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RESUMO

INTRODUCAO: A cicatrizagio de feridas é um processo complexo que envolve a organizacio de
células, sinais quimicos e matriz extracelular com o objetivo de reparar o tecido. Didaticamente esse
processo costuma ser dividido em trés fases: inflamatdria, proliferativa e de remodelaciao. . O
plasma atmosférico a frio (CAP) e o laser de baixa poténcia (LLLT) s@o duas tecnologias
inovadoras utilizadas no processo de cicatrizacio OBJETIVO: Comparar as duas técnicas na
cicatrizacdo de feridas cirdrgicas em porquinhos da india. METODOS: Foram feitas trés feridas
cirdrgicas em porquinhos da india, sendo uma funcionando como controle, uma tratada com o CAP
e outra tratada com o LLLT. No periodo de 3, 7 e 14 dias apds a execucdo das feridas, os animais
foram submetidos a avaliacdo macroscopica - através da taxa de retracdo - e microscopica, de forma
qualitativa a partir da avaliacdo das laminas elaboradas. RESULTADOS: As feridas tratadas com
CAP e LLLT apresentaram maior taxa de retracdo em relacdo ao controle nos dias 03 e 07, no
entanto ndo houve diferenca significativa no dia 14. Em relacdo a avaliacdo microscdpica, as
amostras tratadas com o CAP obtiveram reducdo significativa do tecido de granulagdo e maior
organizacio celular, em menor tempo. CONCLUSAO: O tratamento com o CAP e o LLLT
apresentou melhores resultados quando comparados ao controle. Na comparagdo entre os
tratamentos, o CAP mostrou promover uma maior reorganizacao celular em menor tempo.

Palavras-chave: reparo tecidual; tecido de granulagdo; reepitelizacao celular.
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1 INTRODUCAO

A cicatrizacdo de feridas € um processo complexo que envolve a organizacdo de células,
sinais quimicos e matriz extracelular com o objetivo de reparar o tecido. Em especial, as feridas
cronicas constituem um problema de saidde publica, acometendo por volta de 5% da populacao
adulta no ocidente e trazendo considerdvel custo para os sistemas de sadde, sendo de especial
aten¢do o estudo dos fatores que retardam ou dificultam esse processo (Oliveira, 2019). O processo
de cicatrizac@o envolve uma série de fases que necessitam funcionar perfeitamente para a reparacao
do tecido lesado.

O inicio do processo de cicatrizacdo, denominado hemostase, ocorre logo apds a lesdao, com
a formacdo de codgulo e vasoconstricao local. Nesta fase sdo liberados os fatores de crescimento
(TGF-B), fibroblastos e fatores de crescimento epitelial promovidos pelos tecidos ao redor da lesdo.
As plaquetas também estdo envolvidas nesse processo através da ativacdo dos fatores de
crescimento endoteliais e de fibroblastos. Em seguida, ocorre a fase de inflamacdo em que ocorre a
migracdo de células inflamatérias, como neutréfilos, linfécitos e mondcitos. Estes, sofrem
maturacdo e tornam-se macréfagos que irdo promover a liberagdo de fatores de crescimento para o
reparo epitelial, bem como fatores de inflamagdo, chamados citocinas. Por fim, ocorre o processo
proliferativo, fase final do processo de cicatrizacdo no qual a reepitelizacdo, a produgdo de coldgeno
e a formacao de novos vasos sanguineos se fazem presentes (Dubey, 2022).

O plasma atmosférico a frio (CAP) e a terapia com laser de baixa frequéncia (LLLT) sao
tecnologias que compartilham a caracteristica de formacdo de espécies reativas derivadas do
oxigénio (ROS) e do nitrogénio (RNS) em contato com o ar, a exemplo do 6xido nitrico (NO),
radicais hidroxila (OH). Estas substancias sdo responsdveis pela inativagdo bacteriana, bem como
pela interagdo com proteinas, células, tecidos e fluidos bioldgicos. Atuam também como segundos
mensageiros para os fatores de crescimento celular, fatores de crescimento derivados de plaquetas e
fatores produtores do crescimento do endotélio vascular. O NO particularmente possui funcdes
relevantes na cicatrizacdo ao promover a formacdo de novos vasos na angiogénese, além de

estimular a proliferacdo do endotélio vascular (Cheng, 2018). Assim, o objetivo do trabalho foi

comparar as duas técnicas na cicatrizagdo de feridas cirirgicas em porquinho da india.
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2 METODO

Foram utilizados 18 porquinhos da india, machos, saudaveis, 03 (trés) meses de idade e
pesando 650 a 750g. Os animais foram alojados em gaiolas individuais de 100x60x40 cm instaladas
no Centro de Multiplicacdo de Animais Silvestres (CEMAS) localizado na Universidade Federal
Rural do Semi-arido, campus Mossor6 — RN. A aprovacao para esses experimentos foi obtida junto
a Comissdo de Etica no Uso Animal (CEUA) da UFERSA (parecer n° 02/2022), e foram obedecidas
as diretrizes nacionais para o cuidado e uso de animais de laboratério (CONCEA, 2019). Durante o
experimento, animais receberam ragdo peletizada para a espécie e dgua ad libitum. Para a execugdo
das feridas, os animais foram pré-medicados. com cloridrato de xilazina (2,5 mg/kg) e cetamina (30
mg/kg) via intramuscular seguida da tricotomia na regido dorsal do animal. As feridas foram
realizadas utilizando um punch para bidpsia (Paramont- 4mm) que penetrou na pele do animal
atingindo até a derme, mediante prévia aplicacdo de lidocaina (2 mg/kg) por via subcutinea na
regido, para garantir analgesia local. Em cada animal foram realizadas trés feridas no dorso com
distancia de 20 mm entre elas, sendo uma tratada com o LLLT, outra sendo o controle e a ultima
recebendo aplicacdo do CAP no modo pulsado, frequéncia de 10Hz. O tratamento foi efetuado no
momento imediato apds a inducdo da ferida cirdrgica durante trés dias seguidos, sendo os animais
acompanhados ao total por 14 dias. Para avaliacdo da taxa de retracdo, realizaram-se imagens das
feridas as quais foram observadas a presenca de exsudato, tecido de granulagcdo e epitelizagao,
sendo a evolugdo da retragdo obtida através do software Image pro plus v. 4.5. Para avaliacdao da
reacdo tecidual, no periodo de 3, 7 e 14 dias apds a execucdo das feridas, os animais sofreram
eutandsia e posterior coleta das feridas. Os fragmentos obtidos foram mantidos em paraformaldeido
a 4.0% por 12h e em seguida submetidos ao processamento histolégico padrao (Siviero, 2013).
Ap6s obtencdo das laminas, as amostras foram coradas em hematoxilina e eosina (HE), com a
finalidade de analisar qualitativamente o tecido de granulacdo e reacdo inflamatdéria em microscopio

de luz.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO
As feridas tratadas com CAP e LLLT apresentaram maior taxa de retracdo em relagcdo ao

controle nos dias 03 e 07, no entanto nao houve diferenca significativa no dia 14. Em relag@o aos

rvou-se uma maior taxa de retracao significativa apenas no dia 03 (Figura 1). Esse
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efeito do CAP pode estar associado a reducdo do tempo da fase inflamatéria como descrito por
Nakajima, 2014. A auséncia de efeito dos tratamentos na taxa de retragdo das feridas no dia 14,
pode estar relacionada as aplicacdes de CAP e LLT que ocorreram apenas nos trés primeiros dias.
Em relatos anteriores, aplicacOes dessas ferramentas ocorreram em média por cinco dias, conforme
mostraram Rad & Davani (2020) e Silveira (2009). Quanto a avaliagdo microscépica, as amostras
obtidas trazem uma intensa concentracdo de tecido de granulacdo nos dias iniciais da obtengdo da
ferida - dias 03 e 07 - das amostras tratadas com o LLLT, sendo obtida uma redugio significativa a
partir do dia 14, associada a uma maior organizacdo da epiderme e maior evidéncia do estrato
corneo formado. Embora de forma discreta, ainda é possivel visualizar a presenca de tecido de
granulacdo nas amostras obtidas do dia 21. Tal caracteristica difere das amostras tratadas com o
CAP, visto que ocorre reducao significativa do tecido de granulagido e maior organizacao celular de
epiderme e estrato corneo ja em amostras obtidas do dia 07. Quanto aos fragmentos ndo tratadas,

ocorre uma maior presenca do tecido de granulacdo mesmo em amostras obtidas do dia 21.

Figura 1 — Taxa de retracdo das feridas durante cicatrizagdo. CTRL= Controle. L= laser e P= CAP pulsado. * p<0,05,
** p<0,001 e **** p<0,0001.
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A andlise qualitativa evidencia que em ambos 0s tratamentos ocorre uma redugdo do tecido
de granulacdo e uma reorganizac¢do do tecido de forma mais precoce em comparagdo as amostras

que ndo receberam tratamento.

4 CONCLUSAO

O trabalho mostrou que houve uma aceleragdo na taxa de retragdo das feridas cirdrgicas
realizadas em porquinhos da india que foram submetidas ao tratamento com o CAP e o LLLT,
especialmente do CAP no inicio do processo de cicatrizacdo. Em relagdo a anélise microscépica, o
trabalho mostrou que houve uma menor presenca do tecido de granulacdo nas amostras tratadas
com o CAP e uma organizacdo da estrutura celular mais precoce em relagdo as amostras tratadas
com o LLLT e que ambas apresentaram uma reorganizacdo tecidual mais precoce quando

comparadas com as amostras ndo tratadas.
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