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RESUMO

Introducio: A cicatrizagdo das feridas ¢ processo altamente complexo com varias fases. Inimeras substancias tém sido
usadas desde os tempos remotos para estimuld—la. Entre elas, o extrato da Orbignya phalerata com possivel agdo estimulante
da cicatrizagdo. Objetivo: verificar a agdo cicatrizante da Orbignya phalerata na cicatrizagao das feridas cirurgicas da pele
através de analise comparativa das alteragdes histologicas e morfologicas. Métodos: Foram utilizados 60 ratos, da linhagem
Wistar, adultos e machos. Para o experimento, eles foram distribuidos de forma aleatoria em dois grupos de 30 cada e usada
a substancia Orbignya phalerata intraperitoneal na dose de 50 mg/Kg, no primeiro dia da operagdo em um dos grupos. O
procedimento experimental constituiu—se em incisao cutanea circular de dois centimetros de didmetro com punch metalico.
No grupo controle ndo foi usada a substancia. Os ratos foram mortos nos 7°, 14°, 21° dias do pds—operatorio. Realizou—se
a analise macroscopica com lupa e paquimetro, para avaliagdo da evolucdo do aspecto da lesdo cicatricial e morfométrica
da ferida feita por analise histologica; as laminas foram coradas com Hematoxilina—Eosina (HE) e tricromio de Masson
e observaram-se a proliferacdo vascular, células mononucleares, células polimorfonucleares, proliferagio fibroblastica,
fibras colagenas e reepitelizagdo. Resultados: Mostraram na macroscopia dos animais do grupo experimento de sete dias
que um apresentou pequena quantidade de secrecdo sem outras altera¢des dignas de nota; nos animais de 14 dias identifi-
cou—se todos com ferida de bom aspecto; nos de 21 dias, foi observada a presenga de cicatrizagdo completa em todos os
animais. Quanto a analise histologica, houve diferenga significativa entre os grupos nas variaveis monocelulares e fibras
colagenas em todos os dias, e no 7° dia foi observada diferencga significativa na proliferagdo fibroblastica e reepitelizagao.
Conclusio: observou—se efeito favoravel do extrato aquoso do mesocarpo do babagu em nivel microscopico do processo
de cicatrizagdo, nas variaveis mononucleares e fibras colagenas, em todos os dias e entre os grupos.

Descritores: Cicatrizagdo de Feridas. Fitoterapia. Orbignya phalerata. Fisiologia da Pele.

ABSTRACT

Introduction: The wounds healing is a highly complex process with many phases. Countless substances have been used since
the remote times with the purpose a simulating the process. Among them the Orbignya phalerata extract was considered
as having a stimulating action. Purpose: The aim of this study is to verify the healing action of the Orbignya phalerata in
the healing of skin surgical wounds by a comparative analysis of the alterations obtained in histological and morphologic
aspects. Methods: Sixty male adult Wistar rats were used. They were distributed in a randomly in two groups of 30 each
and, in one group, Orbignya phalerata extrac was used intraperitoneally in a dose of 50 mg/Kg in the first day of surgery.
The experimental procedure consisted in a circular incision of two centimeters of diameter with metallic punch. In the
control group the substance was not used. The rats were killed in the 7th, 14th, 21st days of the post-operative period and
submitted to macro and microscopic analysis. The macroscopic one was made with magnifying glass and paquimeter. For
the histological analysis, the sheets were processed with Hematoxilina—Eosina (HE) and tricromic of Masson and slides
the vascular proliferation, monucleares cells, polimorfonuclear cells, fibroblastic proliferation, colagens fibers and reep-
itelization were assined. Results: In the macroscopic view the experimental group of seven days had only one animal with
small amount of secretion. In the animals of 14 days all of them had good aspect. The ones of 21 days, complete healing
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was observed in all animals. In the histological analysis, there was no significant difference among groups, except for the
7th day with significant difference in the fibroblastic proliferation and reepitelization favoring the experimental group.
Conclusion: A favorable effect of the aqueous extract of babassu mesocarp was observed in a microscope analysis in the

healing process of cutaneous surgical wounds in rats.

Key Words: Wound Healing. Phytotherapy. Orbignya phalerata. Physiology, Skin.

Introducao

A cicatrizagdo das feridas é processo altamente com-
plexo. Nele existe uma seqiiéncia de estagios interde-
pendentes e sobrepostos descritos como inflamagao (fase
exudativa), reconstrugdo (fase proliferativa), epitelizagdo
(fase regenerativa) e maturagao.

Ha diversos fatores que podem afetar positiva ou negati-
vamente o processo de cicatrizagdo, tais como: a) o ambiente
mais ou menos contaminado no qual ocorre a ferida; b) in-
feccdo sistémica concomitante, onde se retarda a cicatrizagao
devido a que a ferida disputa os mesmos globulos brancos
e nutrientes, com a infecgdo; ¢) o estado nutricional que,
quando deficitario, diminui as resisténcias organicas naturais
ainfeccdo; d) doengas sist€émicas associadas, como diabetes
e obesidade morbida, que por hiperglicemia (diabetes) afeta
o mecanismo de defesa do corpo, prejudicando a resposta dos
globulos brancos em geral e dos neutrofilos em particular; e)
riscos especiais, como radioquiomioterapia, uso de AINES
e drogas imunossupressoras'?.

Os principais fatores que podem favorecem a cicatriza-
¢do sdo: a) programas de controle de infecgdes; b) combate
ao estresse, devido a sua interferéncia malévola no equilibrio
hormonal orgéanico; c¢) uso de substancias farmacologicas
que comprovadamente apresentem favorecimento do pro-
cesso cicatricial.

O Brasil ¢ depositario de enorme flora riquissima em
matéria prima que tem despertado o interesse de pesqui-
sadores de varias universidades e institui¢des dedicadas a
fitoterapia. A regido amazonica é considerada fonte inesgo-
tavel de potencialidades terapéuticas com o uso de plantas
medicinais.

A Universidade Federal do Maranhdo (UFMA) tem
programa de valorizag@o das plantas medicinais através de
coleta do material botanico na pré-amazonia maranhense.
Todo o material 14 existente é herborizado e registrado no
Herbario da Universidade, inventariado, registrado e pes-
quisado. Com isto, ha o incentivo da implantag@o de hortas
medicinais comunitarias e farmdcias verdes, oferecendo
medicina alternativa de elevado alcance social, contudo de
baixo nivel de comprovagao cientifica.

Entre as varias plantas estudadas se inclui a Orbignya
phalerata ou babagu (catalogada com o ntimero 1136 do
Herbario Atico Seabra - UFMA). O mesocarpo do babagu
¢ usado em solugdo aquosa em varias doencas segundo a
crenga popular, inclusive como antiinflamatério e cicatri-
zante®. Desde 1950 tem sido realizado elevado nimero de
pesquisas para sua utilizagdo como medicamento, contudo
carecendo até agora de demonstragao fitoquimica de quais
elementos possuem o efeito favorecedor da cicatrizagdo. Ndo
ha ainda fracionamento suficiente para la se chegar.

Foi observado que o tratamento com o babacu induziu

a ativag¢ao de macrofagos levando ao aumento da produgéo
de oxido nitrico e a liberagdo da histamina que estimula a
atividade fagocitica. Este fato, favorece a destruicdo dos
tecidos no local de formagdo dos complexos imunes®*.

A ativagdo dos macrdéfagos durante a fase inicial da
cicatrizagdo ¢ parcialmente propiciada pelo 6xido nitrico,
que age estimulando as propriedades antimicrobianas nat-
urais. Alguns estudos comprovam que a inibi¢éo da sintese
do 6xido nitrico em camundongos afeta a cicatrizagdo das
feridas, o que sugere existir papel adicional ao antimicro-
biano durante a cicatriza¢do’.

Em estudos intraperitoneais e em animais pré-tratados
com babagu, parece que a producdo de 6xido nitrico ¢ real-
izada a partir de nitritos nas células peritoneais®.

O extrato cloroférmico do pd do mesocarpo do babagu
ja foi utilizado em varios ensaios farmacologicos, muitos
deles em modelos experimentais de inflamagdo. Provou-se
ter quase a mesma intensidade da agdo antiinflamatodria da
fenilbultazona na dose de 100mg/kg intraperitoneal com
metade dela, ou seja, 5S0mg/kg deste extrato mostram ativi-
dade antiinflamatoria comparavel’.

Assim, este estudo visa substanciar dados que auxiliem a
comprovar se existe a¢do cicatrizante na Orbignya phalerata
com seu uso em feridas cirrgicas da pele, através de analise
comparada das alteragdes macroscopicas ¢ histologicas que
proporciona.

Métodos

Este estudo foi realizado no Laboratorio de Bioquimica
do Departamento de Fisiologia e Farmacologia do Centro
de Ciéncias Biologicas ¢ da Saude da Universidade Federal
do Maranhdo (UFMA). Foram obedecidos os principios
éticos em experimentacdo animal, preconizado pelo Colégio
Brasileiro de Experimenta¢ao Animal (COBEA), respeitada
a legislacdo brasileira de animais de experimentacdo (Lei
Federal n° 6.638 -1997) ¢ o projeto da pesquisa foi submetido
a apreciagio e aprovagio do Comité de Etica em Pesquisa
- CEP do Hospital Universitario Presidente Dutra — HUPD
— UFMA.

Amostra e identificagdo dos animais.

Foram utilizados 60 ratos (Rattus novergicus albinus,
Rodentia mamalia), da linhagem Wistar, adultos, machos,
com idade média de 45 dias pesando entre 129 ¢ 234 gramas,
adquiridos no Biotério Central da Universidade de Campinas
—Sao Paulo (UNICAMP), e transferidos para o Laboratorio
de Bioquimica do Departamento de Fisiologia do Centro de
Ciéncias Biologicas e da Saude da Universidade Federal
do Maranhdo. Permaneceram em gaiolas plasticas padrao,
cinco animais em cada, mantidos em temperatura e umidade
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naturais do ambiente, com livre acesso a agua ¢ ra¢ao de
origem industrial (Purina® Labina), em ciclo circadiano,
forradas com serragem de pinho. Institui-se o periodo de
aclimatagdo por sete dias. Os animais foram distribuidos
de forma aleatoria em dois grupos de 30, sendo um como
Grupo Controle (GC) e outro como Grupo de Experimenta-
¢do (GE). Cada grupo foi ainda subdividido em trés outros
subgrupos conforme o periodo de sacrificio: sete, 14 ou 21
dias. Foram identificados, marcados com acido picrico e
pesados em balanga eletronica digital.

Preparo do extrato aquoso da Orbignya phalerata

O mesocarpo da Orbignya phalerata foi obtido a partir
do coco maduro. A coleta foi feita quando estavam caindo
naturalmente dos cachos. Para retirada do mesocarpo, uti-
lizou-se um artefato de madeira batendo manualmente na
parte superior até ruptura das cascas ¢ em seguida, com o
auxilio de uma espatula, separou-se o mesocarpo. O material
obtido foi espalhado sobre uma bancada durante trés dias
para secar ¢ a seguir colocado em estufa de secagem em
temperatura de 45-50°C durante 24 horas para retirada total
da umidade. Foi entdo submetido ao processo de moagem
em moinho elétrico do Laboratorio do Pavilhao Tecnologico
da Universidade Federal do Maranhao — UFMA, onde se
obteve um p6 em forma de farinha. Para a preparacdo do
extrato aquoso, o po foi diluido em solu¢ao salina para fazer
concentragdo de 50mg/kg

Etapa experimental

Os animais tiveram a ra¢do suspensa por quatro horas
antes dos procedimentos cirirgicos, porém permaneceram
com acesso a agua ad libitum.

Os procedimentos anestésicos foram realizados em todos
os animais da mesma forma, colocando-os em campanula de
plastico fechada com algodao hidrofilo umedecido com éter
etilico8, até atingir o nivel de anestesia, com nenhum movi-
mento da cabeca, extremidades ou tronco, desaparecimento
dos reflexos palpebrais e ritmo respiratorio constante. Cada
animal foi colocado sobre prancha cirirgica em dectbito
ventral imobilizado por tensores elasticos, com manutengao
anestésica feita por inalagdo intermitente de éter sulftrico;
para tanto, foi usada mascara artesanal confeccionada com
seringa de 60ml sem émbolo, contendo algoddo embebido
em éter sulftirico no seu interior, ficando o segmento cefalico
do animal parcialmente no interior da seringa

Apds anestesiados, todos submeteram-se a0 mesmo pro-
cedimento operatorio que consistiu inicialmente na epilagdo
por tracdo manual dos pélos do dorso com extensdo de 6cm
no comprimento e 4cm na largura, caudalmente a uma linha
imaginaria que passasse na borda inferior das orelhas.

A seguir foi realizada incisao circular de 2cm de diametro
no centro da area epilada, com um punch metalico cortante
(Figura 1). Com tesoura, aprofundou-se a incisao até a fascia.
A hemostasia foi feita por compressdo digital com gases ¢
assim terminou o procedimento.

Nenhum animal recebeu curativo na ferida cirtargica. Os
do grupo GE, receberam neste momento 1mL do extrato
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FIGURA 1 — Rato depilado para incisdo dorsal com o
punch

aquoso por via intraperitoneal em dose unica de 50mg/kg
no 1° dia antes da operagao (Figura 2). Foram sacrificados
no 7°, 14° e 21° dias do pos-operatorio.

FIGURA 2 - Momento da injegdo intraperitoneal na face an-
terior do abdomen. Observou-se a introducdo da
agulha na regido média e anterior do abdome

No final do procedimento, os animais foram colocados
em gaiolas gerais para observagao da recuperagao anestésica,
com a normalizacdo da freqiiéncia respiratdria e inicio da
movimentagdo ativa e busca de alimentagao e agua.

Posteriormente, foram recolocados nas suas respectivas
gaiolas recebendo alimentag@o no pds-operatério imediato.
Eles foram identificados com o dia do procedimento oper-
atorio e o tipo do tratamento que receberam (aplicagdo ou
nao de 50mg/kg dose Unica intraperitoneal).

A morte foi realizada com prévia pesagem de todos
0s animais e colocacdo um a um em campanula de vidro,
contendo dose letal de éter sulfurico, até que ocorresse o
obito.
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Avalia¢do macroscopica

Apos a morte, os animais foram fixados a prancha cirar-
gica, do mesmo modo que no ato operatdrio, e tiveram as
feridas examinadas com auxilio de lupa com 2,5 vezes de
aumento para verificagdo de crostas, secregoes, cicatrizes
hipertroficas e o tamanho da ferida residual no maior e
menor eixo, medidas com paquimetro digital. Nesse tempo,
os achados foram anotados em ficha protocolo ¢ foi feito o
registro fotografico com camera digital com zoom de 1,3
de aproximagdo fixada em tripé. Com esses valores, calcu-
lou-se a area da ferida, utilizando-se a planigrafia digital,
transferindo a imagem para o software Auto Cad 14, apds
delimitar a periferia da lesdo, demarcados os pontos pelo
método poliline e realizado o célculo da area. A medida do
maior diametro foi determinada usando o paquimetro digital
transformando-a em medida digital (Figuras 3 ¢ 4).

Rato 5
Controle 7 dias

FIGURA 3 — Exemplo de delimitagao da area da lesao por
planimetria digital pelo método poliline.

FIGURA 4 — Paquimetro e tripé para medir e fotografar lesdo.
Observou-se a medigao dos eixos da lesdo e maquina
digital com distancia definida da prancha cirtirgica

Apos este procedimento, a area da pesquisa foi retirada
com margem de 1cm de pele em torno da lesdo com profun-
didade até a fascia. Identificou-se cada peca isoladamente
que, a seguir, foi colocada em solugdo de formol a 10% em
recipiente de plastico, depois de fixadas por alfinetes e foram
encaminhadas para avalia¢do histoldgica.

Avalia¢do microscopica

Os cortes histologicos foram corados com hematoxilina-
eosina (H.E.) e tricomico de Masson este tltimo usado para
coloracao especifica de colageno. De cada ferida foram
obtidas seis laminas que foram avaliadas quanto a presenga
de vasos sanguineos na area de cicatrizagdo, bem como,
reepitelizacdo, proliferagdo de colageno, presenca de fibro-
blastos, leucocitos ¢ mono e polimorfonucleares.

A andlise microscopica foi realizada anotando-se os
achados de modo qualitativo ¢ quantitativo. A avaliagdo
quantitativa foi realizada com base em analise comparativa
entre os trés periodos de observagdo (7, 14 e 21 dias).

Analise estatistica

Foi feita considerando-se dois tipos de hipotese: a de
nulidade que, visava testar a igualdade entre o GCe GE e a
alternativa, que, ao contrario da primeira, tentava verificar
a diferenga entre os dois grupos.

Os dados estatisticos foram analisados utilizando-se o
programa Statistica for Windows 5.1. As variaveis, peso ini-
cial e final foram analisadas pelo teste t de Student. A analise
conjunta dos efeitos do dia (7, 14 ¢ 21) e do grupo (controle
e experimento) de variavel numérica (area cirtrgica) foi feita
pelo teste de ANOVA, isto ¢, analise de variancia com dois
fatores, dia e grupo com interagdo entre eles. As variaveis
da avaliacdo histologica foram analisadas pelo teste ndo
paramétrico de Mann-Whitney. O nivel de significancia p,
utilizado para se rejeitar a hipotese de nulidade foi de 5%
(p<0,05).

Resultados
Avalia¢do macroscopica

Durante a aplicagdo intraperitoneal da solugao aquosa de
babagu nio houve intercorréncia digna de nota. O punch me-
talico cortante permitiu que se realizasse a excisdo da pega
em toda sua espessura em todos os animais ¢ a hemostasia
por compressao digital com gazes umedecidas com soro
fisiologico foi eficiente evitando sangramento expressivo.

Os animais do GE e do GC apresentaram as feridas lim-
pas sem alteragdes evidentes ¢ ndo ocorreu nenhum 6bito,
ao contrario, estavam todos em bom estado de higidez. Nao
foram observados sinais de auto-agressdo ou de mordedura
de outros animais sobre a area cruenta. A manipulag@o dos
animais foi a mesma em ambos os grupos, e nao produziu
estresse ndo interferisse no processo de cicatrizagao.

Apenas dois animais, um no GE ¢ um no GC, apresen-
taram secre¢do purulenta, macroscopicamente identificada
no 7° dia.
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Na macroscopia dos animais do GE de sete dias, nove
apresentaram crostas de bom aspecto sem secre¢do, € um
com pequena quantidade de secre¢@o. Nos animais de 14
dias, identificaram-se todos com crosta de bom aspecto e
abaixo delas tecido de cicatrizagdo. Nos de 21, foi observado
presenca de crosta seca e cicatrizagdo completa em todos
os 10 animais

Em relacdo ao GC de sete dias, oito animais apresentaram
crosta de bom aspecto, um com secre¢do purulenta e outro
com crosta parcial. Nove do GC de 14 dias apresentaram
crosta com bom aspecto ¢ cicatrizagdo abaixo delas e um ndo
cicatrizado. Os 10 animais que pertenceram ao grupo de 21
dias, todos tiveram crosta seca descamante ¢ bom aspecto
cicatricial ao final do periodo.

Observou-se pela analise macroscopica que o GE de sete
dias apresentou eixos menores; alguns de 14 dias também
tiveram a ferida menor e os de 21 estavam totalmente cica-
trizados (Figura 5).

Pode-se observar na Tabela 1 a analise da variancia da
planigrafia da area cirurgica que mostra dois efeitos signifi-
cativos, o de dias (D) e o da interagdo dia versus grupos (D
x G). Ja o efeito do grupo (G), ndo foi significativo.

TABELA 1 - Variancia da planigrafia da area cirtrgica

FV GL oM F p
Dias (D) 2 9,9893  113,3351 *0,0000
Grupo (G) 1 0,1096 1,2437 0,2697
DXG 2 0,2801 3,1774  *0,0496
Residuo 54 0,0881

Pode-se observar também na Figura 6 as médias relacio-
nadas a area cirurgica. Nota-se que a do dia sete foi muito
alta e difere das outras duas. Ja as dos dias 14 ¢ 21 estdo
mais proximas entre si, por isso houve efeito significativo

o Controle 7 Dias

C - Grupo Controle 14 Dias

peLe o 6
CONTMOLE

E - Grupo Controle 21 Dias

PeLE I
BABAGY

B — Grupo Experimento 7 Dias

F - Grupo Experimento 21 Dias

FIGURA 5 - Evolugao da cicatrizagao nos grupos de sete,14 e 21 dias
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de média. Nota-se também que houve efeito de dia no pro-
cesso de cicatrizagdo; quanto maior o tempo menor ficou
a area cirargica.

Ao analisar a Tabela 2 nota-se que a média do GC foi de
0,52 cm? e ado GE de 0,43. Ao fazer o teste de Tuckey, con-
firma-se que realmente ndo houve diferenga significativa.

As Figura 5 e 6 ddao da nogdo desta diferenga entre os
grupos que, mesmo ndo demonstrando um efeito significa-

tivo, realga tendéncia de redug@o da area cirtirgica a favor

TABELA 2 - Teste de Tuckey em grupos

Grupo Area
Controle *0,5226
Experimento *0,4372

Médias das areas de 7, 14 e 21 dias

1.6

14

1.2

1.0

0.8

0.6

Area (cnt)

04

0.2

0.0

0.2

14
Dias

21

F(2.54) = 113.34; p < 0,0000

FIGURA 6 - Medidas das areas cirtrgicas de sete, 14 e 21 dias. Legenda: F= teste para comparar as variancias e p= teste para comparar

o nivel de significancia

Médias das areas dos grupos Controle e Experimento

0.54

0.52

0.50

0.4g

Area (em®)

046

0.44

0.42
Controle

Grupo

Experimento

F(1,54) = 1,24; p < 0,2697

FIGURA 7 - Medidas das areas cirtirgicas dos grupos controle e experimento. Legenda: F= teste para comparar as varidncias e p= teste

para comparar o nivel de significancia
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do GE.

Ja nas Figuras 8 e 9 da interagdo DxG pode-se observar
que os grupos nao se comportaram igualmente de forma
paralela em relagdo aos dias, havendo um cruzamento do
efeito do GE. No 7° dia a area cirtrgica do GE foi signifi-
cativamente menor do que a do GC. Ja no 14°, a média de
cicatrizagdo do GE foi maior que a do GC, entretanto essa
diferenga foi pequena, e no 21° dia elas praticamente sdo
iguais.

Avalia¢do microscopica

No 7° dia, pdde-se observar que quatro das seis variaveis
que foram quantificadas deram efeito significativo quando
comparado GC com o GE, sdo elas: mononucleares, polifi-
broblastos, fibras colagenas e reeptelizacdo (Tabela 3).

TABELA 3 — Medianas dos grupos GC e GE das varidveis his-
toldgicas. Teste de mann-whitney sete dias

Controle Experimento U p
Proliferacao 3 3 3 0450
vascular

Mononucleares 2 2 2 *0,049
Polimorfos 3 3 30,791
Proliferacao 1 2 1,5 *0,002
fibroblastica

Fibras colagenas 0,5 1 0,75 *0,038

Reepitelizacio 0 1 0,5 *0,001

Nota: A tabela mostra que a proliferagio fibroblastica, fibras colagenas e
reepitelizagdo foram maiores no grupo experimento. Em mononucleares,
apesar da mediana ser igual a sua distribui¢o, foi diferente nos dois
grupos.

Interagdo: Dias x Grupo
Média das areas dos Dias e dos Grupos

1.8

1.6
1.4
1.2
1.0
0.8

Area (o)

0.6
04
0.2
0.0

0.2

—&— Controle

T 14
Dias

21 -k Experimento

F{2,54) =3,18; p < 0,0496

FIGURA 8 - Médias das areas dos dias e dos grupos. Legenda: F= teste para comparar as variancias e p= nivel de significancia
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Em mononucleares, a classificagdo maior foi do GC;
jé nas outras trés caracteristicas, o GE sempre teve valores
superiores; ja polimorfonucleares e proliferagdo vascular
ndo apresentaram diferenga significativa.

No 14° dia, houve redugdo do ntimero de variaveis que ti-
veram diferenga significativa; s continuaram mantendo nas

TABELA 4 - Medianas dos grupos GC e GE das variaveis his-
toldgicas. Teste de mann-whitney 14 dias

Controle Experimento U p

Proliferacao 1 1 10,2413
vascular

Mononucleares 1 2 1,5 *0,0233

Polimorfos 0,5 1 0,75 0,8798

Proliferacao 2,5 3 2,75 0,4497
fibroblastica

Fibras colagenas 1 2 1,5 *0,0025

Reepitelizacao 2 2 20,7055

Nota: A tabela mostra maior quantidade de mononucleares e de fibras
colagenas no grupo experimento.

varidveis mononucleares ¢ fibras colagenas. (Tabela 4)
No 21° dia, ocorreu 0 mesmo que no 140, mononucleares
e fibras colagenas apresentaram resultados significativos (p

TABELA 5 - Medianas dos grupos GC e GE das variaveis his-
tologicas. Teste de Mann-Whitney— 21 dias.

Controle Experimento U p
Proliferaciao 1 1 1 0,257
vascular

Mononucleares 1 2 1,5 *0,001

Polimorfos 0 0 0 0,450

Proliferacao 3 3 3 0,705
fibroblastica

Fibras colagenas 2 1 1,5 *0,041

Reepitelizacao 2 2 2 0,257

Nota: A tabela mostra maior quantidade de mononucleares no Grupo
experimeno enquanto o grupo controle possui mais fibras colagenas

<0°05% ou 5%), (Tabela 5).
Discussao

Foi escolhido o rato da linhagem Wistar como animal de
experimentacao, devido a facilidade de aquisigdo, manuseio,
acomodagdo, resisténcia a agressao cirurgica e a baixa mor-
talidade apresentada nos processos infecciosos”'’, e também
foram todos machos e adultos, para evitar a interferéncia das
varia¢des hormonais do ciclo estral de fémeas que poderiam
interferir no mecanismo de reparagéo tecidual'-'2,

Na revisdo da literatura realizada nao foram encontrados
trabalhos clinicos ou experimentais que oferecessem fun-
damentos cientificos para as agdes farmacologicas do fruto
do babagu, mesmo sendo conhecido seu uso na medicina
popular.

Foi escolhida solu¢ao aquosa de Orbignya phalerata
e ndo a cloroformica ou alcoodlica para que a agdo destes
veiculos ndo interferisse no sistema nervoso dos animais,
alterando os resultados do processo de cicatrizagao.

A solugdo aquosa foi obtida do mesocarpo do babagu,
devido a que ja existem cita¢des de sua acdo antiinflamatéria
em alguns estudos farmacologicos

A opcdo de usar 5S0mg/Kg da solugdo fundamentou-se
em trabalhos de pesquisa realizados anteriormente, onde
também a via de administracdo intraperitoneal mostrou-se
a mais utilizada.

Na literatura, encontram-se trabalhos em que os periodos
de andlise de cicatrizac¢do variaram de trés a 21 dias14,15.
Aqui foram escolhidos os periodos de sete, 14 e 21 dias
porque entre 0 3° ¢ 0 7° as fases do processo nao sao muito
diferentes, ¢ no 21° dia ja existe cicatrizagao de ferida cirtr-
gica, podendo permitir comparagao fiel.

Avalia¢do macroscopica

A retirada de fragmento de pele, induz a formagao
de solugdo de continuidade que ¢ preenchida por fibrina,
coagulo e exsudado inflamatorio, formando a crosta que
recobre a ferida'®*. No GE de sete dias e parte do de 14
dias, as crostas que se formaram foram mais intensas e as
areas estavam menores que o GC.

Calculou-se a area da ferida com a planimetria digital
pelo software Auto Cad 14 por ser método atual e matemati-
co apos delimitacdo da periferia da lesdo e demarcagao dos
pontos de maior eixo pelo método. Existem outros métodos
para este fim, como o que utiliza o raio maior ¢ menor ¢
realiza a planigrafia, usando a formula R x r x © = érea,
onde R ¢ o raio maior, r é o raio menor ¢ 7 ¢ igual a 3,1413.
Apesar deste método ter equivaléncia muito aproximada
ao aqui usado ndo apresenta exatiddo numérica igual e tdo
precisa como o Auto Cad 14.

Em relagdo a area da ferida, a analise de variancia da
planimetria mostrou que ha efeito significativo de dias para
o GE, resultando em valores de areas menores que os do GC.
Evidenciou-se, assim, que a substancia atuou pontualmente
no processo de cicatrizagdo. Este fato foi verificado no 7°
dia quando foi comparado com o GC do mesmo periodo;
entretanto, no GC de 14 dias houve efeito parcial e nenhum
efeito aos 21 dias.

Os elementos inflamatdrios presentes no sétimo 7° dia
e em alguns do 14° dia comportaram-se diferentemente do
GC. O que se pdde observar ¢ que apenas no 7° dia houve
significativa diferen¢a macroscopica.

Avalia¢do microscopica

A avaliag@o histologica dos fragmentos de pele retirados
dos dois grupos mostrou diferencas qualitativas detectaveis
na colorag@o pela Hematoxilina-Eosina e Tricromio de
Masson.

No inicio da fase inflamatoria do processo de cicatrizagao
ha aumento da permeabilidade vascular, extravasamento de
plasma, hemacias, plaquetas e leucdcitos, destacando-se os
neutréfilos, mondcitos e macrofagos'*'6,
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A diferenga entre GC e GE foi mais visivel, princi-
palmente, na contagem de células mononucleares e fibras
colagenas, havendo no 7° dia diferenga na proliferacdo
fibroblastica e reepitelizagao.

Na fase da fibroplasia que ocorre apos 48 horas da lesdo,
os fibroblastos se multiplicam e produzem o colageno.
Ha também nesta fase, intensa proliferacdo endotelial,
tendo como conseqiiéncia a formagao de tecido de granu-
lacaol7.

No 7° dia os mononucleares, polifibroblastos, fibras
colagenas e reepitelizag@o tiveram efeitos significativos
positivos no GE. No 14°, somente apresentaram diferengas
significativas os mononucleares e fibras colagenas no GE.
No 21° dia os mononucleares e fibras colagenas apresenta-
ram resultados significativos favorecendo o GE, havendo
aumento do primeiro e diminui¢do do segundo.

Existem trabalhos'®!® que mostram relagdo inversa entre
fibroblastos e fibras colagenas no processo de reparagdo
de feridas abertas sendo observado aumento crescente de
fibras colagenas. Também verificou-se diminuigdo progres-
siva dos neutrdfilos e capilares neoformados nos dias sete,
14 ¢ 21, concluindo que no 14° dia ele existe em pequenas
quantidades ¢ ¢é escasso no 21° dia.

Ahipoxia tecidual cronica mostrou-se como um dos mais
potentes estimuladores da proliferagdo capilar na reparacéo
tecidual e angiogénese. Ela forma brotos endoteliais em con-
tigliidade com vasos sangiiineos, e suas células proliferam
intensamente, formando corddes so6lidos e sinuosos que se
canalizam permitindo o fluxo sangiiineo através deles'”.

O Brasil, possuidor de vasta e riquissima flora com
grande conteudo de matéria prima, tem oferecido extenso
campo para pesquisadores nacionais e internacionais em bus-
ca de substancias com ag¢@o terapéutica nas varias doengas
que acometem o planeta. Neste contexto, destaca-se a flora
medicinal da Hiléia Amazoénica do estado do Maranhao.

No presente trabalho, observou-se o efeito positivo da
Orbignya phalerata no processo de cicatrizacao, coincidindo
com outros estudos da literatura que demonstram também
resultados positivos desta planta.

Contudo, algumas questdes podem ser levantadas para
melhor caracterizar a a¢do cicatrizante e também melhorar
seu efeito, tais como: qual a melhor concentragdo do ex-
trato?; qual a melhor dose?; qual a melhor posologia?; qual
¢ do extrato(s) elemento(s) que ¢é responsavel pelo efeito
cicatrizante?.

Assim, novos estudos com estes objetivos podem ¢
devem ser estimulados para que, ao final, se possa dar
credibilidade cientifica ao que este e outros trabalhos ja
sinalizam.

Conclusao
Observou-se agdo estimulante da cicatrizagdo em feri-
mentos de pele de ratos com o uso do extrato aquoso da

Orbignya phalerata, tanto na avaliagdo macroscopica como
na microscoépica.
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