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RESUMO: O uso de fitoterdpicos, com os mais diferentes objetivos, € feito desde tempos
remotos. Dentre eles, a planta Luehea dicaricata (acoita-cavalo), tem sido proposta
popularmente para fins diversos, incluindo a cicatrizacdo de feridas. Porém, sua indicacéo
popular, carece de investigacbes cientificas mais aprofundadas. Com base nisto, este
trabalho teve como objetivo avaliar a atividade cicatrizante de uma formulacdo a base de
gel de quitosana acrescido ao extrato etandlico da casca do caule de L.divaricata nas
concentracdes de 2% e 4%. Para tal foram produzidas feridas cirdrgicas no dorso de ratos
Wistar, sendo utilizados 40 ratos machos divididos em cinco grupos. Para comparacéo de
resultados utilizou-se para controle positivo, um gel comercial a base de &cidos graxos
essenciais, vitaminas A e E, 6leos de copaiba e melaleuca e no grupo controle negativo,
nada foi utilizado. Foi feito ainda um grupo em que se utilizou apenas a quitosana. Apos 24
horas da cirurgia, iniciou-se o tratamento com aplicacdes duas vezes ao dia. A evolucdo da
cicatrizacdo foi avaliada diariamente e a mensuracdo da area das feridas feita a cada trés
dias. Os resultados da avaliagdo macroscépica foram submetidos a Analise de Variancia e
comparacgdo de médias pelo Teste T ao nivel de 5% de significancia. Formulac¢des topicas a
base de gel de quitosana e extrato de L. divaricata a 4%, aplicadas duas vezes ao dia,
podem ser benéficas ao processo cicatricial do ponto de vista macroscopico, visto que
podem otimizar a fase de fibroplasia da cicatrizacdo. Além disso, a referida formulagéo
induz menor exsudacéo, facilitando o processo cicatricial.

Palavras-chave: cicatrizagdo; fitoterapia; quitosana; reparacao tecidual

ABSTRACT: The use of herbal medicines, with the most different purposes, is made since ancient
times. Among them, the Luehea dicaricata plant (agoita-cavalo) has been proposed popularly for
various purposes, including wound healing. However, its popular statement, needs more depth
scientific research. On this basis, this study aimed to evaluate the healing activity of a formulation
chitosan gel base added to ethanolic extract from the bark of L. divaricata stem in 2% and 4%
concentrations. To this surgical wounds were made on the backs of rats being used 40 rats were
divided into five groups. For comparison we used the results to a positive control, a commercial gel
based on essential fatty acids, vitamins A and E, copaiba oil and tea tree and the negative control
group, nothing was used. It was also made a group in which chitosan is used only. After 24 hours of
surgery began treatment with twice daily applications. The evolution of healing was evaluated daily
and the measurement of the wound area cleaned every three days. The results of the macroscopic
evaluation were submitted to ANOVA and means were compared by T test at 5% significance level.
Topical formulations chitosan gel base and L. divaricata extract 4%, applied twice a day, can be
beneficial to the healing process of the macroscopic point of view, as it can optimize fibroplasia phase
of wound healing. Moreover, said formulation induces less exudation, facilitating the healing process.
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INTRODUCAO

A pele é o maior érgao do corpo e
apresenta diversas funcbes como,
manutencdo da temperatura corporal,
sintese de vitamina D, protecdo contra a
acdo de agentes externos (fisicos,
quimicos e biologicos), atuacdo como
orgdo dos sentidos, protecdo contra a
perda excessiva de liquidos, entre
outras. Uma descontinuidade no tecido
epitelial prejudica as funcdes basicas de
protecdo da pele (SANTOS et al., 2011).

A cicatrizacdo € um processo
fisiologico que busca repor a
continuidade dos tecidos. Esta pode
ocorrer por primeira intencdo, quando as
bordas da ferida estdo proximas e se
unem imediatamente; segunda intencao,
gquando as bordas ficam separadas,
sendo necesséria a formacado de tecido
cicatricial, ocorrendo ainda em feridas
contaminadas por microorganismos; e
por terceira intencdo, que procede do
fechamento secundéario de uma ferida,
com utilizacdo de sutura. E um processo
caracterizado por trés fases:
inflamatoria, proliferativa ou de
fibroplasia e de maturacdo (SANTOS,
2010; SANTOS et al., 2011).

Na fase inflamatéria hd a
liberacdo de substancias
vasoconstritoras, principalmente

tromboxana A2 e prostaglandinas. Em
seguida, ocorre a agregacao plaguetaria
e ativacdo da via de coagulacdo. (NITZ
et al, 2006; CAMPOS et al.,, 2007;
SANTOS, 2010; SANTOS et al., 2011).
A fase proliferativa é subdividida em
quatro etapas: epitelizacéao,
angiogénese, formacdo de tecido de
granulacdo e deposicao de colageno. A
epitelizagdo inicia apos a lesédo. A ferida
€ selada pela formacado de coagulos e,
em seguida, por migracdo de células
epiteliais. Queratinécitos localizados na
camada basal da epiderme residual, ou
profundamente no epitélio, migram para
a superficie da ferida. O TNF-a (fator de
necrose tumoral alfa) estimula a

angiogénese, que é caracterizada pela
migracdo de células endoteliais e
formacéo de capilares (CAMPOS et al.,
2007).

O tecido de granulacao é formado
na area de lesdo a partir do 4° dia, e
contém vérios capilares neoformados,
macrofagos, fibroblastos e matriz
extracelular. Os fibroblastos dos tecidos
vizinhos migram para a ferida. Em

seguida o TGF-f €& liberado,
estimulando 0s fibroblastos a
produzirem coladgeno tipo | e a

transformarem-se em miofibroblastos,
gue promovem a contracdo da ferida
(CAMPOS et al., 2007; SANTOS, 2010;
SANTOS et al., 2011). A fase de
maturacdo € caracterizada pela
remodelagéo do colageno, processo que
se inicia ainda na formacéo do tecido de
granulacao e persiste por meses apos a
reepitelizacdo. Nesta etapa, todos os
processos ativados no inicio da leséo
sdo gradativamente parados e a
populacdo  celular, inclusive  os
fibroblastos, comeca a sofrer apoptose,
permanecendo apenas grande
guantidade de colageno, elementos da
matriz e poucas células. As colagenases
e outras proteinas produzidas por
macrofagos e células epidérmicas dao
direcdo correta as fibras colagenas
difusas (SANTOS, 2010; CAETANO,
2012).

Conhecer a fisiopatologia da
cicatrizacdo e os fatores que podem
acelera-la ou retarda-la proporciona
uma melhor avaliacdo e a escolha do
tratamento mais adequado. Atualmente
pesquisas tém avaliado também a sua
importancia na reabilitacdo funcional e
estética do animal (VITORINO FILHO,
2011; BARRETO, 2011). Existem
diferentes alternativas terapéuticas que
permitem acelerar o processo de
cicatrizacéo de uma ferida.
Independente da escolha, o método
selecionado deve propiciar um ambiente
favoravel, permitindo progressao
espontanea para nao retardar o
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processo de reparacdo (PAGANELA et
al., 2009).

Varios estudos referem o uso de
plantas medicinais, ou seja, plantas que
sdo capazes de aliviar ou curar
enfermidades e tém tradicdo de uso
como remédio em uma comunidade. As
diversas propriedades e indicagbes
terapéuticas de tais plantas tém
permitido um avango no seu uso, tanto
na medicina humana como nha
veterinaria. Muitas pesquisas sao
realizadas a fim de determinar a eficacia
de produtos naturais que auxiliem no
processo de reparo tecidual
(PAGANELA et al., 2009; OLIVEIRA et
al., 2010; ANVISA, 2014).

Dentre as plantas estudadas,
pode-se citar a “acgoita-cavalo”, nome
vulgar da Luehea divaricata Martius
(Tiliaceae), espécie pertencente a
ordem Malvales, subclasse Rosidae da
classe Magnoliaceae. E encontrada em
diferentes estados brasileiros como
Bahia, Rio de Janeiro, Piaui, Sdo Paulo,
Minas Gerais, Goias, Mato Grosso do
Sul, Parani, Santa Catarina, Rio
Grande do Sul, Alagoas, Espirito Santo,
além de outros paises sul-americanos
como: Argentina, Paraguai e Uruguai.
As folhas de L. divaricata sdo usadas e
comercializadas popularmente para o
tratamento de disenteria, leucorréia,
reumatismo, blenorragia e tumores, as
flores para bronquite e as raizes com
finalidades depurativas (TANAKA et al.,
2005; MULLER, 2006; CARVALHO,
2008; WALKER et al., 2008). J& as
cascas sao utilizadas para acelerar a
cicatrizacdo, tratamento de acne,
inflamacbes e em afeccbes do trato
geniturinario (SIQUEIRA, 2006).

A quitosana, por sua vez,
também vem ganhando cada vez mais
espaco como recurso terapéutico
popular no processo de cicatrizagao.
Trata-se do derivado mais estudado da
quitina, substancia que se encontra em
abundéancia no exoesqueleto de insetos
e crustaceos, além de estar presente

em algas, moluscos e na parede celular
de fungos (KURITA, 2006; AZEVEDO et
al., 2007).

Silva e colaboradores (2006)
relataram varias propriedades bioldgicas
da quitina e quitosana, entre elas:
atividade antimicrobiana, efeito
coagulante, aceleragdo da cicatrizacao,
efeito  analgésico, tratamento de
osteoartrite, reducdo de peso, entre
outros. Como curativo, pode-se citar seu
potencial de acelerar o processo de
cicatrizacdo ao ativar macréfagos
funcionais.

De acordo com estes diferentes
estudos, verifica-se que a quitosana
torna-se  potencialmente viavel a
aplicagédo na cicatrizagdo de feridas de
pele, assim como a planta acoita-cavalo,
muito indicada popularmente para este
fim. Considerando a facilidade de
obtencdo da L. divaricata em nossa
regido e os poucos estudos abordando
as propriedades terapéuticas desta
planta, bem como a caréncia de
trabalhos cientificos abordando o efeito
cicatrizante da quitosana, este trabalho
teve como objetivo avaliar a atividade
cicatrizante do extrato etandlico da
casca do caule de L. divaricata
acrescido de gel de quitosana, usado
topicamente, em duas diferentes
concentracoes.

MATERIAL E METODOS

Local do experimento

A pesquisa foi realizada no
Laboratério de Ciéncias Fisioldgicas do
Departamento de Morfofisiologia
Veterinaria do Centro de Ciéncias
Agrarias da Universidade Federal do
Piaui (CCA/UFPI).

Animais

Foram utilizados 40 ratos Wistar,
machos de 2-4 meses, mantidos em
ambiente com temperatura controlada
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(23£2°C) e ciclo claro/escuro de 12
horas com agua e alimento ad libitum.
Os animais foram fornecidos pelo
Biotério do Centro de Ciéncias Agrarias
da Universidade Federal do Piaui.
Foram feitos cinco grupos com oito
animais cada. Ao fim do experimento os
animais foram eutanasiados com
sobredose de tiopental sodico
(50mg/kg). As normas recomendadas
pelo International Guiding Principles for
Biomedical Research Involving Animals
de Geneva (1985) e pelo Conselho
Federal de Medicina Veterinaria
(Resolucdo n° 1000 de 11 de Maio de
2012) foram obedecidas.

O protocolo experimental desta
pesquisa foi aprovado pelo Comité de
Etica em Experimentacdo com Animais
da Universidade Federal do Piaui sob o
n° 0106/12.

Coleta e obtencdo do extrato de L.
divaricata

As cascas do caule de L.
divaricata foram coletadas no Povoado
Alegria, zona rural de Teresina (PI). A
identificagcdo da planta foi feita no
Herbario Graziela Barroso do Centro de
Ciéncias da Natureza da Universidade
Federal do Piaui (CCN/UFPI), sob o
namero de registro 30.119.

A producdo do extrato etandlico
se deu a partir das cascas do caule de
L. divaricata. A matéria prima foi seca
em estufa a 40 = 1°C, trituradas em
moinho elétrico e acondicionadas em
frascos estéreis. As cascas pulverizadas
foram submetidas ao processo de
maceracdo com etanol a 99% por trés
extracdes sucessivas. Posteriormente o
concentrado foi  processado em
rotavapor a 50°C, sendo entéao
acondicionado em frasco de vidro
(SUMITRA et al.,, 2005; PONRASU e
SUGUNA, 2012).

Para preparo da pomada, o gel
de quitosana foi incorporado ao extrato
etandlico liofilizado da L. divaricata nas

concentragcbes de 2% e 4%. Tal
formulacdo foi manipulada pelo Nucleo
de Tecnologia Farmacéutica do Centro
de Ciéncias da Saude (NTF/CCS -
UFPI).

Atividade cicatrizante

Foi feita a avaliacao

macroscopica do processo cicatricial por
segunda intencdo. Para tal foram
produzidas feridas pelo método
cirurgico, utilizando-se anestesia
dissociativa com cetamina e xilazina, na
posologia de 50mg/kg e 8 mg/kg,
respectivamente, associadas na mesma
seringa e aplicadas por  via
intraperitoneal. Apés a anestesia, foram
realizadas a tricotomia e a antissepsia
com alcool iodado a 2%, sendo feita
entdo a demarcacdo da area da pele
pela aderéncia de esparadrapo na
dimensédo de 1,0 cm2, seguida de
exérese do retalho da pele, conforme
técnica descrita por Nascimento e
Batista (1998) e Barreto (2011).
Foram formados cinco grupos com oito
ratos Wistar cada, conforme o
delineamento experimental constante no
Quadro 1.

Quadro 1 — Delineamento experimental para avaliagdo do tratamento topico de lesdes cutaneas
em ratos Wistar com formulagdes a base de gel de quitosana associado a extrato de L.
divaricata. Teresina, 2014

Nimero
Grupos de
animais
Controle negativo (CN) 8

Esquema de

Tratamento administracio

Cicatrizagdo espontanea
Gel comercial a base de dcidos graxos
essenciais (AGE), vitaminas A e E,
6leos de copaiba e melaleuca*

Gel e quitosana + Extrato de L. Topico, duas vezes ao
divaricata a 2% dia

Gel de quitosana + Extrato de L. Topico, duas vezes ao
divaricata a 4% dia

Tépico, duas vezes ao
dia

Tépico, duas vezes ao

Controle positivo (CP) 8 dia

Extrato a 2% 8

Extrato a 4% 8

Quitosana 8 Gel de quitosana

*Piclsana, gd dermoprotetor, 100g. DBS

A avaliacao macroscopica
constou de observagdes clinicas do
processo cicatricial e analise de
contragdo das feridas. A avaliagdo
clinica foi feita pela observagédo diaria
das feridas, nas quais foram avaliados
0S seguintes parametros: exsudato,
hiperemia, presenca de pus e formacéo
de crosta (OLIVEIRA et al., 2010;
VITORINO FILHO, 2011).
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A area das feridas foi mensurada com o
auxilio de paquimetro, nos dias 1, 4, 7,
10 e 13 de poOs-operatorio e para
calcula-la utilizou-se a seguinte formula:
A= n. R. r, onde “A” representa a area
(cm?); “R”, o raio maior e “r’, o raio
menor (PRATA et al., 1988). Foi feito o
calculo do percentual de contracdo da
area das feridas por meio da seguinte
férmula: (area inicial — area do dia da
medida) / area inicial x 100 = percentual
de contracdo no dia da medida (AGREN
et al., 1997).

Anélise estatistica

Os resultados das éareas das
feridas experimentais e dos percentuais
de contracdo foram  analisados
estatisticamente por meio da andlise de
variancia (ANOVA) e comparacao de
médias pelo Teste T de Student,
adotando-se um nivel de significancia
de 5%.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Todas as lesbBes apresentaram
cicatrizacdo por segunda intencao,
ocorrendo a substituicdo do tecido
lesionado por outro semelhante
(ZANINI, 1990; SHETTY e BERTOLAMI,
1992), caracterizado pela formacao de
tecido de granulacdo e contracdo da
ferida (COELHO, 1998).

Na maioria dos grupos o
exsudato estava ausente ou presente de
forma discreta, com exce¢do do grupo
quitosana, com lesGes que
apresentavam presenca de moderada a
intensa de exsudato até o 7° dia. Os
sinais de exsudacdo foram menos
frequentes no grupo tratado com o
extrato a 4% e no grupo controle
negativo, comparativamente aos demais
grupos. O exsudato, quando presente,
mostrava-se de aspecto  seroso,
caracteristico de feridas nao
contaminadas. Resultados semelhantes

foram encontrados por Vitorino Filho
(2011). A partir do 9° dia, o exsudato
estava ausente em todos 0s grupos.

Em feridas agudas, a presenca
de exsudato € normal durante as
primeiras 48 a 72 horas. Depois de tal
periodo, a exsudacao é sinal de prejuizo
a cicatrizacao (BATES- JENSEN, 1998).
Quando o exsudato persiste, ha uma
desagregacao da crosta favorecendo o
desenvolvimento de microorganismos
entre ela e o tecido de granulacdo
(OLIVEIRA, 1992). Desta forma, animais
do grupo quitosana apresentaram uma
cicatrizacdo mais lenta, pois nestes, o
exsudato persistiu até o 7° dia de
tratamento. Estes resultados néo
corroboram com o estudo de Helou et
al. (2008), em que se verificou uma
progressiva evolugédo da cicatrizagdo e
reducdo gradativa do exsudato com o
uso de um composto a base de
guitosana a 5% em feridas de bovinos.

A hiperemia também estava
presente em todos 0s grupos. Animais
dos grupos extrato a 2%, extrato a 4% e
quitosana mostraram uma intensa
hiperemia, especialmente nos trés
primeiros dias. A hiperemia foi se
tornando branda nos grupos extrato a
2% e extrato a 4% até o 6° dia. Do 7° ao
9° dia, os animais desses grupos
apresentavam hiperemia moderada,
tornando-se entdo, ausente ou discreta
nos dias seguintes. Ja no grupo
guitosana, a hiperemia permaneceu de
moderada a intensa até o 8° dia. Tal
parametro durou mais no grupo controle
negativo, com presenca de hiperemia
intensa até o 11° dia.

A hiperemia caracteriza-se por
ser um fenémeno vascular envolvida no
processo de inflamacdo durante o
reparo tecidual, tendo inicio alguns
minutos ap0s a acao traumatica, tempo
este em que se processa a liberacéo de
mediadores quimicos, principalmente a
histamina (GUYTON, 1998). Nos
resultados obtidos nesta pesquisa, a
hiperemia foi visualizada em todos os
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grupos, variando apenas em sua
intensidade, indicando que n&o houve
acao significativa dos tratamentos a 2%
ou a 4% no que se refere ao controle da
reacdo inflamatéria. Houve uma
diminuicdo progressiva da intensidade
da hiperemia com o tempo, com
excecdo do grupo controle negativo.

O pardametro pus manteve-se
uniforme. Estava ausente em todos os
grupos ao longo dos dias na grande
maioria dos animais. O pus geralmente
esta associado a um processo de
infeccdo bacteriana. Deste modo, o
estudo comprovou que todos os
cuidados necessarios para a correta
antissepsia dos animais e assepsia das
gaiolas, foram rigorosamente
obedecidos ao longo do experimento.

Quanto a formacédo de crosta,
observou-se que estava ausente
durante as primeiras 48 horas no grupo
quitosana. A partir do 3° dia houve
formacdo de crosta em todos 0s grupos.
Do 3° ao 7° dia verificou-se a sua
presenca em quase 100% dos animais
dos grupos controle negativo, controle
positivo, extrato a 2% e a 4%. Do 12°
dia em diante, observou-se reducéo de
tamanho da crosta, de coloracéo
avermelhada, na quase totalidade dos
animais do grupo extrato a 2%, extrato a
4% e controle positivo. Resultados
semelhantes foram encontrados por
Oliveira et al. (2010), em seu grupo
controle também foi verificada uma
reducdo de tamanho da crosta a partir
do 12° dia, no tratamento de feridas
cutdneas de caprinos com juca
(Caesalpinia ferrea).

Para Martin (1997) a crosta é
formada logo nas fases iniciais da
cicatrizagdo sendo composta por fibrina,
agregacdo plaquetaria, embebidas em
células sanguineas. Tal mecanismo
protege a ferida contra a perda de
eletrolitos e fluidos e contra a
contaminagdo por agentes nocivos
(MONACO e LAWRENCE, 2003). Ja
para Andrade (2006), a presenca de

crosta em uma ferida ndo é considerada
pré-requisito para a cicatrizagao,
podendo apresentar vantagens e
desvantagens para a evolucdo do
processo cicatricial. Como desvantagem
estd a formacdo de crosta com um
aspecto seco, podendo ainda retardar a
contracio da pele durante a
cicatrizagao.

Na analise de contracdo das
feridas, verificou-se que, em todos os
grupos, houve uma  diminuicéo
progressiva das areas das lesBes ao
longo dos dias. Nenhuma ferida
apresentou area maior que a inicial nos
dias 4, 7, 10 e 13 de pos-operatorio A
contracdo das feridas € mediada por
citocinas e em particular pelo Fator de
Crescimento Transformador (TGF). A
diminuicdo da area cruenta ocorreu por
conta do mecanismo de contracdo e do
movimento centripeto dos limites da
ferida em direcdo ao centro, com o
objetivo de diminuir a area a ser
recoberta pelo epitélio em proliferacéo,
caracterizando a cicatrizagdo por
segunda intencdo (PEACOCK e
COHEN, 1990; MADDEN e AREM,
1991).

Ao 4° dia de observacao,
verificou-se que houve diferenca
estatisticamente significativa entre o0s
grupos controle negativo e quitosana e
os demais grupos, com areas de 0,80
cmz e 0,71 cm? respectivamente.
Observou-se ainda que o percentual de
contracdo foi muito maior no grupo
controle negativo com média de 50,6%,
do que no grupo quitosana com uma
média de 31,7% de contracao.

Do 7° dia de observagdo em
diante ndo houve diferenga significativa
entre 0S grupos, porém ao 7° dia
verificou-se que a menor area de ferida
foi encontrada no grupo extrato a 4%,
com uma média de 0,28 cm? Ja no
grupo controle negativo a média da area
foi de 0,59 cm2 Os percentuais de
contracdo nos grupos extrato a 4% e
controle negativo foram,
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respectivamente, 68,5% e 26,2%. Estes
resultados diferem dos encontrados por
Oliveira et al. (2010) que verificou ao 7°
dia de tratamento, um maior percentual
de contracdo no grupo controle
(28,85%), contra apenas 7,51% no seu
grupo tratado.

No 10° dia, as menores areas das
feridas foram observadas nos grupos:
extrato a 4% e controle positivo,
respectivamente, 0,07 cm? e 0,08 cmz2.
No ultimo dia de observagdo, o grupo
controle positivo estava  quase
completamente cicatrizado,
apresentando um  percentual de
contracdo de 97,5%, enquanto que o0s
grupos extrato a 2% e extrato a 4%
apresentaram percentuais de contracao
de 85,7% e 71,4%, respectivamente.

As médias das é&reas cirurgicas
das feridas experimentais e o0s
percentuais de contracdo  estao
representados na tabela 1 e na figura 9,
respectivamente.

Tabela 1 - Média da area cirirgica das feridas experimentais (em centimetros quadrados),
confeccionadas em ratos e tratadas com formulagdes topicas a base de Luehea divaricata,
segundo as mensuragdes procedidas nos dias 1, 4, 7, 10, 13 apés o inicio do tratamento

Meédia da Meédia da Meédia da Meédia da Meédia da
Tratamento area area area area area
Dia 1 Dia 4 Dia 7 Dia 10 Dia 13
C. negativo 162a 0.80b 0,59a 01la 001a
C. positivo 1,43ab 110a 062a 0,08 a 0,002a
Extrato 2% 102¢ 0,88 ab 042a 0,14a 0,02a
Extrato 4% 1,27bc 0,89 ab 028a 0,07a 002a
Quitosana 1,04c 071b 03la 0.18a 0.10a
Médias seguidas de letras diferentes em uma mesma coluna possuem diferencas estatisticas entre si (P< 0,05).

80

O C negativo
60 B C positivo
O Extrato a 2%
O Extrato a 4%
20 M Quitosana

40

4 dias 7 dias 10 dias 13 dias

Figura 1 - Contracdo de feridas experimentais confeccionadas em ratos (expressa em
porcentagem), tratadas com formulagdes tépicas a base de Luehea divaricata, segundo as
mensuragdes procedidas nos dias 4, 7, 10, 13 apds o inicio do tratamento.

O estudo em guestado baseou-se
na avaliacdo macroscopica, que embora
muitas vezes subjetiva, mostra-se de
grande importancia para 0
acompanhamento do reparo cutaneo.
Na pratica corrente, € o meio disponivel
mais usual, de baixo custo e que gera
excelentes informacbes em relacdo ao
comportamento dos eventos biolégicos

durante a reparacdo do tecido epitelial
(SANTOS, 2010).

O uso popular da planta L.
divaricata como cicatrizante influenciou
o presente estudo. Conforme afirmou

Elisabetsky  (2003), a indicagao
terapéutica popular de uma espécie
vegetal serve como atalho para

pesquisas mais aprofundadas. O seu
uso tradicional pode ser encarado como
uma pré-triagem quanto a propriedade
terapéutica. Do mesmo modo, Siqueira
(2006), influenciado pela indicacao
popular, verificou a eficacia de L.
divaricata no tratamento de Ulceras
gastricas em ratos através da utilizacdo
do extrato hidroalcodlico de sua casca,
e observou a reducdo do indice de
lesbes ulcerativas produzidas por
indometacina e etanol.

A triagem fitoquimica desse
extrato relevou a presenca de
flavonoides, taninos, antocianinas e
triterpenos. Tais substancias
apresentam diferentes efeitos
farmacolégicos, dentre elas, o0s
compostos flavonoidicos sao descritos
como potencialmente  cicatrizantes
(SIMOES et al., 2004).

Vérios autores ja estudaram o
uso topico de fitoterapicos com o

objetivo de influenciar o processo
cicatricial, obtendo diferentes
resultados. Batista et al. (2014),

estudando a acdo de formulacdes
topicas a base de latex de aveloz
(Euphorbia tirucalli) na cicatrizagdo de
feridas, concluiram que as solucdes
aquosas do latex da referida planta, nas
concentracbes de 6,25% e 3,12%
podem ser usadas na cicatrizacdo de
feridas, pois induzem menor hiperemia e
exsudacdo. Vitorino Filho (2011), em
sua pesquisa a cerca do uso de
polissacarideo extraido do exsudato de
cajueiro (Anacardium occidentale) no
reparo tecidual, verificou que o
tratamento topico com a solugdo na
concentracdo de 1,5%, duas vezes ao
dia, diminui a fase flogistica e intensifica
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a reepitelizacdo na fase inicial do
processo cicatricial.

O agente comercial (gel a base
de AGE, vitaminas A e E, Oleos de
copaiba e melaleuca), classicamente
empregado na cicatrizacdo de feridas
cutaneas, nao se mostrou diferente em
relacdo aos demais grupos quanto a
reducdo do tempo final de cicatrizagao
de feridas cutaneas do dorso de ratos.
Ao longo dos dias, entretanto, pode-se
observar uma melhora nos percentuais
de contracdo das feridas no grupo
controle positivo, indicando que seu
efeito cicatrizante passa a ser melhor
com o tempo, no estudo em questéo, a
partir do 10° dia, superando os demais
grupos a partir de entdo. Os percentuais
de contracdo das feridas foram maiores
a partir do 7° dia. Para varios autores tal
fato se justifica, pois entre o 7° e 0 14°
dia ocorre a fase de fibroplasia da
cicatrizacéao, com presenca de
fibroblastos e miofibroblastos. Oliveira et
al. (2010) também encontrou maiores
percentuais de contracdo a partir do 7°
dia.

No presente trabalho, embora
nao tenha havido diferencas
significativas entre grupos quanto as
médias das areas cirurgicas das feridas
experimentais, as formula¢cdes com o
extrato de L. divaricata a 4%
apresentaram uma menor area de ferida
no 7° e no 10° dia de tratamento,
indicando que a formulagdo pode
apresentar resultados benéficos ao
processo cicatricial por otimizar a fase
de fibroplasia da cicatrizacdo. Do
mesmo modo, na analise clinica foi
constatado que no grupo extrato a 4%,
0os sinais de exsudacdo foram menos
frequentes, favorecendo o processo de
reparo tecidual. Resultados diferentes
foram encontrados por Vitorino Filho
(2011), o qual verificou uma otimizagéo
do periodo inflamatério e da
reepitelizacdo tissular do processo
cicatricial pela utilizacao do
polissacarideo extraido do exsudato de

cajueiro na concentracdo de 1,5%.
Barreto (2011) por sua vez, verificou um
processo cicatricial esteticamente mais
organizado, com menos sinais de
hiperemia e exsudagado com a utilizacéo
de formulacdes a base de Aloe vera a
20%.

O grupo quitosana mostrou
melhores resultados ao 4° dia de
observacédo, apresentando a menor area
de ferida (0,71 cm? (P<0,05).
Entretanto, pela analise clinica, foi um
dos grupos com maior incidéncia de
hiperemia e presenca de exsudato,
caracteristicas que guando
intensamente presentes, podem
prejudicar a reparacao tissular.
Comparativamente ao grupo extrato a
4%, o tratamento a 2% foi inferior, visto
gue seu desempenho nos percentuais
de contracdo das feridas s6 foi superior
ao tratamento a 4% no ultimo dia de
observagéo.

CONCLUSAO

As formulacbes topicas a base do
extrato de L. divaricata  nas
concentracfes de 2% e 4%, associadas
a quitosana, bem como a quitosana
isolada, podem ser alternativamente
empregadas na cicatrizacdo de feridas,
visto que nao mostraram diferengas
significativas do  gel comercial,
classicamente empregado no reparo
cutaneo, quanto ao tempo final de
cicatrizagdo. Em comparagcdo com a
guitosana isolada, os tratamentos com o
extrato de L. divaricata a 2% e a 4% a
ela associados, mostram-se superiores
e, comparativamente entre si, O
tratamento a 4% é mais efetivo, visto
gue desencadeia uma cicatrizacao
esteticamente mais organizada.
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