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RESUMO

O objetivo do trabalho foi avaliar por termografia infravermelha, morfometria e morfologia
macro e microscopica, a atividade cicatrizante da pomada composta de extrato hidroalcéolico
de Anthurium affine Schott em retalhos cutaneos randémicos dorsais de base cranial em ratos
Wistar (n=18), machos, com 90 dias de idade e divididos aleatoriamente em trés grupos:
Grupo Controle Absoluto (GCA) — animais sem tratamento (n=06); Grupo Controle (GC) -
animais tratados com a base da pomada (n=6); Grupo Tratado (GT) — animais tratados com a
pomada de A. affine Schott (n=6). Cada animal foi submetido a confec¢do dos retalhos
cutaneos de 8 cm de comprimento por 2 centimetros de largura. Os GC e GT receberam
tratamento a cada 24 horas durante 7 dias. Todos os grupos foram avaliados com termografia
pos tricotomia, pds cirurgia e a cada 24 horas até o oitavo dia, quando foram eutanasiados. No
Gltimo dia do experimento, as feridas foram mensuradas com paquimetro digital para avaliar a
area de necrose. Os cortes histoldgicos das porgdes cervicotoracica, toracolombar e
lombosacral dos retalhos foram corados com Hematoxilina-Eosina e Tricrémico de Gomori
para andlises morfométricas e morfologicas pela quantificacdo de vasos sanguineos e
determinacdo da estruturacdo do colageno. Os dados obtidos foram submetidos ao teste
ANOVA complementado pelo teste de Tukey (p<0,05). A termografia infravermelha
demonstrou ser um método promissor para a avaliacdo das areas de necrose de retalhos
cuténeos. O tratamento com pomada contendo extrato hidroalcoolico de A. affine Schott ndo
favoreceu o processo cicatricial dos retalhos cutaneos dorsais. No entanto, salientamos que
s80 necessarios mais estudos com concentrac@es diferentes do extrato.

Palavras-chave: ferida, antdrio selvagem, fitoterapico, radiacéo infravermelha.



ABSTRACT

The objective of this work was to evaluate, by infrared thermography, morphometry and
macro and microscopic morphology, the healing activity of the ointment composed of
hydroalcoholic extract of Anthurium affine Schott in dorsal cranial-based random cutaneous
flaps in male Wistar rats (n=18), with 90 days of age and randomly divided into three groups:
Absolute Control Group (CAG) — animals without treatment (n=06); Control Group (GC) -
animals treated with the ointment base (n=6); Treated Group (TG) — animals treated with A.
affine Schott ointment (n=6). Each animal was submitted to the making of 8 cm long by 2 cm
wide skin flaps. The GC and GT received treatment every 24 hours for 7 days. All groups
were evaluated with thermography after shaving, after surgery and every 24 hours until the
eighth day, when they were euthanized. On the last day of the experiment, the wounds were
measured with a digital caliper to assess the area of necrosis. Histological sections of the
cervicothoracic, thoracolumbar and lumbosacral portions of the flaps were stained with
Hematoxylin-Eosin and Trichrome of Gémori for morphometric and morphological analysis
by quantifying blood vessels and determining collagen structuring. The data obtained were
submitted to the ANOVA test complemented by the Tukey test (p<0.05). Infrared
thermography proved to be a promising method for the evaluation of areas of skin flap
necrosis. Treatment with ointment containing hydroalcoholic extract of A. affine Schott did
not favor the healing process of the dorsal skin flaps. However, we emphasize that further
studies are needed with different concentrations of the extract.

Keywords: wound, wild anthurium, herbal medicine, infrared radiation.
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1. INTRODUCAO

A pele, maior orgdo dos vertebrados, € indispensavel para a sobrevivéncia e
fundamental para o perfeito funcionamento fisioldgico do organismo. Esse Orgdo é
responsavel por mdaltiplas fungbes: termorregulacdo, protecdo contra atritos, traumas
quimicos, biologicos, térmicos e radiacdo ultravioleta, além de ser uma estrutura sensorial
(JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2017).

A quebra da integridade da pele, gerada por lesbes ou alteracdes de ordem celular
visivel sobre a superficie cutdnea, é caracterizada como ferida (CHAVES et al., 2016).
Qualquer ferida, seja acidental ou intencionalmente provocada por procedimento cirurgico,
aciona eventos como: inflamacdo, epitelizacdo, angiogénese, formacdo de tecido de
granulacdo e sintese de coladgeno. Todos os eventos acionados interferem na temperatura
superficial cutanea, pois alteram a vasculariza¢do, o suprimento sanguineo e o metabolismo
tecidual (RODRIGUES, 2017).

O reparo de lesBes do sistema tegumentar com perda de substancias apds traumatismo,
resseccdo tumoral, infeccdo ou isquemia tecidual envolve o uso de retalhos cutaneos
(ALMEIDA et al., 2004). Na medicina veterinaria, as cirurgias plasticas e reconstrutivas
lidam com o reparo dos defeitos e malformacg6es de natureza congénita ou adquirida onde os
retalhos cutaneos exercem papel fundamental nesta area (MOTA et al., 2012). A vitalidade
dos retalhos de pele e a incorporacdo dos retalhos cutaneos sao fundamentais para 0 sucesso
terapéutico de técnicas reconstrutoras. A evolucédo positiva depende do suporte vascular do
leito receptor, do pediculo vascular dominante do retalho e de alteracdes locais tais como:
resposta inflamatoria e/ou processo de cicatrizagdo e as sistémicas, ou seja, resposta
metabdlica ao trauma (PAVLETIC, 1998).

A utilizacdo do retalho cuténeo associado a recursos farmacoldgicos potencializa o
sucesso desta técnica. O uso de substdncias que estimulam a angiogénese € comumente
empregado. Dentre os recursos farmacoldgicos podemos citar estudos que utilizaram drogas
vasodilatadoras, vasoativas, bloqueadoras de canais de céalcio e antioxidantes (BIONDO-
SIMOES et al., 2000; ALMEIDA et al., 2004; ESTEVES-JUNIOR et al., 2005). Substancias
como buflomedil, eritropoetina humana, nicotina, hialuronidase, hidralasina, pentoxifilina L-
arginina e o dimetil sulfoxido, foram estudadas (ALMEIDA et al., 2004; GUIMARAES et al.,
2013). Os fitoterapicos tém sido muito estudados em processo cicatriciais e trazem uma

alternativa ndo alopéatica aos tratamentos de feridas cutaneas, demonstrando acdo anti-
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inflamatdria e angiogénica (ESTEVAO et al., 2009, 2013a, 2013b, 2013c, 2015, 2017; NETO
JUNIOR, 2016; NETO JUNIOR et al., 2019).

Popularmente os insumos da Anthurium affine Schott (Anturio selvagem ou “milho de
urubu”) s@o aplicados no tratamento do diabetes, micoses, psoriase, doencga sistémica
inflamatoria crénica e doengas cardiovasculares em seres humanos (NOMURA et al., 2012).
Segundo alguns estudos, o extrato de folhas do A. affine Schott pode apresentar grande
quantidade de flavonoides entre os quais se destacam a quercetina, o kaempferol e a luteina,
flavonoides estes com propriedades anti-inflamatorias, antimutagénicas, antioxidantes,
antitumorais, reepitelizantes e cicatrizantes (CARRICONDE, 1996; TOMBOLATO, 2000;
CROAT, 2004; VEIGA JUNIOR, 2008; NOMURA et al., 2012), entretanto, poucos sdo 0s
estudos que demonstrem uma analise mais completa da acdo cicatrizante em lesdes cutaneas
dos principios ativos do “milho de urubu” (FUMAGALI et al., 2008; GRANATO et al.,
2013), principalmente na medicina veterinaria, seja usando diretamente os insumos da planta
ou nas formulagGes de extrato hidroalcoolico, pomada ou creme.

Diferentes métodos sdo adotados na pratica clinica para a avaliacdo do processo de
cicatrizagdo de feridas cutaneas. Um método comumente utilizado é a taxa de cicatrizagéo,
calculada a partir de fotografias digitais. Outro método, mas pouco utilizado, é a medicdo da
temperatura na ferida dérmica, através da termografia infravermelha (TIV) (CHAVES et al.,
2016).

A TIV consiste na captacdo da energia eletromagneética que os corpos, acima do zero
absoluto, irradiam e na conversdo em imagens, chamadas termogramas, permitindo obter o
valor da temperatura superficial (INFERNUSO, 2010). E um exame imaginoldgico seguro,
ndo invasivo, ndo ionizante, de baixo custo e capaz de analisar pequenas alteragbes na
perfusdo dos tecidos organicos em varias e distintas situacdes (WESTERMANN et al.,
2013b), como na dindmica cicatricial. Sendo assim, é capaz de detectar processos
inflamatorios ou sinais patoldgicos subclinicos até duas semanas antes do aparecimento dos
sintomas (BASILE, 2010).

A utilizacdo da termografia infravermelha na area da saude ampliou-se nos ultimos
anos. Contudo, mesmo com o potencial avaliativo termografico de processos inflamatdrios,
edematosos e de perfusdo e reperfusdo cutaneas, sdo raros os estudos que associam a
termografia com a cicatrizacdo das feridas cutaneas, principalmente quando voltadas a
medicina veterindria e, apesar de haver varias pesquisas envolvendo fitoterapicos e
cicatrizagio (ESTEVAO et al., 2009, 2013a, 2013b, 2013c, 2015, 2017; NETO-JUNIOR et



17

al., 2019) nédo foram encontrados relatos na literatura sobre o uso da pomada de Anthurium
affine Schott na melhora da viabilidade de retalhos cutaneos com ou sem o uso da TIV.
Baseando-se em resultados positivos sobre ensaios bioquimicos com extratos da
Antario selvagem e sua capacidade re-epitelizantes, somando-se a necessidade de recursos
terapéuticos que potencializem a viabilidade do retalho cutdneo associados a métodos de
avaliacdo cicatricial eficientes, precisos e ndo ionizantes, conduziu-se este estudo para
pesquisar se a interferéncia dessa pomada na viabilidade de retalho cutaneo dorsal randémico
em ratos contribui para 0 aumento da neovascularizacdo, diminuicdo do processo inflamatorio

e area de necrose tecidual.

2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. A Pele

O sistema tegumentar inclui a pele e seus anexos: pelos, unhas, glandulas sebaceas,
sudoriparas e mamarias e, em algumas espécies de mamiferos, garras, cascos e cornos ou
chifres. O tegumento € o maior 6rgdo dos vertebrados, possuindo uma grande area de
superficie, e pode chegar até 16% do peso corporal (HAM e CORMACK, 1983; EURELL e
FRAPPIER, 2012; ROSS e PAWLINA, 2012; KONIG e LIEBICH, 2016; JUNQUEIRA e
CARNEIRO, 2017). O sistema tegumentar, que recobre todo o corpo, é de maxima
importancia para o correto funcionamento do organismo e indispensavel a vida. Esse 6rgédo
possui fungbes como termorregulacdo, protecdo contra atritos, traumas quimicos, fisicos,
bioldgicos, térmicos, radiacdo ultravioleta e invasdo de micro-organismos, manutencdo da
hidratacdo corpdrea, serve de estrutura sensorial, sintese de vitamina D, excrecdo de ions e
secrecdo de leite e lipidios protetores (OVALLE e NAHIRNEY, 2008; LOWE e
ANDERSON, 2015; CHAVES et al., 2016; JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2017).

A pele possui uma estrutura similar em todos os mamiferos, porém existem diferengas
que a diversificam quanto a sua espessura, podendo ser espessa ou fina. Na palma das méos,
nas plantas dos pés, em algumas articulagcbes (JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2017), na area
dorsal do corpo e laterais de membros (EURELL e FRAPPIER, 2012), encontra-se a pele
espessa ou grossa, constituida de varias camadas celulares e uma camada mais superficial de
queratina abundante (EURELL e FRAPPIER, 2012; JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2017). As
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areas palmar e plantar, nos seres humanos, ndo possuem pelos e glandulas sebaceas, mas
contém bastantes glandulas sudoriparas. As outras regides do corpo séo revestidas com a pele
delgada ou fina, que possui uma epiderme com poucas camadas celulares e uma camada de
queratina bem menos espessa. Outra diferenga encontrada na pele é sua variagcdo em algumas
areas, podendo ser lisa, conter cristas ou dobras (GARTNER e HIATT, 2007; EURELL e
FRAPPIER, 2012; ROSS e PAWLINA, 2012; JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2017).

O tegumento nos vertebrados é basicamente constituido por: epiderme, por¢cdo mais
superficial, de origem ectodérmica, e a derme subjacente, de origem mesodérmica. Ainda
existe, logo abaixo da derme, a hipoderme, também conhecida como tecido celular
subcutaneo ou fascia subcutanea, que ndo faz parte propriamente dito da pele, mas que serve
de unido entre a derme e os tecidos abaixo. A epiderme € constituida por um epitélio
estratificado pavimentoso queratinizado e composta por dois tipos celulares basicos chamados
de queratindcitos, células exclusivas do epitélio responsaveis pela producdo de queratina, e
ndo-queratindcitos, como 0s melandcitos, que sintetizam a melanina, pigmento responsavel
pela cor da pele, células de Langerhans, que sdo células dendriticas denominadas de
macrdfagos intraepidérmicos capazes de apresentar antigenos aos linfocitos, como também
sdo consideradas receptores iniciais das respostas imunes cutaneas, e células de Merkel ou
células tateis especializadas na transducédo sensorial. Ja a derme consiste basicamente em uma
camada espessa de tecido conjuntivo denso irregular ou conjuntivo frouxo, fibras colagenas
abundantes, fibras elasticas e reticulares, vasos sanguineos e linfaticos, nervos, foliculos
pilosos, tipos celulares como fibrécitos, mastécitos e macréfagos e podendo ser encontradas
glandulas sebéceas e sudoriparas. Como a epiderme ndo possui vascularizacdo, a sua Unica
forma de nutricdo € através da difusdo dos leitos capilares da derme (EURELL e FRAPPIER,
2012; ROSS e PAWLINA, 2012; HICKMAN; ROBERTS; LARSON, 2014; KONIG e
LIEBICH, 2016; JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2017).

A epiderme se divide em cinco camadas, sendo a mais profunda a camada basal,
seguida da camada espinhosa, granulosa, licida e a camada mais superficial, a cérnea. A
camada basal ou germinativa é formada por células cuboides ou colunares, com intensa
atividade mitdtica devido a presenca de células-tronco, que repousam na lamina basal,
estrutura que separa a epiderme da derme, e possuem filamentos intermediarios de queratina.
Essas células sofrem diferenciacdo e dao origem a camada seguinte, a espinhosa, no processo
continuo de renovacédo epidérmica. A camada espinhosa é constituida de células cuboides e
menor namero de células-tronco dos queratindcitos. A granulosa, ou terceira camada, €

composta por fileiras de células achatadas com grénulos que séo responsaveis pela formacéo
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de uma barreira lipidica contra penetracdo de substancias estranhas e manutencdo da
impermeabilidade da pele a &gua. A camada lucida ou clara, mais evidente nas areas com pele
espessa ou regido glabra, possui uma camada fina e translicida de células achatadas
totalmente queratinizadas. E por ultimo, a camada mais superficial ou externa, a cornea,
constituida de varias células mortas, achatadas e completamente queratinizadas e que sofrem
constante descamacdo (GARTNER e HIATT, 2007; EURELL e FRAPPIER, 2012;
JUNQUEIRA e CARNEIRO, 2017).

A derme, que se encontra logo abaixo da membrana basal, é formada de duas
camadas, uma papilar, que é mais delgada e constituida de tecido conjuntivo frouxo que
formam as papilas dérmicas, e outra reticular, sendo mais espessa e possuindo tecido
conjuntivo denso. As duas camadas possuem muitas fibras elasticas, o que confere a
elasticidade a pele (BLANES, 2004; EURELL e FRAPPIER, 2012; JUNQUEIRA e
CARNEIRO, 2017). Além de elasticidade, também detém funcdo de nutricdo, suporte e
drenagem linfatica. Existem duas redes de artérias que suprem a pele, uma situada no limite
entre a hipoderme e a derme e a outra entre as camadas papilar e reticular. Ha também dois
plexos venosos que seguem na mesma direcdo do arterial e um outro que se dirige a derme,
ramificando outro plexo entre a derme e subcutis (GUIRRO e GUIRRO, 2002)

A hipoderme se trata de uma estrutura conjuntiva frouxa com muitas células adiposas
e esta relacionada com o deslizamento e movimento da pele sobre as estruturas subjacentes. O
tecido adiposo nessa camada pode formar o paniculo adiposo (JUNQUEIRA e CARNEIRO,
2017).

2.2. Ferida e Processo Cicatricial

S0 inimeras as doencas e lesdes capazes de acometer a pele, 0 que torna as
dermatopatias importantes na clinica médica e cirlrgica veterinaria, inserindo-se nas
principais patologias que acometem os animais domésticos (ARAUJO, 2010). O epitélio da
pele possui grande coesdo entre as células que o compdem, entretanto é passivel de solucédo de
continuidade capaz de expor o tecido conjuntivo subjacente. Quando alguma lesdo acomete o
tegumento, h& a interrup¢do da continuidade do tecido, alterando a fisiologia do 6rgédo e
ativando os processos de reparacdo ou cicatrizacédo tecidual (NITZ ET AL., 2006; ISAAC ET
AL., 2010; NETO JUNIOR; 2016). Esse processo pode ser dividido em duas etapas basicas:

fase catabolica ou primeiro momento, onde as células sdo destruidas, e a fase anabolica, que
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da inicio a formacio de novos elementos celulares (PESSOA et al., 2012; ESTEVAO et al.,
2013b).

A cicatrizagdo possui um sofisticado mecanismo de defesa e é fundamental para a
manutencdo do organismo (HERSON; KAMAMOTO; FERREIRA, 2008; NETO JUNIOR,
2016). Durante a evolucdo do processo de reparacdo tecidual, em condi¢bes normais, 0S
eventos que se sucedem sdo: fase exsudativa ou inflamatoria, fase fibroblastica ou
proliferativa e fase de remodelamento (CANDIDO, 2001; BALBINO; PEREIRA; CURI,
2005; HERSON; KAMAMOTO; FERREIRA, 2008). Na regulacdo destes eventos estdo
envolvidos mediadores derivados da circulacdo, cininas e mediadores peptidicos (citocinas,
fatores de crescimento, neuropeptideos e estruturas da matriz extracelular) (BALBINO et al.,
2005). Quanto mais demorada ou complicada for a cicatrizacdo da ferida, pior sera a
qualidade funcional e estética da cicatriz (HERSON; KAMAMOTO; FERREIRA, 2008;
NETO JUNIOR, 2016).

2.2.1. Fase inflamatéria ou exsudativa

A fase inflamatdria ou exsudativa, que ocorre imediatamente apds a lesdo, envolve
resposta vascular e celular. A resposta vascular é caracterizada por vasoconstricdo e em
seqguida vasodilatacdo com elevacdo da permeabilidade dos vasos, extravasamento de
eritrocitos e movimentacao leucocitaria. No sistema periférico, a producédo e liberacdo de
mediadores quimicos responsaveis pelas caracteristicas da area inflamada podem suceder
quando as células de defesa, (p. ex. macr6fagos, mondcitos) sdo expostas a lesdes teciduais e,
ou a patdgenos. Nesta condicdo, os principais mediadores envolvidos no processo
inflamatorio sdo a histamina, metabdlitos do acido araquidénico (p. ex. prostaglandinas,
tromboxanos e leucotrienos), fator de ativacdo plaquetaria (FAP), bradicinina, 6xido nitrico
(NO), neuropeptideos e citocinas. Dentre estas destaca-se a histamina, que é pré-formada em
granulos citoplasmaticos, sendo conhecida como o primeiro mediador inflamatério liberado,
responsavel, em parte, pela vasodilatacdo e aumento da permeabilidade vascular. E uma
molécula liberada por mastdcitos, basofilos e plaquetas com objetivo de auxiliar o organismo
na resposta direta a um agente nocivo. Também chamada de fase trombocitica, nessa resposta
ocorre a agregacao plaquetaria e ativagdo dos sistemas de coagulagdo, formando o trombo. A
resposta celular tem como caracteristica a diapedese de leucdcitos para o local da lesdo, onde

ocorre fagocitose por células granulociticas, polimorfonucleares e mononucleares,
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caracterizando, respectivamente, as fases granulocitica e macrofagica (BOSQUEIRO et al.,
1999; CANDIDO, 2001; RODRIGUES et al., 2001; KUMAR; ABBAS; FAUSTO, 2010;
NETO JUNIOR 2016, SOARES, 2019). Os macr6fagos, mais predominantes do terceiro ao
quinto dia apds a lesdo, fagocitam bactérias, atuam como apresentadores de antigenos e
secretam proteases (OLIVEIRA e DIAS, 2012), citocinas e substancias vasoativas que dao
continuidade as préximas fases da cicatrizacdo (RODRIGUES et al.,, 2001; KUMAR,;
ABBAS; FAUSTO, 2010). Consideradas as celulas mais importantes do processo de
cicatricial, onde sua deplecdo demonstra deficiéncia da reparacdo do tecido. Quando ha um
retardamento dessa fase, linfocitos podem migrar para o local (LEIBOVICH e ROSS, 1975).
Segundo Mandelbaum et al. (2003), o papel dos linfocitos ndo esta claro. Sabe-se que 0s
linfécitos possuem grande influéncia sobre os macréfagos (OLIVEIRA e DIAS, 2012).

Ainda na fase inflamatdria, as citocinas, principalmente a IL-1 e TNF-a, atuando sobre
os receptores das células endoteliais, induzem a producdo de 6xido nitrico que é responsavel
por estimular a resposta de células angiogénicas, além de promover a circulacao local por
melhorar o fluxo sanguineo e a atividade dos vasos (GUNDOGDU et al., 2015), bem como a
expressdo de moleculas de adesao para neutréfilos (BALBINO et al., 2005). Segundo Baldan
(2005), a expressdo das proteinas de adeséo é, neste momento, o elemento mais importante
para a migragdo de neutrofilos. Moléculas da familia TGF-p também participam ativamente
deste processo, exercendo quimiotaxia de neutrofilos, macrofagos e fibroblastos além de
induzir varios tipos celulares a produzir mais TGF-B, o que eleva a concentragdo no foco
inflamatdrio (BALDAN, 2005). Alguns membros das quimiocinas como a MCP-1 e 0 GRO-a
ou MPC-2 também exercem esta funcdo sobre os neutréfilos (CHRISTOPHERSON e
HROMAS, 2001).

2.2.2. Fase proliferativa

A fase de proliferacdo ou fibroblastica ou de reparo e deposicao de matriz extracelular
sdo caracterizadas por processos fundamentais de granulacdo, contracdo e epitelizacdo da
ferida. A granulacdo € a formacdo de um tecido composto por capilares, coladgeno e
proteoglicanas. Os fatores angiogénicos secretados pelos macréfagos e mastocitos estimulam
a proliferagdo de células endoteliais dos vasos sanguineos, dando inicio a neovascularizacdo
(DE-NARDI et al., 2004), que é essencial nesta fase, permitindo a troca gasosa e a nutri¢do
das células metabolicamente ativas (BALBINO; PEREIRA; CURI, 2005). Também ocorre a
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migracdo e proliferacdo intensificadas de fibroblastos, principal célula no processo de
cicatrizacdo, que sdo responsaveis pela producdo de colageno (SEPHEL; WOODWARS,
2006; CAMPOS; GROTH; BRANCO, 2008). A reepitelizacdo ocorre a partir da granulagéo
e manifesta-se com migracéo e divisdo mitética das células basais nas bordas das feridas (DE-
NARDI et al., 2014).

A Ultima etapa da fase de reparacdo € a contracdo da ferida, onde ocorre o fechamento
espontaneo da lesdo cutanea, devido a acdo especializada dos miofibroblasrtos. Esse processo
pode ficar ativo por 12 dias (BOSQUEIRO et al., 1999; CANDIDO, 2001; RODRIGUES et
al., 2001).

Na fase de fibroplasia, a sinalizacdo entre as células é feita por um nimero maior de
mediadores e envolve, além da ativacao das células para producdo de mediadores, também a
migracao e inducdo de mitose das células estromais. Mais uma vez a superfamilia dos TGF-
tem papel importante na fibroplasia e na diferenciagdo de miofibroblastos e no processo de
angiogénese. O papel da MCP-1, citocina pro-inflamatoria com potente atividade quimiotatica
para monocitos e macrofagos, na angiogénese foi demonstrado em estudos com camundongos

Knock-out para esta proteina por Low et al. (2001).

2.2.3. Fase de maturagéo ou remodelamento

Nesta fase cessam-se a angiogénese e a fibroplasia e as células inflamatérias agudas e
cronicas diminuem gradualmente. A remodelacdo que ocorre com o equilibrio entre sintese e
degradacdo de coldgeno € a responsavel pela contracdo ou forca ténsil do tecido cicatricial
(BOSQUEIRO et al., 1999; CANDIDO, 2001; RODRIGUES ET AL., 2001). A caracteristica
mais marcante é a grande e acelerada deposi¢cdo de colageno na regido da ferida. Assim, 0s
sinalizadores de importancia, de alguma forma, devem exercer influéncia sobre os
fibroblastos ou células produtoras de sinalizadores que influenciam estas (BALDAN, 2005).
O TGF-p tem grande participac@o nesta fase, assim como o IGF-1, ativina, IL-10, CTGF e IL-
6 (BALBINO et al., 2005).

O processo de remodelamento cicatricial envolve as etapas de producdo, digestdo e
orientacdo das fibrilas de colageno. O colageno, a principio, é depositado de maneira aleatoria
orientado pela organizacdo da fibronectina e depende da natureza ténsil aplicada ao tecido
(CLARK, 1985). Em primeiro momento o colageno tipo Il é mais abundante. Logo em

seguida ha uma degradacdo maior e os fibroblastos passam a produzir mais colageno tipo I.
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Com a intencdo de substituir o colageno ocorre alteracdo organizacional, modificando as
fibras dispostas aleatoriamente para agora entrelacadas e organizadas ao longo das linhas de
tensdo (SINGER; CLARK, 1999; BROUGHTON; JANIS; ATTINGER, 2006). Os colagenos
fibrilares, principalmente o tipo I, séo essenciais para a forga ténsil na cicatrizagdo e sdo a
principal por¢do do tecido conjuntivo na reparacdo (KUMAR; ABBAS; FAUSTO, 2010;
WILLIAMS e MOORES, 2013).

Decorridos 7 dias do aparecimento da lesdo cutanea, hd a restauracdo de 3% da
resisténcia do tegumento integro, trés semanas apés, 30% e no terceiro més, cerca de 80%, em
torno de um ano depois, a relagdo entre colageno tipo | e tipo Il alcanca uma proporcéo
semelhante a antes da ferida, entretanto, a area lesada nunca recuperara completamente a sua
resisténcia fisioldgica (BROUGHTON, JANIS; ATTINGER, 2006; LI; CHEN; KIRSNER,
2007). O acumulo da deposicdo de coladgeno e a remodelagem das fibrilas conferem,
proporcionalmente, a capacidade de resisténcia a deformacdo do tecido conjuntivo (DALL-
AGNOL et al., 2009). A remodelacdo é um equilibrio entre a expressdo de MMP e TIMP,
sobre 0 qual a matriz extracelular exerce um papel-chave (KUMAR; ABBAS; FAUSTO,
2010; WILLIAMS e MOORES, 2013).

2.3. Retalhos Cutéaneos

Os retalhos cutaneos sdo frequentemente utilizados nas cirurgias plasticas reparadoras
de perdas de substancias, resultantes de traumas ou de procedimentos operatorios e na
reconstrucdo de defeitos e malformacdes de natureza congénita ou adquirida (PAVLETIC,
1998; SMITH e PRIBAZ, 2000).

Constituem-se de segmentos de pele obtidos de uma area doadora e transferidos para
uma regido receptora, mantendo uma conexdo temporaria ou definitiva, através de um
pediculo de onde vem o suprimento sanguineo. Sobrevivem em decorréncia de sua circulacdo
intacta, ao contréario dos enxertos livres, que dependem da revascularizacdo do leito receptor.
Permitem cobertura imediata do leito de um ferimento e evitam cicatrizacdo prolongada,
formacéo de cicatriz excessiva e contratura associada com cicatrizacdo por segunda intencao
(FOSSUM et al., 2008).

Os retalhos cutdneos na medicina veterindria sdo classificados de acordo com a
irrigacdo sanguinea, em retalho do plexo subdérmico e retalho do padrdo axial. O retalho do

plexo subdérmico, também chamado randémico, padrdo ao acaso ou retalhos locais séo



24

colhidos sem levar em consideracio sua vascularizagio inerente. E alimentado pelos ramos
terminais das artérias cutaneas diretas, associadas a camada do musculo panicular (paniculo
carnoso). O retalho de padrdo axial incorpora uma artéria e veia cutanea diretas. Possuem
excelente irrigacdo sanguinea e area de sobrevida aproximadamente 50% maior que a dos
retalhos de subdérmico com dimensdes comparaveis, em cdes. Em sua maioria, 0s retalhos
cutaneos utilizados em cées e gatos séo elaborados sem que sejam incluidas uma artéria e veia
cutanea diretas (PAVLETIC, 1998; FOWLER, 1993).

Indicam-se retalhos cutdneos quando a cicatrizagdo do ferimento ndo progride de
forma esperada, quando se torna necessaria uma pele em espessura completa para impedir 0s
problemas causados por traumatismo repetido, quando o ferimento aberto é tdo grande que
provocara uma morbidade significativa do paciente e quando for provavel que uma contratura
do ferimento cause problema expressivo. Podem ser utilizados no revestimento de defeitos
com vascularizacdo deficiente, em areas de dificil imobilizacdo, orificios suprajacentes a
cavidades e em areas onde sejam essenciais a protecdo e a durabilidade (BICHARD e
SMEAK, 1998; PAVLETIC, 1998).

A pele eléstica e frouxa que reveste a cabeca, pescoco e tronco de cées e gatos permite
a sua mobilizacdo para a oclusdo de feridas. Em seres humanos comumente ha necessidade
de enxerto livre para a oclusdo do leito doador, depois de extensa transferéncia de retalho. Os
resultados estéticos em cées e gatos dependem das transferéncias de pele provida de pelos
com coloracdo e padréo piloso similar aos da area receptora. (PAVLETIC, 1998). Segundo
Sakuma (2003), as técnicas de flaps ou retalhos cutaneos sdo versateis e de facil execucéo,
apresentam menor custo do manejo da ferida e recobrimento piloso adequado, quando
empregados em caes.

Alguns eventos fisiopatologicos podem ocorrer e levar a uma falha na sobrevivéncia
do retalho e podem ser ocasionados por fatores extrinsecos ou intrinsecos. Os fatores
extrinsecos incluem algumas condigdes sistémicas tais como infeccdo, arteriosclerose,
hipotensdo e desnutrigdo ou causas locais como compressdo, tenséo, trombos ou dobras no
pediculo. Estes fatores contrastam com o Unico fator intrinseco associado, a insuficiéncia
arterial do retalho (SALMI et al., 1999). Esta complicacdo pode resultar do seccionamento de
vasos cutaneos e de terminacGes nervosas simpaticas que provocam a diminui¢do do fluxo
sanguineo ao longo do retalho. Além disso, a elevacdo e reposicionamento do retalho levam a
um periodo de comprometimento circulatério variavel que pode levar a um dano tecidual
devido a reperfusao pos-isquémica, favorecendo a producéo de radicais livres do oxigénio ou
espécies reativas de oxigénio (EROs) (BALDAN, 2005).
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Para a confeccdo dos chamados retalhos randomizados a relacdo entre a area do
retalho pretendido e a extensdo do pediculo vascular, que ird manter a irrigacao arterial e
drenagem venosa, continua sendo um desafio para os cirurgides. A isquemia a que fica
submetido o retalho, principalmente nas primeiras horas de sua aplicagdo, é fundamental para
determinar a extenséo de sua viabilidade (SALIM, 1991; WAKATA et al., 2001).

Souza Filho et al. (2002), mostraram que o tratamento de retalhos cutaneos
randomizados em ratos com extrato de Ginkgo Biloba (EGB) possibilitou o aumento da taxa
de sobrevida destes retalhos.

Almeida et al. (2004), observaram por meio das porcentagens das areas de necrose e
do estudo histoldgico que o DMSO a 5% teve acdo benéfica sobre os retalhos cutaneos
expressos pela menor area de necrose distal e pelo aspecto histoldgico de reparacédo tecidual
mais precoce em retalhos randémicos isquémicos em ratos.

A hialuronidase foi utilizada por Acevedo-Bogado et al. (2002) em retalhos cutaneos
em ratas, na tentativa de melhorar a sobrevida destes. A hialuronidase degrada o &cido
hialurénico presente no tecido conjuntivo que esta envolvido na homeostase da agua na matriz
extracelular. A pesquisa demonstrou com a avaliacdo da area de necrose dos retalhos, que a
melhora da sobrevida produzida pela hialuronidase sugere um mecanismo de reducdo do
componente edematoso. Contudo, ndo foi possivel afirmar que esta favoreca a difusdo de
nutrientes nos territorios mais distais do pediculo (ESTEVAO et al., 2009).

2.4. Isquemia, Reperfuséo e Necrose

Vérios fatores contribuem para o insucesso do retalho cutdneo ocasionando
complicacdes que geralmente estdo relacionadas ao fluxo sanguineo, surgimento de
hematomas, edema e até infeccdes (NESBIT; LAUB, 2019).

Um aporte sanguineo insuficiente devido a reducdo do fluxo arterial ou da drenagem
venosa gera hipoxia que leva a isquemia. O resultado é uma insuficiéncia de substratos
metabdlicos, como a glicose, que tende a lesionar os tecidos de forma mais veloz e intensa
que a hipoxia, visto que o processo de lesdo € mais lento, devido a manutencdo de uma
producéo glicolitica de energia (HOSNUTER et al., 2003; ZHANG et al., 2003).

O caminho final do transporte de quase todos os carboidratos até as células é

estabelecido pela glicolise, que na etapa inicial ndo requer a participacdo do oxigénio (Oz)
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para produzir as moléculas de trifosfato de adenosina (ATP). JA na etapa seguinte, é
fundamental a participacdo do oxigénio para a producao de ATPs (GUYTON; HALL, 2017).

Na isquemia, desencadeada pela privagéo de Oz, hd um prejuizo na geragdo de ATPs,
seguida de modificagbes celulares, gerando alteragcbes de membrana e tumefacdo das
mitocdndrias, levando ao processo de morte celular irreversivel (GUYTON; HALL, 2017).

Além da privacdo de oxigénio e deficiéncia de ATP ha ainda a adesdo de neutréfilos
polimorfonucleares e liberacdo de substancias inflamatdrias (interleucinas e citocinas) que
agem conjuntamente, gerando a apoptose e morte celular por necrose (FRANCIS;
BAYNOSA, 2017).

Durante a fase de isquemia os tecidos sofrem hipoxia e hipoglicemia, provocando
desordens celulares com risco de morte celular. Com restauracdo do aporte sanguineo, ocorre
um segundo evento, o “flow/no reflow”. Isso ocorre devido ao acimulo de células
polimorfonucleares que se aderem ao endotélio e sdo responsaveis pela producgéo de espécies
reativas de oxigénio (BURAS, 2000; ROCHA et al., 2011). Entretanto, essa producao, quando
em baixas concentracdes, geralmente € favoravel ao processo de cicatrizacdo tecidual, pois
promove a geracdo de matriz extracelular pelo aumento da angiogénese e indugdo da
motilidade celular (KUNNAVATANA et al., 2005; HAR, 2020).

Mesmo sendo um componente relativamente ndo reativo, 0 oxigénio pode ser
metabolizado em formas altamente reativas. Os metabdlitos gerados sdo responsaveis pelos
processos patologicos de isquemia e reperfusdo (humoral) e dano inflamatério provocado
pelos leucocitos (celular) (GUIDO et al., 2008; MENON et al., 2017).

Os EROs sdo espécies quimicas que possuem um dnico elétron ndao pareado em Orbita
externa. Libera energia através de reacdes com moléculas adjacentes, como as substancias
quimicas inorganicas e organicas (proteinas, lipideos, carboidratos, acidos nucleicos),
componentes essenciais das membranas e nucleos celulares. Se o produto desta reacdo tender
para 0 excedente de radicais livres, ocorrerdo fendmenos oxidativos, autoalimentaveis,
chamados de estresse oxidativo, destacando-se a peroxidacao lipidica, que culminardo com a
lesdo da membrana celular (ROBBINS e COTRAN, 2010).

Os radicais livres de oxigénios ou espécies reativas de oxigénio mais significativos
nesse processo sdo: superoxido (O2), hidroxila (OH), peréxido de hidrogénio (H202) e
hidroperoxila (HO2). Os EROs desencadeiam peroxidacédo lipidica das membranas celulares
que gera morte celular por apoptose ou necrose (CAMPQOS; YOSHIDAL, 2004; HAR, 2020).

Eles sdo responsaveis pela lesdo oxidativa que resulta em modificacbes mitocondriais,
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deplecdo de ATP, aumento do calcio intracelular e ativacdo de proteases, fosfatases, lipases e
nucleases, culminando em perda da integridade celular (HAR, 2020).

A porcéo distal ou lombosacral dos retalhos de base cranial, quando comparado com
as areas intermediaria e proximal, tende a resultar em maior isquemia e necrose pela presenca
intensa de edema, trombose ou vasoespasmo e liberagdo de formas reativas de oxigénio
(BARRAL et al., 2011).

Dependendo do tempo de isquemia e hipdxia tecidual, as lesdes podem ser reversiveis
ou irreversiveis. Certos tecidos, como nervos periféricos e muasculos, sdo menos resistentes a
hipdxia do que a pele (PERRY, 1991). O periodo de isquemia critica € 0 tempo maximo que o
retalho livre poderia suportar de isquemia e ainda permanecer vidvel apds sua reconstrucédo. A
restauracdo do aporte sanguineo seria o responsavel pela reversdo do estado isquémico.
Entretanto, a reperfusdo pode ser responsavel por lesdes ainda mais graves do que a isquemia
per se, devido a formacdo dos EROs (KERRIGAN; DANIEL, 1982), j& mencionada. A ma
oxigenacdo das células e tecidos caracteriza a isquemia, ja a necrose se € uma consequéncia
dessa isquemia seguida de reperfusdo (YANG et al., 2010).

A necrose propriamente dita € o resultado da desnaturacdo de proteinas intracelulares e
da digestdo enzimética das células lesadas lentamente. Células necrdticas ndo conseguem
manter a sua integridade de membrana e, com isso, tém seus contetdos intracelulares
extravasados, o0 que inicia a inflamacédo do tecido circundante. As enzimas responsaveis por
esse processo sao originarias dos lisossomos das proprias celulas lesadas e/ou dos lisossomos
dos leucdcitos recrutados com parte da reacdo inflamatoria. A resposta do hospedeiro e a
digestdo enzimética dos conteudos celulares podem levar horas para ocorrerem (KUMAR,;
ABBAS; FAUSTO, 2010).

A necrose do retalho é a complicagdo pos-operatoria mais frequente na cirurgia
reconstrutiva. A necrose, seja parcial ou total, de um retalho cutdneo possui muitas variaveis
envolvidas, como por exemplo, o comprimento dos retalhos randémicos, que pode ser muito
longo, o que dificulta o correto fluxo sanguineo e nutricdo a por¢do mais distal do pediculo,
assim como a largura do retalho pode interferir também na instalacdo da necrose (PU et al.,
2017). As melhores estratégias que podem promover a sobrevivéncia do retalho cutaneo
envolvem a inibicdo da lesdo de isquemia-reperfusdo, o aumento e aceleracdo da angiogénese
e o alivio do edema tecidual (KIM et al., 2012; BIN et al., 2015; CAO et al., 2015).
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Varios métodos sdo utilizados na tentativa de aumentar a viabilidade dos retalhos
cutdneos como o uso de células tronco (GAO et al.,, 2011; PU et al.,, 2017), plaquetas
(TAKIKAWA et al., 2011), microagulhamento (BARIS et al., 2013), estimulagcdo mecanica
(TACANI et al., 2010), fototerapia e laserterapia (COSTA et al., 2010; NISHIOKA et al.,
2012; MARTIGNAGO et al., 2019) e fitoterapia (ESTEVAO, 2013; INCE et al., 2016;
ORHAN et al., 2018; DA MOTA et al., 2018; ORHAN et al., 2019).

A terapia usando vegetais merece destaque cientifico quando se refere ao aumento da
viabilidade dos retalhos e ao aumento e aceleracdo da angiogénese, além de serem produtos
naturais, geralmente de facil acesso e baixo custo para tratamentos, principalmente quando

voltados para o uso popular (SILVIA, 2020).

2.5. Plantas Medicinais e Fitoterapicos

O uso de plantas no tratamento das mais diversas enfermidades € tdo antigo quanto a
propria existéncia do homem, possuindo evidéncias datadas desde o periodo Paleolitico
(WINSLOW; KROLL, 1998). Os egipcios utilizavam o mel, o vinagre, o vinho e a profusao
com Oleos. J& os sumérios comumente usavam plantas orientais como o acafrdo, o
cardamomo, a mirra, a biblica mandragora ou o sésamo. Diocles de Carystus, aluno de
Aristételes, elaborou o tratado mais antigo que se tem conhecimento sobre o uso de plantas
medicinais em 300 a.C. Entre 50-68 d.C., o grego Pedanio Dioscdrides escreveu cinco livros
sobre plantas medicinais, sendo a obra “De matéria médica” o trabalho que consagrou o tema.
O uso e aplicacdo de 6leos aromaticos, raizes, sementes, ervas, arbustos, sélvias, cereais,
animais, vinhos e minerais foram relatados por Dioscorides (COLLINS, 2000).

A OMS (Organizacdo Mundial de Saude) define planta medicinal como sendo todo e
qualquer vegetal que possui, em um ou mais 0rgaos, substancias que podem ser utilizadas
com fins terapéuticos ou que sejam precursores de farmacos semissintéticos. As formulagdes
terapéuticas com plantas medicinais sofrem influéncias, pela base a ser selecionada, sobre sua
consisténcia, estabilidade e demais propriedades (ANSEL; POPOVICH; ALLEN JR, 2007,
NETO JUNIOR, 2016). Ainda segundo a OMS, 80% da populacdo de paises em
desenvolvimento, utilizam os recursos tradicionais em seus cuidados basicos e 85% utilizam
plantas medicinais e produtos derivados destas (BRASIL, 2006).

A diferenga entre planta medicinal e fitoterdpico, segundo o Formulério de

Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira (2021), reside no produto proveniente
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exclusivamente de matéria prima ativa vegetal, exceto substancias isoladas, com finalidade
profilatica, curativa ou paliativa, que pode ser simples, onde o ativo é originario de uma unica
espécie vegetal medicinal, ou composto, quando o ativo é proveniente de mais de uma
espécie, o0 que caracteriza um fitoterapico (VEIGA JUNIOR et al., 2005; BRASIL, 2021).

De acordo com a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, em sua resolugdo n° 17, de
24 de fevereiro de 2000, medicamento fitoterapico ¢ todo “medicamento farmacéutico obtido
por processos tecnologicamente adequados, empregando-se exclusivamente matérias primas
vegetais, com finalidade profilatica, curativa, paliativa ou para fins de diagndstico. E
caracterizado pelo conhecimento da eficicia e dos riscos de seu uso, assim como pela
reprodutibilidade e constancia de sua qualidade. N&o se considera medicamento fitoterapico
aquele que, na sua composicao, inclua substancias ativas isoladas, de qualquer origem, nem as
associagdes destas com extratos vegetais”. Essa portaria cita também que na preparacdo do
fitoterapico podem ser utilizados adjuvantes farmacéuticos permitidos na legislagéo vigente.

A atividade bioldgica presente em muitas espécies de plantas tem sido objeto de
intensa investigacdo cientifica tendo em vista sua utilizacdo na medicina popular (HULIN et
al., 1998) e, apesar de existir uma grande variedade da flora brasileira tanto nativa como
introduzida, o crescimento anual de informac@es cientificas sobre plantas nos ultimos 20 anos
foi de somente 8% (FONSECA, 2012; NETO JUNIOR, 2016). Muitos compostos
biologicamente ativos produzidos pelas plantas sdo também utilizados como farmacos
(BALANDRIN et al., 1985).

2.6. Oleos Essenciais

Segundo a 62 Edicdo da Farmacopeia Brasileira (2019), dleos essenciais ou 6leos
volateis, sdo Oleos obtidos de plantas, por processos fisicos, que evaporam a temperatura
ambiente sem deixar residuo. Podem se apresentar isoladamente ou misturados entre si,
retificados, desterpenados ou concentrados.

Paises como Egito, China e india (BARATTA et al., 1998; MACHADO, 2011)
possuem referéncias historicas da utilizacdo dos Oleos essenciais. Por volta de 753 a.C.
(SILVA, 1998) os romanos difundiram o uso de plantas aroméaticas em banhos, chegando a
mais de 1000 casa especializadas.

Os Oleos essenciais sdo constituidos por elementos volateis, como os terpenos,

monoterpenos, cetonas, fenois, ésteres e fenilpropanoides que sao originados do metabolismo
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secundario das plantas. Eles sdo os responsaveis pelo cheiro e sabor tipicos da uma planta,
como também estdo relacionados a atracdo de polinizadores, protecdo contra parasitas e
patogenos, além de funcdes responsaveis pela sobrevivéncia do vegetal. A producdo e
qualidade de metabdlitos secundérios € influenciada por diversos fatores: ambiente onde vive,
patdgenos, parasitas, fotoperiodo, temperatura, umidade, precipitacdo, incidéncia solar,
estacdes do ano e época de coleta (SIQUI et al., 2000; SILVA et al., 2016).

Devido a volatilidade dos Oleos essenciais e de seus constituintes, o processo de
extracdo desse composto vegetal é, geralmente, realizado por arraste do material em vapor de
agua (CARNEIRO, 1992).

Os Oleos essenciais podem sem encontrados, em sua maioria, na casca, sementes,
flores, folhas e nos rizomas dos tecidos vivos das plantas. Os constituintes que se destacam
pela sua maior quantidade ou percentagem sd@o chamados de componentes principais ou
majoritarios (ARAUJO, 1995; VITTI; BRITO, 2003).

Os 6leos essenciais apresentam um valor comercial estavel e sua producdo é bem
explorada em diversos paises, principalmente os desenvolvidos (CRAVEIRO, 1992) e sdo
utilizados como drogas de origem natural ou como componentes de outras drogas
(BALANDRIN et al., 1985; GOTTLIEB e SALATINO, 1987; BRASIL, 2019). Dentre os
6leos essenciais utilizados como cicatrizantes destacamos o 06leo de caléndula, girassol
(WENDT, 2005), copaiba (ESTEVAO et al., 2009; ESTEVAO et al., 2013a) aroeira
(WENDT, 2005; ESTEVAO et al., 2013b, 2013c, 2015, 2017) alecrim da chapada
(BULHOES, 2018; SOARES, 2019).

Os Gleos essenciais sao utilizados como drogas inteiras ou associados a emolientes e
demulcentes em diversos tratamentos, principalmente em produtos topicos para afeccbes
cuténeas, pois essas associa¢des ajudam a carrear o 0leo da epiderme até a derme profunda ou
reticular, o que pode potencializar as a¢Bes cicatrizantes e angiogénicas (ESTEVAO et al.,
2009).

2.7. Extrato Hidroalcoolico

Outro destaque em pesquisas sdo o0s extratos hidroalcéolicos, ou seja, preparagdes
resultantes da extragdo de drogas vegetais ou da diluicdo dos extratos. Sdo obtidos utilizando-
se partes de plantas imersas em solucdo alcodlica por tempo pré-determinado para obtencao

do extrato (BRASIL, 2019), que podem ser utilizados puros ou em formula¢Ges como
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pomadas e cremes. Diversos estudos usam o0s extratos de plantas com agdo antioxidante,
antimicrobiana, anti-inflamatdria, cicatrizante e antisseborreica, entre 0s quais se destacam:
jojoba, gingseng, gengibre (VALDES et al., 2017), flor de Jamaica (AGUILA et al., 2000;
CASTRO; PARADA, 2017; PAIM et al, 2017), Calendula officinalis L. (SHIRINIDHI et al.,
2017)., Juca (Caesalpina ferrea Mart) (Farias, 2017) e Anthurium affine Schott (“milho de
urubu”) (Luna, 2016).

2.8. Anthurium affine Schott

As plantas da familia Araceae possuem 125 géneros e 3525 espécies (BOYCE e
CROAT, 2016 — em construcdo). Sdo monocotileddneas herbaceas (COELHO et al., 2015),
com habitos terricolas, rupicola, epifita, hemiepifita e hemiparasita (MAYO et al., 1997;
COELHO et al., 2015; LIMA et al., 2020). A familia exibe grande variabilidade na
morfologia floral, podendo ocorrer flores dimeras a trimeras; bissexuadas ou unissexuadas;
perigoniadas ou ndo perigoniadas; com estames livres ou fundidos em um sinandrio; anteras
com deiscéncia rimosa ou poricida; ovario unilocular a plurilocular; com um ou mais 6vulos
por léculo, com placentacdo axial, parietal, apical ou basal (Mayo et al., 1997; POLI, 2017),
entretanto a principal caracteristica morfoldgica externa entre as espécies dessa familia é uma
influorescéncia em forma de espiga com pequenas flores em um eixo chamado espadice
(JUDD et al., 2009; HAIGH et al., 2009), subentendida por uma espata, ambas apoiadas num
pedunculo, que pode ser longo ou curto (HAIGH et al., 2009) Apresentam uma distribuicdo
cosmopolita, porém tem maior ocorréncia em regides tropicais e Umidas, pois ndo tolera
condiges extremas. S3o facilmente encontradas nas Américas, na Asia, na Africa, no
Arquipélago Malaio, na Eurasia e nas llhas Seychelles (MAYO et al., 1997; TAKAHASHI et
al., 2009; LIMA et al., 2020).

A familia Araceae possui grande numero de espécies com potencial econdmico,
representado por elementos exploréveis com valor ornamental, alimenticio (MAYO et al.,
1997) e medicinal (OTTOBELLLI et al., 2011; AMARANTE et al., 2011). Algumas também
podem possuir acdo toxica (SIMOES et al., 2010).

Destacam-se geralmente como espécies ornamentais, principalmente devido a
folhagem ou pelas bracteas vistosas. Incluem-se os antdrios (Anthurium andraeanum) e outras
espécies como os imbés ou filodendros (Philodendron spp), o copo de leite (Zantedeschia

aethiopica), o lirio da paz (Spathiphillun spp), a costela de addo (Monstela deliciosa) e a
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jib6ia (Epipremnum aureum), mas had uma quantidade muito maior de géneros e espécies
nativas com grande potencial ornamental ainda pouco explorado. Certas Araceae apresentam
sistemas subterraneos que acumulam amido e, por esta razao, sdo utilizados na alimentacao,
destacando-se a taioba (Xanthoss agittifolium) e o inhame (Colocasia esculenta), (HIGAKI et
al., 2017).

A presenca de rafides de oxalato de calcio faz com que as folhas de muitas espécies da
familia Araceae sejam venenosas, o que se traduz no nome popular de comigo-ninguém-pode
(Dieffenbachia amoena), planta que apesar desta caracteristica, € amplamente cultivada como
ornamental (TESKE e TRENTINI, 1997; HERNADES et al., 2017).

O género Anthurium Schott (SCHOTT, 1829), subfamilia Pothoideae, € um grupo
monofilético neotropical, que compreende atualmente 950 espécies (ROYCE e CROAT, 2021
— em construcdo; COLE et al., 2020). No Brasil é representado por 152 espécies, onde 122
sdo consideradas endémicas (COELHO et al., 2020). Normalmente herbaceas, caracterizando-
se como epifitas nativas da Ameérica tropical, mas podem ocasionalmente ser hemiepifitas,
terrestres, litofitas, heldfitas ou redfitas (MAYO et al., 1997).

Sdo conhecidas popularmente por antdrio, ou vulgarmente como lingua de sogra,
antario selvagem ou “milho de urubu”, esta Ultima mais caracteristica no nordeste brasileiro
(SOUZA e LOURENZI, 2005). Levantamento realizado no Nordeste Brasileiro mostrou que
as plantas de Anthurium affine Schott podem ser encontradas desde as areas de restinga no
litoral até as regides rochosas do sertéo, porém se desenvolvem melhor em ambientes de meia
sombra (ALMEIDA JR., 2007; ALCOFORADO-FILHO et al., 2003; SOUZA, 2014).

O A. affine Schott é utilizado na recuperagdo de pacientes com diabetes, pela
maceracdo de suas flores, em alguns tipos de infeccBes fungicas, em doencas cardiacas e
circulatérias (AGRA et al., 2008; NOMURA et al., 2012; ALVES et al., 2013), por meio de
infusdo de suas folhas, no combate de infec¢fes uterinas, ainda é usada como vinho medicinal
(AGRA et al., 2008; ALVES et al., 2013). Produtos fitoterapicos também podem ser
encontrados na forma de cremes, xampus e extratos, que sdo utilizados para o tratamento de
psoriase humana. Ja na clinica veterinaria, 0 uso em pequenos animais, especialmente cées,
utiliza-se para o combate da dermatite seborreica (LUNA, 2017) e no tratamento contra
miiase (SILVA et al., 2014).

O metabolismo secundario de algumas plantas, liberam substancias com fins
terapéuticos, destacando os taninos e os flavonoides. Sdo compostos fendlicos de grande
interesse econémico e ecoldgico. Diversas espécies de plantas que produzem taninos sdo

comumente utilizadas na medicina popular com aplicabilidades diversas, porem, ha pouco
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estudo sobre os mecanismos de a¢do. Os taninos possuem como caracteristicas solubilidade
em agua e peso molecular compreendido entre 500 e 3000 Daltons, possuindo a habilidade de
formar complexos insolveis em agua com proteinas, gelatinas e alcal6ides (SIMOES et al.,
2004). Estudos da composicao quimica das folhas da Anthurium affine Schott, foram positivos
para a presenca dos principais fitocompostos pertencentes as classes dos &cidos organicos,
acUcares redutores, alcaloides, antraquinonas, catequinas, depsideos e depsidonas, fenois
simples, flavonoides, glicosideos cardiotonicos, saponinas e taninos, o que conferem a planta
efeitos terapéuticos e um certo grau de toxicidade (ALONSO, 2008; LUNA, 2016).

O extrato hidroalcodico da planta apresenta grande quantidade de flavondides (LUNA
et al., 2016), estes compdem uma ampla classe de substancias de origem natural, cuja sintese
ndo ocorre nos mamiferos, entretanto, tais compostos possuem uma série de propriedades
farmacoldgicas que os fazem atuar sobre sistemas biol6gicos, sendo muitas destas substancias
com propriedades que atuam de forma benéfica para a saide humana e animal (LOPES, et al,
2010). A distribuicdo de flavanoides contidos nos vegetais dependem de varios fatores como:
filo, ordem, familia e variacOes das espécies. Sdo geralmente encontrados nas folhas e podem
ser diferentes dos flavandides nas flores, galhos, raizes e frutos. O mesmo composto ainda pode
apresentar diferentes concentracées dependendo do 6rgéo vegetal em que se encontra (SIMOES et
al., 2000; LUNA, 2017).

Atualmente, ja foram identificadas mais de quatro mil substancias pertencentes ao
grupo dos flavonodides entre 0s quais se destacam a quercetina, o kaempferol e a luteina,
flavonoides estes com propriedades anti-inflamatodrias, antimutagénicas, antioxidantes e
antitumorais, reepitelizantes e cicatrizantes (CARRICONDE, 1996; TOMBOLATO, 2000;
CROAT, 2004; VEIGA JUNIOR, 2008; NOMURA et al., 2012). Certos flavonoides também
sdo responsaveis pela inibicdo de processos mitogénicos e interagdes célula-célula. O mecanismo
de inibicdo exercido pelos flavonoides sobre as enzimas ciclooxigenase e lipoxigenase esta sendo
extensivamente pesquisado. Flavondides como a quercetina e a apigenina tém demonstrado
possuir acdo anti-inflamatoria por causar inibicdo de COX-2 e de 6xido nitrico sintase. (MUTOH
et al., 2000; RASO et al., 2001). Segundo Friesenecker, Tsai, Intagliatta, (1995), flavondides,
como a quercetina e a luteolina, podem reduzir a ativacéo do sistema complemento, diminuindo a
adesdo de células inflamatorias ao endotélio, resultando em uma redugéo da resposta inflamatdria.

Os taninos encontrados na A. affine Schott podem ser enquadrados como taninos
catéquicos, cuja presenca geralmente é responsavel por toxicidade. Entretanto, alguns taninos
apresentam propriedades cicatrizantes, antidiarreicas, bactericida e hemostatica (ALONSO,
2008; LUNA et al., 2016).
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Segundo Luna et al. (2016), os alcaldides no extrado de “milho de urubu” conferem a
planta mais potencialidades do que as ja relatadas em literatura. Os alcal6ides também podem
ser responsaveis por toxicidade, poréem trazem efeitos analgésicos, narcoticos, amebicidas,
antimal&ricos, antitumorais e vasoconstritores. J& as saponinas, podem atuar como diurético,
estimulante imunoldgico, no controle do colesterol e ainda como antiviral (ALONSO, 2008;
LUNA et al., 2016).

2.9. Principios da Manipulacdo de Pomadas

Existem varias formulacGes farmacéuticas expressas na Farmacopeia Brasileira (2019)
para aplicacdo cutanea, como por exemplo os cremes, géis e pomadas. Os cremes consistem
em uma emulsdo de fase lipofilica a outra hidrofilica com um ou mais principios ativos
dissolvidos em uma base apropriada. Os géis sdo formulages farmacéuticas com um ou mais
principios ativos que contém um agente gelificante fornecendo firmeza a uma solugéo ou
dispersdo coloidal. Segundo a sexta edicdo da Farmacopeia Brasileira (2019) e a segunda
edicdo do Formulario de Fitoterapicos da Farmacopeia Brasileira (2021), pomada é a forma
farmacéutica semissodlida, para aplicagdo na pele ou em membranas mucosas, que consiste na
solucdo ou dispersdo de um ou mais principios ativos ou Insumos Farmacéuticos Ativos
Vegetais (IFAV) em baixas propor¢des em uma base adequada usualmente ndo aquosa. A
formulagdo do veiculo ideal deverd ter como caracteristicas: ser quimicamente estavel, ser
homogéneo, ser bacteriostatico, ser bem aceito do ponto de vista cosmético, ser
farmacologicamente inerte, entretanto ndo deve ser toxico, irritativo nem sensibilizante. O
veiculo “ideal” deve ainda assegurar a estabilidade quimica do fa&rmaco, uma liberacdo eficaz
e uma penetracéo eficiente (BORDALO, 2004).

As formulas semissélidas, como cremes, pomadas, géis e espumas rigidas, possuem
uma caracteristica comum, a capacidade de adesdo na superficie a qual serdo aplicadas. Sua
fixacdo esté diretamente relacionada ao comportamento reoldgico plastico que permite a essas
formulas farmacéuticas manter a sua forma e aderéncia semelhante a um filme capaz de
resistir a determinadas forcas externas quando ndo deformam e fluem (LACHMAN;
LIEBERMAN; KANING, 2001; NETO-JUNIOR, 2016). Em comparacdo com 0s cremes,
gue possuem inicio de acdo rapida, porém com menor duracdo, as pomadas possuem absorc¢ao
lenta, com maior tempo de acdo e maior permanéncia na superficie da pele (LACHMAN;
LIEBERMAN; KANING, 2001; BORDALO, 2004; NETO-JUNIOR, 2016; BRASIL, 2019).
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As bases para a preparacdo das pomadas podem ser divididas em: oleaginosas,
constituidas de substancias graxas, bases de hidrocarbonetos e emulsificantes (de absorcdo
das anidras), bases emulsivas que contém agua (de absorcdo emulsivas agua em 0leo),
lavaveis emulsivas, também denominadas cremes e sollveis em agua, com base geralmente
constituida por polietilenoglicois (BRASIL, 2012).

A pomada base lano-vaselina é considerada uma base de absorcdo, pois possui a
capacidade de absorcdo adicional de 4gua. Devido a lanolina, tem capacidade emulsionante.
Devido a auto-oxidacdo que a lanolina sofre durante seu armazenamento, deve-se incorporar a
formulagdo um antioxidante para inibir esse processo, como por exemplo o butil-
hidroxitolueno (BHT) na proporcao de 0,01 a 0,03% (BRASIL, 2012).

Os emolientes sdo materiais gordurosos suaves e quando usados de forma tdpica
amolecem a pele diminuindo a perda hidrica transepidérmica, através da oclusdo, aumentando
a hidratacdo do estrato corneo. Fazem parte deste grupo os 6éleos minerais, 0leos vegetais,
gorduras animais (lanolina anidra) e hidrocarbonetos (vaselina) (BRASIL, 2012). Os
demulcentes atuam aliviando a irritacdo. Podem recobrir a superficie da pele lesada e proteger
0 estrato corneo e a estrutura celular subjacente da epiderme, formando uma barreira protetora
contra o ambiente circundante. A glicerina faz parte deste grupo e quando utilizada em baixas
concentracBes é absorvida e hidrata 0 estrato corneo devido a sua acdo higroscopica
(RIVIERE e SPOO, 2003). Sendo estes fatores relacionados, fundamentais para uma absorcao

de acordo com o objetivo proposto do estudo.

2.10. Histdéria da Temperatura e Termografia

A vida dos mamiferos estd universalmente relacionada a manutencdo da temperatura
corporea. O calor que continuamente € gerado pelo corpo, € dissipado, através da pele para o
ambiente pelos métodos de radiacdo, conducdo, convecgdo ou evaporacdo. Desta maneira,
temperaturas moderadas sdo associadas as condi¢bes sadias e temperaturas elevadas sdo
relacionadas as doencas (ANBAR et al., 1998; BASILE, 2012). As relacdes entre temperatura
e afeccdes ja eram conhecidas desde os primordios da medicina (RING, 2004).

Hipdcrates (460-379 a.C.), grego considerado “pai da medicina”, foi o primeiro a
pesquisar sobre a importancia da afericdo da temperatura corporal e sua relagdo com as
doencas. Os achados do médico e de seus seguidores foram registrados em O livro dos

Progndsticos. Hipocrates usava as maos para avaliacdo das alteragcbes de temperatura e a
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aplicacdo de argila Umida no corpo dos seus pacientes onde, os locais que secavam primeiro
eram considerados as regifes quentes e consequentemente a area acometida pela doenca
(INFERNUSO, 2010; BASILE, 2012; VAINIONPAA, 2014; NOMURA, 2015; FERREIRA,
2016; RIGUETTO, 2018; FRANCO et al., 2019).

Os trabalhos de Galeno (130-210 d.C.), quase um milénio depois, indicaram a

biocombustao dos alimentos como a geradora de calor pelos corpos (AMBAR et al., 1998).

Aproximadamente dois milénios depois, Galileu Galilei, apds a Idade das Trevas,
desenvolveu, em 1595, o primeiro termoscopio, um termémetro de bulbo sem escala de
temperatura determinada, que foi utilizado por Sant6rio Sanctorius para aferir as temperaturas
do corpo tanto em condi¢cdes de enfermidade quanto em plena saude (BASILE, 2012;
GARCIA, 2013). Somente em 1740, depois do surgimento das escalas Celsius e Farhenheit,
que George Martine realizou publicacdo sobre os padrdes de temperatura dos seres humanos.
Carl Wunderlich, em 1898, desenvolveu o termdmetro clinico e publicou a obra As
Temperaturas nas Doencas (BAR-SELA, 1986). Entretanto, a temperatura como método de
diagnostico clinico para os médicos, s6 ocorreu em 1952, vinte e dois anos ap6s Knaus
demonstrar sua importancia (GARCIA, 2013; BASILE, 2012). Em 1800, o astrbnomo
britanico Sir William Herschel realizou a descoberta da radiacdo infravermelha. Seu filho,
John Herschel, tornou essa radia¢do visivel em 1840 e chamou as imagens resultantes de
termograma (GARCIA, 2013). Hardy, em 1934, comprovou que a pele humana emitia
radiacdo infravermelha e estabeleceu sua importancia na afericdo da temperatura por essa
técnica (RING, 1990; WINSOR & WINSOR, 1985).

A Segunda Guerra Mundial foi o0 momento decisivo para os avangos tecnoldgicos da
Termografia Infravermelha (TIV) e seu uso na medicina moderna. A termografia, como é
conhecida hoje, se iniciou por volta de 1970, quando as cameras infravermelhas foram
conectadas aos computadores para geracdo e leitura das imagens (GARCIA, 2013;
ROBERTO; SOUZA, 2014; FERREIRA, 2016; BASILE, 2012).

2.11. Termografia Infravermelha

A termografia infravermelha (T1V) consiste em uma técnica de exame de imagem que
se baseia na captacdo da quantidade de radiacdo, ou emissividade, que os corpos emitem. A

radiacdo captada é entdo representada por diferentes cores dentro de uma escala, onde as cores
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brancas e vermelhas representam regiGes mais quentes e azul e preto representam areas de
baixa temperatura (CHACUR et al., 2016; STRINGASCI, 2017).

E um exame ndo invasivo, de facil aplicabilidade, indolor, que ndo emite radia¢io, ndo
necessita de anestesia ou sedacdo, pode ser realizado a distancia, ndo necessita de contraste,
n&o possui efeitos colaterais e possui custo reduzido. E uma ferramenta capaz de registrar as
pequenas alteragdes na circulacdo e perfusdo sanguinea, como por exemplo em processos
inflamatorios, visto que o calor € uma das principais alteracdes dessa condi¢do (BASILE,
2012; VAINIONPAA et al., 2012; GARCIA, 2013; NOMURA, 2015; CHACUR, 2016;
FERREIRA et al., 2016; STRINGASCI, 2017; RIGUETTO, 2018).

Essa técnica ganhou espaco e aplicabilidade na medicina em 1956, gracas a Ray
Lawson, médico canadiano, que a introduziu na avaliacdo da fisiologia em tempo real,
monitorando a temperatura da superficie da pele, a qual esta diretamente relacionada com a
microcirculacdo, que é influenciada pelo SNA e pelos vérios fendmenos de producédo e perda
de calor (GABRIEL et al., 2017). A TIV foi devidamente apresentada a comunidade médica
em 1959, onde foi utilizada para avaliar articulagbes em humanos (GARCIA, 2013). Ainda
com mais avancgos, a termografia passou a ser usada na medicina humana para prevengéo,
diagndstico e acompanhamento das mais variadas areas, como por exemplo a oncologia,
ortopedia, neurologia, medicina esportiva, oftalmologia, entre outras (BASILE, 2012;
PEREIRA, 2012; VAINIONPAA et al., 2012; GARCIA, 2013; NOMURA, 2015; CHACUR,
2016; FERREIRA et al., 2016; STRINGASCI, 2017; RIGUETTO, 2018).

A TIV foi introduzida na medicina veterinaria na década de 60, para detectar lesdes
em cavalos atletas, processos inflamatorios, avaliar o seu estado geral e na ortopedia
(BASILE, 2012; PEREIRA, 2012). Com o advento dos computadores, na década de 70,
surgiu o termo imagem infravermelha digital. Essa nova tecnologia foi capaz de analisar,
processar, armazenar imagens, obter padrdes térmicos coloridos e avaliar quantitativamente as
imagens, o que trouxe ainda mais aplicabilidade da técnica para a medicina veterinaria
(MARTY, 2017). A termografia foi utilizada em aves e mamiferos demonstrando que a perda
de calor mais eficiente é proveniente das areas menos isoladas do corpo. Essa dissipacao
térmica pode ser observada como regides de janelas térmicas mais quentes.

Na medicina veterinaria voltada para a producdo, a TIV vem sendo utilizada, em
relacdo a bovinocultura, como ferramenta para detectar sinais clinicos, identificar lesdes de
pele, nas doencas respiratorios, estresse térmico em vacas lactantes, diarreia neonatal de
bezerros, deteccdo de mastite, diagndstico de febre aftosa, na avaliagdo comportamental, bem

estar animal e conforto térmico, producdo de gas metano por vacas leiteiras, identificacdo de
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animais com melhor eficiéncia alimentar, claudicacdo, laminite, dermatite digital, estresse e
dor (CAMPOS et al., 2018).

Tambeém existe aplicabilidade da técnica na area de reproducdo, voltada para
identificacdo de cio nas fémeas das espécies bovinas e suinas, previsdo de ovulagdo, qualidade
do sémen e exame androldgico geral (CAMPOS et al., 2018). Na avicultura e suinocultura,
existem estudos demonstrando o uso da termografia na avaliacdo do estresse térmico, na
producéo de calor metabolico em pintos na fase de crescimento, artrite e variacfes térmicas
pertinente & proximidade do parto na espécie suina (FERREIRA et al., 2016). Em pequenos
ruminantes a TIV mostrou importdncia como auxiliar diagnéstico da febre catarral em
ovelhas, na identificacdo de mastite e no exame androlégico (FERREIRA et al., 2016), como
também no diagnostico reprodutivo de cabras (RICARTE et al., 2014).

Na equinocultura, a termografia é amplamente utilizada, principalmente na avaliacéo
de afeccOes inflamatorias como laminites, artrites e tendinites. Também é usada para
diagnostico de sub-luxacdes de vértebras lombares, abscessos de sola, abscessos alveolares,
efusdo articular, tenossinovite, lombalgia, e infec¢des de tecido conjuntivo. Segundo Turner
(2010), a termografia apresenta sensibilidade de 98,5% na deteccdo de lombalgias em
equinos.

Em animais silvestres a TIV pode permitir examinar 0 estresse ambiental, a
termorregulacdo, o comportamento e diagndstico de doencas, visando o bem-estar animal,
além de garantir maior seguranca para o médico veterinario devido a relativa distancia a qual
pode ser realizado a termografia (FERREIRA et al., 2016).

Na medicina veterinaria dos animais de companhia, a termografia foi primeiramente
usada na area da oncologia, hoje, esse método ganhou mais forca sendo util na avaliacdo de
claudicacgdo inespecifica em cdes, ruptura de ligamento cruzado cranial, fraturas, rupturas e
deslocamentos articulares, afeccdes de coluna, oftalmopatias degenerativas e inflamatdrias,
localizacdo de trombo arterial, doenca periodontal, abcesso periapical, prevencdo e
diagnostico de tumores de mama, osteossarcoma, mastocitomas, técnicas de anaplastia,
monitoramento de mudancas de temperatura periférica durante um procedimento cirargico
envolvendo sedacgdo, vasculites e avaliagdo de dor na espécie felina (PEREIRA, 2012;
VAINIONPAA et al., 2012; GARCIA, 2013; VAINIONPAA, 2014; NOMURA, 2015;
FERREIRA et al., 2016; MARTY, 2017; MELO, 2017; CLEMENTINO et al., 2018;
RIGUETTO, 2018).

A termografia infravermelha vem sendo utilizada na prética clinica, seja na medicina

humana ou medicina veterinaria, para avaliar as alteraces fisioldgicas de processos
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infecciosos e inflamatdrios das mais diversas feridas cutineas, devido a sua eficiéncia na
captacdo das alteracOes térmicas provenientes da dinamica circulatéria cicatricial. Um estudo
de revisdo sistematica sobre o0 uso da termografia para o tratamento de lesdes de pele,
encontrou mais 450 artigos publicados sobre o tema, mas apenas 24 foram considerados com
alta qualidade metodoldgica e incluidos na pesquisa, destacando o uso da técnica em:
queimaduras profundas e superficiais, leses musculares, extravasamento de quimioterapicos,
hidradenite supurativa, neuropatia diabética, lesdo tecidual profunda envolvendo camadas
musculares e gordurosas, inflamagdes por tungiase, lesdes por pressdo, dermatopatias em
geral e picada de animais ofidicos (DUARTE et al., 2020). Além das aplicagbes da TIV
citadas, ela também possui abrangéncia nos casos de cirurgias plasticas, resseccdo de tumores
cutaneos, reconstrucdo mamaria autologa, reconstrucdo autéloga da varios defeitos, Glceras
vasculares e pé diabético (GABRIEL et al., 2017).

Em humanos, a termografia vem sendo associada ao Doppler vascular nas cirurgias de
reconstrucdo mamaria e abdominoplastia com grande sucesso para identificacdo do vaso ou
vasos sanguineos que melhor nutrem as determinadas regides cutaneas tanto no pré-
operatorio, como no intra e pos-operatorio, dando valiosas informacdes sofre perfusdo e
reperfusdo, o que gera melhor sobrevida tecidual e cicatrizacdo adequada com menor &rea de
necrose (WEERD; MERCER; WEUM, 2011).

O uso na pratica cirdrgica da termografia infravermelha também pode ser visto no
estudo de Czapla et al. (2014), que utilizou 31 ratos para a confeccdo de flap abdominal
ventral detectando o melhor perfurador através da termografia dindmica. A pesquisa
demonstrou que a TIV dindmica indica a localizacdo dos perfuradores mais importantes e
consequente melhor irrigacao sanguinea para o retalno (CZAPLA et a., 2014).

A TIV conceitua-se como uma técnica que é capaz de proporcionar visualizacdo da
temperatura da pele, considerando o fluxo sanguineo no local da ferida, através de imagens
infravermelhas, sendo portanto, uma ferramenta Gtil na pratica clinica, oferecendo um facil
manuseio, facil transporte e imagens passiveis de interpretacdo, contribuindo para avaliar
pacientes acometidos pelas mais diversas afeccdes cutaneas, detectando alteracdes de forma
precoce e facilitando o inicio do tratamento imediato, diminuindo os danos e melhorando a

qualidade de vida dos seres humanos e animais (DUARTE et al., 2020).

2.11.1. Termogramas
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Apo0s a captacdo da radiacdo infravermelha emitida pelos corpos, a termocamera gera
a imagem térmica, ou seja, o termograma. A leitura dos termogramas se baseia nas escalas de
cores variaveis somada as temperaturas de cada regido. As variagdes térmicas podem se
apresentar como hot spots, ou pontos quentes, e cold spots, ou pontos frios (BASILE, 2012).

A leitura dos termogramas e emissdo de laudos s&o realizadas com o auxilio de um
software, que permite alterar a escala de cores, modificar a faixa térmica desejada, determinar
em °C as variagcOes térmicas das regides estudadas, inserir a emissividade do corpo ou objeto
de estudo e definir a temperatura ambiente (VAINIONPAA, 2014).

O exame termografico € um método de alta acuracia e sensibilidade, possuindo
grandes vantagens e beneficios quando comparado a outras técnicas. Entretanto, este método
complementar de diagndstico ndo substitui qualquer outro, mas agrega informacdes adicionais
Uteis na avaliacdo fisiolégica dos individuos (GABRIEL et al., 2017). Deve-se zelar pela
qualidade do exame, observando as variagdes ambientais, caracteristicas inerentes aos animais

e principalmente, a qualificacdo do profissional, para evitar erros nos laudos termograficos.

2.11.2. Consideragdes do exame termografico nos animais

O exame termografico é passivel de algumas interferéncias que podem levar a leituras
erradas dos termogramas. Segundo Basile (2012) e Vainionpad (2014) o comprimento e
densidade do pelo, sujidades no pelo e pelagem, medicamentos topicos, luz solar direta,
objetos reflexivos, correntes de ar e palpacdo das regides de interesse (ROI) podem gerar
artefatos no exame termografico, resultando em falsos negativos ou falsos positivos.

A aclimatacdo dos animais, temperatura ambiente e temperatura da sala de exame e
umidade relativa do ar também devem ser consideradas. A aclimatacdo dos pacientes é
fundamental para se obter padronizacdo dos exames e imagens de boa qualidade. O tempo
necessario para a aclimatacdo depende da temperatura ambiente, ou seja, quanto menor a
temperatura do meio externo, menor o tempo de espera dentro da sala de exame termografico
para que o individuo atinja uma estabilidade adequada na pressdo sanguinea e na temperatura
da pele. Estudos demonstram uma variacdo do tempo de aclimatacdo de 10 a 30 minutos.
Durante este periodo deve-se evitar tocar nas ROI e evitar que o animal se deite ou sente,
evitando assim, sobreposicdo térmica das regides (BASILE, 2012; VAINIONPAA, 2014).

A controle da temperatura da sala é fundamental para que haja o equilibrio entre a

temperatura do animal e do ambiente. A faixa térmica ideal é entre 23 e 25°C, pois segundo
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Hall e Guyton (2017) e Gabriel et al. (2017) respectivamente, temperaturas inferiores a 23°C
causam vasoconstricdo periférica e superiores a 25°C promovem vasodilatacdo. A umidade do
ar ideal para a captacdo das imagens térmicas ¢ 50%, sendo tolerado até 60%, acima desse
valor as goticulas de &gua dispersas no ar impedem a perda de calor satisfatoria, servindo de
anteparo da radiacdo (GABRIEL et al., 2017).

A emissividade, quantidade de radiacdo que um corpo ou objeto emite quando
comparado a um corpo negro ndo emite radiacdo infravermelha, mas a absorve
completamente, pode ter origem metabolica ou sofrer alguma interferéncia externa e deve ser
considerada de acordo com o objeto de estudo e ser modificada no software de leitura dos
termogramas (VAINIONPAA, 2014). A exemplo, a pele humana possui emissividade
variando entre 0,97 e 0,99 (STEKETEE, 1973), sendo considerada 0,98 como padrdo para
estudos e aplicabilidade clinica. A maioria das pesquisas com animais utilizam uma variacdo
de emissividade entre 0,95 e 1 (AUTIO et al., 2006, 2007; DUNBAR e MACCARTHY 2006;
LUDWIG et al., 2007; HOVINEN et al., 2008; BOWERS et al., 2009; LEVET et al., 2009;
LYNCH et al., 2011; WESTERMANN et al., 2013a, 2013b; VAINIONPAA, 2014).
Entretanto, pesquisas recentes utilizando a pele de véarios animais, classificou emissividades
diferentes para 23 espécies, com no caso do Rattus norvegicus, ou rato de laboratério,
possuindo 0,93+0,04 de emissividade (McGOWAN et al., 2018).

3. OBJETIVOS

3.1. Objetivos Gerais

Estudar o efeito do tratamento com pomada de Anthurium affine Schott na viabilidade de
retalnos cutdneos em ratos através do exame termografico infravermelho e aspectos

morfoldgicos e morfométricos.

3.2. Objetivos Especificos

A — Avaliar macroscopicamente e clinicamente a area de necrose, até o oitavo dia apos a
cirurgia, em ratos submetidos ao retalho cutaneo dorsal e tratados com composto de

Anthurium affine Schott;
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B — Comparar morfologicamente o processo inflamatério, regenerativo e cicatricial, até o
sétimo dia pos-operatdrio, em ratos submetidos ao retalho cutédneo dorsal e tratados com

pomada de Anthurium affine Schott;

C — Comparar morfometricamente os retalhos cutaneos, pela contagem de vasos
sanguineos, células inflamatorias e fibras coldgenas, no sétimo dia apds a cirurgia, em ratos
submetidos ao retalho cutdneo dorsal, tratados diariamente com pomada de Anthurium affine
Schott;

D — Avaliar e comparar termograficamente a area de retalho cutaneo dorsal, nos periodos
pré e pos-operatdrio, em ratos submetidos ao retalho cutaneo até o oitavo dia apds o

procedimento cirdrgico.

4. MATERIAL E METODOS

4.1. Animais e Local

O experimento foi realizado no Departamento de Morfologia e Fisiologia Animal —
DMFA, da Universidade Federal Rural de Pernambuco — UFRPE.

Foram utilizados 18 ratos Wistar albinos (Rattus norvegicus albinus) machos com
peso corporal entre 340 e 360 gramas e aproximados 90 dias de idade, provenientes do
Biotério do Departamento de Morfologia e Fisiologia Animal (DMFA) da UFRPE. Estes
foram distribuidos aleatoriamente em 3 grupos de 6 animais cada e mantidos em caixas
individuais em ambiente com temperatura de 23 a 25 °C e ciclo claro/escuro controlados de

12 em 12 horas. Receberam racdao comercial (Nuvilab® — Quimtia) e &gua a vontade.

4.2. Grupos Experimentais

Em cada animal do experimento foi confeccionado retalho cutaneo dorsal de base
cranial com 8 cm de comprimento e 2,5 cm de largura, que foi elevado e recolocado no seu
leito. Os grupos experimentais foram denominados de: GCA (grupo controle absoluto),
animais que ndo receberam nenhum tratamento; GC (grupo controle), os animais que
receberam tratamento topico com pomada contendo apenas o veiculo da pomada em estudo

(lanolina e vaselina) e GT (grupo tratado), os animais que receberam tratamento topico com
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pomada de Anthurium affine Schott. Os animais do GC e do GT foram tratados
imediatamente ap0s a cirurgia e diariamente até o sétimo dia pds-operatdrio e eutanasiados no
oitavo dia de experimento. O GCA, apesar de ndo tratado, seguiu 0s mesmos protocolos de

manipulacédo e observacdo dos outros grupos.

4.3. Material Botanico

O extrato hidroalcoolico de Anthurium affine Schott foi produzido a partir de folhas
coletadas, no periodo da manh, no dia 19 de novembro de 2021, temperatura minima do dia
de 25°C e méaxima de 30°C, de planta nativa, em area residencial, no bairro do Cérrego do
Jenipapo, na regido metropolitana de Recife, PE (Figuras 1 e 2) e registrada sob nimero
44368 no Herbario Vasconcelos Sobrinho do Departamento de Biologia da Universidade
Federal Rural de Pernambuco. O extrato foi extraido no Laboratério de Farmacologia da
UFRPE.

Figura 2 — Folhas da espécie Anthurium affine
affine Schott (Luna, 2017). Schott coletadas e higienizadas. Fonte: arquivo

A 7 ‘
Figura 1 — Partes aéreas da espécie Anthurium

4.4. Obtencao do Extrato Hidroalcodlico Bruto

Para obtencdo do extrato hidroalcodlico bruto de Anthurium affine Schott, apos
procedimento de triagem e higienizacédo, as folhas foram trituradas para a obtencdo de uma
massa de 100g. O extrato foi obtido por meio de percolacéo a frio, com etanol 70% (400 mL)
para cada 100 gramas de folha de A. affine Schott, em vidraria de cor ambar, por um periodo
de 7 dias. Apo6s transcorrido o tempo de maceracdo, o extrato foi filtrado em papel filtro
(14um de porosidade) (LUNA et al., 2016) (Figura 3) e avaliado a concentragdo final de
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81mg/mL. Um volume de extrato hidroalcéolico (10 mL) foi submetido & evaporacdo do
solvente em capela de exaustdo, em temperatura controlada de 25°C, até se obter o extrato
seco das folhas, que possuia consisténcia resinosa, cor verde escuro e aromatico. A
concentragéo final do extrato seco foi de 23mg por mL evaporado.

As andlises fitoquimicas do extrato hidroalcoolico das folhas de Anthurium affine
Schott encontram-e detalhadamente descritos em Luna et al., 2016. O estudo comprovou a
presenca de flavonoides, taninos, alcaldides e saponinas. Devido a pandemia, ndo foi possivel

realizar a andlise fitoquimica das folhas de A. affine Schott usados nessa pesquisa.

Figura 3 — Extrato hidroalc6olico
das folhas da espécie Anthurium
affine Schott durante o processo
de filtragem.  Fonte: arquivo
pessoal.

4.5. Preparo das Pomadas

Foram utilizadas duas formulacGes, a pomada controle e a pomada teste, a base de
lanolina anidra, BHT e vaselina sélida. A base das pomadas foi adquirida em farmacia de
manipulacdo veterinaria devidamente registrada nos 6rgdos governamentais (DrogaVet —

Recife/PE). A pomada controle era composta de:
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Lanolina anidra.........cccccceevveiieeiie e, 30%
BHT e 0,02%
Vaselina s0lida gsp.....cccccvevvereereerieseereerienes 100g

O extrato seco de Anthurium affine Schott, para compor a pomada teste, foi adicionado

a base lanovaselina na seguinte proporcao:

Extrato seco de A. affine Schott ..................... 2,3%
Lanolina anidra.........ccoeveveeeenenenneeieseenn 30%
BHT o 0,02%
Vaselina s0lida gsp........cccevveveeieinesieie e 100g

Para realizar a eluicdo do extrato seco de Anthurium affine Schott, a base foi aquecida
até 40°C (BRASIL, 2019), em banho maria, para facilitar a correta homogeneizacdo do
extrato a base. A concentracao final da pomada foi de 2,3 mg de extrato para cada 1 grama de
base. O valor de concentragédo foi baseado nos estudos de (LUNA, 2017), que demonstraram a
dose critica para intoxicacdo aguda de 13926,36 + 6341,33 mg/Kg. Com isso, foi estabelecido
a dose de 139,26 + 63,41 mg/Kg, dez vezes menor que a dose critica, como recomendado por
(LUNA, 2017). A quantidade de pomada a ser administrada diariamente no GT foi
determinada pela dose estabelecida (139,26 mg/kg) e o pesos dos ratos desse grupo, sendo 2
gramas de pomada para cada rato (Figura 4).

A pomada controle também foi submetida ao banho maria (40°C) pelo mesmo tempo
gue a pomada teste, a fim de estabelecer igualdade nos efeitos de manipulacdo. O GC também

recebeu a mesma quantidade de pomada base (2 gramas) a cada 24 horas rato (Figura 5).

Figura 4 — Separacdo da quantidade Figura 5 — Separacéo da quantidade
(2 gramas) de pomada com extrato (2 gramas) de pomada com extrato
de Anthurium affine Schottt a ser de Anthurium affine Schottt a ser
utilizada rato/dia no GT. Fonte: utilizada rato/dia no GT. Fonte:
arquivo pessoal. arquivo pessoal.
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4.6. Procedimento Cirdrgico

Para a realizacdo da ferida cirdrgica foi feita anestesia dissociativa utilizando
cloridrato de xilazina a 2% (Xilazin® — Syntec) e cloridrato de cetamina a 10% (Ketanina
10% Agener® — Agener Unido) administrado por via intramuscular nas doses de 20 mg/kg e
100 mg/kg respectivamente (ESTEVAO et al., 2013b), segundo protocolos anestésicos do
Comité de Etica de Experimentacdo Animal da UFRPE. Depois de anestesiados os animais
foram posicionados em decubito ventral e submetidos a tricotomia da regido toracica seguido
de antissepsia com clorexidina topica a 2%. O retalho cutaneo randémico de base cranial com
8 cm de comprimento e 2,5 cm de largura foi confeccionado por incisdo com bisturi de lamina
nimero 15 na area demarcada. O retalho foi dissecado e deslocado do plano mdsculo-
aponeurotico adjacente, com tesoura romba, elevado do leito, recolocado e suturado ao
mesmo, com sutura isolada simples, utilizando fio de nylon cirdrgico 4.0 agulhado com
agulha perfuro cortante, e distanciamento entre as suturas de 1 cm (Figuras 6). O retalho
cutaneo é constituido por fascia superficial, paniculo carnoso, tecido subcutaneo e pele. As
cirurgias foram realizadas na area de experimentacdo do Biotério do Departamento de
Morfologia e Fisiologia Animal da UFRPE. Apds a confeccdo dos retalhos cutaneos, os ratos

foram alojados em caixas individuais para evitar agressoes e mutilagdes entre os animais.

Figura 6 — Tricotomia da regido dorsal dos ratos para confeccdo dos retalhos (A).
Confeccédo do retalho (B). Sintese do retalho (C). Verificagdo do modelo de retalhos (D)
Fonte: arquivo pessoal.
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4.7. Cuidados Pos-operatdrios dos Retalhos Cuténeos Dorsais

Imediatamente apos a confeccdo do retalho cutaneo dorsal, os ratos do GC foram
submetidos ao tratamento tépico com a pomada controle, aplicada através de swab estéril,
assim como o GT recebeu o tratamento tépico com a pomada de A. affine Schott, conforme os
grupos experimentais e a cada 24 horas, completando o total de sete tratamentos. Os animais
do GCA foram manipulados igualmente aos outros grupos, porém sem tratamento, e swab
estéril foi passado na ferida cirdrgica para que os estimulos ou respostas fisiolégicas da

manipulacdo fossem o mais semelhante possivel em todos 0s grupos.

4.8. Avaliacéo Clinica dos Animais e das Feridas

As avaliacGes clinicas foram realizadas a cada 24 horas apds a cirurgia, observando-se
0 estado da ferida e o estado geral do paciente. Os retalhos cutaneos foram avaliados quanto a
presenca de hiperemia, edema, secrecdo, crosta, tecido cicatricial e necrose.

Ja em relacdo aos ratos, de todos os grupos, foram observados se houve presenca de
dor e prurido. Decorridos oito dias da realizacdo dos retalhos, foi realizada a coleta de
material para as analises histoldgicas.

4.9. Andlise Termografica

A avaliacdo termogréafica infravermelha da superficie dos retalhos cutaneos
randémicos dos ratos submetidos ao procedimento cirargico foi realizada em trés etapas: 1 —
no periodo pré-operatério, apos a tricotomia da regido dorsal dos ratos; 2 - no periodo pds-
operatorio imediato; 3 - a cada 24 horas, até o oitavo dia pds procedimento cirurgico. As
captacdes térmicas foram divididas entre as imagens captadas com o0s animais anestesiados e
ndo anestesiados e avaliadas em separado. Esse padrédo de avaliacdo foi escolhido para
verificar possiveis diferencas térmicas causadas pela anestesia. Para o registro termografico
no D4 (4° dia pds cirurgia), os animais foram re-anestesiados com as mesmas doses usadas
para a confeccao do retalho.

A captagdo das imagens termograficas infravermelhas foi realizada na sala de
experimentacao do Biotério do Departamento de Morfologia e Fisiologia Animal da UFRPE.
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Para isso, a temperatura e humidade do ambiente foram controladas, mantendo-se a
temperatura entre 23 e 25°C e humidade de 55% (GABRIEL et al., 2017). Como o0s animais
estavam em ambiente de caracteristicas semelhantes ao local do exame termografico, o tempo
de aclimatagdo dos animais foi apenas de 30 minutos, como recomendado por Basile (2012) e
Vainionpad (2014). O distanciamento utilizado foi de 30 cm entre o animal e a cadmera
termografica, em todos 0s momentos de registro térmico, e foi utilizado o valor de 0.93 para
emissividade (MCGOWAN et al., 2018)

Os termogramas foram obtidos para analise quantitativa e qualitativa da radiacdo
infravermelha na area dos retalhos nos momentos DO-A (pds tricotomia), DO-B (p06s
confeccdo dos retalhos), D4 (4° dia pos cirurgia) e D8 (eutandsia). Para quantificacdo das
temperaturas usou-se uma caixa de 0,040 m? + 0,001, inserida pelo programa FLIR® Tools,
onde calculou-se a média das temperaturas captadas na regido para cada retalho. Para as
andlises qualitativas utilizou-se a ferramenta Alarme - Above (FLIR® Tools), para os animais
DO0-A, D0-B, D4 e D8, onde areas com temperaturas iguais ou superiores a uma temperatura
inserida pelo pesquisador, aparecem em destaque na cor vermelha, porém sem quantificacdo
térmica das regides. As medias térmicas e analises qualitativas foram comparadas entre 0s
grupos e correlacionadas com as fases de cicatrizagao.

Para os tempos D1, D2, D3, D5, D6, D7 e D8, foi realizada apenas a avaliagdo
qualitativa das areas dos retalhos cutaneos, comparando-se as regides de maior emissao de
calor com as de menor emissédo. Também se correlacionou com as fases de cicatrizagdo. A
analise qualitativa desse grupo utilizou a paleta de cores Lava (FLIR® Tools) que demarca as
areas mais quentes com coloracdo amarela e laranja e as regiGes mais frias com tons
arroxeado, azulado e preto.

A escolha das comparacdes quantitativa e quantitativa foi devido as interferéncias
geradas pela anestesia, manipulacdo e posicionamento do rato, que podem alterar para mais
ou para menos a emissdo de radiacdo infravermelha, dificultando assim a correta correlacio
das médias térmicas (BASILE, 2012; VAINIONPAA, 2014).

A mensuracdo da temperatura da superficie da lesdo foi obtida com auxilio de camera

termogréafica infravermelha FLIR® E4, 4.800 pixels.

4.10. Coleta e Avaliacdes Macroscopicas e Microscopicas
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Decorridos oito dias da cirurgia, os animais foram re-anestesiados com as mesmas
drogas e dosagens anteriormente citadas e fotografados com camera digital SONY® com
resolucdo de 13 megapixels a uma distancia focal de 30 cm, utilizando tripé para manter a
distancia focal entre a lente e a ferida a ser fotografada. Ap6s serem coletados fragmentos
para estudos histopatoldgicos, os animais foram eutanasiados por aprofundamento do plano

anestésico.

4.10.1. Anélise macroscdpica

Foram mensuradas as areas de necrose do retalho cutaneo. As areas de necrose foram
obtidas com a utilizacdo do programa Image-Pro 10. As fotos foram digitalizadas com
demarcacgdo da area de necrose e area total e posterior calculo da porcentagem da area de
necrose. A resolucéo obtida foi de 640 pontos na horizontal, 480 pontos na vertical e 24 bits

de cores.

4.10.2. Anélise microscopica

O retalho cutaneo foi assim determinado:

- Area A: cervicotoracica, contendo tecido sadio;
- Area B: toracolombar, com tecido de transicdo (sadio e necrose) e situada entre as areas
cervicotoracica e lombosacra;

- Area C: lombosacral, contendo area de necrose

Depois de anestesiados foram coletadas, com auxilio de um punch 0,4 cm, trés
fragmentos de pele, sempre na regido central de cada area delimitada do retalho. Os
fragmentos de pele foram imediatamente fixados em formol neutro tamponado a 10% por 24
horas. Em seguida, foram desidratados em série crescente de etanol (90%, absoluto | e
absoluto Il) por 30 minutos cada, diafanizados em xilol (xilol 1 e xilol 1) também por 30
minutos e impregnados em parafina liquida (parafina I e Il), em estufa regulada a 59°C por 30
minutos cada. Em seguida, os fragmentos foram emblocados com parafina e cortados em
micrétomo do tipo Minot, obtendo-se secgdes de 5 um. Os cortes obtidos foram entdo corados
pela técnica de hematoxilina-eosina (HE) e Tricrémico de Gomori (ESTEVAO et al., 2019).
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A morfometria foi realizada utilizando imagens obtidas em um microscépio Leica
DM500, acoplado a uma camera filmadora, e esta, a um microcomputador com placa de
captura de imagem. As imagens obtidas foram analisadas pelo sistema Image-pro 10. Por este
método foram quantificados vasos sanguineos e grau de infiltrado leucocitario, como também
a morfologia das fibras coladgenas. Para as andlises de leucdcitos infiltrados utilizou-se os
parametros sugeridos por Estevéo et al. 2019 (Tabela 1). O preparo das laminas histologicas
ocorreu no laboratério de Histologia do Departamento de Morfologia e Fisiologia Animal
(DMFA) da UFRPE.

Tabela 1 — Parametros de quantificacdo de infiltrado
leucocitéria e edema dos ratos nos grupos estudados.

Escore Parametro adotado
0 Auséncia de inflamacao
1 Inflamacao discreta
2 Inflamag&o Moderada
3 Inflamacdo Intensa

4.11. Delineamento e Analise Estatistica

O delineamento utilizado foi o inteiramente casualizado (DIC) composto por trés
recursos farmacol6gicos — sem tratamento (GCA), pomada controle (GC) e pomada de A.
affine Schott (GT). Foram utilizadas 6 repeticdes para cada recurso farmacologico e analise
termografica, sendo considerado cada animal uma unidade experimental.

Os dados obtidos no oitavo dia pds-operatério para as variaveis da area de necrose,
vasos sanguineos e infiltrado leucocitario foram submetidas a analise de variancia (ANOVA)
e as médias dos recursos farmacologicos foram comparadas pelo teste de Tukey com
significancia de 5% (p<0,05), conforme Banzatto e Kronka (2006). As analises foram feitas
no software SISVAR (FERREIRA, 2000).

As médias térmicas dos termogramas para avaliagdo quantitativa também foram
submetidas a andlise de variancia através do Repeated Measures ANOVA (SINGMANN,
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2018) e comparadas pelo teste de Tukey (5% de significancia) (BANZATTO E KRONKA,
2006).

4.12. Aprovacdo da Comisséo de Etica

Este trabalho foi submetido ao Comité de Experimentacéo e Etica Animal do DMFA
da UFRPE para analise de projetos de pesquisa e aprovado sob n° 9105250821. Apds a
eutanasia, os animais foram preparados, congelados, e descartados segundo as exigéncias
Conselho Nacional de Experimentagdo Animal (CONCEA) (Brasilia/DF, 2013), previsto na
pagina da CEUA da UFRPE.

5. RESULTADOS

Durante os oito dias de pds-operatorio, os animais dos grupos GCA, GC e GT
permaneceram higidos, ndo sendo observado sinais clinicos de infec¢cdo ou hematoma que
pudessem comprometer o resultado final da pesquisa. Também ndo foram observados sinais
de sofrimento nos trés grupos. Uma area arroxeada, sem delimitacdo evidente, na porcao
lombosacral, foi observada apds 24 horas da confeccao dos retalhos cutaneos dorsais. Apos 72
horas do procedimento cirdrgico e devidos tratamentos, os retalhos j& apresentavam uma area
mais delimitada de necrose. No ultimo dia do experimento (8° dia) o grau de necrose ja
possuia uma definicdo completa, com regido viavel e ndo viavel bem delimitada (Figuras 7, 8
e9).
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Figura 7 — Fotografia do retalho cutdneo dorsal de animal do AG‘ruboﬂ Controle
Absoluto (GCA) no oitavo dia pds-operatorio. Observar 0 aspecto escuro e
amarelado da area necrosada (setas).
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Figura 8 — Fotografia do retalho cutaneo dorsal
(GC) no oitavo dia pds-operatério. Observar o aspecto escuro e amarelado da

area necrosada (setas).
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Figura 9 — Fotografia do retalho cutdneo dorsal de animal do Grupo Tratado
(GT) no oitavo dia pds-operatorio. Observar o aspecto escuro e amarelado da
area necrosada (setas).
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5.1. Analise Macroscopica da Viabilidade dos Retalhos Cutaneos

No 8° dia pos cirurgico, a dimensdo total do tecido necrosado, com e sem area de
transicdo, foi medida com o auxilio de um paquimetro digital em cada animal dos trés grupos
(Figura 10). Macroscopicamente, na por¢do cervicororécica dos retalhos, ndo foi observado
area necrosada nos GCA, GC e GT. Mas observou-se coloragdo e consisténcia a palpagao
diferentes entre 0 GCA e 0s GC e GT nas areas toracolombar e lombosacral. Os grupos,
controle e tratado, apresentavam uma &rea necrdtica mais firme de coloracdo marrom
amarelada, enquanto os animais do grupo controle absoluto possuiam um tecido com aspecto
marrom. Entretanto, na superficie ventral dos retalhos dos GC e GT existiam tecidos com
mais integridade, apresentando areas bem irrigadas e camada muscular com caracteristicas de
normalidade (Figura 11).

Segundo a analise de variancia, houve diferenca significativa (p<0,05) entre as areas
de necrose no GCA quando comparadas com 0s GC e GT (GCA > GC e GT) para a dimenséo
total da area de necrose (Figura 12) (Tabela 2). Ndo se observou diferenca significativa de

necrose nos retalhos cutaneos entre os GC e GT.

Figura 10 — Fotografia do retalho cutaneo dorsal de
animal do Grupo Controle (GC) no oitavo dia pés-
operatdrio sendo medido com auxilio de paquimetro
digital na lateral direita do retalho. Medicao da area
de necrose e de transicéo.
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Figura 11 — Fotografia do retalho cutaneo, superficie ventral de um rato
do GCA, mostrando menor irrigagdo e palidez do tecido (A). Fotografia
do retalho cutaneo, superficie ventral de um rato do GC, mostrando
maior irrigacdo do tecido (B). Fotografia do retalho cuténeo, superficie
ventral de um rato do GT, mostrando maior irrigagdo do tecido com
vasos em destaque (C).

Tabela 2 — Médias das areas necrdticas dos grupos com desvio padrdo e comparagao
das médias

Dimensao (cm?) média (+DP)

_ GCA GC GT
Tecido com necrose

10,2 (+1,85)* 7,91 (+1,06)B 6,34 (+0,96)8

Médias seguidas por letras mailsculas iguais na linha ndo se diferem entre si pelo teste Tukey

com significancia p<0,05. Os valores sdo expressos em média + DP, n = 6 por grupo. Comparagdo
dos grupos: GCA, GC e GT. Testes ANOVA, pos-teste Tukey.
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Figura 12 — Gréfico demonstrativo das médias das areas de necrose dos grupos. O teste de Tukey com
significancia de 5% demonstrou ndo haver diferencas significativas entre as médias.

5.2. Avaliacao Histologica dos Fragmentos dos Retalhos Cutéaneos
5.2.1. Morfometria do numero de vasos

Foram avaliados 6 campos por lamina de cada animal dos grupos estudados para a
analise morfométrica dos vasos sanguineos nos segmentos cervicotoracico, toracolombar e
lombosacral do retalho cutaneo. Houve diferenca significativa do nimero de vasos entre todas
as areas do GCA (cervicotoracica > toracolombar > lombosacral). Ndo houve diferenga entre
as porcdes cervicotoracica e toracolombar nos GC e GT, entretanto, observou-se significancia
entre as mesmas regides quando comparadas com a porcdo lombosacral (cervicotoracica >
toracolombar > lombosacral). Quando comparada entre 0s grupos, a media do numero de
vasos das porcdes ndo foi significativa (Tabela 3) (Figuras 13, 17, 18 e 19).
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Tabela 3 — Médias de vasos sanguineos dos retalhos cutaneos dorsais dos ratos nos
grupos estudados.

Meédia de vasos sanguineos

Grupos Porcgdo cervicotoracica  Porc¢do toracolombar Porcao lombosacral

GCA 11,83 (+1,62) 6,0 (+1,41)%® 2,17 (+0,75)%C
GC 16,17 (+4,96) 15,83 (+5,04)2 4,5 (+1,52)%
GT 24,0 (+4,34)% 22,67 (£6,65)* 5,17 (+1,72)%

Médias seguidas por letra minGscula igual nas colunas e letras maiusculas iguais na linha ndo se
diferem entre si pelo teste Tukey com significancia p<0,05. Os valores sdo expressos em média
+ DP, n = 6 por grupo. Comparacdo dos grupos: GCA, GC e GT. Teste ANOVA, pos-teste
Tukey.

\asos Sanguineos

Cervicotoracica 7

/
Figura 13 — Grafico demonstrativo das médias de vasos sanguineos das Tegifes cervicotoracica,
toracolombar e lombosacral dos GCA, GC e GT.

Toracolombar

5.2.2. Morfologia das fibras colagenas

Na avaliacdo morfoldgica das fibras colagenas, foi possivel observar na porcéo

cervicotoracica de todos 0s grupos, uma area de derme integra e com maior densidade fibras
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colagenas. Os anexos epidérmicos encontravam-se presentes e bem estruturados (foliculos
pilosos e glandulas sebaceas). Vasos sanguineos seguindo seus plexos, bem evidentes e
congestos. A area toracolombar dos retalhos do GCA apresentou desestruturacdo e menor
densidade das fibras colagenas, destruicdo dos anexos epidérmicos, pouco infiltrado
leucocitario, diminuicdo de vasos sanguineos e derme epiderme com tecido de necrose. Os
GC e GT apresentaram densidade diminuida das fibras coldgenas e menor destruicdo dos
anexos epidérmicos quando comparados ao GCA. AS regides toracolombar e lombosacral dos
GC e GT apresentaram mais infiltrado inflamatério em derme superficial e profunda,quando
comparado as mesmas regides do GCA. Na regido lombosacral dos retalhos em todos os
grupos, verificou-se grande area de necrose, compreendendo todo o tegumento, com poucos

ou nenhum vaso sanguineo e destrui¢do dos anexos déermicos (Figura 14, 15 e 16).

Figura 14 — Fotomicrografia da rea cervicotoracica
dos retalhos cutdneos coradas com Tricrdmico de
Gomori. Presenca area com grande densidade de
fibras colagenas, glandulas sebaceas (seta vermelha)
e foliculos pilosos (seta preta curta), nos GCA (A),
GC (B) e GT (C). Aumento de 200 micrdmetros.



Figura 15 — Fotomicrografia da &rea toracolombar dos
retalhos cutaneos coradas com Tricromico de Gomori.
Presenca de fibras colagenas, infiltrado leucocitario
(IF), glandulas sebéceas (seta vermelha), foliculos
pilosos (seta preta curta) nos GCA (A), GC (B) e GT
(C). Aumento de 200 micrémetros.
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Figura 16 — Fotomicrografia da area lombosacral dos
retalhos cutaneos coradas com Tricrémico de Gomori.
Presenca de desestruturacdo e menor densidade de
fibras colagenas, area de necrose (N), infiltrado
leucocitario (IF) e nos GCA (A), GC (B) e GT (C).
Aumento de 200 micrémetros.

5.2.3. Avaliagdo do infiltrado leucocitario

As analises de variancia com significancia de 5% para o grau de infiltrado leucocitario
e edema das regides cervicotoracica, toracolombar e lombosacral dos retalhos, demostraram
que houve diferenca significativa da area cervicotoracica dos GC e GT quando comparada
com as porgOes toracolombar e lombosacral, apresentando menor proporcéo de inflamagéo.
Também foi observada diferenca significativa no infiltrado leucocitario entre as regides
toracolombar e lombosacral dos retalhos (GCA < GC/GT). Néo houve significancia no grau
de infiltrado entre todas as areas do GCA, assim como também ndo ocorreu diferenga no
infiltrado leucocitario e edema entre as porcbes toracolombar e lombosacral do GC e GT
(Tabela 4) (Figuras 14, 15, 16 e 20).
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Figura 17 — Fotomicrografia da area cevicotorécica dos
retalhos cutdneos coradas com Hematoxilina-Eosina.
Presenca de vasos sanguineos (seta preta curta) nos
GCA (A), GC (B) e GT (C). Aumento de 50
micrémetros.
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Figura 18 — Fotomicrografia da &rea toracolombar dos
retalhos cutneos coradas com Hematoxilina-Eosina.
Presenca de vasos sanguineos (seta preta curta),
fibroblastos (seta laranja) e presenca de mastdcitos
(circulo preto) nos GCA (A), GC (B) e GT (C).
Aumento de 50 micrémetros.
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Figura 19 — Fotomicrografia da area lombosacral dos
retalhos cutdneos coradas com Hematoxilina-Eosina.
Presenca de vasos sanguineos (seta preta curta),
glandula sebacea (seta vermelha), area de necrose (N),
fibroblastos (seta laranja) e infiltrado leucocitario (IF)
nos GCA (A), GC (B) e GT (C). Aumento de 50
micrdmetros.
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Tabela 4 — Médias de infiltrado leucocitario dos retalhos cutaneos dorsais dos ratos nos
grupos estudados.

Médias — Infiltrado Leucocitario

Grupos Porcdo cervicotoracica  Porcdo toracolombar Porcao lombosacral

GCA 0,50 (+0,83)* 1,50 (+0,83)* 1,66 (+1,03)
GC 0,33 (x0,51)* 2,16 (+0,75)8 2,16 (+1,69)%8
GT 0,16 (+0,40)* 1,83 (+0,75)%® 2,16 (+0,75)%8

Meédias seguidas por letra mindscula igual nas colunas e letras maiusculas iguais na linha ndo se
diferem entre si pelo teste Tukey com significancia p<0,05. Os valores sdo expressos em média
+ DP, n = 6 por grupo. Comparacdo dos grupos: GCA, GC e GT. Teste ANOVA, pos-teste
Tukey.

Infiltrado Leucocitario

Cervicotoracica

Figura 20 — Grafico demonstrativo das médias de infiltrado leucocitario das’ regides cervicotorébica,
toracolombar e lombosacral dos GCA, GC e GT.

Toracolombar
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5.3. Anélise dos Termogramas

5.3.1. Avaliagéo quantitativa

No exame quantitativo dos termogramas obtidos nos dias DO-A, D0-B, D4 e D8, as
médias térmicas dos quadrados inseridos (0,040 m?) na regido de confeccdo dos retalhos
foram comparadas nos grupos e entre 0s grupos nos diferentes tempos (Figuras 21, 22, 23 e
24). Os resultados dos testes estatisticos demonstraram que houve diferenca significativa
(p<0,05) entre os tempos DO-A, D0-B, D4 e D5 dentro dos proprios grupos. As maiores
médias obtidas se encontraram no tempo apos a tricotomia (D0-A) e as menores médias foram
registradas logo apds a confeccdo dos retalhos (D0-B). Os momentos DO-A e B mostraram
significancia nas diferengas das médias. Os dias D4 e D8 ndo tiveram diferenca significativa
na radiacdo infravermelha captada independentemente do grupo, entretanto, demonstraram
diferenca significativa quando comparados com os tempos DO-A e D0-B (Tabela 5) (Figura
25).



g
Figura 21 — Termogramas com é&rea delimitada para calculo da média térmica da
regido em rato Wistar logo ap6s a tricotomia (D0-A) para confec¢do do retalho

cutaneo. Alarme acionado para destacar em vermelho a captacdo da emissdo de
radiacdo infravermelha a partir de 35°C (A), 36°C (B) e 37°C (C).

e -

i
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Figura 22 — Termogramas com area delimitada para calculo da média térmica da
regido em rato Wistar logo apés a confecgdo do retalho cutaneo (D0-B). Alarme
acionado para destacar em vermelho a captacdo da emissdo de radiacdo
infravermelha a partir de 35°C (A), 36°C (B) e 37°C (C).
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Figura 23— Termogramas com éarea delimitada para calculo da média térmica da
regido em rato Wistar no 4° dia apds a confecgdo do retalho cutaneo (D4). Alarme
acionado para destacar em vermelho a captacdo da emissdo de radiacdo
infravermelha a partir de 35°C (A), 36°C (B) e 37°C (C).

Figura 24 — Termogramas com darea delimitada para calculo da média térmica da
regido em rato Wistar no oitavo dia apos a confeccdo do retalho cutdneo (D8).
Alarme acionado para destacar em vermelho a captagdo da emissdo de radiacdo
infravermelha a partir de 35°C (A), 36°C (B) e 37°C (C).
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Tabela 5 — Comparacdo das médias das variagdes térmicas registradas nos grupos
estudados em diferentes tempos.

Médias das variagdes térmicas

Grupos DO-A DO0-B D4 D8
GCA 36,6 (+0,8)* 30,2 (+1,4)*8 34,0 (+1,8)%¢ 34,9 (+0,9)%¢
GC 36,1 (0,5 30,7 (x0,8)*8 34,6 (+1,0) 34,0 (x0,9)%¢
GT 36,9 (£0,3)*A 31,8 (+1,4)"8 34,9 (x0,7)% 34,4 (0,8)%C

Pds tricotomia (D0-A); P6s cirlrgico imediato (DO-B); Reavaliagdo sob anestesia (D4); Eutanasia (D8).

Meédias seguidas por letra mintscula igual nas colunas e letras maiGsculas iguais na linha nao se diferem
entre si pelo teste Tukey com significancia p<0,05. Os valores sdo expressos em média + DP, n = 6 por
grupo. Comparacédo dos grupos: GCA, GC e GT. Teste Repeated Measures ANOVA, pos-teste Tukey.

VariagOes Térmicas
40 |

35|

30

25
20 |
15 |I
10 |
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I
o |
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DO-B 7
D-4 !

Figura 25 — Grafico demonstrativo das médias das variagdes térmicas nos tempos DO-A, D0-B; D-4 e D-8 dos
GCA, GCeGT.

Médias

5.3.2. Avaliagéo qualitativa
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As analises qualitativas dos tempos D0O-A, DO-B, D4 e D8, onde utilizou-se um padréo
de alarme para todos os grupos, com temperaturas de 35°C, 36°C e 37°C, baseando-se nas
captacdes térmicas na regido de confecgédo dos retalhos logo apos a tricotomia, mostraram que
quanto mais aumentamos o valor do alarme, menor é a regido destacada em vermelho, ou
seja, menor é a area com caracteristica de maior emissdo de radiagdo infravermelha. De
acordo com essas variagbes observamos que ap6s a confec¢do do retalho o padrdo de
emissividade mudou, apresentando nos tempos (DO-B, D4 e D8) uma coloragdo mais
avermelhada da borda do retalho e porcéo cervicotoracica, area do pediculo, e, em oposto, a
parte lombosacral do retalho, regido de maior necrose, apresentou uma coloracdo mais
acinzentada, ou seja, com menor temperatura. Percebe-se também que o momento D8 quando
comparado ao D4, possui uma retomada ou um aumento de temperatura em regido
cervicotoracica e toracolombar dos retalhos cutaneos (Figuras 19, 20, 21 e 22).

Nas avaliacGes qualitativas da &rea de retalho cutdneo nos momentos D1, D2, D3, D5,
D6 e D7, utilizando a opcdo Lava da paleta de cores, mostrou que houve uma significativa
queda na emissividade da radiacdo infravermelha nas primeiras 24 horas que sucederam a
cirurgia (D1), quando comparado com os demais tempos. Essa mudanga na emissividade s
foi registrada em D1, ndo se repetindo nas 24 horas pos anestesia para reavaliacdo (D5). Entre
as primeiras 48 e 72 horas pds cirurgia (D2 e D3), foram registradas areas com maior
intensidade de coloracdo amarela e laranja, demostrando que nesses tempos houve mais
emissividade térmica (Figura 26). Em contrapartida, 0s momentos seguintes D5, D6 e D7,
apesar de mostrarem boa area de coloracdo amarela e laranja (cores “quentes”) na porcao
cervicotorécica dos retalhos, também apresentou aumento das tonalidades roxa e azul (cores
“frias”) na regido lombosacral e toracolombar dos retalhos, indicando queda de temperatura

dessas areas.
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Figura 26 — Termogramas usando a op¢do Lava do programa FLIR® tools com areas mais quentes em
tonalidade amarela e laranja e com menor temperatura em tons roxos e azulados. Observa-se a queda
da temperatura em toda a area do retalho e principalmente na por¢do lombosacral (D1) (A). A
retomada da temperatura é vista dos momentos D2 e D3 (B e C). A temperatura da &rea toracolombar
e lombosacral do retalho volta a cair no momento D5 (D) e continua em queda nos tempos seguintes
D6 e D8 (E e F), destacando cada vez mais a parte lombosacral do retalho.

6. DISCUSSAO

Diversas pesquisas experimentais testam farmacos alopaticos e fitoterapicos, além de
varias outras modalidades terapéuticas, com intencdo de diminuir a necrose tecidual e
melhorar a neoangiogénese, estimulando assim, a reparagdo dos tecidos e aumentando a
sobrevida de retalhos cutaneos, principalmente em sua por¢do lombosacral.

O animal usado no presente experimento foi o rato Wistar, pelo baixo custo, facilidade
de aquisicdo e manuseio, facil acomodacdo e padronizacdo quanto ao sexo, idade e peso,

maior resisténcia a manipulacdo experimental, agressdes operatdrias e processos infecciosos,
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fisiologia cicatricial bem conhecida, como também pelo fato do espécime ser bem aceito
como modelo experimental internacionalmente. Além disso, eles apresentam indice de
mortalidade baixo. Possuem facilidade quanto a anestesia, podendo ser intramuscular,
inalatoria, intraperitoneal ou intravenosa (COOLEU; GOULD, 1987). Os ratos do presente
estudo foram todos machos, pois o ciclo estral das fémeas interfere diretamente no processo
de cicatrizacdo, entretanto, em trabalhos futuros, serdo realizadas comparagfes entre 0s sexos
dos ratos Wistar albinos quanto a cicatrizacdo de feridas cutaneas. Nao se observou processos
irritativos, alérgicos ou inflamatérios de responsabilidade do veiculo da pomada utilizada.

Ao todo, 18 animais foram incluidos no estudo e divididos em trés grupos. Nao houve
diferenca significativa nas médias de peso corporal entre os espécimes dos diferentes grupos.
O peso foi predeterminado para facilitar a aquisicdo de uma amostra mais homogénia.

O modelo de retalho cutaneo dorsal em ratos foi experimentado e descrito por
McFarlane (1965) e reproduzido e modificado por Admson (1967). Estudos usando retalhos
com irrigacdo intrinseca, possibilidade de elevacdo de grandes areas e pouca probabilidade de
necrose vém sendo realizados. Ja outros, buscam as mudangas na microcirculacdo para
impedir a necrose quando o comprometimento tecidual circulatorio ja esta evidente
(PAVLETIC, 1998; ESTEVAO, 2008). Acevedo e Bogado et al. (2002) estudaram o retalho
de base caudal e observaram um aumento da pressdo capilar devido ao retorno venoso
dificultado. Em 2006, Acevedo e Bogado et al., experimentaram o modelo de retalho cutaneo
dorsal cranial. Em nossa pesquisa, 0 modelo de retalho cutaneo foi do tipo randémico ou ao
acaso de base cranial.

Ha dificuldade em se determinar a area do retalho cutdneo randémico devido ao aporte
sanguineo ao acaso, que pode aumentar a possibilidade de isquemia e necrose. Os vasos do
pediculo serdo responsaveis pelo aporte sanguineo do retalho. A principio, os retalhos
cutaneos possuiam 1:1 de comprimento e largura. Com o avanco dos estudos, modificou-se a
area do retalho de acordo com a irrigacdo da regido a ser estudada (FERREIRA, 1995). Em
nossa pesquisa, o retalho cutaneo de 8 cm de comprimento por 2,5 cm de largura foi escolhido
para avaliar os efeitos do retorno venoso dificultado, e estudar a necrose, revascularizacdo e
alteragdes histoldgicas.

Diversas pesquisas foram realizadas utilizando-se ratos e retalhos cutdneos em vérias
dimensdes e regides com a intengdo de estudar a &rea de necrose. Almeida et al. (2004)
observaram necrose em 47,99% em retalhos de 8 cm de comprimento por 2 cm no grupo
controle. Acevedo-Bogado et al (2006) tiveram 45,90% de necrose também no grupo controle

com retalhos de 7 cm de comprimento por 2 cm de largura. Estevdo (2008) teve em sua
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pesquisa 37,33% de necrose no grupo controle absoluto usando retalhos de 8 cm de
comprimento por 3 cm de largura. Nos estudos de Gorgulu (2016), a média percentual da area
de necrose em retalhos cutaneos com pediculo cranial foi de 54,54%. Nakamura (2020)
estudou o uso de 6leo de girassol ozonizado em retalhos cutaneos de base cranial com 10 cm
de comprimento por 3 cm de largura e observou 62,82% de necrose no grupo ndo ozonizado e
50,82% no grupo ozonizado. Nosso estudo apresentou média de necrose macroscopica de
10,2 cm? (51%) no grupo controle absoluto (sem tratamento) e foi observado diferenca
estatistica entre o grupo GCA comparado com GC e GT (GCA > GC e GT). Entretanto, ndo
foi verificado diferenga significativa entre os GC e GT. Essas variagdes de necrose nos mais
variados tamanhos de retalhos cutaneos dorsais demonstram que ha sim uma correlacdo entre
o tamanho do retalho e a necrose sofrida, entretanto, ndo sendo esse o fator Unico
determinante. Estudos mais aprofundados da avaliacdo prévia dos principais vasos que nutrem
a area de retalho devem ser realizados, pois a ndo seccdo desses vasos pode interferir
positivamente na regido de necrose tecidual.

A contagem dos vasos sanguineos neoformados foi determinada pelo método
quantitativo (PAZZINI et al., 2017). A quantificacdo de pequenos capilares neoformados em
HE é uma técnica simples, com custo diminuido e de fécil reprodugcdo. Em nossa pesquisa,
houve diferengas significativas entre as médias de novos vasos quando comparamos a area
cervicotoracica e toracolombar dos retalhos com a lombosacral em todos os grupos. Foi
observado diferenca na quantidade de vasos sanguineos nas diferentes porcdes do GCA
(cervicotoracia > toracolombar > lombosacral). Apesar do GT apresentar a maior média de
numeros de vasos, ndo se verificou relevancia estatistica da pomada de Anthurium affine
Schott na angiogénese dos retalhos cutaneos.

A presenca de maior grau de infiltrado inflamatdrio e edema foi observado nas regides
toracolombar e lombosacral dos GC e GT. As médias maiores podem ser justificadas pela
presenca de células em processo de necrose, onde hd maior acdo fagocitaria das mesmas.
Mesmo ndo havendo significancia estatistica entre os grupos controle e tratado, observou-se
maior quantidade de infiltrado inflamatorio na regido lombosacral do GT, o que pode estar
relacionado com o efeito cicatricial do extrato de A. affine Schott nos retalhos cutaneos,
mantendo-os mais vidveis nos tempos de repara¢do do tecido.

Mesmo algumas pesquisas dando énfase a presenca de flavonoides como principal
componente fitoquimico do “milho de urubu” (CARRICONDE, 1996, TOMBOLATO, 2000;
CROAT, 2004; VEIGA JUNIOR, 2008; NOMURA et al., 2012), estudos revelaram a presenga de

outros componentes além dos flavonoides, como taninos, alcaldides e saponinas. Os taninos



72

identificados se enquadraram entre 0s denominados taninos catéquicos, cuja presenca geralmente
confere & planta certo grau de toxicidade. Mas, alguns taninos podem apresentar propriedades
com acdes cicatrizantes, antidiarréica, bactericida e hemostatica (ALONSO, 2008). Neste aspecto,
ndo podemos desconsiderar as influéncias climéticas e do solo de onde os espéecimes empregados
neste estudo foram retirados. Os vegetais, normalmente, tendem a acomodar 0s seus componentes
bioguimicos conforme os desafios de adaptacdo que o espécime enfrenta em seu respectivo nicho
ecologico. Seja como for, este resultado sugeriu cautela na formulagéo de expedientes para fins

A pomada fitoterapica utilizada no estudo foi composta de dois emolientes (lanolina e
vaselina) que ajudam na hidratacdo da pele. A adicdo do extrato hidroalcoolico foi capaz de
estimular a angiogénese, mostrando maior nimero de vasos neoformados no GT. Um melhor
aspecto de sobrevida dos retalhos no GC e GT também se deve a acdo hidratante da base que
compds as pomadas quando comparado com os retalhos do GCA. No presente estudo, usou-se
a formula farmacéutica pomada, por possuir absor¢do mais lenta, com maior tempo de acdo e
maior permanéncia na superficie da pele quando comparada com formulagdes feitas & base de
cremes (LACHMAN; LIEBERMAN; KANING, 2001; BORDALO, 2004; NETO-JUNIOR,
2016; BRASIL, 2019). O extrato hidroalcoolico de A. affine Schott foi escolhido para compor
a pomada, pois as folhas de milho de urubu, quando submetidas a hidrodestilacdo, nédo
apresentaram presenca de Oleo significativo, ndo sendo possivel a “olho nu”, apos
condensacao, identificar mistura heterogénea com duas fases, agua e 6leo.

As avaliacOes da termografia infravermelha quantitativa demonstraram que as maiores
médias térmicas, ou seja, emissdo de radiacdo eletromagnética aumentada, foram observadas
em todos os animais dos grupos no momento pos tricotomia (D0-A), ndo havendo diferengas
significativas entre elas. 1sso se explica pelo fato da pele se encontrar integra, sem ter havido
injlrias capazes de alterar a dinamica circulatdria da regido (BASILE, 2012; VAINIONPAA,
2014). As menores médias de temperatura se encontraram no momento DO-B, logo ap6s a
confeccdo do retalho cutdneo. A ferida dérmica cirirgica € uma injuria tecidual e,
inicialmente, esta correlacionada com a fase exsudativa do processo cicatricial, que envolve
coagulacdo sanguinea, a chamada fase trombocitica e processo inflamatorio. Essa fase
promove vasoconstricdo seguida de uma vasodilatacdo, com aumento do fluxo sanguineo,
extravasamento de plasma com eritrocitos, movimentacdo leucocitaria e hiperemia, porém a
consequéncia seguinte € uma mudanga na viscosidade do sangue, tornando-0 mais viscoso, e a
circulagdo mais lenta, devido a agregacdo plaquetaria e ativacdo dos sistemas de coagulagéo,
0 que acaba em hipdxia local, podendo apresentar trombos, diminuindo assim a temperatura
(RODRIGUES et al., 2001; KUMAR; ABBAS; FAUSTO, 2010; PEREIRA, 2013), ja que a



73

circulagdo sanguinea cutdnea é a maior responsavel pela emissividade de radiagédo
infravermelha pelo organismo (BASILE, 2012; VAINIONPAA, 2014).

Ja entre os tempos D4 e D8, ndo houve diferenca significativa nas temperaturas
registradas independentemente do grupo. Entretanto, quando comparados ao D0-A, as médias
térmicas se mostraram menores. Isso também é explicado pelo fato de a injuria tecidual ter
alterado a dindmica circulatoria da regido. Quando correlacionamos 0s mesmos momentos
(D4 e D8) com o DO-B, observamos um aumento significativo das médias térmicas. O
aumento de temperatura e a permanéncia desse aumento nos tempos estudados pode estar
relacionado ao processo inflamatorio que se instala logo apos a lesdo cutanea, ainda na fase
exsudativa. Nessa fase, constam eventos inflamatorios, com predominancia de fagocitose
pelas células granulociticas, polimorfonucleares e mononucleares, caracterizando-se como
fase granulocitica e macrofagica (RODRIGUES et al., 2001; KUMAR; ABBAS; FAUSTO,
2010). Entdo, somado a vasodilatacdo, temos a alta atividade celular, fatores quimiotaxicos e
concentracdo de ATP, fatores que elevam a temperatura local, o que nos faz lembrar que o
calor € uma das consequéncias do processo inflamatério (ISSEROFF; DAHLE, 2011).

Nas andlises qualitativas dos termogramas nos tempos DO-A, DO-B, D4 e D8,
podemos observar as variagdes circulatérias com cada momento distinto, como ja
correlacionado no paragrafo anterior. No DO-A notamos uma grande area vermelha que com o
aumento da escala de temperatura no alarme, vai se tornando menos visivel, mesmo assim,
existe uma homogeneidade na circulagdo do sangue na regido higida. Em seguida, D0-B,
verificamos uma perda dessa homogeneidade, principalmente nos seguimentos de corte do
retalho cutdneo, fase de coagulacdo sanguinea. Nas imagens seguintes desse mesmo
momento, vemos que a area com maior temperatura é a base cervicotoracica do retalho,
regido que contém o pediculo. No D-4, passado a fase exsudativa, fica evidente o
comprometimento circulatdrio instalado. A fase seguinte é a proliferativa, que tende a ser bem
répida nas feridas adequadamente coaptadas, é caracterizada pelos processos de granulagéo,
contracdo e epitelizacdo. A granulacdo é a formacdo de compostos capilares angiogénicos e
colageno. O proximo evento iniciado da cicatrizacdo é a contracao, onde ocorre o fechamento
espontaneo das feridas cutaneas (MODOLIN; BELILACQUA, 1985; DE NARDI et al.,
2004). Apos o fechamento das feridas, a fase de remodelamento se instala, onde ocorre
diminuigdo da celularidade e angiogénese, e maturacdo das fibras colagenas, dando maior
resisténcia a area. Nesse modelo experimental as fases cicatriciais ocorrem de forma

pronunciada nas bordas da lesdo coaptada. No centro do retalho, os eventos bioquimicos e
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circulatérios instalados devido ao baixo aporte sanguineo interferem na resposta tecidual
levando ao processo de necrose de todo o tegumento.

O ultimo registro € o D-8, antes da eutanasia, onde podemos observar uma retomada
da homogeneidade da temperatura, seguida por uma area necrética bem delimitada e base do
retalho com pediculo bem demarcadas. No final dos 8 dias PO a eventual &rea de necrose ja se
encontra definida e o processo de angiogénese e formacdo de neovascularizacdo a partir do
leito e da area perimetral do retalho ja estdo instalados (Ferreira, 1995).

Em nosso estudo, observamos que ndo houve diferenca qualitativa nos termogramas
gerados com os ratos anestesiados (alarme de 35°C a 38°C) e ndo anestesiados (paleta Lava,
intervalo térmico entre 30 e 40°C), mostrando homogeneidade da area de retalho, entretanto,
ndo se pode diferenciar se essa igualdade térmica é normal ou proveniente do processo
inflamatério instalado.

Sobre a homogeneidade qualitativa das areas registradas, com os ratos anestesiados e
sem anestesia, sugerimos que outros estudos sejam realizados, onde ndo haja injuria tecidual,
e que a avaliacdo térmica cuténea seja feita com o animal ndo anestesiado e anestesiado com
doses diferentes dos farmacos.

A termografia infravermelha é uma tecnologia promissora de exame imaginoldgico
gue pode complementar as modalidades de exames de imagem existentes. O uso na medicina
veterinaria deve ser melhor explorado, principalmente no que diz respeito aos processos
inflamatorios, por ser um método avaliativo ndo invasivo, indolor, ndo ionizante e sem
necessitar o uso de sedativos. Por ser uma tecnologia relativamente nova, uma das limitagoes
encontradas é a comparacdo de amostra com outros métodos de exame, tais quais
ultrassonografia doppler. Mais estudos devem ser realizados com o uso da termografia
infravermelha, com espécies diferentes e nimeros amostrais maiores, para que a técnica possa

ocupar seu lugar dentre os exames de imagem.

7. CONCLUSAO

A partir dos resultados obtidos podemos concluir que a pomada composta pelo
extrato hidroalcoolico das folhas de Anthurium affine Schott a 2,3% no tratamento de injurias
cutaneas em ratos Wistar ndo favoreceu o processo cicatricial. Entretanto, outros estudos
devem ser conduzidos avaliando concentracdes diferentes do extrato para comparacdo dos

resultados. O exame termografico mostrou ser um método avaliativo promissor no
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acompanhamento da perfusdo e reperfusdo sanguinea, inflamacdo e necrose dos retalhos

cutaneos, gerando informacdes rapidas e de facil leitura e comparacao.
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