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GONCALVES, THIAGO DANTAS GOMES. Uso da membrana biossintética de
hidrogel com nanoprata em feridas cutaneas em coelhos. UFCG. 2016. 45p. (Monografia
apresentada ao curso de Medicina Veterindria).

RESUMO

Os animais estdo sujeitos a diversos fatores que levam a lesdo tecidual, fazendo com que os
Meédicos Veterindrios busquem alternativas para acelerar o processo de reparacdo tecidual,
aumentando a capacidade das células em exercer sua funcao. O uso da membrana de hidrogel
associada a nanoprata tem por fungdo auxiliar no tratamento de feridas cutaneas propiciando
o melhor desenvolvimento do tecido de granulacdo, uma vez que ajuda no processo
cicatricial, e possui caracteristicas favordveis a reducdo ou inibi¢do da contaminagdo das
feridas, devido a presenca da prata. Objetivou-se com este estudo avaliar clinicamente e
histologicamente a cicatrizacdo tecidual da pele, utilizando as membranas de hidrogel com
nanoprata em feridas abertas em coelhos da raca Nova Zelandia, na fase de abate. Para isso
foram utilizados 18 coelhos, nos quais removeram-se dois segmentos de pele de area 1 cm?,
formando duas feridas dorsais, uma de cada lado da linha da coluna, das quais a do lado
esquerdo foi tratada de modo convencional e considerada como grupo controle (GC) e a do
lado direito foi tratada com o implante da membrana de hidrogel com nanoprata, sendo
considerada como grupo tratamento (GT). Foram realizadas andlises macro e
microscOpicamente, cujos resultados mostraram que em relagdo a neovascularizagdo e
quantidade de fibroblastos, as feridas do GT apresentaram uma maior intensidade do que as
do GC; e em nenhuma das feridas de ambos os grupos foram encontrados macréfagos
epitelioides. A membrana de hidrogel com nanoprata favorece a cicatrizagdo e pode ser

utilizada em feridas cutaneas abertas, sem alteragdes indesejaveis.

PALAVRAS-CHAVE: Feridas cutaneas, reparagao tecidual, leporino.



GONCALVES, THIAGO DANTAS GOMES. Use of hydrogel membrane Biosynthetic
with nanosilver in skin wounds in rabbits. UFCG. 2016. 45p. (Monograph presented to
the Veterinary Medicine Course).

ABSTRACT

The animals are subject to various factors that lead to tissue damage, causing Veterinarians
seek alternatives to accelerate the tissue repair process, increasing the ability of cells to
perform its function. The hydrogel with nanosilver membrane assist in treatment of skin
wounds providing the best development of granulation tissue, since that stimulates the
cicatricial process and has favorable characteristics to the reduction or inhibition of
contamination of wounds, due to the presence of silver. The objective of this study was to
evaluate clinically and histologically the skin healing, using hydrogel with nanosilver
membrane in open wounds in New Zealand rabbits, at the slaughter stage. Were used 18
rabbits in what were removed two skin segments (1 cm?), creating two dorsal wounds, one
on each side of the column line. The left wound was treated in the conventional mode
(control group - CG) and the right wound was treated with the implantation of the hydrogel
with nanosilver membrane, being considered as treatment group (TG). Were carried out
clinical histopathological analysis, whose results showed that for neovascularization and
fibroblast number the TG wounds showed a greater intensity than the CG wounds; and in
none of the wounds of both groups were found epithelioid macrophages. The hydrogel with
nanosilver membrane it favors tissue healing and can be used in open skin wounds, without

undesirable changes.

KEYWORDS: skin wounds, tissue repair, leporine.



1 INTRODUCAO

Os animais estdo sujeitos a diversos fatores que causam lesdes teciduais, fazendo
com que os Médicos Veterindrios se preocupem, ou melhor, busquem alternativas que
acelerem e protejam o processo de reparacdo tecidual, aumentando a capacidade das células
em exercer sua funcgao.

O uso da membrana de hidrogel tem por fun¢do auxiliar no tratamento de feridas
cutaneas, propiciando o melhor desenvolvimento do tecido de granulacdo, o qual € muito
importante no processo cicatricial e hidratacdo da ferida, pois protege e auxilia a reparacdo
de 4reas lesadas por permeabilidade seletiva, pelo fato de possuirem polimeros hidrofilicos,
com capacidade de absorver grandes quantidades de 4gua sem se dissolverem e reducdo da
contaminag@o por microorganismos (OWINO et al., 2008 e NETTI et al., 1993).

Desta forma a membrana de hidrogel pode ser mais uma opg¢do para o tratamento de
feridas cutaneas, tendo em vista que possui componentes que auxiliam a regeneracdo
tecidual, evitando agdes adversas e acelerando todo o processo de cicatrizagao (PAVLETIC,
2010; FRANCO, 2008 e LIPTAK, 1997).

Objetivou-se com o presente estudo avaliar macro e microscopicamente o efeito da
membrana de hidrogel com nanoprata sobre a cicatrizagdo cutinea de feridas abertas

induzidas cirurgicamente em coelhos.
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2 REVISAO DE LITERATURA

A bioengenharia tecidual é um campo multidisciplinar que envolve a aplicacdo de
principios e métodos da engenharia e das ciéncias da saude para assistir e acelerar a
regeneragdo e o reparo de tecidos defeituosos ou danificados (TABATA, 2009). Com isso,
esses estudos visam criar e aprimorar novas terapias e/ou desenvolver novos biomateriais
que melhorem, restaurem ou impecam o agravamento da funcdo tecidual comprometida
(SACHLOS; CZERNUSZKA, 2003; MARINS et al., 2004), possuindo, assim, diversas
aplicacdes, como em situacdes com grande perda de integridade tecidual resultante de

traumas, deformidades do desenvolvimento e doengas (YOUNG et al., 2007).

Assim, o principal objetivo da bioengenharia € superar as limitagdes dos tratamentos
convencionais vigentes, baseados na cirurgia reconstrutora ou no transplante de 6rgaos.
Sobretudo, sendo capaz de produzir substitutos para 6rgdos e tecidos que apresentem
tolerancia imunoldgica, o que possibilita sua implantacdo no paciente sem risco de rejeicao

pelo organismo (SACHLOS; CZERNUSZKA, 2003).

2.1 Hidrogéis

As membranas biossintéticas apresentam boa aceitacao pelo organismo, protegendo
e auxiliando a reparacdo de dreas lesadas por permeabilidade seletiva, como também agem
impedindo a contaminac¢do por microorganismos (ASLAN, 2004; CARVALHO et al.,
2003).

Segundo Owino et al., (2008) hidrogéis sdo materiais poliméricos hidrofilicos, por
possuirem a capacidade de absorver grandes quantidades de dgua sem se dissolverem. Os
hidrogéis, quando em meio aquoso, intumescem, até atingirem um volume de equilibrio,
preservando a sua integridade (BAVARESCO, 2002).

Sua propriedade hidrofilica deve-se a presenca de grupos em sua estrutura quimica
que apresentam afinidade em ligar-se a moléculas de dgua. Seu aspecto macio e eldstico é
determinado pelo mondmero hidrofilico bésico e pela concentracio de agentes de reticulagdo

(NETTTI et al., 1993).
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Sua estrutura polimérica tridimensional, geralmente ndo cristalina, apresenta ligacdes
covalentes fortes e ligacdes i0nicas fracas, conferindo ao material a sua insolubilidade, bem
como a estabilidade em presenca de 4gua (MALMONGE et al., 2000).

O hidrogel original, um copolimero de 2-hidroxietil metacrilato (poliHEMA) e
etilenoglicoldimetacrilato foi desenvolvido por Wichterle e Lim em1954 e sua base serviu
para a confec¢do da primeira lente de contato gelatinosa, em 1961 (WHEELER, 1996).

De acordo com Pavletic (2010) e Franco (2008), os curativos de hidrogel sdo
compostos por 70 a 95% de dgua retida em uma rede de fibras umectantes e varios polimeros
hidrofilicos, que absorvem solu¢des aquosas pela formagao de pontes de hidrogénio com a
agua, e sdo importantes para manter o meio na umidade adequada.

Sao sintetizados a partir de mondmeros, de pré-polimeros e também de outros
polimeros hidrofilicos existentes, formando redes hidrofilicas tridimensionais através de
suas reacoes (OWINO et al., 2008). Podem ser sintetizados associados a outros produtos
como alginato ou coldgeno e agentes antimicrobianos como prata, metronidazol e
sulfadiazina de prata, que vem sendo adicionados aos curativos de hidrogel para prevenir ou
tratar pequenas infec¢des (PAVLETIC, 2010).

De acordo com Smaniotto (2012) e Franco (2008), os fons de prata causam a
precipitacdo de proteinas atuando diretamente na membrana citoplasmatica das células
bacterianas, possuindo assim, acdo bactericida imediata, e acdo bacteriostdtica residual, por
liberar pequenas quantidades de prata iOnica, possibilitando trocas menos frequentes. Sao
indicados em casos de queimaduras ou em feridas que necessitem de a¢do antibacteriana. Os
curativos realizados com pomadas de prata podem apresentar aspecto purulento devido a sua
oxidag¢do sem, contudo, apresentar infeccao real.

Os hidrogéis poliméricos podem ser preparados dentro de uma grande variedade
morfologica, sem alterar suas propriedades fisicas. Portanto, podem ser produzidos em
formas de esponjas, géis nao esponjosos, filmes opticamente transparentes, liquidos que
podem ser polimerizados na forma de géis e como recobrimentos de vdrios tipos de
substratos (HSIUE et al., 2001; MALMONGE et al., 1999).

Malmonge et al., (1999) e Netti (1993) afirmam ainda que os hidrogéis de origem
natural ou artificial, quando secos, sdo quebradicos e apresentam aspecto vitreo, tornando-
se eldsticos ao entrarem em contato com liquidos. O hidrogel desidratado, quando imerso
em 4gua, absorve-a até atingir um equilibrio entre as forgas favordveis a entrada de liquidos

na estrutura polimérica.
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Essa membrana forma uma cobertura de gel protetor de capacidade absortiva
limitada e pode ser considerada um curativo interativo, pois tem a habilidade de hidratar a
ferida e facilitar o desbridamento autolitico. Os hidrogéis auxiliam a cicatrizacdo por
segunda intencdo e reduzem o desconforto do paciente, sendo melhor empregados em
ferimentos livres de infeccdo e tecido necrético excessivo (PAVLETIC, 2010; LIPTAK,
1997).

Para Franco (2008) os hidrogéis devem ser utilizados em feridas superficiais que
apresentam pouca ou nenhuma exsudacdo, sendo necessdrio a remog¢do das crostas, fibrinas,
tecidos desvitalizados ou necrosados. Para a sua aplicacdo, deve-se lavar o leito da ferida,
aplicar a membrana e ocluir a ferida com cobertura secundéria estéril. Os hidrogéis agem
amolecendo e removendo o tecido desvitalizado através de desbridamento autolitico,
estimulando a angiogénese e acelerando o processo de granulacao tecidual.

Dependendo da quantidade de exsudato e da auséncia de infeccdo, as membranas
devem ser trocadas a cada um a quatro dias. Nao devem ser utilizadas em feridas
contaminadas devido as suas propriedades oclusivas (PAVLETIC, 2010; FRANCO, 2008;
LIPTAK, 1997).

De acordo com Smaniotto (2012) e Franco (2008) os curativos de hidrogéis
desidratam rapidamente e a sua utilizacdo em pele intregra e incisdes cirdrgicas fechadas
nao € recomendada.

Boles, Lyra e Florio (2008) realizaram estudo em ratos submetidos a queimaduras no
dorso, onde foram formados 3 grupos: (A) tratados com Burnshield® (hidrogel a base de
melaleuca), (B) tratados com dgua corrente por 15 minutos e (C) ndo tratados. Os autores
afirmaram que as lesdes dos animais do grupo A apresentaram melhor evolu¢do quando
comparadas as dos demais grupos, mostrando a eficdcia do hidrogel a base de melaleuca no
tratamento inicial de queimaduras.

Oliveira (2013) realizou um estudo no qual foram sintetizadas membranas de
hidrogéis com poli (N-2- pirolidona) (PVP), poli (élcool vinilico) (PVAI), quitosana e argila
laponita em encapsulamento do farmaco para liberacdo controlada de glucantime sobre a
superficie cutinea de tecidos lesados por leishmaniose. O estudo comprovou a eficiéncia das
membranas na liberacdo controlada de farmacos diretamente nas superficies lesadas pela
leishmaniose. Além disso, observou-se que as membranas de hidrogel de
PVAI/PVP/argila/glucantime e PVAI/PVP/glucantime assim aplicadas tiveram evidente

contribuicdo para a reducao do ferimento.
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2.2 Cicatrizacao

A cicatrizacao de feridas € um processo de reparo que pode ser descrito em uma série
de etapas, que ocorrem continuamente em um estado de interagdo. O inicio da reparagdo
tecidual se da pela liberagdo de citocinas através das plaquetas, e intensifica-se com a
chegada de macrofagos, células endoteliais e fibroblastos (PAVLETIC, 2007).

Para Macphail (2014), trata-se de uma combinacio de eventos fisicos, quimicos e
celulares restaurando um tecido lesado ou substituindo-o por coldgeno, iniciado
imediatamente apds a lesdo ou a incisdo. Este processo acontece de forma dinamica,
ocorrendo vérias fases simultaneamente.

Segundo Pavletic (2007) o processo de reparagdo tecidual € dividido em uma série
de fases, de limites ndo muito distintos, mas sobrepostas no tempo: fase de hemostasia

(coagulacdo); fase inflamatoria; fase proliferativa e fase de maturagao.

2.2.1 Fase de hemostasia

ApOs a les@o, a hemorragia limpa e preenche os ferimentos. Depois de 5 a 10 minutos
ocorre dilatacdo dos vasos e saida de células e liquido intravascular para o espago
extravascular por diapedese (MACPHAIL, 2014; PAVLETIC, 2007).

No fim dessa fase hd a ativacdo plaquetdria e posterior recrutamento de novas
plaquetas, formando o codgulo, no qual a fibrina e os eritrécitos infiltram-se, para
estabilizarem as bordas da ferida, restabelecendo a hemostase e fornecendo um ambiente
para que as plaquetas secretem fatores de crescimento, citocinas e elementos da matriz
extracelular, formando um gradiente quimiotitico que orienta a migracdo das células

envolvidas com a resposta inflamatéria (PAVLETIC, 2007; BALBINO et al., 2005)

2.2.2 Fase inflamatoria

Para Lima et al., (2007) a inflamac¢do € uma resposta de defesa que ocorre apds um
dano celular causado por micrdbios, agentes fisicos, quimicos, necrose tecidual e/ou reagdes

imunoldgicas. Vdrios tipos celulares participam do processo inflamatério, como neutroéfilos,
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macrofagos, mastdcitos, linfécitos, plaquetas, células dendriticas, células endoteliais e
fibroblastos.

Em torno de 6 a 12 horas apds a lesdo, aparecem os neutréfilos € mondcitos no
ferimento, respectivamente (MACPHAIL, 2014).

Os neutrdfilos ativados liberam citocinas, junto com os produtos da degradacdo da
matriz extracelular e proteinas inflamatdrias, promovendo o recrutamento de mondcitos, que
ao chegarem na ferida transformam-se em macréfagos, capazes de produzir muitas citocinas
inflamatorias e radicais livres, que podem mediar a lesao tecidual no processo de reparo de
feridas, fazendo o debridamento do local da ferida devido sua acdo fagocitica (PAVLETIC,
2007).

Durante o processo inflamatério, os mondcitos sdo ativados para se tornarem células
com funcdo fagocitica, tornando-se macrofagos, que podem ser fixos ou apresentarem
capacidade de deslocamento ameboide, podendo ainda, em condi¢des patoldgicas, se
apresentarem isolados, com padrdo epitelioide ou de células gigantes multinucleadas,
dependendo do desafio fagocitico. Geralmente, participam na fase final do processo
inflamatério agudo, fagocitando patégenos, nos casos de infeccdo, detritos celulares ou
contribuindo para o reparo tecidual através da liberacdo de citocinas que induzem
neovasculariza¢do ou recrutamento de fibroblastos com formagdo subsequente da matriz

extracelular (LIMA et al., 2007).

2.2.3 Fase proliferativa

Esta fase inicia-se por volta do 3° dia apds a lesdo, podendo durar por até 3 semanas.
Ocorre a formacao de tecido de granulacio, constituido por um leito capilar, fibroblastos,
macrofagos, coldgeno, fibronectina e dcido hialurdnico, que preenche o defeito tecidual,
protegendo a ferida e promovendo a formacdo de uma barreira contra a infeccio e uma
superficie para a migracao de células epiteliais sobre ela (TAZIMA; VICENTE; MORIYA,
2008). O aspecto branco e a presenca de um alto teor de tecido fibroso com pouca formagao
de capilares caracterizam um tecido de granulagdo ndo saudavel (MACPHAIL, 2014).

Os linfécitos aparecem no final dessa fase, mais tardiamente que os neutréfilos e

macroéfagos, melhorando a velocidade e a qualidade do reparo tecidual (MACPHAIL, 2014).
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2.2.3.1 Angiogénese

O fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), estimula a migragcdo de células endoteliais
e formacao de capilares (CAMPOS; BORGES-BRANCO; GROTH, 2007).

Ocorre formac@o de novos capilares a partir dos vasos preexistentes nas areas que
antes ndo possuiam tecido vascular, através da divisdo celular por mitose das células,
reconstruindo o tecido e permitindo a migracao de colunas de células endoteliais capilares

na direcdo do local da lesao (PAVLETIC, 2007).

2.2.3.2 Fibroplasia

Nesta fase, ocorre a proliferacio dos fibroblastos proximos a &drea lesionada,
estimulados pelas citocinas liberadas pelos macréfagos. Os fibroblastos tem como funcio a
producdo da matriz extracelular no local da ferida, matriz essa que € substituida
gradualmente por uma matriz extracelular colagenosa, como também responsavel pela
producdo de coldgeno do tipo I, tornando-se o principal constituinte da ferida. O grande
numero de fibroblastos no tecido de granulacao forma uma cicatriz relativamente acelular a
medida que as células na ferida sofrem apoptose (PAVLETIC, 2007).

Os fibroblastos tém a fun¢ao de produzirem e degradarem continuamente o coldgeno,

material responsdvel pela sustentacdo e pela forca ténsil da cicatriz (TAZIMA; VICENTE,;
MORIYA, 2008).

2.2.3.3 Epitelizagdo

Nessa fase ocorre a mobilizagdo e a migracdo de células epiteliais na margem da
ferida, seguida pela proliferacdo das células epiteliais. A migracdo das células epiteliais
sobre a cicatriz requer a degradagdo da matriz extracelular, induzida pelas células epiteliais
e ativacao da plasmina pelo ativador do plasminogénio, produzido pelas células epidérmicas
(PAVLETIC, 2007).

Em ambientes imidos, a epitelizacdo ocorre com uma maior velocidade do que em

ambientes secos, € a mesma nao ocorre em tecido invidvel (MACPHAIL, 2014).
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2.2.4 Fase de maturacao

2.2.4.1 Contragao

E a fase de reducio do tamanho da ferida, correspondente as alteracdes na tensdo da
ferida e do tecido circundante, a qual inicia-se entre 5 e 9 dias depois da lesao (PAVLETIC,
2007). Essa fase ocorre simultaneamente com a granulacdo e a epitelizagio (MACPHAIL,

2014).

2.2.4.2 Maturagdo e remodelamento

A quantidade de codgulo na ferida fornece uma retroalimentacao negativa para o
acimulo de matriz extracelular. Primeiramente ocorre a diminui¢io da quantidade de
coldgeno através de enzimas proteoliticas liberadas pelos macréfagos, pelas células
epiteliais, endoteliais e fibroblastos dentro da matriz extracelular, controlando a velocidade
de degradagdo do coldgeno na ferida (PAVLETIC, 2007).

A cicatrizac@o tem sucesso quando hd equilibrio entre a sintese da nova matriz e a
lise da matriz antiga. A forca ténsil da ferida jamais retornard a 100%, atingindo em torno

de 80% apos trés meses (CAMPOS et al., 2007; MACPHAIL, 2014).
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2.3 Fatores deletérios a cicatrizacao

O processo de reparagado tecidual pode ser influenciado pela ocorréncia de fatores
como, isquemia, infec¢do, falha da técnica cirtirgica, corpo estranho e edema, diabete melito,
deficiéncias vitaminicas, hipotiroidismo, doencas hereditdrias, alteracdes da coagulacao,
idade, trauma grave, queimaduras, sepse, insufici€éncia hepdtica e renal, insuficiéncia
respiratria, desnutricdo e o uso de corticosterdides, drogas antineopldsicas, uso de
antiinflamatérios nao esteroidais e uso de farmacos citotoxicos e radioterapia (CAMPOS et
al., 2007; PAVLETIC, 2007).

A irrigacdo e inervagdo, o tamanho e a localizacdo da lesdo, aposi¢dao e mobilizacio
da ferida estdo relacionados com o processo de reparacdo tecidual, e quanto mais

especializado for um tecido, menor a capacidade regenerativa de suas células
(VASCONCELOQS, 2006).
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3. MATERIAL E METODOS

O projeto de pesquisa foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa
(CEP), protocolo ndimero 322-2015, da Universidade Federal de Campina Grande (UFCG)
e desenvolvido no Hospital Veterindrio da Universidade Federal de Campina Grande, no
setor de Cirurgia de Pequenos Animais e no Laboratério de Patologia Animal, no periodo

compreendido entre o dia 01 de abril a 30 de agosto de 2016.

3.1 Aquisicao das membranas

As membranas de hidrogel com nanoprata (Figura 1), esterilizadas em radiacdo
gama, foram fornecidas pelo Instituto de Pesquisas Energéticas e Nucleares (IPEN), Sao

Paulo, SP.

Figura 1 - Membrana de hidrogel com nanoprata,
Fonte: arquivo pessoal, HV-UFCG,
Patos-PB, 2016.
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3.2 Aquisicao e adaptaciao dos animais

Foram utilizados 18 coelhos machos, com peso de abate, variando de 1,8 kg a 2,1 kg,
submetidos ao exame clinico (exame fisico completo) para constatacao da higidez, da raca
Nova Zelandia, que foram alocados em gaiolas individuais, onde ficaram confinados,
recebendo racdo! comercial concentrada especifica para coelhos, volumoso a base de capim
tifton (Cynodon dactylon) desidratado e dgua a vontade, respeitando um periodo de 10 dias

para adaptac@o ao manejo.

3.3 Pré-operatorio

Cada animal foi submetido a jejum sélido por seis horas e liquido por duas horas, e,
ap6s a pesagem, foi medicado com meloxicam? diluido a 0,2%, na dose de 0,1 mg/kg e
ceftriaxona® sédica a 1%, na dose de 30 mg/kg, ambos por via intramuscular (IM). Em
seguida, foi anestesiado com xilazina* a 2%, na dose de 5 mg/kg, cetamina’ a 10%, na dose
de 50 mg/kg, ambas na mesma seringa, administradas por via IM. Logo apés a prostragao
do animal, realizou-se tricotomia da regido dorsal, colocaram-se os animais em decubito
esternal na mesa cirdrgica forrada com colchido térmico e realizou-se bloqueio local
subcutaneo em “L invertido” com lidocaina® a 2% com vasoconstrictor, na dose de 9 mg/kg,
na regido dorsal, cerca de 0,5 cm da demarcagdo dos vértices das feridas cirdrgicas. Em
seguida, procedeu-se a antissepsia com clorexidina’ a 0,5% (Figura 2A) e a colocagio do

pano de campo operatério.

! (doSitio Coelhdo) Fabricado por Guabi nutri¢ao e saide animal, Campinas, SP.

2 Maxicam 0,2% (Meloxicam a 0,2%); Laboratério Ouro Fino Satide Animal, Cravinhos, SP.

3 Ceftriaxona sédica (Ceftriaxona sédica hemieptaidratada a 1%); Laboratério Eurofarma, Sao Paulo, SP.
4 Anasedan (Cloridrato de xilazina a 2%), Laboratério Ceva Santé Animale, Paulinea, SP.

3> Dopalen (Cloridrato de ketamina a 10%); Laboratério Ceva Santé Animale, Paulinea, SP.

® Anestex Fagra (Cloridrato de lidocaina mais epinefrina a 2%); Laboratério Farmagricola, Mairipora, SP
7 Antisséptico (Gliconato de Clorexidina a 0,5% Alcodlica) Laboratério Vic Pharma; Taquaritinga, SP.
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3.4 Trans-operatorio

Com o bisturi, realizou-se a incisdo na pele (Figura 2B), sobre a demarcagdo
previamente feita com caneta piloto (Figura 2A), divulsionou-se o tecido subcutaneo (Figura
3A) e removeram-se dois segmentos de pele de drea 1 cm?, um de cada lado da linha da
coluna, a 2,5 centimetros desta, expondo a fascia muscular dorsal (Figura 3B). Ato continuo,
implantou-se a membrana de hidrogel com nanoprata nas feridas cirdrgicas do lado direito,
as quais compuseram o grupo tratamento (GT) (Figura 4A e 4B). Na ferida do lado oposto
nada foi implantado, compondo o grupo controle (GC). Em seguida, as feridas cirdrgicas
foram cobertas com compressas de gaze estéril, que foram fixadas por uma bandagem

compressiva sobre ambas as feridas.

Figura 2 - (A) Campo cirtrgico apds tricotomia, demarcacao dos vértices
da ferida (pontos negros) e antissepsia com clorexidina a 0,5%;
(B) Incisdo cutanea na drea demarcada. Fonte: arquivo

pessoal, HV-UFCG, Patos-PB, 2016.



Figura 3 - (A) Divulsido do tecido subcutaneo do fragmento a ser retirado;
(B) Area pronta para colocagdo da membrana. Fonte: arquivo

pessoal, HV-UFCG, Patos-PB, 2016.

Figura 4 - (A) Coloca¢do da membrana de hidrogel na ferida cirirgica; (B)

Feridas prontas para confec¢do do curativo. Fonte: arquivo

pessoal, HV-UFCG, Patos-PB, 2016.
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Apés a cirurgia, os animais foram distribuidos aleatoriamente para compor trés
periodos experimentais: trés, sete € 11 dias pos-operatdrios, denominados P3, P7 e P11,

respectivamente.

3.5 Pés-operatorio

Administrou-se meloxicam® diluido a 0,2%, na dose de 0,1 mg/kg, a cada 24 horas,
durante os dois primeiros dias pds-operatorios.

A troca dos curativos foi realizada a cada dois dias do pds-operatério, sendo os
curativos retirados ap6s o umedecimento com solucdo de NaCl a 0,9%, para evitar o
descolamento da membrana da ferida ou agressdo aos tecidos em regeneracdo. Em seguida,
as duas feridas foram lavadas com a mesma solug¢do, reimplantou-se a membrana de hidrogel
na ferida do GT e recobriram-se ambas as feridas com gazes estéreis, que foram fixadas por

uma bandagem compressiva.

3.6 Avaliacao clinica / macroscépica

Em todos os animais, a avaliagdo clinica macroscOpica das feridas cirtrgicas foi
realizada a cada dois dias, verificando a presenca ou auséncia de formacdo de crostas,
neoformacdo tecidual e hiperemia. Nesta avaliacdo, empregaram-se os seguintes escores,
adaptados de Salgado (2007): (0) auséncia do parametro avaliado; (1) presenga do parametro
avaliado em pequena quantidade; (2) presenga do pardmetro avaliado em quantidade

moderada; e (3) presenca do parametro avaliado em grande quantidade.

3.7 Obtencao do material para estudo histologico

Para a avaliagdo da cicatriza¢ao dos tecidos os animais foram submetidos a eutandsia
de acordo com o periodo experimental (P3, P7 ou P11). Para isso, os animais foram sedados

com cloridrato de xilazina®, na dose de 5 mg/kg, via IM e, 10 minutos apds, a anestesia foi

8 Maxicam 0,2% (Meloxicam a 0,2%); Laboratério Ouro Fino Saide Animal, Fabricado em Cravinhos, SP.

9 Anasedan (Cloridrato de xilazina a 2%), Laboratério Ceva Santé Animale, Fabricado em Paulinea, SP.
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induzida com propofol'® a 1%, na dose de 4 mg/kg, via intravenosa (IV). Logo apés a
inducdo anestésica administrou-se cloreto de potdssio'!, na dose de 1 mg/kg, por via IV.
Confirmada a morte do animal, procedeu-se a a identifica¢do da drea do ferimento e
a remocao da drea cicatricial, com margem de um centimetro de pele sadio ao redor desta
(Figura 5). Em seguida, a peca removida foi colocada em recipiente com formol tamponado

a 10% por 48 horas.

Lo .-

Figura 5 - Fragmento da ferida cirdrgica recém removido, com margem
de pele integra ao redor da &rea cicatricial. Fonte: arquivo

pessoal, HV-UFCG, Patos-PB, 2016.

A peca cirtrgica fixada em formol foi submetida ao procedimento histolégico de
rotina, que incluiu as etapas de desidratacdo, diafanizacdo e inclusdo em parafina. Cortes
transversais com cinco micrometros foram obtidos com micrétomo rotativo e depois

aderidos as laminas histolégicas, sendo corados pela técnica de hematoxilina e eosina (HE).

10 Propovet (Propofol a 1%); Laboratério Ceva Santé Animale, Fabricado em Paulinea, SP.
" Cloreto de potdssio 100mg/mL; Laboratério Halexlstar; Fabricado em Goiania, GO.
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3.8 Avaliacao histopatologica

A andlise dos cortes histoldgicos foi realizada em microscépio binocular Nikon
eclipse E200, sem conhecimento do grupo ou periodo experimental ao qual cada fragmento
pertencia. O campo histoldgico foi avaliado utilizando a lente de 20x e 40x.

As laminas histologicas foram avaliadas levando em consideragdo os seguintes
critérios: intensidade da inflamacdo, infiltrado celular no leito da ferida (neutrofilos,
macréfagos, linfocitos, eosindfilos, plasmdcitos), quantidade de coldgeno, de fibroblastos,
de edema e de neovascularizagdo, utilizando os seguintes escores, adaptados de Salgado
(2007): (0) auséncia do parametro avaliado; (1) presenca do parametro avaliado em discreta
quantidade (presente em menos de 25% do campo); (2) presenca do parametro avaliado em
quantidade moderada (presente em 26% a 50% do campo); e (3) presenca do parametro
avaliado em acentuada quantidade (presente em 51% a 100% do campo).

Ja para a avaliacdo do nimero de camadas da epiderme, foi realizada a contagem do
nimero de camadas na transi¢do do tecido integro com o tecido neoformado da ferida
cirdrgica, usando como comparativo a média do nimero de camadas da pele integra dos

coelhos.

3.9 Analise estatistica

A andlise estatistica foi realizada em microcomputador, empregando o programa
Graphpad Instat. As comparacdes entre os momentos experimentais dentro de cada grupo
foram realizadas empregando a andlise de variancia para amostras repetidas, seguida pelo
teste de Friedman. Para comparacdo entre os grupos, em cada momento experimental
empregou-se o teste ¢ de Student para amostras independentes. Ambos os testes foram

aplicados ao nivel de 5% de significancia.
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4 RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1 Analise Macroscopica

Todos os animais recuperaram-se espontaneamente das cirurgias, nao se observando
quaisquer sinais de infec¢do, conforme visto nos estudos de Smaniotto (2012) e Franco
(2008), onde afirmam que os ions de prata causam a precipitacdo de proteinas, atuando
diretamente na membrana citoplasmadtica das células bacterianas, possuindo assim ac¢do
bactericida imediata e acdo bacteriostatica residual.

Durante o trans-operatério ndo houve nenhuma falha asséptica e nenhuma
complicacdo cirdrgica que comprometesse os resultados finais do experimento. No pds-
operatdrio todos os animais apresentaram um bom estado geral de satide. Em virtude do
exposto, mostra-se a necessidade da utilizacao de técnicas assépticas no pré e trans-
operatdrio, pois € fundamental para que ndo haja contaminagao da ferida, a qual prejudicaria
as fases da cicatrizacdo, conforme visto no estudo de Moriya; Modena (2008), que afirmam
que a antissepsia € a destruicdo de micro-organismos existentes nas camadas superficiais ou
profundas da pele.

Em relacdo a formagdo de crostas, tanto no GC como no GT a quantidade de
formacdo de crostas no P11 foi maior que no P3 (P < 5), sendo que todas as demais
comparagdes foram ndo significativas (P > 5). Ocorreu diferenca significativa (P < 5) na
quantidade de crostas formadas apenas no P11, quando a média do GC foi maior que a do
GT, como visto na Tabela 1. Branco Neto et al. (2006) e Bevilacqua (1984), citam que a
solugdo de continuidade criada pela remog¢ao do fragmento de pele € inicialmente preenchida
por restos necréticos e codgulo, fibrina e exsudato inflamatério, que originam a crosta
fibrinoleucocitaria. A menor quantidade de crostas observada no GT, pode ser devida as
propriedades hidrofilicas do hidrogel com nanoprata, que aumenta a absor¢do de liquidos da
ferida, além de amolecer e remover o tecido desvitalizado, estimulando a angiogénese e
acelerando o processo de granulagdo tecidual como visto por Franco (2008) e Netti et al.,
(1993). Além disso, a membrana de hidrogel serve também como barreira mecénica para a
entrada de microrganismos, com isso, esse resultado pode ser considerado benéfico para o

processo cicatricial.



30

Tabela 1 - Valores médios e desvios padrao da formacdo de crostas aos trés (P3), sete (P7)
e onze (P11) dias pds-operatdrios, em feridas cutdneas de coelhos tratadas com
(GT) ou sem (GC) a implantacdo da membrana de hidrogel com nanoprata, no

periodo de 01 de agosto a 30 de agosto de 2016.

Periodo de avaliacao
Grupo experimental

P3 pP7 P11
GT 0+0 0,5+0,5 1,2 +£0,8%#
GC 02+04 1+1,1 2,2+0,8%

* Estatisticamente diferente do P3, no mesmo grupo;

# Estatisticamente diferente do GC, no mesmo momento experimental;
GT - Grupo tratamento;

GC - Grupo controle;

P3 - Periodo experimental de trés dias;

P7 - Periodo experimental de sete dias;

P11 - Periodo experimental de onze dias.

Quanto a neoformacao tecidual, ndo houve diferenca estatistica significativa (P > 5)
entre 0s grupos, nem entre os momentos em cada grupo, e a intensidade de tecido
neoformado foi considerada moderada (Tabela 2 e Figuras 6 e 7). Estudos feitos por Franco
(2008) e Owino et al. (2008), mostram que os hidrogéis possuem a capacidade de estimular
a angiogénese e acelerar o processo de granulacdo tecidual, o que ndo foi observado no
presente estudo, jd que os grupos equivaleram-se estatisticamente quanto a este parametro.
Por outro lado, clinicamente pode-se verificar uma clara estimulacdo a cicatrizagdo no GT

(Figura 8).



31

Tabela 2 - Valores médios e desvios padrao da neoformacao tecidual aos trés (P3), sete (P7)
e onze (P11) dias pés-operatérios, em feridas cutineas de coelhos tratadas com
(GT) ou sem (GC) a implantacdo da membrana de hidrogel com nanoprata, no

periodo de 01 de agosto a 30 de agosto de 2016.

Periodo de avaliagdo
Grupo experimental

P3 pP7 P11
GT 1,5+£0,5 22+0,8 2,7+£0,5
GC 0,5+0,8 1,2+1,0 23+0,8

GT - Grupo tratamento;

GC - Grupo controle;

P3 - Periodo experimental de trés dias;
P7 - Periodo experimental de sete dias;
P11 - Periodo experimental de onze dias.

Figura 6 - Neoformacao tecidual aos trés dias pds-operatérios (P3), em feridas cutineas
de coelhos tratadas com (GT) ou sem (GC) a implantacdo da membrana de

hidrogel com nanoprata. Fonte: arquivo pessoal, HV-UFCG, Patos-PB, 2016.
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Figura 7 - Neoformacao tecidual aos sete dias pds-operatdrios (P7), em feridas cutineas
de coelhos tratadas com (GT) ou sem (GC) a implantagdo da membrana de

hidrogel com nanoprata. Fonte: arquivo pessoal, HV-UFCG, Patos-PB, 2016.

Figura 8 - Neoformacao tecidual aos 11 dias pds-operatérios (P11), em feridas cutineas
de coelhos tratadas com (GT) ou sem (GC) a implantacdo da membrana de

hidrogel com nanoprata. Fonte: arquivo pessoal, HV-UFCG, Patos-PB, 2016.

N

Quanto a avaliacdo da hiperemia, ndo houve diferenca significativa (P > 5) em
nenhuma comparag¢do tanto entre periodos dentro de cada grupo, como entre grupos em cada
periodo como visto na Tabela 3. Sendo aceito positivamente, ja que as feridas dos animais
do GT, mantiveram a similaridade ao processo fisiol6gico normal, o que denota que o

hidrogel com nanoprata nao interfere sobre este parametro.
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Tabela 3 - Valores médios e desvios padrdao da hiperemia aos trés (P3), sete (P7) e onze
(P11) dias pos-operatorios, em feridas cutaneas de coelhos tratadas com (GT) ou
sem (GC) a implantacdo da membrana de hidrogel com nanoprata, no periodo

de 01 de agosto a 30 de agosto de 2016.

Periodo de avaliacao

Grupo experimental

P3 pP7 P11
GT 1,5+0,8 1,2+04 0,5+0,5
GC 0,7+0,8 0,8+£0,8 0,5+0,5

GT - Grupo tratamento;

GC - Grupo controle;

P3 - Periodo experimental de trés dias;
P7 - Periodo experimental de sete dias;
P11 - Periodo experimental de onze dias.

Em nenhuma das avaliacdes macroscOpicas realizadas foram observados efeitos
adversos que pudessem ser atribuidos a implantacdo da membrana de hidrogel com
nanoprata, o que confere pontos positivos e aceitdveis ao seu emprego na reparacao tecidual

de feridas cutineas.

4.2 Andlise microscopica

De acordo com os resultados obtidos quanto a avaliacio da intensidade da
inflamacao, ndo houve diferenca significativa (P > 5) em nenhuma comparacio, nem entre
periodos dentro de cada grupo, nem entre grupos em cada periodo. A inflamacdo foi
considerada de pequena a moderada, como visto na Tabela 4. Lima et al. (2007) citam que a
inflamacao € uma resposta de defesa que ocorre ap6s um dano celular causado por micrébios,
agentes fisicos, quimicos, necrose tecidual e/ou reagdes imunoldgicas, tendo a participagdo
de varias células durante o processo. Desta forma, pode-se considerar o resultado obtido no
presente experimento como positivo, j4 que o hidrogel com nanoprata nao influenciou

negativamente o processo fisioldgico normal da inflamagao.
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Tabela 4 - Valores médios e desvios padrdo da intensidade de inflamacao aos trés (P3), sete
(P7) e onze (P11) dias pds-operatérios, em feridas cutneas de coelhos tratadas
com (GT) ou sem (GC) a implantacdo da membrana de hidrogel com nanoprata,

no periodo de 01 de agosto a 30 de agosto de 2016.

. Periodo de avaliacao
Grupo experimental

P3 pP7 P11
GT 1+£0,6 1,7+£0,5 22+0,8
GC 1+0 1,5+0,5 1,7+0,5

GT - Grupo tratamento;

GC - Grupo controle;

P3 - Periodo experimental de trés dias;
P7 - Periodo experimental de sete dias;
P11 - Periodo experimental de onze dias.

Nos resultados da andlise do infiltrado celular no leito da ferida foram identificados
células de defesa (neutréfilos, macréfagos, eosindfilos, linfécitos e plasmdcitos) em ambos
os grupos, sem diferenga significativa (P > 5) entre eles nem entre periodos dentro de cada
grupo, como pode ser visto na Tabela 5. Estas células sdo importantes para todo o processo
cicatricial, conforme Mendonga; Coutinho-Netto (2009), que afirmam que a cicatrizacdo é
um processo complexo que envolve a organizagdo de células, sinais quimicos e matriz
extracelular, além de produzirem fatores de crescimento, que preparam a ferida para as fases
subsequentes. Em nenhum dos animais dos dois grupos foram encontradas macréfagos do
tipo epitelioide, os quais, segundo os estudos de Lima et al. (2007), sdo encontrados em
feridas com condig¢des patoldgicas, o que sugere ndo ter havido rea¢do adversa da membrana

implantada no organismo animal.

Tabela S - Valores médios e desvios padrao das células do infiltrado inflamatério aos trés

(P3), sete (P7) e onze (P11) dias pds-operatdrios, em feridas cutaneas de coelhos
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tratadas com (GT) ou sem (GC) a implantacdo da membrana de hidrogel com

nanoprata, no periodo de 01 de agosto a 30 de agosto de 2016.

Tipo de Grupo Periodo de avaliacdo
célula experimental P3 P7 P11
GT 0,8+04 1+1,1 1,3+0,8
Macroéfago
GC 1+0 0,7+0,8 1,3+£0,5
GT 1,3+£0,5 1,2+04 0,8+1
Neutréfilos
GC 1,3+£0,5 0,8+04 0,8+0,8
GT 0+0 0,3+£0,5 0,5+0,5
Linfdcitos
GC 0,3+£0,5 0+0 0,3+£0,5
GT 0+0 0,3+0,8 0+0
Plasmocitos
GC 0,2+04 0,3+£0,5 0+0
GT 02+04 0,7+£0,5 0,7+£0,5
Eosinoéfilos
GC 0,2+04 0,8 +0,8 1,2+04

GT - Grupo tratamento;

GC - Grupo controle;

P3 - Periodo experimental de trés dias;
P7 - Periodo experimental de sete dias;
P11 - Periodo experimental de onze dias.

A quantidade de coldgeno na ferida foi considerada pequena e ndo variou
significativamente (P > 5) entre grupos nem entre momentos, como visto na Tabela 6. Ja a
quantidade de fibroblastos no P11 do GT foi significativamente maior (P < 5) que no P3 do
mesmo grupo e que o mesmo periodo experimental do GC, ao passo que todas as demais
comparagdes foram ndo significativas (P > 5) (Tabela 7 e Figura 9). A quantidade de
fibroblastos foi considerada pequena no P3 e moderada no P7 de ambos os grupos, ao passo
que no P11 foi pequena no GC e grande no GT. Os resultados obtidos no presente

experimento sdo considerados positivos, jd que, quanto ao coldgeno, no GT manteve a
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similaridade com o processo fisiol6gico normal e, quanto aos fibroblastos, os resultados
encontrados no momento final (P11), demonstraram o estimulo causado pelo hidrogel com
nanoprata sobre a producdo destas células, o que € benéfico, por se conhecer a importancia
das mesmas no processo cicatricial, conforme visto nos estudos Tazima; de Vicente; Moriya
(2008), os quais reforcam as caracteristicas benéficas dos fibroblastos e do coldgeno na

manutengdo, sustentacdo e forca ténsil do processo cicatricial.

Tabela 6 - Valores médios e desvios padrao da quantidade de coldgeno aos trés (P3), sete
(P7) e 11 (P11) dias pds-operatérios, em feridas cutdneas de coelhos tratadas
com (GT) ou sem (GC) a implantacao da membrana de hidrogel com nanoprata,

no periodo de 01 de agosto a 30 de agosto de 2016.

‘ Periodo de avaliacao
Grupo experimental

P3 P7 P11
GT 0,2+0,4 0,5+0,8 0,2+04
GC 0,2+04 0,3+0,5 0,5+0,8

GT - Grupo tratamento;

GC - Grupo controle;

P3 - Periodo experimental de trés dias;
P7 - Periodo experimental de sete dias;
P11 - Periodo experimental de onze dias.

Tabela 7 - Valores médios e desvios padrao da quantidade de fibroblastos aos trés (P3), sete
(P7) e onze (P11) dias pds-operatérios, em feridas cutaneas de coelhos tratadas
com (GT) ou sem (GC) a implantacao da membrana de hidrogel com nanoprata,

no periodo de 01 de agosto a 30 de agosto de 2016.

‘ Periodo de avaliacao
Grupo experimental

P3 pP7 P11
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GT 0,5+04 1,8 +1,2 2,5+0,5%#
GC 0,7+0,5 20+1,3 1,3+£0,8

* Estatisticamente diferente do P3, no mesmo grupo;

# Estatisticamente diferente do GC, no mesmo momento experimental;
GT - Grupo tratamento;

GC - Grupo controle;

P3 - Periodo experimental de trés dias;

P7 - Periodo experimental de sete dias;

P11 - Periodo experimental de onze dias.
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Figura 9 — Fotomicrografia de duas 1aminas, uma do GC (A) e outra do GT (B), aos 11 dias
pOs-operatorios, com aumento de 20x, mostrando a quantidade de fibroblastos

(setas), classificada como moderada e acentuada, respectivamente. Fonte:

arquivo pessoal, HV-UFCG, Patos-PB, 2016.

Quanto ao edema, nao houve diferenca significativa (P > 5) em nenhuma comparagao
entre periodos dentro de cada grupo, nem entre grupos em cada periodo (Tabela 8) e este
parametro foi considerado discreto no P3 e moderado no P7 e P11. Segundo Acevedo-
Bogado et al. (2001), a hipéxia contribui na producdo de metabdlitos téxicos e na
vasodilatacao e aumento da permeabilidade capilar, o que favorece a instalagcdo do edema.

Uma vez que a intensidade do edema foi a mesma em ambos os grupos, denota-se que o
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hidrogel com nanoprata manteve a similaridade ao processo fisiolégico normal, ndo

demostrando reag@o negativa no processo cicatricial.

Tabela 8 - Valores médios e desvios padrao da intensidade de edema aos trés (P3), sete (P7)
e 11 (P11) dias pds-operatérios, em feridas cutaneas de coelhos tratadas com
(GT) ou sem (GC) a implantagdo da membrana de hidrogel com nanoprata, no

periodo de 01 de agosto a 30 de agosto de 2016.

Periodo de avaliacao

Grupo experimental

P3 P7 P11
GT 0,3+0,5 14+10 1,3+£1,0
GC 0,5+0,5 1,2+0,8 1,3+0,8

GT - Grupo tratamento;

GC - Grupo controle;

P3 - Periodo experimental de trés dias;
P7 - Periodo experimental de sete dias;
P11 - Periodo experimental de onze dias.

Em ambos os grupos houve mais neovascularizacdo no P11 do que no P3 (P < 5), e
todas as demais comparagdes ndo foram significativas (P > 5), nem entre periodos dentro de
cada grupo, nem entre grupos em cada periodo, como pode ser visto na Tabela 9 e Figura
10. Este parametro foi considerado ausente no P3 e discreta a moderada no P7 e P11. Este
resultado concorda com Tazima; Vicente; Moriya (2008), que afirmam que a fase
proliferativa, onde se inicia a angiogénese, comeca por volta do 3° dia apds a lesdo, iniciando
a formacdo de tecido de granulacdo e assim a formacdo de novos capilares, os quais sdo
importantes no processo cicatricial por serem responsdveis pela nutricdo da pele,
proporcionando o desenvolvimento das camadas da epiderme e consequente resisténcia
mecanica (DE BEM et al., 2010). Os resultados mostram que mesmo nao havendo diferenca
estatistica entre os tratamentos, o efeito do hidrogel com nanoprata pode ser considerado
positivo, pois no GT a neovascularizacao foi similar ao processo fisioldgico normal visto no

GC.
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Tabela 9 - Valores médios e desvios padrao da neovascularizacao aos trés (P3), sete (P7) e
onze (P11) dias pds-operatérios, em feridas cutaneas de coelhos tratadas com
(GT) ou sem (GC) a implantacdo da membrana de hidrogel com nanoprata, no

periodo de 01 de agosto a 30 de agosto de 2016.

. Periodo de avaliacio
Grupo experimental

P3 P7 P11
GT 0+0 1,5+1,0 1,8 +0,8%*
GC 0+0 0,5+0,5 1,7+0,5%

* Estatisticamente diferente do P3, no mesmo grupo;
GT - Grupo tratamento;

GC - Grupo controle;

P3 - Periodo experimental de trés dias;

P7 - Periodo experimental de sete dias;

P11 - Periodo experimental de onze dias.
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Figura 10 - Fotomicrografia de duas das laminas, uma do GC (A), e a outra do GT (B),
aos 11 dias pds-operatdrios, com aumento de 20x, mostrando a intensidade de
vasos neoformados (setas), com pouca e grande quantidade, respectivamente.

Fonte: arquivo pessoal, HV-UFCG, Patos-PB, 2016.

O ndmero de camadas da epiderme no GC foi significativamente maior (P < 5) no
P7 que no P3 e o GT foi maior que o GC, no P3. Todas as demais comparacdes foram ndo

significativas (P > 5), (Tabela 10 e Figura 11). Este parametro foi considerado normal, tendo
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em vista que as médias dos ndmeros de camadas da epiderme estdo préximas as médias
encontradas do tecido integro (4 camadas). A diferenca estatistica encontrada mostra que o
hidrogel com nanoprata induz uma resposta mais precoce na formagao de camadas na pele,
sendo assim, um ponto benéfico para o processo cicatricial, conforme visto por Dellmann e
Brown (1982), afirmando que a pele possui camadas distintas, que representam uma barreira
natural entre o organismo e o meio externo, protegendo contra os agentes fisicos, quimicos
e microbioldgicos, além de ser distribuida em camadas, a medida que as mais superficiais
sdo eliminadas e as camadas mais profundas sdo restauradas por divisio celular. E
constituida por cinco camadas: germinativa, espinhosa, granulosa, licida e cérnea. Sendo a
camada germinativa a mais profunda, fazendo limite com a derme, e a camada cérnea a mais
superficial, proporcionando prote¢do contra traumas fisicos e quimicos, fornecendo uma

barreira contra a invasdo de microorganismos e d4gua (ARNOLD JUNIOR et al., 1994).

Tabela 10 - Valores médios e desvios padrdo do nimero de camadas da epiderme aos trés
(P3), sete (P7) e onze (P11) dias pés-operatérios, em feridas cutaneas de coelhos
tratadas com (GT) ou sem (GC) a implantacdo da membrana de hidrogel com

nanoprata, no periodo de 01 de agosto a 30 de agosto de 2016.

Periodo de avaliacao

Grupo experimental

P3 pP7 P11
GT 4 +£25# 724 43+338
GC 0,7+ 1,0 5,3+£2,9% 3,7+3,7

* Estatisticamente diferente do P3, no mesmo grupo;

# Estatisticamente diferente do GC, no mesmo momento experimental;
GT - Grupo tratamento;

GC - Grupo controle;

P3 - Periodo experimental de trés dias;

P7 - Periodo experimental de sete dias;

P11 - Periodo experimental de onze dias.
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Figura 11 - Fotomicrografia de duas das 1aminas, uma do GC (A), e a outra do GT (B), aos
7 dias pés-operatérios, com aumento de 40x, mostrando o niimero de camadas
na transi¢c@o da pele integra para a ferida cirdrgica, com 2 e 10 camadas (setas),

respectivamente. Fonte: arquivo pessoal, HV-UFCG, Patos-PB, 2016.
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5 CONCLUSAO

Os resultados obtidos neste estudo permitem concluir que a membrana de hidrogel
com nanoprata mostrou-se biocompativel e apresentou caracteristicas benéficas ao processo
inflamatorio, podendo ser utilizada no auxilio do processo de cicatrizacdo tecidual de feridas

cutaneas abertas, sem alteracdes indesejaveis.
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