempo de relaxamento térmico dos vasos,
aumentando o risco de cicatrizagdo inadequada e despigmentagao. O laser puised-
dye apresenta 6tima absorgdo pela oxiemoglobina, a sua duragdo de pulso é menor
que o tempo de relaxamento térmico dos vasos, levando a resultados superiores ao
do /aser de argbnio. Entretanto, a formagao de purpura resultante do rompimento de
vasos, € um efeito adverso significativo observado nestes sistemas (TANZI,
LUPTON e ALSTER, 2003).

O comprimento de onda do /faser Nd: YAG nédo coincide com um dos picos da
oxiemoglobina, entretanto, tem mostrado grande utilidade no tratamento de lesdes
vasculares como telangiectasias e varicoses. A duracao de pulso deste /aser permite
a coagulagéo intravascular sem ruptura do vaso ou lesao témmica periférica, o que
significa a possibilidade de evitar a formagao de purpura, sem aumentar o risco de
cicatrizagao inadequada (ADRIAN, 1998; ADRIAN e TANGHETTI, 1998).
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3.5.2 O /aserem lesbes pigmentadas

O aparecimento dos equipamentos de laser Q-switch que emitem pulsos
extremamente curtos e com alta fluéncia, revolucionou o tratamento de lesdes
pigmentadas benignas como lentigos, -efélides, melasma, nevo de Ota, tatuagens
vermelhas, azuis e verdes. O croméforo alvo predominante deste /aser é a melanina
e o pigmento exogeno de tatuagens. O comprimento de onda deste /aser deve ser
suficiente para permitir a penetragéo até a derme. O mecanismo de agdo parece
envolver a transmissdo de energia direta, e a emissdo de ondas fotoacusticas
secundarias, a duragdo ultracurta do pulso deste laser. Os pigmentos sao
fragmentados em particulas menores que s&o fagocitadas e removidas por
macrofagos. As cores especificas das tatuagens necessitam de diferentes tipos de
laser, para a obtengdo de melhores resultados. Os efeitos adversos mais freqiientes
ao uso deste laser sdo a perda temporaria da capacidade de bronzeamento local, o
eritema e a despigmentagao transitdria (KILMER e GARDEN, 2000).

3.5.3 O laserem resurfacing da pele

O termo resurfacing implica em vaporizagdo da epiderme e parte da derme,
com o intuito de induzir o crescimento remodelado destes tecidos, livres de rugas ou
outras irregularidades. O /aser vem substituindo outras técnicas de resurfacing como
dermoabrasdo e peelings quimicos, no tratamento do envelhecimento cutaneo e
cicatrizes de acne. Os tipos de /aser mais freqientemente usados sdo o /aser de
CO: e o laser Er: YAG, que possuem como cromoforo a agua, abundante nos
tecidos alvo. A absorgdo da energia pela agua causa imediata vaporizagdo e
ablagao dos tecidos. O laser Er: YAG é mais avidamente absorvido peia agua que o
laser CO,, causando menos dano térmico aos tecidos adjacentes. O efeito témico
do flaser CO, tem a vantagem de coagular pequenos vasos sanglineos e
possivelmente causar a remodelagem do colageno, levando a um encurtamento
mais efetivo da pele (LASK, KELLER, LOWE e GORMLEY, 1995; DAVID, SARNE e
UNGER, 1995; TEIKEMEIER e GOLDBERG, 1997; HUGHES, 1998; NORONHA,
2001a e b).
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3.6 O LASERE OUTRAS MODALIDADES DE FONTE DE LUZ NA REMOGAO DE
PELOS

3.6.1 Laser de rubi

O Jaser de rubi com comprimento de onda de 694nm tem como cromdforo
alvo a melanina, que apresenta um espectro de absor¢do amplo variando de 200 a
1100nm, e sobrepbem-se ao espectro de absor¢do da hemoglobina e oxiemoglobina.
O Laser de rubi atinge ambos os croméforos, entretanto, a capacidade de absorgéo
de oxiemoglobina é muito baixa em relagdo a melanina, no comprimento de onda de
694nm do equipamento. O pélo contém outros croméforos que podem ser alvos do
laser de rubi, entre eles a feomelanina, que pode estar presente em quantidade
significativa nos pélos, e tem sua faixa de absorgéo na regido vermelha do espectro
eletromagnético. Laser de rubi em modo normal (ndo pulso-longo ou Q-switched)
produz pulsos de micro a mili-segundos e produz densidade de energia variando de
5 a 40 J/cm?. Trés equipamentos de laser de rubi foram aprovados nos Estados
Unidos pelo Federal Drug Administration: Epilaser®, Epitouch® e Chromos 694% (ITO,
JINBOW, 1983, LIEW, GROBBELAAR, GAULT, SANDERS, GREEN e LINGE, 1999).

O Epilaser® produz pulsos de 3ms, fluéncia variando de 10 a 40 Jicm? e,
694nm de comprimento da onda. O tamanho do ponto pode ser de 7 ou 10mm com
uma velocidade de repeticdo de 0.5Hz. Os pulsos de energia de alta intensidade
podem causar dano térmico seletivo, a porgoes superficiais e profundas dos foliculos
pilosos pigmentados. Usando um /aser com tamanho de ponto de 10mm e fluéncia
de 40 J/em?, 20% da luz atinge a gordura subcutanea na pele caucasiana, com uma
derme de 3mm de espessura. Este /aser usa um sistema de resfriamento patenteado
chamado Epiwand®, que foi desenvolvido de acordo com o indice de refragao da
peie, e produz um feixe convergente com 20mm de distancia focal a partir de lentes
de safira convexas. A papila démica estd a 3 a 7mm abaixo da superficie cutanea
para facilitar que a luz alcance esta estrutura o aparelho deve ser pressionado
firmemente contra a pele. Esta manobra traz o bulbo e a papila mais préximos e
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dentro do alcance do /aser, e também elimina o sangue que compete pela absorgéo
da luz (GROSSMAN, DIERICKX, FARINELLI, FLOTTE e ANDERSON, 1996).

Num estudo controlado, GROSSMAN et al. (1996) testaram o equipamento
Epilaser® modificado com puisos de 270ms, tamanho de ponto de 6mm e fluéncias
variando de 30 a 60 J/cm?. Foram estudados treze individuos com pele tipo |, Il ou IlI
(FITZPATRICK, 1979) que foram submetidos & remogdo de pélos, posteriormente
aplicagéo Unica do laser, e acompanhamento no primeiro, terceiro e sexto més. Foi
observado um retardo no crescimento significativo no primeiro e terceiro més em
todas as localizagbes. Na area tratada com 60J/cm? e avaliada em seis meses,
existia significativamente menos pélos. Em seis meses, cinco de 13 pacientes
tiveram crescimento completo de pélos e quatro tiveram menos de 50% de
crescimento.

Em um estudo subseqiiente, de DIERICKX et al. (1998), sete dos 13
individuos citados foram observados dois anos apds, e quatro deles ainda
apresentavam perda de pélos significativa. Exame histologico da area de alopécia
induzida por /aser, mostrou pequenos foliculos pilosos, semelhantes ao pélo tipo
lanugem (vellus).

GROSSMAN et al. (1996) afirmou que o crescimento de pélos pds aplicagao
do /aser depende da fluéncia utilizada da cor do pélo e da localizagdo anatémica,
levando de um a trés meses. Em alguns individuos, os pélos que cresceram apos o
uso do laser pareciam ser menores e de cor mais clara. O atraso no crescimento foi
postulado como sendo conseqlente & sincronizagéo do ciclo do pélo, com a indugéo
da fase telogena pelo laser. O dano parcial ac foliculo, causado com o uso de
fluéncias moderadas, permitiu o crescimento de pélos de qualidade distinta
semelhante ao pélo tipo lanugem. Fluéncias mais elevadas podem danificar
irreversivelmente o foliculo, resultando em perda de pélos definitiva. Espécimes de
bidpsia foram obtidas antes e apés a exposigdo ao laser em quatro individuos e
entdo avaliadas de maneira cega. Todos os controles (dreas ndc expostas)
apresentaram epitélio folicular intacto. Espécimes expostos ao laser mostraram dano
ao epitélio folicular, observado através de aumento da eosinofilia e alongamento
nuclear. Em um caso, em que foi aplicada fluéncia de 60 J/cm? foi notada

coagulagéo térmica focal do coldgeno perifolicular na derme. O dano epidérmico foi
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de dificil caracterizagéo nos cortes horizontais obtidos. Pouca ou nenhuma diferenca
foi histologicamente observada em espécimes tratados com fluéncias distintas (30,
40 ou 60 J/cm?). O Epilaser® é um laser efetivo, mas lento, com um pulso a cada
dois segundos. Isto € significativo quando se trata de grandes areas de aplicagéo,
como o dorso ou a perna, levando mais de duas horas nestes casos. Por ser um
comprimento de onda curto, existe menor penetragdo na profundidade da pele, em
comparagao com outros sistemas de /aser. Existem restrigdes ao uso do Epilaser®
em individuos de pele escura.

O Epitouch® é um /aser de modo duplo que pode operar no modo nao-Q-
switch (rubi) e no modo Q-switch. O modo Q-switch é (til para a remogéo de lesdes
pigmentadas, enguanto o modo rubi € usado para a remogéo de pélos, de maneira
semelhante ao Epilaser®. A prote¢io da epiderme é feita através da aplicagao de um
gel de Resfriamento (0°C). Os parametros do Epitouch® sdo: pulsos de 1,2ms,
fluéncia de 10 a 40 J/cm?, tamanho de ponto de 3 a 6mm e velocidade de repeticao
de 1,2Hz (LASK, ELMAN, SLATKINE, WALDMAN e ROZENBERG, 1997).

LASK et al. (1997) realizaram um estudo com 20 pacientes utilizando o
Epitouch® na fluéncia de 25 a 40 J/cm?, e tamanho de ponto de 4 a 5mm. Os
pacientes mostraram 40 a 80% de crescimento de pélos em bragos 12 semanas
apds uma unica sessdo. Se este aparelho ndo for usado exclusivamente para a
remogao de pélos, o componente Q-switch pode ser bastante Gtil.

O Chromos 694® é um /aser de rubi de modo normal, préprio para a remocao
de pélos de maneira semelhante ao Epilaser®. Ele utiliza um puiso de 850 ms,
fluéncia de 5 a 20 J/cm?, tamanho de ponto de 7mm e velocidade de repeticao de 1
Hz (WHEELAND, 1997).

O uso de qualquer /aser de rubi no modo normal, para a remogéo de pélos
indesejados ou em excesso, parece ser relativamente segura e eficaz. Entretanto
alguns efeitos adversos podem surgir, como eritema e edema na regido tratada, que
se resolveu em dois a quatro dias. O procedimento pode produzir dor moderada a
severa, devido a presenca de grande quantidade de terminagGes nervosas ao redor
dos foliculos pilosos. Anestésico tépico como o EMLA pode ser aplicado antes do
tratamento para aliviar o desconforto. Em estudo de GROSSMAN et al., trés de 13

pacientes mostraram o aparecimento de purpura restrita no local da aplicagéo.
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Alteragbes de pigmentagdo podem ocorrer, mas geralmente desaparecem em seis
meses. A incidéncia de hipopigmentagdo (25% dos pacientes) e hiperpigmentacéao
(5%) pode ser diminuida com o uso prévio de tretinoina e hidroguinona ou uma
associagéo de ambas, aplicadas durante quatro a seis semanas antes do tratamento.
A pele fortemente bronzeada é uma.contra-indicagdo a aplicagdo do /laser que
podera ser feita somente apés a involugdo do bronzeado. A formagéo de bolhas
ocorre em 5% dos pacientes sendo mais comum em individuos de pele escura ou
bronzeada. (GROSSMAN, DIERICKX, FARINELLI, FLOTTE e ANDERSON, 1996;
LASK, ELMAN, SLATKINE, WALDMAN e ROZENBERG, 1997).

3.6.2 Laser de alexandrita

O Jaser de alexandrita possui comprimento de onda de 755nm, penetra mais
profundamente na derme, sendo menos absorvido pela melanina da epiderme. Esta
propriedade reduz o risco de dano epidérmico, especialmente naqueles individuos
com tipos de pele mais escura. O Jaser de alexandrita de pulso longo Apogee® tem
duragéo de pulso varidvel de 5, 10 e 20ms. A duragéo de pulso mais longa de 20ms
é mais proxima ao tempo de relaxamento térmico do foliculo piloso (40 a 100ms),
diferente do /aser de rubi que tem durac¢éo de pulsc de 0,85 a 3ms, resultando em
aquecimento potencialmente mais efetivo dos foiiculos (WEIR e WOO, 1999).

FINKEL, ELIEZRI, WALDMAN, e SLATKINE (1997) estudaram 126 pacientes
com fototipo NI utilizando o /aser de alexandrita com fluéncia média de 25 J/cm2,
durante 15 meses e relataram, que a maioria dos pacientes tiveram 20% a 50% de
redugdo de pélos apds tratamento Unico, resultado dependente da localizagao
anatdmica. McDANIEL, LORD, ASH, NEWMAN e ZUKOWSKI (1999) demonstraram
uma reducéo de 40% a 56% na quantidade de pélos, apds seis meses de uma UGnica
aplicagédo com laser de alexandrita. Em um estudo com 36 pacientes, NANNI e
ALSTER (1999) demonstraram remogéo de pélos equivalente, e de longa duragéo
usando o /aser de alexandrita com duragéo de pulso de 5, 10 e 20ms. O grupo,
duragdo de pulso de 20ms, apresentou menor incidéncia de despigmentacgéo.
FREEDMAN e EARLEY (2000) demonstraram que um plano estruturado de

tratamento com o /aser de alexandrita, realizando multiplas sessdes em intervalos
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regulares, oferecem resultados melhores do que um plano de tratamento
determinado pelo paciente.

Apesar de alguns estudos terem documentado a seguranga e eficdcia da
remogac de pélos com o laser de alexandrita, os pacientes de pele escura devem
ser conduzidos de maneira mais conservadora. Podem ocorrer efeitos adversos
como formagdo de bolhas e despigmentagdo transitdria, e varias sessdes usando
baixas fluéncias podem ser necessdrias para atingir resultados satisfatérios
(EREMIA, LI, UMAR e NEWMAN, 2001; HANDRICK e ALSTER, 2001).

3.6.3 LaserND: YAG

O /laser neodymium: yttrium-aluminum-gamet (Nd: YAG) emite luz com
comprimento de onda de 1064nm. Este comprimento de onda é fracamente
absorvido pela melanina, conseqientemente ocorre menor destruigéo fototérmica do
foliculo. Para o tratamento de pélos indesejados com o /aser ND: YAG, um
cromdforo externo é introduzido no foliculo piloso antes do tratamento. Uma logéo
topica de dleo mineral contendo particulas de carbono é massageada na area a ser
tratada, com a finalidade de melhorar a absorgéao da energia do /aser. Raspagem ou
cera depilatoria sdo utilizadas antes da aplicagdo da logdo para melhorar sua
penetracdo no foliculo. A area entdo podera ser tratada com duas aplicagbes do
laser Nd: YAG. A primeira aplicagdo teoricamente repele as particulas de carbono
inferiormente para o interior do foliculo, e a segunda atinge as particulas dentro do
foliculo. Nao foi possivel determinar o percentual ou quantidade de particulas de
carbono que conseguem efetivamente atingir as por¢des mais inferiores do foiiculo
piloso. Mecanismos fototérmicos e fotomecanicos parecem estar envolvidos nesta
técnica que utiliza croméforo externo para a destruicdo do foliculo piloso. Quando
particulas de carbono absorvem a luz do /aser, um aumento subito na temperatura
ocorre conforme a energia luminosa é convertida em energia témmica e cinética. Os
efeitos térmicos causam dano as células germinativas do foliculo em contato com a
solugdo de carbono, semelhante ao mecanismo fotomecanico do /aser de rubi.
Entretanto, a energia cinética pode ser o mecanismo mais importante neste sistema,

causando dano fotomecénico ao foliculo piloso. Uma onda fotoacustica é produzida
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a partir da energia cinética que repele particulas de carbono em muitas diregdes,
causando destruicdo mecanica nos diversos segmentos do foliculo, inclusive das
células germinativas {WEIR e WOO, 1999).

O parametro do laser Nd: YAG Softlight® s3o: duragdo de pulso de 10ms,
fluéncia de 2 a 3 J/cm?, tamanho de ponto de 7mm e velocidade de repeticdo de
10Hz. A baixa densidade de energia usada neste sistema produz menos calor,
reduzindo a sensibilidade local e o risco de efeitos adversos. O maior comprimento
de onda significa penetragéo mais profunda do /aser, diminuindo o risco de absorgéo
pela melanina, prevenindo a hipopigmentagéo e a hiperpigmentagdo. Neste sistema
de remogéo de pélos a melanina ndo é o cromoforo alvo, portanto individuos com
pélos ruivos, louros ou grisalhos e os individuos de pele escura de fototipos IV a VI
podem ser tratados. A aita velocidade de repeticdo (10H2) permite que grandes
areas sejam tratadas em curto periodo de tempo (LITTLER, 1997).

GOLDBERG, LITTLER e WHEELAND (1997) mostraram redu¢éo de 25% no
crescimento de pélos, trés meses apds uma unica sessdo com aplicagio de solugéo
tdpica de carbono e /aser, nao utilizando cera previamente. Um estudo de NANNI e
ALSTER (1997) usou quatro diferentes esquemas de preparo para a aplicagao do
laser, e comparou o efeito do uso de: (1) cera depilatéria isolada, (2) /aser isolado,
(3) cera associada ac /aser, e (4) solugdo de carbono associada a cera e ao /aser.
Apés um més houve 77,9% crescimento de pélos no grupo 1; 66,1%, no grupo 2;
46,7%, no grupo 3 e; 39,9% no grupo 4. Estes valores praticamente dobraram apés
trés meses de tratamento, porém nos grupos que utilizaram o Jaser observou-se
retardo no crescimento de pélos. Em seis meses o crescimento de pélos era
completo em todos os grupos. Os efeitos adversos observados foram eritema, e um
caso de hiperpigmentacéo leve, que regrediu em trés meses. A baixa incidéncia de
efeitos adversos foi provaveimente conseqiiéncia da baixa fluéncia adotada.

3.6.4 Fonte de luz intensa pulsada

O sistema de remogdo de pélos Epilight® emite luz n&o-coerente,
policromatica com um amplo espectro de comprimento de onda. Dependendo dos

vérios filtros que podem ser usados, o comprimento de onda varia de 590nm a
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1200nm. Apesar de ndo ser propriamente um /aser, por nao possuir luz
monocromatica, este sistema também opera pelo principio de fototermdlise seletiva
com o croméforo-alvo sendo a melanina. Os paradmetros sdo bastante varidveis para
permitir a selecdo de uma configuragao mais especifica para uma variedade de tipos
de pele e pélo. A fluéncia varia de 30 a 65 J/cm?, e a duragdo de pulso pode ser
ajustada de 2,5 a 7ms para cobrir quantidades varidveis de melanina na epiderme e
no pélo, minimizando o dano ao tecido adjacente. Este sistema tem o maior tamanho
de ponta com 10 x 65mm ou 8 x 35mm. O aparelho é usado em conjunto com um
gel resfriado para evitar o dano témico a epiderme, especialmente em fluéncias
‘mais altas (GOLDBERG, LITTLER e WHEELAND, 1997).

Os filtros sdo usados para selecionar o espectro de luz exposto & pele, sendo
que apenas comprimentos maiores ao valor escolhido sdo emitidos. Um filtro de
645nm vai permitir apenas a passagem de comprimentos de onda maiores de
645nm (645 a 1200nm), como existe maior absor¢do da luz na epiderme pela
melanina em individuos de pele mais escura, seria adequado a escolha de um filtro
com alto valor (755nm). Os pacientes com pele mais clara se beneficiariam de um
filtro com valor mais baixo. Esta propriedade permite o tratamento de pacientes de
todos os fototipos de pele. Independente do tipo de pele ou do filtro selecionado,
comprimentos de onda maiores (até 1200nm) estdo sempre presentes,
possibilitando penetragéo mais profunda (GOLD, BELL, FOSTER e STREET, 1997).

A duragéo do pulso e o atraso dos mini-pulsos séo ajustdveis, permitindo a
modulagdo em séries de 2 a 5 mini-pulsos. Dividindo um pulso, a energia emitida é
distribuida na sequéncia de mini-pulsos. Cada mini-pulso individualmente, néo é
capaz de danificar a epiderme, mas no total a temperatura do foliculo piloso é
elevada a um nivel critico. O efeito teédrico final dos mini-pulsos reside na
possibilidade de poupar a epiderme de dano. Variande os parametros de mini-pulso,
é possivel ajustar o sistema a diferentes tipos de pele. Pacientes com pele mais
clara podem tolerar intervalos maiores entre os mini-pulsos. Estes intervalos podem
ser aumentados quando existe maior preoccupagdo com o dano epidérmico. O efeito
de aumentar o intervalo entre os pulsos é de pemnitir o resfriamento da epiderme
neste tempo, sendo este intervalo maior que o tempo de relaxamento térmico da

epiderme (3 a 10ms) e menor que o tempo de relaxamento térmico do foliculo pilosc
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(40 a 100ms), permitindo que o foliculo retenha calor enquanto a epiderme esfria.
Esta explicagao foi desenvolvida em simulagdes virtuais baseadas nas propriedades
termodindmicas do foliculo piloso e da epiderme, estudos especificos nao
comprovaram sua validade na pratica. Os parametros do Epilight® podem ser
selecionados automaticamente por software a partir de informagdes sobre a cor da
pele, cor do pélo e densidade de pélos. A experiéncia clinica podera ditar novos
valores, de acordo com as caracteristicas de cada paciente (WEIR e WQOQ, 1999).

GOLD, BELL, FOSTER e STREET (1997) publicaram a primeira série
significativa de pacientes tratados com um sistema de fonte de luz de amplo
espectro para a remogdo de pélos. Foram avaliados 31 individuos utilizando
fluéncias entre 34 e 55 J/cm?, duragdo de mini-pulso de 1,5 a 3,5ms e intervalo de
pulso de 20 a 50ms. A redugdo de pélos apds 12 semanas foi de aproximadamente
60%. Deve-se ressaltar que nesse estudo os autores realizaram apenas uma sessao
de aplicagdo e que os fototipos de pele ndo foram especificados.

No estudo de TROILIUS e TROILIUS (1999), avaliando a eficacia da fonte de
luz intensa pulsada na remogao de pélos em dez mulheres submetidas a quatro
sessodes foi encontrada a reducgdo de pélos de 74,7% em quatro meses e, 80,2% em
oito meses. Os autores concluiram que a fonte de luz intensa pulsada é eficaz,
seguro e produz resultados prolongados. Os efeitos adversos observados foram
leves e transitorios.

SADICK, SHEA, BURCHETTE e PRIETO (1999) avaliaram os aspectos
clinicos, histolégicos e imunohistologicos do uso da fonte de luz intensa pulsada em
67 pacientes. A remocao de péio variou de 47% a 64% no periodo de um a 20
meses. Nao houve diferenca significativa na redugao de pélos entre os individuos
que receberam uma unica aplicagdo, daqueles submetidos a multiplas aplicagcées
(p=0,82). Eritema transitério foi observado em todos os pacientes. Histolégicamente
a epiderme e a derme foram poupadas de qualquer dano, a lesdo térmica mostrou-
se restrita a haste e ao foliculo piloso. N&ao foram encontradas diferengas nas
proporcoes de pélos terminais-vellus e anagenos-telégenos, nos didmetros das
hastes e no peril imunohistoquimico dos pacientes submetidos ou ndo ao
tratamento. O autor concluiu que o tratamento com a fonte de luz intensa pulsada
mostrou-se eficaz e duradouro, e que ¢ mecanismo de agao predominante é o dano
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fototérmico seletivo, ndo observando miniaturizagéo do pélo e alteragéo no ciclo
folicular.

A eficacia da fonte de luz intensa pulsada em pacientes de pele escura foi
confirmada por JOHNSON e DOVALE (1998). Os autores avaliaram os resuitados
de miiltiplas sessbes em trés pacientes de pele fototipos V e VI, observaram que o
tratamento foi eficaz em todos os casos, com auséncia de efeitos adversos.

WEISS, WEISS, MARWAHA ¢ HARRINGTON (1999) também comprovaram
a eficacia e seguranga do tratamento com a fonte de luz intensa pulsada. Os autores
encontraram 64% de reducgéo de pélos logo apés a segunda sessdo de tratamento,
42% em oito semanas e 33% em seis meses. Os efeitos adversos foram incomuns e
transitorios e se restringiram ao dano epidérmico e as alteragdes de pigmentagao.

SADICK, WEISS, SHEA, NAGEL, NICHOLSON e PRIETO (2000)
compararam em 34 pacientes a eficacia da apiicagéo Unica com muiltiplas sessdes
de tratamento. Os autores encontraram redu¢do média de pélos de 76% apés uma
média de 3,7 sessdes, sendo que os resultados ndo foram significativamente
relacionados ao numero de sessdes, tipo de pélo ou ao tipo de pele. Efeitos
adversos observados foram incomuns, de leve intensidade e transitérios. Os autores
concluiram que o tratamento ¢ eficaz, e pouco beneficio é acrescentado ap6s uma a
trés sessodes.

MORENO-ARIAS, VILALTA-SOLSONA, SERRA-RENOM, BENITO-RUIZ e
FERRANDO (2002) avaliaram a eficacia da remogdo de pélos com a fonte de luz
intensa pulsada em enxertos de pele, em quatro pacientes. A redugao progressiva
na quantidade de pélos terminais, e o atraso prolongado maior que oito meses no
reaparecimento de pélos, foram observados em todos os pacientes. O Unico efeito
adverso relatado foi eritema que persistiu por mais de 48 horas, apenas em um
paciente.

Em outro estudo de MORENO-ARIAS, CASTELO-BRANCO e FERRANDO
(2002), os efeitos adversos do uso da fonte de luz intensa pulsada sao avaliados em
49 pacientes. Os autores afirmam que apesar de comuns, efeitos adversos como
eritema, dor, formagio de vesiculas e pigmentagdo, sdo transitérios. Efeitos
adversos definitivos como cicatrizagao inadequada, podem ocorrer, porém sdo raros.

Os autores ainda relatam a ocorréncia de efeito paradoxal em cinco pacientes,
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consistindo no aparecimento de pequenos pélos de fina espessura e cor escura na
area nao tratada adjacente. RADMANESH, MOSTAGHIMI, YOUSEFI, et al. (2002}
relatam a ocorréncia de leucotriquia, que foi observada em 29 de 821 pacientes
avaiiados em seu estudo retrospectivo. Os autores atribuem este efeito a diferenga
de tempo de relaxamento ténmico entre melandcitos e células germinativas, o que
determina que a energia emitida pela fonte de iluz intensa pulsada atinja apenas o
melandcito e ndo as células germinativas.

A fonte de luz intensa pulsada, apesar de claramente efetiva na reducédo de
pélos, perdeu popularidade por causa de sua curva de aprendizado ser mais longa
do que a dos outros equipamentos de efetividade comprovada (GOLDBERG, 2002).

3.6.5 Laserde diodo

O laser de diodo emite energia com comprimento de onda de 800 a 810nm do
espectro eletromagnético. Este maior comprimento de onda permite absorgao
suficiente de energia pela melanina, ainda que menor do que o /aser de rubi ou o
laser de alexandrita, tomando-o potencialmente mais seguro para o uso em pele de
fototipo mais escuro. QOutra vantagem de um comprimento de onda maior é a
penetragao mais profunda na pele. Possui duragdo de pulso de 5 a 30ms, fluéncia
de 10 a 40 J/em? e tamanho de ponto de 9 mm. De maneira geral, a duragéo de
pulso usada é metade da fluéncia. Existe ainda a opg&o de prolongar a duragéo de
pulso a 30ms, o que possibilita o uso em peles mais escuras. O /aser de diodo
LightSheer®, possui ponteira de safira com sistema de resfriamento intemo que
possibilita a protegéo da pele durante a aplicagdo (WEIR e WOO, 1999).

EREMIA ¢ NEWMAN (2001) compararam a eficicia do laser de diodo e do
laser de alexandrita em 15 individuos nédo bronzeados, com pele de fototipos | a V.
As axilas das pacientes foram divididas em duas metades e cada laser foi aplicado
em uma metade, em quatro sessdes com intervalos de quatro a seis semanas. Cada
paciente foi pré-avaliado para determinar a fluéncia maxima tolerada sem ocorrer
queimaduras na pele. Os pacientes foram avaliados em trés, seis, nove e 12 meses.
O resultado de 12 meses do /aser de alexandrita foi de 85% de reducéo de pélos,

contra 84% do /aser de diodo, sem diferenca estatisticamente significativa. O fato de
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que os pacientes seguiram rigorosamente o conselho de evitar exposigéo a luz solar
permitiu o uso de fluéncias relativamente altas (25-40 J/em?), inclusive em pacientes
com pele de fototipo IV. Na maioria dos pacientes submetidos a quatro sessdes, com
fluéncia alta, e tamanho de ponto relativamente grande (12 mm para o faser de
alexandrita e 9mm para o /aser de diodo), excelentes resultados foram obtidos com
redugdo de pélo acima de 80%.

Em estudo de 2000, CAMPOS et al. avaliaram 38 individuos tratados com o
laser de diodo de 800nm. Fluéncias de 10 a 40 J/cm? (média de 33 4 Jiem?) foram
utilizadas, procurando a maior fluéncia tolerada pelo paciente. Os pacientes foram
submetidos de uma a quatro sessdes (média de 2,7). A avaliagdo da redugdo de
pélos foi feita no minimo quatro meses apés a dltima sesséo (média de 8,7 meses)
com a analise de fotografias. A maioria dos pacientes teve crescimento esparso de
pélos (59%) e menos de 10% tiveram crescimento total de pélos. Os autores
observaram alteragbes pigmentares autolimitadas em 29% dos individuos, sendo
significativamente mais comum em peles de fototipo IV a VI (P=0,047). Os autores
consideraram os resultados satisfatérios, destacando a eficicia do laser de diodo,
mas alertando que podem ocorrer aiteragdes de pigmentagao autolimitadas.

LOU, QUINTANA, GERONEMUS e GROSSMAN (2000) avaliaram a
seguranga e a eficacia do /aser de diodo na redugio de pélos a longo prazo. Foram
avaliados 50 individuos de pele fototipos | a VI, submetidos 2 aplicagéo do /aser de
diodo em oito localizagbes anatdémicas distintas, variando a fluéncia e duragéo de
pulso, assim como o niimero de aplicagdes. Nos pacientes submetidos a uma tnica
aplicagéo, foi observado crescimento de 65% a 75% dos pélos no periodo de trés a
20 meses apds o tratamento. Nos pacientes submetidos a duas aplicagdes, o
crescimento de pélos estabilizou-se entre 47 e 66% a partir de seis meses. Os
efeitos adversos observados foram alteragbes pigmentares transitérias,
principalmente em individuos de pele fototipos V e VI. Os autores concluiram que
este método ¢ eficaz e seguro para redugio de péios.

BAUGH, TRAFELI, BARNETTE e ROSS (2001) também demonstraram a
seguranca e eficacia do /aser de diodo na redugao de pélos. Um grupo de 36
pacientes foi submetido ao tratamento com uma a quatro aplicagdes do laser, e

avaliados clinicamente apés 30 e 90 dias. Em 20 vinte pacientes também foi
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realizada bidpsia da area tratada. Os autores constataram redugdo de pélos
dependente da fluéncia do /aser, sendo que a fluéncia mais alta (48 Jiem?) obteve
reducao média de 43% em 30 dias, e 34% apds 90 dias da aplicagdo. A andlise
histolégica mostrou lesdes de diversos graus, na haste pilosa e no epitélio folicular
circundante, sendo que as lesdes mais graves foram observadas em fluéncias mais
altas e em pélos mais escuros. As lesdes leves na jungio demno-epidérmica foram
observadas em pacientes com pele de fototipos mais escuros.

Em 2001, HANDRICK e ALSTER compararam o /aser de diodo e o /aser de
alexandrita no tocante a sua eficacia clinica e histolégica, e no perfil de seus efeitos
adversos. A resposta clinica observada foi 6tima, um més apés a segunda aplicagao,
independente do /aser ou da fluéncia utilizada. Apds seis meses, foi constatada a
redugéo prolongada de pélos, independente do sistema de /aser ou fluéncia utilizado.
Os achados histolégicos de dano folicular seguido de lenta regeneracgao
acompanharam os resultados clinicos. Os efeitos adversos observados foram dor e
formagéo de vesiculas, que apesar de raros, estavam mais associados ao uso do
laser de diodo em fluéncias altas. Além de concluir que as duas tecnologias a /aser
trazem resultados semeihantes, preconizaram aplicagbes a cada seis meses afim de
promover a manutengao da redugao de pélos.

SADICK e PRIETO (2003) avaliando a eficicia do laser de diodo em 24
pacientes, num periodo de seis meses, concluiram que este dispositivo produziu
bons resultados, atingindo 70% de redugdo de pélos. O estudo histopatolégico
sugeriu que a diminuigdo da quantidade de pélos é secunddria ao dano térmico do
epitélio folicular, e que este pode resultar em destruicdo folicular completa e parada
da fase anagena.

ADRIAN e SHAY (2000) demonstraram a eficacia e seguranga do uso do
laser de diodo no tratamento de individuos de pele negra (fototipos V e VI). Os
autores citam que em fluéncias altas, ocbservou-se maior incidéncia de complicagdes
minimas, como hipopigmentagéo transitoria. GREPPI (2001) demonstra ndo sé a
eficacia do faser de diodo para a redugéo de pélos em negros, mas também no

tratamento da pseudofoliculite nestes pacientes.
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4 MATERIAL E METODO

4.1 DELINEAMENTO EXPERIMENTAL

Este & um estudo descritivo da observagéo das alteragGes anatomopatolégicas
induzidas por fontes de luz na remogéo de pélos.
Para a realizagdo deste estudo foram utilizados 35 animais escolhidos

aleatoriamente e divididos em trés grupos conforme demonstra a tabela 1.

TABELA 1 - DEMONSTRATIVO DO DELINEAMENTOQ EXPERIMENTAL |

GRUPO APLICAGCAO AVALIACAO

Cﬁnirgle o Dados clinicos: peso do animal e altura dos pélos,

E£i£g1h;® Epilight® andlise histolégica qualitativa convencional e
Lig:tihfse * LightSheer® analise histolégica morfométrica quantitativa.

LEGENDA: @ auséncia de aplicagao de fonte de luz.

Os 30 animais que foram submetidos ao uso das fontes de luz foram divididos
em dois grupos, e receberam respectivamente a aplicagdo do Epilight® e do
LightSheer®, no dia do inicio do experimento (dia 0). Imediatamente apds a primeira
aplicagao foram sacrificados de maneira aleatéria, 5 animais de cada grupo
(Epilight® e LightSheer®). Os 20 animais remanescentes foram submetidos 2
segunda aplicagdo do respectivo equipamento no 15° dia da experimentagio (dia
15) e, 5 animais de cada grupo foram aleatoriamente sacrificados logo apés. No 30°
dia, os 10 animais restantes receberam a terceira aplicagao do respectivo
equipamento e, foram sacrificados.

A aplicagédo das fontes de luz e o sacrificio dos animais foram realizados em

quantidade, e dia do experimento conforme demonstra a tabela 2.
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TABELA 2 - DEMONSTRATIVO DO DELINEAMENTO EXPERIMENTAL Il

DIAO DIA 15 DIA 30
Aplicacao|Sacrificio/Aplicagao Sacrificio|Aplicacao|Sacrificio

EXPERIMENTO

Controle

- ®
Epilight 15 5 10 5 5 5
LightSheer® 15 5 10 5 5 5

LEGENDA: Bl 0 sombreado significa auséncia de aplicacgéo e sacrificio.

4.1.1 Ambiente de experimentacao

Os procedimentos e aferigdes deste estudo foram realizados nas dependéncias
do Biotério, e do Laboratério de Patologia Experimental do CCBS da PUCPR.

Os animais foram mantidos no biotério em macro-ambiente com ciclos de
iluminagdo de 12 horas, trocas de ar e temperatura controlada entre 19°C a 23°C.
Para o micro-ambiente foi utilizada 7 gaiolas de metal contendo 5 animais cada uma,
higienizadas diariamente. Os animais receberam durante o experimento agua e

ragéo especifica para a espécie (Nuvital®) ad libitum.
4.1.2 Animais utilizados

O experimento foi realizado em 35 camundongos isogénicos pretos, do sexo
feminino, provenientes do Biotério de Criagdo de Camundongos do Instituto de
Ciéncias Biomédicas da USP (Fundagao de Apoio & Universidade de Sao Paulo —
FUSP, Sao Paulo-SP), com cerca de 30 dias de idade (anexo 1 — Documentos de
Pedido e Transporte dos Animais Experimentais).

Os animais foram mantidos no biotério do CCBS da PUCPR por 15 dias para
adaptagao, até que atingissem o peso e a idade adequados para realizacdo do

experimento, e também durante todo o tempo da experimentag&o.

e ———
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4.1.3 Preparo dos animais

Todos os animais foram tricotomizados no biotério um dia antes do inicio do
experimento, utilizando-se aparelho de tricotomia de animais com lamina 0. A area
tricotomizada correspondeu ao dorso dos animais, tendo como limite superior &
escapula e regido occipital e inferior a articulagdo coxofemoral e regido caudal.

O dorso dos animais foi demarcado utilizando um molde de papel cartéo

previamente vazado com estilete (esquema 2).

ESQUEMA 2 - DEMONSTRATIVO DO MOLDE DE PAPEL CARTAO VAZADO

ANTERIOR

MEDIA

POSTERIOR

As areas correspondentes a trés figuras geométricas quadrangulares de 1 cm?2
(anterior, média e posterior) foram tatuadas na pele do animal utilizando azul de

metileno e escarificagio superficial com agulha (esquema 3).
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ESQUEMA 3 - DEMONSTRATIVO DO PREPARO DOS ANIMAIS

ANTERIOR

MEDIA

POSTERIOR

4.1.4 AfericGes

Neste modelo experimental foram adotadas aferi¢gdes clinicas de peso, altura

dos pélos, e histologicas de forma qualitativa convencional e morfométrica
guantitativa.
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4.1.5 Normas adotadas

Foram adotados os principios éticos de experimentagdo animal preconizado
pelo Colégio Brasileiro de Experimentagdo Animal (COBEA-1997), Nomina
Anatdmica Veterinaria 1983, normas de redacgao de trabalhos cientificos da PUCPR
e para referéncias bibliograficas a ABNT 6023/00.

4.2 PROCEDIMENTOS

4.2.1 Equipamentos utilizados

A fonte de luz intensa pulsada Epilight® emite luz ndo-coerente policromatica,
com um espectro de comprimento de onda que varia de 590nm a 1200nm. Este
sistema de remocgé&o de pélos opera pelo principio da fototermdlise seletiva, tendo
com o croméforo-alvo a melanina. A fluéncia varia de 30 a 65 J/cm?, a duracdo de
pulso pode ser ajustada de 2,5 a 7ms e modulada em série de 2 a 5 mini-pulsos, 0
tamanho da ponteira de aplicagdo pode variar entre 10 x 65mm e 8 x 35mm. O
equipamento utiliza um filtro de cristal ajustéavel na ponteira de aplicagao, associado
ao gel resfriado para evitar o dano térmico a epiderme (GOLDBERG, LITTLER e
WHEELAND, 1997). Os parametros do Epilight® podem ser selecionados
automaticamente por software a partir de informacgdes sobre o tipo de pele, cor e
densidade do pélo. Os pardmetros utilizados neste experimento foram obtidos a

partir da inclusdo de dados clinicos solicitados pelo equipamento para pele tipo IV,

pélo escuro e fino, sendo assim definidos: fluéncia 36 J/cm? pulso duplo com

duragéo de 5.0ms e intervalo entre os pulsos de 20ms, e o filtro de cristal de 645nm
(fotografia 1 e anexo 3).
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O laser de diodo LightSheer® emite luz coerente monocromatica na porgao de
800 a 810nm do espectro eletromagnético. Possui duracdo de pulso de 5 a 30ms,
fluéncia de 10 a 40 J/cm? e tamanho do ponto de aplicagao de 9mm. O /aser de
diodo LightSheer® possui uma ponteira de safira com sistema interno de
resfriamento (ChillTip™), que possibilita o contato direto na pele durante a aplicacao
(WEIR e WOO, 1999).

———————————
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Os parametros do LightSheer® utilizados foram baseados na experiéncia

clinica e definidos no modo auto do equipamento com uma fluéncia de 30J/cm?

(fotografia 2 e anexo 4).

FOTOGRAFIA 2 - ASPECTO DO EQUIPAMENTO LightSheer®

4.2.2 Anestesia

Os animais foram anestesiados em campanula de éter Biotec®.

S ————————————
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4.2 3 Aplicagao do Epilight® e do LightSheer®

A aplicacao do tratamento utilizando o equipamento Epilight® foi realizada em

ambiente climatizado (22°C) estando o animal anestesiado. Aplicou-se uma camada

de gel especifico resfriado a temperatura aproximada de 4°C, sobre a pele do

animal, criando uma interface com o filtro de cristal padronizado de 645nm.

A aplicacdo do LightSheer” foi realizada no mesmo ambiente, com o animal
nas condigOes descritas acima, o gel foi dispensavel porque o equipamento possui
uma ponteira de safira resfriada, que permite o contato direto com a pele.

A aplicagdo dos equipamentos foi feita no dorso dos animais do grupo
Epilight” e LightSheer® respectivamente, nas &reas anterior, média e posterior,
demarcadas no animal e limitadas pelo uso do cartdo de papel vazado. Todas as
areas receberam a primeira aplicagdo, as areas média e posterior receberam a
segunda aplicacdo, e apenas a area posterior recebeu a terceira aplicagéo

(esquema 4).

ESQUEMA 4 - DEMONSTRATIVO DA APLICACAC DO Epilight® E DO LightSheer”

ANTERIOR - PRIMEIRA APLICAGAO Epilight” ou
LinhtSheer®

MEDIA - PRIMEIRA e SEGUNDA APLICACAO
Epilight” ou LightSheer”

POSTERIOR - PRIMEIRA, SEGUNDA e TERCEIRA APLICACAO
Epilight™ ou LightSheer®

S —————
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4.2.4 Acompanhamento dos animais

Os animais foram mantidos no biotério durante todo o periodo do
experimento, nas condicbes anteriormente descritas, sendo acompanhados
clinicamente a fim de evitar acidentes com eventuais lesdes de pele decorrentes da
aplicag&o dos equipamentos (fotografia 3).

FOTOGRAFIA 3 - ASPECTO DOS ANIMAIS NO BIOTERIO
EW*EJW‘G;JP;&:" 5o TN .W_ql,_ o P

4 2.5 Sacrificio dos animais

Os animais foram transferidos ao Laboratério de Patologia Experimental, onde
foram submetidos aos procedimentos e imediatamente sacrificados. O método
utilizado foi a inalagéo com éter Biotec® em campanula de vidro, até a parada dos

movimentos respiratorios e dos batimentos cardiacos. (fotografia 4)
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FOTOGRAFIA 4 - ASPECTO DO MATERIAL UTILIZADO PARA O SACRIFICIO DOS ANIMAIS NO
LABORATORIO DE PATOLOGIA EXPERIMENTAL

43 COLETA DE DADOS E AMOSTRAS

4.3.1 Coleta de dados clinicos

A variavel clinica peso (Pe) foi coletada utilizando balanca de precisdo, antes
do sacrificio dos animais no Laboratério de Patologia Experimental, nos dias zero, 15
e 30 da experimentacao.

A variavel clinica altura dos pélos (H) foi coletada utilizando régua
milimetrada, no Laboratorio de Patologia Experimental, nos dias zero, cinco, dez, 15,

20, 25 e 30 da experimentacao.

4.3.2 Coleta de amostras para histologia

As amostras para a histologia foram coletadas logo apos o sacrificio, no

Laboratorio de Patologia Experimental. O dorso do animal (area tricotomizada) foi
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removido com lamina de bisturi interessando pele, tecido celular subcutaneo e tecido

muscular dorsal (fotografia 5 ).

FOTOGRAFIA 5 — ASPECTO DA REMOCAO DO RETALHO PARA HISTOLOGIA

'Wﬂiﬂ\
il

i

O retalho foi fixado sobre um retangulo de papel carto e preso com alfinetes
a fim de manté-lo bem esticado. No papel cartdo de fixacdo foi realizado a
identificagdo do animal, bem como a posicdo das areas anterior, média e posterior

(esquema 5). Posteriormente este retalho foi fixado em formalina10% durante 24

horas.
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ESQUEMA 5 - DEMONSTRATIVO DO PAPEL CARTAO IDENTIFICADOR CONTENDO A AREA DE ESTUDO

LightSheer’ n=30

Anterior
» > PONTO DE FIXACAO DO RETALHO

» PAPEL CARTAO

» AREA DE ESTUDO HISTOLOGICO

» AREA DE APLICAGAQ DA FONTE DE LUZ

» CONTROLE INTERNO

Posterior » POSICAO DO RETALHO

4.3.3 Preparo das amostras para histologia

Finalizado o periodo de fixagdo de 24 horas e utilizando-se de lamina
histolégica afiada sobre tdbua de macroscopia, foram retiradas trés amostras
retangulares com 2x1cm,l da area anterior, média e posterior, incluindo ainda
pequena area adjacente do retalho (controle interno).

Todas as amostras foram condicionadas em capsulas histolégicas
devidamente identificadas, e colocadas no autotécnico (Leica® modelo RM 2145),
para processamento overnight, sendo desidratadas em concentragbes diferentes e
crescentes de alcool etilico a 70%, 80% e 90%. Posteriormente foram diafanizadas
em xilol contendo misturas seqliencialmente concentradas de parafina durante 12
horas. Realizada a inclusdo em parafina quente (Leica® modelo EG 1160), os blocos
de parafina foram microtomizados (Leica® modelo RM 2145), em cortes de 5um e
dispostos em lamina de vidro com 75X25mm, tendo sido realizado trés niveis de

corte para cada area de estudo no bloco de parafina. As Idminas foram coradas em
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hematoxilina-eosina conforme técnicas convencionais, e montadas com balsamo e
laminula de vidro de 24X50mm (GORDON, 1982b), sendo obtidos um total de 105
laminas (esquema 6).

ESQUEMA 6 - DEMONSTRATIVO DAS LAMINAS PARA HISTOLOGIA

LightSheer® LightSheer” LightSheer”
n=30 n=30 n =30
Anterior Média Posterior

LEGENDA: Identificagdo da fonte de luz: LightSheer” e Epilight; Identificacdo do animal : n = 30;
Identificacdo da area : anterior, média e posterior. [ rosa = trés niveis de corte histologico.

4.3.4 Analise histologica qualitativa convencional

As laminas foram analisadas de maneira cega, em microscopio medusa de 5
cabecas Olympus® BX40 (fotografia 6), sendo avaliadas as alteracdes
anatomopatologicas presentes, independente da fase do ciclo de crescimento do pélo,
avaliando as seguintes estruturas:

- epiderme

- derme superficial e profunda

- = - hipoderme

- foliculos pilosos compreendendo as quatro regides:
- acrotriquio
- infundibulo
- istmo
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- bulbo e papila

FOTOGRAFIA 6 - ASPECTO DO MICROSCOPIO MEDUSA DE 5 CABEGCAS OLYMPUS™ BX 40

As fotomicrografias foram realizadas com o Microscépio Olympus® BX 50 e
camera Sony® e avaliadas pelo programa para estudo de morfometria Pro Image Plus
4,5" (fotografia 7).

FOTOGRAFIA 7 - ASPECTO DO MICROSCOPIO OLYMPUS®BX 50 COM CAMARA SONY*
E PROGRAMA PARA MORFOMETRIA PRO IMAGE PLUS 45”
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4.3.5 Andlise histologica quantitativa morfométrica

A leitura morfométrica foi realizada nos animais que apresentavam a maioria
dos pélos em fase anagena, a fim de determinar a variagéo do nimero de pélos e o do
didmetro bulbar.

A leitura das laminas foi realizada através do programa Pro Image-plus 4,5%
para Windows®, acoplado ao microscépio Olympus® BX50 e camera de video Sony®
(fotografia 7), calibrado previamente em micrdmetros, com a objetiva de 10 X. As
medidas foram transferidas para o programa Excel Windows®,

As medidas morfométricas foram realizadas em todas as laminas e niveis de
corte, sendo desprezados os segmentos com anefatos que impossibilitavam as
medidas, bem como as areas de controle interno, que correspondiam a areas néo

submetidas & aplicagao das fontes de luz.
4.3.5.1 Contagem do nimero de pélos

Para a contagem do numero de pélos foram definidas trés regides histoldgicas:

- Acrotriquio / Infundibulo: porgao intraepidérmica superficial que se estende até o
local de insergdo da glandula sebacea.

- Istmo: porg&o localizada entre a abertura da glandula sebacea e o ponto de
insergao do musculo eretor do pélo.

- Bulbo: porgéo expandida e profunda onde se encontram as células matricais e a
papila.

Apds identificar as trés regiées descritas, foram escolhidos aleatoriamente trés
campos histolégicos de menor aumento (objetiva 10x), sendo contado todos os
acrotriquio / infundibulo deste campo, procedendo-se da mesma maneira com o istmo
e o bulbo.

A contagem de pélos foi realizada através de uma média entre o niimero de
acrotriquio / infundibulo, istmo e bulboc de um mesmo campo histolégico. Para esta
aferigdo utilizou-se um aplicativo do programa Pro Image-plus 4,5%, que diferencia as

estruturas em cores a fim de evitar a duplicidade de identificagéo (fotografia 8).
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FOTOGRAFIA 8 - ASPECTO DO APLICATIVO DO PROGRAMA Pro Image-plus 4,5”
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LEGENDA: Acrotriquio / Infundibulo = pontos azuis; Istmo = pontos verdes; Bulbc =pontos vermelhos:
Analise do numero de pontos de cada cor; Corte histolégico corado com hematoxilina-eosina/Objetiva 10X.

4.3.5.2 Medida do diametro do bulbo piloso

A medida do diametro do bulbo piloso foi realizada aleatoriamente em cinco
campos histologicos de menor aumento (objetiva 10x). Estes foram identificados e
medidos utilizando-se o aplicativo “morfometria de linhas” do programa Pro Image-plus
45" Através deste programa, o maior didmetro da estrutura bulbar foi tracado com
uma linha reta, e o valor desta medida foi automaticamente fornecido pelo aplicativo
em micrometros. Foram aferidos vinte bulbos, quatr6 em cada campo histologico
(fotografia 9).
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FOTOGRAFIA 9 - ASPECTO DO APLICATIVO “MORFOMETRIA DE LINHAS" DO PROGRAMA PRO
IMAGE-PLUS 4,5
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LEGENDA Corte histologico corado com hematoxilina-eosina; objetiva 10X. Bulbo marcado em verde / linha
tracada no maior diametro; Analise do comprimento da linha tracada Pro Image-plus 4,5%
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5 RESULTADOS

5.1 RESULTADOS CLINICOS

5.1.1 Altura dos pCElos

TABELA 3 ... ALTURA DOS PELOS NO GRUPO Epiligh?

Epilight®

Sacrificio Apos a primeira aplicag“o
Animal ' DO D5 D10 D15 D20 D25 D30 |
1 4/+
2 4/+
3 4/+
4 4/+
5 4/+
Sacrificio 15 dias apés a primeira aplicag“o
Animal ' DO D5 D10 D15 D20 D25 D30
1 4/+ ? * *
2 4/+ ? * 2
3 4/+ ? * "
4 4/+ ? % *
5 4/+ ? * *

S e eaptesse
Animal ' DO D5 D10 D15 D20 D25 D30 |
1 4/+ ? * 2 * 1 2
2 4/+ ? * * * 1 2
3 4/+ ? * * 2 2 9
g 4/+ ? " ¥ * 1 2
5 4/+ ? * 1 * 1 2

LEGENDA: (/ +) altura do pCElo em mm; ( * ) apontam os pCElos?() ausCEncia depCElo; Bl o espago
sombreado significa animal sacrificado.

OBS: Dia 0 apresenta a medida da altura dos p(Elos antes da tricotomia e aplicag“o do Epiligh®

—_———-—— e e
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TABELA 4 — ALTURA DOS PELOS NO GRUPO LightSheer®

LightSheer®

Sacrificio

Animal

Sacrificio

Animal

Sacrificio

Animal

1

g AW N

Apds a primeira aplicagao

RESULTADOS 63

1

DO D5 D10 D15 D20 D25 D30
4/+
4/+
4/+
4/+
4/+

15 dias apos a primeira aplicagao

, DO D5 D10 D15 D20 D25 D30

4/+ (@] * ¥
4/+ & % 2
4/+ %] * 1
4/+ % : *
4/+ %) * 2

30 dias apos a primeira aplicagdo

15 dias apds a segunda aplicagao ‘
DO D5 D10 D15 D20 D25 D30
4/+ % * " s o 1
4/+ @ * 1 b = 1
4/+ o * . *x o 2
4/+ %] * - i e 1
4/+ &) * 1 e i 2

LEGENDA: (/ +) altura do pélo em mm; ( * ) apontam os pélos; () auséncia de pélo; [l o espaco
sombreado significa animal sacrificado.
OBS: Dia 0 apresenta a medida da altura dos pélos antes da tricotomia e aplicacéo do LightSheer®

TABELA 5 — ALTURA DOS PELOS NO GRUPO CONTROLE

Sacrificio

Animal

1

LN

Controle
No dia 30
DO D5 D10 D15 D20 D25 D 30
4/+ * 2 4 4 4 4
4/+ * 2 4 4 4 4
4/+ 2 4 4 4 4
4/+ * 2 E 4 & 4
4/+ * 2 4 4 4 4

LEGENDA: (/ +) altura do pélo em mm; ( * ) apontam os pélos; (&) auséncia de pélo

e —
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5.2 RESULTADOS HISTOPATOLOGICOS

Foram estudadas amostras provenientes de animais que se encontravam na
fase anagena do ciclo piloso, onde se identificava a porgao bulbar, as amostras na
fase telégena foram excluidas.

Encontravam-se na fase telogena os seguintes animais e areas de estudo:

s No grupo controle: camundongos 2, 3, 4 e 5.
« No grupo Epilight® :
- D 0: camundongo 5/ todas as areas.
- D 15: camundongo 3 / drea média e camundongo 1/ area
anterior.
- D 30: camundongos 1 e 2/ area anterior.
e No grupo LightSheer®:
- D 0: camundongos 1 e 4/ todas as dreas.
- D 15: camundongo 5 / area anterior e média.
- D 30: camundongos 1 e 2/ drea anterior e camundongo 4
/ area posterior .

5.2.1 Grupo controle

Todas as amostras (areas anterior, média e posterior) dos animais do grupo
controle (n = 5) apresentavam pele com epiderme integra contendo camada cornea
espessa, camada granulosa delicada, camada espinhosa com quatro a seis células
e camada basal com algumas mitoses. A derme superficial era papilada e contendo
colageno frouxo. A derme média e profunda contendo inimeros foliculos pilosos e
glandulas sebéaceas, além de algumas glandulas sudoriparas. Os foliculos pilosos
contendo acrotriquio amplo, com uma ou duas hastes pilosas. A porgéo infundibular
era bem visivel, com glandulas sebaceas bem desenvolvidas. A porgdo bulbar
localizava-se profundamente na derme e na hipoderme, contendo células matricais e
grande quantidade de pigmento melénico, o qual pode ser visto em todas as porcdes

do foliculo piloso, bern como na sua haste (fotografia 10).

S —
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FOTOGRAFIA 10 ... FOTOMICROGRAFIA DO CAMUNDONGO CONTROLE

LEGENDA: Epiderme preservada (seta preta); numerosos foliculos pilosos: acrotriquio (seta oenica
branca) / porg“o infundibular (seta dupla preta) / porg“o istimica (cabeca de seta preta) / porg“o bulbar
(seta dupla branca). Camundongo 1 do grupo controle, &rea anterior, fase an/gena, hematoxilina-eosina,
objetiva 10x
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5.2.2 Grupo experimento Epiligth®
5.2.2.1 Dia zero (D 0)

No inicio do experimento (dia 0) todos os animais deste grupo (n=15)
receberam a primeira aplicagio do Epiligth® em todas as areas do dorso (anterior,
média e posterior). Cinco animais (n=5) foram escolhidos aleatoriamente e
sacrificados imediatamente apos, as trés dreas obtidas apresentavam as alteragoes
imediatas induzidas por uma Unica aplicagao do Epiligth®.

A analise histopatolégica revelou regides da epiderme com discreto grau de
necrose superficial (camada cérea e espinhosa). Os foliculos pilosos apresentavam
lesdo caracteristica de injuria térmica como homogenizagio, vacuolizagdo do
citoplasma, lise de membrana celular e alongamento nos nticleos com condensagéo
da cromatina. Houve leséo do tecido conjuntivo perianexial e subepidérmico de grau
discreto, com alteragdo eosinofilica das fibras elasticas e colagenas e
homogenizacdo das mesmas (ELDER, 1997). Edema na derme superficial, média e
profunda e exsudato inflamatério foram observados (fotografia 11).

e ——————————
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LEGENDA: Epiderme com necrose (seta preta); edema na derme superficial, m@dia e profunda com
exsudag’o neutrofilica (estrela branca); les“o do tecido conjuntivo da derme superficial (estrela preta) e
les"o de bulbo piloso (seta cenica branca). Camundongo 2 do grupo controle, D 0, &rea anterior, fase
an/Egena, hematoxilina-eosina, objetiva 10x

e ——————————————
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5.2.2.2 Dia quinze (D 15)

No 15° dia, dez animais (n=10)} do grupo Epiligth® foram submetidos a
segunda aplicagédo nas &areas média e posterior. Na area anterior ndo houve
aplicagcédo da fonte de luz. Foram escolhidos aleatoriamente cinco animais (n=>5) e
sacrificados imediatamente apdés. A drea anterior apresentou alteragbes
anatomopatologicas condizentes com a evolugdo de 15 dias de uma unica aplicagéo
do Epiligth®. A drea média e posterior apresentavam altera¢gdes anatomopatoldgicas
condizentes com a evolugdo de 15 dias da primeira aplicagéo do Epiligth®, acrescida

de alteragbes imediatas decorrentes da sobreposigédo de uma segunda aplicagdo.
- Area anterior

Na area anterior foi observada alteragao tardia, com 15 dias de evolugéo da
primeira aplicagdo. Caracterizado por fibrose da derme superficial, discreto edema e
proliferagéo vascular na derme média e profunda. Epiderme integra e discreta

rarefagao dos pélos (fotografia 12).

et ——
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FOTOGRAFIA 12 ... FOTOMICROGRAFIA DO CAMUNDONGO 2 DO GRUPO Epiligh?

L

LEGENDA: Epiderme preservada (seta preta); edema discreto e proliferag‘o vascular na derme m@dia e
profunda (estrela branca); fibrose da derme superficial (seta branca). PCElos discretamente rarefeitos.

Camundongo 2 do grupo Epilight®, D 15, Area anterior, fase anAEgena, hematoxilina-eosina, objetiva 10x
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- Area média e posterior

A analise histopatolégica destas dreas revelaram alteragGes de leséo imediata
semelhantes as do dia 0. A epiderme apresentava algumas regides com discreto
grau de necrose superficial (camada cémea e espinhosa). Os foliculos pilosos
apresentavam lesdo caracteristica de injuria térmica como homogenizagio,
vacuolizagcdo do citoplasma, lise de membrana celular e alongamento nos ntcleos
com condensagio da cromatina. Houve leséo do tecido conjuntivo perianexial e
subepidérmico, de grau discreto, edema da derme superficial, média e profunda
(ELDER, 1987). Estas alteragdes descritas estavam acompanhadas de alteracoes
tardias (15 dias da primeira aplicagdo) semelhantes as observadas na area anterior.
Caracterizado por fibrose na derme superficial, discreto edema e proliferagéo
vascular na derme média e profunda. Presenga de discreta rarefacdo dos pélos
(fotografia 13)

e ———————
ALTERAGOES ANATOMOPATOLOGICAS INDUZIDAS POR FONTES DE LUZ NA REMOGAOQ DE PELOS EM
CAMUNDONGOS



RESULTADOS 72

FOTOGRAFIA 13 - FOTOMICROGRAFIA DO CAMUNDONGO 4 DO GRUPO Epilight®
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LEGENDA: Epiderme preservada (seta preta), edema na derme supefficial, média e profunda com
exsudagdo neutrofilica (estrela branca), lesdo do tecido conjuntivo da derme superficial (estrela preta);
fibrose da derme superficial (seta preta dupla); lesdo de bulbos pilosos (seta branca), proliferacéo
vascular na derme média e profunda (seta branca dupla); Pélos discretamente rarefeitos. Camundongo 4
do grupo Epilight®, D 15, area média, fase anagena, hematoxilina-eosina, objetiva 10 X
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5.2.2.3 Dia trinta (D 30)

No 30° dia, os animais remanescentes (n=5) foram submetidos & terceira
aplicacdo somente na area posterior e sacrificados imediatamente apés. Na area
anterior e média n&o houve aplicagédo da fonte de luz. A area anterior apresentou
alteragcbes anatomopatolégicas condizentes com a evolucdo de 30 dias de uma
Unica aplicagdo do Epiligth®. A area média apresentava alteragoes
anatomopatolégicas condizentes com a evolugdo de 30 dias da primeira aplicagéo
do Epiligth®, acrescidas de alteragbes tardias decorrentes da sobreposi¢édo de uma
segunda aplicagao, com 15 dias de evolugdo. A area posterior apresentava
alteragbes anatomopatolégicas semelhante a drea média, acrescida das alteragdes
imediatas de uma terceira aplicagio.

- Area anterior

Na area anterior com 30 dias de evolugdo da primeira aplicagéo, apresentava
alteragOes semelhantes as observadas na area anterior do dia 15, porém um pouco
mais pronunciadas. Caracterizada por fibrose na demme superficial e média,
proliferagéo vascular na derme média e profunda e auséncia de edema. A rarefagéo
dos pélos foi mais evidente do que a observada no 15°dia do experimento

(fotografiai4).
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LEGENDA: Epiderme preservada (seta preta); proliferag“o vascular na derme m@dia e profunda (estrela
branca); fibrose da derme superficial e m@dia (seta branca). P(Elos moderadamente rarefeitos.

Camundongo 4 do grupo Epilight®, D 30, Area anterior, fase an&gena, hematoxilina-eosina, objetiva 10x
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- Area média

A area media com 30 dias de evolugdo da primeira aplicagéo, e 15 dias da
segunda aplicagdo apresentou alteractes tardias semelhantes as observadas na
area anterior, porém mais pronunciadas. Caracterizada por fibrose e proliferagao
vascular na derme superficial, média e profunda. Apresentou um grau de rarefagéo

dos pélos mais evidente (fotografia 15).
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LEGENDA: Epiderme preservada (seta preta), proliferacdo vascular na derme média e profunda (estrela
branca), fibrose da derme superficial, média e profunda (seta branca). Pélos moderadamente rarefeitos.

Camundongo 1 do grupo Epilight®, D 30, area média, fase anagena, hematoxilina-eosina, objetiva 10x
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- Area posterior

A area posterior com 30 dias de evolugao da primeira aplicacéo e 15 dias da
segunda, apresentava alteragdes semelhantes as observadas na area média
descrita acima, porém mais pronunciadas. Caracterizada por fibrose e proliferacéo
vascular da derme superficial, média e profunda. As alteragbes imediatas de injuria
termica estavam presentes (ELDER, 1997), (fotogratias 16).
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FOTOGRAFIA 16 - FOTOMICROGRAFIA DO CAMUNDONGO 3 DO GRUPO Epilight
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LEGENDA: Epiderme preservada (seta preta), proliferagdo vascular na derme média e profunda (seta
dupla preta), fibrose da derme superficial (estrela preta), edema na derme média e profunda com
exsudacdo neutrofilica (estrela branca), lesdo de bulbo piloso (seta branca) Pélos moderadamente
rarefeitos. Camundongo 3 do grupo Epilight, D 30, area posterior, fase andgena, hematoxilina-eosina,
objetiva 10x
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5.2.3. Grupo experimento LightSheer®

As alteragbes observadas no grupo experimento LightSheer® sdo semelhantes,

porém mais pronunciadas do que as observadas no grupo experimento Epiligth®.
5.2.3.1 Dia zero (D 0)

No inicio do experimento (dia 0) todos os animais deste grupo (n=15)
receberam a primeira aplicacio do LightSheer® em todas as areas do dorso
(anterior, média e posterior). Cinco animais (n=5) foram escolhidos aleatoriamente e
sacrificados imediatamente apés, as trés dreas obtidas apresentavam as alteracdes
imediatas induzidas por uma Unica aplicagéo do LightSheer®.

A analise histopatolégica revelou regides da epiderme com acentuado grau de
necrose em toda a sua espessura. Os foliculos pilosos apresentavam acentuada
les@o caracteristica de injdria térmica com homogenizagdo, vacuolizagdo do
citoplasma, lise de membrana celular, alongamento nos nucleos e condensacgédo da
cromatina. Houve leséo severa do tecido conjuntivo perianexial e subepidérmico com
alteracdo basofilica e necrose das fibras elasticas e colagenas (ELDER, 1997).
Edema severo na derme superficial, média e profunda e exsudato inflamatério foram
observados (fotografia 17).

e T T T T T Tt ————————— ]
ALTERACOES ANATOMOPATOLOQGICAS INDUZIDAS POR FONTES DE LUZ NA REMOCAG DE PELOS EM
CAMUNDONGOS



RESULTADOS g0

DO GRUPO Lig

LEGENDA: Necrose total da epiderme (seta preta). edema na derme superficial, média e profunda com
exsudacéo neutrofilica (estrela branca), lesdo do tecido conjuntivo da derme superficial (estrela preta):

leséo de bulbo piloso (seta branca). Camundongo 2 do grupo LightSheer®_ D 0, area anterior, fase
anagena, hematoxilina-eosina, objetiva 10x
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5.2.3.2. Dia quinze (D 15)

No 15° dia, dez animais (n=10) do grupo LightSheer® foram submetidos &
segunda aplicacdo nas areas média e posterior. Na 4rea anterior ndo houve
aplicagao da fonte de luz. Foram escolhidos aleatoriamente cinco animais (n=5) e
sacrificados imediatamente apés. A area anterior apresentou alteragbes
anatomopatologicas condizentes com a evolugéo de 15 dias de uma Unica aplicagdo
do LightSheer®. A drea média e posterior apresentavam alteragdes
anatomopatoldgicas condizentes com a evolugdo de 15 dias da primeira aplicagdo
do LightSheer®, acrescida de alteragbes imediatas decorrentes da sobreposigao de
uma segunda aplicagao.

- Area anterior

Na &rea anterior foi observada alteragéo tardia, com 15 dias de evolugéo da
primeira aplicagdo. Caracterizado por acentuada fibrose na derme superficial,
moderado edema e proliferagdo vascular na derme média e profunda. Epiderme

integra € moderada rarefagao dos pélos (fotografia 18).
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FOTOGRAFIA 18 — FOTOMICROGRAFIA DO CAMUNDONGO 2 DO GRUPO LightSheer”®

LEGENDA: Epiderme preservada (seta preta); moderado edema e proliferacdo vascular na derme
media e profunda (estrela branca), fibrose na derme superficial (seta branca), pélos moderadamente

rarefeitos. Camundongo 2 do grupo LightSheer , D 15, area anterior, fase anagena, hematoxilina-
eosina, objetiva 10x
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- Area Média e Posterior

A andlise histopatoldgica destas areas revelaram alteragGes de lesédo imediata
semelhantes as do dia 0. A epiderme apresentava algumas regides com moderado a
acentuado grau de necrose em toda a sua espessura. Os foliculos pilosos
apresentavam lesdo caracteristica de injuria térmica como homogenizacéo,
vacuolizagao do citoplasma, lise de membrana celular e alongamento nos nticleos
com condensagéo da cromatina. Houve lesao aguda do tecido conjuntivo perianexial
e subepidermico, de grau moderado, edema da derme superficial, média e profunda
(ELDER, 1997). Estas alteragbes descritas estavam acompanhadas de alteragdes
tardias (15 dias da primeira aplicagdo) semelhantes as observadas na area anterior.
Caracterizado por fibrose acentuado na derme superficial e média, moderado edema
e proliferacdo vascular na derme média e profunda. Presenca de moderada &

acentuada rarefagdo dos pélos (fotografia 19).
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FOTOGRAFIA 19 ..

LEGENDA: Epiderme preservada (seta preta); edema na derme m@dia e profunda com exsudag‘o
neutrofilica (estrela branca), les“c do tecido conjuntivo na derme superficial e m@dia (estrela preta),
fibrose na derme superficial e m@dia (seta preta dupla), proliferag‘c vascular na derme m@dia e
profunda (seta branca dupla), les“oc de bulbo piloso (seta branca), p(Elos moderadamente rarefeitos.

Camundongo 4 do grupo LightSheer , D 15, Area m@dia, fase an/gena, hematoxilina-eosina, objetiva
10x
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5.2.3.3 Dia trinta (D 30)

No 30° dia, os animais remanescentes (n=5) foram submetidos & terceira
aplicagdo somente na area posterior e sacrificados imediatamente apés. Na area
anterior @ media néo houve aplicagdo da fonte de luz. A area anterior apresentou
alteracdes anatomopatolégicas condizentes com a evolugdo de 30 dias de uma
Unica aplicagdo do LightSheer®. A &rea média apresentava alteragdes
anatomopatolégicas condizentes com a evolugdo de 30 dias da primeira aplicagao
do LightSheer®, acrescidas de alteragbes tardias decorrentes da sobreposicao de
uma segunda aplicagédo, com 15 dias de evolugdo. A area posterior apresentava
alteragbes anatomopatolégicas semelhante 4 area média, acrescida das alteragées

imediatas de uma terceira aplicagao.
- Area anterior

Na area anterior com 30 dias de evolugao da primeira aplicagéo, apresentava
alteragBes semelhantes as observadas na area anterior do dia 15, porém um pouco
mais pronunciadas. Caracterizada por sinais de fibrose na derme superficial e média,
proliferagédo vascular na derme média e profunda, acentuadas. Auséncia de edema.
A rarefagdo dos pélos foi mais evidente do que a observada no 15° dia do

experimento (fotografia 20).
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FOTOGRAFIA 20 - FOTOMICROGRAFIA DO CAMUNDONGO 3 DO GRUPO Lig a

LEGENDA. Epiderme preservada (seta preta), proliferagdo vascular na derme média e profunda (estrela
branca), fibrose na derme superficial e média (seta branca) pélos acentuadamente rarefeitos.

Camundongo 3 do grupo UghtSheer®, D 30, area anterior, fase anagena, hematoxilina-eosina, objetiva
10x
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- Area média

A area média com 30 dias de evolugdo da primeira aplicagéo, e 15 dias da
segunda aplicagdo apresentou alteragdes tardias semelhantes as observadas na
area anterior, porém mais pronunciadas. Caracterizada por fibrose e proliferagao
vascular na derme superficial, média e profunda. Apresentou um grau de rarefacéo

dos pélos mais evidente (fotografia 21).
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FOTOGRAFIA 21 ...... FOTOMICROGRAFIA DO CAMUNDONGO 1 DO GRUPO LightShe&r

LEGENDA: Epiderme preservada (seta preta); proliferag“o vascular na derme m@dia e profunda (estrela
branca), fibrose na derme superficial, m@dia e profunda (estrela preta), p(Elos acentuadamente rarefeitos.

Camundongo 1 do grupo LightSheer ~, D 30, Area m@dia, fase an&gena, hematoxilina-eosina, objetiva
10x
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- Area posterior

A area posterior com 30 dias de evolugédo da primeira aplicacéo e 15 dias da
segunda, apresentava alteragdes semelhantes as observadas na drea média
descrita acima, porém mais pronunciadas. Caracterizada por fibrose e proliferagéao
vascular da derme superficial, média e profunda. As alteracdes imediatas de injuria

termica estavam presentes (ELDER, 1997), (fotografias 22).
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FOTOGRAFIA 22 - FOTOMICROGRAFIA DO CAMUNDONGO 5 DO GRUPO LightSheer®

LEGENDA: Epiderme necrosada (seta branca dupla) edema na derme meédia e profunda com
exsudacao neutrofilica (estrela branca), acentuada lesdo térmica do colageno perianexial e
subepidérmico (seta preta), fibrose na derme superficial (estrela preta), proliferagdo vascular na derme
media e profunda (seta preta dupla), lesdo de bulbo piloso (seta branca), pélos muito rarefeitos

Camundongo 5 do grupo LightSheer®_ D 30, area posterior, fase anagena, hematoxilina-eosina, objetiva
10x
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5.3 RESULTADOS MORFOMETRICOS

5.3.1 Ncemero de p(CElos

TABELA 9 ... NUMERO DE PELOS NO GRUPO Epiligh?

Epilight®
Sacrificio Dia 0 Dia 15 Dia 30
Animal A M P A M P A M P

1 44,67 58,00 60,00 -
2 58,00 46,67 43,00 77,00
3 46,67 49,33 63,00 88,00
4 40,67 78,00 56,33 51,33
5 - - - 55,67

M@dia geral 53,69 68,00

LEGENDA: (-) valores n"o citados, animais na fase telogena. M@dia geral: m@dia do ncemero de p(Elos na fase
anAgena em cada Area. Noemero de aplicagdes: cenica (amarelo), duas (laranja), e trCEs (azul).

OBS: Na contagem do ncemero de pCElos (m@dia do acrotriquio / infundibulo com istmo / bulbo) foram estudados
tr(Es campos histol6gicos aleatérios. Objetiva 10X de cada Area (anterior, m@dia e posterior).

TABELA 10 ... NUMERO DE PELOS NO GRUPO LightSheef
LightShta'ta-r@J

Sacrificio Dia 0 Dia 15 Dia 30
Animal A M P A M P A M P
- : E z 85,67
2 24,00 2133 29,00 4333
3 69,00 50,33 37,33 20,33
4 - - s 54,33
5 31,33 19,00 24,00 .
M@dia geral 33,03 50,02

LEGENDA: (-) valores n"o citados, animais na fase telégena. M@dia geral: m@dia do ncemero de pCElos na fase
an/Egena em cada Area. Noemero de aplicagbes: cenica (amarelo), duas (laranja), e tr(Es (azul).

OBS: Na contagem do ncemero de pCElos (m@dia do acrotriquio / infundibulo com istmo / bulbo) foram estudados
tr(Es campos histolégicos aleatorios. Objetiva 10X de cada Area (anterior, m@dia e posterior).

e ————————————————
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TABELA 11 ...NUMERO DE PELOS NO GRUPO CONTROLE

Controle
sacrificio Dia 30
Animal A M P
1 75,00 60,33 68,67
2 - a .
3 = = o
4 = . -
5 - - -
M@dia geral 68,00

LEGENDA: (-) valores n"o citados, animais na fase telégena. M@dia geral: m@dia do ncemero de pCElos na fase
an/gena em cada Area.

OBS: Na contagem do ncemero de p(Elos (m@dia do acrotriquio / infundibulo com istmo / bulbo) foram estudados
trCEs campos histolégicos aleatérios. Objetiva 10X de cada Zrea (anterior, m@dia e posterior).

5.3.2 Diametro dos p(CElos

TABELA 12 - DI'METRO DOS PELOS NO GRUPO Epilight ®
Epilight”

Sacrificio Dia 0 Dia 15 Dia 30
Animal A M P : A M P A M P

1 67,78 72,34 70,05 -
2 82,86 66,08 67,59 61,11
3 62,71 62,26 60,08 75,67
4 67,19 69,57 56,89 79,93
5 - - - 69,62

M@dia geral 67,12 71,58

LEGENDA: (-) valores n*o citados, animais na fase telégena. M@dia geral: m@dia do diametro de pCElos na fase
an/gena em cada Area. Ncemero de aplicagbes: cenica (amarelo), duas (laranja), e trCEs ( azul).

OBS: Na contagem do didmetro foram medidos 20 bulbos em trCEs campos histolégicos aleatérios. Objetiva 10X
de cada /rea (anterior, m@dia e posterior).
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TABELA 13 - DIAMETRO DOS PELOS NO GRUPO LightSheer®

LightSheer"

Sacrificio Dia 0 Dia 15 Dia 30

Animal | A M P o A M P o A M P ‘
1 - - - 61,94
2 60,67 6645 65,07 49 64
3 5891 5859 6992 82,09
4 . - - 57,67
5 4533 5455 50,88 .

Média geral 58,93 62,84

LEGENDA! (-) valores néo citados, animais na fase telégena Média geral: média do diametro de pélos na fase
anagena em cada area. Numero de aplicagdes: Unica (amarelo), duas (laranja), e trés (azul)

OBS: Na contagem do didmetro foram medidos 20 bulbos em trés campos histologicos aleatonos. Objetiva 10X
de cada area (anternior, média e posterior)

TABELA 14 —- DIAMETRO DOS PELOS NO GRUPO CONTROLE
Controle
Sacrificio Dia 30

Animal A M P

1 56,39 60,95 6351

2 . " .

3 . 5 .

4 : . :

5 ; : .
Média geral 60,.28

LEGENDA: (-) valores ndo citados, animais na fase telégena Média geral média do diametro de pélos na fase
anagena em cada area.

OBS: Na contagem do diametro foram medidos 20 bulbos em trés campos histologicos aleatonos Objetiva 10X
de cada area (anterior, média e posterior).
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6 DISCUSSAOD

6.1 METODOS UTILIZADOS

6.1.1 Delineamento experimental

A rotina didria controlada do Biotério da PUCPR propiciou o ambiente
favoravel para a manutengéo das condi¢des ideais de vida para os animais, fato este
de fundamental importincia para o sucesso da experimentagdo. O estudo foi
realizado com 35 animais, ndo ocorrendo perda em nenhum dos grupos até a
conclusao do experimento.

Como modelo experimental foram utilizados camundongos isogénicos pretos,
provenientes do biotério da FUSP (anexo1). Modelos experimentais diversos foram
utiizados para estudo dos efeitos imediatos e tardios do /aser sobre a pele. O animal
de experimentacido mais utilizado foi o porco (SECKEL, YOUNAI e WANG, 1998;
ROSS, YASHAR, NASEEF, BARNETTE, SKROBAL, GREVENLINK e ANDERSON,
1999), devido a grande semelhanga com a pele humana, quanto & estrutura,
espessura e mecanismos de cicatrizacao. Existe grande semelhanga também em
relagdo ao numero de foliculos pilosos e sua contribuicdo no processo de
reepitelizagdo. O porte deste animal, entretanto, torna a experimentagdo pouco
pratica e dispendiosa. Na literatura existem referéncias ao uso de coelhos (YANG e
CHAI, 1955) e cobaias (WALSH e DEUTSCH, 1989; WALSH, FLOTE e DEUTSCH,
1989; KAUFMANN e HIBST, 1990; WALSH e CUMMINGS, 1994; KAUFMANN e
HIBST, 1996). Alguns experimentos utilizaram ratos Wistar no estudo dos efeitos do
laser ablativo (AUERSVALD, 1999; NORONHA, AUERSVALD, MARTINS,
BERNARDES e GRAF, 2001a e b; FRANGCA, 1999; NORONHA, FRANCA,
MARTINS e CZECZKO, 2001; NORONHA, MARTINS, TAFAREL, CZECZKO e
FRANGCA, 2001, RODRIGUES, 1999). O rato Wistar & um animal de pequeno porte e
disponivel em nosso biotério, porém nao apresenta a pelagem de cor adequada.

A escolha de camundongos foi motivada pelo fato de serem animais de
pequeno porte, facil alojamento, alimentagéc e cuidados de limpeza. A variante de
animais de pelagem negra propiciou as condi¢des necessdrias para a obtengdo de
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melhores resultados na remogéo de pélos. Os camundongos isogénicos pretos
apresentam pélos contendo cromdforo a base de melanina, fato este
reconhecidamente importante no processo da fototermélise seletiva (PARRISH,
ZAYNOUN e ANDERSON, 1981; ANDERSON, 1996).

O dorso destes animais, previamente tricotomizado foi cuidadosamente
demarcado com um molde de papel cartdo vazado, criando-se trés areas de estudo.
Os 35 animais forneceram em conjunto 105 dreas para a experimentacgéo a faser,
permitindo uma economia significativa no numero de animais a serem sacrificados.

O uso de dois tipos diferentes de fontes de luz possibilitou o estudo
comparativo destas tecnologias nos animais de experimentacéo.

O intervalo de 15 dias entre as aplicagbes possui correlagdo trazida da
experiéncia clinica. Habitualmente utiliza-se o intervalo de 30 a 40 dias entre as
aplicagbes em seres humanos, intervalo este onde ocorre a regeneracdo e o
crescimento de novos pélos, permitindo plena recuperagdo da epiderme de
eventuais efeitos indesejaveis.

O grupo controle serviu para a observagio do crescimento do pélo apés a
simples tricotomia. Estes pélos mediam 4mm antes da tricotomia e voltaram a atingir
esta altura apds 15 dias. Demonstrando que o tempo necessario para a recuperagio
pilosa em camundongos foi de 15 dias. As lesdes cutdneas superficiais produzidas
acidentalmente apos as aplicagdes, levaram aproximadamente uma semana para
reepitelizar. Nos estudos poés-uso de faser ablativo com ratos wistar, o tempo de
reepitelizagdo foi semelhante (AUERSVALD, 1999; NORONHA, AUERSVALD,
MARTINS, BERNARDES e GRAF, 2001a e b; FRANGCA, 1999; NORONHA,
FRANCA, MARTINS e CZECZKO, 2001; NORONHA, 2001; NORONHA, GRAF,
KANNENBERG, BELLINI, PELLEGRINELLO e VROBLESWKI, 2001; NORONHA,
MARTINS, TAFAREL, CZECZKO e FRANCA, 2001; RODRIGUES, 1999).

Na literatura os trabalhos clinicos procuram & aferigdo de resultados apds
aplicagbes Unicas ou multiplas dos diversos equipamentos. (GOLD, BELL, FOSTER
e STREET, 1997, TROILIUS e TROILIUS, 1999; SADICK, SHEA, BURCHETTE e
PRIETO, 1999). O modelo experimental foi desenvolvido a fim de permitir a
observagéo do efeito imediato e tardio tanto de uma Unica quanto de multiplas
aplicagbes. O sacrificio destes animais obedeceu a uma cronologia cuidadosamente

definida para permitir o estudo dos efeitos imediatos de uma dnica aplicagéo, o
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acompanhamento dos efeitos induzidos pela aplicacéo Unica ao longo do tempo (15
e 30 dias), a observacdo da sobreposi¢cdo de uma segunda aplicagdo apos um
determinado periodo de tempo (15 dias), a avaliacdo dos efeitos tardios em uma
area submetida a duas aplicacdes e finalmente & avaliagido dos efeitos imediatos
produzidos por uma terceira aplicacéo.

Foram definidas as seguintes etapas para a obtencdo de material de estudo

neste modelo experimental (esquema 7,8 e 9) :

ESQUEMA 7 — DEMONSTRATIVO DO SACRIFICIONODIAO (D O)

Epilight® LightSheer®

ANTERIOR ANTERIOR
MEDIA MEDIA

POSTERIOR POSTERIOR

- No dia 0, assim chamado por se tratar do inicio do experimento, ocorreu o
primeiro sacrificio de cinco animais do grupo Epilight® e cinco animais do
grupo LightSheer®, imediatamente apés a aplicacao. Os animais sacrificados
(n=10) forneceram um total de 30 areas de estudo dos efeitos imediatos, pois
todas as areas (anterior, média e posterior) haviam recebido aplicacao do

respectivo equipamento.
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ESQUEMA 8 - DEMONSTRATIVO DO SACRIFICIO NO 15° DIA (D 15)

Epilight® LightSheer®
ANTERIOR ANTERIOR
MEDIA MEDIA
POSTERIOR POSTERIOR

No 15° dia, foi realizado o segundo sacrificio de cinco animais de cada grupo
Epilight® e LightSheer®. Os cinco espécimes de pele da area anterior de
cada grupo, permitiram a avaliagdo com 15 dias de evolugdo da aplicacao
unica. Os dez espécimes de pele obtidos da area média, e da area posterior
de cada grupo, total de 20 areas, permitiram a avaliacao dos efeitos imediatos
de uma segunda aplicacéo sobre uma regido com 15 dias de evolugcdo da

primeira aplicacao.

ESQUEMA 9 - DEMONSTRATIVO DO SACRIFICIO NO 30° DIA (D 30)

Epilight® LightSheer®
ANTERIOR ANTERIOR
MEDIA MEDIA

POSTERIOR POSTERIOR
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- No 30°dia, foi realizado o terceiro sacrificio de cinco animais de cada grupo
Epilight® e LightSheer®. Os cinco espécimes de pele da area anterior de
cada grupo, permitiram a avaliagdo de uma regido com 30 dias de evolugéo
da aplicagdo tnica. Os cinco espécimes de pele da area média de cada
grupo, permitiram a avaliagido de uma regido submetida a duas aplicagdes, a
primeira com 30 dias e a segunda com 15 dias de evolugdo. Os cinco
especimes de pele da area posterior de cada grupo, permitiram a avaliagéo
dos efeitos imediatos de uma terceira aplicagéo sobre uma regido submetida

a duas aplicagdes prévias.
6.1.2 Procedimentos

A escolha do tipo de fonte de luz foi baseada na eficacia clinica comprovada
dos equipamentos Epilight® e LightSheer®, e na disponibilidade que possuimos em
nossa pratica diaria destas duas tecnologias.

Os equipamentos Epilight® e LightSheer® operam segundo os principios da
fototermdlise seletiva, tendo como croméforo alvo a melanina presente nas hastes
dos foliculos pilosos e do bulbo (LIEW, 2002). Os parametros utilizados sao
sugeridos nos programas desenvolvidos para estes equipamentos e aprimorados
pela experiéncia clinica.

O sistema de remogdo de pélos Epilight® emite luz ndo coerente,
policromatica com um espectro de comprimento de onda que varia de 590nm a
1200nm, foi utilizado um filtro de cristal de 645nm para a aplicagéo. A fluéncia varia
de 30 a 65 J/em?, e a duragdo de pulso pode ser ajustada de 2,5 a 7ms. Este
sistema tem o maior tamanho de ponta com 10 x 65mm ou 8 x 35mm. O
equipamento é usado em conjunto com um gel resfriado para evitar o dano térmico a
epiderme (GOLDBERG, LITTLER e WHEELAND, 1997). Este sistema também
permite a modulagdo dos pulsos em séries de 2 a 5 mini-pulsos. Os parametros do
Epilight® podem ser selecionados automaticamente por software a partir de
informagdes sobre o tipo de pele, cor e densidade do pélo.

Os parametros do Epilight® utilizados neste experimento foram obtidos a partir

da incluséo de dados clinicos solicitados pelo equipamento para pele tipo IV, pélo
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escuro e fino. Sendo assim definidos: fluéncia 36 J/cm?, pulso duplo com duragéo de
5.0ms e intervalo entre os pulsos de 20ms.

O laser de diodo LightSheer® emite energia na por¢ao de 800 a 810nm do
espectro eletromagnético. Possui duragéo de pulso de 5 a 30ms, fluéncia de 10 a
40J/cm? e tamanho de ponto de 9mm. [Existe ainda a opgao de prolongar a duragéo
de puiso a 30ms. O /aser de diodo LightSheer® possui uma ponteira de safira com
sistema intemo de resfriamento (ChillTip™), que possibilita o contato direto na pele
durante a aplicagdo (WEIR e WOO, 1999).

Os parametros do LightSheer® utilizados neste experimento foram baseados
na experiéncia clinica e definidos no modo auto do equipamento com uma fluéncia
de 30J/cm2 .

O procedimento foi realizado sob anestesia por critério ético e pela facilitacdo
na manipulagéo dos animais. Na experiéncia clinica em humanos a aplicagéao é feita

apos o uso de anestésico tépico ou com aplicacéo direta sem anestesia.
6.1.3 Coleta de dados e amostras

A avaliagéo de resultados em animais de experimentagéo é vantajosa, porque
propicia o estudo anatomopatoldgico sistematico, permitindo a analise fisiopatoldgica
do processo de fototermdlise seletiva e a sua eficacia em produzir a remogéo de
pélos.

Na literatura médica a maioria dos trabalhos publicados mostra estudos
comparando a eficacia clinica dos diversos equipamentos de fonte de luz (LIEW,
1999 e 2002; LASK, ECKHOUSE, SLATKINE, WALDMAN, KREINDEL e
GOTTFRIED, 1999). Sdo utilizadas habitualmente fotografias de dreas submetidas a
aplicagéo da fonte de luz, e a posterior contagem do nimero de pélos por campo
(TROILIUS e TROILIUS, 1999; BAUGH, TRAFELI, BARNETTE e ROSS, 2001). A
realizagéo de estudo anatomopatolégico em seres humanos requer biépsias de pele.
As cicatrizes resultantes séo de dificil aceitagdo especialmente em procedimentos
esteticos.

A retirada das amostras para histologia foi criteriosa e englobou toda a
extensdo da 4rea anterior, média e posterior do dorso do animal, bem como uma

pequena por¢do de seguranga de pele néo iesada pela fonte de luz. As amostras
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foram preparadas simultaneamente, porque o processo histoldgico realizado através
de desidratagbes e aguecimentos, produz encolhimento nos tecidos. Processando
ao mesmo tempo as amostras, podemos garantir que todas foram submetidas a
mesma temperatura e tempo de desidratagdo, conseqlientemente sofreram as
mesmas taxas de encolhimento (GORDON, 1982; GORDON, BRADBURY, 1982).

O estudo anatomopatolégico com histologia convencional (SADICK SHEA,
BURCHETTE e PRIETO, 1999) permite uma avaliagdo mais consistente do efeito da
fonte de luz em bases fisiopatolégicas, avaliando-se as alteragbes provocadas pela
fototermdlise seletiva. Porém esta andlise é subjetiva, sendo necessario o uso da
morfometria para confirmar de maneira objetiva o processo de miniaturizacéo do
pélo, e para quantificar os efeitos da fototermdlise seletiva, e a conseqiiente
diminuigao do numero de bulbos, que é a tradugéo mais fidedigna da agéo térmica

das fontes de luz no pélo.

6.2 RESULTADOS OBTIDOS
6.2.1 Resultados clinicos
6.2.1.1 Altura dos pélos

Na avaliagéo dos resultados clinicos foram consideradas as variagdes de
altura e tempo de crescimento do pélo, apos a aplicagéo das duas modalidades de
fonte de luz, comparativamente ao processo natural de crescimento pds-tricotomia,
em camundongos.

No dorso de todos os animais do “grupo controle” foi observado uma altura
homogénea dos pélos em torno de 4mm, imediatamente antes da tricotomia no dia
0. O tempo de crescimento do pélo até a altura inicial levou em torno de 15 dias.

No experimento com o equipamento Epilight®, os animais apresentavam no
décimo dia apds a aplicagdo apenas uma ponta de pélo. Na avaliagio realizada
com 15 dias, trés dos dez animais, apresentavam pélos com altura variando de 1 a
2mm, os demais, pélos com altura inferior a Imm. No 15° dia os animais receberam
a segunda aplicagdo do Epilight®, com excecéo de um que néo teve crescimento do

pélo, os demais chegaram ao 30° dia com pélos de aproximadamente 2mm de
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altura. A menor altura dos pélos foi observada no quinto dia apds as aplicagdes (D5
e D20). Nas aferigbes realizadas apds 15 dias da primeira aplicagio observou-se o
apontamento dos pélos na maioria dos animais, apenas dois animais apresentavam
medidas com 2mm de altura, as quais coincidem com © mesmo tempo de
crescimento pds-tricotomia,do “grupo controle”.

No experimento com o equipamento Ligthsheer®, os animais apresentavam
no décimo dia apds a ptimeira aplicagdo apenas uma ponta de pélo. Na avaliagéo
realizada com 15 dias, quatro animais apresentavam ponta de pélos, um animal
apresentava pélo com 4 mm e os cinco animais restantes pélos com altura de 1 a
2mm aproximadamente. Os cinco animais que permaneceram até o final do
experimento apresentavam auséncia de pélos nas medi¢des realizadas no 20° e 25°
dia. No 30° dia, 15 dias apés a segunda aplicagdo, os cinco animais restantes
apresentavam pélos com altura variando de 1 a 2mm.

A observagdo clinica demonstrou que o /aser LightSheer® foi mais eficaz em
diminuir a altura do pélo, especialmente quando se observa o grupo de animais que
recebeu duas aplicagdes e foram acompanhados até o 30° dia.

Varios autores estudaram clinicamente o crescimento e a rarefagdo do
nimero de pélos, apés o uso dos equipamentos Epilight® e LightSheer®. GOLD,
BELL, FOSTER e STREET (1997) avaliaram a eficacia do Epilight® em 31
individuos, em 70% dos casos apresentaram uma reducéo acima de 75%, apés 12
semanas a redugao atingiu cerca de 60%. Em outro estudo, TROILIUS e TROILIUS
(1999) avaliaram a eficacia da fonte de luz intensa pulsada na remogéo de pélos. As
dez mulheres que receberam quatro sessdes apresentaram redugdo de 74,7% em
quatro meses, e 80,2% em oito meses. SADICK, SHEA, BURCHETTE e PRIETO
(1999) observaram durante um acompanhamento de 20 meses uma eficdcia na
remogédo de pélos que variou entre 47% e 64%. WEISS, WEISS, MARWAHA e
HARRINGTON (1999) encontraram 64% de redugdo de pélos logo apés duas
sessdes de tratamento, 42% em oito semanas e 33% em seis meses. SADICK,
WEISS, SHEA, NAGEL, NICHOLSON e PRIETO (2000) encontraram 76% de
reducdo de pélos apds uma média de 3,7 sessdes, sendo que os resultados nao
foram significativamente relacionados ao nimero de sessdes. Os autores acima
concluiram que o tratamento com a fonte de luz intensa pulsada é eficaz e que apés

trés sessbes pouco beneficio é acrescentado ao resultado obtido.

ALTERACOES ANATOMOPATOLOGICAS INDUZIDAS POR FONTES DE LUZ NA REMOGAO DE
PELOS EM CAMUNDONGOS



DISCUSSAO 103

Em estudo de 2000, CAMPQOS et al. avaliaram 38 individuos tratados com o
laser de diodo de 800nm. Na maioria dos pacientes avaliados ocorreu crescimento
esparso (59%), em menos de 10% recidiva total de pélos. LOU, QUINTANA,
GERONEMUS e GROSSMAN (2000) avaliaram a seguranga e a eficacia do /aser de
diodo em pacientes submetidos a uma Unica sessdo e acompanhados pér trés a 20
meses, o crescimento foi de 65% a 75%. Nos pacientes submetidos a duas sessdes,
o crescimento foi reduzido e estabilizou entre 47% e 66%, apds seis meses. SADICK
e PRIETO (2003) avaliaram a eficacia do laser de diodo em 24 pacientes, atingindo

70% de reducgao de pélos apos seis meses.

6.2.1.2 Peso dos animais

- Os animais foram submetidos & pesagem no dia do inicio do experimento, no
15° dia e no 30° dia. O peso dos animais do “grupo controle” ficou estavel durante
todo o experimento, demonstrando o cuidado ético dispensado quanto & higiene,
alimentacdo e alojamento.

Nos animais do grupo Epilight® e LightSheer®, também nao ocorreu grandes
mudancgas ponderais ao longo da execugéo da experimentacéo.

A avaliagdo ponderal dos animais permitiu o acompanhamento do nivel de
estresse do grupo, fator que reconhecidamente é capaz de induzir a mudanga no
ciclo do pélo. A presenca de estresse pode levar a passagem da fase anagena para
a fase telégena (OLSEN, 1999).

6.2.2 Resultados histopatoldgicos

Na avaliag&o dos resultados histopatolégicos, foram excluidos os animais que
se encontravam na fase teldgena devido a impossibilidade de avaliagdo do bulbo,
que se encontrava atrofiado ou até mesmo ausente. A presenca do bulbo foi
essencial para a avaliagdo da leséo induzida pela injaria térmica, produzida pelas
fontes de luz.

m‘“
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6.2.2.1 Grupo controle

No grupo controle, que foi submetido apenas a tricotomia, os achados
histolégicos s&o aqueles esperados para a pele normal deste tipo de animal de
experimentacgéo. A epiderme integra, a auséncia de células inflamatérias na derme
superficial e profunda, e a presenga de inumeros foliculos pilosos e glandulas
sebaceas. A grande quantidade de pigmento melanico pdde ser visto em toda a
extensao do foliculo piloso, desde a porgéo bulbar até a sua haste.

6.2.2.2 Grupo experimento Epilight®

A avaliagdo histopatol6gica no dia 0 apresentou como caracteristica comum
em todas as areas examinadas, discreto grau de necrose superficial da epiderme
(camada cémea espinhosa), Edema e exsudato inflamatério na derme superficial,
media e profunda. Lesdo tipica de injuria térmica aguda do foliculo piloso,
caracterizado por homogenizagao, vacuolizagdo do citoplasma, lise de membrana
celular e alongamento dos nucleos com condensagéo da cromatina. Lesdo aguda do
tecido conjuntivo perianexial e subepidérmico, com alteracdo eosinofilica das fibras
elasticas e colagenas, e homogenizagdo das mesmas (ELDER, 1997). Estes
achados traduzem a resposta as agressdes sobre a pele e anexos, imediatamente
apds a aplicagao.

No 15° dia a area anterior apresentava a epiderme integra, presenga de
proliferacdo vascular e fibrose na demme superficial, demonstrando a resolugao
parcial do processo inflamatério agudo. Rarefacéo discreta a moderada do numero
de pélos. A area média e posterior apresentavam a epiderme discretamente lesada,
na camada superficial, e os foliculos pilosos remanescentes apresentavam sinais de
injuria térmica, com as lesdes caracteristicas acima descritas (ELDER, 1997).

No 30° dia a area anterior apresentou uma resolugio mais pronunciada das
alteracbes induzidas pela injiria térmica do dia 0. A presenca de fibrose e
proliferag@o vascular estava presente na derme média e profunda. A rarefacdo de
pélos foi mais significativa do que a observada na avaliacdo de 15 dias. A area

média apresentou maior intensidade de fibrose em todas as camadas da derme,
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aléem de uma proliferagdo vascular mais exuberante. A rarefacdo de pélos era
visualmente mais intensa do que a observada na 4rea anterior, provavelmente em
fungdo da sobreposicdo de duas aplicagdes. A drea posterior apresentou sinais
inflamatdrios agudos, condizentes com a injlria térmica imediata (ELDER, 1997),

sobre as demais alteragdes ja descritas na drea média.
6.2.2.3 Grupo experimento LightSheer®

A avaliago histopatolégica no dia 0 demonstrou um grau mais acentuado de
alteragbes caracteristicas da injdria térmica do foliculo piloso (ELDER, 1997), do
gue o observado no Epilight®. O processo inflamatério foi mais severo em todos os
niveis da derme. Este achado histopatoldgico foi compativel com a observagéo
clinica dos animais, que apresentaram proporcionalmente maior namero de lestes
de pele pds-aplicagao.

No 15° dia a area anterior apresentou fibrose e proliferagao vascular mais
intensa, sugerindo a resolugao de um processo de dano térmico mais agressivo. A
rarefagao de pélos foi visualmente mais significativa do que a observada nos
animais submetidos ao Epilight®. A drea média e a posterior apresentavam lestes
semelhantes as observadas no grupo Epilight®, os achados foram visualmente mais
intensos, assim como, a rarefacdo dos pélos.

No 30° os animais apresentavam na drea anterior resolugdo mais
pronunciada das alteragdes induzidas pela injuria térmica do dia 0. Presenga de
fibrose e proliferagéo vascular na derme média e profunda. A rarefagéo de pélos foi
visualmente mais significativa do que a observada na avaliagao de quinze dias. As
alteragGes descritas acima foram mais intensas do que as produzidas pelo Epilight®.
A area meédia apresentou maior intensidade de fibrose em todas as camadas da
derme, além de uma proliferagao vascular mais exuberante. A rarefagio de pélos
era visualmente mais intensa do que a observada na érea anterior, provavelmente
em fungdo da sobreposi¢cdo de duas aplicagdes. Comparando com o grupo do
Epilight®, os achados foram visualmente semelhantes nesta area. A &rea posterior
apresentou sinais de resposta inflamatéria a injdria térmica imediata (ELDER, 1997),
sobre as demais alteracdes ja descritas na drea média. Os sinais observados séo

mais intensos com este tipo de faser do que com o Epilight®.
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6.2.3 Resultados morfométricos
6.2.3.1 Numero de pélos

A avaliagdo morfométrica foi realizada identificando nos campos estudados
quatro estruturas do pélo. As primeiras formadas pelo acrotriquio e infundibulo, e as
outras duas formadas pelo istmo e bulbo. Este cuidado foi necessario a fim de evitar
a contagem em duplicidade de um mesmo pélo no campo estudado (MURPHY,
1997).

Na fase anagena, existe maior sensibilidade do pélo ao tratamento, devido a
maior atividade celular na unidade pilosa em especial no bulbo (SAITOH, UZUKA e
SAKAMOTO, 1970). Como fizemos um estudo da fisiopatologia do dano térmico
produzido pelas fontes de luz, foram excluidos os espécimes onde néo foi possivel
identificar o buibo.

O experimento com o Epilight® mostrou uma média de 53 pélos por campo
imediatamente ap6s a primeira aplicagdo. Comparado ao grupo controle, que tem
uma meédia de 68 pélos por campo, observou-se uma reducdo numérica imediata
induzida pela fototermdiise seletiva.

No 15° dia do experimento pdde-se observar o aumento do nimero de pélos,
fato este provavelmente relacionado com o processo de regeneragéo e crescimento.
A afericao realizada neste grupo identificou 68 & 71 pélos por campo, numero
semelhante ao do grupo controle. Nestes animais nao foi observado uma diferenca
marcante entre a area anterior (15 dias pos-primeira aplica¢do) e a drea média e
posterior (submetidas a segunda aplicagéo).

Nos animais sacrificados no 30° dia observou-se na drea anterior (30 dias de
aplicag@o Unica) uma redugdo para aproximadamente 43 pélos por campo. A area
média (submetida & duas aplicagdes) apresentou em média 31 pélos por campo.

No grupo Epilight® ocorreu a redugdo do numero de pélos em relagdo ao
grupo controle, em todas as aferigdes realizadas. Esta diminuigao foi aparentemente
relacionada ao nimero de aplicages e ao tempo de evolugéo do tratamento.

A avaliagéo apds a primeira aplicagdo com o /aser LightSheer® mostrou uma

reducé@o de 33 pélos por campo. A combustdo do pélo, o odor caracteristico e a
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fumaga, observados com maior intensidade na aplicagdo do LightSheer®, parecem
estar relacionadas a maior intensidade das alteragdes histopatolégicas. Os animais
submetidos ao LightSheer® sofreram proporcionalmente maior nimero de lesdes tipo
flictenas (epitelidlise). Todos os animais que tiveram esta evolugéo foram separados
do grupo e tratados clinicamente com creme contendo emoliente e antibiético tépico
a base de bacitracina, e tiveram total reepitelizacdo em torno de sete a dez dias.

No 15° dia os animais sacrificados apos a segunda aplicacio apresentavam,
na area anterior, em média 50 pélos por campo, e na area média e posterior 40
pélos por campo. A maior redugdo observada na area média, e posterior esta
provavelmente relacionada & somatdria de efeitos de duas aplicagbes, e a maior
agressividade clinica imediata observada com este tipo de laser.

Nos animais sacrificados no 30° dia, a drea anterior apresentava um nimero
médio de 49 pélos por campo. Na area média onde foram realizadas duas
aplicagbes, havia aproximadamente 33 pélos por campo. Neste caso a somatéria de
aplicagbes provavelmente aprimorou a eficacia do equipamento. A area posterior
com a terceira aplicagdo apresentou o efeito da somatdria das aplicages
associadas a lesdo térmica imediata mais intensa do LightSheer®, reduzindo o
numero para uma média de 25 pélos por campo.

No grupo LightSheer® ocorreu a redugdo do numero de pélos, em relagdo ao
grupo controle, em todas as aferigbes realizadas. Esta diminuigdo foi mais
acentuada que no grupo Epilight®, estando provavelmente relacionada ao nimero de
aplica¢des e ao tempo de evolugéo do tratamento.,

Diversos autores estudaram a eficacia dos tratamentos utilizando fonte de luz,
através da contagem do nimero de pélos por campo macroscopicamente e ou a
simples observagdo clinica. Nao foram encontrados trabathos com analise
morfométrica semelhante ao realizado neste estudo.

Os autores BAUGH, TRAFELI, BARNETTE e ROSS (2001) avaliaram
pacientes 30 e 90 dias apés o tratamento com uma a quatro aplicagées do laser
LightSheer®. Em 20 pacientes foi realizada bidpsia da area tratada e analise
histologica convencional. Os autores constataram redugac de pélos dependente da
fluéncia do faser.

Em 2001, HANDRICK e ALSTER compararam o /aser de diodo e o de

alexandrita em relag&o & sua eficacia clinica e histoldgica (histologia convencional).
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Os autores SADICK e PRIETO (2003) avaliaram a eficacia do /aser de diodo
em 24 pacientes, o estudo histopatolégico convencional desses casos confirmou a
diminuicéo da quantidade de pélos.

Os autores SADICK, SHEA, BURCHETTE e PRIETO (1999) avaliaram os
aspectos histologicos (histologia convencional) do uso do Epilight® em 67 pacientes.
A remogéao de pélo variou entre 47% e 64% no periodo avaliado de 20 meses. Os
individuos que tiveram multiplas aplicagdes néo tiveram contagem significativamente

diferente daqueles submetidos a uma unica aplicagéo (p=0,82).
6.2.3.2 Diametro dos pélos

Neste estudo foram realizadas aferigdes aleatérias do maior didmetro de 20
bulbos pilosos em cada drea anterior, média e posterior, de todos os animais que se
encontravam na fase andgena.

A visualizagdo microscopica do bulbo e das alteragdes induzidas pela leséo
térmica demonstra, sob o ponto de vista histolégico e fisiopatoldgico, a lesdo
induzida pela fototermdlise seletiva.

No grupo controle foi encontrado um valor médio de 60,28um no maior
didmetro bulbar.

Na avaliagdo imediata do grupo Epilight® apés a primeira aplicagdo, nao
existiu variagéo visualmente significativa do didmetro bulbar (n=67,12um} em relagéo
ao grupo controle (n=68,00um).

Nos animais sacrificados no 15° dia observou-se um aumento relativamente
constante do didmetro bulbar na area anterior (n=71,58um), comparando-se com a
avaliagao feita imediatamente apés a primeira aplicagdo. Este fato é provavelmente
decorrente da resolugdo do processo inflamatorio tardio pds fototermdlise ao longo
dos 15 dias, caracterizado por exsudagdo neutrofilica e posterior deposicdo de
colageno, o que explicaria 0 aumento desta estrutura (ELDER, 1997). Na area média
e posterior, submetidas a segunda aplicagdo, as medidas de diametro sao
semelhantes as obtidas logo apdés a primeira aplicagdo (n=68,22um). Na
comparagéo das medidas do didmetro bulbar na area anterior (n=71,48um) com as
medidas obtidas na area média, e posterior (n=68,22um) foi observada uma

redugao. Esta redug&o poderia ser explicada pela contragdo celular decorrente da
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lesdo térmica imediata induzida pela fonte de luz, na estrutura bulbar (ELDER,
1997). Este efeito de contragéio ndo foi identificado nas aferigbes realizadas
imediatamente apés a primeira aplicacéo, provavelmente porque nesta situagéo o
edema inflamatério decorrente da injuria térmica foi mais significativo.

No 30° dia a 4rea anterior, com uma Gnica aplicagéo do Epilight®, apresentou
diametro bulbar (n=75,87um) semelhante as medidas de didmetro da Zrea média
(n=77,79um), esta com 15 dias de evolugéo da segunda aplicagdo. As medidas da
area posterior refletiam o efeito no diametro do bulbo, de trés aplicagdes
(n=69,63um).

A avaliagdo da sobreposicdo de duas aplicagdes utilizando o Epilight®, no
intervalo de 15 dias, ndo mostrou um efeito de potencializacdo na redugéo do
diametro do bulbo nas 4reas avaliadas. Este efeito chamado de miniaturizagéao do
bulbo piloso néo foi identificado, talvez porque o intervalo de observagdo ndo foi
suficiente ou porque este efeito nao foi produzido por este equipamento. De fato,
SADICK, SHEA, BURCHETTE e PRIETO (1999) avaliaram os aspectos histolégicos
do uso do Epilight® em 67 pacientes e ndo encontraram diferencas de diametro nas
hastes pilosas avaliadas. Os autores concluiram que o tratamento com Epilight®
mostrou ser eficaz e duradouro, e que o mecanismo de acéo predominante foi o
dano fototérmico seletivo, e ndo a miniaturizagdo do pélo.

A media geral do didmetro do bulbo observada no grupo LightSheer® logo
apos a primeira aplicagdo (n=58,93um) foi inferior a medida do grupo controle
(n=68,00um).

Neste grupo a lesdo térmica do /aser de diodo produziu provavelmente maior
contragao celular do que edema inflamatdrio imediato. A comparagéo com os efeitos
imediatos do grupo Epilight® mostrou menores medidas de diametro bulbar apés a
utilizagdo do LightSheer®, nesta fase do experimento, provavelmente devido a maior
eficacia do equipamento em produzir dano térmico imediato.

Os animais sacrificados no 15° dia apresentaram uma &rea anterior com
diametro dos bulbos (n=62,84um) discretamente maiores a simples observacéo.
Nesta fase ocorreu provavelmente o predominio das altera¢gdes inflamatérias tardias
sobre o efeito de contragdo celular imediata do faser LightSheer®, o que explicaria o

aumento do didmetro bulbar. A area média, e posterior (n=69,53um) apresentaram
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um incremento na medida do didmetro bulbar devido ao processo inflamatério agudo
decorrente da segunda aplicagio.

No 30° dia observou-se na area anterior, maior medida do diametro bulbar
(n=77,58um), provavelmente devido a continuidade do processo inflamatério tardio
acentuado, produzido por este tipo de faser.

A area média, que foi submetida a duas aplicagdes, manteve o diametro
bulbar (n=76,66um) semelhante a area anterior com aplicagdo Unica (n=77,58um).
Talvez esta observagdo tenha mostrado que nZo ocorreu somatédria de efeitos
inflamatdrios de duas aplicagbes nos bulbos remanescentes.

Os autores SADICK, WEISS, SHEA, NAGEL, NICHOLSON e PRIETO (2000)
compararam a eficacia de uma Unica aplicagdo, com multiplas sessées, sendo que
os melhores resultados clinicos obtidos ndo foram relacionados ao numero de
sessodes.

A area posterior que recebeu trés aplicagbes do laser apresentou um
didmetro bulbar {n=69,11um) menor que a medida obtida na area anterior e média
(n=76,66um), provavelmente devido ao efeito de contragéo celular produzida pela
les@o térmica imediata. O efeito de miniaturizagdo do bulbo piloso decorrente de
multiplas aplicagbes também nédo pbéde ser documentado neste grupo.

Os autores BAUGH, TRAFELI, BARNETTE e ROSS (2001), demonstraram a
seguranga e a eficacia do /aser de diodo na reducdo de pélos através da andlise
histologica, que mostrou diversos graus de lesdo a haste pilosa e ao epitélio folicular
circundante.

Em 2001, HANDRICK e ALSTER compararam o /aser de diodo e o de
alexandrita em relag&o a sua eficacia clinica e histolégica, e no perfil de seus efeitos
adversos. O achado histoldgico foi correlacionado ao clinico, e caracterizado por um
evidente dano folicular, e lenta regeneracéo po6s-inflamatéria.

Os autores SADICK e PRIETO (2003) avaliaram a eficacia do /aser de diodo
em 24 pacientes, através do estudo histopatoldgico. Sugeriram que a redugdo de
pélos foi secundaria ao dano térmico do epitélio folicular, levando a destruigdo

folicular completa ou a interrupgédo da fase anégena.
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7 CONCLUSOES

1)

2)

5)

O modelo experimental utilizando camundongos isogénicos pretos, permitiu a
avaliacdo da eficécia clinica na remogéo de pélos e o estudo das alteragées
anatomopatoldgicas decorrentes da utilizagédo dos equipamentos Epilight® e
LightSheer®.

O estudo experimental realizado possibilitou identificar, quantificar e
documentar os efeitos da injuria térmica e do processo inflamatério e
resolutivo resultante, no foliculo piloso de camundongos, decorrentes da
fototermdlise seletiva induzidas pela aplicagédo das fontes de Iuz Epilight® e
LightSheer®.

A avaliagio clinica comparativa entre os dois grupos de animais demonstrou
que, o laser de diodo LightSheer® foi mais eficaz em reduzir a aitura do pélo,
no periodo de observagédo deste experimento.

Na avaliagéo histopatoldgica imediata realizada apés a aplicagdo do Epilight®,
0 processo inflamatdrio agudo decorrente da lesdo das células bulbares
apresentava predominio do efeito de aumento do didmetro bulbar sobre o de
contracdo desta estrutura. Na evolugéo tardia avaliada com 15 e 30 dias,
persistiram os efeitos de aumento do diametro bulbar devido ao processo
inflamatdrio mesmo associando aplicagdes subsequentes.

Na avaliagdo histopatoldgica imediata realizada apés a aplicagdo do /aser de
diodo LightSheer®, o processo inflamatério agudo decorrente da lesdo das
células bulbares apresentava sinais de aumento e também de contragéo do
diametro bulbar. As aplicagdes subseqiientes com 15 e 30 dias continuaram a
produzir sinais inflamatérios agudos com aumento do diametro bulbar, porém
com a presencga de maior intensidade de sinais regenerativos tardios, como
fibrose e proliferagéo vascular em todos os niveis da derme superficial, média

e profunda.
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6)

8)

A lesdo tipica de injuria térmica aguda imediata esteve presente apds
aplicagao de ambos os equipamentos, no dia 0 em todas as areas, no 15° dia
nas areas média e posterior, @ no 30° dia na 4rea posterior, em todos os

animais do experimento, sendo mais intensa apés o uso do LightSheer®.

A avaliagdo histopatol6gica realizada em ambos os grupos Epilight® e
LightSheer® no 15° e no 30° dia, mostrou sinais de resolugdo do processo
inflamatoério agudo e rarefagéo do nimero de pélos, que foi proporcionalmente
mais intenso quanto maior o tempo decorrido da Gltima aplicagéo, e quanto

maior o numero de aplicagoes.

A avaliagdo histopatolégica realizada em ambos os grupos Epilight® e
LightSheer® no 15° dia apés as aplicagbes, demonstraram que este periodo
foi suficiente para a regeneragdo e crescimento dos pélos remanescentes, e
que a rarefag@o do numero de pélos parece ser intensificada pelo nimero de
aplicacbes, e pela sobreposi¢gdo da injuria térmica em areas que ja se
encontravam na fase de resolu¢éao do processo inflamatdrio agudo.

O laser LightSheer® produziu maior lesdo térmica aguda e um processo
regenerativo tardio mais intenso do que o Epilight®.
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ANEXO 1

1 - Documento do pedido dos animais.

S3o Paulo, ........ o [ T de..........
Senhor Diretor Executivo:

P?ra dar sequenma ao PrOJeto....ﬂ.-.'--;-:.-‘?." ....... SRR e, o,
............ *fw//*T* L
Processan®.... ... B TEH VU financiado por.....F.\C
solicito da Fundacao de Apoio a Universidade de Sdo Paulo - FUSP
o obséquio de estudar a possibilidade de intermediar a aquisigdo
de i, camundongos junto ao Instituto de Ciéncias
Biomédicas da USP - Biotério de Criagdo de Camundongos
Isogénicos, ficando certo que o custeio dessa aquisi¢do sera coberto
com verba do referido financiamento.

De outra parte, declaro, sob as penas da lei, que os
camundongos adquiridos e entregues a mim, por essa Fundagio,
serdo exciusivamente usados no projeto de pesquisa acima
especificado, cabendo-me toda responsabilidade pela guarda e pelo
uso dos mesmos.

Na oportunidade, reitero a Vossa Senhoria protestos de estima e
consideracao.

* 8 & 0 & @

Exmo. Sr.

Prof. Dr. Anténio de Aguirra Massola

D. D. Diretor Executivo da

Fundagdo de Apoio a Universidade de S&o Paulo - FUSP
Av. Afranio Peixoto, 14 — Butantd — Sdo Paulo, SP Brasil.
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ANEXO 2
2 — QGuia de transporte dos animais.

) l:_(h'PRN‘} DO ESTADO DE SAQ PAULC /?
S [. Nkt DEFEas P A e ADAESP 4
Y. STADO DE SAQ PA-L¢ o i {1

GUIA DE TRANSITO ANIMAL (GTA) v o s k

081421 A
{VALIDA EM TODO O TERRITORIO NACIONAL) P D 181420 g
I ESPECIE ANIMAI 2. MARCA DO REBANHO 4

{PARA BOVINOS/BUBALINGS

BOVINA SUINA OVINA EQUINA PINTOTDIA X - yilvivicwées
GALINHA

3. BOVINOS/BUBALINOS: Faixa etdria, Sexo e Quantidad

F . -8 m (Tl . ! : il'”
’ - ‘ ! - M M f “ f R
4. OUTRAS ESPECIES 5 TOTAL POR EXTENSO ' q
M f 3
= 7 4J
x / -
q
4 PROCEDENCIA 7. DESTINO
fieldrio LHETCRIC pee cmmicnDinipes JicGoyicg Destinaldri SEVDAC FRE ¥ Sreddd [B3ELN .
Estabelacimento. (1§72 = T3 K Estobelecimento. & L/C -~ 2R i m
odige do Estobelecimento 1 Lt 2t I[.'i
Municip SC IO Estado % | Municipio CLAITIBA . Estado | f
Codige do Municipie. (1% 57C°§ Codigo do Musicpio * ¢ 15 .0 ¢ e
N° do N 1 do Produto Guia de Recolhimenta ¢
C i/tpgorda ?y__:. 'I.JIU.REPIOQE‘%IID Exposigae 2 . ™
O MEID DE TRANSPORTE gnimeil deser s | j !
‘ 4 ol _
0 ATESTADO DE EXAME - . : . .

Febre Afto: Fesle Suing Cla Doanga de Morek Bruealose
t Bow Duta
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ANEXO 3

Workshops and clinical training

Worldwide technical support

On-going clinical support

EpiLight”

Light Source

Wavelength Range

Method of Optical Output:
Energy Fluence Range
Pulse Sequence

Pulse Duration

Delay between Pulses

Peak Optical Power per Pulse
Method of Pulse Generation
Spot Size

Beam Uniformity

Physical Dimensions

Weight

Electrical Requirements

International

In-service and application training

Technical Specifications

Comprehensive Customer Support

TI’.!!’Tlﬂg seminars and workshops are conducted
waorldwide

On-site application tr 1ining for physicians, nurses
and other medical staff is provided

Trained service engineers provide techmical support
for customers worldwide

Clinical support specialists ensure customet

satisfaction through continuous chnical updates

ntense pulsed light source

590 - 1200 nm

Direct coupling thraugh a light quice

30 to &5 J/emv in one pulse sequence

2 to 5 pulses

2.5 to 7 milliseconds per pulse

1 to 300 milliseconds

Up to 5,000 watts

Capacitor bank electnical discharge switch
8 x 35mm. 10 x 45mm

+5%

60 x 88 x 200cm (23 x 34x 79in)

1B0kg 1396ibs)

1207230 VAC £ 100, 2547164 50/60 Hz. single pnase

ESC Mecical Systems is a leading suppher of light based systems for treatment of medical and cos
metc conditions. Contact us for the safes representative nearest you

ESC Medical Systems Ltd.

Yokneam Industrial Park

Yokneam 20692, Israel

Tel: 972 4.959 9000 Fax. 972 4 959 9050

ESC Medical Systems Inc

I 100 Crescent Rd . Needham, MA 02194
- Tel: 1.800.562 5916 Fax: 1 781 444 8812

@ ®¢

‘ ARG Germany
m - ledicsl Systems

LIGWE rmar rarafse
o W L4

Internet Website

ESC Medical Systems (France) SARI
120, Ave. Charles de Gaulle
) 92200 Neuilly-sur-Seine
g Tel: 33.1.47.45.60.81 Fax 33.1.47 4512 49

ESC Medizintechrik Vertriebs GmbH
Leonhardsweq 2, D-82008 Unterhaching b Munchen
Tel: 49.89.66.53.93.05 Fax: 49 89 66.53.93.07

http://www escmed com
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ANEXO 4

Laser Type AlG3As Digde Arrays AlGaAs D ode Arrays AlGaAs Diode Arrays
Waveength 800 nm 50O nm 800 nm
Repetit:on Rate Upto Y Hz Upto 2 Hz Up to 2 He

Spot Size 9 mm [rquere} 9 mm (square) 12 mm {square}
Nuence 10 - 40 vom? 0 - 60 Jem:? 10 - 60 Lom¢
Pulse Widwn 5 - 100 ms OptiPulse™ 5 - 100 ms DptiPuise™ 5 - 100 ms OptiPuise '™
Peak Powe: 1600W 1600W 2300w

Conling Sed.contained, closed cycle
T R R R R SRR
£ 100 - 120 VAC, 12 A, 100 - 120 VAC, 16 A,

ectrical 100 - 120 VAC, 12 A,

200 - 280VAC, 6 A 200 - Z80VAC, 6 A, 200 - 240VAC, B A,
50060 He 50/60 Ha 50060 s
We ight 60 ths. (27 kg) 60 ibs. (27 kg) 114 ibs, (52 kg)
D mensiewny 117 20 5% 157 TR 2057 157 457 1570 3R

-w-D--‘E il!-'.)-!!r_m! r!:!?:ﬂcm ii?:!an!?(mi
47 s {21 Shagh N4

We ght 47 by (215 kg)
19°x 2357 245"

192 21 5%2 245
(48 2 60 2 62 tm} {48 % 60 « B2 ¢m}

Dmensvons

Walad

THREE DIFFERENT LIGHTSHEER MODELS TO CHOOSE FROM

ihe LightSheer ST system is a portable, affordable entry into the growing laser
hair removal market. The LightSheer ET has the same tabletop characteristics as
the LightSheer ST, but delivers higher energy for treatment flexibility, and twice
the speed for shorter treatment times. The LightSheer XC is designed for busy
practices and provides both high energy and the most rapid coverage rate.

A tonvenient, wheeled cart with removable storage tray s also available for
the tabletop LightSheer ST and ET models. All systems can be plugged into any
standard wall outlet, requiring no electrician visit. For more information on
LightSheer, and to view dlinical proof regarding LightSheer’s achievements,
please visit our website, www.lumenis.com

X9
e 17
REGISTERLD

Liwmenh, it ingo, LightShess, OptiPulse snd ChilTip are tademarks or regntered
rade macks of the Lumens group of rompanies Copyright & 2001 the Lumenn
oum of companies, Frodurt spectcations sre subjact 16 rthange without notice.
Al fghirs recsrved,

Srimted i the US A PEAOGO1YS REV &

O UMEN

Fax 4 43 2

ISKARL L1

Yoohrmoam, bara !

Tel & 922 3 %% i
937 M

£ HINA

[RTLTRLTS

Hetprng, 1 b
Tl & W 10

fas B 1t fur)
ummer CYMETIEN AL
Rrisbianms ol Ssuocodey
Tl o« b dd 21 202
L LI L R D
tlera  wwn. | smeng
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ANEXO §
a- RESULTADOS MORFOMETRICOS DO GRUPO EXPERIMENTO EpiLight®

Para as tabelas abaixo utilizar a legenda:
E = EpiLight®

0, 15, 30 = dia 0, dia 15, dia 30 do experimento

A = segmento anterior

M = segmento médio

P = segmento posterior

Em vermelho: camundongos em fase telégena

Acrotriquio/
Infundibule Istmo Bulho
PELOS EM '3 16 15 12
CAMPOS 19 15 8
Medida do bulbo 71,73716 66,03844 73,12687 89,18869 57,30636
76,22712 64,57416 66,64536 73,04079 49,81223
52,73254 65,05947 60,05105 62,33345 75,76353
78,11841 58,78044 92,13098 54,51581 68,50732
Acrotriquio/
infundibulo Istmo Bulbo
13 26 30
U N —
CAMPOS 13 16 24
Medida do bulbo 99,64972 66,72083 68,50732 77,01536 61,27481
58,88737 55,72565 97,94313 162,132 61,60248
90,10102 97,40208 41,27546 60,61414 115,5421
80,76348 132,3529 126,7181 54,21494 58,71618
Acrotriquio/
Infundibule Istmo Bulbo
14 16 13
CAMPOS 17 11 20
Medida do builbo 69,58251 102,0452 51,64764 46,2495 61,70452
38,13831 83,46042 39,94314 77,87643 48,16849
60,30196 44,24736 70,087 83,12800 73,40166
57,45985 44,44597 48,16849 93,80918 60,4062

e~ e T e epr——
ALTERAGOES ANATOMOPATOLOGICAS INDUZIDAS POR FONTES DE LUZ NA REMOGAO DE PELOS EM
CAMUNDONGOS




ANEXOS 130
e ——————————

Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
19 - 19 28
NUMERQO DE
PELOS EM 3 ° 9 0
CAMPOS 18 17 g
Medida do bulbo 68,23126 47 95906 5499836 74,97891 65,80941
52,3734 59,01543 67,63858 100,9544 85,02866
48,32496 50,16462 90,10102 80,84134 93,59433
48,0115 64,59365 69,69092 51,08424 70,4094
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
D 5A 4 8 1
NUMERO DE
PELOS EM 3 4 12 2
CAMPOS 9 7 2
Medida do bulbo 4927892 47 61677 0 0 0
50,78781 0 0 0 0
46,03134 0 0 0 0
42, 8313 0 0 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
8 8 C
NUMERO DE 7 8
PELOS EM 3
CAMPOS 3 7
Medida do bulbo 47 8277 48,_53281 46,11327 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
O 0 0 0 0
Acrotriquio/
infundibulo Istmo Bulbo
23 25 29
NUMERO DE
PELOS EM 3 21 19 28
CAMPQOS 27 24 35
Medida do bulbo 99,88934 49,78696 42 86067 56,95397 53,20762
88,89194 36,48593 63,53305 65,05947 59,96718
60,61414 60,19755 79,88627 61,86744 62,37381
52,73254 4927892 59,39796 63,632 55,54472
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
29 23 41
PELOS EM 3 33 24 30
CAMPOS 33 25 26
Medida do bulbo 49,20226 88,10998 67,4523 83,24809 38,88972
78,35964 84,30045 76,55654 81,89288 68,28656
60,4062 73,19567 71,66697 78,80797 71,66697
71,94733 92,49899 110,874 85,02866 81,0279
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
15 11 24
PELOS EM 3 16 ° 16
CAMPOS 21 19 22
Medida do buibo 114,4149 87,49377 91,10094 49,568437 96,67178
94,8894 66,79622 73,07524 49,27892 86,37934
76,40847 53,93572 82,80962 79,20611 81,04343
81,80288 73,81192 74,35541 86,37934 99,11798
Acrotriquio/
infundibulo Istmo Bulbo
11 16 32
CAMPOS 16 21 20
Medida do bulbo 89,31557 46,11327 59,03675 72,92011 59,01543
65,98126 137,9755 £5,06685 93,88934 72,92011
79,77594 B82,44415 55,88348 57,19647 28,244086
59,03675 50,41482 89,8493 72,78193 58,5015
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
3 10 4
NOMERD DE I |
CAMPOS 7 10 2
Medida do builbo 51,15808 38,40134 0 0 0
44,19045 41,27546 0 0 0
39,65862 27,15385 0 0 0
41,8807 0 0 0 0
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
0 28 10 6 2
PELOS EM 5 4 : 3
CAMPOS 2 5 0
Medida do bulbo 33,94926 36,17422 0 0 0
46,03134 29,25075 0 0 0
50,58922 0 0 0 0
55,34047 0 0 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
0 31 20 18 11
M E—
CAMPOS 14 15 26
Medida do bulbo 51,67199 47,32521 79,66546 78,80797 60,61414
71,68452 78,88775 55,34047 86,37934 75,02924
58,69475 57,48174 83,00691 53,95904 82,60962
73,79487 66,87153 85,13219 73,12687 63,9476
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
9 17 8
PELOS EM 5 16 19 d
CAMPOS 12 13 12
Medida do buibo 77,79561 69,6548 65,98126 60,71785 58,71618
76,30961 63,3347 51,67199 60,4062 51,15808
92,22653 80,77906 64,24206 56,86553 59,46148
52,51735 69,6548 90,92121 47,16542 55,40864
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
16 17 17
s s ol
CAMPOS 6 12 14
Medida do bulbo 132,5713 134,8393 117,4859 64,80757 73,04079
107,357 89,86331 96,76702 80,90358 63,632
139,6344 80,32608 133,1774 113,8748 51,47682
65,52199 78,13452 59,71487 82,55091 97,40208
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Acrotriquio/
Infundibuto Istmo Bulbo
18 30 23
U )
CAMPOS 10 20 15
Medida do bulbo 114,4149 73,12687 48,86868 61,78604 68,87367
58,523 59,01543 83,27931 73,12687 115,8032
59,86218 35,96492 95,51059 73,12687 79,64967
52,80407 42,8313 5,888737 103,9268 140,4968
Acrotriquio/
Infundibulo istmo Bulbo
10 19 26
NENERO bE o el
CAMPOS 20 13 18
Medida do bulbo 78,55209 63,80971 £63,21538 60,80068 74,57507
86,26273 60,30196 109,6415 44,8686 66,2477
85,20605 66,94675 61,60248 68,87367 48,97157
75,23021 35,47174 48,97157 69,25625 52,73254
Acrotriquio/
Infundibuio Istmo Buibo
15 11 21
N DS T )
CAMPOS 21 12 18
Medida do bulbo 94,8894 62,19199 47,72235 71,82481 53,18396
83,27931 59,46148 28,24406 65,98126 59,22825
76,75351 51,47682 69,16535 50,58922 76,67297
49,27892 47,11203 62,75592 71,45598 63,9476
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
38 32 23
PELOS EM 5 18 < 2
CAMPOS 9 34 26
Medida do bulbo 73,12687 81,0279 52,73254 62,37381 90,85199
71,82481 B8,29543 64,57416 75,68044 75,66397
59,79509 100,5547 78,11841 68,72736 60,19755
50,08932 57,21846 47,16542 68,50732 65,06947

CAMUNDONGOS
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
m 2 5 3
PELOS EM 5 : 5 0
CAMPOS 4 4 3
Medida do bulbo 45,426 24,16248 60,71785 0 0
45,09239 27,10747 0 0 0
53,84232 53,95804 0 0 0
36,5204 51,20724 0 0 0
Acrotriquio/
Infundibuio Istmo Bulbo
18 23 18
ITEs ) R—
CAMPQOS 23 20 30
Medida do buibo 72,92011 66,2477 62,19199 79,33309 41,27546
78,95153 67,09694 76,16106 74,57507 32,70333
89,7372 43,15324 89,7372 82,55091 90,81044
52,03597 62,75592 82,62709 47,8277 88,90609
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
20 22 16
CAMPOS 19 19 27
Medida do bulbo 108,2905 81,89288 85,55973 70,89026 74,87815
97,73737 103,5994 99,9523 56,95397 92,00799
76,30961 61,23372 96,868398 65,73288 67,09694
99,9523 77,74707 93,10M 68,34182 50,98562
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
4 4 3
CAMPOS 4 14 0
Medida do bulbo 36,20899 47,59034 0 0 Y
76,16106 31,72689 0 0 0
20,6834 0 0 0 0
32,70333 0 0 0 0
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Buibo
: 21 29 14
U I —
CAMPOS 22 19 35
Medida do bulbo 87,52253 61,23372 68,21282 28,59823 51,25636
110,2937 53,32572 92,83844 B2,80962 B87,26337
55,40864 52,73254 55,79334 57,19647 76,16106
62,21222 85,7947 57,74382 82,76402 96,45445
Acrotriquio/
Infundibuio Istmo Bulbo
23 35 27
FRSsRss I —
CAMPOS 15 22 23
Medida do bulbo 66,92795 79,71283 60,61414 77,87643 71,45598
103,417 108,6733 53,30212 40,93876 59,60942
87,99567 77,79561 84,33029 92,3901 69,29258
53,30212 54,51581 104,3738 68,12053 74,70993
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
18 14 6
CAMPOS 9 18 7
Medida do bulbo 79,57064 65,98126 63,86884 51,15808 39,75368
48,24679 70,4094 56,08575 73,48732 52,32533
34,24447 60,4062 41,63966 87,99567 90,64401
57,74382 £1,26049 64,41809 62,85609 68,48895
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Butbo
0 10 7 7
CAMPOS 13 10 11
Medida do bulbo 146,4429 80,84134 70,4094 75,91285 86,96005
96,57178 114,2719 106,4152 82,15366 70,94349
110,8173 113,2432 76,14454 82,15366 98,35337
60,30196 112,3172 62,51486 68,50732 120,9997
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
0 20 10 15
PELOS EM 3 0 0 0
CAMPOS 0 0 0
Medida do bulbo 111,5077 67,39631 81,89288 66,72083 54,21494
110,0196 115,814 77,097 81,66209 61,27481
85,72134 86,37934 55,49939 57,30636 48,24679
126,7885 110,1339 81,76987 £8,43381 54,26133
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
10 10 16
T 7 R
CAMPOS 4 12 11
Medida do bulbo 180,7667 68,50732 69,6548 68,21282 69,568251
104,3738 67,63858 111,767 64,41809 61,29534
88,67936 70,24838 66,58869 74,57507 54,58501
71,24436 64,41809 59,63052 4444597 64,41809
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
i 10 8 23
N O T —
CAMPOS 14 15 21
Medida do buibo 120,8124 106,4743 80,0279 65,98126 39,27605
130,5437 72,34845 48,0115 54,02895 71,10283
55,70306 113,1765 74,97891 86,20437 54,14527
78,95153 98,32778 76,16106 73,12687 65,73288
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulho
0 1P 13 30 12
NuroD: ol w
CAMPOS 18 32 23
Medida do bulbo 116,356 73,24722 46,00399 92,13098 60,05105
59,71487 92,22653 64,02625 49,27892 55,40864
57,32831 56,95397 81,95431 88,62259 56,2202
56,06331 63,86884 75,16328 90,43556 66,03844
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
D 2P 8 14 22
PELOS EM 3 12 13 17
CAMPOS 9 12 22
Medida do bulbo 76,29312 47,8277 63,45378 74,16803 48,20226
80,91913 61,0279 66,64536 61,0279 B3,46042
81,21403 71,10293 61,94874 56,48813 81,29146
65,04013 70,087 65,21401 65,34893 69,96121
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Buibo
16 20 27
e ) I S
CAMPOS 19 24 13
Medida do bulbo 39,01892 51,96338 81,89288 46,00399 68,50732
40,44401 50,78781 51,64764 61,78604 72,48744
53,93572 54,58501 51,64764 57,74382 59,03675
60,30196 69,52824 66,26669 99,37154 64,57416
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
16 22 15
CAMPOS 16 13 21
Medida do buibo 76,02878 36,20899 55,24945 56,86553 56,26494
78,76005 69,25625 55,40864 57,32831 45,67461
76,6715 58,88737 65,40666 53,93572 44,41765
43,76126 34,06026 49,27892 68,28656 56,08575
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
0 5F 5] 6 2
e ] ) I
CAMPOS 7 7 0
Medida do bulbo 31,92457 35,22257 0 0 0
26,59198 22,26541 0 0 0
44 53082 38,20424 0 0 0
28,59823 27,70432 0 0 0

CAMUNDONGOS
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%

Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
P 23 19 31
PELOS EM 3 25 27 25
CAMPOS 27 , 26 32
Medida do bulbo 81,87751 34,64629 56,2649 76,73711 44,78439
50,98562 100,053 36,48593 50,41482 55,54472
51,37896 55,06695 38,88972 53,95904 57,89615
65,21401 55,40864 46,84419 92,22653 50,38986
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
F 21 19 19
O Y
CAMPOS 11 14 17
Medida do bulbo 52,5413 48,24679 83,596 85,98515 69,52824
70,89026 81,95431 89,80728 114,0073 87,37865
83,71632 110,7832 111,4626 82,73361 57,30636
124,6063 78,3757 78,26324 89,65303 45,12028
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
27 11 17
CAMPOS 19 22 22
Medida do bulbo 91,19757 50,16462 46,11327 56,2202 68,67242
49,17668 53,18396 67,4896 54,02895 55,49939
69,52824 77,87643 38,20424 57,50362 58,78044
49,78696 82,73361 52,32533 53,0181 63,15564
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
4P 21 32 32
CAMPOS 22 31 28
Medida do bulbo 58,88737 52,5413 68,67242 60,80068 54,30769
59,01543 51,64764 49,66044 71,26202 69,96121
60,30196 52,73254 41,91073 53,95904 36,79499
59,96718 44,24736 53,0181 52,44543 49,55899
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
22 24 24
FLissons T ) M—
CAMPOS 15 158 17
Medida do bulbo 65,11747 94,33083 48,99725 58,523 56,86553
£66,94675 102,525 57,74382 39,01892 64,16367
61,94874 61,21317 57,74382 46,11327 79,33309
68,21282 68,13899 49,40642 5096718 69,29258
Acrotriquio/
Infundibuio Istmo Bulbo
0 1P 10 13 11
PELOS EM s d 13 14
CAMPOS 10 14 16
Medida do bulbo 77,47146 52,73254 85,27986 155,5103 85,85335
54,02895 63,15564 92,29472 101,5384 52,73254
39,40398 46,68276 76,30961 123,5721 58,32918
59,46148 66,03844 130,9767 108,7312 43,99068
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
15 10 12
PELOS EM 5 : 126 4
CAMPOS 17 12 11
Medida do buibo 90,10102 58,95143 56,75479 50,61409 66,43735
62,37381 44,24736 55,06695 87,30662 47,72235
66,01939 44,07641 44,24736 60,05105 63,9476
61,20534 43,29878 71,68452 60,30196 46,68276
Acrotriquio/
infundibulo Istmo Bulbo
21 17 17
CAMPOS 22 11 16
Medida do buibo 8.413.611 9.911.798 8.195.431 9.957.393 8.413.611
9.540.514 5.218.085 6.776.867 8.443.467 9.676.702
9.938.420 7.278.193 8.984.930 6.511.747 5.686.553
6.377.026 1.214.357 7.864.814 6.687.153 6.061.414
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Acrotriquio/
Infundibuio Istmo Bulbo
0 4F 5 11 5
7 —
CAMPOS g 13 B8
Medida do bulbo 104,4822 116,4533 83,2793 74,06718 74 57507
93,59433 82,55091 63,84814 75,76353 99,11798
98,82558 67,82435 62,75592 67,76867 94,35751
109,8708 86,02903 61,04851 71,38551 71,0321
Acrotriquio/ X
Infundibulo ISTMO Bulbo
9 14 16
itsoes i — —
CAMPOS 21 22 6
Medida do bulbo 46,68276 44,53082 48,16849 59,46148 50,38986
48,66227 49,66044 85,98515 44,67187 59,86218
43,565953 44,89664 46,2495 52,80407 49,55899
40,03753 42,32895 50,08932 71,66697 58,17799
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a— RESULTADOS MORFOMETRICOS DO GRUPO EXPERIMENTO LightSheer®

Para as tabelas abaixo utilizar a legenda:

S = lightsheer®

0, 15, 30 = dia 0, dia 15, dia 30 do experimento
A = segmento anterior

M = segmento médio

P = segmento posterior
Em vermelho: camundongos em fase telégena

Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
4 5 3
PELOS EM 3 2 ° 0
CAMPOS 3 6 0
Medida do buibo 40,53724 27,70432 32,12103 0 0
52,73254 27,38455 0 0 0
59,60942 25,62818 0 0 Q
39,244 29,80471 0 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
3 8 12
PELOS EM 3 10 : :
CAMPOS 6 11 8
Medida do bulbo 91,41805 46,03134 B84,13611 56,75479 48,35099
97,59565 69,96121 67,5455 51,64764 41,63966
56,1306 68,13899 55,79334 58,32918 61,94874
58,32918 59,27073 60,30196 40,44401 39,69033
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
34 21 27
aroDs sl w
CAMPOS 20 18 18
Medida do bulbo 99,9523 61,88777 54,26133 52,73254 50,78781
53,32572 51,20724 46,11327 61,78604 49,81223
63,15564 53,20762 74,97891 50,08932 56,72565
71,03211 48,86868 66,28567 58,37231 54,70014
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
O 44 2 4 0
PELOS EM 5 2 ’ 0
CAMPOS 4 3 0
Medida do bulbo 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
i 6 28 4
oD: 2 — ;
CAMPOS 10 26 2
Medida do bulbo 48,97157 62,57521 36,79499 59,60942 40,93876
43,15324 43,15324 33,46398 34,89958 47,32521
52,73254 32,12103 41,36681 44,53082 36,17422
85,8973 45,37057 36,24372 50,08932 31,24736
Acrotriquio/
Infundibulo istmo Bulbo
10 14 15
CAMPOS 9 25 18
Medida do bulbo 49,27892 51,7936 59,03675 66,94675 90,19872
41,51861 45,09239 118,8912 52,56525 71,73716
4575717 41,63966 65,40666 77,60128 49,55899
43,6461 42.86067 78,35964 61,23372 85,72134
Acrotriquio/
infundibulo Istmo Buibo
11 11 15
PELOS EM 3 13 12 15
CAMPOS 18 12 23
Medida do bulbo 53,88904 51,15808 57,19647 52,73254 43,09488
50,16462 45,426 44,78439 50,78781 34,8274
50,38986 56,62161 62,85609 38,13831 54,26133
52,5413 47,568034 44,19045 50,86208 51,37896
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
4 10 7
s S — —
CAMPOS 6 8 9
Medida do bulbo 61,23372 70,24838 54,70014 62,85609 107,8831
69,25625 66,41841 85,27986 119,6613 77,87643
153,1459 70,89026 61,70452 92,83844 65,40666
84,09123 71,0321 119,356 91,03186 56,86553
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
12 17 22
CAMPOS 20 21 21
Medida do buibo 87,60874 48,565873 52,56525 49,78696 60,19755
48,35099 42,23968 53,93572 42,71364 58,71618
70,44513 86,26273 57,65659 56,2202 52,3734
59,96718 60,61414 42,56609 84,31537 38,36856
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
5 13 0
RS 7 —
CAMPOS 6 10 0
Medida do bulbo 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
0 1A 3 7 0
CAMPOS 4 7 0
Medida do bulbo 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
4 10 0
ISR O : : o
CAMPOS 3 3 3
Medida do bulbo 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 Q
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
0 31 4 6 4
e 2 —
CAMPOS 4 8 3
Medida do buibo 56,48813 52,44543 53,67849 79,88627 65,52199
47,16542 115,814 56,95397 125,6421 82,62709
55,61264 72,34845 41,36681 50,16462 111,4513
73,04079 39,01892 55,64472 9531278 72,36583
Acrotriquio/
Infundibulo istmo Bulbo
0 44 16 19 17
PELOS EM & 13 14 16
CAMPOS 1B 15 16
Medida do bulbo 88,10998 103,5508 85,98515 71,87734 99,57393
89,18869 93,80918 88,84946 62,85609 62,05021
96,88398 92,49899 89,97525 92,87909 121,6014
84,8064 112,0144 105,4651 57,13043 86,30648
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
7 8 9
ars ol
CAMPQOS 13 14 13
Medida do bulbo 104,4822 63,80971 75,91285 74,35541 98,92738
71,29732 58,17799 59,46148 72,98909 74,27075
79,77594 B1,26049 70,46299 56,26494 76,73711
80,09077 109,4003 38,63002 63,17556 57,19647
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
3 5 0
oS : : :
CAMPOS 3 5 0
Medida do bulbo 0 0 C 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 Y] 0
0 0 0 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
5 5 5
U | I s
CAMPOS 4 9 9
Medida do bulbo 68,63576 97,38916 74,57507 45,78466 99,43483
76,94998 62,59532 57,65659 51,86643 55,61264
88,49471 76,16106 60,80068 78,80797 92,49899
54,70014 35,11523 42,71364 58,71618 50,58922
Acrotriquio/
Infundibulo istmo Bulbo
13 10 14
RO O 2 2 s
CAMPOS 19 15 18
Medida do bulbo 57,50362 79,77594 45,426 30,51395 76,75351
54,70014 72,01725 52,80407 £9,79909 53,30212
42,32895 52,94685 55,61264 58,60475 53,86569
61,86744 53,20762 72,78193 88,67936 49,27892
Acrotriquio/
infundibulo Istmo Bulbo
5 10 0
CAMPOS 5 7 0
Medida do bulbo 0 0 0 C 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
4 9 6
NUMERO DE
PELOS EM 3 0 L 10
CAMPOS 6 8 7
Medida do bulbo 7.903.117 4.271.364 5.927.073 5.506.695 4,978.696
4,643.954 5.196.338 4.981.223 5.774.382 4.124.496
5.497.548 5.430.769 4.127.546 6.194.874 6.251.486
5.549.939 5.414.527 7.538.059 454.260 5.237.340
' Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Builbo
16 13 14
NUMERO DE
PELOS EM 3 19 17 25
CAMPOS 14 17 16
Medida do buibo 49,40642 74,57507 104,0961 74,97891 58,69475
71,38551 72,78193 55,06695 56,08575 66,70197
96,1932 85,27986 81,04343 83,24909 58,69475
99,64972 76,55654 66,64536 108,1626 56,33199
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
23 20 27
NUMERO DE
PELOS EM 3 18 13 15
CAMPOS 12 17 29
Medida do builbo 48,16849 46,11327 44,19045 44 44597 93,64809
40,16304 48,24679 33,91217 62,21222 75,36389
70,24838 57,74382 61,20534 32,66483 57,89615
41,73021 44,70003 63,632 49,81223 46,19505
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
0 9 9
NUMERO DE 8 8 7
PELOSEM 3
CAMPOS 4 10 6
Medida do bulbo 124,4244 68,23126 74,5582 107,8831 53,32572
56,26494 105,0826 64,80757 57,74382 117.,2715
58,5015 92,30836 59, 54606 46,2495 56,79911
55,49939 66,11461 46,11327 59,27073 85,02856
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ANEXOS 147

Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Buibo
CAMPOS 17 22 19
Medida do buibo 52,5413 42,56609 49,81223 78,488 85,66261
47,8277 52,44543 54,26133 94,57062 98,50676
53,20762 67,4896 45,75717 83,05237 76,73711
53,86569 47,61677 43,156324 97,73737 70,94349
Acrotriquiof
Infundibulo Istmo Bulbo
3 8 0
U 2 B E—
CAMPOS 7 B8 0
Medida do bulbo 44,92465 0 0 0 0
77,26003 48,66227 0 0 0
69,81719 56,06331 0 0 0
51,08424 27,01448 0 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
1 15 16 16
s S I "
CAMPOS 18 14 11
Medida do bulbo 132,2292 50,41482 43,55953 41,27546 56,68824
180,5439 58,17799 47,16542 41,27546 58,5015
98,62165 52,03597 47,95906 31,48804 32,70333
105,1544 52,80407 72,34845 55,64472 39,40398
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
7 15 13
CAMPQOS 12 11 17
Medida do bulbo 75,16328 65,05947 77,79561 76,94998 64,80757
62,49473 68,50732 58,95143 71,92984 70,44513
60,2811 66,43735 57,19647 49,20226 63,47361
65,04013 48,97157 30,14055 63,15564 52,3734
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ANEXOS 148
g

Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
11 16 10
CAMPQOS 14 19 14
Medida do bulbo 106,946 110,4989 115,8466 106,3916 90,86584
46,68276 69,6548 94,07706 112,6751 74,03319
77,47146 82,2608 57,65659 121,6014 74,16903
96,0361 148,2787 173,028 94,87614 136,8676
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
17 11 5
PELOS EM 3 14 10 14
CAMPOS 8 11 13
Medida do bulbo B87,24895 80,92121 78,35964 59,01543 49, 17668
107,4624 61,94874 65,21401 66,26669 57,65659
79,66546 102,0822 61,0279 81,89288 69,6548
75,16328 74,35541 81,89288 87,37865 66,70197
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
S30 5M 2] 9 8
CAMPOS 6 10 13
Medida do bulbo 76,40847 107,3687 B87,30662 88,15281 56,95397
86,84422 95,29958 97,32454 81,29146 66,72083
92,30836 81,95431 136,2872 69,58251 73,88007
53,95904 89,34374 47,59034 90,10102 48,24679
Acrotriquio/
infundibulo istmo Bulbo
S01P 4 4 0
T I R
CAMPOS 3 6 0
Medida do bulbo 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
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ANEXOS 149

Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
O S —
CAMPOS 7 12 12
Medida do bulbo 61,86744 46,11327 80,26339 100,3292 57,45985
43,32783 86,59756 71,57913 71,87734 59,39796
49,81223 71,92984 54,58501 98,40452 36,62361
42,71364 73,48732 63,80971 87,30662 43,87612
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
PELOS EM 3 14 z 12
CAMPOS 16 8 10
Medida do bulbo 67,76867 50,48964 76,40847 114,2278 69,6548
46,65579 87,26337 97,19517 76,21061 61,27481
68,94671 58,5015 37,13538 56,86553 73,12687
59,54606 72,34845 95,20711 65,11747 64,41809
Acrotriquio/
Infundibulo istmo Butbo
S0 4P 3 7 0
CAMPQOS 6 10 0
Medida do bulbo 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
G 0 0 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
5 9 15
CAMPOS 6 8 6
Medida do bulbo 46,2495 47,59034 54,14527 56,62161 34,17091
53,20762 54,02895 48,97157 54,51581 51,08424
37,60674 43,00488 54,76911 40,44401 58,09141
46,2495 71,87734 63,15564 52,51735 49,27892
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ANEXOS 150
e —————————

Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
14 15 23
PELOS EM 3 9 ’ 9
CAMPOS 11 9 4
Medida do bulbo 117,4324 77,35768 85,02866 83,7614 84,47937
94,4508 62,33345 89,40005 61,29534 77,87643
89,80728 54,97548 123,1335 51,96338 85,868
59,39796 97,73737 97,28574 74,57507 83,49057
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
17 15 24
D T E—
CAMPOS 32 23 28
Medida do bulbo 5.971.487 8.077.906 4.376.126 5.608.575 7.298.909
4.294.865 6.672.083 6.321.538 5.996.718 5.549.939
5.137.896 5.061.409 6.624.770 5.120.724 6.619.089
4.066.120 6.321.538 6.315.564 4.978.696 6.127.481
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
S15 3P 15 12 8
R oL el
CAMPOS 15 15 g
Medida do buibo 63,84914 68,23126 106,3679 54,58501 68,34182
62,75592 70,24838 63,77026 53,95804 66,26669
52,73254 137,3448 47,8277 69,38331 68,28656
49,17668 64,41809 60,4062 52,73254 93,32507
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
8 9 13
N0 oE : ; :
CAMPQOS 23 16 14
Medida do bulbo 90,29632 82,55091 80,90358 88,38089 97,9945
71,94733 80,16928 95,83937 98,32778 52,94685
87,26337 94,25077 79,45987 81,32241 45,12028
83,24909 69,25625 71,82481 68,34182 106,3916
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ANEXOS 151
ey

Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
16 10 15
CAMPOS 13 15 7
Medida do bulbo 110,8173 43,55953 56,86553 87,82391 99,34622
74 82773 34,79125 72,10455 75,16328 44,92465
48,86868 76,80267 57,32831 73,79487 61,27481
71,03211 105,4651 81,39973 54,70014 58,5015
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
7 2] 4
CAMPOS 5 7 5
Medida do bulbo 87,24895 76,80267 4761677 44,44597 52,32533
65,67543 62,21222 43,08488 82,13098 71,92984
110,2937 59,73593 74,6582 101,5261 77,79561
71,57913 82,62709 65,05047 76,75351 58,71618
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
14 18 19
PELOS EM 3 7 10 23
CAMPOS 8 10 B
Medida do bulbo 76,567297 63,80971 109,5612 62,51486 65,05947
70,83699 87,98137 117,3573 112,094 51,64764
70,83699 62,59532 83,36992 64,57416 60,61414
95,6554 84,61331 74,82773 61,23372 70,81923
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
0 3P 8 13 14
s S — 5
CAMPQOS 8 12 14
Medida do bulbo 51,7936 73,94816 44,10494 54,30769 63,9476
48,86868 81,76987 58,78044 60,71785 57,48174
46,11327 51,08424 62,21222 53,32672 52,18085
50,78781 61,29534 46,65579 57,74382 54,79208
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
D 4P 3 10 3
e T E—
CAMPOS 5 5 0
Medida do buibo 0 O 0 0 8]
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
1 3 3
BTt T —
CAMPOS 8 5 3
Medida do bulbo 77,35768 82,15366 84,1959 60,61414 70,4004
51,96338 81,87751 63,53305 122,806 29,16459
61,23372 57,19647 37,43908 68,94671 32,66483
61,86744 135,1748 104,2773 88,10098 56,06331
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NEXOS (53
e —————————————

a—- RESULTADOS MORFOMETRICO DO GRUPO CONTROLE

Para as tabelas abaixo utilizar a legenda;

LEGENDA;
C = controle

A = segmento anterior
M = segmento médio
P = segmento posterior

Em vermelho: camundongos em fase telégena

Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
. 32 19 27
PELOS EM 3 2 22 30
CAMPOS 27 16 24
Medida do bulbo 73,04079 60,05105 45,37057 71,66697 49,40642
54,26133 54,51581 54,70014 63,17556 52,80407
56,86553 53,20762 70,44513 69,87123 40,63025
62,33345 50,38986 46,65579 59,71487 38,63002
Acrotriquio/
Iinfundibulo Istmo Bulbo
A 3 8 0
S S —
CAMPOS 2 6 0
Medida do builbo 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 c 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
caa [ 4 8 0
CAMPOS 3 4 0
Medida do bulbo 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
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ANEXOS 154

- .

Acrotriquio/
Infundibulo istmo Bulbo
:¥i 9 5 7
NUMERO DE
9 3
PELOS EM 3 7
CAMPOS 7 7 3
Medida do bulbo 25,62818 33,65145 33,46308 49,40642 0
36,9996 30,80124 33,61404 0 0
35,96492 37,16924 37,03359 0 0
52,18085 22,713 35,64866 0 0
Acrotriquio/
infundibulo Istmo Bulbo
NUMERO DE
PELOS EM 3 6 7 14
CAMPQOS 3 ] 13
Medida do bulbo 85,72134 72,34845 47 59034 58,88737 63,17556
50,86208 49,81223 92,41734 107,2749 51,15808
82,73361 56,86553 83,27931 85,20605 70,67695
68,87367 77.79561 70,74812 67,76867 52,03597
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
23 2 25
NUMERO DE
2 27
PELOSEM 3 6 17
CAMPOS 25 13 23
Medida do bulbo 54,76911 53,95904 55,06695 68,23126 66,70197
83,3347 49,20226 76,16106 63,47361 44 19045
64,24206 54,26133 60,30196 53,18396 65,98126
76,94998 57,30636 75,91285 60,30196 55,40864
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
C 2M 4 5 Q
NUMERO DE 3 7 0
PELOS EM 3
CAMPOS 4 5 0
Medida do bulbo 0 0 0 0 0
0 o 0 0 C
4] 0 0 ] o
0 0 0 0 0
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
can 1 3 8 0
T —
CAMPOS 3 3 0
Medida do buibo 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 Q 0 0
0 0 8] 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulho
i 6 6 0
CAMPOS 2 9 3
Medida do bulbo 0 8] 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
Acrotriquio/
infundibulo Istmo Bulho
com | 8 12 16
CAMPOS 15 9 42
Medida do bulbo 58,69475 52,73254 36,62361 53,20762 59,01543
58,17799 49,68577 £59,96718 76,73711 55,54472
54,14527 68,48895 62,97608 50,61409 50,16452
54,26133 47,08532 54,14527 43,32783 73,48732
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Buibo
29 14 23
RO R =3 I
CAMPOS 27 22 20
Medida do bulbo 72,78193 79,31723 90,76886 58,24283 62,19199
£0,08932 61,0279 49,27892 99,62446 48,24679
51,86643 64,18328 49,27892 56,06331 61,78604
62,75592 55,52206 57,30636 77,87643 62,05021
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Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
_ 5 . 0
NUMERODE 5 6 0
PELOSEM 3
CAMPOS 5 4 0
Medida do bulbo 0 0 0 0 0
0] 8] 0] 4] 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0]
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
NUMERO DE 4 8 2
PELOSEM 3
CAMPOS 6 8 0
Medida do bulbo 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0] 0 0
G 0] 0 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo istmo Bulbo
4 C
NUMERO DE 3 1
PELOS EM 3 ! 0
CAMPOS 5 ) 0
Medida do bulbo 0 0 0 0 0
0 0 0 O 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
Acrotriquio/
Infundibulo Istmo Bulbo
: 2 12 0
NUMERO DE
PELOS EM 3 6 ! 0
CAMPOS 7 15 0
Medida do buibo 0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 0 0 0
0 0 C 0 0
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