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RESUMO 

As radiações ionizantes têm sido ut i l izadas na 

tentativa de controlar processos biológicos, entre eles a c icatr ização. 

Essas radiações, como os raios Beta, ao atravessarem os tecidos 

promovem uma série de al terações como a modif icação direta do 

núcleo celular e modif icações indiretas sobre o protoplasma. As 

células são mais at ingidas na fase pré-mitót ica, motivo pelo qual há 

necessidade de vár ias apl icações de radiação, com intervalos de 

tempo, para que maior número de células possam ser i rradiadas 

ef icazmente. A melhor fonte de obtenção da radiação Beta é o 

Estrôncio-90 radioat ivo, cuja ação máxima é encontrada entre 3 e 

4mm de profundidade, não ul t rapassando 8mm. O objet ivo deste 

trabalho foi estudar a inf luência da radiação Beta obt ida do 

Estrôncio-90 sobre a cicatr ização de fer idas cutâneas i rradiadas 

diariamente e em dias al ternados e compará- las com as não 

irradiadas. Ut i l izaram-se 40 ratos Wistar nos quais prat icou-se 2 

incisões dorsais de 1,5 cm, paralelas à coluna vertebral e separadas 

entre si por 3,0 cm, at ingindo a pele e a tela subcutânea. Após a 

síntese com o f io monof i lamentar, as fer idas local izadas à direi ta, em 

todos os animais, não receberam nenhum tratamento, tendo seu 

curso natural e servindo de controle ao experimento. As fer idas 

localizadas à esquerda receberam irradiação diar iamente em 20 

animais, const i tu indo o grupo A e i r radiação em dias al ternados nos 

outros 20 animais, const i tu indo o grupo B. A dose de irradiação foi de 

2500 rad div idida em 10 sessões de 250 rad. Sacr i f icaram-se 5 

animais de cada grupo nos 3-, 7-, 14- e 21° dias após o início do 



experimento, de modo que se pudesse aval iar o curso da 

cicatr ização. A aval iação histopatológica foi feita através de cortes 

corados pela hematoxi l ina e eosina, t r icrômico de Mallory e picro-

sir ius. Após anál ise estatíst ica dos resultados, concluiu-se que 

macroscopicamente não há al terações signi f icantes entre as fer idas 

irradiadas diar iamente, em dias al ternados e as fer idas controle. 

Microscopicamente as feridas irradiadas apresentam maior edema na 

derme profunda e di latação vascular. Não há al teração signi f icante 

quanto à organização da cicatr iz e epitel ização. Existe maior 

densidade de colágeno nas zonas superf ic ia is da cicatr iz nas fer idas 

irradiadas diar iamente. As al terações do colágeno mais s igni f icantes, 

promovidas pela irradiação beta, são encontradas nas áreas para-

cicatr iciais, nas fases iniciais e nas áreas cicatr ic iais nas fases 

tardias. 



ABSTRACT 

Ionizing radiat ion has been used in an attempt to control 

biological processes, among them cicatr izat ion. These types of 

radiation, such as Beta rays, when crossing t issue promote a series 

of changes such as direct modif icat ion of the cell nucleus and indirec 

modif icat ions of protoplasm. The cells are more af fected in the pre-

mitotic phase and for this reason several appl icat ions of radiation are 

needed at t imed intervals so that a larger number of cells will be 

effect ively irradiated. The best source of Beta radiat ion is radioactive 

Strontium 90, whose action is maximal between 3 and 4mm of depth 

and does not exceed 8 mm. The object ive of the present invest igat ion 

was to study the inf luence of Beta radiat ion on the healing of skin 

wounds irradiated daily or on al ternate days and to compare these 

wounds with non-irradiated ones. Forty Wistar rats were submit ted to 

2 dorsal incisions of 1,5cm paral lel to the spine and placed 3,0cm 

apart, reaching the skin and the subcutaneous network. After 

synthesis with monof i lament sutures, the wounds located on the right 

untreated in all animals and were al lowed to course natural ly, serving 

as control. The wounds located on the left were irradiated daily in 20 

animals (group A) and on alternate days in 20 other animals (group 

B). The dose of i rradiat ion was 2500rad divided on the 3 r d , 7 t h , 14 th 

and 21st day after the beginning of the exper iment in order to evaluate 

the course of heal ing. Sect ions stained with hematoxyl in and eosin, 

Mallory t r ichrome and picro-sir ius were submit ted to histopathological 

evaluation. After stat ist ical analysis of the results concluded that 



there were no signi f icant macroscopic changes between the wounds 

irradiated daily or on alternate days and control wounds. 

Microscopical ly the irradiated wounds presented more intense edema 

in deep dermis and vascular di latat ion. There was no signif icant 

change in the organizat ion and epi thel izat ion of the scar. Greater 

col lagen density was observed on the superf ic ial zones of the scars in 

the wounds irradiated daily. The col lagen changes caused by Beta 

irradiation, which were more signif icant, were found in para-cicatr ic ia l 

areas during the early phases and in cicatr ic ial areas dur ing the late 

phases. 



1 INTRODUÇÃO 



As radiações ionizantes têm sido ut i l izadas na tentat iva de 

controlar processos biológicos, entre eles a c icatr ização. 

Essas radiações, como os raios Beta, ao atravessarem os 

tecidos provocam uma série de al terações como a modif icação direta 

do núcleo celular e modif icações indiretas sobre o protoplasma. Essa 

radiação pode atuar diretamente sobre a molécula de DNA. As células 

são mais at ingidas na fase pré-mitót ica, motivo pelo qual há a 

necessidade de vár ias apl icações de radiação Beta, com determinados 

intervalos, para que maior número de células possa ser irradiado 

ef icazmente (RAPER, ZIRKLE e BARNES, 1951). 

SNIDER e RAPER (1951) estudaram os efeitos 

histopatológicos dos raios Beta, obtidos do Fósforo-32 (P32 ), na pele 

de camundongos, com doses únicas de 2500 e 5000 Rep (= Roengten 

Equivalent Physical, que é definido como a absorção de 93 ergs por 

grama de tecido). Ocorreu rompimento das células, edema do colágeno 

e oclusão dos vasos sangüíneos e l infát icos. Observaram que os 

tecidos at ingidos pelos raios Beta a l teraram-se de forma semelhante 

aos tecidos tratados com doses comparáveis de raio X. 

Segundo FRIEDELL, THOMAS e KROHMER (1951) a melhor 

fonte de obtenção da radiação beta é o Estrôncio-90 (Sr90 ) radioativo. 

Sua ação não vai além de 8mm de profundidade e o máximo de seu 

efeito está entre 3 e 4mm. Este t ipo de radiação tem sido ut i l izada 

como tratamento complementar após a ressecção de cicatr izes 

hipertróf icas ou queloideanas. 



FRIEDELL e col . (1951) e SETTI (1960 e 1961) ut i l izaram a 

radiação Beta obt ida do Estrôncio-90 no pós-operatór io de cirurgias 

oftalmológicas para ressecção de pterígeos, na tentat iva de prevenir 

recidivas. 

PRADO (1981) observou, em seu t rabalho sobre a ação dos 

raios X no processo de reparação tecidual da pele de ratos, a 

existência de di ferenças no número de f ibroblastos e f ibras colágenas, 

sendo sempre maior no grupo controle em relação ao grupo irradiado. 

PEREIRA FILHO (1992), em seu estudo exper imental em 

ratos com o Sr90 , notou não haver di ferença macroscópica entre as 

feridas irradiadas em relação às fer idas controle. Relatou ainda 

aumento do número de leucócitos, redução no número de f ibroblastos, 

sem alteração do número de f ibras colágenas. Real izou dois grupos de 

observação com radiação diár ia e em dias a l ternados, não encontrando 

diferenças. 

1.1. OBJETIVO: 

Estudar a inf luência da radiação Beta obt ida do Estrôncio-90 

sobre a cicatr ização de fer idas cutâneas i rradiadas diar iamente e em 

dias alternados e compará- las com as não i r radiadas, em ratos. 



2 LITERATURA 



Revisaram-se os principais aspectos técnicos da apl icação 

da radiação Beta em fer idas cutâneas e os resultados descri tos: 

SNIDER e RAPER (1951) estudaram os efeitos 

histopatológicos dos raios Beta obtidos do Fósforo-32 em doses únicas 

de 2500 e 5000 Rep na pele de camundongos, que t iveram toda sua 

superfície corporal i r radiada. As al terações observadas restr ingiram-se 

à epiderme e derme, sendo mais acentuadas nas doses maiores. As 

modif icações da epiderme sob a forma de acúmulo de cromatina em 

algumas células da camada basal foram encontradas quase que 

imediatamente após a irradiação. Sinais degenerat ivos tornaram-se 

mais evidentes em intervalos de 8 a 24 horas, quando o núcleo se 

mostrou edemaciado e vacuol izado. Entre 15 e 21 dias a camada basal 

rompeu-se em muitas regiões do corpo, com o aparec imento de úlceras 

na pele, algumas das quais não cicatr izaram completamente em três 

meses. No derma observaram rompimento das células, edema do 

colágeno e oclusão de vasos sangüíneos e l infát icos. Declararam que 

as alterações teciduais observadas foram simi lares às encontradas em 

tecidos tratados com doses comparáveis de raio X. 

FRIEDELL, THOMAS e KROHMER (1951) ver i f icaram que o 

Sr90 é a melhor fonte de radiação Beta e foram os pr imeiros a empregá-

lo. Notaram que a meia-vida do elemento é longa (28 anos), com isso 

evitando o reabastecimento freqüente do equipamento uti l izado. 

Observaram que sua ação não vai além de 8mm de profundidade e o 



máximo de seu efeito terapêut ico está ao redor dos 3 a 4mm, e 

relataram sua exper iência cl ínica sat isfatória com o uso da radiação 

beta em doenças oculares como o pterígio. 

SETTI (1960 e 1961), exper imenta lmente, real izou apl icaçã 

de radiação Beta no antebraço esquerdo de dois pacientes, em doses 

únicas que var iaram de 90 a 7200rad, com a f inal idade de investigar as 

reações cutâneas. A part ir de 450 rad, observou er i tema nas primeiras 

24 horas. Nas doses mais elevadas notou pápulas e vesículas. As 

reações regrediram num período de 40 dias sem deixar seqüelas. 

Referiu também bons resultados com o emprego da radiação na 

prevenção de recidivas de pterígio. 

PRADO (1981) observou em seu t rabalho, sobre a ação dos 

raios X no processo de reparação tecidual da pele de ratos, a 

existência de di ferenças no número de f ibroblastos e f ibras colágenas, 

sendo sempre maior no grupo controle em relação ao grupo irradiado. 

PEREIRA FILHO (1991) uti l izou, exper imenta lmente em 

ratos, a radiação Beta sobre fer idas cutâneas, observando os aspectos 

morfológicos e morfométr icos das lesões. Concluiu que não houve 

di ferença macroscópica entre as feridas irradiadas e não irradiadas, 

ocorreu aumento do número de leucócitos, redução do número de 

f ibroblastos sem al teração do número de fibras colágenas. 

OOTSUYAMA e TANOOKA (1991) empregaram a radiação 

Beta no dorso de ratas três vezes por semana durante toda sua vida, e 

observaram o aparecimento de tumores, entre eles o osteossarcoma e 

o carcinoma de células escamosas, referindo como limiar para o não 

aparecimento de lesões tumorais doses infer iores a 0,75 Gy por 

apl icação. 
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MacKENZIE, HIRST, KYNASTON e BAIN (1991) irradiaram 

1102 pacientes no pós-operatór io  de remoção de pterígio, com doses 

de raios Beta em média de 22Gy e observaram taxa de recorrência de 

12% e 13% dos pacientes demonstraram algum sinal de 

escleromalácia, o que incluiu 4,5% do grupo em estudo que apresentou 

severo afinamento da esclera.

FAW (1992) registrou, em seu estudo, que as partículas de 

radiação Beta dispersas na atmosfera durante uma aplicação 

apresentam valores desprezíveis  e que os valores necessários para um 

programa de tratamento com irradiação devem ser convert idos,  se a 

pele estiver com alguma proteção ou curativo.

OOTSUYAMA, TANAKA e TANOOKA (1992) realizaram 

aplicação de 3Gy de radiação Beta, três vezes por semana, sobre a 

região dorsal de ratos, observando o aparecimento de tumores em 

100% deles, em média 500 dias após o início das aplicações, entre os 

quais carcinoma de células escamosas, osteossarcomas do t ipo A e 

carcinoma de células escamosas do t ipo B. Demonstraram serem todos 

eles de origem monoclonal produzidos por ir radiação repetida.

BEDDOE e KELLY (1994) estudaram a quantidade absorvida 

de irradiação em funcionários que trabalham em serviços de radiologia 

e concluíram que deve exist ir  no mínimo 5mm de dis tância entre a 

placa e o dedo do aplicador.

WALTER (1994) observou ser benéfico o uso de radiação 

Beta associada à ressecção cirúrgica na prevenção de recorrências de 

pterígios. Avaliando mais de 200 casos tratados cirurg icamente 

associados à radiação, encontrou poucas compl icações e não foi 

registrado nenhum caso de catarata.



A l i teratura é pobre em informações sobre o efeito deste 

t ipo de irradiação na reparação de fer idas. Poucos são os estudos 

cl ínicos ou experimentais sobre esse assunto apesar de ser o uso da 

radiação Beta amplamente d i fundido como tratamento complementar 

pós ressecção de cicatr izes hipert róf icas e queloideanas, na tentat iva 

de reduzir-se as recidivas. 



3 MA TER!AL E MÉTODO 



3.1 ANIMAL DE EXPERIMENTAÇÃO: 

3.1.1 Carac te r i zação da a m o s t r a : 

Uti l izaram-se no exper imento 40 ratos, machos, (Rattus 
norvegicus albinus, Rodentia mammalia), Wistar-TECPAR, com idade 

variando entre 107 e 118 dias, com média de 113 dias. O peso esteve 

entre 258 e 343 gramas, com média igual a 291 gramas, or iundos do 

Instituto Tecnológico do Paraná. 

3.1.2 Amb ien te de e x p e r i m e n t a ç ã o : 

Alojaram-se os animais, em grupos de 5 ratos, em gaiolas 

de pol ipropi leno, de dimensões padronizadas e mantidos no Laboratório 

de Experimentação em Clínica e Cirúrgica da Faculdade Evangél ica de 

Medicina do Paraná. O ciclo c laro-escuro, temperatura e umidade eram 

os mesmos do ambiente geral, sem regulagem art i f icial. Os animais 

recebiam ração comercial e t inham livre acesso à água durante todo o 

experimento. 



3.2 DELINEAMENTO EXPERIMENTAL: 

3.2.1 Anes tes ia : 

Os ratos recebiam indução anestésica inalatória com éter 

sulfúrico, em campânula fechada, até a perda do reflexo corneano. 

Depois disso fazia-se a manutenção com o mesmo anestésico, em 

sistema aberto. 

3.2.2 Preparo da pele e p o s i c i o n a m e n t o na mesa: 

Procedia-se a depi lação da região dorsal dos ratos, entre as 

inserções dos membros superiores e infer iores, por arrancamento 

digital dos pêlos e f ixação em pranchetas cirúrgicas na posição 

decúbito ventral fazendo-se, em seguida, a ant issepsia da pele com 

t intura de pol iv in i lp i r ro l idona- iodo. 

3.2.3 Con fecção das fe r i das : 

Prat icavam-se 2 fer idas incisas, paralelas à coluna vertebral 

e separadas entre si por 3,0 cm, medindo 1,5 cm de extensão. Essa 

ferida t inha a espessura da pele e da tela subcutânea, deixando à 

mostra a fáscia muscular lombar (Figura 1). Fazia-se a hemostasia 

com gaze cirúrgica por compressão digital por 2 minutos. Em seguida 

procedia-se a síntese com 2 pontos separados, distando um do outro 

0,5 cm, ut i l izando-se para a sutura fio monof i lamentar de nylon 5-0 

(Figura 2). Fecharam-se os nós com 4 seminós. Não se confeccionaram 

curativos sobre as áreas operadas. 



Figura 1 - Caracterfsticas da localizac;ao e dimensoes das feridas 
no regiao dorsal dos ratos. Observa-se no ferida 
realizada a dlreita, exposic;ao do facia muscular. 

Figura 2 - Aspecto final da sfntese das feridas. 
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3.2.4 Distribuição dos grupos:

As feridas da região lombar à direita, em todos os animais, 

não receberam nenhum tipo de tratamento. Tiveram seu curso natural e 

serviram de contro le para o experimento.

As feridas da região lombar à esquerda receberam 

irradiação diar iamente em 20 animais, formando o grupo A, e irradiação 

em dias alternados nos outros 20 animais, formando o grupo B.

3.2.5 Dose de irradiação:

A dose de irradiação por sessão foi de 250 cGy (=250 rad), 

para todos os ratos, atingindo a dose máxima de 2500 rad(1) em um 

total de 10 sessões. Uti l izou-se uma placa de Estrôncio-90 de 2 cm2 

para a emissão das partículas Beta (Figura 3). Cada sessão foi de 1 

minuto e 6 segundos, de acordo com a ativ idade da placa, calculada 

por uma tabela existente no Serviço de Radioterapia do Hospital Erasto 

Gaetner. Empregou-se uma haste protetora auxil iar  no manuseio do 

material radioativo, e acondic ionamento entre as aplicações em 

recipiente de chumbo. Para determinar-se o tempo foi ut i l izado um 

cronômetro digital.

(1) :  1 rad = 1 cG y = 1 R e p  = 0 , 9 0  e rg s por g r a m a  de tec ido.
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3 .2.6 Periodos de aferi~ao: 

Sacrificaram-se 5 animais de cada grupo, A e B, com dose 

letal inalat6ria de eter sulfurico no 32., 72., 142. e 21 Q_ dias ap6s o inlcio 

do experimento, de modo que se pudesse avaliar o curso da 

cicatrizac;ao. 0 quadro 1 resume a composic;ao dos grupos e os tempos 

de aferic;ao. 

QUADRO 1- COMPOSI<;AO DOS GRUPOS E TEMPOS DE AFERI<;AO 

GRUPOS 

A B 
(20 animais - irradia9ao diaria) (20 animais - irradiacao alternada) 

REGIAO LOMBAR REGIAO LOMBAR 

ESQUERDA DIREITA ESQUERDA DIREITA 
(irradiada) (nao irradiada) (irradiada) (nao irradiada) 

Diado Diado Diado Diado 
Sacriflclo Sacrificio Sacrificio Sacrificio 

3 I 1 114 I 21 3 I 1 114 I 21 3 I 1 114 I 21 3 I 1 114 I 21 



3.2.7 Método de a fe r i ção : 

3.2.7.1 Fo tog ra f i a : 

Nos dias de aferição fotografavam-se esses animais após o 

sacri f ício para comparar-se as di ferenças macroscópicas entre as áreas 

irradiada e não irradiada. Após a confecção das lâminas pela patologia, 

real izaram-se as microfotograf ias das colorações hematoxi l ina- eosina, 

t r icrômico de Mallory e picro- sírius, de ambas as fer idas. 

3.2.7.2 Ava l i ação m i c r o s c ó p i c a : 

Ressecava-se a pele dorsal dos ratos e dividia-se em dois 

f ragmentos, direito e esquerdo, e colocava-se em papel de f i l tro, 

contendo as fer idas não irradiadas e i rradiadas respect ivamente. 

Desses f ragmentos ret irava-se o terço médio, f ixava-se em formal ina 

a 10% e encaminhava-se para estudo histopatológico, ut i l izando-se as 

colorações hematoxi l ina- eosina, t r icrômico de Mallory e picro-sír ius. 

Pela coloração da hematoxi l ina- eosina aval iava-se a reação 

inf lamatória e as al terações vasculares. 

Nos cortes corados pelo t r icrômico de Mallory observava-se 

a presença do colágeno e sua ordenação. 

Naqueles corados pela técnica do picro-sír ius podia-se 

conhecer a densidade do colágeno na área cicatr ic ial , nas regiões 

superf ic ial , intermediár ia e profunda e na área para-cicatr ic ial , nas 

regiões superf ic ial , intermediár ia e profunda, correspondendo a 7,25j i 

de altura em relação a epiderme para a zona superf ic ia l , 7,25[i de 

altura abaixo para a zona intermediár ia e abaixo desta considerou-se 

zona profunda. A área total aval iada foi de 53p.2 para todas as fer idas. 

Esta aval iação real izou-se através de microscopia óptica 

computador izada empregando-se o programa ÓPTIMAS 4.0 para 



Windows da Bioscan Incorporated Institute em um computador t ipo PC 

486 DX2 com placa digi ta l izadora de imagem Oculus TCX acoplado a 

microscópio óptico de luz polar izada. 

Na aval iação microscópica estudava-se a existência ou não 

de reação inf lamatória c lassi f icada em aguda, agudo-crônica ou 

crônica, conforme o tipo de célula inf lamatór ia predominante. 

A reação inf lamatór ia aguda caracter izava-se pelo 

predomínio de leucócitos pol imorfonucleares e congestão vascular. A 

crônica por resposta às custas de f ibroblastos e inf i l t rado celular 

predominantemente mononuclear (macrófagos, l infócitos e plasmócitos) 

e a agudo-crônica quando havia presença de pol imorfonucleares e 

monomorfonucleares sem predomínio de nenhuma destas células. 

Observava-se a presença ou ausência de necrose e a 

reação vascular: caracter izada por congestão de vasos, presença de 

trombos intraluminares e áreas de hemorragia. 

Quando da aval iação da organização da cicatr iz, 

considerou-se a cicatr iz desorganizada quando as f ibras colágenas 

apresentavam-se i r regularmente distr ibuídas na tela subcutânea; 

organizada quando se viam f ibras formando feixes ordenados na tela 

subcutânea e em organização em todas as si tuações intermediárias. 

3.3 ANÁLISE ESTATÍSTICA: 

3.1 Esco lha dos tes tes e s t a t í s t i c o s adequados : 

Há fatores que devem ser levados em conta na escolha de 

um teste estatíst ico ót imo ou mais adequado para anal isar 

determinados conjuntos de dados: 



• poder do teste; 

• maneira como a amostra de valores foi extraída; 

• natureza da população da qual se extraiu a amostra; 

• nível de mensuração at ingido na pesquisa 

Escolheu-se o teste de Fisher por ser ext remamente útil 

para anal isar dados discretos, quando o tamanho das duas amostras 

independentes é pequeno. É ut i l izado quando os escores das duas 

amostras se enquadram todos em uma ou outra de duas classes 

mutuamente exclusivas, ou seja, a cada indivíduo em ambos os grupos 

é atr ibuído um, dentre dois escores possíveis. Os escores são 

representados por f reqüências em uma tabela de cont ingência 2 x 2 . 

Empregou-se o teste de Fisher, neste estudo, para ver i f icar a var iação 

dos grupos com relação aos t ratamentos: estado de epitel ização, 

presença de angiogênese, congestão vascular, reação inf lamatór ia e 

organização da cicatr iz, cujos dados encontram-se nos Anexos I, II, III, 

IV e V, respect ivamente. 

Usou-se o teste de Wilcoxon porque o estudo abrange duas 

amostras relacionadas e proporc iona escores de di ferenças que podem 

ser ordenados segundo seus valores absolutos. Sua apl icação deu-se 

na veri f icação da var iação do fator percentual de colágeno total e seus 

controles. Os dados encontram-se no Anexo VI. 

Optou-se pelo teste de Kolmogorov-Smirnov pois é 

adequado para comparar duas amostras pequenas, independentes ede 

mesmo tamanho. O teste bi lateral é sensível a qualquer di ferença nas 

distr ibuições das quais se extraíram as amostras. O teste uni lateral é 

uti l izado para determinar se os valores das amostras são, ou não, 

maiores do que os valores da população que originou a outra amostra. 

Neste estudo ut i l izou-se o teste de Kolmogorov-Smirnov na 

ver i f icação da variação do fator percentual de colágeno total entre os 

grupos independentes A e B, cujos dados também se encontram no 

Anexo VI. 



3.2 Nível de s i g n i f i c â n c i a : 

O nível de s igni f icância dos teste foi f ixado em a = 0,05 ou 

Para faci l i tar a compreensão das anál ises estatíst icas 

const i tuiu-se o quadro 2 onde se vê a distr ibuição dos grupos. 

QUADRO 2 - DISTRIBUIÇÃO DOS GRUPOS CONFORME O LADO E O TIPO DE 

TRATAMENTO A QUE FOI SUBMETIDA A FERIDA: 

A.3.D Animais com feridas não irradiadas diariamente, lado direito no 3o dia 

A.3.E Animais com feridas irradiadas diariamente, lado esquerdo no 3o dia 

B.3.D Animais com feridas não irradiadas em dias alternados, lado direito no 3o dia 

B.3.E Animais com feridas irradiadas em dias alternados, lado esquerdo no 3o dia 

A.7.D Animais com feridas não irradiadas diariamente, lado direito no 7o dia 

A.7.E Animais com feridas irradiadas diariamente, lado esquerdo no 7° dia 

B.7.D Animais com feridas não irradiadas em dias alternados, lado direito no 7° dia 

B.7.E Animais com feridas irradiadas em dias alternados, lado esquerdo no 7° dia 

A.14.D Animais com feridas não irradiadas diariamente, lado direito no 14° dia 

A.14.E Animais com feridas irradiadas diariamente, lado esquerdo no 14° dia 

B.14.D Animais com feridas não irradiadas em dias alternados, lado direito no 14° dia 

B.14.E Animais com feridas irradiadas em dias alternados, lado esquerdo no 14° dia 

A.21 .D Animais com feridas não irradiadas diariamente, lado direito no 21° dia 

A.21 .E Animais com feridas irradiadas diariamente, lado esquerdo no 21° dia 

B.21 .D Animais com feridas não irradiadas em dias alternados, lado direito no 21 ° dia 

B.21 .E Animais com feridas irradiadas em dias alternados, lado esquerdo no 21 ° dia 



O quadro 3 resume os aspectos histológicos estudados. 

QUADRO 3 - ASPECTOS HISTOLÓGICOS ESTUDADOS: 

TRATAMENTOS 

Percentual de colágeno 
Areas Zonas 

Superficial 
Cicatricial Intermediária 

Profunda 
Superficial 

Para-Cicatricial Intermediária 
Profunda 

Tipo de epitelização 
Completa 
Incompleta 

Presença de angiogênese 
Presente 
Ausente 

Presença de congestão vascular 
(presença de trombos intra-luminares e áreas de hemorragia) 

Presente 
Ausente 

Tipo de reação inflamatória 
AG Caracterizada pelo predomínio de leucócitos 

(aguda) polimorfonucleares e congestão vascular. 

CR Caracterizada por resposta proliferativa às custas de 
(crônica) fibroblastos e infiltrado celular predominantemente 

mononuclear (macrófagos, linfócitos e plasmócitos). 

AG-CR Quando havia presença das reações sem predomínio de 
(agudo-crônica) nenhuma delas. 

Organização da cicatriz 
ORG Quando as fibras eram vistas formando feixes ordenados na 

(organizada) tela subcutânea 

DESORG Quando as fibras colágenas apresentavam-se 
(desorganizada) irregularmente distribuídas na tela subcutânea 

EM ORG Em todas as situações intermediárias. 
(em 

organização) 



4 RESULTADOS 



Não se registraram óbitos durante o período de 

experimentação. 

4.1 AVALIAÇÃO MACROSCÓPICA: 

No 3 a dia, as fer idas controle e i rradiada, tanto no grupo A 

como no grupo B, mostravam as bordas coaptadas, sem sinais de 

infecção ou dermatites. 

No 7-, 14a e 21 a dias as fer idas controle e exper imento, de 

ambos os grupos, exibiam aspecto semelhante, com fer ida coaptada, 

sem sinais de edema, infecção ou dermati te. 

Nas f iguras 4, 5, 6, 7, 8, 9, 10 e 11 pode-se observar 

detalhes das feridas, nos animais de ambos os grupos, nos dias de 

afer ição. 



Figura 4- Aspectos macrosc6picos das feridas irradiada(..v> e nao 
irradiada, no grupo A, no 311 dia de p6s-operat6rio. 

Figura 5- Detalhes das feridas irradiada (w) e nao irradiada, no grupo 
8, no 311 dia de p6s-operat6rio. 
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Figura 6- Aspectos macrosc6picos das feridas irradiada<"'> e nao 
irradiada, no grupo A, no 72 dia de p6s-operat6rio. 

Figura 7 - Detalhes das feridas irradiada(.J.-) e nao irradiada, no grupo 
B, no 72 dia de p6s-operat6rio. 
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Figura 8 -Aspectos macrosc6picos d9s feridas irradiada (..V> e nao 
irradiada, no grupo A,no 14- dia de p6s-operat6rio. 

Figura 9- Detalhe~ das feridas irradiada (-J,) e nao irradiada, no grupo 
B, no 14- dia de p6s-operat6rio. 
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Figura 1 0 - Aspectos macrosc6picos das ferjdas irradiada (-£.) e 
nao irradiada, no grupo A, no 21- dia de p6s-operat6rio. 

Figura 11 - Detalhes das feridas irradiada ("') e nao irradiada, no 
grupo B, no 21- dia de p6s-operat6rio. 
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4.2 AVAL IAÇÃO MICROSCÓPICA: 

• CONTROLE A-3: Os cortes histológicos mostraram epitél io 

descontínuo, tendo na superfíc ie uma crosta f ibr inoleucoci tár ia. Abaixo 

podia-se visibi l izar um inf i l t rado l infoplasmocitár io e mais 

profundamente, tecido de granulação, vasos sangüíneos e f ibras 

colágenas desordenadas. 

• IRRADIADO A-3: Notava-se epitél io descontínuo recoberto por 

crosta f ibr inoleucoci tár ia. Na derme profunda havia edema. Os 

f ibroblastos mostravam-se atípicos e o endotél io dos vasos tumefei to. 

• CONTROLE B-3: Os achados foram semelhantes ao 

CONTROLE A-3. 

• IRRADIADO B-3: Os achados foram semelhantes ao 

IRRADIADO A-3 

• CONTROLE A-7: Neste tempo o epitél io ainda estava 

descont ínuo em alguns animais e pequena crosta f ibr inoleucoci tár ia 

podia ser vista na superf íc ie. Na derme o processo inf lamatór io era 

mínimo e podia-se observar fibras colágenas em ordenação. 

• IRRADIADO A-7: O epitél io era descontínuo em alguns animais 

recoberto por uma crosta f ibr inoleucoci tár ia. Moderada reação 

inf lamatór ia era vista na derme com inf i l t rado l infoplasmocitár io, edema 

e f ibroblastos atípicos. Colágeno desordenado podia ser identificado. 

• CONTROLE B-7: Aspectos histológicos semelhantes ao 

CONTROLE A-7. 

• IRRADIADO B-7: Aspectos histológicos semelhantes ao 

IRRADIADO A-7. 

• CONTROLE A-14: O epitél io era íntegro. Havia pouca reação 

inf lamatór ia e grande quant idade de f ibras colágenas em ordenação. 

• IRRADIADO A-14: O epitél io era íntegro. Havia inf i l trado 

l infoplasmocitár io, atipia de f ibroblastos e di latação dos vasos 

sangüíneos. O colágeno era del icado e desorganizado. 



• CONTROLE B-14: Observaram-se aspectos histológicos 

semelhantes ao CONTROLE A-14. 

• IRRADIADO B-14: Observaram-se aspectos histológicos 

semelhantes ao IRRADIADO A-14. 

• CONTROLE A-21: O epitél io estava íntegro em todos os cortes 

histológicos examinados. A área de cicatr iz era mínima e o colágeno 

encontrava-se em alguns animais em organização e em outros 

organizado. 

• IRRADIADO A-21: O epitél io era contínuo com aspectos de 

integridade. O processo inf lamatório era mínimo. A área de cicatr iz era 

microscopicamente mais larga e os vasos sangüíneos estavam 

dilatados. O colágeno encontrava-se organizado. 

• CONTROLE B-21: Observaram-se aspectos histológicos 

semelhantes ao CONTROLE A-21. 

• IRRADIADO B-21: Observaram-se aspectos histológicos 
semelhantes ao IRRADIADO A-21. 

Nas f iguras 12, 13, 14 e 15 podem ser observados os 

aspectos histológicos das feridas, de ambos os grupos nos 3a , 7- , 14a e 

21a dias, na coloração de hematoxi l ina-eosina. 



Figura 12 - Fotomicrografia de feridas dos animais dos 2 grupos, no 3Sl dia de p6s-
operat6rio (H.E., 100X). 

A.3.D: ferida nao irradiada onde se verifica superffcie nao epitelizada(-J..)e tecido de granulayao( * ). 
A.3.E: ferida irradiada diariamente. Observa-se crosta fibrinoleucocitaria ( .J,.. ). 
8 .3.0: ferida nao irradiada onde se observa pequena reayao inflamat6ria ( .J... ). 
B.3.E: ferida irradiada em dias altemados. Tem-se superffcie nao epitelizada com crosta 
fibrinoleucocitaria ( -J.. ) e reayao inflamat6ria agudo-crOnica com infiltrado de polimorfonucleares e 
monomorfonucleares ( * ). 



Figura 13 - Fotomicrografia de feridas dos animais dos 2 grupos, no 72 dia de p6s­
operat6rio (H. E., 1 OOX). 

A. 7 .D: ferida controle onde se visibiliza epitelio descontrnuo ( .J..) e rea~ao inflamat6ria agudo-cronica ( *>· 
A.7.E: ferida irradiada diariamente com epiteliza~ao (.J..~ 
B.?.D: ferida controle onde se observa epitelio descontfnuo (,J..). 
B. 7 .E: ferida irradiada em dias alternados. Tem-se cicatriz( .J..) com epiteliza~ao completa ( * ). 



Figura 14- Fotomicrografia de feridas dos animais dos 2 grupos, no 14Q dia de p6s­
operat6rio (H.E., 1 OOX). 

A.14.0: ferida controle onde se visibiliza epiteliza<;ao completa(w) com ausencia de anexos da pele. 
A.14.E: ferida irradiada diariamente com epiteliza<;ao completa(w)e infiltrado linfoplasmocitario <*>· 
8 .14.0: ferida controle onde se observa epiteliza<;ao completa (w) com ausencia de anexos da pele 

e rea<;ao inflamat6ria minima. 
B.14.E: ferida irradiada em dias alternados. Tem-se superflcie com epitelizac;ao completa (w )· 



Figura 15- Fotomicrografia de feridas dos animais dos 2 grupos, no 21 2 dia de p6s­
operat6rio (H.E., 100X). 

A.21.D: ferida controle. 
A.21.E: ferida irradiada diariamente. 
8 .21 .0: ferida controle. 
B.21.E: ferida irradiada em dias alternados. 
Os aspectos histol6gicos sao semelhantes, com epitel iza~o completa ("") e reaparecimento de 
fol fculos pilosos (*). 



Cada um dos parâmetros histológicos foi aval iado 

quant i tat ivamente e será transcr i to a seguir: 

4.2.1 Es tado de ep i te l i zação : 

O estado de epi tel ização não apresentou variação 

estat ist icamente signi f icante entre os grupos, ou seja, no decorrer dos 

dias o estado de epi tel ização manteve-se homogêneo, quer seja nos 

grupos com feridas irradiadas diar iamente ou em dias al ternados bem 

como nos seus controles (Quadro 4). 

As tabelas de cont ingência podem ser vis ibi l izadas no 

Anexo I, com exceção das tabelas do 14a e 21- dias. Nestes tempos as 

feridas apresentavam a epitel ização completa para todos os animais, 

nos dois grupos. 

QUADRO 4 - NÍVEL DE SIGNIFICÂNCIA DO ESTADO DE EPITELIZAÇÃO NO 3a e 

7a DIAS, NOS GRUPOS A e B COMPARADOS COM SEUS 

CONTROLES (Teste exato de Fischer) 

Grupos Unilateral Bilateral 

A.3.D X A.3.E P= 0,7381 P= 1,0000 
B.3.D X B.3.E P= 0,5000 P= 1,0000 

A.3.EX B.3.E P= 0,5000 P= 1,0000 

A.7.D X A.7.E P= 0,5000 P= 1,0000 

B.7.D X B.7.E P= 0,2222 P= 0,4444 
A.7.E X B.7.E P= 0,5000 P= 1,0000 
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Na Figura 16, observam-se as diferenyas significantes entre os grupos 

A e B no 3Q. e 7Q. dias. 

Estado da 

Cl w Cl w Cl 
C'J C'J c1 C'J r-: 
c( c( ID ai c( 

Grupos 

w Cl r-: r-: 
<( ai 

w 
r-: 
ai 

I:ICOMPLETA 

CINCOMPLETA 

FIGURA 16 - Estado da epitelizayao no 3Q. e 7Q. dias, nos grupos A e B. 

4.2.2 Presen~a de angiogenese: 

A presenya de angiogenese deu-se de forma homogenea no 

decorrer dos dias, em ambos os grupos, nao apresentando nenhuma 

diferenya estatisticamente significante (Quadro 5) 

No 3Q. dia esteve presente em todos os animais e no 21 Q. dia 

ausente em todos eles. 

As tabelas de contingencia podem ser visibilizadas no 

Anexo II. 



34 

QUADRO 5 - NfVEL DE SIGNIFICANCIA DA PRESEN<;A DE ANGIOGENESE NO 

72 e 142 DIAS, NOS GRUPOS A e B COMPARADOS COM SEUS 

CONTROLES (Teste exato de Fischer) 

Grupos Unilateral Bilateral 

A.7.D X A.7.E P= 0,5000 P= 1,0000 

B.7.DX B.7.E P= 0,5000 P= 1,0000 

A.7.E X B.7.E P= 0,7778 P= 1,0000 

A.14.D X A.14.E P= 0,2619 P= 0,5238 

8.14.0 X B.14.E P= 0,2619 P= 0,5238 

A.14.E X B.14.E p= 0,5000 p= 1,0000 

A figura 17 mostra uma leve altera~ao na presen~a da angiogenese no 

142. dia nos grupos A e B, entretanto, nao significante. 
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:t 
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Figura 17 - Presen~a de angiogenese no 72. e 142. dias, nos grupos 

A e B. 



4.2.3 P resença de conges tão v a s c u l a r : 

Detectou-se congestão vascular somente no 3 a dia e não se 

veri f icou di ferença signif icante entre os grupos (Quadro 6). 

As tabelas de cont ingência podem ser v is ib i l izadas no 

Anexo III. 

QUADRO 6 - NÍVEL DE SIGNIFICÂNCIA DA 

PRESENÇA DE CONGESTÃO 

VASCULAR NO 3 2 DIA, NOS 

GRUPOS A e B ( Teste exato de 

Fischer). 

Grupos Unilateral Bilateral 

A.3.D X A.3.E 

B.3.D X B.3.E 

A.3.EX B.3.E 

p= 0,5000 

p= 0,5000 

p= 0,5000 

P= 1,0000 

P= 1,0000 

P= 1,0000 

Na f igura 18 é possível ident i f icar a semelhança entre os 

grupos. 



Presen~a de Congestao Vascular 
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Figura 18 - Presen~a de congestao vascular no 32. dia, nos grupos 

A e B. 

4.2.4 Tipo de Rea~ao lnflamat6ria: 
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Apesar de nao ter sido verificada nenhuma diferen~a 

estatisticamente significante entre os itens estudados ate agora, a 

rea~ao inflamat6ria foi o fator que mais diferiu entre os grupos (Quadro 

7), sendo que algumas feridas nao apresentaram nenhum tipo de 

rea~ao. 



QUADRO 7 - NÍVEL DE SIGNIFICÂNCIA DO TIPO 

DE REAÇÃO INFLAMATÓRIA NO 

3° 7-, 14- e 212 DIAS, NOS 

GRUPOS A e B ( Teste exato de 

Fischer) 

Grupos Unilateral Bilateral 

A.3.D X A.3.E P= 0,5000 P= 1,0000 

B.3.D X B.3.E P= 0,7778 P= 1,0000 

A.3.E X B.3.E P= 0,1032 P= 1,0000 

A.7.D X A.7.E P= 0,2857 P= 0,4643 

B.7.D X B.7.E P= 0,3571 P= 0,5238 

A.7.EX B.7.E P= 0,3714 P= 0,4857 
A.14.D X A.14.E P= 0,2143 P= 0,4286 
B.14.D X B.14.E i k 

A.14.E X B.14.E * 

A.21 .D X A.21 .E P= 0,5000 P= 1,0000 
B.21.EXB.21.D P= 0,5000 P= 1,0000 
A.21 .E X B.21.E * • 

* Grupo B.14.E com reação inflamatória ausente. 
** Houve somente um tipo de reação (CR). 

A reação aguda (AG) deu-se somente no 3 a dia e neste 

tempo não se detectou reação inf lamatór ia do t ipo crônica (Figuras 19 

e 20). 



Tipo de Rea~ao lnflamat6ria no 3° dia 

A.3.D A.3.E 8.3.0 B.3.E 

Grupos 

fiiAGl 
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Figura 19 - Tipo de reac;ao inflamat6ria no 32. dia, nos grupos A e B. 

Tipo de Rea~ao lnflamat6ria no 7°, 14° e 21 o dias 
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Figura 20 - Tipo de reac;ao inflamat6ria no 72., 142. e 212. dias, nos 

grupos A e B. 



4.2.5 Organ ização da C ica t r i z : 

A organização da cicatr iz não apresentou variação 

estat ist icamente s igni f icante entre os grupos. No decorrer dos dias a 

organização da cicatr iz manteve-se homogênea, quer seja nos grupos 

para fer idas irradiadas diar iamente, quer para as em dias alternados, 

quer seja nos seus contro les (Quadro 8) 

QUADRO 8 - NÍVEL DE SIGNIFICÂNCIA PARA 

ORGANIZAÇÃO DA CICATRIZ NO 

3s,7°14a e 21a DIAS, NOS GRUPOS 

A e B (Teste exato de Fischer) 

Grupos Unilateral Bilateral 

A.3.D X A.3.E P= 0,5000 P= 1,0000 

B.3.D X B.3.E P= 0,5000 P= 1,0000 

A.3.EX B.3.E P= 0,5000 P= 1,0000 

A.7.D X A.7.E P= 0,5000 P= 1,0000 

B.7.D X B.7.E P= 0,2619 P= 0,5238 

A.7.EX B.7.E P= 0,5000 P= 1,0000 
A.14.DX A.14.E P= 0,5000 P= 1,0000 
B.14.D X B.14.E P= 0,2619 P= 0,5238 
A.14.E X B.14.E P= 0,2619 P= 0,5238 
A.21.DXA.21.E P= 0,2222 P= 0,4444 
B.21.E X B.21.D P= 0,7381 P= 1,0000 
A.21 .E X B.21.E P= 0,2222 P= 0,4444 

Graf icamente as cicatr izes organizam-se ao passar do 

tempo (Figuras 21 e 22). 
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Organiza~ao da Cicatriz no 3° e 7° dias 

UJ 0 0 UJ 0 w 0 UJ 
(') (') (') (') ....; r-: r-: r-: 
< < ai ai <( < ai ai 

Grupos 

Figura 21 - Organiza~ao da cicatriz no 32. e 72. dias, nos grupos A e B. 

Organiza~ao da Cicatriz no 14° e 21 o dia 

0 UJ 0 w q LL! q LL! 
-i -i -i -i 

~ ~ ~ 
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< < ai ai < < a:i ai 
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Figura 22- Organiza~ao da cicatriz no 142. e 212. dias , nos grupos A e B. 

• Nas figuras 23, 24, 25 e 26 pode-se perceber o grau de 

organizac;ao das cicatrizes pela colorac;ao do tricromico de Mallory. 



Figura 23 - Fotomicrografias de cortes histol6gicos de feridas de animais dos 2 grupos, no 
32 dia de p6s-operat6rio (Mallory, 1 OOX). 

A.3.D: ferida nao irradiada onde seve tecido descontinuo e reac;;ao inflamat6ria( * ). 
A.3.E: ferida irradiada diariamente. Observa-se fibras colagenas desorganizadas( * ). 
8 .3.0 : ferida nao irradiada. Ve-se area de cicatriz com menor densidade de tecido colageno ( * ). 
B.3.E: ferida irradiada em dias alternados. Tem-se epitelio descontinuo (.J,.)e fibras colagenas 

desorganizadas ( * ). 



Figura 24 - Fotomicrografias de cortes histol6gicos de feridas de animais dos 2 grupos, no 
72 dia de p6s-operat6rio (Mallory, 1 OOX). 

A.7.D: ferida controle com epitelio descontinuO(.J..} e menor densidade de fibras colagenas(*). 
A. 7 .E: ferida irradiada diariamente com epitelizayao completa. Observa-se area de cicatriz( * ). 
B. 7 .D: ferida controle mostrando colageno em organizayao (*). 
B.7.E: ferida irradiada em dias alternados. Tem-se epiteliza<;ao completa (.J..)Com colageno em 

organiza<;ao(*). 



Figura 25 - Fotomicrografias de cortes histol6gicos de feridas de animais dos 2 grupos, 
no 142 dia de p6s-operat6rio (Mallory, 1 OOX). 

A.14.D: ferida controle. 
A.14.E: ferida irradiada diariamente. 
8.14.0: ferida controle. 
B.14.E: ferida irradiada em dias altemados. 
Visibiliza-se em todos os cortes histol6gicos, epiteliza~o completa (.J,) e fibras colagenas em 
organiza~o (*). 
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Figura 26 - Fotomicrografias de cortes histol6gicos de feridas de animais dos 2 grupos, no 
21 2 dia' de p6s-operat6rio (Mallory, 100X). 

A.21.D: ferida controle. 
A.21.E: ferida irradiada diariamente. 
8.21.0: ferida controle. 
B.21.E: ferida irradiada em dias alternados. 
A epitelizac;ao e completa e as fibras colagenas mostram-se organizadas(""')· 



4.2.6 Dens idade do c o l á g e n o : 

O percentual de colágeno no 3 - dia mostrou diferença 

estat ist icamente signi f icante entre os grupos A.3.D e A.3.E, na área 

para-cicatr icial , zona intermediár ia, com valor p= 0,043123. Para os 

demais grupos o percentual de colágeno permaneceu homogêneo. Os 

valores encontram-se no Anexo VI. No quadro 9 pode-se avaliar estes 

resultados. 



QUADRO 9.- NÍVEL DE SIGNIFICÂNCIA DA DIFERENÇA DE DENSIDADE DO 

COLÁGENO TOTAL NAS ÁREAS CICATRICIAL E PARA-CICATRICIAL, NOS 

GRUPOS A e B, NO 3- DIA (Testes de Wilcoxon para dados pareados ((mesmo 

grupo)) e Kolmogorov-Smirnov para duas amostras ((grupos diferentes))) 

Area Zona Grupos Wilcoxon 

valor p 

Kolmogorov-

Smirno 

Superficial 

A.3.D XA.3.E 

B.3.D X B.3.E 

A.3.EX B.3.E 

0,685833 

0,685833 

p >0,10 

Cicatricial Intermediária 

A.3.D X A.3.E 

B.3.D X B.3.E 

A.3.EX B.3.E 

0,685833 

0,685833 

p > 0,10 

Profunda 

A.3.D X A.3.E 

B.3.D X B.3.E 

A.3.EX B.3.E 

0,345238 

0,892739 

p > 0,10 

Superficial 

A.3.D X A.3.E 

B.3.D X B.3.E 

A.3.EX B.3.E 

0,224925 

0,892739 

p >0,10 

Para-

Cicatricial 

Intermediária 

A.3.DX A.3.E 

B.3.D X B.3.E 

A.3.E X B.3.E 

0,043123 

0,715003 

p >0,10 

Profunda 

A.3.D X A.3.E 

B.3.D X B.3.E 

A.3.E X B.3.E 

0,345238 

0,685833 

p>0,10 

A homogeneidade na proporção de colágeno para a área 

cicatr icial pode ser observada na f igura 27. 



Propor~ao Media de Colageno na Area Cicatricial no 3° dia 
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Figura 27 - Propon;ao media de colageno na area cicatricial, 

no 32. dia. 
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Na figura 28 pode-se verificar a diferenc;a detectada entre 

os grupos A.3.D e A.3.E, na Zona lntermediaria. 

Propor~ao Media de Colageno na Area Para-Cicatricial no 3° dia 
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Figura 28 - Proporc;ao media de colageno na area para-cicatricial 

no 32. dia. 



Já no 7 - dia observou-se di ferença estat ist icamente signi f icante 

entre os grupos B.7.D e B.7.E, na área para-cicatr ic ia l , zona 

superf ic ial , com valor p = 0,043123 (Quadro 10). Para os demais 

grupos o percentual de colágeno permaneceu homogêneo. Os valores 

encontram-se no Anexo VI. 

QUADRO 10 - NÍVEL DE SIGNIFICÂNCIA DA DIFERENÇA DE DENSIDADE 
DO COLÁGENO TOTAL NAS ÁREAS CICATRICIAL E PARA-
CICATRICIAL, NOS GRUPOS A e B, NO 7 - DIA (Testes de 
Wilcoxon para dados pareados ((mesmo grupo)) e Kolmogorov-

Area Zona Grupos Wilcoxon 

valor p 

Kolmogorov-

Smirno 

Cicatricial 

Superficial 

A.7.D X A.7.E 

B.7.D X B.7.E 

A.7.EX B.7.E 

0,685833 

0,892739 

p > 0,10 

Cicatricial Intermediária 

A.7.D X A.7.E 

B.7.D X B.7.E 

A.7.E X B.7.E 

0,685833 

0,892739 

p > 0,10 

Cicatricial 

Profunda 

A.7.D X A.7.E 

B.7.D X B.7.E 

A.7.E X B.7.E 

0,345238 

0,892739 

p > 0,10 

Para-

Cicatricial 

Superficial 

A.7.D X A.7.E 

B.7.D X B.7.E 

A.7.EX B.7.E 

0,345238 

0,043123 

p > 0,10 

Para-

Cicatricial 

Intermediária 

A.7.D X A.7.E 

B.7.D X B.7.E 

A.7.EX B.7.E 

0,685833 

0,892739 

p > 0,10 

Para-

Cicatricial 

Profunda 

A.7.D X A.7.E 

B.7.D X B.7.E 

A.7.EX B.7.E 

0,500189 

0,500189 

p > 0,10 



Na figura 29 percebe-se que nao ha diferenya significante. 

Propor~ao Media de Colageno na Area Cicatricial no 7° dia 
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Figura 29 - Proporyao media de colageno na area cicatricial no 72. dia 

Na figura 30 pode-se verificar a diferenya entre os grupos 

8.7.0 e B.7.E, na zona superficial. 
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Figura 30 - ProporQao media de colageno na area para-cicatricial no 

7Q_ dia 

No 14Q_ dia observou-se diferenQa estatisticamente 

significante entre os grupos A.14.E e B.14.E, na area cicatricial, zona 

superficial, com valor p < 0,025 (Quadro 11 ). Para os demais grupos o 

percentual de colageno permaneceu homogeneo. Os valores 

encontram-se no Anexo VI. 



Quadro 11 - NÍVEL DE SIGNIFICÂNCIA DA DIFERENÇA DE DENSIDADE DO 

COLÁGENO TOTAL NAS ÁREAS CICATRICIAL E PARA-

CICATRICIAL, NOS GRUPOS A e B, NO 14- DIA (Testes de 

Wilcoxon para dados pareados ((mesmo grupo)) e Kolmogorov-

Smirnov para duas amostras ((grupos diferentes))) 

Area Z o n a Grupos Wi lcoxon 

va lor p 

Ko lmogorov -

Smi rno 

Superficial 

A.14.D X A.14.E 

B .14 .DX B.14.E 

A.14.E X B.14.E 

0,345238 

0,224925 

P < 0,025 

Cicatricial Intermediária 

A.14.D X A.14.E 

B.14.D X B.14.E 

A.14.E X B.14.E 

0,787408 

0,500189 

p > 0,10 

Profunda 

A.14.D X A.14.E 

B .14 .DX B.14.E 

A.14.E X B.14.E 

0,138021 

0,685833 

p > 0,10 

Superficial 

A.14.D X A.14.E 

B.14.D X B.14.E 

A.14.E X B.14.E 

0,500189 

0,224925 

p > 0,10 

Para-

Cicatricial 

Intermediária 

A.14.D X A.14.E 

B.14.D X B.14.E 

A.14.E X B.14.E 

0,892739 

0,224925 

p > 0,10 

Profunda 

A.14.D X A.14.E 

B.14.D X B.14.E 

A.14.E X B.14.E 

0,500189 

0,224925 

p > 0,10 

Na figura 31 tem-se a clara evidência da di ferença 

detectada entre os grupos (A.14.E) & (B.14.E), na zona superf ic ial . 



Propor~o Media de Colageno na Area Cicatricial no 14~ dia 
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Figura 31 - Propor<;ao media de colc~geno na area cicatricial no 

142. dia 
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Na figura 32, apesar de se perceber diferen<;as entre os 

grupos A.14.E e 8.14. E, esta diferen<;a nao e significante a 0,05, tendo 

seu p valor < 0,1 0. 



Propor~ao Media de Colageno na Area Para-Cicatricial no 14° dia 
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Figura 32 - Proporgao media de colageno na area para-cicatricial no 

142. dia 

0 21 Q. dia apresentou diferenga estatisticamente significante 

na area cicatricial entre os grupos A.21.D e A.21.E, na zona 

intermediaria; e 8 .21.0 e B.21.E, na zona profunda. Ambas com valor 

p= 0,043123. Para os demais grupos o percentual de colageno 

permaneceu homogeneo (Quadro 12). Os valores encontram-se no 

Anexo VI. 



QUADRO 12 - NÍVEL DE SIGNIFICÂNCIA DA DIFERENÇA DE DENSIDADE 

DO COLÁGENO TOTAL NAS ÁREAS CICATRICIAL E PARA-

CICATRICIAL, NOS GRUPOS A e B, NO 21 - DIA. (Testes de 

Wilcoxon para dados pareados ((mesmo grupo)) e Kolmogorov-

Smirnov para duas amostras ((grupos diferentes))) 

Area Z o n a Grupos Wi lcoxon 

valor p 

Ko lmogorov -

Smi rno 

Superficial 

A.21.D XA.21.E 

B.21.D X B.21.E 

A.21.E X B.21.E 

0,138021 

0,685833 

p > 0,10 

Cicatricial Intermediária 

A.21 .D X A.21 .E 

B .21 .DXB.21 .E 

A.21.E X B.21.E 

0,043123 
0,500189 

p > 0,10 

Profunda 

A.21 .D X A.21 .E 

B .21 .DX B.21.E 

A.21 .E X B.21.E 

0,685833 

0,043123 
p > 0,10 

Superficial 

A.21 .D X A.21 .E 

B .21 .DXB.21 .E 

A .21 .EXB.21 .E 

0,500189 

0,892739 

p > 0,10 

Para-

Cicatricial 

Intermediária 

A.21.D X A.21.E 

B .21 .DXB.21 .E 

A .21 .EXB.21 .E 

0,345238 

0,892739 

p > 0,10 

Profunda 

A .21 .DX A.21.E 

B.21.D X B.21.E 

A.21 .E X B.21.E 

0,685833 

0,500189 

p > 0 , 1 0 



55 

A figura 33, apresenta as diferen~as significantes entre os 

grupos A.21.D e A.21.E, na zona intermediaria, e 8.21.0 e B.21.E, na 

zona profunda. Ambas com valor p = 0,043123. 

Apesar de os g rupos A.21. D e A.21. E parecerem diferentes 

na zona superficial, o teste de Wilcoxon apresentou urn valor p = 
o, 138021, logo maior que o nfvel de significancia definido. 
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Figura 33 - Propor~ao media de colageno na area cicatricial no 

21Q.dia 

Na figura 34, esta claro nao haver diferen~as entre os 

grupos. 



Propor~ao Media de Col8geno na Area Para-Cicatricial no 21° dia 
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Figura 34 - Proporc;ao media de colageno na area para-cicatricial no 

212.dia. 

• Nas figuras 35, 36, 37 e 38 observam-se as areas 

escolhidas para a leitura do colageno na colorac;ao de picro-sfrius e 

nas figuras 39, 40, 41 e 42 pode-se perceber a densidade do colageno 

pela colorac;ao de picro-sfrius com luz polarizada. 



Figura 35: Fotocromia de cortes histol6gicos das feridas dos animais dos 2 grupos, no 
3° dia de p6s-operat6rio onde se pode ver as areas de cicatrizes escolhidas 
para leitura do colageno, ao microsc6pio. Observam-se as zonas superficial 
(S), intermediaria (I) e profunda (P) (Picro-sirius, 63X). 

A.3.D: ferida controle 
A.3.E: ferida irradiada diariamente. 
9.3.0: ferida centrale. 
B.3.E: ferida irradiada em dias alternados. 
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Figura 36: Fotocromia de cortes histol6gicos das feridas dos animais dos 2 grupos, no 
7° dia de p6s-operat6rio onde se pode ver as areas de cicatrizes escolhidas 
para leitura do colageno, ao microsc6pio. Observam-se as cicatrizes as 
zonas superficial (S), intermediaria (I) e profunda (P) (Picro-sirius, 63X). 

A.7.D: ferida controle 
A. 7 .E: ferida irradiada diariamente. 
B. 7.0: ferida controle. 
B. 7 .E: ferida irradiada em dias alternados. 
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Figura 37: Fotocromia de cortes histol6gicos das feridas dos animais dos 2 grupos, no 
14° dia de p6s-operat6rio onde se pode ver as areas de cicatrizes escolhidas 
para leitura do colageno, ao microsc6pio. Observam-se as cicatrizes as 
zonas superficial (S), intermediaria (I) e profunda (P) (Picro-sirius, 63X). 

A.14.D: ferida controle 
A.14.E: ferida irradiada diariamente. 
8 .14.0: ferida controle. 
B.14.E: ferida irradiada em dias alternados. 



Figura 38: Fotocromia de cortes histol6gicos das feridas dos animais dos 2 grupos, no 
21° dia de p6s-operat6rio onde se pode ver as areas de cicatrizes escolhidas 
para leitura do colageno, ao microsc6pio. Observam-se as cicatrizes as 
zonas superficial (S), intermediaria (I) e profunda (P) (Picro-sirius, 63X). 

A.3.D: ferida controle 
A.3.E: ferida irradiada diariamente. 
B.3.D: ferida controle. 
B.3.E: ferida irradiada em dias alternados. 



Figura 39- Fotomicrografia de cortes histol6gicos das feridas dos animals dos 2 grupos, 
no 3° dia de p6s-operat6rio onde se ve as areas de col6geno tipo I em tons 
de amarelo a laranja e col6geno tipo Ill em tons de verde (Picro-sirius com luz 
polarizada, 63X). Observam-se as zonas superficial (S), intermedl6ria (I) e 
profunda (P) (Picro-sirlus, 63X). 

A.3.D: fertda controle. 
A.3.E: ferlda lrradlada dlarlamente. 
B.3.D: fertda contrOie. 
B.3.E: fertda lrradlada em dlas alternados. 
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Figura 40 -Fc,otomicrografia de cortes histol6gicos das feridas dos animais dos 2 grupos, no 
7- dia de p6s-operat6rio onde se pode ver as areas de colageno tipo I em tons 

de amarelo a laranja e colageno tipo Ill em tons de verde (Picro-sirius com luz 
polarizada, 63X). Observam-se as zonas superficial (S), intermediaria (I) e 
Profunda (P) (Picro-sirius, 63X). 

A.7.D: ferida controle. 
A.7.E: ferida irradiada diariamente. 
8.7.0: ferida controle. 
B.7.E: ferida irradiada em dias alternados. 
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Figura 41 - Fotomicrografia de cortes histol6gicos das feridas dos animais dos 2 grupos, 
no 14° dia de p6s-operat6rio onde se pode ver as areas de colageno tipo I em 
tons de amarelo a laranja e colageno tipo Ill em tons de verde (Picro-sirius com 
luz polarizada, 63X}. 

A.14.D: ferida controle. 
A.14.E: ferida irradiada diariamente. 
8.14.0: ferida controle. 
B.14.E: ferida irradiada em dias alternados. 



Figura 42 - Fotomicrografia de cortes histol6gicos das feridas dos animais dos 2 grupos, no 
21 2 dia de p6s-operat6rio onde se pode ver as areas de colageno tipo I em tons 
de amarelo a laranja e colageno tipo Ill em tons de verde (Picro-sirius com luz 
polarizada, 63X). 

A.21.D: ferida controle. 
A.21 .E: ferida irradiada diariamente. 
8 .21.0: ferida controle. 
B.21.E: ferida irradiada em dias alternados. 



5 DISCUSSÃO



5.1 A RESPEITO DO MÉTODO: 

5.1.1. An ima l de e x p e r i m e n t a ç ã o : 

Uma var iedade de espécies animais tem sido usada como 

modelos de cicatr ização humana. Embora muitas espécies mamíferas 

simulem a cicatr ização humana com deposição de colágeno como 

característ ica predominante, o processo de cicatr ização nestes animais 

certamente não é idêntico. Esta di ferença é exempl i f icada pelo fato de 

que ratos não formam cicatr izes hipertróf icas ou quelóides. Outra 

diferença na cicatr ização entre animais e humanos é a exigência 

nutr ic ional. Assim como humanos requerem na dieta suplementação de 

ácido ascórbico (vi tamina C), os ratos são capazes de sintet izar esse 

importante co-fator necessário para a produção do colágeno. Por esta 

razão sabe-se que a guinea pig é o melhor modelo para estudo da 

cicatr ização humana, mas sua obtenção, alto custo e cuidados 

especiais inviabi l izam estudos nesse modelo(COHEN, 1990). 

A escolha do rato como animal de exper imentação é 

expl icada baseada no fato de ter sido este o animal mais ut i l izado 

pelos pesquisadores consul tados: SNIDER e col. (1951), RAPER e col. 

(1951), FRIEDELL e col. (1951), SETTI (1960 e 1961), PRADO (1981), 

PEREIRA FILHO (1991), OOTSUYAMA e col. (1991 e 1992). Just i f ica-

se seu uso nos modelos exper imentais por ser um animal resistente, de 

baixo custo, de pequeno porte e fáci l obtenção em qualquer 

quant idade, reproduzido em laboratór io com l inhagens def in idas, 

resistente às infecções operatór ias, não requerendo t ratamento 

di ferenciado e alojamento individual, tornando prático o seu manuseio. 

Uti l izou-se ratos machos por apresentarem taxas hormonais mais 

estáveis do que as fêmeas. 



5.1.2. Anes tes ia : 

Usou-se o éter sul fúr ico como agente na indução e 

manutenção anestésica, pois é de fáci l obtenção e manuseio, não 

exigindo cálculo de dose, além da recuperação pós-operatór ia ser 

rápida e tranqüi la. Esse t ipo de anestés ico mostrou-se seguro não se 

registrando óbitos com o uso do método. 

5.1.3. Con fecção das f e r i d a s : 

Realizaram-se as incisões com lâmina de bisturi número 15 

cortando a pele em sua espessura total , nas duas áreas previamente 

preparadas da região dorsal, com aprox imadamente 1,5 cm, pois este 

comprimento corresponde ao compr imento da placa de Estrôncio 90 e 

com isso t inha-se a certeza de que toda a ferida seria i rradiada. A 

distância entre as incisões foi de 3 cm para ter-se total segurança de 

que o exper imento não afetaria a fer ida controle. 

Retirou-se o terço médio das duas fer idas, com base nos 

estudos de BARONCELLI, MAGNO E TUNESI (1962), que observaram 

os di ferentes diâmetros das placas e os campos emanados de radiação 

Beta do Estrôncio-90, fazendo supor que a região central da placa 

irradia com maior eficácia. 

5.1.4. D i s t r i bu i ção dos g r u p o s : 

Organizaram-se dois grupos de estudo, radiação diária 

(grupo A) e radiação em dias al ternados (grupo B), pois as células são 

mais at ingidas no período pré-mitót ico, suger indo apl icações repetidas 

em determinados intervalos para poder at ingi- las na divisão, conforme 



afirmação de SETTI (1960). Devido a isso real izou-se o f rac ionamento 

em 10 sessões de 250 rad, em doses diárias no grupo A e em dias 

al ternados no grupo B. Assim, ao f inal do exper imento pode-se 

comparar a aparecimento de diferença s igni f icante. 

5.1.5. Dose de i r r ad iação : 

O grupo B representa o que se faz na cl ínica diár ia pós-

ressecção de cicatr izes hipertróf icas e queloideanas. O seu estudo 

forneceu dados sobre a reparação tecidual, já que o rato não apresenta 

aquelas al terações de cicatr iz. 

No ser humano não é recomendada a real ização de 

apl icações diárias de irradiação para evi tar-se a hiperpigmentação da 

pele irradiada. No entanto existem dúvidas se essa f reqüência é mais 

eficaz, o que o estudo do grupo A permite esclarecer. 

A irradiação Beta do Estrôncio-90 ut i l izada no experimento 

é de fáci l manuseio, não necessi tando de t re inamento e proteção 

especial. 

Retira-se a placa de um recipiente de chumbo, onde f ica 

acondicionada, através de uma haste protetora de 10cm de altura, 

colocando-a em contato com a pele do animal sobre as fer idas do lado 

esquerdo e aciona-se o cronômetro. 

A meia-vida do Estrôncio-90 é de 28 anos e por isso 

per iodicamente é real izada pelos f ís icos e radioterapeutas a correção 

em relação ao decaimento radioativo. Na época do exper imento, para 

uma dose de 250 cGy, a placa deveria f icar em contato com a pele por 

um período de 01 minuto e 06 segundos. 



5.1.6. Per íodos de a fe r i ção : 

A aval iação das fer idas operatór ias e o processo de 

reparação foram real izados nos dias de pós-operatór ios pré 

determinados (32, 7£ , 142 e 2 1 a dias), baseados em SIMÕES, UZUNIAN, 

MORA, SASSO (1985), que observaram no 3° dia de reparação, no 

local da lesão, grande concentração de vasos sangüíneos e de células 

separadas por áreas eletrotranslucentes, esparsas f ibras colágenas e 

uma rede de f ibr ina, além de numerosos neutróf i los e alguns 

macrófagos. No 7 - dia , notaram a presença de f ibroblastos t ípicos, 

grande concentração de neutróf i los, a maioria desgranulados e alguns 

macrófagos. O estroma exibia maior concentração de f ibras colágenas, 

apresentando diâmetros var iáveis e formando feixes. No 14- dia, 

observaram f ibroblastos desenvolv idos e o estroma mostrava-se mais 

organizado, com feixes colágenos de f ibras com diâmetros var iáveis. 

No 21- dia, relataram uma menor concentração de células, f ibroblastos 

bem desenvolvidos, raros leucócitos e feixes colágenos, com f ibras de 

diâmetro mais homogêneo, bem organizados. Segundo os autores a 

solução de cont inuidade cr iada pela ferida é inic ialmente preenchida 

por sangue coagulado, f ibr ina e exsudato inf lamatór io e, sobre esse 

suporte, os f ibroblastos e o endotél io vascular neoformado edif icam o 

tecido de granulação. A f ibr ina servir ia, num exsudato inf lamatór io, 

como um esqueleto no qual os f ibroblastos se apoiam, à semelhança de 

uma superfície para f ixação das f ibras do colágeno recém-sintet izado. 

Nesta fase os neutróf i los l iberam seus grânulos para a rede de f ibr ina 

onde ocorreria hidról ise enzimát ica da matriz extracelular. 

Posteriormente, essa f ibr ina e esses leucóci tos são removidos pelos 

macrófagos, dando lugar à prol i feração celular. 

Nestas datas foram real izadas fotograf ias para comparar-se, 

macroscopicamente, as fer idas controle e i rradiadas. 



5.1.6. Métodos de a fe r i ção : 

Na coloração de hematoxi l ina-eosina pode-se observar o 

tipo e a intensidade da reação inf lamatór ia através do tipo de célula 

inf lamatória predominante, a presença ou ausência de necrose e a 

reação vascular caracter izada por congestão de vasos, presença de 

trombos intraluminares e áreas de hemorragia. 

Na coloração t r icrômica de Mallory ver i f ica-se a existência 

do colágeno total e pode-se observar sua organização. 

O atual t rabalho baseou-se em JUNQUEIRA, BIGNOLAS e 

BRETANI (1979) os quais desenvolveram um método para quanti f icação 

do colágeno, que não a dosagem de hidroxiprol ina, pelo fato de ser 

este demorado e não muito sensível. O método proposto é rápido, 

específ ico, simples, sensível e al tamente reproduzível . Pode-se 

comparar nas cicatr izes áreas sem colágeno e com colágeno, pois o 

pigmento do picro-sír ius é sensível somente ao colágeno, permit indo 

quanti f icar a percentagem de colágeno em determinada área. 

Confeccionaram-se as lâminas contendo os f ragmentos das 

cicatr izes coradas com picro-sír ius, direi ta controle e esquerda 

irradiada, e real izou-se leitura através de microscopia óptica 

computadorizada, empregando-se o programa ÓPTIMAS 4.0 para 

Windows do Bioscan Incorporated Institute em um computador t ipo PC 

486 DX2 com placa d ig i ta l izadora de imagem Oculus TCX acoplado ao 

microscópio optico de luz polar izada, possibi l i tando com isso a 

determinação da percentagem de colágeno encontrado nas áreas 

cicatr icial e para-cicatr ic ia l , nas zonas superf ic ial , intermediár ia e 

profunda. 

Este método de aval iação apesar de ter sido descri to por 

JUNQUEIRA, BIGNOLAS e BRETANI em 1979, somente após o 

aparecimento dos programas mais avançados de computador é que se 

tornou mais uti l izado. Alguns autores empregaram este método em 

seus trabalhos, como SMIALOWSKI (1991), quando quant i f icou a 

presença de colágeno em fer idas cutâneas de ratos deixadas cicatr izar 
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por segunda in tenção, MESSIAS DA SILVA (1998) ,  quando  anal isou a 

depos ição  de co lágeno  em fe r idas  cu tâneas de ra tos hepa tec tom izados  

e GRECA (1998), com parando  a depos ição  de co lágen o  em paredes 

abdom ina is  de cães, quando ut i l izava te las de po l ip rop i leno  micro e 

macroporosas.

5.2 A RESPEITO DOS RESULTADOS:

5.2.1. Ava l iação m acroscópica :

RAPER e BARNES (1951), es tu da ndo  os e fe i tos da

ir rad iação Beta na super f íc ie  tota l de cam und ong os ,  re lataram 

ra re fação de pêlos. Esse efe i to  foi pos te r io rm e n te  con f i rm ado  por

BISHOP (1954) em coe lhos ,  em pregando  doses  de 3500 rad.

Recentemente  PEREIRA FILHO (1991), em sua tese,  refere que esse

fenôm eno ocorreu em ratos

i r rad iados pelo Es trônc io -90  no 2 1 -  dia, sendo esta a única a l te ração 

observada.

FRIEDELL, TH O M AS  e KROHM ER (1954) reg is t raram 

er i tema em pele de seres humanos após o 3 0  -  d ia e W IT T E N ,  BRAUER, 

HOLMSTROM e LO EVIN G ER  (1954) conc lu í ram  que o e r i tema era 

in f luenc iado  pela d is tânc ia  da pele à fonte.

No presente  estudo,  nos quatro  tem pos  obse rvados  (3-, 7-,

14 -  e 2 1 -  dias), a evo lução  das fe r idas  do g rupo A e do grupo B, 

quando com paradas aos seus contro les ,  fo ram sem e lhan tes  e não se 

observaram a l te rações da p i l i f icação.
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5.2.2. Ava l iação m icroscóp ica:

LUSHBAUGH, STO R ER  e HALE (1953) observaram , na pele 

ir radiada de ratos, regeneração  ep i te l ia l  e f ib rop la s ia  oco rrendo  entre o

15-  e 2 0 -  dias.

TA B A C H N IC K  e W EISS  (1959) re la taram d im inu ição  de 

ác idos nuc le icos nas cé lu las  da ep iderme de porcos t ra tada com 

i r rad iação beta.

PEREIRA FILHO (1991) referiu que a i r rad iação beta na 

pele de ratos levou à ep i te l ização  com ple ta  apenas  no 2 1 -  dia e que os 

vasos sangü íneos  m os t rava m -se  d i la tados.  Descreveu um maior 

número de leucóc i tos  nas f ib ras  i r rad iadas e uma redução no número 

de f ib rob las tos.

HOPEW ELL,  S IEGER, HERYET, W ELLS  e CHARLES (1993), 

es tudando as a l te rações  induz idas  pela i r rad iação  beta em pele de 

porcos, descreve ram a l te rações  endote l ia is  da espessu ra  da pele e 

f ib rose do derma, apenas quando ut i l izavam doses muito altas.

No presen te  t raba lho ,  a evo lução  h is to lóg ica  mostrou 

ep i té l io  descont ínuo no 3 -  e 7 -  d ias tan to nas fe r idas  con tro le  como nas 

ir radiadas. Na derme p ro funda  das fe r idas  i r rad iadas  de tec tou-se  a 

presença de edema já no 3 -  dia, desapa rece ndo  no 1 4 -  dia. O co lágeno 

mostrou-se em ordenação  nas fe r idas  con tro le  no 7 -  dia, enquanto  

permaneceu deso rgan izado  nas fe r idas  i r rad iadas,  tan to  no grupo A 

como no grupo B. F ib rob las tos  a t íp icos e conges tão  vascu la r  são 

descr i tos  nestas fe r idas  p resen tes  no 7 -  dia. No 2 1 -  dia o ep i té l io 

mostrava-se íntegro e o co lágeno  o rgan izado  em todas as fer idas, 

embora uma d i la tação vascu la r  pudesse a inda ser  v is ta  nas fe r idas 

i r radiadas.

A ep i te l ização  acon teceu  de fo rma sem e lhan te ,  bem como a 

ang iogênese,  entre os grupos contro le  e exper im en to .  A d i la tação 

vascu la r  embora de tec tada  não foi s ign i f ican te .  Isso mostra  uma
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tendênc ia ,  mas não uma cer teza e ta lvez  amostra  ma io r  possa reso lver 

este impasse.

A reação in f lamató r ia  no 3 -  dia era do t ipo  ag udo -c rôn ica  e 

nos demais  tempos crônica.

A organ ização  da c icatr iz ,  em bora  se m ostrasse  maior  nas 

fe r idas  não i r rad iadas no 3 -  e 7 -  dias, não o foi de fo rma s ign i f ican te .

A dens idade do co lá geno  na c ica tr iz  no 3 -  d ia foi 

sem elhante  nas fe r idas  i r rad iadas A e B e nos seus con t ro les  nas 3 

zonas examinadas.  Na área pa ra -c ica t r ic ia l  ob se rvou-se  menor 

dens idade de co lágeno na zona in te rm ed iá r ia  (p=0 ,043123)  das fer idas 

i r rad iadas d ia r iamente  ( A. 3. E.).

No 7 -  dia a concen t ração  de co lágeno na área c icatr ic ia l  

pe rmaneceu sem elhante  nas fe r idas  i r rad iadas quando com paradas  aos 

seus contro les .  Porém na área para c ica t r ic ia l ,  na zona super f ic ia l ,  nas 

fe r idas  i r rad iadas em dias a l te rna dos  (B. 7. E.) encon t ra -se  maior 

quant idade de co lágeno (p=0 ,043 123).

No 14-  d ia en con t rou -se  a l te ração  s ign i f ican te  (p< 0,025),  

na zona super f ic ia l  da área c ica t r ic ia l ,  sendo a con cen t ração  de 

co lágeno maior  nas fe r idas  i r rad iadas  d ia r iam en te  (A. 14. E.).

No 21a dia a área pa ra -c ica t r ic ia l  é sem e lhan te  entre os 

grupos A e B, mas nas zonas in te rm ed iá r ias  das fe r idas  i r rad iadas 

d ia r iam ente  (A. 21. E) ex is te  menos co lágeno  que nos con tro les ,  sem 

d i fe rença  entre as i r rad iadas d ia r iam en te  e em dias a l te rnados .  Na 

zona pro funda da área c ica tr ic ia l ,  embora  ex is ta  mais  co lágeno  no 

grupo i r rad iado em dias a l te rnados  (B), não ex is te  d i fe rença 

s ign i f ican te  entre as fe r idas  A. 21. E. e B. 21. E..

Torna-se  impor tan te  ob se rva r  que nos dois  pr imeiros 

tem pos de afe r ição (3° e 7 -  d ias) as a l te rações  de co lágeno  se f izeram 

sent i r  nas áreas para-c ica t r ic ia is ,  enquan to  que nos dois  ú lt imos 

tem pos (1 4 -  e 2 1 -  d ias) nas áreas c ica t r ic ia is ,  com eçando  pela zona 

super f ic ia l  no 14- dia e no 2 1 -  dia a t ing indo  as zonas in te rm ed iá r ia  e 

profunda. Isso nos leva a supor  que a medida que se aum en ta  o tempo
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de i r rad iação,  in te r fe re -se  mais  p ro fundam ente ,  cons ide rando  a 

espessura  da pele, na s ín tese  de co lágeno.

Estes resu l tados  não puderam ser  com parados  com outros 

na l i te ra tura, pois não se loca l izou  t raba lho  semelhante .

Ava l iando os resu l tados  ob t idos a nível m acroscóp ico ,  a 

i r rad iação em dias a l te rnados  não mostrou d i fe ren ças  quando 

com parada  com a i r rad iação  em dias consecu t ivos .  A nível 

m ic roscóp ico  observa ram -se  d i fe renças  na dens idade  do co lágeno 

quando as fer idas i r rad iadas em dias consecu t ivos  m os t ra ram  mais 

co lágeno no 14- dia na zona super f ic ia l  da área c ica t r ic ia l .  Embora 

existam d i fe renças entre as fe r idas  A. 21. E e B. 21. E com seus 

con tro les  nas zonas in te rm ed iá r ia  e profunda,  não ocorreu  d i fe rença 

entre os grupos A e B.



6  CONCLUSÕES



Após a análise dos resultados deste estudo pode-se concluir que: 

1 - macroscopicamente não há alterações significantes entre as feridas 

irradiadas pela radiação beta diariamente e as feridas irradiadas em dias alternados 

e seus controles; 

2 - as feridas irradiadas apresentam maior edema na derme pro unda e 

dilatação vascular, quando comparamos com as feridas não irradiadas; 

3 - não há alteração significante das feridas quanto à organização da cicatriz 

e epitelização, quando se comparam os grupos de feridas irradiadas com as não 

irradiadas; 

4 - existe maior densidade de colágeno nas zonas superficiais da cicatriz nas 

feridas irradiadas diariamente; 

5 - as alterações do colágeno mais significantes promovidas pela radiação 

beta são encontradas nas áreas para-cicatriciais nas fases iniciais (3- e 7 - dias) e 

nas áreas cicatriciais nas fases tardias (14- e 21- dias). 



ANEXOS 



Anexo I - Teste Exato de Fisher para a Epitelização 

Tabela 1 .1 - Epitelização no 32 dia 
comparadas as feridas irradiadas 
diariamente (A.3.E) com seus controles 
(A.3.D) 

Epitelização 
Grupo Complet 

a 
Incomple 

ta 
Total 

A.3.D 2 3 5 
A.3.E 2 3 5 
Total 4 6 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,7381 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 1.2 - Epitelização no 32 dia 
comparadas as feridas irradiadas em 
dias alternados (B.3.E) com seus 
controles (B.3.D) 

Epitelização 
Grupo Complet 

a 
Incomple 

ta 
Total 

B.3.D 4 1 5 
B.3.E 3 2 5 
Total 7 8 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 1.3 - Epitelização no 3S dia 
comparadas as feridas irradiadas 
diariamente (A.3.E) com as irradiadas 
em dias a ternados (B.3.E) 

Epitelização 
Grupo Complet 

a 
Incomple 

ta 
Total 

A.3.E 2 3 5 
B.3.E 3 2 5 
Total 5 5 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 1.4 - Epitelização no 7- dia 
comparadas as feridas irradiadas 
diariamente (A.7.E) com seus controles 
(A.7.D) 

Epitelização 
Grupo Complet 

a 
Incomple 

ta 
Total 

A.7.D 3 2 5 
A.7.E 4 1 5 
Total 7 3 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
two-tailed p=1,000 

0 



Tabela 1.5 - Epitelização no 7- dia 
comparadas as feridas irradiadas em 
dias alternados (B.7.E) com seus 
controles (B.7.D) 

Epitelização 
Grupo Complet Incomple Total 

a ta 
B.7.D 3 2 5 
B.7.E 5 0 5 
Total 8 2 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,2222 
Two-tailed p= ,4444 

Tabela 1.6 - Epitelização no 72 dia 
comparadas as feridas irradiadas 
diariamente (A.7.E) com as irradiadas 
em dias a ternados (B.7.E) 

Epitelização 
Grupo Complet 

a 
Incomple 

ta 
Total 

A.7.E 4 1 5 
B.7.E 5 0 5 
Total 5 5 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
two-tailed p=1,000 

0 

Anexo II - Teste Exato de Fisher para a Presença de Angiogênese 

Tabela 2 .1 
no 7- dia c 
irradiadas 
controles 

- Presença de angiogênese 
:omparadas as feridas 
diariamente (A.7.E) com seus 
(A.7.D) 

Angioc ênese 
Grupo Presente Ausente Total 
A.7.D 5 0 5 
A.7.E 4 1 5 
Total 9 1 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 2.2 - Presença de angiogênese 
no 7- dia. (B.7.E) & (B.7.D) 

Angioc ênese 
Grupo Presente Ausente Total 
B.7.D 5 0 5 
B.7.E 4 1 5 
Total 9 1 10 

Fisher exact p, one-tailed P= ,5000 
two-tailed P=1,000 

0 

Tabela 2.3 - Presença de angiogênese 
no 7- dia. (A.7.E) & (B.7.E) 

Angioc ênese 
Grupo Presente Ausente Total 
A.7.E 4 1 5 
B.7.E 4 1 5 
Total 8 2 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,7778 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 2.4 - Presença de angiogênese 
no 142 dia. (A.14.E) & (A.14.D) 

Angioc ênese 
Grupo Presente Ausente Total 
A.14.D 2 3 5 
A.14.E 4 1 5 
Total 6 4 10 

Fisher exact p, one-tailed P= ,2619 
two-tailed P= ,5238 



Tabela 2.5 - Presença de angiogênese 
no 14a dia. (B.14.E) & (B.14.D) 

Tabela 2.6 - Presença de angiogênese 
no 14a dia. (A.14.E) & (B.14.E) 

Angioc ênese Angioc ênese 
Grupo Presente Ausente Total Grupo Presente Ausente Total 
B.14.D 1 4 5 A.14.E 4 1 5 
B.14.E 3 2 5 B.14.E 3 2 5 
Total 4 6 10 Total 7 3 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,2619 Fisher exact p, one-tailed P= ,5000 
Two-tailed p= ,5238 two-tailed P=1,000 

0 

Anexo III - Teste Exato de Fisher para a Presença de Congestão Vascular 

Tabela 3 .1 
vascular n 
irradiadas 
controles 

- Presença de congestão 
o 3a dia comparadas as feridas 
diariamente (A.3.E) com seus 
(A.3.D) 

Congestão 
Vascular 

Grupo Presente Ausente Total 
A.3.D 1 4 5 
A.3.E 2 3 5 
Total 3 7 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 3.2 - Presença de congestão 
vascular no 32 dia. (B.3.E) & (B.3.D) 

Congestão 
Vascular 

Grupo Presente Ausente Total 
B.3.D 2 3 5 
B.3.E 3 2 5 
Total 5 5 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 3.3 - Presença de congestão 
vascular no 3a dia. (A.3.E) & (B.3.E) 

Congestão 
Vascular 

Grupo Presente Ausente Total 
A.3.E 2 3 5 
B.3.E 3 2 5 
Total 5 5 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
two-tailed p=1,000 

0 



Anexo IV - Teste Exato de Fisher para o Tipo de Reação Inflamatória 

Tabela 4 / 
no 32 dia c 
irradiadas 
controles 

- Tipo de reação inflamatória 
comparadas as feridas 
diariamente (A.3.E) com seus 
(A.3.D) 

Inl 
Reação 
lamatória 

Grupo AG AG-
CR 

CR Total 

A.3.D 3 2 0 5 
A.3.E 4 1 0 5 
Total 7 3 0 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 4.2 - Tipo de reação inflamatória 
no 32 dia comparadas as feridas 
irradiadas em dias alternados (B.3.E) 
com seus controles (B.3.D) 

Inl 
Reação 
lamatória 

Grupo AG AG-
CR 

CR Total 

B.3.D 1 4 0 5 
B.3.E 1 4 0 5 
Total 2 8 0 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,7778 
two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 4.3 - Tipo de reação inflamatória 
no 32 dia comparadas as feridas 
irradiadas diariamente (A.3.E) com a 
irradiadas em dias alternados (B.3.E) 

Inl 
Reação 
lamatória 

Grupo AG AG-
CR 

CR Total 

A.3.E 4 1 0 5 
B.3.E 1 4 0 5 
Total 5 5 0 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,1032 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 4.4 - Tipo de reação inflamatória 
no 7- dia comparadas as feridas 
irradiadas diariamente (A.7.E) com seus 
controles (A.7.D) 
(em 2 feridas de E a reação foi ausente) 

Inl 
Reação 
lamatória 

Grupo AG AG-
CR 

CR Total 

A.7.D 0 1 4 5 
A.7.E 0 2 1 3 
Total 0 3 5 8 

Fisher exact p, one-tailed p= ,2857 
two-tailed p= ,4643 



Tabela 4.5 - Tipo de reação inflamatória 
no 7- dia em dias alternados (B.7.E) com 
seus controles (B.7.D) 
(em 1 ferida de E a reação foi ausente) 

I ni 
Reação 
lamatória 

Grupo AG AG-
CR 

CR Total 

B.7.D 0 3 2 5 
B.7.E 0 1 3 4 
Total 0 4 5 9 

Fisher exact p, one-tailed p= ,3571 
Two-tailed p= ,5238 

Tabela 4.6 - Tipo de reação inflamatória 
no 7a dia (A.7.E) & (B.7.E) 
(em 2 feridas do grupo A e 1 do grupo B 
a reação foi ausente) 

I ni 
Reação 
lamatória 

Grupo AG AG-
CR 

CR Total 

A.7.E 0 2 1 3 
B.7.E 0 1 3 4 
Total 0 3 4 7 

Fisher exact p, one-tailed p= ,3714 
two-tailed p= ,4857 

Tabela 4.7 - Tipo de reação inflamatória 
no 14s dia (A.14.E) & (A.14.D) 
(em 1 ferida de E e em 1 de D a reação 
foi ausente) 

Inl 
Reação 
lamatória 

Grupo AG AG-
CR 

CR Total 

A.14.D 0 2 2 4 
A.14.E 0 0 4 4 
Total 0 2 6 8 

Fisher exact p, one-tailed p= ,2143 

Two-tailed p= ,4286 

Tabela 4.8 - Tipo de reação inflamatória 
no 14a dia (B.14.E) & (B.14.D) 
(em 2 feridas do grupo D e em todas de 
E a reação foi ausente) 

Reação 
Inflamatória 

Grupo AG AG-
CR 

CR Total 

B.14.D 0 1 
B.14.E 0 0 0 0 
Total 0 1 

Grupo B. 
ausente. 

4.E com reação inflamatória 



Tabela 4.9 - Tipo de reação inflamatória 
no 142 dia 
A.14.E& B.14.E 
(em 1 ferida de A e em todas de B a 
reação foi ausente) 

In 
Reação 
lamatória 

Grupo AG AG-
CR 

CR Total 

A.14.E 0 0 4 4 
B.14.E 0 0 0 0 
Total 0 0 4 4 

Grupo B.1 
ausente. 

4.E com reação inflamatória 

Tabela 4.10 - Tipo de reação inflamatória 
no 212 dia 
(A.21.E) & (A.21.D) 
(em 3 feridas do grupo D e em 3 de E a 
reação foi ausente) 

I ni 
Reação 
lamatória 

Grupo AG AG-
CR 

CR Total 

A.21 .D 0 1 1 2 
A.21.E 0 0 2 2 
Total 0 1 3 4 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 

two-tailed p=1,000 
0 

Tabela 4.11 - Tipo de reação inflamatória 
no 212 dia 
B.21.E & B.21.D 
(em 3 feridas de D e em 3 de E a reação 
foi ausente) 

I ni 
Reação 
lamatória 

Grupo AG AG-
CR 

CR Total 

B.21.D 0 1 1 2 
B.21.E 0 0 2 2 
Total 0 1 3 4 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 4.12 - Tipo de reação inflamatória 
no 212 dia 
(A.21.E) & (B.21.E) 
(em 3 feridas de A e em 3 de B a reação 
foi ausente) 

Inl 
Reação 
lamatória 

Grupo AG AG-
CR 

CR Total 

A.21 .E 0 0 2 2 
B.21.E 0 0 2 2 
Total 0 0 4 4 

Houve somente um tipo de reação. 



Anexo V - Teste Exato de Fisher para a Organização da Cicatriz 

Tabela 5.1 - Organização da Cicatriz no 
3a dia A.3.E& A.3.D 

Organização da 
Cicatri 

Grupo ORG EM 
ORG 

DES 
ORG 

Total 

A.3.D 0 1 4 5 
A.3.E 0 0 5 5 
Total 0 1 9 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 5.2 - Organização da Cicatriz no 
3a dia B.3.E & B.3.D 

Organização da 
Cicatri 

Grupo ORG EM 
ORG 

DES 
ORG 

Total 

B.3.D 0 0 5 5 
B.3.E 0 1 4 5 
Total 0 1 9 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 5.3 - Organização da Cicatriz no 
3a dia A.3.E & B.3.E 

Orge inização da 
Cicatri 

Grupo ORG EM 
ORG 

DES 
ORG 

Total 

A.3.E 0 0 5 5 
B.3.E 0 1 4 5 
Total 0 1 9 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 5.4 - Organização da Cicatriz no 
T- dia A.7.D & A.7.E 

Orgs inização da 
Cicatri 

Grupo ORG EM 
ORG 

DES 
ORG 

Total 

A.7.D 0 4 1 5 
A.7.E 0 3 2 5 
Total 0 7 3 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
Two-tailed p=1,000 

0 



Tabela 5.5 - Organização da Cicatriz no 
7- dia B.7.D & B.7.E 

Organização da 
Cicatri 

Grupo ORG EM 
ORG 

DES 
ORG 

Total 

B.7.D 0 2 3 5 
B.7.E 0 4 1 5 
Total 0 6 4 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,2619 
Two-tailed p= ,5238 

Tabela 5.1 
14e dia A." 

7 - Organização da Cicatriz no 
4.E & A.14.D 

Organização da 
Cicatri 

Grupo ORG EM 
ORG 

DES 
ORG 

Total 

A.14.D 0 5 0 5 
A.14.E 1 4 0 5 
Total 1 9 0 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 5.Í 
14s dia A. " 

) - Organização da Cicatriz no 
4.E & B.14.E 

Organização da 
Cicatri 

Grupo ORG EM 
ORG 

DES 
ORG 

Total 

A.14.E 1 4 0 5 
B.14.E 3 2 0 5 
Total 4 6 0 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,2619 
Two-tailed p= ,5238 

Tabela 5.6 - Organização da Cicatriz no 
7° dia A.7.E& B.7.E 

Organização da 
Cicatri 

Grupo ORG EM 
ORG 

DES 
ORG 

Total 

A.7.E 0 3 2 5 
B.7.E 0 4 1 5 
Total 0 7 3 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,5000 
two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 5.f 
142 dia B." 

S - Organização da Cicatriz no 
4.D & B.14.E 

Organização da 
Cicatri 

Grupo ORG EM 
ORG 

DES 
ORG 

Total 

B.14.D 1 4 0 5 
B.14.E 3 2 0 5 
Total 4 6 0 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,2619 
Two-tailed p= ,5238 

Tabela 5.10 - Organização da Cicatriz no 
21s dia A.21.D & A.21.E 

Organização da 
Cicatri 

Grupo ORG EM 
ORG 

DES 
ORG 

Total 

A.21.D 3 2 0 5 
A.21 .E 5 0 0 5 
Total 8 2 0 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,2222 
two-tailed p= ,4444 



Tabela 5.11 - Organização da Cicatriz no 
21- dia B.21.D & B.21.E 

Organização da 
Cicatri 

Grupo ORG EM 
ORG 

DES 
ORG 

Total 

B.21.D 3 2 0 5 
B.21.E 3 2 0 5 
Total 6 4 0 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,7381 
Two-tailed p=1,000 

0 

Tabela 5.12 - Organização da Cicatriz no 
21e dia A.21 .E & B.21.E 

Organização da 
Cicatri 

Grupo ORG EM 
ORG 

DES 
ORG 

Total 

A.21 .E 5 0 0 5 
B.21.E 3 2 0 5 
Total 8 2 0 10 

Fisher exact p, one-tailed p= ,2222 
Two-tailed p= ,4444 

Anexo VI - Testes de Wilcoxon e Kolmogorov-Smirnov para o Percentual de 
Colágeno Total 

Wilcoxon para Dados Pareados (mesmo grupo) e Kolmogorov-Smirnov para Duas 
Amostras (grupos diferentes) 

Tabela 6.1 - Colágeno Total na Zona Superficial da Área 
Cicatricial no 3- dia (em %) 

Animal\ A3 D A3E B3D B3E 
Grupo 

1 90,46 84,26 93,33 90,58 
2 80,09 57,81 79,90 85,72 
3 75,30 89,62 74,82 88,20 
4 54,64 63,92 70,09 46,96 
5 50,02 71,76 62,43 73,58 

Média 70,10 73,33 76,11 77,00 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A3D& A3E p-level: ,685833 
B3D& B3E p-level: ,685833 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A3E & B3E p-level: p>0,10 



Tabela 6.2 - Colágeno Total na Zona Intermediária da Área 
Cicatricial no 3- dia (em %) 

Animal\ A3 D A3E B3D B3E 
Grupo 

1 77,50 90,57 82,02 79,00 
2 89,67 74,88 82,70 76,04 
3 86,13 93,89 80,63 86,67 
4 55,73 48,88 55,02 68,95 
5 70,33 60,09 69,70 44,77 

Média 75,87 73,66 74,01 71,08 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A3D& A3E p-level: ,685833 
B3D& B3E p-level: ,685833 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A3E& B3E p-level: p>0,10 

Tabela 6.3 - Colágeno Total na Zona Profunda da Área 
Cicatricial no 32 dia em %) 

Animal\ A3 D A3E B3D B3E 
Grupo 

1 94,06 77,81 76,25 61,81 
2 81,19 81,53 76,52 80,64 
3 67,28 75,91 75,66 84,77 
4 62,72 28,03 38,90 78,50 
5 82,77 77,91 82,78 71,69 

Média 77,60 68,23 70,02 75,48 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A3D& A3E p-level: ,345238 
B3D& B3E p-level: ,892739 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A3E& B3E p-level: p>0,10 



Tabela 6.4 - Colágeno Total na Zona Superficial da Área Para-
Cicatricial no 32 dia [em %) 

Animal\ A3 D A3E B3D B3E 
Grupo 

1 69,32 88,23 70,06 84,08 
2 52,06 71,01 88,73 82,76 
3 28,17 86,47 49,70 87,41 
4 57,41 54,54 84,12 62,68 
5 79,83 69,08 65,72 51,49 

Média 57,15 73,86 71,66 73,68 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A3D& A3E p-level: ,224925 
B3D& B3E p-level: ,892739 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A3E& B3E p-level: p>0,10 

Tabela 6.5 - Colágeno Total na Zona Intermediária da Área 
Para-Cicatricial no 3s dia (em %) 

Animal\ A3D A3E B3D B3E 
Grupo 

1 35,20 79,80 75,56 75,56 
2 46,00 75,63 80,90 77,41 
3 32,10 83,69 58,64 88,78 
4 66,10 66,60 76,81 65,42 
5 86,54 86,58 65,47 56,56 

Média 53,18 78,46 71,47 72,74 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A3D& A3E p-level: ,043123 
B3D& B3E p-level: ,715003 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A3E& B3E p-level: p>0,10 



Tabela 6.6 - Colágeno Total na Zona Profunda da Área Para-

Animal\ 
Grupo 

A3 D A3E B3D B3E 

1 50,48 69,72 75,03 59,01 
2 44,66 79,85 68,90 71,23 
3 33,79 74,51 64,80 95,34 
4 65,65 38,51 69,70 80,00 
5 83,01 78,66 81,04 72,93 

Média 55,51 68,25 71,89 75,70 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A3D& A3E p-level: ,345238 
B3D& B3E p-level: ,685833 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A3E & B3E p-level: p >0,10 

Tabela 6.7 - Colágeno Total na Zona Superficial da Área 
Cicatricial no 7s dia 'em %) 

Animal\ A7D A7E B7D B7E 
Grupo 

1 93,75 82,96 23,16 86,06 
2 70,76 69,17 68,95 95,07 
3 33,07 65,69 77,56 85,98 
4 57,19 76,85 85,26 54,88 
5 89,19 69,89 67,26 30,09 

Média 68,79 72,91 65,03 70,41 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A7D& A7E p-level: ,685833 
B7D& B7E p-level: ,892739 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A7E& B7E p-level: p>0,10 



Tabela 6.8 - Colágeno Total na Zona Intermediária da Área 

Animal\ 
Grupo 

A7D A7E B7D B7E 

1 96,62 83,00 61,54 93,78 
2 81,05 76,90 81,04 82,98 
3 69,48 58,88 78,23 87,48 
4 76,54 64,10 41,79 38,85 
5 88,58 89,65 78,15 63,21 

Média 82,45 74,50 68,15 73,26 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A7D& A7E p-level: ,079625 
B7D& B7E p-level: ,685833 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A7E& B7E p-level: p>0,10 

Tabela 6.9 - Colágeno Total na Zona Profunda da Área 
Cicatricial no 7- dia (em %) 

Animal\ A7D A7E B7D B7E 
Grupo 

1 95,03 92,64 50,54 90,59 
2 76,34 63,64 86,96 59,95 
3 75,16 82,94 69,81 53,44 
4 82,18 66,51 53,03 64,75 
5 85,76 87,50 68,10 78,15 

Média 82,89 78,64 65,68 69,37 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A7D& A7E p-level: ,345238 
B7D& B7E p-level: ,892739 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A7E& B7E p-level: p>0,10 



Tabela 6.10 - Colágeno Total na Zona Superficial da Área Para-
Cicatricial no 7- dia (em %) 

Animal\ A7D A7E B7D B7E 
Grupo 

1 33,02 37,90 38,50 66,46 
2 70,25 73,01 61,96 81,59 
3 36,45 58,42 57,19 62,44 
4 35,07 66,56 62,83 70,34 
5 88,17 60,82 57,67 62,78 

Média 52,59 59,34 55,63 68,72 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A7D& A7E p-level: ,345238 
B7D& B7E p-level: ,043123 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A7E& B7E p-level: p>0,10 

Tabela 6.11 - Colágeno Total na Zona Intermediária da Área 
Para-Cicatricial no 7s dia (em %) 

Animal\ A7D A7E B7D B7E 
Grupo 

1 55,29 56,59 38,65 83,73 
2 71,32 64,36 60,94 80,49 
3 42,49 59,49 64,61 61,91 
4 75,37 65,89 53,00 29,12 
5 76,60 71,12 75,54 66,56 

Média 64,21 63,49 58,54 64,36 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A7D& A7E p-level: ,685833 
B7D& B7E p-level: ,892739 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A7E& B7E p-level: p>0,10 



Tabela 6.12 - Colágeno Total na Zona Profunda da Área Para-
Cicatricial no 7- dia 'em %) 

Animal\ A7D A7E B7D B7E 
Grupo 

1 61,29 79,83 55,47 83,63 
2 59,70 49,30 71,70 83,43 
3 35,89 63,54 67,98 64,75 
4 75,83 54,12 42,23 34,85 
5 74,29 86,37 65,57 67,83 

Média 61,38 66,63 62,59 66,89 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A7D& A7E p-level: ,500189 
B7D& B7E p-level: ,500189 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A7E& B7E p-level: p>0,10 

Tabela 6.13 - Colágeno Total na Zona Superficial da Área 
Cicatricial no 14a dia (em %) 

Animal\ A14D A14E B14D B14E 
Grupo 

1 32,66 64,72 55,82 50,34 
2 63,90 71,85 71,44 55,57 
3 97,60 95,68 35,38 51,21 
4 55,20 75,88 76,39 45,01 
5 82,67 74,14 49,75 36,51 

Média 66,40 76,45 57,75 47,72 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A14D& A14E p-level: ,345238 
B14D& B14E p-level: ,224925 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A14E& B14E p-level: p < .025 



Tabela 6.14 - Colágeno Total na Zona Intermediária da Área 
Cicatricial no 14s dia (em %) 

Animal\ 
Grupo 

A14D A14E B14D B14E 

1 63,49 70,45 56,37 79,13 
2 72,50 80,74 93,98 53,23 
3 99,79 99,89 41,15 57,17 
4 81,99 73,62 86,80 50,87 
5 77,67 77,57 69,06 57,86 

Média 79,08 80,45 69,47 59,65 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A14D& A14E p-level: ,787408 
B14D& B14E p-level: ,500189 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A14E& B14E p-level: p>0,10 

Tabela 6.15 - Colágeno Total na Zona Profunda da Área 
Cicatricial no 14a dia (em %) 

Animal\ A14D A14E B14D B14E 
Grupo 

1 60,72 50,94 75,49 91,30 
2 34,75 78,28 96,19 35,67 
3 82,46 94,01 66,22 40,51 
4 70,44 78,56 79,79 81,37 
5 60,14 78,45 59,23 65,93 

Média 61,70 76,04 75,58 62,95 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A14D& A14E p-level: ,138021 
B14D& B14E p-level: ,685833 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A14E& B14E p-level: p>0,10 



Tabela 6.16 - Colágeno Total na Zona Superficial da Área Para-
Cicatricial no 14e dia (em %) 

Animal\ A14D A14E B14D B14E 
Grupo 

1 53,45 93,54 28,70 30,88 
2 82,36 65,48 77,61 38,45 
3 91,05 78,98 61,29 50,63 
4 73,93 52,60 40,90 48,09 
5 70,48 47,81 56,59 30,74 

Média 76,25 67,68 53,01 39,75 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A14D& A14E p-level: ,500189 
B14D& B14E p-level: ,224925 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A14E& B14E p-level: p<0,10 

Tabela 6.17 - Colágeno Total na Zona Intermediária da Área 
Para-Cica tricial no 14s dia (em %) 

Animal\ A14D A14E B14D B14E 
Grupo 

1 66,66 80,08 43,23 25,95 
2 69,87 79,21 83,03 65,71 
3 88,24 82,77 63,83 52,39 
4 92,03 62,27 44,18 49,12 
5 67,89 65,08 50,29 53,71 

Média 76,93 73,88 56,91 49,37 
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A14D& A14E p-level: ,892739 
B14D& B14E p-level: ,224925 

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A14E& B14E p-level: p>0,10 
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Tabela 6.18 - Colágeno Total na Zona Profunda da Área Para- 
_________  Cicatricial no 14g dia (em %) __________

Animal\
Grupo

A14D A14E B14D B14E

1 50,43 70,35 49,68 57,13
2 54,94 75,78 92,93 71,04
3 95,16 72,68 80,05 43,74
4 80,74 54,63 84,89 56,25
5 91,31 81,89 32,74 45,79

Média 74,51 71,06 68,05 54,79
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A14D& A14E p-level: ,500189
B14D& B14E___________________________p-level: ,224925

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A14E & B14E___________________________p-level: p>0 ,10

Tabela 6.19 - Colágeno Total na Zona Superficial da Área 
_______  Cicatricial no 21a dia (em %) _______

Animal\
Grupo

A21D A21E B21D B21E

1 86,47 39,33 12,95 52,34
2 60,87 85,53 74,82 73,21
3 75,88 49,49 44,18 21,26
4 91,75 42,35 29,32 67,35
5 67,31 47,11 37,97 30,74

Média 76,45 52,76 39,84 48,98
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A21D& A21E p-level: ,138021
B21D& B21E___________________________ p-level: ,685833

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test
A21E & B21E_________________________ p-level: p>0,10
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Tabela 6.20 - Colágeno Total na Zona Intermediária da Área
________  Cicatricial no 21a dia (em %) ________
Animal\
Grupo

A21D A21E B21D B21E

1 87,09 81,32 21,11 61,87
2 66,02 61,81 81,81 75,12
3 89,21 47,06 56,74 61,09
4 81,70 26,87 82,16 74,78
5 52,14 47,22 48,48 75,95

Média 75,23 52,85 58,06 69,76
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A21D& A21E p-level: ,043123
B21D& B21E__________________________ p-level: ,500189

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A21E & B21E__________________________ p-level: p> 0 ,1 0

Tabela 6.21 - Colágeno Total na Zona Profunda da Área 
_______  Cicatricial no 21s dia (em %) _______

Animal\
Grupo

A21D A21E B21D B21E

1 81,89 82,51 47,01 47,50
2 70,13 73,30 45,84 55,66
3 82,76 52,24 45,25 54,98
4 61,18 34,37 57,33 63,09
5 26,22 50,44 43,79 59,96

Média 64,43 58,57 47,84 56,24
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A21D& A21E p-level: ,685833
B21D& B21E__________________________ p-level: ,043123

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test
A21E & B21E_________________________ p-level: p>0,10
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Tabela 6.22 - Colágeno Total na Zona Superficial da Área Para-
__________ Cicatricial no 21g dia (em %) __________

Animal\
Grupo

A21D A21E B21D B21E

1 69,04 61,91 48,63 43,54
2 54,63 67,79 66,17 70,38
3 55,79 28,60 47,89 40,42
4 86,93 45,16 47,65 63,88
5 36,43 50,07 38,73 35,98

Média 60,56 50,70 49,81 50,84
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A 21 D & A 21 E  p-level: ,500189
B21D& B21E___________________________p-level: ,892739

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A21E & B21E___________________________ p-level: p> 0 ,1 0

Tabela 6.23 - Colágeno Total na Zona Intermediária da Área
Para-Cica tricial no 212 dia (em %)

Animal\
Grupo

A21D A21E B21D B21E

1 58,37 68,41 40,95 46,28
2 55,98 58,32 62,36 56,20
3 49,02 36,91 50,73 40,76
4 86,09 49,70 50,78 55,66
5 56,37 50,50 37,68 49,28

Média 61,16 52,76 48,50 49,63
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A21D& A21E p-level: ,345238
B21D& B21E___________________________p-level: ,892739

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test
A21E & B21E_________________________ p-level: p>0,10



Tabela 6.24 - Colágeno Total na Zona Profunda da Área Para-
_________  Cicatricial no 219 dia (em %)______________

Animal\
Grupo

A21D A21E B21D B21E

1 73,46 69,56 46,92 40,07
2 36,26 61,39 57,77 64,71
3 46,32 35,00 49,31 58,65
4 93,23 58,32 56,65 43,20
5 46,37 24,37 27,27 66,38

Média 59,12 49,72 45,38 54,60
Wilcoxon Matched Pairs Test 

A21D& A21E p-level: ,685833
B21D& B21E___________________________ p-level: ,500189

Kolmogorov-Smirnov Too-Sample Test 
A21E & B21E__________________________ p-level: p> 0 ,1 0
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