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Resumo

A cicatrizacdo de feridas envolve varios processos como inflamacdo, proliferacdo celular e
contracdo do colageno formado. E dividido sistematicamente em trés fases principais: fase
inflamatoria, fase proliferativa e fase de remodelacdo. A prevaléncia de feridas cronicas no
Brasil é elevada, assim a busca por tratamentos alternativos é de fundamental importancia.
Desta forma, este estudo tem como objetivo avaliar os efeitos de géis fisioldgicos hospitalares
sobre o processo cicatricial em lesdes na pele em ratos normoglicémicos e hiperglicémicos.
Os animais foram anestesiados e lesionados (lesdo cicatricial), segundo padrdes pré-
estabelecidos, posteriormente tratados por 16 dias com os diferentes tratamentos como: soro
fisiologico liquido 9% (controle), pomada (Kolagenase) como controle positivo, Soro
fisiologico 0,9% Gel (SFGel); Soro glicosado Gel 50%; Carbopol Gel. As lesdes avaliadas
nos 1°, 4°, 8° 12° e 16° dias, quanto a contracdo das feridas, a aparéncia das feridas e a
quantidade de exsudato. Os tratamentos com os diferentes géis resultaram em diferentes
respostas, o gel com glicose a Kolagenase apresentaram uma demora na cicatrizacao,
enquanto que o soro fisiologico teve melhora na cicatrizacdo com formacdo de tecido
epitelial. Porem mais estudos estdo sendo realizados para concluséo dos resultados.
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INTRODUCAO

As feridas sdo uma ruptura da continuidade normal da estrutura corporea resultantes de
traumas fisicos, quimicos, mecanicos ou afeccdes clinicas e podem ser classificadas quanto a
apresentacdo clinico-cirargica, tempo de exposicdo e contaminagdo bacteriana (WALDRON ;
ZIMMERMAN-POPE, 2007).

A cicatrizacdo de feridas envolve varios processos como inflamacéo, proliferacdo celular e
contracdo do coladgeno formado (GANTWERKER; HOM, 2011). A cicatrizacdo depende de
varios fatores como: idade do paciente, grau de nutricdo, uso de corticosteroides, diabetes,
influéncia do horménio de crescimento e resposta genética. O fechamento de uma ferida pode
ocorrer por primeira, segunda ou terceira intencdo (JUNIOR et al., 2006; ADAMS, 2009).

A primeira intencdo € a situacdo ideal para o fechamento das lesGes e esta associada a feridas
limpas com perda minima de tecido. Nesta situacdo é possivel fazer a juncdo dos bordos da
lesdo por meio de sutura ou qualquer outro tipo de aproximacdo com reduzido potencial para
infeccdo. O processo cicatricial ocorre dentro do tempo fisiolégico esperado e, como
conseqiiéncia deixa cicatriz minima (JUNIOR et al., 2006).

A segunda intencdo, esta relacionada a ferimentos infectados e a lesGes com perda acentuada
de tecido, onde ndo é possivel realizar a juncdo das bordas, acarretando um desvio da
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sequéncia esperada de reparo tecidual. Este processo envolve uma produgdo mais extensa de
tecido de granulagdo e, também requer maior tempo para a contracéo e epitelizacdo da ferida,
produzindo uma cicatriz significativa (BOGLIOLO, 2006).

A terceira intencdo ocorre quando existem fatores que retardam a cicatrizacdo de uma leséo
inicialmente submetida a um fechamento por primeira intencdo. Esta situagdo acontece
quando uma incisdo é deixada aberta para drenagem do exsudato e, posteriormente fechada
(BOGLIOLO, 2006).

O processo de cicatrizacdo € universal e apds o ferimento ocorre uma sequéncia de reacdes
fisicas, quimicas e bioldgicas cuja finalidade é reconstituir a continuidade tecidual que foi
interrompida. Inflamag&o, debridamento, cicatrizacdo e maturacdo sdo eventos distintos que
ocorrem simultaneamente.

A cicatrizacdo em meio Umido apresenta vantagens quando comparada a0 meio seco, como
prevenir a desidratacdo do tecido que pode acarretar a morte celular; acelerar a angiogénese;
estimular a epitelizacdo e a formacéo do tecido de granulacdo; facilitar a remocéo de tecido
necrdtico e fibrina; servir como barreira protetora contra microorganismos; promover a
diminuicdo da dor; evitar a perda excessiva de liquidos e traumas na troca do curativo
(GANTWERKER et al., 2006).

Estudos recentes mostram que o uso de hidrogeis como biomateriais na cicatrizacdo de feridas
é promissor. Os filmes de hidrogel sdo misturados a substancias bioativas que podem
recuperar a lesdo. Entretanto, estes filmes ndo s6 absorvem o exsudado, mas também
previnem a perda de agua por evaporacgdo e a desidratacdo da lesdo o que pode estimular o
processo de cicatrizacdo (BALAKRISNAN et al., 2006).

Numerosos tratamentos tém sido desenvolvidos para promover a cicatrizacdo de lesbes. O
medicamento ideal precisa ser biocompativel, ndo citotoxico, ndo antigénico, garantir a
distribuicdo celular, manter a viabilidade celular e o fendtipo, induzir a migracdo e a
proliferacdo das células epiteliais, dos fibroblastos e das ceélulas endoteliais, produzir a
regeneracao dos tecidos tdo bem quanto os componentes da matriz extracelular requerem (o
fazem) para o reparo dos tecidos ( BALAKRISHNAN et al., 2005).

Estudos recentes mostram que o uso de hidrogéis como biomateriais na cicatrizacéo de feridas
é promissor. Dessa forma, o presente estudo teve como objetivo avaliar os efeitos de hidrogéis
sobre o processo cicatricial em lesdes de pele em ratos normoglicémicos e hiperglicémicos.

METODOLOGIA

Foram selecionados diferentes tratamentos utilizando respectivamente: soro fisiologico
liqguido 9% (controle), pomada (Kolagenase) como controle positivo, Soro fisioldgico 0,9%
Gel (SFGel); Soro glicosado Gel 50%; Carbopol Gel.

Para a realizacdo deste estudo foram utilizados ratos Wistar machos, com 11 semanas de
idade, provenientes do biotério da Central de Laboratorios da Universidade Luterana do
Brasil (ULBRA/Canoas), protocolo n® 2014-2P. Os animais foram mantidos com alimentacédo
solida (racdo) propria para animais de laboratorio e agua, em ambiente restrito, com
temperatura controlada (25°C e ciclo de 12 horas de luz e escuro). Para melhor acomodacéo,
foram mantidos ap0ds a cirurgia em gaiolas separadas (FERREIRA, 2006; BUSNARDO E
BIONDO-SIMOES, 2010; BIONDO-SIMOES et al.,1991). A eutanasia dos animais foi
realizada através da inalacdo de Isofluorano. Os experimentos foram conduzidos de acordo
com as diretrizes para 0 manejo de animais de laboratdrio e diretrizes éticas para a
experimentacdo animal.

Para induzir a hiperglicemia os animais receberam uma dose Unica de 80 mg/kg de
estreptozotocina por via intraperitoneal. Verificacdes dos niveis de glicose foram feitas
retirando-se sangue da veia caudal, sendo aplicada uma gota de sangue sobre fita reagente de



determinacdo de glicemia e leitura em aparelho especifico. Foram utilizados animais com
niveis de glicose maiores que 200mg/dL. As lesdes foram produzidas 7 dias ap0s a inducdo da
diabetes.

Os procedimentos cirdrgicos foram realizados em condi¢Ges assépticas e as lesdes
cicatrizaram por segunda intengdo. Os animais foram previamente pesados e anestesiados
com uma mistura de cetamina (50mg/kg) e xilazina (10 mg/kg), por via intraperitoneal. A
lesdo foi realizada na parte superior do dorso dos animais, uma lesdo Unica ate a fascia
muscular de 2 cm de didmetro. Os animais receberam uma farta camada do produto testado,
duas vezes ao dia, durante 16 dias.

RESULTADOS E DISCUSSAO:

O tratamento com os diferentes géis e tinturas fisioldégicos resultou em diferentes respostas,
como:

Figura 1: Contracdo das feridas (média + erro padrdo; n=8).
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Quanto a contracdo da ferida os ratos normoglicémicos tratados com soro fisioldgico gel e
carbopol no 4° apresentaram maior contracdo das feridas, no 8°12° e 16° dia observou-se
maior contracdo das feridas tratadas com soro fisiologico liquido, mostrando que o meio
Umido favorece a cicatrizacdo. J& 0s ratos hiperglicémicos apresentaram retardo na
cicatrizacdo nos primeiros dias de tratamento, quando comparados com os normoglicémicos.
Nos demais dias ndo houve diferenca significativa entre os grupos. Os tratamentos com 0sS
diferentes géis resultaram em diferentes respostas, o gel com glicose e a Kolagenase
apresentaram uma demora na cicatrizacdo, enquanto que o soro fisioldgico teve melhora na
cicatrizacdo com formacao de tecido epitelial.



Figura 2: Aparéncia das feridas (média * erro padrdo; n=8).
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Quanto ao escore da aparéncia das feridas, os animais hiperglicémicos tratados com soro
fisiologico gel apresentaram melhora na aparéncia das feridas no decorrer de todo tratamento
e também se manteve a acdo do soro fisioldgico gel. Havendo um maior equilibrio entre os
grupos. J& nos animais normoglicémicos o gel fisioldégico hospitalar foi o tratamento de
melhor resposta em todos os tempos, enquanto que o carbopol, a kolagenase e a glicose 50%
tiveram uma resposta negativa na aparéncia da ferida.

Figura 3: Quantidade de exsudato (média + erro padrdo; n=8).
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Quanto ao escore de exsudato, os animais normoglicémicos tratados com soro fisioldgico gel,
apresentaram menos exsudato ao longo do tempo, nos demais dias houve uma reducao
expressiva na quantidade de exsudato nos tratados com soro fisioldgico liquido. Os demais
grupos continuaram a ter muito exsudato na ferida.
Nos hiperglicémicos a quantidade de exsudato manteve-se reduzida desde o inicio com o gel
fisiologico e soro fisioldgico liquido, desaparecendo completamente ao longo do tempo. Os
demais grupos continuaram a apresentar exsudato.

CONCLUSOES

Pode-se concluir que o gel com soro fisioldgico e o soro liquido apresentam maior contragao
das feridas em ratos normo e hiperglicémicos no decorrer dos tratamentos, no que se refere a
aparéncia das feridas o soro fisioldgico gel apresentou melhora no decorrer de todo tratamento



em ratos normo e hiperglicémicos. Quanto ao exsudato, os animais normoglicémicos tratados
com soro fisioldégico gel, apresentam menos exsudato ao longo do tempo. J& em animais
hiperglicémicos ocorre uma reducdo expressiva na quantidade de exsudato nos tratados com
soro fisioldgico liquido semelhante ao gel fisioldgico.

Os tratamentos realizados com o0s géis parecem ser Uteis e demonstram uma boa
resposta no fator cicatrizacdo e recuperacdo tecidual, porém, mais estudos necessitam ser
realizados para a conclusao final dos resultados.
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