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RESUMO

O processo de cicatrizagdo vem sendo estudado durante anos, a fim de encontrar alternativas e
substancias que possam auxiliar este processo. O omento possui propriedades relacionadas a
drenagem linfatica, angiogénese, adesao, hemostasia e armazenamento de gordura. Neste sentido,
este estudo objetivou a avalia¢do da viabilidade da omentalizacdao em feridas cutaneas induzidas em
ratos Wistar. Foram utilizados 15 ratos, machos, higidos com peso entre 200 a 250g submetendo-os a
duas incisOes: a Ferida Controle tratada com solucdo fisioldgica a 0,9% e a Ferida Teste tratada com a
omentaliza¢do. Os animais foram subdivididos em trés subgrupos para realizacdo da biépsia nos dias
3, 7 e 14 pods-operatdrios. Avaliaram-se as feridas microscopicamente nos periodos pré-
determinados, realizando-se cortes histoldgicos corados por Hematoxilina Eosina (H.E) e Tricomico
de Masson (T.M). As altera¢des histopatoldgicas resumem-se em elementos celulares inflamatdrios
incluindo fibroblastos, colagenizacdo (fibras coldgenas), células inflamatdrias e epitelizacdo. As
Feridas Controle apresentaram melhores resultados na epitelizacdo e colageniza¢do, apesar das
Feridas Teste apresentarem maior nimero de fibroblastos em todas as fases do estudo (3°, 7° e 14°
dias pds-operatdrio). Assim, a cicatrizacdo por omentalizacdo ndo se mostrou mais efetiva que o
tratamento farmacoldgico, visto que se observou um retardo do processo de cicatrizacdo das
Feridas Teste.

PALAVRAS-CHAVE: Cicatriza¢do. Ferimentos e Lesdes. Omento. Ratos.

INTRODUCAO

A pele é responsavel pela primeira barreira de protecdo do organismo contra agentes externos e por
isso estd sujeita a constantes agressoes, tornando sua capacidade de reparacdao muito importante
para a sobrevivéncia (ARAUJO, 2010). O processo de reparacdo tecidual é dividido em fases, de
limites ndo muito distintos, mas sobrepostas no tempo: hemostasia; fase inflamatdria; formacao do
tecido de granulacdo, com deposicdo de matriz extracelular (coldgeno, elastina e fibras reticulares) e

remodelacdo (MENDONCA, COUTINHO-NETTO, 2010).

Sabe-se que vdrios fatores, locais e sistémicos afetam adversamente a cicatrizacdo das feridas

(FERREIRA et al., 2008). O omento tem sido empregado em diversas utilizagdes cirdrgicas como
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defeitos de preenchimento, zonas de elevado risco de infecao pds-operatdrio e na reconstrucao de
paredes quando had risco de isquemia (KOPPE et al., 2014). Além disso, essa estrutura tem relacdo
direta sobre drenagem linfética, angiogénese, adesao, hemostasia e armazenamento de gordura,
além do uso de retalhos omentais em cicatrizacdo de feridas crénicas e tratamento de lesdo aguda

da medula espinhal (KARL e DUPRE, 2012)

No entanto, estudos utilizando o omento no auxilio de cicatrizacdo de feridas cutaneas sdo escassos
e os existentes revelam boa resposta terapéutica e resultados favoraveis, sendo visualizado melhora

e até mesmo cicatrizacdo completa em feridas cronicas (FERREIRA et al., 2008)

OBJETIVOS

Avaliar a viabilidade da omentaliza¢ao em feridas cutaneas induzidas em ratos Wistar.

MATERIAIS E METODOS

O presente estudo foi realizado utilizando-se ratos provenientes do Biotério do Centro Universitdrio
de Patos de Minas — UNIPAM, Patos de Minas, MG. Os animais foram acondicionados em mini-
isoladores, contendo um rato cada, acoplados a uma rack ventilada. A alimenta¢do e dgua foram
fornecidas ad libidum. A cama foi de maravalha de pinus. O projeto foi executado apds a aprovacao

do CEVUA.

Foram utilizados 15 ratos, higidos, machos as 45 dias de vida com peso variando de 200 a 250
gramas. Estes foram submetidos a duas incis6es sendo a primeira a Controle, tratada com solucao
fisiolégica a 0,9% e a segunda a Teste, a qual foi tratada com omentalizacdo cirdrgica. Os animais
foram divididos em trés grupos compostos por cinco animais cada sendo: G1 -biopsiado ao 3° dia pds
omentalizagao, o G2 - aos sete dias do procedimento cirdrgico e o G3 - aos 14 dias apds a

omentalizagdo.

Apds contencao manual, os animais foram submetidos a anestesia dissociativa injetdvel, utilizando
midazolan 2mg/kg, cloridrato de xilazina 1omg/kg e cloridrato de cetamina 70mg/Kg, por via

intraperitoneal (IP). Foi realizada a analgesia com tramadol 8mg/kg via subcutdnea (SC).

13 ANAIS DO COMED
V. 4, PATOS DE MINAS, 2019




Em seguida os animais foram posicionados e foi realizada ampla tricotomia, na regidao ventral.
Posteriormente, foi realizada antissepsia do campo cirdrgico com iodo povidona a 0,2%. Foi realizada,
entdo as dreas das incisdes circulares em hipocdndrio e flanco direito dos animais utilizando-se um
key punch de 1cm de diametro. Seguindo a demarcacao foram realizadas as incisdes circulares nas
areas delimitadas transpassando a pele e o subcutaneo, realizando a exérese do fragmento da pele,

expondo a fascia dorsal muscular.

Realizou-se também laparotomia com incisao pré-umbilical de aproximadamente 3 centimetros.
Incidiu-se pele, subcutdneo, linha alba e peritonio com auxilio de bisturi (cabo n° 3 e [dmina n° 15). O
omento foi identificado e exteriorizado através da incisdo, abrindo-se um tdnel subcutaneo entre a
laparotomia abdominal até a regido do hipocéndrio direito, local da ferida teste. A musculatura foi
fechada com ponto chuleio simples com fio poligalactina 910, 3-0. A sutura de pele deu-se com

chuleio simples com fio nylon, 3-0. A regido foi coberta com gaze estéril.

O omento foi entdo suturado no tecido subcutaneo e nas bordas da ferida previamente realizada
com pontos simples interrompidos, com fio poligalactina 910, 3-0. Em seguida, os animais foram
devidamente identificados com uso de brincos de metal e colocados em minis isoladores individuais.
O curativo tdépico nos animais foi realizado diariamente, sempre no mesmo periodo e pelo mesmo
pesquisador sem necessidade de anestesia. O rato foi submetido a dois curativos: a Ferida Controle e
a Teste foram tratadas com solucao fisiolégica 0,9% e curativo com bandagem compreensiva, feita
com crepom e esparadrapo para fazer a imobilizacdao desta. Nos trés primeiros dias do pds-
operatdrio foi administrado dipirona sddica na dose de 300mg/kg, por via subcutanea, uma vez ao

dia, para analgesia e controle da dor.

Findado o 3° 7° e 14° dia pds-incisdo, os animais de cada grupo foram submetidos a biopsia da
ferida/cicatriz, utilizando-se bisturi n°3 por meio de uma incisdo eliptica retirando-se todo o tecido
cicatricial. A amostra foi armazenada em frasco devidamente identificado e fixada em solucdo de
formaldeido a 10% tamponada. Os fragmentos das biopsias foram encaminhados ao Laboratdrio de
Histopatologia do Centro Clinico Veterindrio (CCV). Imediatamente apds a biopsia e com os animais
ainda sob anestesia, os mesmos foram colocados em cédmera de CO2 a 5L/min por 10 minutos, para

realizacao da eutanasia.

As amostras histopatoldgicas foram desidratas e emblocadas em parafina. Em seguida, foram

realizados os cortes histoldgicos com s5um de espessura e fixadas nas laminas. Apds, as laminas
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foram coradas com Hematoxilina Eosina (HE) para avaliar globalmente o tecido e pelo Tricomico de

Masson (TM) para avaliacdo das fibras coldgenas.

Nas observa¢des de microscopia dptica, em lentes de 40X e 100X, foram avaliados fibroblastos e a
colagenizacdo (fibras coladgenas), em que foram atribuidas trés graduagées pelo método de cruzes: o
ausente, + moderada e ++ acentuada. Referente a presenca de células inflamatdrias, sendo realizada
a média entre 10 campos. A avaliagdo da organizacdo das fibras coldgenas deu-se em:
desorganizadas, organizadas parcialmente ou completamente. Para a reepitelizacao tecidual: o

ausente, + parcial e ++ completa.

RESULTADOS

De acordo com as andlises histopatoldgicas, especificamente a presenca de células inflamatdria no
grupo com 3 dias de cicatrizacdo (G1), ndo foi demonstrado diferenca significativa do nimero de
células inflamatdrias nas Feridas Teste e Controle nos dois grupos analisados (Tabela 01). Entretanto
ao avaliar G2 e G3, estes mostraram que na Ferida Teste houve maior presenga de células

inflamatdrias.

Tabela o1- Média, desvio padr@o e mediana da média de 10 campos de células inflamatdrias
observadas nas Feridas Controle e Teste ao 3°, 7° e 14° dia, Patos de Minas, MG, 2018.

Média de Células Inflamatdrias

Grupos Mediana Desvio Padrao Média
3 dias (G1) - Ferida Teste 5,8 1,41 5,0
3 dias(G1) - Ferida Controle 4,0 1,69 4,0
7 dias (G2) - Ferida Teste 7,1 2,51 6,0
7 dias (G2) - Ferida Controle 2,8 0,31 3,1
14 dias (G3) - Ferida Teste 3,5 0,76 4,0
14dias (G1) — Ferida Controle 1,1 0,25 1,2

Além disso, as Feridas Teste mostraram-se com maior nimero de fibroblastos do que nas
encontrados nas Feridas Controle em todas as fases do estudo (3°, 7° e 14° dias pds operatdrio),
como demonstrados na Tabela 2. Conforme Huyghe (2015) o omento possui células que apresentam
fatores pré-angiogénicos, como os fatores de crescimento de fibroblastos e o vascular endotelial

assim como promovem angiogénese in vivo, 0 que contribui para uma mais rapida revascularizacao.
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Tabela 02- Média, desvio padrao, coeficiente de variacao e mediana da média de 10 campos de
fibroblastos observadas nas Feridas Controle e Teste ao 3°, 7° e 14° dia, Patos de Minas, MG, 2018.

ANALISE DE QUANTIDADE DE FRIBLOBLASTOS

DESVIO
GRUPOS PADRAO MEDIANA MEDIA
3 dias (G1) - Ferida Teste 1,414213562 6 7,0
3 dias(G1) - Ferida Controle 2,236067977 3 3,0
7 dias (G2) - Ferida Teste 1,414213562 6 7,0
7 dias (G2) - Ferida Controle 3,633180425 5 6,2
14 dias (G3) - Ferida Teste 4,494441011 5 7,2
14dias (G1) - Ferida Controle 0,894427191 4 6,4

Sobre a colagenizacdo, no 3° dia teve um discreto aumento bioldgico na Ferida Teste quando

comparado a Ferida Controle, mas quando avaliado o 7° e 14° dias, observou-se uma inversdo, onde a

Ferida Controle se sobressaiu, demonstrando maior quantidade de fibras de colageno (Tabela 3).

Tabela 03- Média, desvio padrao, coeficiente de variacao e mediana da média de 10 campos de
coldgeno observadas nas Feridas Controle e Teste ao 3°, 7° e 14° dia, Patos de Minas, MG, 2018.

Analise de Fibras Colagenas

Grupos Desvio Padréo Mediana Média
3 dias (G1) — Ferida Teste 0,547722558 5 48
3 dias(G1) — Ferida Controle 1,923538406 2 2,8
7 dias (G2) — Ferida Teste 0,836660027 2 1,8
7 dias (G2) — Ferida Controle 0,836660027 3 3,2
14 dias (G3) — Ferida Teste 3,563705936 4 5,8
14dias (G1) — Ferida Controle 1,303840481 7 7.2

Referente a epitelizacdo, no 3° dia (G1), a Ferida Controle apresentou uma resposta melhor do que na

Ferida Teste. J4 no 7° dia (G2) tanto a Ferida Controle quanto a Ferida Teste, apresentaram

epitelizacdo parcial de 100% dos animais. No 14°dia (G3) a Ferida Controle se sobressaiu novamente

sobre a Ferida Teste, tendo epitelizacao completa em 80% dos animais enquanto a Ferida Teste

demonstrou em apenas 60% dos mesmos. Essas alteragdes encontram-se descritas na Tabela 4.
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Tabela 04 - Frequéncia relativa (%) referente a Epitelizacdo observadas nas Feridas Controle e Teste
ao 3°, 7° e 14° dia, Patos de Minas, MG, 2018.

Tempo pOs-
Epitelizacao

cirdrgico

3°dia Ausente Parcial Completa

Controle 80% 20% 0%

Teste 90% 10% 0%

7° dia Ausente Parcial Completa

Controle 0% 100% 0%

Teste 0% 100% 0%

14° dia Ausente Parcial Completa

Controle 0% 20% 80%

Teste 0% 40% 60%
DISCUSSAO

Conforme Doom et al. (2014), as propriedades imunitdrias e de fatores angiogénicos e neutrétréficos
do omento deveriam gerar uma melhor resposta cicatricial, com menor ndmero de células
inflamatdrias. Entretanto, os dados do presente estudo demonstraram que independentemente
dessas caracteristicas do omento, 0 mesmo apresentou maior grau de inflamac¢dao em todas as fases
de cicatrizacao, quando comparado a cicatrizacdo da ferida controle. Além disso, sabe-se que o
coldgeno é a proteina mais abundante do tecido conjuntivo em fase de cicatrizacdo segundo
Oliveira, Soares e Rocha (2010), Barros et al. (2015) e Moresk, Mello e Bueno (2018). A ativacdo dos
fibroblastos para sintetizar o coldgeno é derivada de fatores de crescimento e das prdprias
condi¢bes metabdlicas da ferida. Portanto, o menor valor encontrado nas Feridas Teste, é prejudicial

ao processo de cicatrizacdo, atrasando o mesmo.

Avaliando todos os dados descritos, observou-se que mesmo com o maior nimero de fibrinogénios
encontrados, houve um atraso no processo de cicatrizacdo das Feridas Teste quando comparadas a
Controle. Este fato deve-se provavelmente ao trauma constante (ciclo prurido-arranhdo) sobre a
mesma, o qual desencadeou aumento da liberacdo de células inflamatdrias. Esta hipdtese é
refor¢ada pelo fato de que quando avaliada a produgao de fibras de colageno, as feridas Teste do 3°
dias, se mostraram com resultado superior as das feridas Controle, o que € o esperado, visto que o
fibrinogénio atua diretamente na produ¢do do coldgeno, e esse se encontrou aumentado durante

todo o estudo.

Entretanto, houve uma diminuicdo da producdo das fibras de coldgeno conforme foi ocorrendo a

manutencdo das células inflamatdrias, mostrando que a persisténcia da inflamagdo prejudicou a
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producdo destas. Isso justificaria o porqué de mesmo a Ferida Teste ter apresentado um maior valor
de fibrinogénio ela ndo ter apresentado uma evolucao satisfatdria, resultando em atraso da

epitelizagdo.

CONCLUSAO

A cicatriza¢do por omentaliza¢do ndo se mostrou mais efetiva que o tratamento farmacolégico para
cicatrizagdo de feridas, uma vez que se observou um retardo da processo de cicatriza¢do das Feridas

Teste.

Sugerem-se estudos futuros com diferentes locais de acessos para realiza¢dao da ferida associada ao

flap de omento.
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