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RESUMO

Dissertacdo de Mestrado
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ACUCAR GRANULADO OU GEL NO TRATAMENTO DE FERIDAS EM CAES

Autora: Gabriele Maria Callegaro Serafini
Orientador: Joao Eduardo Wallau Schossler

Data e Local de Defesa: Santa Maria, 27 de fevereiro de 2012.

O acucar é um dos produtos mais utilizados para tratamento de feridas em
medicina veterinaria. Sua principal vantagem € o efeito higroscépico nos tecidos e
morte das bactérias por plasmdlise, tornando-o um bactericida pelo efeito fisico
realizado, sem levar a resisténcia bacteriana, como poderia ocorrer na terapia
antibiética. O objetivo desse experimento foi comparar a evolucdo cicatricial de
feridas cutdneas com o uso tépico de acucar na forma granulada e na forma de gel.
Para tal, foram tratadas 16 feridas de caes, onde oito receberam tratamento com
acucar granulado (grupo A) e oito com gel de acucar (grupo G). Avaliagcbes como
mensuracdes das areas das feridas, culturas bacteriologicas e observacdo quanto
ao aspecto das lesdes foram realizadas semanalmente desde o momento do
atendimento até a formacéo de tecido de granulacdo suficiente para suspender o
uso dos produtos. Na comparacdo da diminuicdo da area entre 0s grupos nao se
observou diferenca estatistica em nenhum momento. Entretanto, quando as areas
foram analisadas nos intervalos de cada grupo, pbde-se perceber diminuicdo
estatisticamente significativa entre os dias 1 e 14 e 7 e 14 no grupo tratado com
acucar. No grupo tratado com gel, além desses intervalos, também se percebeu
diminuicdo significativa entre os dias 1 e 7. Com relagdo a frequéncia de cultura
bacteriol6gica negativa, ndo houve diferenca estatistica entre os grupos, nem nos
diferentes momentos de cada grupo. O tempo para completa formacao de tecido de
granulacdo variou entre sete e 14 dias em ambos os grupos. Quanto a
aplicabilidade, o gel demonstrou melhor adesédo nas feridas e preenchimento do
produto no subcutaneo de forma mais efetiva que o acucar granulado. Conclui-se
que tanto o gel quanto o acucar foram efetivos na cicatrizacdo das feridas dos
animais desse experimento, sendo que o gel demonstrou precocidade na retracao
cicatricial nos primeiros sete dias.

Palavras-chave: cicatrizacdo; lesfes cutaneas; resisténcia bacteriana.
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Sugar is one of the most widely used products in the treatment of wounds in
veterinary medicine. Its main advantage is the hygroscopic effect on tissues and the
bacterial death by plasmolysis, making it a bactericidal agent due to the physical
effect observed, without leading to bacterial resistance as it might occur with
antibiotic therapy. The objective of this experiment was to compare cicatricial
evolution in cutaneous wounds with the topical use of sugar both granulated and in
the form of a gel. For such, 16 canine wounds were treated, where eight received
treatment with granulated sugar (group A) and eight with sugar gel (group G).
Evaluations such as mensurations of the wounded areas, bacteriological cultures and
observation of the aspect of the lesions were done weekly from the moment of the
first examination until the formation of enough granulation tissue to suspend the use
of the products. When comparing the decline in the area between groups no
statistical difference was observed at any time. However, when the areas were
analyzed in each group's interval, it was possible to notice a statistically significant
decline between days 1-14 and 7-14 in the group treated with sugar. In the group
treated with the gel, beside those intervals, a significant decline was also noticed
between days 1-7. In terms of the frequency of negative bacteriological culture, there
was no statistical difference between groups, not even in the different moments of
each group. The time taken for the granulation tissue to be fully formed varied from 7
to 14 days in both groups. As to applicability, the gel showed better adhesion to the
wounds and filling of the product subcutaneously more effectively than the granulated
sugar. The conclusion reached is that both the sugar and the gel were effective in
healing the animals' wounds in this experiment, the gel having demonstrated
precocity in cicatricial retraction in the first seven days.

Keywords: wound healing; cutaneous wounds; bacterial resistance.
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1. INTRODUCAO

A pele € o maior 6rgdo do corpo e representa a barreira fisica entre o
ambiente e o organismo (JONES et al., 2000). Suas func¢des incluem protecao ao
corpo contra o atrito e perda de agua por evaporacdo, comunicacdo com o ambiente
devido as terminacbes nervosas, termorregulacdo, formacdo de vitamina D3,
excrecdo de varias substancias através das glandulas sudoriparas e desempenho
nas respostas imunitarias do organismo aos alérgenos que entram em contato com
ela (JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2004).

A pele é composta por duas camadas principais, a epiderme e a derme, e
uma terceira camada variavel, o subcutaneo. A epiderme é a camada epitelial da
superficie que estd em contato com o ambiente externo. Invaginacdes desta camada
produzem as glandulas sudoriparas, os foliculos pilosos e outros anexos
epidérmicos. A derme € uma camada média de sustentacdo que contém 0s anexos
cutaneos, 0s vasos sanguineos, 0s nervos e os terminais nervosos. O subcutaneo é
a camada mais profunda, que varia em tamanho e conteudo, sendo em geral
composta principalmente por tecido adiposo (STEVENS; LOWE, 1995).

As feridas correspondem a uma ruptura da continuidade normal da estrutura
corpérea e podem ser classificadas quanto a apresentacao clinico-cirargica, tempo
de exposicdo e contaminacao bacteriana (WALDRON; ZIMMERMAN-POPE, 2007).

A cicatrizacdo pode ocorrer por primeira intencdo quando a ferida é
considerada limpa, com perda minima de tecido, reduzido potencial de infeccdo e
possibilidade de aproximacéo das bordas da lesédo por suturas. O fechamento por
segunda intencdo esta relacionado a ferimentos infectados e a lesées com perda
acentuada de tecido, onde nao é possivel a aproximacao das bordas. Este processo
envolve uma producdo maior de tecido de granulacdo e maior tempo para a
contracdo e epitelizagcdo da ferida (BLANCK et al.,, 2008). Ja no fechamento por
terceira intencdo a ferida € deixada aberta por um determinado periodo, funcionando
como cicatrizagdo por segunda intengcdo, sendo suturada posteriormente, como
cicatrizagdo por primeira intencdo. Este procedimento é empregado geralmente nas

feridas cirargicas com infecgéo (BLANES et al., 2004).



11

7z

O processo de cicatrizacdo é universal e apdés o ferimento ocorre uma
sequéncia de reacdes fisicas, quimicas e bioldgicas cuja finalidade € reconstituir a
continuidade tecidual que foi interrompida (MODOLIN; BEVILACQUA, 1985). Esse
processo € dividido em inflamacéo, debridamento, reparo e maturacdo e embora
sejam eventos distintos, a cicatrizagdo é dindmica, de forma que esses eventos
ocorrem simultaneamente (HEDLUND, 2008).

A utilizacdo do acgUcar para o tratamento topico de feridas € considerado
rotineiro (BIONDO-SIMOES et al., 1993). Suas vantagens incluem diminuicdo do
edema local, reducéo na congestao vascular dos tecidos perilesionais, melhorando
sua oxigenacgao e irrigacao, desbridamento dos tecidos mortos e desvitalizados
através da degradacao de fibrina, estimulacdo de macrofagos, maturacdo do tecido
de granulacdo, ndo possui acdo residual e ndo é absorvido pela lesdo (HADDAD et.
al., 1983).

Seu uso é feito nas fases iniciais da cicatrizacdo e a aplicacdo nas feridas
pode ser feita de diferentes modos, sendo o agente utilizado na forma pura
granulada ou misturado a outras substancias, como agua e antissépticos, tais como,
iodo-polivinilpirrolidona, diacetato de clorexidina, dimetilsulféxido, nitrofurazona ou
agua oxigenada (ARCHER et al., 1990).

Entretanto, o acucar granulado tem seu uso limitado pela impossibilidade de
preenchimento total da area afetada em feridas com pequeno orificio de abertura
associada ao despregueamento do subcutaneo, formando feridas em “tuneis” ou em
locais de dificil aderéncia dos granulos, como regido perineal e proeminéncias
Osseas. Neste contexto, o gel de acUcar representa uma alternativa plausivel,
reunindo os beneficios obtidos com o uso do acucar granulado e oferecendo melhor
aplicabilidade devido a caracteristica de sua apresentacao.

Diante disso, 0s objetivos desse trabalho foram:

- comparar o tratamento topico de feridas em cdes com acucar granulado
puro ou gel de agucar;

- avaliar clinicamente a evolucdo cicatricial até a formacdo de tecido de
granulacéo de feridas em caes tratados com gel de agucar ou agucar granulado para
identificar os efeitos do mesmo e monitorar o tempo de ocorréncia da granulagéo;

- analisar amostras microbiol6gicas coletadas das feridas antes e durante os

tratamentos.



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1Pele

A pele é um 6rgdo extenso que recobre o exterior do corpo, variando sua
estrutura de um local para outro de acordo com suas funcbes especificas
(STEVENS; LOWE, 1995). Dentre essas func¢des, quatro sao consideradas as
principais: protecdo, sensibilidade, termorregulacdo e fungdes metabdlicas
(BURKITT et al., 1994).

A pele é constituida por uma porcao epitelial, a epiderme e uma porcao
conjuntiva, a derme. Abaixo e em continuidade com a derme esta a hipoderme
(subcutaneo), que nédo faz parte da pele, apenas lhe serve de unido com os 6rgaos
adjacentes (JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2004).

A epiderme é a camada mais superficial da pele e é composta por epitélio
pavimentoso estratificado, composto principalmente de ceratindcitos e contendo
pequeno numero de células de Langerhans dendriticas, melanécitos, células de
Merkel e linfécitos migratérios. Com base no processo de diferenciacdo e aspecto
morfolégico dos ceratindcitos, a epiderme é dividida em quatro camadas: camada
cornea (mais superficial), camada granulosa, camada espinhosa e camada basal
(JONES et al., 2000). Os anexos cutaneos, como o0s pelos, glandulas sebéaceas e
sudoriparas sdo derivados da epiderme e sua distribuicdo, disposicdo e estrutura
variam de uma parte da pele para outra (BURKITT et al.,1994).

A derme é o tecido de sustentacdo sobre o qual a epiderme se assenta e
dentro do qual estdo situados 0s anexos epidérmicos, 0S vasos sanguineos, 0S
nervos e a drenagem linfatica. A derme é dividida em derme papilar (mais
superficial) e derme reticular. Enquanto a derme papilar possui delicadas fibras de
colageno e elastina, a derme reticular constitui a maior parte da derme e é composta
por colageno denso e longas fibras espessas de elastina (STEVENS; LOWE, 1995).

A hipoderme compde-se, predominantemente, de l6bulos de tecido adiposo.
Na maioria dos mamiferos, sob o tecido adiposo subcuticular, situa-se o paniculo

carnoso, uma delgada camada de musculo esquelético, responsavel pelos
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movimentos da pele, em resposta aos estimulos externos. No ser humano o
paniculo carnoso se tornou vestigial (JONES et al., 2000).

O suprimento sanguineo da pele em seres humanos, macacos e suinos é
feito através dos vasos musculocutaneos, os quais correm perpendicularmente a
superficie da pele. J& os vasos que suprem a pele de caninos e felinos séo
paralelos a pele e sdo vasos cutaneos diretos, formando os plexos subdérmico
(profundo), cutaneo (intermediario) e subpapilar (superficial) (HEDLUND, 2008).

2.2Feridas

Ferida é toda e qualquer solucdo de continuidade da pele, geralmente
produzida por agdo traumética externa (MELO et al., 2009). Podem ser classificadas
de diferentes modos, entretanto as informacdes referentes ao tempo de duracéo e
grau de contaminacédo fornecem subsidios para o seu correto manejo (PEREIRA;
ARIAS, 2002).

Waldro; Zimmerman-Pope (2007) classificam as feridas em abertas ou
fechadas, sendo que ferimentos fechados relacionam-se as contusées, pois ndo ha
ruptura da pele, ja nas feridas abertas ocorre laceracdo ou perda cutanea e séo
classificadas em abrasdo, avulsdo, incisas, laceradas e por puncdo. As feridas
abertas também sao classificadas com base no tempo de exposi¢cao e contaminacao
bacteriana. Considera-se classe 1, feridas com até seis horas de duragdo, com
contaminacdo minima. Classe 2, feridas de seis a 12 horas com contaminacao
significativa e classe 3, feridas de 12 horas ou mais de evolucao,
macroscopicamente contaminadas.

Para finalizar, as feridas abertas também séo classificadas estritamente com
relacdo ao grau de contaminacgao, sendo ferida limpa, aquela criada cirurgicamente,
sob condi¢cbes assépticas. Ferida limpa-contaminada a que apresenta minima
contaminagdo que pode ser eficazmente removida. Ferida contaminada a que
apresenta intensa contaminacdo com presenca de corpos estranhos e ferida suja

(infectada) caracterizada por um processo infeccioso em curso. Por definicdo as
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feridas infectadas possuem mais de 10° microrganismos por grama de tecido
(WALDRON; ZIMMERMAN-POPE, 2007).

Lesbes por esmagamento podem ser uma combinacdo de outros tipos de
ferimentos, com danos extensos e contusfes na pele e nos tecidos mais profundos
(HEDLUND, 2008). Queimaduras, por sua vez, sao classificadas em grau I, 1l ou Il
conforme a profundidade da lesdo e podem ser causadas pelo calor, frio, produtos
quimicos e eletricidade (ALFONSO; PEREZ, 1982).

Quando a ferida for inspecionada, anestesia ou sedacdo podem ser
necessarias, uma vez que a regido deve ser amplamente explorada, a fim de
acessar o grau de injuria e os tecidos envolvidos. A exploracdo deve ser conduzida
cuidadosamente, especialmente em se tratando de feridas sobre cavidades,
evitando-se o carreamento de contaminacdo para tecidos mais profundos ou
exposicao das cavidades pleural e peritoneal. No entanto, a comunicacdo com
cavidades e a profundidade do dano tecidual devem ser determinados. O emprego
de instrumentos estéreis e técnicas asseépticas, independente do nivel de
contaminacéo, devem ser preconizados (SHAHAR et al., 1997). Uma ampla area ao
redor da ferida deve ser tricotomizada, preferencialmente, com laminas de numero
40 e cuidando para que os pelos ndao caiam no leito da ferida para evitar
contaminacgao adicional (WALDRON; ZIMMERMAN-POPE, 2007).

O tratamento inicial de uma ferida, conforme descreveu Hedlund (2008),
comeca com a remoc¢ao de contaminantes macroscopicos e lavagem abundante
com solucdo salina estéril. A lavagem com jatos de alta pressdo, usando seringa de
60ml e agulha de calibre 40x8, reduz mecanicamente o ndmero bacteriano e
residuos necrosados associados. Pode-se conectar a seringa a um frasco de fluido
com uma valvula de trés vias e um tubo intravenoso para facilitar o preenchimento. A
pressdo ndo deve exceder 7 a 8 psi, pois pode acarretar em carreamento de
bactérias e residuos para o interior de planos teciduais frouxos. Tecido desvitalizado
deve ser removido, preservando-se tenddes, nervos, vasos e 0ssos (YAMADA,
1999).

Segundo POPE (1996) todas as feridas se contaminam, independentemente
das precaucbes tomadas. Se a infec¢do ira ocorrer ou nao, dependera do tipo e
namero de bactérias, da presenca de corpos estranhos e tecidos desvitalizados e
das condicbes de defesa imunologica do paciente, salientando que a infeccao

bacteriana tende a retardar o processo cicatricial.
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2.3 Cicatrizacéao

A reparacdo de uma ferida é uma complexa série coordenada de eventos
celulares, moleculares, fisioldgicos e bioquimicos, regulada por uma orquestrada
cascata de mediadores. Quando o tecido danificado é removido, a integridade
estrutural é restituida (THEORET, 2001).

Segundo Langlois (2004), o clinico deve ser capaz de avaliar as
caracteristicas e as fases da cicatrizacdo de uma ferida para decidir o plano
terapéutico apropriado a cada caso. Quatro fases da cicatrizacdo foram descritas:
inflamatoria, debridamento, reparacdo e maturacdo. Embora distintas, estas fases se
sobrepdem de tal maneira que em uma delas pode-se observar elementos da fase
subsequente e vice-versa, constituindo um processo de envolvimento eminente e
dindmico (MODOLIN; BEVILACQUA, 1985).

A fase inflamatéria da cicatrizacdo caracteriza-se pela resposta vascular e
celular a injaria (MELO et al., 2009). Imediatamente ap0s a lesdo ocorre uma
vasoconstricdo reflexa por 5 a 10 minutos, propiciando o fechamento dos vasos
lesados. Logo apds, ocorre vasodilatagdo aumentando a permeabilidade vascular e
permitindo a passagem de elementos sanguineos para a ferida, como plasma,
eritrocitos e leucacitos através do fendmeno de diapedese. Esse evento forma um
exsudato, reconhecido clinicamente por tumor, calor, rubor e dor, cuja intensidade
varia de acordo com o tipo e grau de agressao (BLANES, 2004).

A leséo tecidual resulta na exposicdo dos constituintes do sangue ao
colageno e aos fatores teciduais, iniciando as vias de coagulacdo. O coagulo de
sangue formado interrompe o sangramento e estabiliza as bordas da ferida. Além de
auxiliar na coagulacdo, as plaquetas ativadas liberam fatores quimiotaxicos e de
crescimento, que estimulam a migracao celular até a ferida e promovem seu reparo
(POPE, 2006). Apods o trauma, mediadores celulares, como histamina, serotonina,
bradicinina, prostaglandinas, tromboxano, linfocinas, interleucina 1 e 2 séo liberados
com a funcdo de estimular a elaboracdo de substancias que desenvolvam o
fenbmeno inflamatoério (BLANES, 2004).

Quanto mais eficiente for a resposta inflamatéria, mais rapida sera a

eliminacdo de detritos celulares e da contaminacdo bacteriana, resultando em um
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tecido de granulagdo precoce e saudavel e protecdo da ferida contra a infecgcéo
(MELO et al., 2009).

A fase de debridamento inicia com o extravasamento de leucdcitos dos vasos
sanguineos. Neutréfilos e mondcitos chegam a ferida aproximadamente entre 6 e 12
horas ap6s a injuria tecidual, respectivamente (SWAIM; HENDERSON, 1990;
HEDLUND, 2008). Como os neutrdéfilos sdo as primeiras células a chegar a ferida,
eles sdo responsaveis por protegé-la da contaminacdo através de fagocitose de
bactérias e detritos celulares. Além dessa funcédo, os neutrdfilos iniciam o processo
de reparo através da ativacao de fibroblastos e células epiteliais locais (MELO et al.,
2009). Na auséncia de bactérias, a infiltragcdo neutrofilica se resolve em poucos dias,
deixando os mondcitos predominarem. ApdOs penetrarem na ferida, os mondcitos
tornam-se macrofagos com funcéo de fagocitar bactérias, tecido necrosado e corpos
estranhos. Também liberam uma série de substancias biologicamente ativas, como
os mediadores vasoativos, fatores do crescimento, agentes quimiotaxicos e enzimas
(POPE, 1996).

Os mondcitos também liberam substancias que estimulam fibroplasia, sintese
de colageno e angiogénese. Os linfocitos aparecem tardiamente, secretando fatores
que estimulam ou inibem migracdo e sintese de proteinas por outras células,
contribuindo assim para o aprimoramento na qualidade de reparacédo tecidual.
Clinicamente, esta fase caracteriza-se pela formacdo de exsudato, composto por
células brancas, tecido necrotico e fluido. A aparéncia séptica da ferida nesta fase
tende a melhorar ao se encaminhar para o final da mesma (SWAIM; HENDERSON,
1990; HEDLUND, 2008).

A fase de reparacdo é caracterizada pelo desenvolvimento do tecido de
granulacdo composto por capilares e a reconstituicdo da matriz extracelular, com
deposicao de colageno, fibronectina e outros componentes proteicos. Os principais
agentes estimulantes destes componentes sao as células endoteliais, os fibroblastos
e 0s queratinécitos. O aumento da concentracdo de oxigénio no leito da ferida
proporciona ambiente favoravel para a formacao do tecido de granulacdo que cresce
em direcdo a camada de células basais. Com o aumento da perfusao tissular e da
oxigenacao, os fibroblastos séo ativados e o colageno é elaborado para se depositar
na ferida (BLANCK, 2008).

A fase de reparagdo comeca aproximadamente 3 a 5 dias apos a injuria inicial

e os fibroblastos sintetizam e depositam colageno na ferida durante 2 a 4 semanas.
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Quando o colageno é depositado, proporcionando um aumento na forca ténsil da
ferida, a fibrina desaparece. Ap6s aproximadamente cinco dias, a tenséo na ferida
faz com que fibroblastos, fibras colagenas e capilares se orientem paralelamente as
margens da ferida. Tecido de granulacdo saudavel é vermelho e altamente
resistente a infec¢@o. Por outro lado, tecido de granulacdo ndo saudavel é branco,
devido a grande quantidade de conteudo fibroso e poucos capilares. O tecido de
granulacédo proporciona uma superficie sobre a qual o epitélio é capaz de migrar. A
epitelizacdo ocorre mais rapidamente em um leito imido quando comparado a um
leito seco, sendo que ndo ocorre sobre tecido morto. A contragdo tecidual € notada 5
a 9 dias apds a injuria, podendo resultar no completo fechamento em areas onde a
pele € pouco conectada as estruturas subjacentes (SWAIM; HENDERSON, 1990;
HEDLUND, 2008).

Na fase de maturacdo ocorrem dois eventos importantes: deposicéo,
agrupamento e remodelacao do colageno e regressao endotelial. A remodelacdo do
colageno inicia-se na formacédo do tecido de granulacdo e mantém-se por meses
apos a reepitelizacdo. As colagenases e outras proteases produzidas por
macréfagos e células epidérmicas dao direcao correta as fibras colagenas difusas.
Ha diminuicdo de todos elementos celulares, inclusive fibroblastos, bem como dos
elementos do tecido conjuntivo. A regressao endotelial ocorre através da diminuicédo
progressiva de vasos neoformados: clinicamente a cicatriz se torna menos espessa,
passando de uma coloracéo rosada para esbranquicada (BLANES et al., 2004).

Varios fatores (do hospedeiro, iatrogénicos ou da propria ferida) afetam a
cicatrizacdo de feridas: doenca pré-existente, deficiéncia nutricional, idade
avancada, presenca de pelo, debris, suturas e tecido desvitalizado ou necrotico,
corticosteroides, os quais deprimem todas as fases da cicatrizacdo, além de
aumentar o potencial para infeccdo, bandagens apertadas, que dificultam o
suprimento sanguineo, radiagdo e algumas drogas quimioterapicas, como
doxorrubicina (WALDRON; TREVOR, 1993).
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2.4 Aclcar

O tratamento de feridas infectadas é um tema de relevante importancia na
pratica clinico-cirdrgica, especialmente no momento atual de aparecimento
crescente de microrganismos resistentes, decorrente do uso indiscriminado de
antimicrobianos (ALVES et al., 2008). A escolha do produto utilizado na desinfeccéo
de feridas deve basear-se principalmente na combinacdo de propriedades anti-
sépticas e minima citotoxicidade (PIEPER & CALIRI, 2003).

Neste contexto, diversos produtos tem sido empregados para tratamento de
feridas cutaneas, como pomadas contendo 6leo de figado de bacalhau, extrato de
confrei, extrato citrico e 6xido de zinco (RAHAL et al., 2001), Calendula officinalis
(CAMPOS et al., 2000; CASTRO et al., 2006), extrato de Passiflora edulis (GARROS
et al., 2006), Triticum vulgare (GODEIRO et al., 2010), colagenase associado a
cloranfenicol (SOUZA et al., 2009), pele alégena (LEMOS et al., 2008), propolis, cha
verde (VIEIRA et al., 2008), acucar, mel, complexo tripeptideo — cobre, acemanano,
produtos plaquetarios (SWAIM; BOHLING, 2008), &acido acexamico (BIONDO-
SIMOES, et al., 1993), papaina (BLANES, 2004) entre outros, sendo que para
Pieper; Caliri (2003), o agucar € um dos agentes topicos cicatrizantes e
antimicrobianos mais amplamente utilizado.

O uso do acucar como produto medicinal no tratamento de feridas
contaminadas ou infectadas data de muitos séculos (KNUTSON et al., 1981). Ha
diversos estudos relatando sua eficacia no tratamento de afeccdes na medicina
humana, como Ulceras de decubito infectadas (TOBA et al., 1997, ALVES; DEANA,
2009), mediastinite pds-cardiotomia (TROUILLET et al., 1985; DE FEO et al., 2000),
osteite e artrite séptica (GRAUWIN et al., 1999), Ulcera de pé diabético (KILIC,
2001), parafimose (FERNANDEZ et al., 2001) e feridas cirdrgicas infectadas
(HADDAD et al.,, 2000). A aplicacio na medicina veterinaria também ¢é
documentada. Engen (1996), por exemplo, sugere a aplicacdo topica de uma
solucéo de acgucar hipertonica por 20 a 30 minutos em prolapso de reto para alivio
do edema e posterior reducao.

A substancia que mais facilmente se difunde através das membranas
celulares é a agua. Quando em ambos os lados de uma membrana semipermeavel

existem concentracdes diferentes de um determinado soluto que ndo atravessa a
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membrana, ou o faz lentamente, cria-se um gradiente de concentragdo para a agua
gue obriga esta substancia a difundir-se a partir do local de menor concentracao
para 0 mais concentrado, fendbmeno denominado osmose (GUYTON, 1992).
Diversas substancias hipertdnicas produzem este efeito, no entanto, o acucar
representa a de mais facil obtencéo e baixo custo, além de sua aplicacao ser indolor
e praticamente inofensiva a nivel cutaneo (FERNANDEZ et al., 2001).

Entretanto, ha relatos de alguns pacientes humanos sentirem dor apos a
aplicacao do acucar. Esse inconveniente pode ocorrer devido a acidificacdo do meio,
observado até um dia apdés a aplicacdo do acucar na ferida, aumento da
concentracdo do potassio que € liberado pelas células necrosadas e pelas proprias
particulas do agucar que ficam em contato com as termina¢des nervosas (TOSTES;
LEITE, 1994).

Chirife et al. (1983) propuseram que uma importante funcdo do acucar no
tratamento de feridas infectadas € criar um ambiente com baixa atividade de agua.
Uma vez que bactérias, como todas as outras formas de vida, requerem agua para
sobreviver, a adicdo de um soluto como o aglUcar promove concentracao na solucéo
aquosa da ferida, ficando a atividade de agua do local abaixo do limite necessério
para que a bactéria se desenvolva (CHRISTIAN, 1981).

As acles obtidas com o emprego do acucar em feridas contaminadas ou
infectadas séo: oferta de nutricdo as células lesadas, diminuicdo do odor exalado
pela inibicdo do crescimento bacteriano, drenagem da exsudacdo pela acao
osmatica, reducdo do edema inflamatério devido ao seu efeito higroscopico,
diminuicdo do pH, o que eleva o efeito bacteriostatico, dilatacdo dos pequenos vasos
sanguineos, aprimorando a nutricdo tecidual, formacdo de uma camada protetora de
proteina, liberacdo de calor ao dissolver-se, atracdo de macrofagos reduzindo a
necessidade de debridamento cirargico e estimulacdo do tecido de granulagdo, em
parte pela acdo mecénica local de eliminacao de tecido necrético e estimulacdo do
crescimento de tecido epitelial (KAMAT, 1993; DAWSON, 1996; BEADING, 1997,
MOLAN; COOPER, 2000; MATHEWS; BINNINGTON, 2002).

O emprego de antissépticos no tratamento de feridas tem sido
exaustivamente questionado (POLLOCK, 1990; COOPER et al., 1991; DOUGHTY,
1992; TEEPE et al., 1993; GONZALEZ, 1997; GRAZIANO et al., 2000; GELAPE,
2007). O efeito citotoxico para células responsaveis pelo processo de cicatrizacao,

como os fibroblastos e os leucécitos, provocado por solucdes antissépticas, € maior
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gue o de algumas toxinas bacterianas. Um estudo realizado por Archer et al. (1990),
investigando o uso de diferentes produtos no tratamento de feridas na pele de
porcos, constatou que todos os antissépticos foram prejudiciais a cicatrizacdo. O
diacetato de clorexidina e o iodo-polivinilpirrolidona a 0,8% causaram a
desorganizacao dos fibroblastos, diminuindo a forga tensional do tecido neoformado
e ainda levando a pequena regeneragdo dos vasos sanguineos, retardando assim o
processo cicatricial.

Para Krahwinkel; Boothe (2006), a utilizacdo do acUcar em feridas extensas
deve ser feito com cautela, a fim de evitar-se desequilibrio de fluidos, eletrélitos e
proteinas, que sao puxados da ferida pela acéo hidrofilica do acgucar. Portanto, a
monitoracdo da hidratacdo, do balanco eletrolitico e das proteinas torna-se
importante em pacientes com grande area corporal afetada.

O uso do acucar € indicado na fase inflamatoria da cicatrizacao até inicio da
fase de reparacao. A frequéncia de troca do curativo depende da rapidez com que 0
acucar € diluido pelos exsudatos, podendo variar de uma a trés vezes ao dia. Os
curativos séo realizados até completo debridamento da ferida, leito de granulacao
sadio e inicio de epitelizacdo (HEDLUND, 2008).



3. MATERIAL E METODOS

3.1 Comité de Etica e Experimentacdo Animal

Este estudo foi submetido & aprovacdo do Comité de Etica e Experimentacéo
Animal da Universidade Federal de Santa Maria, seguindo os principios éticos do
Colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal (COBEA). Numero do parecer:
081/2011.

3.2 Animais e agrupamento dos mesmos

Foram tratadas 16 feridas cutaneas de cées, de ambos os sexos, com idade e
massa corpérea variando de cinco meses a 13 anos e 2,9 a 57 kilogramas,
respectivamente, provenientes da casuistica do setor de clinica-cirargica do Hospital
Veterinario Universitario da UFSM.

Foram formados dois grupos ao acaso com oito feridas em cada, sendo
identificados como grupo A (aglcar) em que as feridas foram tratadas com acucar
granulado® e grupo G (gel) em que foram tratadas com gel de acucar.

3.3 Classificagao das feridas e parametros avaliados

As feridas foram classificadas conforme a densidade microbiana, progresséo
da infeccdo e apresentacdo clinico-cirurgica. Swabs das lesbes para cultura
bacteriana foram coletados a fim de determinar os microrganismos envolvidos nas

infeccbes nos pacientes deste estudo.

1AgL’Jcar granulado — Usina Alto Alegre. Colorado, PR.
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Apo6s lavagem abundante da ferida com solucédo salina estéril, o swab era
umedecido em sua extremidade com essa mesma solugéo e entédo, pressionado e
girado em torno do seu proéprio eixo em um local da ferida aparentemente mais limpo
para que houvesse expressao do fluido do tecido (Figura 1). Em seguida, o swab era
colocado no interior de um recipiente contendo meio de transporte Stuart com o
objetivo de preservar as bactérias. Esse material era conservado em geladeira
domeéstica por no maximo 24 horas até ser enviado ao laboratério responsavel pelas
analises.

No laboratério, o material do swab era semeado direto na placa contendo
meio de Agar Sangue e Agar Mac Conkey. Apds 24 horas de incubacao realizava-se
a identificacdo da bactéria. Nao havendo crescimento bacteriano em 24 horas,
esperava-se até 48 horas.

Também foram mensuradas as areas das feridas. Para tal, o contorno das
mesmas foi desenhado em um papel vegetal diretamente no animal (Figura 2a) e

Figura 1 — Realizacdo de swab da ferida para coleta de material para analise bacteriolégica.
Imagem fotografica da coleta de sete dias.
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posteriormente transcrito para uma folha de papel convencional (Figura 2b). Essa
folha era digitalizada com escéner, gerando uma imagem em formato BMP.

Posteriormente, realizava-se a etapa de pré-processamento da imagem
digitalizada com o programa PAINT para garantir maior homogeneidade de cor no
interior da imagem e definicdo de contornos precisos (Figura 2c). Adotou-se a cor
vermelha para representar a area da ferida. Para finalizar, a imagem era submetida
a execucao do programa Conta Pixel para fazer a contagem do nimero de pixels de
interesse e célculo de area da ferida (Figura 2d).

O programa Conta Pixel foi desenvolvido pelo Professor Cesar Tadeu Pozzer,
do Departamento de Eletrénica e Computacdo, Laboratério LaCA (Laboratério de
Computacéo Aplicada), da UFSM em colaboracdo com a aluna Gabriele Serafini. O
programa tem rotinas para fazer o carregamento das imagens digitalizadas, calculo

de areas e exibicdo das informacdes extraidas das imagens.

Figura 2 — A - Contorno da ferida sendo desenhado em papel vegetal. B — Desenho do contorno da
ferida transcrito em papel convencional. C - Imagem digitalizada da ferida em etapa de pré-
processamento com o programa PAINT. D - Imagem submetida a execucao do programa Conta Pixel
gerando contagem do nimero de pixels de interesse e area da ferida.
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Mediante experimentos praticos realizados definiu-se a melhor forma de fazer
a andlise das imagens. Em uma imagem ideal existem apenas duas cores: branco
(representando o fundo do papel) e vermelho (representando a area da ferida).

Entretanto, devido a digitalizacdo observou-se que a cor dos pixels das
imagens digitalizadas ndo possuem a mesma tonalidade. Sendo assim, definiu-se
dois intervalos de cores que sao considerados pixels efetivos, neste caso: a) pixels
com tonalidade vermelha maior que 150 (onde O representa a cor preta e 255 o tom
mais forte de vermelho), e b) pixels que ndo sejam brancos (intensidade em algum
dos canais RGB menor que 220). Testes mostraram que nessas duas contagens 0s
valores sdo muito préximos, ou seja, representam fielmente a area de interesse nas
imagens.

Para fazer a calibragem do programa, foi desenhado em um papel branco um
quadrado com 10 cm de lado, totalizando assim uma &rea de 100cm?. Este foi
digitalizado e entdo processado pelo programa Conta Pixel. Apoés a contagem dos
pixels, fez-se o calculo de proporcao existente entre pixels e area no papel. Obteve-
se uma proporcdo de 1.536,6 pixels por cm® Este valor pode ser facilmente
modificado no programa para eventuais ajustes.

Deve-se deixar claro que todas as imagens utilizadas nesta dissertagéo foram
digitalizadas no mesmo escéaner, com a mesma configuracdo de resolucdo. Se for
necessario alterar resolucdo ou mudanca do escaner, um novo calculo de propor¢ao
deve ser feito para garantir confiabilidade nos resultados. A saida do programa

Conta Pixel é apresentada na Figura 3 a sequir.

Programa Conta Pixel v. 2.0
Desenvolvido por Cesar Tadeu Pozzer - 2010

Carregando arquivo: ferida_nova.bmp ... OK

Dados do arquivo lido

Tamanho da Imagem: 616 x 240 pixels

Total de Pixels: 147840

Total de Pixels nao Brancos = 58022 --> 39.246 % --> 37.759 cm2
Total de Pixels Vermelhos = 57949 --> 39.197 % --> 37.712 cm2

Detalhe: Assume-se que existem 39.2 pixels/cm na imagem, ou seja,1536.6
pixels/cm?

Figura 3 - Exemplo de saida do programa Conta Pixel.
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Registros fotograficos também foram realizados a fim de observar a evolucao
da cicatrizagdo. Amostras de sangue para leucograma e temperatura retal foram
mensuradas para descartar a necessidade de antibioticoterapia, pois se esses
animais apresentassem leucocitose com desvio a esquerda e hipertermia eram
candidatos ao uso de antibidtico e por esse motivo ndo eram inclusos no

experimento.

3.4 Tratamento das feridas

O tratamento das feridas era iniciado imediatamente apds a classificacdo e
avaliacdo dos parametros. Era realizada tricotomia ampla da area e limpeza da
ferida com solucdo salina estéril> por meio de jatos sob pressdo com seringa de
60ml e agulha calibre 40x8 até a completa remocao das sujidades existentes (Figura
4). Uma vez higienizadas, as feridas eram secas com gaze estéril e cobertas com
acucar granulado (Figura 5a) ou gel de acucar (Figura 5b), dependendo do grupo e
aplicavam-se camadas de gaze estéril e atadura para manter o produto fixado ao
leito da ferida. Os curativos eram realizados duas vezes ao dia até a formacéo de
tecido de granulacédo, o leito da ferida estar proximo das bordas e ndo haver mais
drenagem de exsudatos. Posteriormente, os animais eram liberados para casa, com
prescricdo de duas limpezas diarias da ferida com solucéo salina estéril e aplicacéo
de pomada a base de 6xido de zinco até completa epitelizacao.

A duracdo dos tratamentos possuiu variacdo individual de acordo com o
tamanho e evolugcdo das lesdes. Semanalmente eram repetidas as coletas de
amostras para cultura bacteriolégica, desenho da ferida, registro fotografico e
observacdo do aspecto da ferida, como presenca de necrose, drenagem de
exsudato, edema de bordas e outras intercorréncias até completa formacdo de
tecido de granulagao.

No momento da primeira avaliacdo, feridas que apresentavam fragmentos

com avulsado e tendéncia a necrose eram removidos com bisturi com prévia

2 Solucao de cloreto de sodio 0,9% - Industria Farmacéutica Texon Ltda - Viamao, RS.
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Figura 4 — Lavagem da ferlda com NacCl 0, 9% conectado a equo serlnga de 60 ml, torneira de trés
vias e agulha 40x8.

Figura5 — A — Colocagao de agucar granulado no leito da ferida. B — Colocacdo de gel de acucar no
leito da ferida.
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anestesia local & base de lidocaina® préximo ao local da incisdo. Feridas que ja
tinham esses fragmentos necrosados permitiam a remocao direta com bisturi sem a
necessidade de anestesia local.

Os medicamentos usados para controle de dor variaram entre meloxicam®*
(0,2 mg/kg 1° dia, seguido de 0,1 mg/kg, SID, por até 5 dias), dipirona sodica® (25
mg/kg, BID, 3 dias) e tramadol® (4 mg/kg, BID, 3 dias), sendo o protocolo de

analgesia prescrito conforme a necessidade de cada paciente.

3.5 Formulagéo do gel

O gel de acucar utilizado nesse experimento foi preparado a partir de uma
solucdo concentrada de acucar granulado e sua manipulagdo foi realizada na
Farmacia Escola da UFSM. A férmula consistiu em 92 gramas de acUcar (sacarose),
50 ml de Agua destilada e 2 gramas de hidroxietilcelulose’, responsavel pela
consisténcia de gel.

A seqguir, 0s passos realizados para a manipulacao do gel:

- Aqueceu-se a agua destilada até 80°C;

- Dissolveu-se a sacarose e esperou-se a temperatura atingir 90°C;

- Ao chegar aos 90°C aguardou-se mais cinco minutos homogeneizando o produto
algumas vezes;

- Retirou-se do aquecimento e esperou-se a temperatura diminuir entre 70 e 60 °C e
entdo foi acrescentada a hidroxietilcelulose e agitou-se até o seu resfriamento.

Essa férmula obteve um rendimento de 130 ml e foi utilizado acuUcar
granulado de marca comercial pré-determinada, ndo variando ao longo do

experimento.

®Lidocaina 2% - Bravet Ltda. Rio de Janeiro, RJ.

4 Maxicam® 2% - Ouro Fino. Ribeirdo Preto, SP.

®>D. 500° 500 mg/ml - Fort Dodge Salide Animal Ltda. Campinas — SP.

®*Tramadon® 50mg/ml - Cristélia Produtos Quimicos Farmacéuticos Ltda - ltapira, SP.
"Natrosol — Denver-Cotia IndUstria e Comércio Ltda. Cotia, SP.
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3.6 Tratamento estatistico dos dados

3.6.1 Area das feridas

Para a comparacao da area das feridas dentro dos grupos foi utilizado o teste-
t para amostras pareadas, quando as amostras apresentavam distribuicdo normal,
ou o teste de Wilcoxon para analise em ranks quando essa condicdo ndo era
atendida, ambos com nivel de significancia a=0,05.

Para a comparacéo entre os grupos foi utilizado o teste-t para amostras com
distribuicdo normal ou o teste de Mann-Whitney para amostras sem distribuicdo
normal (p<0,05).

3.6.2 Exame bacteriolégico negativo

Para andlise da frequéncia de exame bacteriol6gico negativo foram utilizados
testes de associacdo baseados na estatistica Qui-quadrado: Teste de McNemar
para os diferentes momentos em cada grupo e o Teste Exato de Fischer para a

comparacao da frequéncia entre 0s grupos.



4. RESULTADOS

4.1 Selecao dos animais e tempo de tratamento

Por se tratar de pacientes de rotina, o grupo experimental apresentou grande
variacdo entre idade e peso. Entretanto, buscaram-se animais que apresentassem
condicdo geral boa para minimizar essas variacbes, assim como casos que nhao
necessitassem de antibiotico para que nao houvesse interferéncia nos protocolos
testados.

O tempo de tratamento até suspender o uso de gel ou acgUcar variou entre

sete e 14 dias, conforme a evolucéo cicatricial de cada ferida.

4.2 Aplicabilidade do gel de acucar

O gel de acucar mostrou-se ser de melhor aplicabilidade que o acucar
granulado, pois sua consisténcia de gel permitiu melhor adesdo do produto nas
feridas e preenchimento de espacos no subcutaneo de forma mais efetiva que o

acucar.

4.3 Causas e locais das feridas

Dentre as 16 feridas tratadas, incluiram-se ferimentos em que o animal
enroscou-se em cerca de arame farpado, lesdes causadas pelo uso de canaleta de
aluminio para tratamento de fratura, mordedura, deiscéncia de sutura, abscesso

drenado e atropelamento.
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Quanto ao local, as feridas variaram entre regido toracica, pescoco, face,
abddémen, péalpebra inferior e membros (calcaneo, metatarso, tarso e falanges). As

causas e locais das feridas de cada paciente estdo na tabela a seguir.

Tabela 1 — Causas e locais das feridas.

Causa % Local %
Mordedura 31,25 Membros 37,5
Desconhecida 18,75 Torax 25
Arame farpado 12,5 Pescoco 12,5
Canaleta 12,5 Abdbmen 12,5
Deiscéncia 12,5 Face 6,25
Abscesso 6,25 Palpebra 6,25
Atropelamento 6,25 - -

Total 100 Total 100

4.4 Classificacdo das feridas

As feridas foram classificadas de acordo com Waldron & Zimmerman-Pope
(2007) onde foi considerada a apresentacao clinico-cirdrgica, classe e densidade
microbiana das feridas.

Quanto a apresentacdo clinico-cirdrgica, todas feridas foram classificadas
como laceradas. Quanto a classe, 87,5% foram classificadas como classe 3 e 12,5%
como classe 2. Quanto a densidade microbiana, 75% foram classificadas como
contaminadas e 25% como sujas. A classificacdo de cada ferida esta na tabela

seguinte.
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Tabela 2 — Classificagcao das feridas tratadas com agucar e gel de agucar.

Classificacao

das feridas
Apresentacao Classe Densidade
Grupo Cao clinico- microbiana
cirdrgica

A 1 Lacerada 3 Contaminada
A 2 Lacerada 3 Contaminada
A 3 Lacerada 3 Contaminada
A 4 Lacerada 3 Suja

A 5 Lacerada 3 Contaminada
A 6 Lacerada 3 Suja

A 7 Lacerada 3 Suja

A 8 Lacerada 3 Contaminada
G 1 Lacerada 2 Contaminada
G 2 Lacerada 3 Contaminada
G 3 Lacerada 3 Suja

G 4 Lacerada 3 Contaminada
G 5 Lacerada 3 Contaminada
G 6 Lacerada 2 Contaminada
G 7 Lacerada 3 Contaminada
G 8 Lacerada 3 Contaminada

4.5 Aspecto das feridas e tempo de tratamento com acucar ou gel de acucar

As feridas foram analisadas quanto ao seu aspecto no primeiro dia e
observadas semanalmente até o momento que poderia se interromper o uso do
acucar ou gel.

No primeiro dia de tratamento observou-se que todas as feridas
apresentaram edema de bordas, 25% secrecao purulenta, 43,75% necrose tecidual
e 6,25% presenca de miiase.

A suspensao do tratamento era realizada quando o leito das feridas
apresentava-se coberto por tecido de granulagcdo, préximo das bordas e sem

drenagem de secrecdo. Sendo assim, no grupo do aclcar, apenas uma ferida
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obteve essas caracteristicas com sete dias e sete feridas aos 14 dias. J& no grupo
do gel, em trés feridas suspendeu-se 0 uso desse produto aos sete dias e cinco aos
14 dias.

4.6 Area das feridas

Através das mensuragbes das é&reas das feridas, percebeu-se que as
mesmas diminuiram de tamanho a cada semana (Grafico 1), exceto trés feridas que
envolveram regides articulares e apresentaram aumento da area entre o 1° e o 7°

dia com consequente reducdo na semana seguinte.

Agucar Granulado Gel de Agucar
35 30 -

25
20

20

cm?
cm?

15 +
15 -

10 - W 10 1 \.

D T T 1 O T T 1
Dia 1 Dia 7 Dia 14 A Dia 1 Dia7 Dia 14 B

Gréfico 1 - Comparacao da diminuigcdo da area de cada ferida no grupo do agucar granulado (A) e gel
de acgucar (B). Cada linha representa uma ferida.

Quando analisados os dados para as areas das feridas no grupo tratado com
acucar, pode-se perceber que houve diminuicdo estatisticamente significativa entre
os dias 1 e 14 (p= 0,036) e entre os dias 7 e 14 (p= 0,008). No grupo tratado com gel
houve diminuicdo significativa da area das feridas em todos os momentos (entre 0s
dias 1 e 7: p=0,039; 1 e 14: p=0,008; 7 el4: p= 0,006).

Esses resultados demonstram que ambos os tratamentos foram efetivos para

a cicatrizacao de feridas.
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Na comparacdo da diminuicdo da area entre os grupos ndo se observou

diferenca estatistica em nenhum momento.

4.7 Agentes bacterianos isolados

Swabs das lesbes foram coletados semanalmente para a realizagdo de
cultura bacteriana a fim de determinar os microrganismos envolvidos. Em um total
de 44 amostras enviadas para a cultura bacteriana, 26 apresentaram exame
bacteriolégico positivo. As bactérias isoladas e seu percentual de casuistica

encontram-se na tabela a seguir.

Tabela 3 — Bactérias isoladas das feridas nos grupos Ae G nos dias 1, 7 e 14.

Bactérias isoladas %
Staphylococcus aureus 30,76
Staphylococcus epidermidis 26,92
Escherichia coli 11,53
Enterobacter aerogenes 11,53
Enterococcus faecalis 11,53
Streptococcus agalactiae 3,84
Staphylococcus saprophyticus 3,84

Total 100

4.8 Cultura bacteriolégica negativa

Dessas mesmas 44 amostras analisadas, 18 apresentaram exame bacteriano

negativo. Os resultados seguem na tabela seguinte.
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Tabela 4 — Percentual de amostras do grupo A e G que apresentaram cultura
bacteriol6gica negativa nos dias 1, 7 e 14.

ACUCAR GEL
Dia % Amostras Dia % Amostras
1° 25 8 10 25 8
7° 25 8 7° 62.50 8
14° 42.85 7 14° 80 5

Apesar dos resultados obtidos, ndo houve diferenga estatisticamente
significativa entre os diferentes momentos de cada grupo, nem entre os grupos de

acucar e gel de acucar.



5. DISCUSSAO

Nos animais desse estudo, optou-se por utilizar protocolos analgésicos de
acordo com cada situagéo: para animais que apresentaram somente ferida devido a
um trauma menos intenso e ndo demostraram desconforto com a mesma fez-se uso
apenas de meloxicam. Ja animais com outras lesées associadas, como fraturas ou
gque demonstraram sensibilidade no local da ferida, optou-se pela associagédo de
dipirona e tramadol, além do anti-inflamatorio citado. Para Flecknell (2001), terapia
analgésica é essencial quando se trata animais com feridas, uma vez que mesmo
pequenos ferimentos podem ser dolorosos, sendo que os anti-inflamatérios néo-
esteroidais (AINES), frequentemente, sdo suficientes no controle da dor leve a
moderada, enquanto opidides sdo indicados no controle da dor severa no poés-
trauma ou pés-cirdrgico.

Dentre as causas de feridas desse experimento, prevaleceram as causadas
por mordedura, com 31,25%, sendo também a causa principal das feridas estudadas
por Monteiro et al. (2007) em 25% dos seus casos, e em 50% para Arias et al.
(2008). Assim como no estudo de Monteiro et al. (2008), apesar da heterogeneidade
das causas, 0 processo cicatricial ocorreu de forma semelhante ao fisiologico.

As feridas por mordedura variaram entre classe 2 ou 3, contaminadas ou
sujas. Optou-se por ndo usar antibidtico nesses pacientes, assim como nos outros,
poiS 0S mesmos Nao se apresentaram severamente imunocomprometidos, nem com
sinais sistémicos de infec¢do, assim como recomenda Dernell (2006). Entretanto,
autores como Waldron; Zimmerman-Pope (2007) indicam o uso de antibi6tico de
amplo espectro por via intravenosa durante a primeira consulta em animais
gravemente feridos por mordedura para ajudar a evitar a infec¢éo. Para Neto (2003),
a terapia antimicrobiana deve ser justificada antes de ser iniciada, pois hem sempre
0 uso de antibioticos é necessario no tratamento de feridas, sendo o uso desses
medicamentos dirigido a prevencdo de infeccbes ou para eliminar infeccdes ja
estabelecidas. Como o0s animais desse experimento nao apresentaram infeccao
sistémica, avaliadas pela temperatura retal e leucograma, optou-se por tratar as
feridas apenas de forma topica. Além disso, o uso da terapia antimicrobiana poderia

interferir nos resultados e comparagao entre 0S grupos.
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Para a mensuracdo das areas de feridas Treichel et al. (2011) utilizaram a
formula da area do quadrado. Entretanto, as feridas que esses autores avaliaram
eram experimentalmente induzidas, realizando um quadrado de dois centimetros de
cada lado, permitindo medir a area pela altura x largura. Utilizando um programa
semelhante ao do presente experimento, Ferreira et al. (2008), também mediram
areas de feridas através de um programa de computador chamado “Matlab 6.0
release 13”, especifica para processamento e analise de imagens, desenvolvido no
Laboratério de Visdo Computacional do Departamento de Engenharia Elétrica da
EESC-USP. Esse programa, assim como o Conta Pixels, realizava a contagem de
pixels e convertia em area. A escolha deste programa por esses autores, assim
como o Conta Pixels nesse experimento, € justificada pelo baixo custo, facil
manuseio e aplicabilidade clinica dos mesmos. Além disso, eles permitem a
mensuracao de areas de feridas irregulares, cujas formas geométricas dificultariam a
realizacdo das areas através de férmulas matematicas convencionais.

Para automatizar o processo de calculo de area das feridas podem ser
utilizados softwares de manipulagédo de imagem. Atualmente existe no mercado uma
grande gama de programas destinados ao processamento de imagens, sendo
alguns freewares (de distribuicdo livre). Eles incorporam varios algoritmos
conhecidos da area de imagens que sdo usados em diversos contextos e para
diversos fins. Para o problema deste experimento, o programa devia ser capaz de
fazer a segmentacao da area de interesse e posterior determinacdo da area. Para a
primeira etapa, poder-se-ia usar ferramentas de definicdo de contornos, que podem
tomar muito tempo do usuario e inserir erros na medida. Outros softwares permitem
gque sejam criadas rotinas especificas a este propdsito, porém exigem
conhecimentos de programacdo. Deste modo, decidiu-se criar um programa
customizado, desenvolvido exclusivamente para este problema, para fazer a
medicdo das feridas, e que facilitasse a interacdo com o usuério.

Através das éareas calculadas pelo programa Conta Pixels e analise
estatistica dos resultados, observou-se que ambos 0s grupos demonstraram
eficiéncia na retracao cicatricial, apresentando reducé&o significativa entre os dias 1 e
14 e 7 e 14. Entretanto, o gel também foi significativo entre os dias 1 e 7,
demonstrando precocidade na redugdo da &area quando comparada ao agucar

nesses primeiros sete dias.
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Nas seis feridas que envolveram membros, percebeu-se, em algumas delas,
retracdo cicatricial mais lenta quando comparada as feridas das outras regides,
inclusive com aumento da area em trés feridas entre o primeiro e sétimo dia de
tratamento. Provavelmente essa retracdo cicatricial mais lenta se deva a prépria
localizag&o das lesfes, pois Lepault et al. (2005) explicam que feridas em membros
apresentam a fase inflamatéria mais intensa e demorada, atrasando a
reepitelizacao.

Além disso, Melo et al. (2009) salientam que a proporcdo da ferida que
cicatriza por contracéo varia dependendo das propriedades da pele vizinha, ou seja,
a contracdo é mais pronunciada nas regiées de corpo que apresentam a pele frouxa
do que nas regifes em que a pele esta sob constante tensdo, como ocorre na regido
distal dos membros. Essa afirmacéo foi perfeitamente confirmada nos animais desse
experimento, onde se percebeu uma retracdo cicatricial mais pronunciada nas
feridas que envolveram face ou abdomen quando comparadas as feridas dos
membros.

Com relacdo as culturas bacterioldgicas, tanto nesse estudo, quanto no
desenvolvido por Haddad et al. (2000) e Monteiro et al. (2007), o microrganismo
mais frequentemente isolado nos exames bacterioldgicos foi o Staphylococccus
aureus, provavelmente porque esse agente pertence a flora normal da pele e tem
capacidade de tornar-se, transitoriamente, residente em outro meio (RAHAL et al.,
1983).

Observou-se nesse experimento e também no realizado por Haddad et al.
(2000) que, em algumas feridas, as bactérias alteravam a cada analise
bacteriologica. Isso € passivel de ocorrer, visto que 0s microrganismos podem
infectar o ferimento através de varias formas, como contato direto, ar, instrumental,
superficie externa do paciente e, principalmente, através dos pelos e perdas dos
curativos (CAMPOS et al., 2000).

Acredita-se que esse mesmo motivo possa ter contribuido para que cinco
swabs ainda apresentassem isolamento bacteriano no ultimo dia de tratamento com
acucar ou gel. Entretanto, com quantidade insuficiente para determinar infecgéo, ja
que todas as feridas estavam sendo tratadas e apresentando sinais que Dart et al.
(2005) consideram como sendo de evolugao cicatricial, com debridamento completo

da ferida, presenca de um leito de granulacdo saudavel e inicio de epitelizacéo.
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Além disso, as bactérias isoladas nesses dias pertencem a flora normal da
pele, sendo elas Staphylococcus aureus (RAHAL et al., 1983) e Staphylococcus
epidermidis e podem ter atingido a ferida por continuidade das bordas da pele com
a lesdo (WILKINSON; HARVEY, 1996). Escherichia coli também foi isolada nessa
ocasiao e por ser uma enterobactéria, acredita-se que a mesma contaminou a ferida
guando os animais removiam os curativos (MONTEIRO, et al., 2007). O isolamento
bacteriano no ultimo dia de tratamento também foi relatado por Haddad et al. (2000).

Quanto a frequéncia de cultura bacteriologica negativa (observada na Tabela
4 citada anteriormente) ndo foi encontrada diferenga significativa entre os diferentes
momentos de cada grupo, hem entre os grupos tratados. Isso pode ser atribuido ao
namero muito pequeno de amostras. Entretanto, ainda é interessante ressaltar o
percentual bem mais alto de exames bacterianos negativos aos 14 dias no gel (80%)
com relagdo ao acucar (42,85%), sugerindo melhor eficiéncia da acao
antimicrobiana do gel nesses animais tratados.

Além disso, o gel obteve melhor aplicabilidade nas feridas quando comparada
ao acucar granulado, pois ele aderia-se melhor na lesdo e preenchia melhor os
espacos subcutaneos que eventualmente alguma ferida possuia. Essa foi uma
dificuldade encontrada por Haddad et al. (2000), quando necessitavam usar O
acucar granulado em locais de dificil aderéncia dos cristais do acgucar, como regiao
perineal, inguinal e proeminéncias 0sseas. A alternativa usada por esses autores foi
0 uso de uma pasta contendo 98% de acucar e 2% de agua destilada. Outros
autores também utilizaram uma pasta composta de agucar, polietileno e hidrogénio
para tratar Ulceras de pacientes portadores de hanseniase, escaras de decubito,
deiscéncia cirdrgica e em imunodeprimidos, obtendo bons resultados (MIDDLETON,;
SEAL, 1985; TANNER et al. 1988; WISEMAN, 1989; SEAL; MIDDLETON,1991).

A matéria prima para a manipulacdo do gel desse experimento foram
basicamente acUcar e &agua, acrescentados de hidroxietilcelulose para dar a
consisténcia de gel, pois em testes realizados previamente neste experimento
percebeu-se que na auséncia desse polimero o produto cristalizava facilmente
guando esfriava. Com a adicdo de hidroxietilcelulose o gel de aclUcar pdde ser
conservado em temperatura ambiente por varios dias sem cristalizar, favorecendo a
praticidade do seu uso.

A hidroxietilcelulose € um polimero de carater ndo-idnico derivado da celulose

e € usado como adjuvante na farmacopeia. Por ser um agente espessante, é
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utilizado na producédo de xampus, sabonetes liquidos e cremosos e condicionadores
capilares (SINTETICA, 2012). Nesse experimento sua eficiéncia foi comprovada,
pois o gel de acucar obteve a consisténcia desejada durante os dias de aplicacéo,
formando, esporadicamente, pequenos cristais, mas que nao prejudicaram 0 seu
uso.

Nas ultimas décadas, observou-se reducdo das indicacbes do acgucar devido
a suposicao de que o mesmo poderia se transformar em meio de cultura para
bactérias nos tecidos em tratamento (SANTOS et al.,, 1996). Entretanto, ndo ha
evidéncias na literatura cientifica que validem essa suposicdo (CAVAZANA et al.,
2009).

Rahal et al. (1983) comprovaram em um experimento in vitro, que o acucar
apresentou atividade bactericida para Staphylococcus aureus, Escherichia coli,
Pseudomonas aeruginosa e Klebsiela. Esses autores acreditam que o acUcar é
bacteriostatico e bactericida devido a alta osmolaridade do xarope que se forma
apos algumas horas da sua aplicacdo sobre a ferida. Devido a isso se optou por
deixar o acUcar na ferida entre uma troca e outra e ndo remové-lo alguns minutos
apos a aplicacdo, sendo que essa pratica ndo acarretou prejuizo para cicatrizacao,
nem mesmo meio de cultura para as bactérias, tendo em vista os exames
bacteriol6gicos negativos de algumas feridas.

Chirife et al. (1982) acreditam que o acucar pode ser considerado um
antimicrobiano universal, pois a maioria dos patdgenos nao consegue se
desenvolver em meios de alta concentracdo de acUcar. Essa afirmacédo p6de ser
confirmada nas feridas desse experimento que previamente eram contaminadas por
diferentes tipos de bactérias e no decorrer dos tratamentos apresentaram cultura
bacteriol6gica negativa. Exame bacteriolégico negativo apés tratamento com acucar
também foi relatado por Alves; Deana (2009) apds tratarem Ulcera de decubito
infectada por Pseudomonas sp em paciente humana.

A quantidade de agua livre em um meio é referida como aw, sendo uma aw
de 0,6 suficiente para tornar um meio livre de microrganismos (CAVAZANA et al.,
2009). Segundo Chirife et al. (1983) todas as formas de seres vivos necessitam de
agua para sobreviver e uma funcéo importante do agucar no tratamento de feridas é
criar um ambiente de baixa atividade de aw e alta pressdo osmdtica, inibindo o
crescimento bacteriano. Esses autores analisaram a aw de uma ferida abdominal

tratada com acucar. Apos 10 horas a aw foi de 0,951, sendo considerada baixa por
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eles e ao mesmo tempo eficaz para inibir o crescimento da maioria dos patégenos
humanos. Esses dados sugerem que a troca dos curativos com agucar pode ser
feita com seguranca em intervalos superiores a 10 horas. Semelhante a esse
estudo, nas feridas desse experimento optou-se por realizar as trocas de curativos
de 12/12 horas, observando-se evolugao cicatricial favoravel.

Contrariamente, Valls et al. (1996), indicam trocas estipuladas individualmente
de acordo com o tipo de ferimento, a profundidade, a exsudacao e a cicatrizacao,
desde que se mantenha uma concentracdo 6tima continuamente na ferida infectada.
Dart et al. (2005) recomendam que em tecidos apresentando grande contaminagao
e edematosos, bem como feridas infectadas sejam realizadas mudltiplas aplicacdes
nas primeiras 24 a 48 horas, devido ao volume profuso de exsudacdo. Haddad et al.
(1983) recomendam a troca do curativo com acucar de 6/6 ou de 8/8 horas até que
as feridas ndo sejam mais secretantes, aumentando-se os intervalos de troca para
de 12/12 ou de 24/24 horas. Nos animais desse estudo, as trocas foram realizadas
de 12/12 horas desde o primeiro dia com o objetivo de padronizar a frequéncia para
posterior comparacao entre 0s grupos ja que as feridas ndo apresentavam graus
muito variaveis de contaminacao.

Em estudo realizado por Cavazana et al. (2009) comparando o tratamento
tépico de acucar e triglicerideos de cadeia média com acidos graxos essenciais em
feridas cutédneas em ratos, a troca dos curativos foi realizada de 24/24 horas, sendo
relatado, por esses autores, que essa frequéncia ndo prejudicou a cicatrizacao.
Biondo-Simdes et al. (1993) também realizaram curativos diarios em feridas
induzidas em ratos tratados com acUcar ou acido acexamico e também relataram
bons resultados. Entretanto, é importante ressaltar que nesses animais, as feridas
eram induzidas experimentalmente e imediatamente tratadas, ndo dando tempo de
se tornarem infectadas com drenagem de pus, por exemplo, o que seria indicativo
de trocas mais frequentes, como foi o caso do presente trabalho.

Apés uma revisdo bibliografica sobre o uso do agucar em feridas, Borges et
al. (2002), sugerem a realizacdo de estudos para avaliar o tempo de acdo do agucar
no tratamento dos diversos tipos de feridas, estabelecendo a periodicidade das
trocas de curativo, ja que a hiperosmolaridade do meio € necessaria para que haja
acdo bactericida do produto e que isso depende das caracteristicas da lesdo, como
volume e aspecto do exsudato, area e profundidade, comprometimento por tecido

necraotico, entre outras.
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O tempo de tratamento com gel ou acucar variou de sete a 14 dias, sendo
observada uma pequena superioridade do gel com relacdo ao tempo, pois trés
animais foram liberados do tratamento aos sete dias e apenas um no grupo do
acucar. Portanto, a maior parte dos animais, independente do grupo, levaram 14
dias até suspender o uso do gel ou acucar. Haddad et al. (2000), levaram em média
53 dias utilizando acgucar em feridas de pacientes humanos. Entretanto, eles
utilizaram o acuUcar até completa epitelizacdo, ao contrario desse experimento em
gue o acucar foi utilizado até formacéo de tecido de granulacéo, o leito da leséo ficar
mais proximo das bordas e de n&do haver mais secregéo.

E importante salientar que mesmo as feridas que necessitaram 14 dias de
tratamento, aos sete dias, elas ja apresentavam algum grau de granulacdo. Haddad
et al. (2000) trataram feridas de pacientes humanos com acucar, com curativos
realizados trés vezes ao dia e obtiveram média de trés dias para o surgimento de
tecido de granulacdo. Biondo-Simdes et al. (1993) também observaram inicio de
granulacéo ao terceiro dia em feridas cutaneas de ratos tratados com acucar e com
curativos realizados uma vez ao dia. Como nesse experimento, as feridas eram
avaliadas a cada sete dias, observou-se que nesse dia ja havia inicio de tecido de

granulacdo, mas nao se pode afirmar quando foi que 0 mesmo comecou.



6. CONCLUSAO

Com base nos resultados obtidos e analisados nesse experimento, conclui-se
que:
- tanto o acglcar quanto o gel de acglcar sao efetivos na cicatrizacdo de feridas
cutdneas em caes.
- 0 gel de acucar apresenta precocidade na retracdo cicatricial nos primeiros sete
dias de tratamento quando comparado ao acucar.
- 0 gel de acucar apresenta uma tendéncia maior que o aglcar em tornar negativos
0s exames bacteriologicos das feridas cutaneas. Também apresenta uma tendéncia
em formar tecido de granulacdo mais rapidamente nas feridas do que o acucar.
- deixar o acUcar na ferida entre as trocas dos curativos ndo prejudica a evolucao
cicatricial das feridas.
- leucograma e temperatura retal sdo parametros confidveis para determinar a
necessidade de antibiético em pacientes com feridas.
- recomendam-se mais estudos com esses dois produtos com um ndamero maior de
amostras a fim de comprovar se as diferencas estatisticas ndo ocorridas nesse
experimento foram devido a um namero pequeno de amostras ou se elas realmente

nao existem.
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