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Mensuracao de area de cicatrizacao por
planimetria apds aplicacao do ultra-som
de baixa Intensidade em pele de rato

Measurement of healing area using planimetry after applying low-intensity
ultrasound to the skin of rats

Ferreira AS', Barbieri CH', Mazzer N!, Campos AD?, Mendonca AC!

Resumo

Contextualizagao: A planimetria € um método utilizado para avaliar a evolugéo da cicatrizagéo de feridas. A planimetria computacional
é um método ainda em experimentacao, mas cujas vantagens tém sido demonstradas em varias investigacoes. Objetivos: Avaliar os
efeitos do ultra-som pulsado de baixa intensidade sobre a cicatriza¢ao de lesdo cutanea produzida na regido dorsal de ratos, por meio
da planimetria computacional. Materiais e métodos: Utilizou-se 60 ratos machos Wistar (peso médio de 300g) divididos em dois grupos
com 30 animais cada, de acordo com o tratamento: 1) irradiagcao simulada (controle); 2) irradiacao efetiva (Frequéncia fundamental
de 1,5MHz, frequéncia de repeticdo de pulsos de 1KHz, largura de pulso de 200us, intensidade de 30mW/cm? SATA, dez minutos de
aplicagédo em dias alternados). Cada grupo foi subdividido em trés grupos, de acordo com o periodo de irradiagéo ultra-sonica, de trés,
sete e 14 dias, respectivamente, e a cicatrizagéo foi avaliada por meio da planimetria, um decalque da lesdo sendo obtido em papel
especial, digitalizado e medido ao computador por meio de um programa gréafico. Andlise estatistica pelo método ndo-paramétrico de
Mann-Whitney. Resultados: Houve aumento significante (p<0,05) da area cicatrizada no grupo 2 (141,88+18,50mm?) em relagao ao
grupo 1(117,38+15,14mm?), no 14° dia. Nao houve diferencas significantes entre os grupos nos demais periodos. Conclusdes: O ultra-
som pulsado de baixa intensidade estimula a cicatrizagdo cutanea por segunda intengdo em condi¢des experimentais. A planimetria
computacional mostrou-se um recurso de baixo custo, facil manuseio e de aplicabilidade clinica.

Palavras-chave: planimetria computacional; lesdes cutaneas; ultra-som de baixa intensidade; cicatrizagao.

Abstract

Background: Planimetry is a method used to evaluate the progression of skin wound healing. Computerized planimetry is still an
experimental method, but its advantages have been demonstrated in several investigations. Objective: To evaluate the effects of low-
intensity pulsed ultrasound on the healing of a skin lesion produced on the dorsal region of rats, by means of computerized planimetry.
Methods: Sixty male Wistar rats of mean weight 300g were used. They were divided into two groups according to the treatment applied:
1) simulated irradiation (control); 2) effective irradiation (fundamental frequency 1.5MHz, pulse repetition frequency 1KHz, pulse width
200us, SATA intensity 30mW/cm? and application for ten minutes on alternate days). Each group was divided into three subgroups
according to the length of time for which ultrasound irradiation was applied of three, seven and 14 days, respectively, and healing was
evaluated by means of planimetry; a tracing of the wound was obtained on special paper and this was digitized and measured by
means of a graphing software. Statistical analysis was performed using the Mann-Whitney non-parametric method. Results: The healed
area was significantly greater (p<0.05) in group 2 (141.88+18.50mm?) than in group 1 (117.38+15.14mm?) on the 14" day. There were
no significant differences between the subgroups for the other experimental periods. Conclusions: Low-intensity pulsed ultrasound
irradiation stimulated secondary skin healing under these experimental conditions. Computerized planimetry was shown to be a low
cost method that was easy to use and present clinical applicability.

Key words: computerized planimetry; skin injuries; low-intensity ultrasound; healing.
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Introducgao

O processo de cicatrizagédo ocorre para restaurar a inte-
gridade anatomica e funcional do tecido, de forma que o or-
ganismo lan¢a méo de um complexo mecanismo que envolve
quimiotaxia, divisdo celular, neovascularizagéo, sintese de
matriz protéica extra-celular e remodelagéo da cicatriz.

A contragdo da ferida é uma etapa importante do fecha-
mento da lesdo cutanea nos animais cujo tegumento esta frou-
xamente conectado aos tecidos subjacentes, como os coelhos
e ratos, raramente levando a perda da fungédo desses tecidos.
Entretanto, em humanos, uma contracio demasiadamente
pequena retarda o fechamento, permitindo sangramentos e
infeccdes, ao passo que uma contragdo intensa pode levar a
contraturas teciduais, com conseqlientes deformidade e dis-
funcdo. Todavia, isoladamente, a contragdo de uma ferida ra-
ramente é capaz de levar ao seu fechamento definitivo, o qual
se deve principalmente a formacéo do tecido de granulagéo e
a re-epitelizacdo’®. A possibilidade de acelerar a cicatrizagido e
o fechamento de lesdes cutaneas, utilizando recursos quimico-
medicamentosos ou fisicos, tem sido objeto de investigacdo de
indmeros pesquisadores.

A terapia ultra-sonica é uma modalidade terapéutica fre-
quentemente utilizada na pratica da fisioterapia. O ultra-som
é uma forma de energia mecénica de alta freqliéncia, em que
a energia é transmitida pelas vibracdes das moléculas do meio
através do qual a onda est4 se propagando. E amplamente
utilizado no tratamento de lesdes de tecidos moles, podendo
acelerar a reparacéo tecidual nas suas diferentes fases, sendo
possivel melhorar tanto a velocidade da cicatrizagdo, quanto a
qualidade do tecido cicatricial*®. Age nas fases do mecanismo
fisiol6gico (inflamagdo aguda, proliferacdo e remodelacéo)
desde o seu inicio, no qual promove a liberacéo de histamina
e de fatores de crescimento, pela degranulacdo de macréfagos,
mastdcitos e plaquetas. Os fibroblastos e as células endoteliais
também podem ser afetados pelo ultra-som, aumentando a
sintese de coldgeno, o que confere maior resisténcia do tecido
a tracdo®.

O ultra-som pode ser produzido na forma de ondas conti-
nuas ou pulsadas. No modo continuo, caracteriza-se pela pro-
dugéo de efeitos biofisicos e térmicos, enquanto que no modo
pulsado, reduz o efeito térmico devido a interrupgéo ciclica da
emisséo de energia, a0 mesmo tempo em que mantém o efeito
bioldgico. Tem sido sugerido que os efeitos ndo térmicos do
ultra-som, incluindo a cavitagéo e a micro-massagem acustica,
sdo mais importantes no tratamento de lesdes dos tecidos mo-
les do que os efeitos térmicos. Doses inadequadas do ultra-som
nos dois modos podem ser lesivas, sendo necessaria, portanto, a
perfeita compreenséo dos seus efeitos bioldgicos, mecanismos
de acdo e da dose adequada, de acordo com as caracteristicas

do tecido envolvido, para maximizar a seguranca e eficicia
do tratamento. Por esse motivo, os equipamentos devem ser
calibrados e testados periodicamente, para que os padroes de
seguranga sejam atendidos.

Os efeitos benéficos do ultra-som tém sido demonstrados
sobre a cicatrizagdo de diversos tecidos biolégicos, como o
0ss0", o musculo''* e a pele**!%; sobretudo a baixa intensi-
dade, com o uso de equipamentos especificamente construidos
com essa caracteristica'® e no modo pulsado, o que minimiza
o risco de lesbes teciduais que podem ocorrer com as inten-
sidades elevadas®. Tais efeitos seriam de grande relevéncia,
por exemplo, no tratamento de tlceras cutaneas cronicas, nas
quais ja tem sido demonstrado o aumento da velocidade de
cicatrizagdo, a diminui¢do do nimero de células inflamatdrias
e a melhora da qualidade do tecido neoformado, sobretudo em
trabalhos de investigagdo clinica''**.

A evolugédo de uma leséo ou ferida cutdnea e a eficdcia de
um determinado tratamento podem ser acompanhados e me-
didos a intervalos regulares por meio de varios métodos, até
que haja o restabelecimento da continuidade da pele. A plani-
metria é um método de avaliacdo néo invasiva, utilizado para
feridas superficiais, sem fatores complicadores, que em geral
existem nas lesdes profundas; descreve apenas a superficie ex-
terna da ferida, sem oferecer qualquer indicagdo da qualidade
do tecido de reparacéo subjacente®s.

O estudo da contragédo de feridas cuténeas pela planime-
tria seqliencial em ratos, aparentemente é uma metodologia
simples e precisa dessa fase do processo cicatricial, sendo
amplamente utilizada'>'"*. Além do uso em investiga¢des em
animais, o0 método também tem sido aplicado em humanos,
independente da morfologia da ferida''**.

No presente trabalho, propds-se avaliar os efeitos da irra-
diagdo ultra-sonica de baixa intensidade sobre a cicatrizagao
cutanea, em um modelo experimental de lesdo cutidnea de
espessura total em ratos, pelo método da planimetria para a
mensuracio da drea de leséo.

Materiais e métodos

0 estudo foi aprovado pela Comissio de Etica em expe-
rimenta¢do animal da Faculdade de Medicina de Ribeirdo
Preto da Universidade de S&o Paulo (FMRP-USP, protocolo
n°® 052/2004). Todos os procedimentos foram realizados no
Laboratério de Bioengenharia da FMRP-USP. Foram utilizados
60 ratos machos adultos da linhagem Wistar, com peso corpé-
reo variando entre 250 e 350g, provenientes do biotério central
do campus de Ribeirdo Preto da Universidade de Sdo Paulo.
Os animais foram mantidos em gaiolas coletivas com cinco

animais cada, sob condi¢bes ambientais adequadas (controle
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da temperatura ambiente e aeragéo), recebendo dgua e ragéo-
padrdo do biotério a vontade. Os animais foram divididos
aleatoriamente em dois grupos (1 e 2) de 30 animais cada, con-
forme o tratamento realizado, sendo o grupo 1 de irradiagédo
simulada (controle, com o equipamento desligado) e o grupo
2 de irradiacdo ultra-sonica efetiva. Em cada grupo, os animais
foram distribuidos em subgrupos de dez animais cada (A, B e
C), conforme o periodo de tratamento, de trés, sete e 14 dias,

respectivamente.

Procedimento operatorio

Inicialmente, os animais foram anestesiados com uma in-
jecdo intra-peritonial de uma dose tinica de pentobarbiturato
de sédio (Nembutal® Abbott, 60mg/kg). Em seguida, foi feita
a tricotomia na regido escapular direita; o animal foi posicio-
nado na mesa operatdria e foi feita a anti-sepsia do local opera-
tério com solugéo alcodlica de iodo a 2%. Com o animal assim
preparado, foi feita uma lesdo cutanea por ressec¢do de uma
drea circular de 1cm de diametro da pele, utilizando um punch
especialmente confeccionado para esse fim. Sendo a pele do
rato muito eldstica, foi necessario fazer uma dobra cuténea,
que foi apoiada sobre a superficie dura da mesa operatéria e
que permitia a realizacio das lesdes. Apds o procedimento, os

animais foram mantidos nas gaiolas coletivas.

Aplicagdo do ultra-som

O equipamento utilizado foi desenvolvido no Laboratério
de Bioengenharia do Departamento de Engenharia de Mate-
riais, Aerondutica e Automobilistica da (Escola de Engenharia
de Sédo Carlos-USP) para fins médicos e biolégicos, e possui as
seguintes caracteristicas: freqiiéncia fundamental de 1,5MHz;
modo pulsado com freqiiéncia de repeticéo de pulsos de 1KHz;
largura de pulso de 200us; intensidade de 30mW/cm?* SATA;
drea de irradiagdo efetiva (ERA) de 22mm. O tempo de irra-
diagcdo em cada sesséo foi de dez minutos. Para a aplicacédo do
ultra-som, os animais foram introduzidos em um dispositivo
tipo armadilha, confeccionado em PVC, constante de um tubo
sem saida de 4,5cm de didmetro e dotado de perfuragdes para
aeracdo e de uma janela lateral, onde ficava exposta a lesdo.
Desse modo, o animal permanecia imobilizado, sem neces-
sidade de submeté-lo a forca. O tratamento foi iniciado ime-
diatamente apds a producéo da lesdo e, a partir dai, em dias
alternados, sendo que no subgrupo A foi repetido duas vezes,
no subgrupo B, quatro vezes, e no subgrupo C, sete vezes, com
aplicacdo direta do cabegote de irradiagéo ultra-sdnica sobre
a leso, que foi preparada como segue: primeiramente, a lesdo
foi profusamente banhada com solucéo fisiolégica; depois, foi
coberta com uma pelicula de filme pléstico (PVC) previamente

esterilizado e esticado sobre a superficie para ndo permitir a
formacdo de bolhas de ar; em seguida, a pelicula de PVC foi
coberta com o hidrogel de acoplamento para o cabecote do
ultra-som. A irradiacdo era feita no modo estaciondrio, com
o cabegote permanecendo diretamente sobre a lesdo por dez
minutos. O mesmo procedimento foi realizado nos grupos 1 e
2, sendo com o equipamento desligado no grupo 1 (controle) e
ligado no grupo 2 (irradiado).

Registro da area de lesdo

Foram registrados os perimetros das dreas das lesdes, ime-
diatamente apés a sua produgéo e no terceiro dia, no subgrupo
A; no sétimo dia, no subgrupo B; e no 14° dia, no subgrupo C,
nos dois grupos experimentais (1 e 2). O perimetro da leséo foi
obtido por decalque in loco, utilizando-se uma pelicula plastica
transldcida, de aspecto leitoso e poroso (folha de transparén-
cia) previamente esterilizada, e desenhando-se diretamente
com uma caneta esferografica de ponta fina (Figura 1).

Esses registros foram copiados em scanner digital e armaze-
nados para posterior processamento e andlise computacional,
utilizado o programa Matlab 6.0 release 13, especifico para pro-
cessamento e andlise de imagens, desenvolvido no Laboratério
de Visdo Computacional do Departamento de Engenharia Elé-
trica da EESC-USP. Os registros foram reproduzidos juntamente
com uma escala milimetrada para célculo das areas, tomando
como referéncia a medida-padrdo da drea do punch de lcm
de didmetro empregado para produzir as lesdes (78,54mm?). A
partir da 4rea interna do punch foi construido um padréo de
100mm?, pois o programa néo 1é niimeros quebrados.

Processamento das imagens pela visdo
computacional

As imagens digitalizadas (Figura 1A), com oito bits de
escala de cinza, foram binarizadas, de modo a se obter o
contorno da 4rea da lesdo (Figura 1B). A binarizacdo pode
ser entendida como a separacdo da regido de interesse do
restante da figura, chamado de fundo, com o que a imagem
passa a ter somente dois nfveis de cinza, sendo zero (preto)
ou um (branco), caracterizando a regido de interesse e o
fundo, respectivamente. Por meio de operagdes morfoldgicas,
a regido interna do contorno (centro da leséo), caracterizada
inicialmente como fundo, foi modificada, sendo preenchida
de modo a pertencer a regifo de interesse (Figura 1C). A drea
daleséo foi, entdo, calculada contando-se o niimero de pixels
(unidade espacial da imagem) da regido de interesse, cons-
tando da quantidade de zero pixels (de cor preta) presentes
na figura. A conversdo de pixels para mm? ¢ feita tomando
por base a imagem de um padréo de 100mm?
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C

Figura 1. Seqliéncia do processamento digital de imagem para célculo da area da lesdo. Decalque obtido (A), binarizagdo do contorno (B), e

preenchimento da drea interna ao contorno (C).
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Figura 2. Comparacdo dos resultados dos grupos controle e irradiado, no primeiro e terceiro dias de lesdo do subgrupo A (trés dias); no primeiro
g sétimo dias de lesdo do subgrupo B (sete dias); e no primeiro e 14° dias de lesdo do subgrupo C (14 dias).

Os resultados foram avaliados quanto a evolugédo temporal,
entre os subgrupos do mesmo grupo, e quanto ao tipo de tra-
tamento (controle ou irradiado), entre os subgrupos de cada
grupo, e submetidos & andlise estatistica, por meio da aplicacdo
do teste ndo-paramétrico de Mann-Whitney para comparagédo
de duas amostras independentes, com o nivel de significancia
menor que 5% (p<0,05).

Resultados

O grupo controle e o grupo irradiado apresentaram um au-
mento na area que foi cicatrizada ao longo dos 14 dias que se
sucederam apds a lesdo cuténea. A drea média inicial da lesdo,
imediatamente depois de produzida no subgrupo 1A (controle
trés dias) foi de 115,73mm?, diminuindo para 68,00mm? no ter-
ceiro dia, com diferenga média de 47,73mm? No subgrupo 2A
(irradiado trés dias), a d&rea média da lesio foi de 119,85mm? de
imediato e de 64,06mm? no terceiro dia, com diferenca média
de 55,79mm?’.

No subgrupo 1B (controle sete dias) a drea média da leséo
foide 133,24mm?* de imediato e de 19,69mm?no sétimo dia, com

diferenga média de 113,55mm? No subgrupo 2B (irradiado sete
dias), a drea média da leséo foi de 118,03mm? de imediato e de
18,69mm? no sétimo dia, com diferenga média de 99,34mm?.

No subgrupo 1C (controle 14 dias), a drea média da leséo
foi de 127,55mm? de imediato e de 10,17mm? no 14° dia, com
diferenca média de 117,38mm? No subgrupo 2C (irradiado 14
dias), a drea média da lesdo foi de 148,69mm? de imediato, e
de 6,81mm? no décimo quarto dia, com diferenga média de
141,88mm?>

Na Figura 2 estd a representacédo grafica das diferencas de
drea encontrada nos subgrupos A (trés dias), B (sete dias) e C
(14 dias), na forma de box plots, onde as bordas inferior e su-
perior correspondem, respectivamente, aos primeiro e terceiro
quartis, a linha interna, a mediana, os colchetes horizontais
externos, ao menor e maior valores da amostra, e as linhas ho-
rizontais isoladas abaixo e acima, aos valores correspondentes
ao primeiro e o terceiro quartis.

A anélise estatistica evidenciou que néo houve diferenca
significante entre as dreas médias ou medianas das lesdes entre
os subgrupos 1A (controle trés dias) e 2A (irradiado trés dias;
p=0,064) e entre os subgrupos 1B (controle sete dias) e 2B (irra-
diado sete dias; p=0,14;). Ja entre os subgrupos 1C (controle 14
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dias) e 2C (irradiado) as diferencas entre as dreas inicial e final
foram significantes (p=0,002; conforme a Figura 2).

Discussao

A eficdcia do ultra-som de baixa intensidade (USBI) foi
comprovada em varias investigagcoes sobre sua influéncia na
estimulacdo da neo-osteogénese'®* e no reparo de outros tipos
de tecidos, como a pele*!*?!e o0 masculo'"*?. Apesar de varias
pesquisas ja terem comprovado os efeitos benéficos do USBI
sobre o processo de cicatrizacdo e regeneracdo de diferentes
tipos de tecidos, ainda pouco se sabe sobre os seus efeitos
na cicatrizacdo da pele. Foi, portanto, o objetivo primério da
presente investigacdo avaliar a hipdtese de que o USBI efeti-
vamente acelera o fechamento das lesdes da pele, utilizando
o método da planimetria computacional para medir as lesdes
nos diferentes perfodos de avaliagéo.

As lesdes foram realizadas no dorso do rato, por ser uma
regido relativamente protegida de contaminacdo, pelo menor
contato com fezes e com a saliva do animal, o que diminuia o
risco de infecgdes. Foi produzida uma lesdo cutanea total, ou seja,
interessando toda a espessura da pele, até o plano fascial, com o
objetivo de retirar toda e qualquer camada proliferativa central
que pudesse propiciar uma cicatrizagdo espontinea rapida, de
modo que a ferida teria estimulo méximo das respostas fisiol6-
gicas, inclusive com a contragéo da cicatriz e epitelizagéo central.
Seria esse 0 modo, portanto, de mimetizar uma lesdo cutanea
grave, cuja cicatrizagéo espontanea é sempre lenta.

Observacoes macroscopicas da pele dos ratos relativas a
sua integridade foram realizadas durante todo experimento,
néo sendo observadas quaisquer reacdes adversas neste pe-
riodo em ambos os grupos. Contudo, manter os animais em
gaiolas coletivas, poderia causar novos danos teciduais devido
ao contato entre eles e comprometer a andlise do processo
cicatricial. Apesar de essa possibilidade existir, o processo de
manutenc¢do dos animais em um mesmo recinto foi seme-
lhante em todos os grupos e, dessa forma, esse procedimento
ndo comprometeu os resultados.

O tempo e a freqiiéncia de estimulagdo do USBI pulsado
no reparo do tegumento cutdneo apresentam grande variacéo
na literatura consultada. Alves' tratou por cinco minutos cada
um dos quatro pontos adjacentes as lesdes, em queimaduras
produzidas na pele de ratos, perfazendo o total de 20 minutos
didrios. Hildrio' tratando pacientes com dulceras tréficas da
perna, irradiou a periferia da lesdo trés vezes por semana, com
tempo de irradiagédo de 20 a 40 minutos, na dependéncia da
area da ulcera. Peschen et al.'® trataram pacientes com tlceras
venosas cronicas, com trés sessoes semanais de dez minutos

de duragdo cada, usando a técnica subaqudtica. Anastacio’

tratou pacientes com ulceras vasculares também com trés
sessdes semanais de dez minutos de irradia¢édo em cada ponto
adjacente das lesoes. Campanelli®! tratou pacientes com mal
perfurante plantar, com trés sessdes semanais de dez minutos
cada ponto adjacente, o nimero de pontos dependendo das
dimensoes da leséo.

O protocolo inicial do uso do USBI pulsado preconizava a
aplicagio didria por 20 minutos', mas, dependendo das dimen-
sOes da lesdo, a irradiacdo deveria ser feita em varios pontos
ao seu redor, o que tornava o tratamento muito longo e dis-
pendioso. Por este motivo, alguns pesquisadores tém reduzido
o tempo de aplicagdo e, seguindo este raciocinio, no presente
trabalho o tempo foi diminuido para dez minutos por sesséo,
inclusive para demonstrar se tal tempo seria suficiente para
acelerar o processo de reparo. Na mesma linha, a freqiiéncia
das aplicagoes foi reduzida para dias alternados, totalizando
trés sessOes semanais, o que torna o uso da técnica mais vidvel
do ponto de vista clinico e econémico.

O tratamento com o USBI pulsado foi iniciado no primeiro
dia, imediatamente depois de produzida a lesédo, com o obje-
tivo de interferir ja nos estagios iniciais do processo de repara-
¢éo, na fase inflamatdria aguda, conforme recomendam vérios
autores®®%, O periodo estabelecido para avaliagio foi de trés,
sete e 14 dias, de acordo com Carvalho®, pois é nestes perfodos
que se concentram grande parte dos eventos que acompanham
as fases do processo de reparagéo cutdnea®*'62224,

O emprego da técnica de aplicacédo estaciondria, que con-
siste em manter o transdutor imével sobre o local a ser tra-
tado, ja havia sido convalidada em trabalhos anteriores™'*'.
Entretanto, tratando-se de uma ferida com exposicdo dos
tecidos profundos, era necessério que ela fosse executada da
maneira mais estéril possivel, para evitar infecgoes, que pode-
riam comprometer a evolucédo da cicatrizagdo. Assim, foi feito
o isolamento dos planos profundos por meio do filme de PVC,
sob o qual foi introduzida solugéo fisiolégica em profuséo e,
acima do qual, foi espalhada uma camada de gel de acopla-
mento. Apesar de isolar a ferida, essa técnica néo interfere com
a transmissibilidade das ondas ultra-s6nicas®.

De acordo com Simdes's, a cicatrizacdo de feridas é um
evento complexo, que envolve a interacdo de diversos com-
ponentes celulares e bioquimicos e ocorre espontaneamente,
sem intervengdes externas, mas que, quando tratada por meio
de artificios, tende a ocorrer de forma mais rdpida e com me-
lhores resultados funcionais e estéticos. Em casos de lesdes
cutaneas cronicas, como as tlceras de varias causas, sempre de
dificil cicatrizagéo esponténea, a utilizagdo de recursos e meios
externos que possam eventualmente acelerd-la se justificam
plenamente, pois pode significar a diferencga entre haver ou
néo cicatrizagdo. O ultra-som é um desses recursos, visto que
seus efeitos benéficos se fazem sentir desde a fase inflamatéria
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aguda até a fase de remodelagem da cicatriz cutanea, resul-
tando efetivamente em uma cicatrizagdo mais rapida, como
observado no 14° dia, em que a diferenca de drea exposta em
relacdo ao primeiro dia foi significante.

O conhecimento dos eventos fisiologicos por meio dos
quais se processa a cicatrizagdo das feridas tem grande im-
portéancia, sendo a sua contragdo uma etapa importante do
fechamento das lesdes que cicatrizam por segunda intencéo.
Ela é tida por alguns investigadores como sendo controlada
pelos miofibroblastos, porque eles sdo vistos em grande nu-
mero perto das bordas das feridas contraidas, associados ao
movimento centripeto do tecido preexistente'®#*. O real
mecanismo pelo qual se inicia a contragdo da ferida é ainda
controvertido; pode ocorrer nos bordos da ferida*** ou na sua
parte mais profunda, ou em ambos os locais***. A curto prazo,
o fechamento de uma ferida pela contracdo de suas margens
é considerado insuficiente, pois resta quase sempre uma area
central cujo fechamento é por epitelizacio, de modo que a ci-
catrizacdo se completa como resultado de uma combinagéo
dos processos de contragéo e epitelizagdo’s.

A epitelizagdo é uma fase precoce do processo de cicatri-
zacdo. Ja nas primeiras 24 horas apds a lesdo comeca a proli-
feracdo das células epiteliais nas bordas da ferida, levando a
um espessamento do epitélio marginal; a0 mesmo tempo, as
células proliferadas migram sobre a derme, dirigidas pela rede
de fibrina. Os anexos da pele perdem sua estrutura normal
e contribuem para o progresso da epitelizacdo, que se dd a
partir das células epiteliais dos foliculos pilosos, das glandu-
las sebaceas e de seus ductos. Varios fatores de crescimento
epidérmico liberados dos macréfagos, como o TGF-b (fator
b transformador do crescimento), EGF (fator de crescimento
epidérmico), PDGF (fator de crescimento das plaquetas) e
IGF-I (fator de crescimento semelhante & insulina 1), aceleram
a epitelizagdo®'6*,

Na literatura concernente, ha referéncias quanto ao em-
prego da irradiagdo ultra-sdnica nas bordas das leses****!
no seu centro, em local destituido de pele” ou em ambas as
regides™®. Neste trabalho, a irradiacéo envolveu simultanea-
mente as bordas e o centro da lesdo produzida, em fungéo das
dimensoes do cabegote (22mm de didmetro) e da drea da lesdo
(10mm de didmetro), o que foi proposital, tendo em mente que
se pretendia estimular os miofibroblastos, sensiveis ao ultra-
som, aumentando assim a contragéo da cicatriz, como j4 refe-
rido por outros autores.

O acompanhamento da evolugdo pela medida da circun-
feréncia ou da area da leséo cuténea é o pardmetro mais em-
pregado na pratica clinica didria de fisioterapeutas e médicos,
motivo da sua utilizacdo neste trabalho. A medida da area da
lesdo pela planimetria computacional foi escolhida por ser de
baixo custo, facil manuseio e aplicabilidade clinica, havendo ja

varios relatos do seu emprego para o seguimento da evolugéo
de lesdes cutaneas em humanos'¥ . A reprodugido computa-
dorizada do decalque, obtido diretamente das feridas sobre um
filme transparente, utilizando um programa e técnicas de pro-
cessamento da imagem permitiu calcular suas dimensdes'”*"%.
Por esse parametro, o efeito da irradiacdo ultra-sonica apare-
ceu somente no ultimo periodo de observagéo, no 14° dia (sub-
grupos C), quando a diferenca entre os grupos foi significante,
fato ndo ocorrido nos periodos de trés (subgrupos A) e sete
dias (subgrupos B).

A irradiacdo ultra-sOnica certamente atuou ja na fase
proliferativa da cicatrizacdo, que se inicia por volta do ter-
ceiro dia apos a lesdo e persiste por duas a trés semanas,
resultando na infiltracdo celular do leito da ferida, na neo-
angiogénese, na deposicéo da matriz colagena, na re-epiteli-
zagédo e na contracgéo da ferida. Células como os fibroblastos
e as células endoteliais acumulam-se no local da ferida por
meio de uma combina¢do de migracdo e proliferacdo e o
estimulo que controla esses eventos provém de numerosas
fontes, sendo o macréfago, que fagocita o tecido desvitali-
zado e libera fatores de crescimento, uma das fontes mais
importantes. Portanto, é muito provavel que a proliferacdo
dos fibroblastos tenha sido devido, em parte, a um efeito
indireto do ultra-som, por meio dos macréfagos’.

Young e Dyson’ observaram, jd por volta do quinto dia
ap6s a producdo de uma lesdo cutanea total em ratos, que
havia um contingente consideravelmente menor de célu-
las inflamatérias, mas maior de tecido de granulagéo, nos
animais submetidos & irradiagdo ultra-sénica. Também, o
alinhamento dos fibroblastos nos leitos das feridas paralela-
mente a sua superficie nos animais tratados, contra um ali-
nhamento aleatério naqueles néo tratados, foi considerado
indicativo de uma cicatrizagdo mais avancada. Segundo os
autores, esses achados sugerem que o estimulo a cicatriza-
¢do pela irradiacéo ultra-sdnica deve ter ocorrido durante a
fase inflamatéria do reparo.

Em animais como o rato, a contragdo da cicatriz, gerada
por forcas celulares e elementos contrateis de fibroblastos
e miofibroblastos, os quais aparecem na ferida ja no final da
primeira e comego da segunda semana'®, é o principal meca-
nismo de ocluséo da ferida. Posto que nos animais irradiados
o fechamento foi mais rapido, é valido propor que a irradiacédo
ultra-sonica tenha estimulado também esse mecanismo. A ob-
servagéo pos-operatoria dos animais néo foi levada a perfodos
mais prolongados do que duas semanas justamente porque
é nessa fase que os eventos e as diferencas entre animais tra-
tados e ndo tratados sdo mais evidentes e o fechamento da
lesdo neste periodo foi quase completo, conforme observado
no estudo. Os resultados obtidos neste trabalho vao ao encon-
tro dos relatados na literatura, segundo os quais a irradiacéo
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ultra-sénica pulsada de baixa intensidade de fato estimula a
cicatrizagdo cutanea> 1%,

Tendo em vista os resultados obtidos para o periodo com-
preendido entre o sétimo e o 14° dias, ao se comparar a drea
de lesdo nos grupos controle e irradiado (p=0,002), sugere-se
que novas pesquisas sejam conduzidas, no intuito de identi-
ficar em qual dia o grupo tratado com o ultra-som pulsado
de baixa intensidade sobre a cicatrizagdo cutdnea, apresenta
melhor eficacia.
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