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Resumo

A utilizacdo de plantas medicinais para o tratamento e prevencao de doencgas é uma
pratica amplamente aceita na sociedade moderna, sendo utilizada tanto na industria
farmacéutica quanto em centros de pesquisa. O objetivo deste trabalho foi avaliar
com exames histopatolégicos as propriedades anti-inflamatdrias e cicatrizantes da
combinagao de barbatimao, Stryphodentrom barbatiman, e da catinga de mulata,
Tanacetum vulgare, em lesdes cuténeas provocadas na cernelha de ratos, Raftus
norvergicus. O tratamento das feridas foi feito em dois grupos de ratos, utilizando
uma pomada produzida através do extrato hidro-alcodlico da associacdo das duas
plantas em base de lanovaselina. Foi observado que a combinagéo das plantas teve
acao positiva no processo inflamatdério e cicatrizante de lesdes cutdneas em ratos.

Palavras chave: Barbatimao, catinga de mulata, cicatrizagao.



Abstract

The utilization of medicinal plants for the treatment and prevention of diseases is a
practice widely accepted in modern society, being used both on in the
pharmaceutical industry and in research centers. The objective of this work is to
evaluate through histopathologic exams the anti-inflammatory and healing properties
of the combination of Barbartimao, Tryphodentrom barbatiman, and Catinga de
Mulata, Tanacetum vulgare, on cutaneous injuries inflicted on the dorsal region of
rats, Rattus norvergicus. The treatment of the wounds will be performed on two
groups of rats, using a lanovaseline based cream produced with the hydro-alcoholic
extract of the association of the two plants. It was observed that the association of
the procedures had as objective the inflammatory and cicatricial process of
cutaneous lesions in rats.

Keywords: Barbatimao, catinga de mulata, cicatrization.
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1. INTRODUGAO

Os tratamentos alternativos que utilizam plantas medicinais sdo cada vez
mais procurados, sendo amplamente utilizados pela industria farmacéutica, centros
de pesquisa e pela sociedade. Acredita-se que cerca de 40% de todos os
medicamentos disponiveis atualmente seja proveniente de fontes naturais, sendo
que 25% é oriundo das plantas (ALVES; SILVA, 2003).

A fitoterapia, utilizacdo de plantas para tratamento de doencgas, se enquadra
nos novos modelos de desenvolvimento social e econdmico, e no crescimento do
mercado pet no Brasil, bem como a preocupagado com o bem-estar dos animais de
companhia, tendo em vista as politicas de utilizagdo de fontes renovaveis e
conceitos de “heath life”, vida saudavel, uma vez que os recursos naturais no Pais
sao abundantes, principalmente quando se trata da biodiversidade de plantas
medicinais (KLEIN et al., 2009; SCHENKEL; GOSMANN; PETROVICK, 2003).

O barbatimdo, Stryphnodentrom barbatiman, e a catinga de mulata,
Tanacetum vulgare, sao plantas tipicas do cerrado que apresentam, segundo o
conhecimento popular, propriedades anti-inflamatérias, cicatrizante e para
tratamento de ulceras de pele (SIMOES, 1999; DOU, 2006; ALONSO, 1998;
WILLIAMS et al., 1999).

O bom curso do processo inflamatoério, bem como sua resolucéo, € de suma
importancia para a melhora dos prognosticos de feridas e tratamentos pds-cirurgicos
(ROBBINS et al., 2003). Contudo, € sabido que a industria farmacéutica traz, a cada
ano, inumeros produtos com agdes anti-inflamatdrias, visando o melhor curso deste
evento.

No entanto, as terapias alternativas se mostram crescentes no ambito social
como uma forma de tratamento eficaz e com custos mais acessiveis (RATES, 2001).
Uma destas terapéuticas, que atualmente é destaque na populacdo humana, refere-
se a fitoterapia.

Frente ao exposto, considera-se de extrema importancia que sejam realizados
estudos dessa terapia alternativa também na Medicina Veterinaria, ja que o animal
doméstico se torna, cada vez mais, membro da familia e os cuidados passaram a

ser redobrados pelos seus tutores.



Portanto, este trabalho visa contribuir para a literatura veterinaria nacional e
internacional, acrescentando dados sobre o uso da fitoterapia em animais com o

objetivo de auxiliar nos processos inflamatorios.



10

2. OBJETIVO

2.1 Objetivo geral
Avaliar a atuagdo conjunta das plantas Stryphnodendrom barbatiman e
Tanacetum vulgare como auxiliares no processo inflamatério de lesdes cutaneas em

ratos.

2.2 Objetivos Especificos
Comparar a evolugdo do processo inflamatorio entre o grupo tratado e o

grupo controle dos animais;

Realizar o estudo histopatoldgico das lesdes para avaliagdo em microscopia
de luz para observar a evolugao do processo inflamatorio em nivel celular;

Efetuar a analise dos tipos de células inflamatodrias e quantificar o grau de
organizacao dos fibroblastos nas bidpsias realizadas.

Avaliar o grau de reepitelizagcao, poder de agao cicatrizante e de reparagao

tecidual destas plantas em agao conjunta.



11

3. FUNDAMENTAGCAO TEORICA

3.1 Politicas de utilizagao de plantas medicinais
A utilizacdo de plantas medicinais para cura e tratamento de doengas ocorre

desde os primordios da sociedade humana, seus usos datam mais de 60 mil anos.
Atualmente esses tratamentos consistem no uso interno ou externo de vegetais, seja
“in natura” ou sob a forma de medicamentos para tratamento de doencgas. O termo
utilizado para este tipo de terapéutica é fitoterapia, que vem do grego, no qual
phyton significa vegetal e therapeia tratamento (ALVES; SILVA, 2003).

Devido a crescente utilizacdo e importancia desses tratamentos alternativos,
tornou-se necessarias recomendagdes pelos o6rgaos competentes, e foi na
conferéncia sobre Atencdo Primaria em Saude, em Alma-Ata (Genebra, 1978) que a
Organizagdo Mundial de Saude (OMS) e o Fundo das Nagdes Unidas para a

Crianga (Unicef), recomendaram aos paises-membros:

Formulagao de politicas e regulamentag¢des nacionais referentes a utilizacao
de remédios tradicionais de eficacia comprovada e exploragdo das
possibilidades de se incorporar os detentores de conhecimento tradicional
as atividades de atencéo primaria em saude, fornecendo-lhes treinamento
correspondente (OMS, 1979).

Nas ultimas décadas o crescimento desse seguimento é tamanho que as
plantas medicinais passaram a ser amplamente utilizadas em pesquisas
farmacoldgicas, sendo seus constituintes agentes terapéuticos diretos ou matérias-
primas para a sintese ou modelos de compostos farmacologicamente ativos. Dos
medicamentos atualmente disponiveis, acredita-se que cerca de 40% foram
desenvolvidos direta ou indiretamente a partir de fontes naturais, sendo que 3%
advém de animais, 25% de plantas, e 12% de microrganismos. Além disso, das 252
drogas consideradas essenciais e basicas para a OMS aproximadamente 11% sao
originarias de plantas e das drogas prescritas mundialmente 25% vem das plantas
(OMS, 1979; RATES, 2001; REZENDE; COCCO, 2002).

Baseando-se nos novos modelos de desenvolvimento social e econémico, em
que se prioriza a preservagao dos recursos renovaveis e tendo em vista que, as
potencialidades do uso de plantas medicinais estdo longe de serem esgotadas,
principalmente no Brasil, um pais detentor da maior biodiversidade do planeta,
agregado ao valioso conhecimento tradicional, das diferentes culturas e etnias, torna

progressivo e vantajoso o desenvolvimento de pesquisas com resultados em
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tecnologias e terapéuticas apropriadas (KLEIN et al., 2009; SCHENKEL,
GOSMANN; PETROVICK, 2003).

3.2 Plantas medicinais
3.2.1 Stryphnodendrom barbatiman

O barbatimao, cujo nome cientifico &€ Stryphnodendrom barbatiman, € uma
arvore decidua, de copa alongada, com 4 a 5m de altura, tronco cascudo e tortuoso,
nativa do cerrado. Os frutos sdo vagens cilindricas, indeiscentes, de 6,3 a 9cm de
comprimento, com grande numero de sementes de cor parda, cuja floragdo ocorre
em janeiro. Popularmente conhecida como: barbatimdo, abaramotemo, barbatim&o-
verdadeiro, barba-de-timan, barba-de-timdo, barbatimdo-vermelho, casca-da-
mocidade, casca-da-virgindade, iba-timao, ibatimd, paricarana, uabatimd, ubatima,
ubatimé, chordozinho-roxo, paricana, verna e picarana (LORENZI; MATOS, 2002).

Na medicina popular é utilizada a casca do caule (Figura 1) como anti-
inflamatdrio e cicatrizante, além do seu uso interno para curar ulceras. Geralmente é
feito em mulheres banho de assento, a partir do extrato da casca, para problemas
ginecologicos, tais como: inflamagbes uterinas, doengas venéreas, ferimentos
vaginais e hemorroidas (LORENZI; MATOS, 2002; ALMEIDA, 1998).

Quimicamente, o barbatimdo é constituido por taninos, alcaldéides, amido,
flavonoides, proantocianidinas, matérias resinosas, mucilaginosas, corantes e
saponinas. Em sua casca contém de 20 a 30% de substancias tanicas. O papel
biolégico dos taninos nas plantas tem sido investigado e acredita-se que eles
estejam envolvidos na defesa quimica dos vegetais contra o ataque de herbivoros
vertebrados ou invertebrados e contra microrganismos patogénicos (SIMOES, 1999;
DOU, 2006).
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1'{4.

Figura 1: Corte na casca do caule do barbatimao. (Fonte: pessoal)

Segundo Ribeiro et, al,. (2015) o barbatimdo ainda apresenta inibicdo ao
crescimento de protozoarios, incluindo os Trypanosoma spp. € as Leishmania spp,
em animais tratados pelo extrato alcoolico da casca do caule. Foram observadas
acoes antioxidantes e leischmanicidas sendo concluido que o S. barbatiman pode
fornecer uma abordagem terapéutica alternativa para a Leishmania amazonenses,

por exemplo.

3.2.2 Tanacetum vulgare
A catinga de mulata, também conhecida popularmente como tanaceto,

atanasia, erva dos vermes, e em inglés como “tansy”, tem nome cientifico
Tanacetum vulgare, sendo também identificada como Chrysantemun vulgare L.
Bernh, sinonimia cientifica. Pertence a familia Asteraceae, € um subarbustro perene,
caracterizado por apresentar caule ereto, com altura de 0,7 a 1,2m, formando
pequenas touceiras. Suas folhas sao pecioladas, alternas, compostas, pinadas,
glabras, com cerca de 25cm de comprimento. Possui inflorescéncias em capitulos
dispostos em corimbos terminais, com flores de cor amarela (Figura 2). Seus frutos
s&o do tipo aquénio, simples e seco. Nativos de terrenos Umidos da Europa e Asia, é
cultivado como planta ornamental no sul do Brasil, porém se adaptou ao clima do
Cerrado (CARVALHO, 2001).
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Figura 2: Arbusto florido da catinga de mulata. (Fonte: Acervo pessoal)

As partes aéreas, principalmente as ultimas flores e folhas do galho, sao
utilizadas popularmente na forma de infusdo e extrato hidroalcodlico, como
carminativo, emenagogo, inseticida, anti-helmintico, digestivo, antiespasmddico,
para afec¢des na pele, aliviar dores de dente, articulares e musculares (LORENZI;
MATOS, 2002; ALONSO, 1998).

Os principios quimicos do T. vulgare sdo encontrados em varios grupos de
compostos com atividade biolégica comprovada cientificamente, sendo estes os
principais: terpenoides, flavonoides e lactonas sesquiterpénicas. Flavonoides
isolados desta planta apresentaram atividade anti-inflamatéria, in vitro, inibindo as
enzimas lipooxigenase e cicloxigenase em leucécitos de ratos. (ALONSO, 1998;
WILLIAMS et al., 1999).

O T. vulgare é usado na medicina tradicional marroquina como remédio anti-
hipertensivo, feito a partir do extrato da planta. Lahlou et al,. (2008) investigou a
resposta contratil da aorta de ratos Wistar a altas concentragdes de cloreto de
potassio (KCI) e noradrenalina no relaxamento do endotélio. Quando o extrato foi
adicionado na fase de contracdo da noradrenalina promoveu um relaxamento rapido
de 30% da contracdo, tendo efeito semelhante quando aplicado as altas

concentracdes de cloreto de potassio.
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3.3 Processos inflamatérios
A inflamacdo é bem definida como a reagdo do tecido vivo vascularizado a

uma agressao local, tendo como prioridade destruir, diluir, ou imobilizar o agente
agressor, estando intimamente ligado ao processo de reparagao tecidual,
promovendo com o tempo uma série de acontecimentos que, tanto quanto possivel,
curam e reconstituem o tecido lesado (ROBBINS et al., 2003).

O processo reparatério inicia-se durante as primeiras fases da inflamacao,
porém esta atinge seu climax apods a influéncia agressora ser neutralizada. No
decurso da reparagdo, o tecido que sofreu a lesdo € substituido através da
regeneragao de células parenquimatosas nativas ou do preenchimento do defeito
com tecido cicatricial fibroblastico e, 0 que ocorre comumente, a combinagao desses
dois processos. (MCGAVIN; ZACHARY, 2009; ROBBINS et al., 2003)

Os seres vivos devem aos processos de inflamacgao e reparagao tecidual a
sua capacidade de conter as agressdes e curar os defeitos. Na auséncia destes
mecanismos as infec¢des ficariam sem controle, as injurias n&o cicatrizariam e os
orgaos lesados poderiam ser transformados em feridas putridas permanentes.

O processo inflamatdrio pode ser distinguido em agudo e crénico, porém com
seus mecanismos iniciais sendo os mesmos, assim, é diferenciado quanto ao tempo
de exposigcao ao agente agressor, tipo de agente e resposta imune.

Inflamagdo aguda é a resposta da microcirculacdo a lesdo, de duracao
relativamente curta, perdurando de alguns minutos a um ou dois dias. Suas
principais caracteristicas sdo a exsudacdo de liquido e de proteinas plasmaticas,
gerando edema, seguidos de migragdo de leucdcitos, majoritariamente neutrofilos.
Essas alteragdes ocorrem a partir da dilatagdo das arteriolas aumentando o fluxo
sanguineo e permitindo maior permeabilidade para que ocorra o processo de
exsudagao. Os sinais clinicos locais da inflamag¢do aguda s&o calor, rubor, tumor,
dor e perda de funcdo. Estes sinais sdo induzidos por alteragdes no fluxo e no
calibre dos vasos, alteragcbes na permeabilidade e referentes a exsudagao
leucocitaria (ROBBINS et al., 2003; BOGLIOLO FILHO, 2013).

Para que ocorram estes eventos sdo necessarios varios fatores quimicos
intimamente relacionados, de forma organizada, para que se mantenha o equilibrio e
controle do processo inflamatério. Os mediadores proé-inflamatérios podem ser de
origem tissular e de origem plasmatica. Dentre os tissulares podem ser encontrados

os eicosanoides (prostaglandinas, tromboxanos, e leucotrienos), fator de ativacéo
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plaquetaria, aminas vaso ativas (histamina e serotonina), citocinas proé-inflamatérias
(IL-1, IL-8, TNF- a e IFN- a) e oxido nitrico. Dentre os plasmaticos temos os
representados pelo sistema complemento, sistema de coagulagdo, sistema
fibrinolitico e pelas cininas (BOOTHE, 2001; ROCHA, 2001).

Dos mediadores de inflamag&o tem se os anti-inflamatérios ndo esteroidais
(AINEs) que séo bastante utilizados na Medicina Veterinaria, mas seu uso muitas
vezes indiscriminado estd associado a uma série de efeitos colaterais, estando a
maioria deles relacionados ao sistema renal e ao trato gastrointestinal (BOOTHE,
2001; ROCHA, 2001).

A inflamagdo aguda pode ter quatro resultados, resolugdo completa com
restauracdo do local da injuria, cura por fibrose, formagcdo de abcesso quando
infeccbes piogénicas e progressao para inflamacéao crénica (ROBBINS et al., 2003).

E certo que a transigdo da aguda para a crénica é muitas vezes dificil de
estabelecer, porém clinicamente a inflamagao crénica em varios érgados surge de
trés formas. A partir da persisténcia do estimulo iniciado pela inflamag¢ao aguda,
surtos repentinos de inflamagao aguda, na qual o animal sofre ataques sucessivos
de febre, edema e dor, e pode surgir quando se inicia de forma paulatina, gerando
uma resposta de baixa intensidade (ROBBINS et al., 2003).

A inflamacdo cronica tem seus pilares nos infiltrados por células
mononucleares, destacando os macréfagos, linfécitos e plasmacitos, a proliferagao
de fibroblastos e de vasos sanguineos de pequeno calibre, aumento do tecido
conjuntivo e por fim destruicdo tissular (BOGLIOLO FILHO, 2013).

3.4 Reparagao tecidual
A cura da lesdo tem inicio pouco depois do comego das alteragdes

inflamatodrias, seguindo uma sequéncia de eventos para que se dé o processo de
reparagao, o qual no final resulta em reparo ou substituicdo das células mortas ou
danificadas por células saudaveis, este processo é feito a partir da regeneracéo,
substituicdo das células lesadas por tecido parenquimatoso, ou com a substituicao
por tecido conjuntivo, gerando uma cicatriz. (ROBBINS et al., 2003)

A cicatrizagcdo € um acontecimento complexo que tem por objetivo

restabelecer a integridade morfolégica e funcional dos tecidos ou érgaos lesados.
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Consiste em uma cascata de eventos celulares e moleculares que interagem para
que ocorra a reconstituigao do tecido (MARTIN; LEIBOVICH, 2005).

Os processos cicatriciais cutaneos tém como variaveis o tipo de pele,
localizagcdo anatbmica da lesao, idade, estado de saude e nutricional do animal,
alteracgdes cardiocirculatorias e de coagulagéo, quadros sistémicos infecciosos, uso
de drogas sistémicas e ressecamento do leito da ferida (MARTIN; LEIBOVICH,
2005).

A regeneracgao se divide a partir do tipo de célula que sofreu a leséo, pois elas
podem ou ndo ter a capacidade de serem substituidas. As células labeis se
proliferam durante toda a vida do animal, as estaveis reservam tal capacidade —
mesmo nao se reproduzindo —, e as células permanentes nao se reproduzem pos-
nascimento. Assim, 0 processo regenerativo segue a capacidade de reproducao
dessas células (ROBBINS et al., 2003).

A reparagado por tecido conjuntivo gera o processo de cicatrizagdo que é
dividido em primeira e segunda intengao. A cicatrizag&o por primeira intengao ocorre
sem contaminacao de bactérias e com perda minima de tecido. Ja a cicatrizagao por
segunda intengcdo decorre da grande perda de células e tecidos, diferindo da
cicatrizacdo de primeira intengdo pelos grandes defeitos tissulares, grande
quantidade de tecido de granulagdo e, o que € mais evidente, o efeito de contragéo
da ferida (ROBBINS et al., 2003).

O tecido conjuntivo é constituido por células bem diferenciadas e por
abundante material intercelular. Este material intercelular é formado pela matriz,
constituida por agua e por macromoléculas alongadas, como as proteoglicanas,
glicosaminoglicanas, glicoproteinas e acido hialurénico, e os elementos fibrilares séo
as fibras elasticas, fibras reticulares e fibras colagenas (JUNQUEIRA; CARNEIRO,
2008). Esse tecido é responsavel pela manutengédo da forma do corpo dos animais,
sendo que o papel mecanico € dado pelo conjunto de moléculas que conecta as

células e 6rgaos, responsaveis pelo suporte ao corpo.
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4. MATERIAIS E METODOS

Este estudo foi submetido e aprovado pela Comissao de ética na utilizagao de
animais da Universidade Federal de Uberlandia (UFU), sob protocolo 126/16.

O experimento foi desenvolvido no Centro de Bioterismo e experimentagao
animal (CBEA) da Universidade Federal De Uberlandia (UFU), Uberlandia, Minas
Gerais.

Foram utilizados 20 ratos, Rattus norvergicus da linhagem wistar, adultos,
higidos, com peso variando entre 200 e 250 gramas, os quais foram divididos em
dois grupos de 10 animais cada, aleatoriamente. Estes foram mantidos em gaiolas
de 3 a 4 individuos, sob condi¢des controladas de temperatura e luminosidade, cuja
alimentacao e fornecimento de agua foram “ad-libitum’.

Os animais foram anestesiados por via intramuscular com cloridrato de
xilazina 6mg/kg e cloridrato de ketamina 100mg/kg (figura 3). Em seguida foi
realizada a tricotomia da regido dorsal de cada animal (figura 4). A lesao foi feita na
regido de cernelha dos animais, evitando assim o contato com a boca e membros do

animal, além de facilitar o manejo das feridas durante o experimento.
- e i3

Figura 3: Anestesia intramuscular com cloridrato de xilazina e cloridrato de ketamina. (Fonte:

Acervo pessoal)

Em todos os animais foi realizado de forma asséptica uma lesao incisa, de
formato circular medindo 0,75 centimetros de diametro a partir de um “punch” (figura
5). A profundidade foi dada pela retirada da epiderme, derme e hipoderme expondo
assim a fascia dorsal muscular.

A utilizacdo das plantas medicinais foi dada de forma tdpica, em forma de
pomada feita pelo extrato hidro alcodlico da casca do caule do barbatimao e a partir

das folhas e flores dos galhos mais altos da catinga de mulata, utilizando base de
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lanovaselina. Ambos os extratos foram associados para a producao da pomada, a
qual foi produzida com 5% em peso de cada principio extraido.

Figura 4: Ampla tricotomia da regido dorsal. (Fonte: Acervo pessoal)

Figura 5: Padronizacédo da area de lesdo, exposi¢ao da fascia muscular e preparagao para

inicio do tratamento. (Fonte: Acervo pessoal)

As plantas utilizadas no experimento foram extraidas da Fazenda Tapira,
situada no municipio de Pratinha, Minas Gerais.

No grupo | (G1) as feridas foram tratadas com a pomada contendo 5% de
cada principio extraido e o grupo controle (GC) foi tratado com pomada placebo, ou
seja, sem a utilizagdo de qualquer principio extraido das plantas propostas ou
similares. Os tratamentos foram repetidos diariamente sempre no mesmo periodo do
dia, sem a necessidade de anestesia.

O presente experimento teve duragao de 11 dias de tratamento nos ratos, em
que no dia 0 (DO) foram realizados os procedimentos cirurgicos provocando as
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lesdes circulares nos animais, e as mesmas lesdes foram avaliadas e tratadas com
as respectivas pomadas durante todo o periodo de experimentagao.

As coletas cutdneas das feridas foram feitas em quatro momentos do
experimento, das quais as primeiras coletas foram realizadas no dia 0 (D0O), sendo
feitas em todos os animais a partir da retirada de tecido saudavel. As segundas
coletas foram realizadas no dia 04 (D4), sendo feitas em trés animais de cada grupo.
A terceira amostra coletada foi no dia 07 (D7), também sendo realizada em trés
animais de cada grupo, e as ultimas coletas realizadas foram no dia 11 (D11), estas
sendo realizadas em quatro animais de cada grupo, dando fim a experimentagéo
animal deste projeto.

A realizacao das coletas foi feita apds a eutanasia dos animais selecionados,
sendo o fragmento para analise retirado com boa margem de tecido saudavel, apos
a retirada cada fragmento foi armazenado em solugao de formol tamponado a 10% e
fixado por 24 horas. Apdés a fixagdo o material foi processado e corado em
Hematoxilina e Eosina (HE) de acordo com as técnicas rotineiras do Laboratério de
Histopatologia Veterinaria da UFU para posterior avaliagdo em microscoépio optico, e
para avaliagdo da organizagdo dos fibroblastos as laminas foram coradas com
tricobmico de Masson.

O sacrificio dos animais foi feito em camara de diéxido de carbono com
posterior deslocamento cervical, conforme aprovacdo da CEUA, Comissao de ética
na utilizacdo de animais, sob protocolo 126/16.

Na avaliagcédo histopatologica foram observados os padrbes de formagao de
crostas, intensidade dos infiltrados inflamatérios, a organizagédo e distribuigdo das
fibras colagenas e a qualidade do processo de reparagao tecidual sendo avaliada a
reepitelizacao da ferida.

De forma qualitativa os cinco parametros citados acima foram avaliados
estabelecendo a classificagdo de ausente (0), discreto (1), moderado (2), intenso (3).

A partir dos dados obtidos nas avaliagdes laboratoriais o presente trabalho
confrontou os dados entre o grupo tratado (G1) e grupo controle (GC), comparando
assim a eficacia e a contribuicdo da pomada no processo inflamatério e na

reparacao tecidual das les6es cutaneas dos ratos.
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5. RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados foram baseados qualitativamente a partir das analises
histopatolégicas das bidpsias realizadas nos dias quatro, sete e onze, sendo
comparativas entre o grupo tratado e controle.

Na avaliagdo macroscopica do processo de reepitelizacdo foi possivel
constatar que o grupo tratado com o extrato hidro alcodlico do barbatimao e catinga
de mulata apresentou vantagens em relagdo ao grupo controle, pois as feridas
exibiram cicatrizagcdo superior nos animais tratados, podendo ser observado
cicatrizagdo completa em alguns animais no dia D11, enquanto que no grupo
controle em todos os animais observou-se feridas ainda abertas.

Na avaliagédo histopatolégica a formagao de crostas desprendidas do epitélio
no grupo controle foi intensa em todos os dias de avaliagcédo sendo classificadas
como grau trés, (figura 6A) ja o grupo tratado com a pomada apresentou discreta

formacao de crosta nos trés dias de avaliagao. (figura 6B)

-
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Figura 6: Fotomicrografia de pele de rato. A - observa-se formagao crostosa composta por
material eosinofilico amorfo acelular (setas) no grupo controle. B - notar discreta formagéo de crosta

(setas) nos animais do grupo 1. D4, HE, obj. 4x. (Fonte: Acervo pessoal)

Ambos os resultados corroboram com Soares, et, al,. (2013) cujo trabalho
avaliou a eficacia do processo cicatricial tratando dois grupos de ratos com pomadas
a base de babosa e pau-ferro, Aloe vera e Caesalpinia ferrea, respectivamente.

Segundo Andrade (2006) a presenca de crosta pode ter vantagens e
desvantagens na cicatrizagdo ndo sendo considerado pré-requisito para a evolugao

do processo cicatricial. De forma positiva as crostas atuam como barreira fisica,
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protegendo a lesdo de contaminagéo e servindo como bandagem natural, por outro
lado pode apresentar aspecto seco e enegrecido retardando a contragao da pele e o
processo de reepitelizagdo como um todo. Desta forma avaliamos positivamente a
discreta formacgao de crostas no G1, sugerindo que a discreta formagao de crostas
contribuiu para uma melhor reepitelizagao no local das lesdes.

Em relacdo a formacao de novos vasos o G1 apresentou nos dias D4 e D7
neoformacdo vascular intensa (figura 7), e reduziu sua intensidade ao final do
experimento, ja no GC a neovascularizagdo no D4 ocorreu de maneira moderada
(figura 8), no D7 se apresentou de forma discreta, porém o numero de novos vasos

voltou a se intensificar no D11.

Figura 7: Fotomicrografia de tecido cutaneo de rato do grupo tratado no D4. Notar intensa

presenca de novos vasos sanguineos (setas). HE, obj. 10x. (Fonte: Acervo pessoal)
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Figura 8: Fotomicrografia de tecido cutaneo de rato do grupo controle no D4. Notar moderada

presenca de novos vasos sanguineos (setas). HE, obj. 10x. (Fonte: Acervo pessoal)
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Este resultado ocorreu de forma similar no tratamento de feridas cutaneas a
partir da utilizacdo de sulfadiazina de prata, extrato de barbatiméo e extrato de ipé
roxo, realizado por Coelho et, al., (2010) em que a proliferagdo vascular nos grupos
tratados no inicio do processo inflamatério ocorreu de maneira intensa e reduziu
progressivamente os valores encontrados ao final do processo de cicatrizagdo, e no
grupo controle ocorreu o inverso, sendo que no dia sete de ambos os trabalhos o
GC apresentou discreta vascularizagao e aumento significativo na segunda semana
de experimento.

Quanto a presenca de infiltrado inflamatdrio, a predominancia celular foi de
mastécitos, macréfagos, neutrofilos e linfocitos, o grupo tratado apresentou
inicialmente maior intensidade destes tipos celulares pro-inflamatérios (figura 9A), e
nas biopsias subsequentes teve queda na presenca destas células, proporcionando

assim reducao significativa do infiltrado inflamatorio (figura 9B).
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Figura 9: Fotomicrografia de lesdo cutanea em ratos do grupo 1. A - notar infiltrado

inflamatdrio intenso nas biopsias realizadas no D4 (asterisco). B - Observar infiltrado inflamatério

discreto nos fragmentos do D11 (asterisco). HE, obj. 40x. (Fonte: Acervo pessoal)

Ja no grupo controle a presenca do infiltrado inflamatério, foi observado de
forma crescente evidenciando um processo inflamatério em fase tardia de
cicatrizagao, figura 10, como foi apresentado nos trabalhos de Coelho et, al., (2010)
e Gomes et, al., (2006). A presenga de neutrdfilos e linfécitos encontrados no grupo
controle na fase tardia do processo cicatricial sugere atraso no debridamento e
comprometimento da evolugdo da cicatrizagao e epitelizagao, isto pode justificar a

vantagem no processo de reepitelizagado do grupo tratado frente ao grupo controle.



24

Figura 10: Fotomicrografia de lesdo cutanea em ratos do grupo controle. A- notar infiltrado
inflamatério moderado nas biopsias realizadas no D4 (asterisco). B- Observar infiltrado inflamatério

intenso nos fragmentos do D11 (asterisco). HE, obj. 40x. (Fonte: Acervo pessoal)

Ao analisar os fibroblastos optamos por avaliar tanto a quantidade, quanto o
grau de organizagdo tecidual, assim pode-se observar que apesar de grande
quantidade de fibroblastos em todas as bidpsias do grupo controle ndo houve
remodelagao da matriz fibroblastica, adiando a fase de maturagao da cicatrizagdo e
prejudicando a reepitelizagao.

No grupo tratado com a pomada a quantidade de fibroblastos foi crescente
em relagcdo as bidpsias dos dias D4 e D7, e observou-se pronunciada organizagao
tecidual e diminuigdo do numero de fibroblastos no dia D11, figura 11, o que era
esperado e corrobora com o trabalho feito por Andrade (2016), visto que esta fase
corresponde a fase de maturacéo da cicatrizagao tecidual, na qual foi observada boa
contragcdo da area de ferida devido a eptelizagdo, caracterizando assim uma
cicatrizacao por segunda intencdo. (MADDEN E AREM, 1991)

A reparacao tecidual e cicatrizagdo de uma ferida passa por varios processos
e é um fenbmeno extremamente complexo sendo destaque a regeneragdo e
proliferacdo das células parenquimatosas evidenciando o processo de
reepitelizacado. (ROBBINS et al., 2003).
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Figura 11: Fotomicrografia de pele de rato do grupo 1 no D11. Observar organizagao tecidual

da matriz fibroblastica e colagena (setas). HE, obj. 10x. (Fonte: Acervo pessoal)

Na avaliagéo histologica ndo foi observado inicio da reepitelizagdo no dia D4
em ambos 0s grupos, porém este processo pode ser observado no dia D7, no qual
apesar de dado inicio a reepitelizacdo nao foi observada diferenga notavel quanto a
intensidade do processo nos diferentes grupos.

Na analise histopatolégica do dia D11 houve diferenga entre o grupo tratado e
0 grupo controle, onde o primeiro apresentou trés animais com epitelizagcdo completa

figura 12, e um animal com epitelizacdo no seu estagio final, mas ndo completa.
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Figura 12: Fotomicrografia de pele de rato do grupo 1 no D11. Observar extensa area de

reeptelizagao cobrindo toda a lesao (setas). HE, obj. 4x. (Fonte: Acervo pessoal)
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No GC apenas dois animais avaliados apresentaram epitelizagdo completa,
um animal apresentou epitelizagao parcial e um animal teve resposta bastante tardia
de regeneragdo, ndao sendo visualizados sinais de reepitelizagao, figura 14. Tais
resultados também foram observados nos trabalhos de Coelho et, al., 2010 e Correa
(2010).

Figura 13: Fotomicrografia de pele de rato do grupo controle no D11. Observar auséncia de
tecido epitelial por toda extensao da ferida (setas). HE, obj. 4x. (Fonte: Acervo pessoal)
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6. CONCLUSAO

A associagao das plantas Stryphnodendrom barbatiman e Tanacetum vulgare
teve agéo positiva no processo inflamatorio de lesdes cutadneas em ratos, visto que
auxiliou na neovascularizagdo sugerindo uma maior presenga de mediadores
inflamatorios. Proporcionou maior organizagao na proliferagao fibroblastica e reduziu
o tempo de cicatrizacdo permitindo uma melhor reepitelizagdo quando comparado

ao grupo controle.
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