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RESUMO: Existem varios farmacos com ag&o cicatrizante que s&o derivados de plantas, sendo que a ora-pro-nobis (Pereskia
aculeata) surge como uma planta promissora para essa finalidade, pois tem sido empregada na medicina popular no abranda-
mento dos processos inflamatérios e queimaduras. Desenvolver uma pomada contendo extrato de Pereskia aculeata, e avaliar
sua acdo cicatrizante. O extrato de Pereskia aculeata foi incorporado nas concentragdes de 2% e 5% numa base de pomada.
Foi realizado o controle de qualidade da pomada e o estudo de estabilidade preliminar. O estudo da agéo cicatrizante da pomada
foi realizado em feridas cutineas de ratos. Os testes de controle de qualidade foram satisfatérios, apresentando consisténcia e
aspecto adequados, cor e odor caracteristicos e pH compativel a pele. Quanto & estabilidade, encontrou-se estavel em tempera-
tura ambiente e em 5°C, porém, na temperatura de 40°C a pomada perdeu a consisténcia. Quanto a acao cicatrizante da pomada
em relagdo a andlise macroscdpica, o grupo tratado apresentou uma melhor cicatrizagdo em relagéo ao controle, ndo mostrando
maiores diferencas entre a pomada 2% e 5%. Quanto a microscopia, a pomada indicou uma melhora na cicatrizagdo. A pomada
desenvolvida contendo extrato de Pereskia aculeata, apresentou resultados satisfatorios, com excegéo da temperatura de
40°C. Quanto a analise macro e microscopica das feridas, sugere-se que a pomada proporcionou uma melhora no processo de
cicatrizagdo. No entanto, estudos posteriores empregando uma amostragem maior de ratos, mostram-se necessarios a fim de
comprovar que a pomada contendo o0 extrato Pereskia aculeata realmente apresenta acao cicatrizante.

PALAVRAS-CHAVE: Pereskia aculeata; Cicatrizante; Pomada.

DEVELOPMENT OF FORMULA WITH HEALING ACTIVITY CONTAINING Pereskia aculeata EXTRACT FOR
TOPIC USE

ABSTRACT: Among the several plant-derived drugs with healing activities Pereskia aculeata (‘ora-pro-nobis’ is its popular
name in Portuguese) is a highly promising plant since it had been used in folk medicine as a cure in inflammatory processes and
burnings. A cream containing Pereskia aculeata extract has been developed and its healing activities evaluated. The Pereskia
aculeata extract has been developed at concentrations 2% and 5% as a cream, and its quality control and preliminary study for
stability has been undertaken. The cream’s healing activities were analyzed on rats’ cutaneous wounds. Quality control tests were
satisfactory with regard to consistency and adequate aspects, characteristic color and scent, and skin compatible pH. Although
cream was stable at room temperature and at 5°C, consistence was lost at 40°C. With regard to the cream’s healing activity un-
dertaken by macroscopic analysis, the treated subjects showed better healing when compared to controls, although no significant
differences existed between cream 2% and cream 5%. Under microscopic analysis the cream had a better healing activity. Cream
with Pereskia aculeata extract was satisfactory except at 40°C. When a macro and microscopic analysis of the wound was taken
into consideration, cream provided an improvement in the healing process. However, further studies with a larger number of rats are
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required to prove that cream with Pereskia aculeata extract
actually has healing activity.

KEYWORDS: Pereskia aculeata; Healing Activity; Cream.

INTRODUGAO

Nos dias de hoje, os fitoterapicos representam uma das al-
ternativas entre diversas fontes de insumos necessarios a exis-
téncia da sociedade, tendo como principal vantagem o fato de
ser uma fonte renovavel e, em grande parte, controlavel pelo
ser humano. A descoberta de substancias ativas, que em estado
natural, ou apés sofrerem processos de transformag&o quimica,
possuiam atividade farmacolégica, muitas vezes, ja confirma-
das pelo uso popular e comprovadas cientificamente, passaram
a gerar interesse e incentivos institucionais e governamentais
(COPETTI; GRIEBELER, 2005). Ao longo da histéria, as plantas
tém servido como reservatorio de potenciais novos farmacos.
No entanto, até 0 momento, unicamente uma pequena porgéo
de 270.000 vegetais conhecidos tem sido estudada quanto a
atividade terapéutica (ALLEN Jr.; POPOVICH; ANSEL, 2007).

Uma planta que tem se mostrado promissora no campo fi-
toterapéutico é a espécie Pereskia aculeata, popularmente
conhecida como ora-pro-nobis, a qual € uma trepadeira arbus-
tiva, pertencente a familia Cactaceae. Tal planta tem sido em-
pregada na medicina popular no abrandamento dos processos
inflamatérios e na recuperagdo da pele em casos de queimadu-
ra. As folhas de Pereskias sao usadas popularmente como
emoliente, consumidas como fonte alimentar, sem relatos de to-
xicidade; os frutos como expectorante e antissifiliticos (ROSA;
SOUZA, 2003; DUARTE; HAYASHI, 2005, GRONNER; SILVA;
MALUF, 1999).

Quanto a fitoquimica das plantas do género Pereskia, ha
pouco relato na literatura. Em estudo realizado por Leunberger
(1986 apud SIERAKOWSKI et al., 1987), foram encontradas
substancias como betacianina flavondis, além de betaina, iso-
betanina e filocactina. A analise da estrutura quimica dos hete-
ropolissacarideos mucilaginosos presentes nas folhas de Pe-
reskia aculeata, mostra a presenca de arabinose, galactose,
raminose e acido galacturanico. Além disso, em extratos das
folnas de Pereskia aculeata, foi encontrado um biopolimero
denominado arabinogalactano, o qual tem importancia por ser

comestivel e ter propriedades espessantes, além de ter se mos-
trado como um agente promissor na estimulagdo imunologica
(MERCE et al., 2001; KIM; WATERS; BURKHOLDER, 2002).

Dentre as diversas formas farmacéuticas existentes para
veicular ativos cicatrizantes, destacam-se as pomadas, as
quais podem ser definidas como preparagdes semi-sélidas des-
tinadas a aplicagdo externa na pele ou membranas mucosas
(THOMPSON; SILVEIRA, 2006). As bases de pomadas séo uti-
lizadas por seus efeitos fisicos como protetoras, emolientes ou
lubrificantes, ou como veiculo para pomadas medicamentosas.
Portanto, tais bases séo Uteis para incorporar ativos cicatrizan-
tes, pois além do ativo auxiliar no processo de cicatrizagéo, a
base tem fungdo protetora e emoliente, protegendo o local, o
qual geralmente é sensivel por estar agredido (ALLEN JR; PO-
POVICH; ANSEL, 2007).

Tendo em vista o crescente interesse da populagéo por tra-
tamentos com fitoterapicos e considerando o potencial terapéu-
tico demonstrado pela planta Pereskia aculeata, torna-se
importante o desenvolvimento de uma formulagdo contendo
extrato de Pereskia aculeata, além de avaliar sua agao cica-
trizante, sendo este o objetivo do presente trabalho.

1.1 METODOLOGIA
1.1.1 Manipulagao da Pomada

Para tal, foi preparado por maceragéo o extrato hidroalco6-
lico a partir de folhas secas trituradas de Pereskia aculeata.
Ent&o, o extrato hidroalcoolico obtido foi submetido a evapora-
¢ao rotativa e liofilizagdo no laboratério de Farmacognosia da
Universidade Estadual de Maringa (UEM).

Os materiais utilizados na manipulagdo da pomada foram
balanga analitica (Bel Engineering), banho-maria (Logen Scien-
ific), e vidrarias de uso comum em laboratério, como béqueres,
gral, pistilo, espatulas, provetas, entre outros. Na formulagao da
pomada foram utilizadas as seguintes matérias-primas: mistura
de alcool cetoestearilico + cetil estearil sulfato de sddio (Lanette
N? - Pharma Special), lanolina anidra (VOLP indUstria e comér-
cio LTDA), vaselina liquida (Pharma Special), propilparabeno
(Nipasol? - Pharma Special), butilhidroxitolueno (BHT - Pharma
Special), metilparabeno (Nipagim? - Pharma Special), imidazoli-
dinil uréia (Germall 115 - All Chemistry), polisorbato 20 (Tween
20% - Pharma Special) e extrato hidroalcéolico de Pereskia
aculeata. A pomada foi manipulada seguindo a formulagéo
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demonstrada no quadro 1.

Quadro 1 Formulagao da pomada contendo extrato de Pereskia aculeata.

Fase Componentes Quantidade

1 Lanette N 159

1 Lanolina Anidra 454

1 Vaselina Liquida 209

1 Propilparabeno 0,159

1 BHT 0,19

2 Metilparabeno 0,059

2 Agua Destilada q.5.p.100 g
3 Imidazolidinil uréia 01¢g

Extrato hidroalcodlico de
4 ) 2goubg*
Pereskia aculeata
4 Polisorbato 20 (Tween 20%) 5 ml

*extrato hidroalcdolico de Pereskia aculeata utilizado nas concentragdes de 2% e 5%.

Para o preparo da base da pomada, foram aquecidos se-
paradamente os componentes da fase oleosa (fase 1) e fase
aquosa (fase 2) a 75°C. Em seguida, verteu-se a fase aquosa
sobre a fase oleosa e agitou-se moderadamente até a comple-
ta homogeneizagédo. Apos, diminuiu-se a velocidade da agita-
¢do para lenta até a mistura alcangar a temperatura de 40°C e
adquirir a consisténcia adequada. Adicionou-se o Germall 115
(fase 3) previamente solubilizado em pequena quantidade de
agua e homogeneizou-se novamente. O extrato hidroalcéolico
de Pereskia aculeata foi misturado com Tween 20 para pos-
terior incorporacéo na base da pomada. A pomada foi acondi-
cionada em bisnaga de aluminio para que o produto permane-
cesse protegido da luminosidade e néo sofresse degradacao.

1.2 CONTROLE DE QUALIDADE DA POMADA E ESTUDO DE
ESTABILIDADE DA POMADA

Foi realizado o controle de qualidade da pomada desenvol-
vida avaliando-se os itens aspecto, consisténcia e cor, os quais
foram analisados visualmente, além do odor e pH, o qual foi
avaliado através de fita indicadora Merck® escala 0-14. Além
disso, foi realizado o estudo de estabilidade preliminar, no qual
as amostras do produto foram armazenadas em estufa (40°C),
na geladeira (5°C) e em temperatura ambiente durante 75 dias,
sendo avaliadas nos tempos zero, 24 horas e apds 7, 15, 30, 45,
60 e 75 dias, quanto aos mesmos itens que foram verificados no
controle de qualidade.

1.3 ESTUDO DAAGAO CICATRIZANTE

Este projeto esta inserido e previsto no projeto de pesqui-

sa docente “Avaliagao farmacoldgica do extrato bruto obtido de
Pereskia aculeata”, aprovado pelo COBAC (Comité de Bioéti-
ca Animal do Centro Universitario de Maringa - CESUMAR) sob
o numero de processo 045/2008.

1.3.1 Amostra

Foram utilizados 21 ratos da linhagem Wistar, machos, adul-
tos, com peso variando entre 198 a 255 gramas no inicio do
experimento, procedentes do Biotério da Universidade Estadual
de Maringa (UEM).

Os animais foram distribuidos aleatoriamente, em trés gru-
pos, sendo dois grupos de 9 animais e outro grupo de 3 animais:
Grupo P2% (Pomada contendo extrato de Pereskia a 2%)
(n=9) e Grupo P5% (Pomada contendo extrato de Pereskia
a 5%) (n=9) e Grupo PC (Pomada Controle — sem extrato de
Pereskia) (n=3). Os grupos foram, por sua vez divididos ale-
atoriamente em trés subgrupos de acordo com o periodo de
observagao (7, 14 e 21 dias de pds-operatério), com 3 animais
para o Grupo P2% e P5% e 1 animal para o Grupo PC em cada
subgrupo.

1.3.2 Anestesia e ato operatorio

Os ratos foram anestesiados intraperitonealmente com Tio-
nembutal (Francotar®) na concentragdo de 20 mg/ml na dose
de 50 mg/Kg. Apds foram identificados com caneta para retro
projetor na cauda, em sua porgao superior. Depois de anes-
tesiados, os animais foram posicionados em decubito ventral
e foram imobilizados em prancha de madeira e submetidos a
epilacdo por tragdo manual na regido dorsocostalis em area 6
cm x 4 cm. Para a demarcagéo da pele a ser retirada, utilizou-
se um paquimetro digital (Messen®. Com este instrumento, foi
excisado fragmento cuténeo de 2 cm de dié@metro, no centro da
area epilada, até a exposicao da fascia muscular dorsal.

1.3.3 Pés-operatorio

Logo ap6s o ato operatério, os animais foram reacondicio-
nados nas caixas especificas, divididos de acordo com os seus
respectivos grupos. Apds foi realizada a primeira aplicagdo
tépica das pomadas, preenchendo a area total da ferida com
uma camada espessa de pomada, aplicada com auxilio de um
Swab.

No Grupo P2% foi realizada a aplicagao topica da pomada
com extrato de Pereskia a 2%; no Grupo P5% também foi rea-
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lizada a aplicagdo topica da pomada com extrato de Pereskia
a 5%; e no Grupo PC foi realizada a aplicagao tépica da pomada
sem extrato de Pereskia.

No 7°, 14° e 21° dia foi feita a avaliagdo macroscopica da
ferida operatoria, observando-se a presenca ou auséncia de
crostas e exsudato. Os dados avaliados foram anotados em
ficha prépria, individual para cada rato.

1.3.4 Morte dos animais e coleta dos dados

Foram sacrificados 3 animais do Grupo P2%, 3 animais do
Grupo P5% e 1 animal do Grupo PC no 7° dia através de dose
inalatoria letal de éter etilico, realizando-se 0 mesmo proce-
dimento no 14° e 21° dia. Em seguida foram fixados & mesa
cirurgica para a avaliagdo macroscdpica, coleta de dados mor-
foldgicos e do espécime cirlrgico.

As feridas operatorias foram examinadas macroscopica-
mente para verificagdo de crostas, exsudatos e verificagdo do
tamanho da ferida residual.

A ferida foi excisada com margem de 1 cm de pele inte-
gra em torno da lesdo, em profundidade até a fascia muscular.
Cada pega foi identificada individualmente, fixada em uma car-
tolina e colocada em solugéo de formalina a 10% para em se-
guida ser encaminhada ao patologista que realizou a confecgéo
das laminas e fez a analise histolitica das amostras, onde os
critérios histolégicos incluiram: polimorfonucleares, proliferagéo
fibroblastica e reepitelizagdo da ferida.

Os dados foram descritos e analisados de forma semi-qua-
litativa e qualitativa.

2 RESULTADOS E DISCUSSAO
2.1 MANIPULAGAO DA POMADA

Quando se trabalha com o extrato de uma planta com o
objetivo de incorpora-lo a uma formulagao, o primeiro passo &
coloca-lo em uma formulagdo compativel com seus constituin-
tes, para que dessa forma, o produto final, além de ter uma boa
aparéncia e atrair o consumidor, possua também estabilidade
€ que consiga auxiliar, se possivel, na a¢éo do extrato e assim
obter um produto completo.

Pensando nisso, dentre as diversas formas farmacéuticas
existentes para veicular ativos cicatrizantes, foi escolhida uma
pomada, que contém matérias-primas com as seguintes agoes:
Lanette N € uma cera auto-emulsionante; lanolina anidra é emo-
liente e doador de consisténcia; vaselina liquida é emoliente;

propilparabeno & um conservante da fase oleosa; BHT é antio-
xidante; metilparabeno € um conservante da fase aquosa; agua
destilada é o veiculo; Germall 115 é conservante; extrato hidro-
alcodlico de Pereskia aculeata é o principio ativo e o Tween
204, apresenta agéo tensoativa e emoliente (THOMPSON; SIL-
VEIRA, 2006; BATISTUZZO; ETO; ITAYA, 2006).

As bases de pomadas s&o utilizadas por suas propriedades
fisicas, como emolientes, protetoras e oclusivas. S&o utilizadas
também por serem veiculos anidrosos, ou seja, ndo contém
grande quantidade de agua e possuem altas concentragdes de
ceras e outros espessantes gordurosos, o0 que leva a forma-
¢ao de um filme espesso sobre a pele, protegendo a mesma
de agentes externos agressivos, como sujidades (ALLEN JR;
POPOVICH; ANSEL, 2007; SANTOS; VIANNA; GAMBA, 2007).

Em geral, as pomadas proporcionam uma boa hidrata¢do da
pele e subsequentemente aumentam a penetragdo cuténea de
principios ativos veiculados nas pomadas. Assim sendo, essas
bases s&o Uteis para incorporar ativos cicatrizantes, pois seu
uso pode auxiliar na agédo do ativo cicatrizante. Além disso, a
base possui fungdo protetora e emoliente, protegendo o local,
o0 qual normalmente é sensivel por estar agredido; e ainda, por
proporcionar uma maior hidratagéo da pele, facilita a absorgéo
do ativo. E por fim, a matéria-prima lanolina, presente na base
da pomada, por ser de origem animal, auxilia na penetragéo do
ativo na pele (ALLEN JR; POPOVICH; ANSEL, 2007).

2.2 CONTROLE DE QUALIDADE DA POMADA E ESTUDO DE
ESTABILIDADE DA POMADA

Controle de qualidade € um conjunto de operagdes (progra-
macao, coordenagdo e execugdo) com o objetivo de verificar a
conformidade das matérias primas e do produto acabado, com
as especificagdes estabelecidas (BRASIL, 2007).

Dessa forma, a pomada desenvolvida com o extrato hidro-
alcodlico das folhas de Pereskia aculeata foi submetida aos
testes de controle de qualidade, os quais mostraram resultados
satisfatrios, uma vez que a pomada apresentou consisténcia e
aspecto adequados, cor e odor caracteristicos do extrato e pH
compativel com a pele, ou seja, apresentando um valor igual
a 6, que é um pH levemente acido. Os elementos sollveis em
agua (substancias minerais e organicas) que se encontram na
pelicula cutanea de superficie da pele sdo responsaveis por sua
acidez. Ja a manutengao do pH acido se da por meio de amino-
acidos presentes (BARATA, 2003; PEYREFITTE et al., 1998).

Durante o desenvolvimento de novas formulagdes, torna-
se imprescindivel a realizagéo de testes de estabilidade. Estes
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testes devem ser conduzidos sob condi¢des que permitam for-
necer informagdes sobre a estabilidade do produto em menos
tempo possivel. Para isso, amostras devem ser armazenadas
em condi¢des que acelerem mudangas passiveis de ocorrer
durante o prazo de validade. Um dos testes de estabilidade é
o teste chamado de estabilidade preliminar, que tem como ob-
jetivo auxiliar e orientar a escolha das formulagdes. Para isso,
empregam-se condi¢des extremas de temperaturas com o ob-
jetivo de acelerar possiveis reagdes entre os componentes da
formulag&o e o surgimento de sinais que devem ser observados
e analisados conforme as caracteristicas especificas de cada
produto (BRASIL, 2004).

Quanto ao estudo de estabilidade preliminar, cujos resulta-
dos estao demonstrados na tabela 1 e tabela 2, ap6s o tempo de
75 dias o produto mostrou-se estavel na temperatura ambiente
e a 5°C, pois suas caracteristicas iniciais, que sdo aspecto e
consisténcia adequados, cor e odor caracteristicos e pH igual
a 6, foram mantidas. Isto mostra uma provavel compatibilidade
entre as matérias-primas empregadas. No entanto, na tempe-
ratura de 40°C, a pomada apresentou perda de consisténcia,
porém os demais itens permaneceram adequados.

Tabela 1 Resultado da estabilidade preliminar da pomada contendo 2% do

extrato de Pereskia aculeata.
Con-

Tempo  Temperatura Odor  sistén-

Aspecto Cor

5°C Ad Carac | Carac Ad 6,0

Oh Ambiente Ad Carac | Carac Ad 6,0
40°C Ad Carac | Carac Ad 6,0

5°C Ad Carac | Carac Ad 6,0

24h Ambiente Ad Carac | Carac Ad 6,0
40°C Ad Carac | Carac Ad 6,0

5°C Ad Carac | Carac Ad 6,0

7 dias Ambiente Ad Carac | Carac Ad 6,0
40°C Ad Carac | Carac | Inad | 6,0

15 5°C Ad Carac | Carac Ad 6,0
} Ambiente Ad Carac | Carac | Ad 6,0
dias 40°C Ad Carac | Carac | Inad | 6,0
30 5°C Ad Carac | Carac Ad 6,0
i Ambiente Ad Carac | Carac | Ad 6,0
dias 40°C Ad Carac | Carac | Inad | 6,0
45 5°C Ad Carac | Carac Ad 6,0
) Ambiente Ad Carac | Carac | Ad 6.0
dias 40°C Ad Carac | Carac | Inad | 6,0
60 5°C Ad Carac | Carac Ad 6,0
) Ambiente Ad Carac | Carac Ad 6,0
dias 40°C Ad Carac | Carac | Inad | 6,0
75 5°C Ad Carac | Carac Ad 6,0
) Ambiente Ad Carac | Carac | Ad 6,0
dias 40°C Ad Carac | Carac | Inad | 6,0

Legenda: Ad: Adequado; Carac: Caracteristico; Inad: Inadequado

Atemperatura é um fator relevante na instabilidade de emul-
sOes e pomadas, pois, quando ha um aumento na temperatura,
quebram-se as pontes de hidrogénio e os tensoativos perdem

suas propriedades hidrofilicas, levando a instabilidade. Assim,
as pomadas devem ser armazenadas em locais frescos para
evitar a separagéo do produto por calor (ALLEN JR; POPOVI-
CH; ANSEL, 2007; SINGH; CHAVES, 2006).

Dessa forma, as informagdes obtidas no estudo de estabi-
lidade sao particularmente importantes para os produtos, pois
quando estocados podem fornecer sinais de desestabilizacdo
como, por exemplo, separagéo das fases, inativagao de subs-
tancias ativas e ineficacia do produto (BABY et al., 2008; SIN-
GH; CHAVES, 2006).

Tabela 2 Resultado da estabilidade preliminar da pomada contendo 5% do
extrato de Pereskia aculeata.

Tempo  Temperatura  Aspecto Cor Odor ct;g:z;: pH
5°C Ad Carac | Carac Ad 6.0

Oh Ambiente Ad Carac | Carac Ad 6.0
40°C Ad Carac | Carac Ad 6.0

5°C Ad Carac | Carac Ad 6.0

24h Ambiente Ad Carac | Carac Ad 6.0
40°C Ad Carac | Carac Ad 6.0

5°C Ad Carac | Carac Ad 6.0

7 dias Ambiente Ad Carac | Carac Ad 6.0
40°C Ad Carac | Carac Inad 6.0

15 5°C Ad Carac | Carac Ad 6.0
di Ambiente Ad Carac | Carac Ad 6.0
1as 40°C Ad Carac | Carac | Inad | 6.0
30 5°C Ad Carac | Carac Ad 6.0

X Ambiente Ad Carac | Carac Ad 6.0
dias 40°C Ad Carac | Carac | Inad | 6,0
45 5°C Ad Carac | Carac | Ad 6.0
X Ambiente Ad Carac | Carac Ad 6.0
dias 40°C Ad Carac | Carac | Inad | 6.0
60 5°C Ad Carac | Carac | Ad 6.0
di Ambiente Ad Carac | Carac Ad 6.0
las 40°C Ad Carac | Carac | Inad | 6,0
75 5°C Ad Carac | Carac Ad 6.0
di Ambiente Ad Carac | Carac Ad 6.0
1as 40°C Ad Carac | Carac | Inad | 6.0

Legenda: Ad: Adequado; Carac: Caracteristico; Inad: Inadequado

2.3 ESTUDO DAAGAOQ CICATRIZANTE
2.3.1 Analise Macroscdpica

O ato operatdrio de todos os animais transcorreu sem com-
plicagbes. N&o houve bbitos. Todos os ratos apresentaram boa
recuperagao da anestesia. As avaliagdes clinicas diarias mos-
traram adequada recuperag&o, com manutengéo do estado ge-
ral, presenca de atividade fisica e disposi¢éo para alimentar-se
no Grupo Pomada Controle e Grupos Pomada Pereskia.

A pele de rato apresenta diferenga importante em relagdo
a humana que é a auséncia de um limite definido entre derme
papilar e derme reticular. Apesar dos achados histologicos di-
ferentes da pele humana (a derme do rato é mais espessa e
nao apresenta tecido gorduroso subcutaneo nem tela muscular
subcuténea), os vasos sanguineos responsaveis pela irrigacéo
cutanea sdo subdérmicos em ambos e apresentam as mesmas
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alteracdes de perfusé@o de macro e microvascularizagéo (SAN-
TOS et al., 2006). Por esse motivo, pode-se realizar um estudo
onde se observa a cicatrizagdo na pele de um rato, e compara-
la com a pele de um humano.

Dessa forma, no primeiro periodo de observagéo, ou seja,
no 7° dia de pés-operatério, houve formagao de crosta ligeira-
mente mais exuberante no Grupo Pomada 5% (P5%) do que no
Grupo Pomada Controle e o Grupo Pomada 2% (P2%). No Gru-
po P2% havia formag&o de crosta e pouco exsudato, enquanto
que no controle havia também formagao de crosta, porém havia
mais exsudato quando comparado ao Grupo P2% e o Grupo
P5%. Isso representa que, no Grupo PC, ha uma cicatrizagéo
mais lenta quando comparado aos Grupos P2% e P5%, como
pode ser observado na figura 1.

A partir do 7° até o 14° dia continua a evolugdo da cros-
ta em todos os animais, porém, no Grupo PC ha uma crosta
mais exuberante. Além disso, somente no Grupo PC ainda ha
exsudato, enquanto que nos Grupos P2% e P5% n&o ha mais
formacgédo do mesmo. Ja, comparando-se o Grupo P2% com o
Grupo P5%, observa-se uma crosta menos exuberante no Gru-
po P5%, mostrando que, macroscopicamente, neste grupo ha
uma melhor cicatrizagdo, como pode ser observado na figura 2.

No 21° dia, observou-se, no Grupo PC que ainda ha crosta,
porém nao havendo mais exsudato e apresentando uma area
da ferida maior quando comparada com a area das feridas dos
Grupos P2% e P5%, mostrando que houve uma melhor cicatri-
zagao dos Grupos P2% e P5% em relagéo ao Grupo PC, porém
havendo pouca diferenga entre os Grupos P2% e P5%, como
pode ser observado na figura 3.

Figura 1 Fotos dos animais do Grupo controle e dos Grupos Poma-
das 2% e 5% mostrando as lesdes cutaneas no 7° dias do pos-operatorio.

Figura 2 Fotos dos animais do Grupo controle e dos Grupos Pomadas

2% e 5% mostrando as lesdes cutaneas no 14° dias do pos-operatdrio.

PN

Figura 3 Fotos dos animais do Grupo controle e dos Grupos Pomadas
2% e 5% mostrando as lesdes cutaneas no 21° dias do pds-operatério.

2.3.2 Analise Microscopica

O processo de reparagao tecidual apresenta varias fases
com caracteristicas proprias que se desenvolvem concomitan-
temente. Dessa forma, apds a retirada do fragmento de pele, o
local é preenchido inicialmente por fibrina, coagulo e exsudato
inflamatério, formando a crosta que recobre a ferida (GARROS
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etal., 2006).

Apds esse evento, a proxima fase da reparagédo € chamada
de inflamatéria e é vital para o processo de reparagdo. Sem
inflamagao néo hé reparacéo. Ela caracteriza-se pela presenga
de exsudato inflamatorio, vasodilatagdo, aumento da permeabi-
lidade vascular, extravasamento de plasma, hemacias, leucdci-
to, principalmente neutréfilos € mondcitos seguida da presencga
de macréfagos (GARROS et al., 2006; SANTOS et al., 2006).

O quadro 2 mostra os resultados da avaliagdo de polimor-
fonucleares observados na fase de reparagao tecidual. Assim,
em relagdo a avaliagdo de polimorfonucleares, no 7° e 14° dia,
néo houve grandes diferengas entre o Grupo PC e os Grupos
P2% e P5%. No 21° dia, o Grupo PC apresentou uma intensa
quantidade de polimorfonucleares, enquanto que o Grupo P2%
nao apresentou essas células, e o Grupo P5%, dos trés animais
avaliados, um animal nao apresentou polimorfonucleares, outro
animal apresentou uma quantidade moderada do mesmo, e 0
terceiro animal nédo pode ser avaliado devido o corte tecidual
ter ficado incompleto. Esses resultados sugerem que a pomada
contendo extrato de Pereskia aculeata pode acelerar o de-
saparecimento de polimorfonucleares.

Quadro 2 Avaliagio de polimorfonucleares observados na fase de repa-

ragéo tecidual.

7° Dia 14° Dia 21°Dia

PC |P2%|P5%| PC |P2%|P5%| PC |P2%|P 5%

Ausente 0 0 0 0 0 0 0 3 1

Discreta 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Moderada 0 0 0 0 0 1 0 0 1

Acentuada 1 3|3 |1 3|2 |1 0] 0

Total 1 3| 3|1 313 |1 3|2

* OBS.: Nao foi possivel determinar (corte tecidual incompleto)

Segue-se entéo a fase proliferativa ou de fibroplasia, onde
0 maior numero de fibroblastos caracteriza um processo cica-
tricial menos maduro e menos constituido. A densidade dos fi-
broblastos alcanga 0 maximo entre 7 e 14 dias ap6s a injlria,
sob a influéncia de potentes fatores de crescimento da ferida. A
proliferagéo endotelial, processo fundamental no mecanismo de
cicatrizagdo, depende da presenga de macréfagos, que promo-
vem a neo-angiogénese devido as suas interagdes com prosta-
glandinas e tromboxanes. Em resposta aos capilares rompidos,

originam-se brotos de capilares que proliferam rapidamente,
formando corddes sélidos, entremeando-se com os fibroblastos,
que se canalizam permitindo o fluxo sanguineo. O conjuntivo
recém-formado, intensamente vascularizado, constitui o tecido
de granulagéo, o qual é formado por fibroblastos e proliferacéo
vascular (GARROS et al., 2006; RIBEIRO et al., 2008).

No 7° dia, o tecido de granulagdo foi encontrado em todos
os grupos estudados, ndo mostrando diferenga entre os grupos,
como pode ser observado no quadro 3, que mostra a intensida-
de da proliferagéo fibroblastica na fase de reparagéo tecidual.
No 14° dia o tecido de granulagao estava mais rico em fibroblas-
tos em relagéo ao Grupo PC, pois este apresentou quantidade
intensa de fibroblastos, enquanto que os Grupos P2% e P5%
apresentaram quantidade moderada dos mesmos, sugerindo
entdo, que a pomada, no 14° dia, acelerou uma diminuigao do
tecido de granulagdo. J& no 21° n&o houve diferengas entre
os grupos em relagdo a proliferacéo fibroblastica, ja que todos
apresentaram quantidade moderada de fibroblastos.

Quadro 3 Intensidade da proliferagéo fibroblastica observada na fase de

reparagao tecidual.
7° Dia 14° Dia 21° Dia
PC [P2%|P5%| PC |P2%|P5%| PC |P2%|P5%

Ausente 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Discreta 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Mode- g o oo a3 ]1]3]3

o
1 3 3 1 0 0 0 0 0

ada

Total 1 3 3 1 3 3 1 3 3

Garros e colaboradores (2006) relataram que uma das ca-
racteristicas da Ultima fase do processo de reparagao tecidual
(fase de maturacéo) é a regresséo endotelial. Observou-se fe-
némeno semelhante no presente estudo para os Grupos P5% e
P2%. Nesta fase ocorre a epitelizagdo da leséo, que € controla-
da por complexo glicoprotéico denominado chalona, e que esti-
mula a atividade mittica epitelial. Como pode ser observado no
quadro 4, que mostra a intensidade da reepitelizagdo observada
na fase de reparagdo tecidual, nas observagbes morfoldgicas
deste estudo, ndo se encontrou reepitelizagdo no 7° dia do pds-
operatério em nenhum dos grupos, enquanto que no 14° dia o
Grupo PC n&o apresentou reepitelizagéo, ja os Grupos P2% e
P5% apresentaram reepitelizagao (discreta para todos os ani-
mais do Grupo P2%; moderada para dois dos animais e discreta
para um animal do Grupo P5%). No 21° dia o animal do Grupo
PC continuou ndo apresentando reepitelizagao, enquanto que o
Grupo P2% apresentou reepitelizagdo acentuada para todos os
animais. J& o Grupo P5% apresentou reepitelizagdo moderada
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para um animal e acentuada para outro, enquanto que um néo
pdde ser avaliado devido o corte tecidual ter ficado incompleto.
Assim, observamos uma tendéncia de reepitelizagdo para o0s
Grupos P5% e P2% em relagdo ao Grupo PC, sobretudo no
14° ¢ 21° dias, porém sem maiores diferencas entre os Grupos
P2% e P5%.

Quadro 4 Intensidade da reepitelizago observada na fase de reparagéo

tecidual.
7° Dia 14° Dia 21° Dia
PC |P2%|P5%| PC |P2%|P5%| PC |P2%|P 5%

Ausente 1 3 3 1 0 0 1 0 0
Discreta 0 0 0 0 1 0 0 0
Moderada | 0 0 0 0 0 2 0 0 1
Acentuada | 0 0 0 0 0 0 0 3 1
Total 1 313 1 313 1 3 |2

* OBS.: Nao foi possivel determinar (corte tecidual incompleto)
3 conclus&o

A pomada desenvolvida contendo o extrato de Pereskia
aculeata, apresentou resultados satisfatorios, ja que os pa-
rametros de qualidade e estabilidade se mostram adequados,
com excegdo da temperatura de 40°C. Em relagdo a analise
macro e microscopica das feridas cutaneas dos ratos, a poma-
da aparentemente proporcionou uma melhora no processo de
cicatrizagdo, ndo mostrando diferencas entre a pomada a 2%
e a pomada a 5%. No entanto, estudos posteriores empregan-
do uma amostragem maior de ratos mostram-se necessarios a
fim de comprovar que a pomada contendo o extrato Pereskia
aculeata realmente apresenta agao cicatrizante.
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