Aragjo et al., / Revista Brasileira de Higiene e Sanidade Animal (v.9, n.2) 154-171, abr — jun (2015)

Revista Brasileira de Higiene e Sanidade Animal

Brazilian Journal of Hygiene and Animal Sanity
ISSN: 1981-2965

Atividade cicatrizante do oleo fixo de Ouratea spp.

Adjanna Karla Leite AraGjo**; Ana Débora Nunes Pinheiro®; Adriana da Rocha Tomé'; Selene
Maia de Morais'; Maria Liduina Maia de Oliveira®; Regina Célia Bressan Queiroz de
Figueiredo®; Diana Célia Sousa Nunes-Pinheiro®

Programa de P6s-Graduacio em Ciéncias Veterinarias, Faculdade de Veterinéria, Universidade Estadual
do Ceara (UECE), Campus do Itaperi, Serrinha, CEP: 60740-903, Fortaleza-Brasil.
Autor para correspondéncia: *diana.pinheiro@uece.br
?Programa de Pés-Graduacéo em Ciéncias Farmacéuticas, Universidade S&o Paulo (USP), Avenida do
Cafe, s/n, CEP 14040-903, Ribeirdo Preto-Sao Paulo, Brasil .
$Centro de Pesquisas Aggeu Magalhdes/FIOCRUZ, Universidade Federal de Pernambuco, Av. Professor
Moraes Rego, s/n - Campus da UFPE - Cidade Universitaria, CEP 50670-190, Recife-Pernambuco,
Brasil.

RESUMO: Avaliou-se o efeito do 6leo de Ouratea spp. (Batiputa) sobre a cicatrizacdo de feridas
cutaneas em modelos experimentais in vivo. O 0leo vegetal foi adquirido comercialmente em Fortaleza,
Ceara, Brasil, e analisado quimica e microbiologicamente. Camundongos (n=30) Swiss, machos, pesando
cerca de 30 gramas foram distribuidos em trés grupos (n=10): Grupo | tratado com NaCl a 0,9%; Grupo Il
tratado com dleo de Helianthus annus (grupo de referéncia) e Grupo Il tratado com 6leo de Ouratea spp.
Feridas cutaneas foram induzidas no dorso de todos o0s animais que receberam 100 pL de cada tratamento
aplicado na lesdo, diariamente, por 12 dias consecutivos. Parametros macroscopicos e a mensuracdo da
area da lesdo foram realizadas diariamente e fragmentos das lesGes foram coletados nos dias 2, 7 e 12
para avaliacdes histologicas. O 6leo de Ouratea spp. apresentou como principais constituintes os acidos
linoléico (40,88%) e oléico (28,29%). O 6leo de Ouratea sp. iniciou o processo de retracdo da area da
lesdo no 4° dia, enquanto que o 6leo de H. annus e NaCl a 0,9% iniciaram o processo de retracdo da area
da lesdo no 7° e 6° dia, respectivamente (p<0,05). O tratamento com o 6leo de Ouratea spp. apresentou
uma colagenizacdo mais acentuada quando comparado aos outros tratamentos (p<0,05). Estes efeitos
podem estar associados aos altos niveis de d6mega-6 e dmega-9 presentes nesse éleo. Concluiu-se que o
6leo de Ouratea spp. apresenta um grande potencial terapéutico para uso em cicatrizacdo cutanea.

Palavras-chave: Ouratea spp., Ochnaceae, acidos graxos, cicatrizacdo, feridas cutaneas

Wound healing activity of Ouratea spp. oil

ABSTRACT: This study evaluate the oil effects of Ouratea spp. on skin healing in experimental
models in vivo. The vegetable oil was purchased commercially in Fortaleza, Ceara, Brazil, and analyzed
chemically and microbiologically. The wounds were induced on the backs of mice divided into three
groups: Group | treated with NaCl 0.9%; Group 11 treated with oil of Helianthus annus (reference group)
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and Group Il treated with oil of Ouratea spp. All animals received 100 pL of each treatment applied to
the lesion daily for 12 consecutive days. The evaluations of the macroscopic parameters and the
measurement of lesion area were performed daily. Lesion fragments were collected on days 2, 7 and 12
for histological evaluation. Ouratea spp. oil presented as the main constituents linoleic (40.88%) and
oleic (28.29%). Ouratea spp. oil began the process of shrinkage of the lesion area on day 4, while the H.
annus oil and NaCl 0.9% started the process of shrinkage of the lesion area in the 7th and 6th,
respectively (p <0.05). The treatment with Ouratea spp. oil showed a more marked collagen when
compared to other treatments (p <0.05). This effect may be associated to the high levels of omega-6 and
omega-9 present in this oil. It was concluded that Ouratea spp. oil presents a great therapeutic potential to
treat cutaneous wound healing.
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INTRODUCAO As plantas medicinais mostram-se

Algumas plantas sdo fontes de Oleos
essenciais e Oleos fixos, importantes na
farmacologia e cosmética. Dentre  seus
componentes, destacam-se 0s acidos graxos
insaturados como agentes importantes na
modulacdo da resposta imune, participando
como componentes estruturais das membranas
biolégicas,  precursores de  mensageiros
intracelulares e fontes geradoras de ATP. Seus
produtos atuam em diversas etapas do processo
inflamatério como  contragdo  vascular,
quimiotaxia, adesdo, migracdo transendotelial,

ativacdo e morte celular (CARDOSO et al.,

2004).

promissoras no tratamento de varias doencas de
pele  especialmente feridas, cortes ou
queimaduras (GOVINDRAJAN et al., 2007).
Muitas plantas contendo dGleos fixos séo
relatadas por suas propriedades cicatrizantes por
apresentarem acidos graxos insaturados dmega-
3, 6mega-6 e dmega-9 (OLIVEIRA et al., 2014,
OLIVEIRA et al., 2013, OLIVEIRA et al., 2010;
DA SILVA QUIRINO et al., 2009).

Ouratea sp. (Ochnaceae), compreende
cerca  de 300  espécies  distribuidas
principalmente nos trépicos da América do Sul

(DE CARVALHO et al., 2002). No nordeste do

Brasil € conhecida popularmente por Batiputa,
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sendo utilizada pela populagdo na cicatrizagdo de
feridas. Este género € composto quimicamente
por flavondides e biflavondides, como também
por triterpenos, diterpenos, depsideos, ésteres
graxos e triglicerideos (VELANDIA et al., 2002;
FELICIO et al., 2004).

Devido a sua disponibilidade no Nordeste
Brasileiro e, mais especificamente, no Estado do
Ceard, as espécies de Ouratea sp., sdo bastante
utilizadas pela populacdo como tonicas e
adstringentes (O. castanaefolia, O. parviflora),
como anti-inflamatorias e em doengas da pele
(O. parviflora) e no tratamento de doengas
gastricas (O. spectabilis) (CORREA, 1975;
PAULO et al., 1986; FELICIO et al., 2004). O
extrato hexanico dos frutos do Batiputa
apresentou  atividades  antibacteriana e
antifangica (MARCOL et al., 1988). Mas, apesar
de ja serem utilizadas popularmente, ndo existem
trabalhos cientificos que comprovem o seu
potencial cicatrizante.

Portanto, o objetivo do presente trabalho
foi avaliar o efeito do 6leo de Batiputd (Ouratea

spp.) in natura sobre lesdes cutaneas induzidas

experimentalmente.

MATERIAL E METODOS
Oleo fixo de Ouratea spp.

O oleo fixo de Batiputd (Ouratea spp.)
foi adquirido comercialmente no Mercado Sé&o
Sebastido, situado na cidade de Fortaleza, no
Estado do Ceard, Brasil. O 0leo apresentava as
seguintes caracteristicas: coloracdo amarelo
translicido e odor sui generis. Os frascos
contendo o Oleo foram armazenados a 25°C,
temperatura ambiente, envolvidos em papel
laminado com a finalidade de proteger contra a
luminosidade excessiva. O 6leo de Ouratea sp
foi utilizado in natura conforme disponibilizado
comercialmente.

Analise quimica do 6leo de Ouratea spp.

A Cromatografia Gasosa Acoplada a
Espectrometro de Massa foi realizada no Parque
de Desenvolvimento Tecnologico (PADETEC),
situado na cidade de Fortaleza, no Estado do
Ceard, Brasil.

Previamente, o 6leo foi submetido a uma
reacdo de transesterificacdo de acordo com a
metodologia descrita por LIMA et al. (2007).
ApoOs este processo 0s esteres metilicos

recuperados foram submetidos a analise
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cromatografica gasosa. Para tanto, foi utilizado
um instrumento da Shimadzu modelo GCMS-QP
5050 sob as seguintes condigdes: coluna capilar
de silica fundida W Scientific DB-5MS (50 m x
0,25 mm); gas de arraste: He (1 mL/min);
temperatura do injetor: 250 °C; temperatura do
detector: 200 °C; temperatura da coluna: 35- 180
°C a 4 °C/min e depois 250°C/15 min; espectro
de massa: por impacto eletronico a 70 V. A
identificacdo dos constituintes foi realizada por
meio de busca em biblioteca de espectros de
massa do computador, tempos de retencdo e
comparacdo visual dos espectros de massa
obtidos com o0s publicados na literatura
(ALENCAR et al., 1984; ADAMS, 1989).
Animais

Camundongos Swiss machos, pesando 30
g foram adquiridos no Biotério de Criacdo e
mantidos no Biotério Experimental do Centro de
Pesquisas Aggeu Magalhdes, FIOCRUZ,
localizado na Universidade Federal de
Pernambuco, Recife, Pernambuco, Brasil. Os
animais foram alojados individualmente em
caixas de polietileno, permanecendo em

macroambiente controlado (fotoperiodo de 12 h

claro/escuro, temperatura 23+2°C e umidade

55+10%) com fornecimento de &gua e racdo a
vontade. Todos o0s procedimentos foram
realizados de acordo com as normas
preconizadas pelo Colégio Brasileiro de
Experimentagcdo Animal — COBEA e o protocolo
experimental foi aprovado pelo Comité de Etica
para o Uso de Animais (CEUA) da Universidade
Estadual do Ceara.
Protocolo Experimental

Os animais (n=75) foram distribuidos
aleatoriamente em trés grupos (n=15), que
receberam 0s seguintes tratamentos: Grupo |,
NaCl 0,9% (controle negativo); Grupo I,
Helianthus annus (Girassol, referéncia) e o Grupo
I1l, Ouratea spp.(Batiputa). Os 0leos foram
aplicados in natura dentro das lesbes. Os
tratamentos foram administrados em volume de
100 uL diariamente por 12 dias consecutivos. Os
animais  foram  anestesiados  por  via
intramuscular com cloridrato de xilazina 2% (10
mg/Kg) e cloridrato de quetamina 10% (115
mg/Kg), segundo HALL et al. (2001). Cada
animal foi submetido a tricotomia da regido
dorsal e posterior antissepsia utilizando
iodopovidona 1%. Em seguida, com auxilio de
um molde metalico vazado (&= 1,0 cm), a pele
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foi demarcada com caneta dermografica e a
ferida cutanea foi produzida pela inciséo da pele
através de lamina de bisturi nimero 15 e a tela
subcutanea divulsionada com tesoura de pontas
tipo fina/fina e pinca de disseccdo, até sua
resseccao.

Diariamente foi realizada a avaliagéo
macroscopica de cada lesdo, observando os
seguintes  parametros: edema, hiperemia,
exsudato, tecido de granulagéo e re-epitelizacéo,
e a mensuracdo da area com o auxilio de um
paquimetro digital. A reducdo da area da lesdo
foi calculada pela equacdo formulada por Prata
et al. (1988): A= [0.R.r, onde: A = area (cm?); R
= raio maior e r = raio menor.

Amostras do tecido lesionado foram
coletadas nos dias 2 (D2), 7 (D7) e 12 (D12) dos
tratamentos. Previamente, 0s camundongos
foram anestesiados, conforme previamente
descrito. As amostras teciduais foram fixadas em
formaldeido a 4% (v/v) preparado em PBS
0,01M, pH 7,2. Estas amostras foram submetidas
ao processamento histolégico de rotina. Foi
realizada a microtomia com secdes de 5
micrébmetros e, corados pela Hematoxilina-

Eosina e Picrosirius. Os tecidos foram avaliados

qualitativamente ao microscopio de luz em
magnificacdo de 400x e 1000x. Foram atribuidos
0s escores: ausente (-), discreto (+), moderado
(++) ou intenso (+++), para 0s seguintes
parametros: Células inflamatorias, Fibroblastos,
Hemécias, Edema, Congestdo, Tecido de
Granulacdo, Angiogénese, Organizacdo do
epitélio, Re-epitelizacdo, Queratina, Glandula
Sebacea e Foliculo Piloso. Todos os cortes
histolégicos foram avaliados de forma cega pelo
mesmo investigador.

A morfometria foi realizada com as
laminas coradas pelo Picrosirius e avaliadas
através de um microscépio e do software Qwin
(LEICA®) especifico. Os resultados foram
expressos em percentual.

Anélise Estatistica

Foi realizada uma analise descritiva dos
resultados. Para testar a suposicdo de
homogeneidade das varidveis envolvidas no
estudo foi aplicado o teste de Bartlett. Quando
observado o0 pressuposto de homogeneidade
entre as variaveis foi aplicado ANOVA e como
post hoc o teste de Tukey, e quando o
pressuposto ndo foi observado, utilizou-se a
ANOVA para variancias com diferengas, sendo
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0 teste Pair wise t-test como post hoc. E nos
casos em que as observagdes ocorreram ao longo
do tempo de forma dependente, o teste foi
aplicado levando em consideragdo o pareamento
dos dados. Todas as conclusdes foram tomadas
ao nivel de significancia de 5%.

RESULTADO

Anélise quimica do 6leo de Ouratea spp.

Os resultados da analise quimica do dleo
estdo descritos na Tabela 1. O resultado da
cromatografia gasosa acoplada em espectrometro
de massa atraveés do cromatograma encontra-se
no Gréfico 1. Os resultados demonstraram a
presenca majoritaria do acido linoléico (40,88%)
seguida do &cido oléico (28,29%) e de outros
constituintes em menores concentragdes.

Analise Histopatoldgica

Os parametros estudados e observados na
andlise histologica encontram-se na Tabela 2. No
2° dia, o grupo | (NaCl a 0,9%) e o grupo Il (6leo
de H. annus) apresentaram infiltrado de células
inflamatérias quando comparados ao grupo Il
(6leo de OQuratea spp.). A avaliacdo
histopatologica dos animais do grupo |
demonstrou a evolugdo normal do processo

reparativo. No 7° dia os animais dos grupos I, Il

e Il apresentaram tecido de granulagdo com
padrdo fibrovascular, colageniza¢do com epitélio
desorganizado e inicio de regeneragdo epitelial
nas bordas das lesdes. No 12° dia o Grupo I,
tratado com NaCl a 0,9%, apresentou fibras
colagenas organizadas. Os camundongos
tratados com o 6leo de H. annus (Grupo Il) e 0
6leo de Ouratea sp (Grupo Ill) apresentaram
caracteristicas histopatologicas semelhantes: re-
epitelizacdo, presenca de fibroplasia e fibras
colagenas (Figura 1).

O processo reparativo em todos 0s grupos
apresentou-se mais avancado nos grupos tratados
com os Oleos de H. annus e Ouratea spp. No
grupo tratado com Ouratea spp, as lesdes
apresentaram-se re-epitelizadas e com uma fina
camada de queratina. As analises revelaram que
0 tecido cicatricial apresentava-se com aspecto
fibroso com fibrilas de coldgeno em organizacgéo
e inicio de formacdo de anexos cutaneos (Figura
1).

Anélise Morfométrica

O percentual de colageno em funcéo dos
tratamentos esta apresentado na Figura 2. Em D2
0s grupos demonstraram relevantes quantidades
de colageno, sendo esta caracteristica mais
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evidenciada no Grupo I, quando comparado com

0s outros demais grupos analisados.

Com o decorrer dos dias, no Grupo |
(controle negativo) foi observada uma reducéo
gradativa e significativa quanto ao contetdo de
colageno depositado na lesdo, diferente dos
grupos Il e 11l que aumentou o percentual de

colageno.

Vale ressaltar que o Grupo Ill, tratado
com QOuratea spp., 0leo em estudo, apresentou
um percentual mais expressivo quando
comparado aos grupos controles em D12 (Figura

2).

Tabela 1. Composicdo quimica do Oleo fixo de
Ouratea sp.(Batiputd)

Pico Tempode  %Total  Constituinte
retencao
1 18.280 17,32 Acido
Palmitico
2 18.729 3,33 Acido
Palmitico
3 20.448 40,88 Acido
Linoléico
4 20.521 24,13 Acido Oléico
5 20.573 1,84  Acido Elaiclico
6 20.814 4,76 Acido Esteéarico
7 20.874 2,25 Acido
Linoléico-isso
8 20.952 4,16 Acido Oléico
9 21.218 0,91  Acido Esteéarico
10 23.142 0,42 Acido

Eicosanoico
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Gréfico 1. Cromatograma de ions totais (T1C) do 6leo de Ouratea sp. adquirido comercialmente.

Tabela 2. Parametros histolégicos do efeito cicatrizante do 6leo de Ouratea spp.

NaCl 0,9% H. annus Ouratea sp.
PARAMETROS HISTOLOGICOS D2 D7 D12 | D2 D7 D12 | D2 D7 D12
Linfocitos +++ - - + - - - - -
Células Inflamatérias: cutrofilos S S I -
" Mond6citos | - - - - - - - - }
Eosindfilos - - - - - - - - -
Edema - - - ++ - - + ++
Congestéo de vasos B - - - + - - ++ 4+t
Hemacias - - + - - - - - -
Tecido de granulagéo + + + - - - - .
Angiogénese + + + - - - . - 4+
Fibroblasto + ++ ++ ++ -+t |+ S
Fibras colagenas + - + | o | - ]
Epitélio desorganizado o 4 -+ o+ - . .
Epitélio em organizacéo B - - 4+ - - 4+ - -
Re-epitelizagéo B - ++ +++ - ++ +++ - -
Queratina B R R ++ - - - - -
Glandula sebacea B - - R - - - - -
Foliculo piloso ) . - +++ - - 4+ - -

Escores: ausente (-), discreto (+), moderado (++) ou intenso (+++).
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Figura 1. Aspecto histopatoldgico das feridas tratadas a base de dleos vegetais em diferentes dias sobre a
cicatrizagdo cuténea: Grupo I: NaCl 0,9% (A=D2, B=D7; C=D12); Grupo Il: H. annus (D=D2; E=D7,;
F=D12); Grupo Ill: Ouratea sp.(G=D2; H=D7; 1=D12). HE. Aumento de 10X. c= crosta; = queratina;

ep= epitélio; vs= vaso sanguineo; tg= tecido de granulacdo; ci= células inflamatorias; fb= fibroblastos.
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Grupo | : NaCl 0,9%
®m Grupo Il : H. annus

m Grupo Il : Ouratea sp.

Percentual de colageno (%)

Dias de Tratamento

Figura 2. Avaliagdo morfométrica da quantidade de coldgeno presente no tecido cicatricial em resposta

aos Oleos vegetais em diferentes dias de tratamento.

Avaliagdo macroscopica e mensuracdo da
area da leséo

A avaliacdo do processo cicatricial foi
realizada até o 12° dia. Foram avaliadas a
presenca ou auséncia de edema, hiperemia,
exsudato, tecido de granulagéo e re-epitelizacéo.
No 1° dia observou-se exsudato de caracteristica
sero-sanguinolenta, além da presenca de edema
nas feridas de todos os grupos (Figura 4). Em
relacio a presenca de edema, foi possivel
observar este parametro em todos 0s grupos até o
3° dia. A hiperemia foi observada nos grupos
experimentais até o 4° dia, sendo mais intensa no
Grupo I, NaCl 0,9%. A partir do 6° dia,

evidenciou-se a formacdo de crosta espessa e

irregular nos Grupos | e Il, e no Grupo Il a
formacdo de crosta espessa e uniforme. As
caracteristicas exsudativas da fase inflamatoria
foram  acompanhadas durante todo o
experimento, sendo visualizadas no Grupo | do
1° a0 5° dia e no Grupo Il do 2° ao 4° dia.
Nenhuma lesdo experimental apresentou
infeccdo com secrecédo purulenta.

No 9° dia, parte dos animais do Grupo Il
apresentou desprendimento das crostas. Os
animais dos grupos | e Il apresentaram crostas
nas feridas no 11° e 12° dia, respectivamente.
Durante o periodo avaliado, as crostas do grupo
Il apresentaram-se finas, secas e com aspecto

uniforme (Figura 4).
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No 7° dia, foi visualizada retracdo da somente observados no 12° dia. Quando foi
lesdo no grupo I11. No 9° e 10° dia, evidenciou-se realizada a mensuracdo desta é&rea, foram
desprendimento da crosta nos animais observadas diferencas estatisticas (p<0,05) entre
pertencentes aos grupos Il e 111, respectivamente, 0s grupos a partir do 6° dia no Grupo I, no 7° dia

porém o0s sinais de re-epitelizacdo foram no Grupo Il e no 4° dia, no grupo IlI. (Figura 3).

—e—Grupo I: NaCl 0,9% Grupo Il: H. annus —&—Grupo llI: Ouratea sp.

0,0 } } } } } } } } } . } . } . } f
DO D1 D3 D4 D5 D6 D7 D8 D9 D10 D11 D12
Tempo de tratamento (dias)

FIGURA 3. Efeito do 6leo fixo de Ouratea sp sob a area da lesdo ao longo dos dias.
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Figura 4. Evolucdo dos aspectos macroscopicos das lesdes cutaneas tratadas com 6leos vegetais em
diferentes dias. Grupo I= NaCl 0,9%: exsudato sero-sanguinolento (A), hiperemia (B), crosta espessa
hiperémica e irregular (C). Grupo Il= H. annus: formacéo de crosta e hiperemia (D), formag&o de crosta
uniforme (E e F). Grupo Ill= Ouratea sp: Crosta irregular (G), desprendimento da crosta (H), re-

epitelizacdo (). D2: A, De G; D7:B,Ee H; D12: C,Fe .
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DISCUSSAO

A cicatrizacdo é um processo complexo e
dindmico de restabelecimento das estruturas
celulares e, consequentemente, das camadas do
tecido epitelial. Este processo é realizado da
melhor forma possivel, a fim de se estabelecer
uma re-epitelizacdo mais proxima do seu estado
normal (KUMAR et al., 2006). A cicatrizacdo de
feridas envolve a organizacdo de células e sinais
moleculares, proteinas da matriz extracelular,
fatores de crescimento, citocinas e outros
mediadores, que regulam e modulam o processo
de reparacdo (MENDONCA & COUTINHO-
NETTO, 2009). Algumas plantas medicinais
intensamente utilizadas de maneira empirica
passaram a receber, atualmente, uma atencdo
cientifica e, o 6leo de Ouratea sp., popularmente
conhecido por Batiputa, é utilizado como agente
para diversas afec¢bes da pele, inclusive, para
feridas cutaneas (VELANDIA et al.,, 2002;
FELICIO et. al., 2004).

Algumas plantas sdo fontes de Oleos
essenciais e Oleos fixos, importantes na
farmacologia e cosmética. Dentre  seus

componentes, destacam-se 0s acidos graxos

insaturados como agentes importantes na
modulacdo da resposta imune, participando
como componentes estruturais das membranas
biolégicas,  precursores de  mensageiros
intracelulares e fontes geradoras de ATP. Seus
produtos atuam em diversas etapas do processo
inflamatério como  contragdo  vascular,
quimiotaxia, adesdo, migracdo transendotelial,
ativacdo e morte celular (CARDOSO et al.,
2004).

Devido a sua disponibilidade no Nordeste
Brasileiro e, mais especificamente, no Estado do
Ceard, as espécies de Ouratea sp., sdo bastante
utilizadas pela populacdo contudo, ndo existem
trabalhos cientificos que comprovem o seu
potencial para estabelecer uma cicatrizacdo
eficiente.

Para comparacao da eficacia do 6leo de
Batiputa, foi empregado o 6leo de H. annus, o
girassol, como tratamento de referéncia.
Segundo EURIDES (2006), este Oleo ja ¢
bastante utilizado em feridas abertas, atuando na
umidade local, promovendo um  menor

desconforto doloroso ao individuo. Neste

trabalho, quando observadas as respostas
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cicatriciais das feridas cutaneas em funcgédo dos
tratamentos utilizados, pode-se atribuir ao fato
de os Oleos apresentarem como componentes
mais abundantes os &cidos linoléico (6mega 6) e
oléico (6mega 9). DE NARDI et al. (2004) ao
pesquisarem a agdo destes &cidos no tratamento
de lesbes abdominais de um grupo de ratos,
descreveram que ambos o0s acidos tém
importante funcdo no processo inflamatorio, na
proliferacdo e modulacdo do crescimento celular,
sendo semelhante as agdes encontradas no
presente estudo.

Através das avaliagbes macro e
microscopicas, no decorrer do experimento,
foram caracterizadas as fases inflamatoria,
proliferativa e de remodelacdo da reparacdo
tecidual, mesmo que, histologicamente, estes trés
eventos interajam entre si (GHOSH & CLARK,
2007). Este tipo de interacdo também é descrita
por diversos autores (PAVLETIC, 1993;
FOSSUM et al.,, 1997; BOSQUEIRO et al.,
1999; CANDIDO, 2001; PEREIRA & ARIAS
2002, OLIVEIRA & NUNES-PINHEIRO,
2013).

A re-epitelizagcdo pode estar relacionada

ao aumento na quantidade de colageno, aumento

este, demonstrado na analise morfométrica.
Todos os grupos em estudo apresentaram uma
tendéncia ao aumento da deposicdo de colageno,
sendo que no decorrer do tratamento, o grupo
testado com o Oleo de Ouratea sp. apresentou
maiores quantidades da proteina (p<0,05) em
relacdo ao grupo tratado com NaCl 0,9% (D12).
O colageno é considerado o principal
componente que fortalece e suporta o tecido
extracelular, pois & composto de aminoacidos,
hidroxiprolina, e tem sido usado como um
marcador bioquimico tecidual (KUMAR et al.,
2006). A deposicdo de colageno, recém-
sintetizado no local da ferida, amplia a
concentracdo deste por unidade de éarea e,
portanto, aumenta a resisténcia a tracdo do
tecido, interferindo positivamente na contracéo
da area lesionada.

Durante todo o estudo, a retracdo da area
da lesdo foi acompanhada pela mensuracdo da
ferida ao longo de 12 dias, sendo observada a
reducdo da lesdo em todos os grupos. No estudo
proposto por MARQUES et al. (2004) sobre os
efeitos do uso do 6leo de H. annus no tratamento
in vivo em ferimentos experimentais de
cordeiros, foi observada uma grande quantidade
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de &cido linoléico nas feridas, o qual auxiliou o
processo de cicatrizacdo, demonstrando, desta
forma, a reducdo da &rea da lesdo. Quando
comparado com o presente trabalho, s&o
observadas respostas semelhantes quanto ao uso
do H. annus, entretanto, quando observada a
retracdo da &rea da lesdo no grupo testado com o
6leo de Ouratea spp., este demonstrou respostas
mais rapidas e, consequentemente, mais
eficientes.

Na avaliacdo histopatoldgica observou-se
um maior acumulo de células inflamatorias no
grupo tratado com o 6leo de Ouratea spp. 0 que
implica a expressdo de alguns fatores de
crescimento quimiotaticos para fibroblastos e
queratindcitos. BALBINO et al. (2005) afirmam
que estas células promovem deposicdo do tecido
de granulacdo e matriz extracelular, induzindo de
forma mais pronunciada a deposicdo das
proteinas da matriz extracelular (fibronectina e
tenascina-C).

CARDOSO et al. (2004) demonstraram
que a aplicacdo topica isolada de &cidos graxos
®-3, ®-6 e ®-9 sobre a cicatrizacdo de feridas
cuténeas alteraram a deposicdo de fibras do

tecido conjuntivo no sitio da ferida, sendo que o

tratamento com ®-9 induziu uma menor resposta
inflamatdria local e fechamento mais rapido da
ferida e inibiu a producdo de 6xido nitrico nas
primeiras horas. Por outro lado, o uso tdpico dos
acidos graxos -3 e ®-6 aumentou a producdo de
citocinas pro-inflamatérias no sitio de feridas,
estimulando o processo de cicatrizagdo cutanea
(McDANIEL et al., 2008).

Em conclusdo, o 6leo de Ouratea sp.
auxilia e acelera o0 processo de cicatrizagdo,
mostrando potencial terapéutico sobre as lesdes
cuténeas experimentais. Como as lesdes de pele,
particularmente as feridas, possuem grande
importancia clinica em funcdo da alta frequéncia
com que ocorrem, este estudo aponta
perspectivas para a utilizacdo do 6leo de Ouratea
spp. em ferimentos cutaneos. Além do mais, visa
desenvolver novos protocolos com o intuito de
verificar a concentracdo ideal do Oleo de
Batiputa para sua utilizacdo em ferimentos
cutaneos, podendo se constituir em pesquisa em
outros projetos.
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