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RESUMO

Este estudo teve por objetivo comparar os efeitos do aglicar comum (sacarose
derivado de cana-de-acucar), como elemento terapéutico em feridas
contaminadas, em cobaias, em relacdo a aplicacdo de limpeza mecanica com
solucdo salina isoténica. As feridas das cobaias eram contaminadas por 10° /
mililitros de Staphylococcus aureusnoseu dorso esuturadas com dois pontos de
fio de algoddo 00. Apds cinco dias, com comprovacdo macroscopica da presenca
de infeccao (pus), os animais foram divididos aleatoriamente em dois grupos.
Um grupo de 20 animais foi tratado somente com limpeza mecanica com solucéao
salina isotonica (grupo controle) e outro grupo de 25 animais foitratado mediante
limpeza mecanica comsolucao salina isotdnica acrescida de acticar comum nas
feridas (grupo experimental). A cada cinco dias, foi colhido material para culturas
através de swab bacterioldgico e realizadas bidpsias das bordas das feridas
contaminadas. O tempo médio de negativacdo das culturas no grupo tratado
com solugdo salina isotonica foi de 28,5 dias (EP= 2,8814) e no grupo tratado.
com adicdo de acucar comum foi de 24,8 dias (EP= 2,5080), sem diferenca
significativa (p=0,1683). O tempo médio do aparecimento de tecido de
granulacdo, na analise macroscopica, foi de 8,05 dias (EP=0,3118) no grupo da
solucdo salina isotbnica e de 3,88 dias (EP= 0,2788) no grupo tratado com
adicdo de acticar comum, com diferenca significativa (p=4,45E-13). Na analise
microscopica o aparecimento de tecido de granulacdo, segundo a distribuicao
do colageno, nao mostrou diferencasignificativa entre os dois grupos(p=0,4672).
Nao houve diferenca significativa no tempo médio da cicatrizacdo das feridas
entre os dois grupos (p=0,3415). Nessa mesma analise o tempo meédio de
desaparecimento de alteracdes inflamatdrias (p=0,0667) e da mudanca do tipo
de inflamacao aguda para crénica (p=0, 1785), ndo mostrou diferencasignificativa
entre os dois grupos. Também no tempo médio de organizacao da cicatriz
(p=0,193) do desaparecimento da Ulcera cutanea(p=0,3894), da necrose
(p=0,0172) e da reacao granulomatosa de corpo estranho(p= 1,0000) ndo houve
diferenca significativa entre o grupo tratado com solucdo salina isotonica e o
grupo tratado com adicao de acticar comum. Conclufmos que o uso do actcar
comum ndo agregou beneficios, em termos de eficacia, em relacao a solucao
salina isotdnica, no tratamento tépico de feridas contaminadas com
Staphylococcus aureus em cobaias.




ABSTRACT

The object of this study was to compare the effects of common sugar
([saccharose derived from sugar cane) as a therapeutic element in contaminated
wounds of guinea pigs, in relation to the use of mechanical cleansing with a
physiological saline solution. The guinea’s pigs wounds were contaminated with
10%/ml of Staphylococcus aureus on their backs, and were sutured with two 00
cotton thread stitches. After a period of five days, and after the appearance of an
infection (pus) proven through macroscopic analysis, the animals were separated,
at random, into two groups. One group with 20 animals was treated only by
means of mechanical cleansing, with a physiological saline solution (control group),
and the other group with 25 animals was treated by means of mechanical
cleansing, with a physiological saline solution plus common sugar, applied to the
wounds. At five day intervals, material was collected with a bacteriological swab,
and a biopsy was carried out on the borders of the contaminated wounds. The
average time of negativation on the cultures from the group that had been treated
with the physiological saline solution was 28.5 days (SE=2.8814) and from the
group that had been treated with an addition of common sugar it was 24.8 days
(SE=2.5080), without any significant difference (p=0.1683). The average time for
the appearance of granulation tissue, in the macroscopic analysis, was 8.05 days
(SE=0.3118) in the group treated with the physiological saline solution, and 3.88
days (SE=0.2788) in the group treated with the addition of common sugar, with
a significant difference (p=4.45E-13). However, in a microscopic analysis, the
appearance of granulation tissue, according to the collagen distribution, did not
reveal any significant difference between the two groups (p=0.4672). There was
no significant difference in the average wound scarring time betwen the two
groups (p=0.3415), In the microscopic analysis, average time for the disappearance
of the inflammatory alteratoions (p=0.0667), and the change in type of
inflammation from acute to chronic (p=0.1785) did not show any significant
difference beween the two groups. Also in the average time for the development
of the scar (p=0.193), the disappearance of the cutaneous ulcer (p=0.3894), the
necrosis [p=0.0172 and the granulomatous reaction of a foreing body (p=1.0000).
there was no significant difference between the group treated by adding common
sugar. We conclude therefore, that the use of common sugar in the treatment of
infection did not add any benefits in terms of efficiency in relation to the
physiological saline solution, in the treatment of guinea pig’s wounds contaminated
with Staphylococcus aureus.







1.0

INTRODUCAO

As bactérias estao presentes em toda parte da vida de relacdes, mas a nossa
pele integra € a barreira mais eficaz contra a penetracdo microbiana no organismo.
A maioria das bactérias ndo € patogénica e apenas algumas espécies séo capazes
de estabelecer infeccdes no tecido mole, apds um traumatismo minimo que
provoque solucdo de continuidade da pele. A presenca de alguns fatores, como
sangue, tecido necrotico ou corpos estranhos, contribuem para induzir a infeccdo.
(ARENHOLZ, 1988)

Varios grupos de bactérias produzem facilmente infeccées cirdrgicas
reconhecidas de tecido mole (ARENHOLZ, 1988). As infeccdes por
Staphylococcus aureus sao as mais frequentes e responsaveis por foliculite ou
abscessos.

As infeccdes intradérmicas sao primariamente a foliculite (organismos
piogénicos) ou celulite (organismos ndo piogénicos). Os abscessos superficiais
agudos no tecido subcutaneo resolvem-se rapidamente apos simples drenagem
sem antibiotico (MACFIE, citado por ARENHOLZ, 1988). Os abscessos cronicos
podem conter tecido necrotico ou disseminarse para niveis mais profundos e
produzir os multiplos trajetos de drenagem de um carbunculo.

Ainfeccdo da ferida cirdrgica mais comum € um abscesso simples. O principio
cirdrgico basico descrito aproximadamente ha 4000 anos atras, diz que a ferida
infectada deve ser tratada de forma aberta (citado por KNUTSON et al., 1981).

Durante todo o transcorrer da historia, o tratamento das infeccées tem
constituldo um dos principais papéis dos cirurgides. Estes tém resolvido os
problemas do tratamento das feridas com originalidade em todos os tempos e
em todas as culturas. O tratamento das feridas aparece com relevancia no mais
antigo documento cirtirgico conhecido como “Papiro de Edwin Smith” do antigo
Egito. Nesse tratado faz-se recomendacdes sensatas para o tratamento local das
feridas, mencionando o uso da gordura e mel (citado por KNUTSON et al., 1981).

Apesar do progresso alcancado no ultimo século, como realizacéo de
cirurgias assépticas, esterilizacao, liquidos intravenosos, transfusao de sangue,
melhora da anestesia, antibioticoterapia, o tratamento das feridas tem-se
desenvolvido ainda lentamente.

Comprovou-se, através de estudos experimentais, que sao necessarias acima




de 10° bactérias por grama de tecido inoculados no tecido subcutaneo, para
que se estabeleca uma infeccdo num individuo higido [ROBSON et al., 1968). E
evidente que técnicas cirdrgicas pouco apropriadas, determinando a presenca
de seromas, hematomas e corpos estranhos, exigem ndmero bem menor de
bactérias para que se estabeleca a infeccdo.

Independente dos fatores do hospedeiro e da propria bactéria, a técnica
cirurgica bem padronizada ainda € a melhor maneira de evitarse a infeccdo.
Uma vez estabelecida, a infeccdo, o importante é caracterizar o fator
predominante: supuracao ou necrose. Na supuracao € indicada a ampla
drenagem, deixando a ferida aberta, enquanto que na necrose, o desbridamento
faz-se também necessario (ARENHOLZ, 1988).

Substancias contendo acucar, como mel e melados, tém sido utilizadas desde
a antiguidade, sobre feridas e Ulceras, com excelentes resultados (FORREST, 1982).
KNUTSON et al. (1981) cita que o acucar nas feridas infectadas tem os seguintes
efeitos: a) reduz o edema nas feridas por efeito hidroscopico que redunda em
melhora da circula¢do e do edema celular; b) desidratacao dos microrganismos
pelo efeito hiperosmolar; ¢) capacidade de absorver exsudatos; d) ndo € toxico;
e) € indolor; f) ndo provoca reacoes alérgicas; g) € de baixo custo; h) promove
tecido de granulacdo; i) promove crescimento de tecido epitelial; j) impede o
crescimento de bactérias Gram positivas e Gram negativas.

Como foi mencionado anteriormente, ha relatos do uso de substancias
osmoticas no tratamento de feridas infectadas pelos eglipcios com o emprego de
mel e unguentos (citado por KNUTSON et al., 1981). Entre nos, o uso do acucar
no tratamento de feridas infectadas, foi difundido apds a publica¢do de RAHAL et
al. (1979), o qual realizaram estudo “in vitro” da acao do acucar sobre culturas de
bactérias como Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa, Klebsiela
enterobacter, comprovando o poder bactericida. Contra germes esporulados,
como o Bacilis subtilis, sua acao € bacteriostatica.

Como o mecanismo de acdo e os resultados da utilizacdo do aclicar comum
no tratamento topico das feridas cutaneas ainda sao controversos, esses fatores
motivaram este pesquisador a propor trabalho no sentido de comprovar-se, em
modelo experimental “in vivo", os beneficios dessa substancia em comparacao
com uso de solucdo salina isotdnica, em feridas contaminadas.

Objetivos

O presente estudo propde como objetivo geral avaliar a acdo do acucar
comum (sacarose derivado da cana-de-acucar) como elemento terapéutico, em
comparacdo com grupo de controle de limpeza mecanica com solucdo salina
isotdnica, em feridas contaminadas provocadas por Staphylococcus aureus, em
cobaias.
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REVISAO DA LITERATURA

Com o objetivo de registrar o estado da questdo sobre estudo de infeccdes,
bem como de estabelecer fundamentacdo para a experimentacéo proposta nesta
pesquisa, foi realizada revisdo de literatura sobre concentracdo de in6culo de
bactérias necessaria para ocorrer infeccdo, estudo bacterioldgico, tratamento
topico das feridas e sua cicatrizacdo.

Os aspectos de concentracao de indculo de bactérias necessaria para ocorrer
infeccao, estudo bacterioldgico, tratamento das feridas (exclusive tratamento com
acucar) e cicatrizacdo das feridas desta revisdo constam da tese de Mestrado de
KAY, M. S., (1993) entitulada "Comparacéo dos efeitos do uso de povidine 10% e
da solucdo salina isotdnica no tratamento de feridas contaminadas: estudo
experimental”, uma vez que, dada a problematica comum daquele estudo e deste,
a revisdo da literatura foi feita em conjunto.

Concentragdo de in6culo de bactéria necessério para ocorrer
infecgdo:

O conceito da quantidade bacterioldgica, no qual o nimero de bactérias
poderia ser importante na ocorréncia da infeccao, foi sugerido por cirurgioes
franceses na 1° Guerra Mundial (ELEK, 1956).

A concentracdo de bactérias necessaria para que a ferida torne-se
contaminada é bastante variada, segundo a literatura e conforme registrado por
ROBSON et al. (1968), KRIZEK e ROBSON (1975), GILMORE e SPRIGNALL (1983),
TOBIN (1984) e BAXTER e MERTZ (1992) que relatam ter havido desenvolvimento
de infeccdo de ferida numa concentracdo bacteriana de 10° bactérias por grama
de tecido. EDLICH et al. (1973) e KINSMAN e ARBUTHNOTT (1980), em estudo
experimental em ratos, conclufram da necessidade de concentracdo de 10°
bactérias para ocorrer a infeccdo de ferida. J& ELEK (1956) demonstrou ser
necessario 7,5 x 10° Staphylococcus pyogenes para produzir pustula em pele
humana normal. EDUCH et al. (1968), SHIBL (1982) e NICHTER et al. {1989)
verificaram que numa concentracéo de 107 Staphylococcus aureus, em animais,
era possivel a contaminacao da ferida. Por outro lado, EVANS, MILES e NIVEN
(1948); JOINER et al. (1980); JOINER, ONDERDONK e GELFAND (1980); PLATT e
BUCKNALL (1984); BROOK e WALKER (1986); LAW e ELLIS (1991) em estudos
experimentais em animais, observaram que ocorria o aparecimento de infeccées
nas feridas, numa concentracdo superior de 108 bactérias/mililitro ou por grama
de tecido. ROETTINGER et al. (1973) inocularam 10° Staphylococcus aureus em
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feridas de cobaias e todas tornaram-se contaminadas. Segundo afirmacdes de
EDUCH, RODEHEAVER, THACKER (1988) quando a ferida esta contaminada por

um grande numero de microrganismos, mais que 10°, a infeccdo se desenvolvera
apesar do uso de antibidtico sistémicos.

ELEK (1956) achava que esses numeros poderiam ser reduzidos 10.000 vezes
na presenca de uma sutura simples, com fio de algoddo. HOWE e MARSTON
(1962), NOBLE (1965), EDLUCH etal.(1968) e SHIBL (1982) concluiram que fios
de sutura, principalmente fio de algodéo (apud EDLICH et al., 1973), reduzia a
necessidade de bactérias para que ocorresse a contaminacdo da ferida. ELEK e
CONEN citados por ROETTINGER et al. (1973) relatam que somente 100
estafilococos foram necessarios para promover a supuracdo em feridas humanas
contendo uma sutura de seda. Estes autores demonstram que a presenca de
uma sutura cirdrgica em tecidos, prejudica a resisténcia da ferida para a infeccdo.
A sutura agiria como um depdsito mecanico para as bactérias, especialmente
estafilococos, e também, talvez, agissem como fator irritante  (NOBLE, 1965).
Acredita-se que corpos estranhos, além dos fios de sutura, potencializam o
desenvolvimento de infeccdes em feridas, como € o caso de implantes colocados
no tecido celular subcutaneo (LAATO, LEHTONEN e NIINIKOSKI, 1985). Radiacoes
pre-operatdria (ARIYAN et al., 1980), solucdes concentradas de epinefrina (EVANS,
MILES e NIVEN, 1948) e aspecto mecanico do aperto das suturas (HOWE, 1966
sao fatores que reduzem a concentracao de bactérias para o aparecimento de
infeccao nas feridas.

Estudo Bacteriolégico

Na observacédo de ELEK (1956) e SHIBL (1982), feridas contaminadas
alcancavam o maximo de contaminacdo em 48 horas e requeriam drenagem
com cultura do material e tratamento. J&d EDUCH et al. (1968 e 1973), ROETTINGER
etal. (1973), JOINER et al. (1980) e ARIYAN et al. (1980) escolheram o quarto dia
poés-operatdrio porque representava a evidéncia clinica mais precoce do
aparecimento de supuracao, antes do desenvolvimento de drenagem espontanea
da ferida; as culturas dos tecidos eram rotineiramente checadas para verificar a
presenca de bactérias vivas e, em todos 0s casos, as mesmas bactérias injetadas
nas feridas eram mais tarde recuperadas a partir dos tecidos. Entretanto, GALLAND
et al. (1982), PLATT e BUCKNALL (1984) abriam as feridas para evidéncia de pus,
no sétimo dia de pds-operatorio e faziam culturas das mesmas. Mas MOLLITT
(1985), BROOK e WALKER (1986) notaram que havia variacao de quatro a sete
dias para que houvesse evidéncia de infeccdo nas feridas.

Tratamento tépico das feridas

O grande numero de agentes topicos disponliveis para o tratamento de
feridas, juntamente com a existéncia de terapéuticas tradicionais, em muitos centros
complicam a selecdo do tratamento. Muitas das substancias de uso cotidiano
tém sido utilizados por muitos anos e em alguns casos sdo exageradas as
reivindicacdes de efetividade que tém sido feitas (FORREST, 1980). Muitos dos
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resultados entusiasmadores encontrados em trabalhos clinicos, sao mero produto
da maior atencao do meédico no tratamento das feridas (SMIALOWSKI, 1991).
Assim, torna-se necessario a utilizacéo de modelos experimentais para que haja
somente um fator, no caso a droga a ser utilizada, sobre a evoluc¢do das feridas.
Esses modelos por serem passiveis de repeticdo e comparacdo entre diversos
grupos, ao mesmo tempo oferecem maior confiabilidade de interpretacdo de
resultados (SMIALOWSKI, 1991).

Realizagido de drenagem de abscessos e antibioticoterapia

Em pacientes com abscessos superficiais tratados por MACFIE e HARVEY
(1977), locados randomicamente em quatro grupos de tratamento: sutura
primaria com ou sem antibiéticos e drenagem livie com ou sem antibidticos, ndo
obervaram diferenca, entre os grupos, na dura¢do do tempo de cicatrizacdo.
Concluiram que drenagem livre, seguida de incisdo, € o mais seguro tratamento
para a maioria dos abscessos e também que antibidticos nao tém efeito significativo
no tempo de cicatrizacdo ou recorréncia.

Hiperalimentagio local

Estudos de NIINIKOSKI, KIVISAARI e VILANTO (1977) sobre o efeito da
hiperalimentacao local no desenvolvimento de tecido de granulacdo, em feridas
experimentais, em ratos, demonstraram que ocorria melhora do acumulo de
células dentro do tecido de reparacdo e que as razdes basicas para o efeito benéfico
sao dois: aumento na quantidade de células produtoras de coldgenos e mudanca
do metabolismo de aerdbios para mais oxidacdo, caminho que favorece a
producao de colageno. Conclufram que o processo de cicatrizacdo pode ser
estimulado para uma certa extensdo pela hiperalimentacao local.

Aplicacdo de solugdes anti-sépticas e antibidticos tépicos

Houve comparacédo do uso de solucdes anti-sépticas e antibidticos topicos
no tratamento de Ulceras de decubito por FORREST (1980). Este pesquisador
concluiu nao ter sido demonstrado que agentes tépicos aumentem os Indices de
cicatrizacdo das feridas. A correcdo de fatores gerais tais como: o estado nutricional,
suporte de oxigénio aos tecidos, controle da diabete mellitus e, mais importante,
a melhoria dos cuidados de enfermagem, € que irdo acelerar o processo de
Cicatrizacao. Ja LEAPER e SIMPSON (1986) relataram que os anti-sépticos,
normalmente utilizados, tém um efeito toxico sobre fibroblastos, com isso
retardando a cicatrizacao das feridas, e que os antibidticos, além de nd&o
demonstrarem nenhum efeito direto no tratamento das feridas, ainda criam o
risco de reacdes alérgicas.
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Aplicacio de antibiéticos tépicos

Em um estudo de pacientes com queimaduras, foi utilizado antimicrobiano
tépico por THOMSON et al. (1989). De 180 pacientes com queimadura, em 119
pacientes foram isolados Pseudomonas aeruginosa e de 61 pacientes
Staphylococcus aureus em ndmero superior a 1,0 x 10° por grama de tecido.

Staphylococcus aureus isolados foram mais susceptiveis a acetato de mefenide e
nitrofurazone.

Em estudo experimental, em ratos, e estudo clinico, com o uso tépico de
nebacetin e gingilone em feridas infectadas, CARVALHO e OLIVEIRA (1990)
conclulram que o grupo tratado com nebacetin teve aceleracdo da cicatrizagdo
cutanea, em comparacao com os grupos do gingilone e controle. No grupo
tratado com gingilone, houve um atraso significativo da cicatrizacdo da ferida.

Aplicagdo de Debrisan em feridas contaminadas

A utilizacao de Debrisan ou solucdo salina, na limpeza de feridas
contaminadas, foi estudada por RANSJO et al. (1985), que ndo acharam vantagens
ao se usar Debrisan comparado a aplicacao de solucdo salina isotonica.

Aplicagdo de difenil-hidantoina

O uso de difenil-hidantoina, aplicado topicamente em feridas, para promover
a cicatrizacao, em ensaio clinico e experimental em cobaias, foi estudado por
LODHA et al. (1991). Observou-se que a difenil-hidantoina foi efetiva em relagdo
ao grupo controle e os pesquisadores sugerem que ela deva ser usada porque,
além de sua eficacia, € segura, facil de usar e barata.

Aplicagdo de 4cido acético 5%

Em uma série de queimaduras e feridas superficiais, observadas por MILNER
(1992) havia retardo da cicatrizacdo e contaminacdo por Pseudornonas spp. APOs
o tratamento com acido acético 5%, houve erradicacdo das espécies e a
cicatrizacao ocorreu prontamente. O autor realizando um estudo duplo-cego
controlado, concluiu que acido acético 5% usado de maneira topica, era simples
e barato para eliminar Pseudomonas. O autor esta realizando um estudo duplo-
cego controlado.

Prevaléncia da bactéria como fator importante para a escolha do
tratamento

De 2241 amostras, com 3925 bactérias isoladas por KONTIAINEN e RINNE
(1987): 49% eram lesdes superficiais, 14% feridas traumaticas, 15% abscessos,
11% Ulceras varicosas de perna, 4% Ulceras de decubito, 5% paroniquia e 2%
gangrena infectada. Observaram que em 50% das lesGes de pele superficiais e
Ulceras varicosas da perna em um terco dos abscessos, paroniquia e Ulceras de
decubito e em 42% das gangrenas infectadas, havia a presenca de Staphylococcus




aureus. A importancia disso € que com o conhecimento da prevaléncia de certa
bactéria nas lesdes tratadas, poderia ser Util para a selecio do tratamento.

2.3.9 'Tratamento tépico das feridas com acticares

Vérias substancias naturais tém sido usadas no tratamento de feridas, atraveés
da historia da medicina. Entre eles, aclcar (sucrose ou sacarose), mel (principais
constituintes sdo glucose, frutose e maltose), e melacos (principais constituintes
4o sucrose e glucose) sdo os mais comuns (CHIRIFE, et al. 1983). Entretanto,
ainda € incerto como o acucar atua na ferida, como foi revisado por FORREST
(1982).

;
|
;
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2.3.9.1 Uso do mel

O mel, como um excelente adjuvante para aceleracdo da cicatrizacdo das
feridas, € largamente aceito na medicina popular. Soldados russos usaram mel
para este proposito, na Primeira Guerra Mundial e suporte cientifico para estas
crencas comecam a surgir (BERGMAN et al., 1983).

Em ensaio clinico, o mel foi utilizado para melhorar a cicatrizacdo de feridas
abertas por vulvectomia radical e notaram menor colonizacdo bacteriana e
cicatrizacao das feridas mais rapida (CAVANAGH, BEAZLEY e OSTAPOWICZ, 1970).
Aplicacao topica de mel foi observada, em exemplos isolados, como sendo efetiva
em Ulceras de decubito (BLOMFIELD, 1973), feridas infectadas e Ulceras(EFEM,
1988) e queimaduras (SUBRAHMANYAM, 1991).

O mel puro € composto de aproximadamente 40% glucose, 40% de frutose
e 20% de agua, tem um pH acido de 3,6, € estéril, e tem capacidade
antimicrobiana, inibindo o crescimento de microrganismos Gram positivo e
negativo (BERGMAN et al., 1983). Uma substancia termolabil do mel chamada
“Inhibine” tem sido apontada por alguns, como sendo responsavel por essa
capacidade (STOMFAY-STITZ, citado por WHITE, SUBERS e SHEPARTZ, 1963).
Propriedade adicional da atividade antimicrobiana pode ser devido a sua
hipertonicidade (BOSE, 1982), ao efeito hidroscopio (EFEM, 1988) e seu baixo
pH (BOSE, 1982 ; BERGMAN et al., 1983; EFEM, 1988, SUBRAHMANYAM,
1991). A contribuicdo para a cicatrizacao de feridas pode ser também devida, em
parte, por ser excelente fonte de energia em situacdes catabolicas e por conter
também enzimas tais como catalase, que pode afetar o processo de
cicatrizacao(BERGMAN et al., 1983). Apesar dos trabalhos acima citados relatarem
os efeitos benéficos do mel, no tratamento topico de feridas contaminadas ou
ndo, 0 seu Uso na pratica clinica ndo € muito difundido no Brasil, daf porque nao
existirem estudos a respeito de seus efeitos no controle da infeccao.

2.3.9.2 Uso do agtcar

O mecanismo de acdo do acucar, no tratamento topico de feridas
contaminadas é complexo e talvez seja impossivel reduzir para um simples
mecanismo, tal como a sua acdo antibacteriana (CHIRIFE et al., 1983). Varios
estudos "in vitro" tém sido realizados para avaliar a acdo antimicrobiana do agucar




comum. RAHAL et al. (1979 e 1983) concluiram que o actcar comum foi
bactericida para as bactérias estudadas, com excecéo para Bacillus subtilis. Porém,
REYES RICHA et al. {1982), em estudo semelhante & RAHAL et al. (1979),
demonstraram que o acticar comum foi somente bacteriostatico no grupo de
bactérias analisadas. Ja CHIRIFE et al. (1983), utilizando actcar sobre varias colénias
de bacterias, demonstraram o seu poder bactericida. A criacdo de ambiente
hiperosmolar, atuando como fator flsico irritativo local e assumindo uma acdo
osmoatica e desta maneira, inibindo o crescimento bacteriano, sendo o mecanismo
de acdo mais aceito para a atividade antimicrobiana do acucar (BARNES, 1973
RAHAL, etal., 1979 e 1983; KNUTSON et al., 1981; HERSZAGE, MONTENEGRO e
JOSEPH, 1982). Essa acdo foi demonstrada através de uma base cientlfica para o
uso de acucar, no tratamento de feridas, por CHIRIFE et al (1982), quando observou
que a diminuicdo da atividade da agua inibe o crescimento bacteriano. Uma
baixa atividade da agua também faz com que haja uma alta pressdo osmdtica,
produzindo a limpeza mecanica da superficie cruenta (TANNER, OWEN e SEAL,
1988 e ARCHER et al., 1990) e diminuindo o edema local pelo seu efeito
hidroscopico (KNUTSON et al., 1981). O limite baixo de atividade da agua para
crescimento de Staphylococcus aureus em solucdes de acticar € 0,86 (195 gramas
de acucar por 100 gramas de agua). Porém, a acdo osmotica ndo € limitada a
bactéria na ferida e também tende a desidratar células epiteliais, macréfagos e
presumivelmente fibroblastos, na margem da ferida, reduzindo a migracao das
células e divisdo celular, e entdo potencialmente retardando a cicatrizacdo das
feridas (FORREST, 1982).

O acucar seria capaz de fornecer nutrientes a superficie das células em
cicatrizacdo, através da hidrélise da sacarose para glicose e frutose, conforme
sugerido por KNUTSON et al. (1981), e, segundo PRATA et al. (1988), o acucar
seria uma fonte de energia em ambito tecidual, assim melhorando a epitelizacdo.
Essas sugestdes sdo combatidas por FORREST (1982) e por SMIALOWSKI (1991).

Aliteratura especializada registra varios ensaios clinicos evidenciando a acdo
benéfica do aclicar na cicatrizacdo das feridas, sejam estas limpas ou contaminadas,
e ocorrendo melhora do aspecto macroscopico das mesmas. A acdao de destaque
do acucar é a capacidade de acelerar a cicatrizacdao das feridas e a rapidez do
aparecimento de tecido de granulacdo (KNUTSON et al., 1981; HERSZAGE,
MONTENEGRO E JOSEPH, 1982; REYES RICHA et al., 1982; HADDAD et al., 1983;
WEISS et al., 1984; MARTINEZ et al., 1986; SIMOES et al., 1991). Por outro lado,
em estudo experimental, em ratos, SIMOES et al. (1993) compararam o uso do
aclicar e do acido acexamico na cicatrizacao de feridas cutaneas e concluiram
gue o aclcar é capaz de acelerar a cicatrizacao nas fases iniciais do processo,
mas posteriormente os resultados sao semelhantes comparados com uso de acido
acexamico. Usou-se acucar para tratamento topico de Ulceras de decubito com
bom Indice de cicatrizacao (BARNES JR, 1973). O tratamento de mediastinite pos-
cirurgia cardlaca, com aplicacdo de acucar no local, teve rapida formacao de
tecido de granulacdo e, com isto, houve diminuicdo de dias de internamento
hospitalar (TROUILLET et al., 1985; TAMAS, MIKLOS E ARPAD, 1990). A aplicacéo
de pasta de acucar, associada com polietilenoglicol (GORDON et al., 1985 e
TANNER, OWEN E SEAL, 1988) em cavidades de abscessos, resultou no surgimento
de tecido de granulacado rapido. J& WISEMAN (1989) associou a pasta de acucar
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com iodo-povidine a 10% e usou em Ulceras em leprosos, com cicatrizacdo mais
precoce. A aplicacdo tdpica de actcar, em Ulceras distroficas diabéticas, realizada
por QUATRARO et al.(1985), resultou em rapida formacéo de tecido de granulacéo
e de cicatrizacdo completa das Ulceras, em nove a doze dias, e comisto, melhorou
0 controle da diabete. Pode-se também associar aclicar com iodo-povidine

(KNUTSON et al., 1981) ou com papaina (MASINI e CALAMO, 1986) com bons
resultados de cicatrizacdo.

Cicatrizagdo das feridas

SCHILING (1976) definiu uma ferida como a destruicdo da continuidade
celular e anatémica e a cicatrizacdo seria a restauracdo dessa continuidade, cujo
processo ocorreria por regeneracdo celular, proliferacdo celular e producdo de
colageno. E aconteceria em etapas: 1. fase inflamatéria (onde haveria alteracdo
da permeabilidade capilar com constricdo capilarimediata, sucedida pela dilatacdo
capilar e aumento na permeabilidade; migracdo de leucdcitos ou granulécitos
polimorfonucleares para controle da infeccao, seguido do surgimento de linfocitos,
macrofagos, mastocitos e células plasmaticas); 2. fase proliferativa (proliferacao
de fibroblastos, células epiteliais e endoteliais no local e migracdo sobre a ferida
com formacdo do tecido de granulacdo); 3. fase de remodelacao (onde ocorreria
producéo de colageno e formacdo de capilares, mas ao mesmo tempo haveria
hidrolise de coldageno e obliteracdo de capilares, para que ndo houvesse
superproducdo descontrolada; nessa fase o coladgeno se realinha e forma
filamentos paralelos as linhas fisioldgicas de tensdo). BUCKNALL (1980); ROBSON,
STENBERG e HEGGERS (1990) e McKENNA et al. (1991) também tinham opiniao
que o coldgeno era um dos principais fatores para restaurar a forca ténsil para a
Cicatrizacao de feridas, sendo que ele € sintetizada pelos fibroblastos.

Em feridas infectadas, segundo SILVER (1984, haveria acimulo de células
inflamatarias, na forma de pus e hemorragia, seguida de neutrdfilos e macréfagos
para preenchimento do espaco com tecido de granulacao.

A cicatrizacdo ndo ocorreria somente devido o metabolismo do colageno.
Segundo CARRICO et al. (1984) e RUBERG (1984), haveria necessidade também
de contracdo da ferida, epitelizacao e inflamacdo, onde ocorreria dilatacdo de
vasos sanguineos, aumento da permeabilidade capilar com migracao de
neutréfilos e mondcitos. Os mondcitos ingerindo qualquer materia tornar-se-iam
macrofagos, que sdo responsaveis pela deposicao de colageno na ferida.

Ja REED e CLARK (1985) observaram que a presenca de corpo estranho
diminula a tensdo de oxigénio na ferida e inibia a cicatrizacao, consequentemente,
aumentando a inflamacdo.

Em estudo experimental com caes, SANCHEZ et al. (1988) notaram que o
tecido de granulacdo aparecia em todas as feridas, entre trés e cinco dias e que
a epitelizacdo ocorria no sétimo dia, sendo completada no 19° a 21° dia.
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MATERIAL E METODOS

O protocolo deste estudo foi aprovado pela Comissdo de Etica do Hospital
de Clinicas da Universidade Federal do Parand. A parte experimental foi realizada
no biotério da Pontificia Universidade Catdlica do Parana.

Animais

Foram utilizadas 45 cobaias (Cavia porcellus albinos), adultos, saudaveis,
machos, com peso médio de 656,12 gramas, obtidas do Instituto de Tecnologia
do Parana (TECPAR] e mantidas enjauladas individualmente, com dgua e racdo a
vontade.

Bactéria

As bactérias usadas foram Staphylococcus aureus..A cepa de Staphylococcus
aureus foi obtida de amostra clinica processada no Laboratdrio de Bacteriologia
do Hospital de Clinicas da Universidade Federal do Parana. A cepa isolada foi
subcultivada em placa de dgarsangue e incubada aerobicamente a 37° C por 18
horas. Apods a incubacao, era subcultivada em caldo Mueller-Hinton e novamente
incubada em atmosfera indicada por 18 horas (BALOWS et al., 1991). A
concentracdo de bactérias preparadas para inoculacdo foi de 10° bactérias por
um mililitro em caldo de cultura (ROETTINGER et al., 1973). Essas suspensoes
eram preparadas e utilizadas no mesmo dia e conservadas em geladeira a 4° C
até o momento da inoculacdo, sendo levadas ao biotério acondicionadas em
isopor com gelo para manutencao da temperatura.

Técnica operatéria

Os animais eram colocados em campanulas, onde se iniciava a anestesia
por inalacdo de éter sulfdrico (Figura 1). Em seguida, os animais eram mantidos
anestesiados por mascara de €ter em ar ambiente (PRATA et al., 1988).

Foram cortados os pélos do dorso dos animais com tesoura, onde seria
realizada a incisao, conforme proposto por EDLICH, RODEHEAVER e THACKER
(1988). Aseguir foi realizada antissepsia com Povidine degermante 10% por cinco
minutos conforme orientacéo de REED e CLARK (1985).

No dorso dos animais devidamente preparados e protegidos por campos
esterilizados, fez-se a incisdo com extensado de trés centimetros, interseccionando
pele e tecido celular subcutaneo, até expor a fascia muscular dorsal.




FIGURA 1 - Anestesia inalatoria da cobaia com éter sulfurico em
campanuia.

3.4  Processo de inoculagio

Para o processo de inoculacdo, foram utilizadas seringas descartaveis de
trés mililitros e agulhas nimero 25/7 e a quantidade da soluc¢do por animal foi de
dois mililitros. Foi inoculado um mililitro da solucao no tecido celular subcutaneo,
em toda a borda da ferida, e outro um mililitro na regiao central da ferida (Figura
2). Asutura das incisdes foi realizada com dois pontos separados de algodao 00.
Nao foram feitos curativos oclusivos com gaze (Figura 3).

FIGURA 2 - /noculacdo de cepas de Staphylococcus aureus na
ferida no dorso da cobaia, com seringa descartavel.
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FIGURA 3 - Sutura da ferida no dorso da cobala com pontos
separados de algoddo 00 e sem curativo oclusivo.

3.5 Avaliagdo microbiolégica

No quinto dia, as cobaias foram divididas aleatoriamente em dois grupos,
sendo um grupo com 20 cobaias e outro de 25 cobaias, todas identificadas com
numeracao marcada nas gaiolas. Os animais foram novamente anestesiados
conforme o modelo descrito acima. Retiraram-se os pontos de algoddo e foi colhido
material da secrecdo presente com swab bacteriologico (Figura 4), que foi colocado
em recipiente proprio € encaminhado ao Setor de Bacteriologia do Hospital de
Clinicas da Universidade Federal do Parana, onde era semeado em placas de
meio seletivo para isolamento de Staphylococcus aureus (Manitol salt agar) e
mantidos em estufa a
37° C por 24 horas e
quanto necessario por
48 horas.

FIGURA 4 - AoOs retirada
dos pontos de algoddao,
colheita de material da
secrecdo com swab
bacteriologico.

Nessa etapa foram realizadas bidpsias das bordas das feridas, com retirada
de fragmentos de trés milimetros, que foram colocados em frascos com formalina
10% e identificadas com numero correspondente do animal e encaminhadas ao
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servico de Anatomia Patolégica do Hospital Nossa Senhora das Gracas, onde

eram submetidas a técnicas habituais para inclusdo em parafina, sendo entao
coradas pelo método de hematoxilina-eosina. Anotou-se o aspecto das feridas
no Protocolo de registros de dados.

3.6 Protocolo

Os dados foram coletados e registrados em protocolo, no qual constavam
0s seguintes dados:

- Identificagdo do animal e do grupo correspondente;
- Peso;

- Dia da inoculacdo na ferida;

- Dia do inicio do tratamento;

- Aspecto das feridas no inicio e fim do tratamento;

- Dia do inicio da granulacao;

- Dia da completa cicatrizacdo;

- Dia e resultados das culturas;

- Dia e resultados das biopsias.

3.7 Tratamento da ferida

As cobaias, divididas aleatoriamente, em dois grupos, receberam tratamentos
diferentes, para permitir a comparacao conforme objetivo deste estudo. Dessa
forma:

- Grupo A: constituido de 20 cobaias, foi submetido a limpeza mecanica com
solucdo salina isotdnica somente (Figura 5).

- Grupo B: constituldo de 25 cobaias, foi tratado com aclicar comum (sacarose
derivado de cana-de-acucar, apos limpeza mecanica com solucao salina isotonica
(Figura 6).

FIGURA 5 - Tratamento da ferida contaminada com limpeza
mecanica com solucdo salina isotonica.
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FIGURA 6 - Tratamento da ferida contaminada com acucar
comurmn, apos limpeza mecanica com solucdo salina Isotonica.

A partir deste procedimento, foram feitos curativos didrios, nao oclusivos,
em ambos os grupos, usando-se luvas e material esterilizado, até a completa
cicatrizacao das feridas,
conforme procedimento
praticado por PRATA et
al. (1988) (Figura 7).

..........

FIGURA 7 - Aspecto da cicatrizacdo completa da ferida.

ApOs o quinto dia e também a cada cinco dias, fez-se colheita da secrecdo
das feridas com swab, que era passado sobre a superficie da leséo, para a realizacao
de culturas. Procedeu-se também bidpsias das bordas das feridas nesse mesmo
perfodo de tempo, procedimento executado por BROOK e WALKER (1986), em
seu experimento (Figura 8). Esses exames foram encaminhados aos mesmos
servicos hospitalares ja descritos.

As culturas prolongaram-se até a sua negativacao e as bidpsias foram
realizadas até a completa cicatrizacdo das feridas.
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FIGURA 8 - Bidpsia da borda da ferida contaminada com lamina
de bisturi.

3.8 Metodologia estatistica

Foi adotada uma metodologia estatistica Unica para a analise macroscopica
e microscopica, que se constitui no test “t"de Student e confirmados pelo teste
nao paramétrico de Wilcoxon (STEEL e TORRIE, 1984). As decisoes, sobre
significancias de diferencas foram tomadas ao nivel de 5% tendo-se, porém,
indicado niveis de significancia proximos ao limite de 5%, como indicacéo de
possiveis diferencas entre as proporcdes estudadas.

3.8.1 Andlise macroscépica das feridas

Na analise macroscopica foram medidos os tempos de: a) negativacdo das
culturas, b) aparecimento de tecido de granulacdo e c) cicatrizacdo da ferida, de
cada cobaia. Para comparar se cada um destes tempos apresentava diferenca
estatisticamente significativa, entre as duas substancias.

3.8.2 Analise microscopica das feridas

Na analise microscopica foram analisadas sete varidveis, segundo o tempo
necessario para que as cicatrizes das cobaias retornassem a uma situacdo de
regularidade, mediante a utilizacdo das duas substancias empregadas neste
experimento: solucdo salina isotdnica e aclicar comum, para comparacao.

Foi realizado também um detalhamento de bidpsia para verificar se a
proporc¢do de retorno a situacoes regulares era maior, mediante a aplicacdo de
alguma das duas substancias utilizadas. Para tal, utilizou-se o teste de proporc¢oes.

As sete variaveis em estudo foram: a)alteracdes inflamatdrias (ausente,
minima, moderada ou intensa), b) tipo de inflamacdo (aguda ou crénica), c)
organizacdo da cicatriz, sequndo distribuicdo do colageno, d) ulcera cutanea
(presente ou ausente), e] necrose (presente ou ausente), f] tecido de granulacédo
(presente ou ausente), g) reacdo granulomatosa de corpo estranho (presente ou
ausente) (SIMOES et al., 1991).
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3.9

Para avaliar os aspectos microscdpicos que puderam ser analisados segundo
a intensidade de alteracdes inflamatorias, organizacéo da cicatriz, segundo a
distribuicdo do coldgeno e tecido de granulacdo, utilizou-se o teste ndo
paramétrico “U"de Mann-Whitney (STEEL e TORRIE, 1984) para se verificar, biopsia
a bidpsia, se havia diferenca significativa entre solucdo salina isoténica e actcar
comum, quanto a intensidade do aspecto microscopico em estudo. Para tal,
estudou-se as quatro primeiras bidpsias, onde as intensidades tiveram maiores
variabilidades. A decisdo foi tomada com 5% de significancia. Esta analise

pormenoriza a primeira avaliacdo microscopica e possibilita complementar a analise
macroscopica.

A organizagio e apresentagio do estudo

Para efeitos de sistematizacdo e apresentacao dos conhecimentos produzidos
pela pesquisa proposta e desenvolvida, foram utilizadas as normas da Associacao
Brasileira de Normas Técnicas - ABNT ( Universidade Federal do Parana, 1992).







4.0

4.1

4.1.1

RESULTADOS

Neste capitulo sdo descritos os resultados obtidos da experimentacdo
proposta, nos seguintes aspectos: 1. Andlise macroscopica (tempo de negativacdo
das culturas, tempo do inicio do aparecimento do tecido de granulacdo e tempo
de cicatrizacao das feridas). 2. Analise microscopica (tempo de alteracdes
inflamatdrias; tempo de mudanca do tipo de alteracdes inflamatdrias de aguda
para crénica; tempo de organizacdo da cicatriz, segundo distribuicdo do colageno;
tempo de desaparecimento de Ulcera cutanea; tempo de desaparecimento de
necrose; tempo de aparecimento de tecido de granulacdo; tempo de
desaparecimento de reacdo granulomatosa de corpo estranho)

Anilise macroscépica

Tempo de negativagdo das culturas de feridas contaminadas por
Staphylococcus aureus em cobaias

Os dados revelam que o tempo de negativacao das culturas entre os dois
grupos que foram tratados com as duas diferentes substancias nao apresentou
diferenca significativa ao nivel de p<0,05.(Tabela I)

TABELA 1
Tempo de negativagio das culturas de feridas
contaminadas por Staphylococcus aureus, em cobaias
submetidas ao tratamento por solugdo salina isotonica ¢
aglicar comum.

Tempo Substancia
Solucdo salina Acucar
Isotonica comum
Tempo médio em dias 28,5 24,8
Erro padrao 2,8814 2,5080
Tempo minimo 10 10
Tempo maximo 60 50

p=0.1683




4.1.2 Tempo do inicio do aparecimento do tecido de granulagio nas feridas
contaminadas por Staphylococcus aureus em cobaias

Os dados revelam que o tempo médio do aparecimento do tecido de
granulacao para o grupo tratado com solucdo salina isotonica foi maior do que
0 grupo tratado com agtcar comum, com diferenca significativa (p<0,05).
(Tabela )

5

TABELA 11

Tempo de inicio do tecido de granulagio na ferida
contaminada por Staphylococcus aureus, em cobaias
submetidas ao tratamento por solugdo salina isotdnica e

acuicar comum.

Tempo Substancia

Solucdo salina Acucar

soténica comum

Tempo médio em dias 8,05 3,88
Erro padrao 03118 0,2788
Tempo minimo 5 3
Tempo maximo 10 8
p=4.45E-13

4.1.3 'Tempo de cicatrizag¢do das feridas contaminadas por Szaphylococcus aureus
em cobaias

O tempo médio de cicatrizacdo das feridas para o grupo de solucao salina
isotdnica ndo apresentou diferenca significativa do tempo médio para o grupo
com acucar comum (p<0,05), conforme se pode observar na Tabela Ill.

TABELA III

Tempo de cicatrizagdo das feridas contaminadas por
Staphylococcus aureus em cobaias submetidas ao tratamento

por solugdo salina isotdnica € aglicar comum.

Tempo Substancia
Solucdo salina Acucar
isoténica comum
Tempo médio em dias 38,75 40,88
Erro padrao 3.1563 3.8791
Tempo minimo 15 13
Tempo maximo 76 92

p=0,3415




4.2

4.2.1

Andlise microscépica

Tempo de alteragdes inflamatérias de feridas contaminadas por
Staphylococcus aureus em cobaias

Revelou-se que o tempo médio de desaparecimento de alteracdes
inflamatarias, entre os dois grupos que foram tratados com as duas diferentes
substancias, nao apresentou diferenca estatistica ao nivel p<0,05. (Tabela IV)

TABELA IV

Tempo de alteragdes inflamatérias de feridas
contaminadas por Staphylococcus aureus em cobaias
submetidas ao tratamento por solugdo salina isotdnica e

acucar comum.

Tempo Substancia

Solucgo salina Acucar

isotonica comum
Tempo médio em dias 23,75 28,80
Erro padrao 1,7724 2,5865
Tempo minimo 15 10
Tempo maximo 35 55
=0,0667

A proporcdo de presenca de alteracdes inflamatorias para solucao salina
isotdnica, foi maior em relacao a acucar comum na terceira bidpsia (p=0,003505),
enquanto a presenca de alteracdes inflamatorias foi menor em solucéo salina
isotonica nas 82 (p=0,009), 9° (p=0,0160) e 102 bidpsias (p=0,00305) (Grafico 1).

GRAFICO 1 - Alteracbes inflamatdrias de acordo
com a frequéncia relativa, no grupo tratado
com solucdo salina isotonica e grupo
tratado com adicdo de acucar comum, em
relacio as biopsias.
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Na andlise da intensidade de presenca de alteracoes inflamatorias verificou-
se que para 12,22,3? e 42 bidpsias, ndo houve diferenca significativa entre grupo
de solugdo salina isotonica e grupo de aclicar comum, que aprensentaram niveis
de significancia p=0,6744, p=0,069, p=0,3422 e p=0,7264, respectivamente.
Observa-se que, na terceira bidpsia a proporcdo de cobaias com auséncia de
alteracdes inflamatodrias foi superior no grupo de aguicar comum, em relacao ao
grupo de soluc¢do salina isotdnica, mas em termos de intensidade nao ocorreu
diferenca significativa, o que indica que diferencas importantes s6 apareceram
na 82 92 e 10° bidpsias.

No estudo microscdpico, observou-se na ldmina corada por hematoxilina-
eosina, na 82bidpsia, os seguintes aspectos: Grupo tratado com solucdo salina
isotonica: cortes de pele com epiderme exibindo discreta acantose e hiperceratose.
Derme com proliferacdo fibroblastica organizada (células paralelas), tendo de
permeio moderada quantidade de coldgeno maduro. Auséncia de infiltrado
inflamatdrio (Figura 9). No grupo tratado com agticar comum, observou-se cortes
de pele com epiderme Integra exibindo discreta acantose e hiperceratose. Derme
com fibroblastos proliferados e organizados (células paralelas) com moderada
quantidade de coldageno maduro interveniente. Presenca de discreto infiltrado
linfocitario. (Figura 10)

FIGURA 9 - Grupo de tratarmento com solucdo salina isotonica:
Fotornicrografia exibindo proliferacdo fibrobldstica organizada
[células paralelas) e tendo de permeio moderada quantidade de
coldgeno maduro. e auséncia de infiltrado inflamatdrio
[Hematoxilina-eosina 100x).
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FIGURA 10 - Grupo de tratamento com acucar comum.
Fotomicrografia exibindo derme com fibroblastos proliferados e
organizados [células paralelas) corm moderada quantidade de
coldgeno maduro interveniente e presenca de discreto infiltrado
linfocitdrio [Hematoxilina-eosina 100x).

4.2.2 'Tempo da mudanga do tipo de alteragdes inflamatérias de aguda para
cronica em feridas contaminadas por Staphylococcus aureus em cobaias

O tempo médio da mudanca do tipo de alteracdes inflamatorias de aguda
para cronica, entre os dois grupos que foram tratados com as duas diferentes
substancias, nao apresentou diferenca significativa (p<0,05). (Tabela V)

TABELA V
Tempo da mudanga do tipo de alteragdes inflamatérias de
aguda para cronica, em feridas contaminadas por
Staphylococcus aureus, em cobaias submetidas ao
tratamento por solugdo salina isotdnica e aglicar comum.

Tempo Substancia

Solugao salina Acucar

isotonica comum

Tempo médio em dias 9,25 8,20
Erro padréo 0,8331 0,7572
Tempo minimo 0 5
Tempo maximo 15 20
p=0, I 785
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A proporcao de presenca do tipo agudo para o grupo de solucdo
salina isotonica e grupo de accar, ndo apresentou diferenca em nenhuma bidpsia.

Para a segunda biépsia hd indicacdo de discreta diferenca com p=0,057.
(Grafico 2)
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4.2.3 'Tempo de organizagio da cicatriz, segundo distribui¢do do coligeno,
em feridas contaminadas por Staphylococcus aureus em cobaias

Os dados revelam, conforme se observa na Tabela VI, que o tempo médio
de organizacdo da cicatriz, segundo a distribuicdo do colageno, entre o grupo
tratado com soluc¢do salina isotdnica e grupo tratado com aguicar comum, Nao
apresentou diferenca estatisticamente significativa (p<0,05).

TABELA VI

Tempo de organizagdo da cicatriz, segundo a distribuigdo
do coldgeno, de feridas contaminadas por Staphylococcus
aureus, em cobaias submetidas ao tratamento por solugio

salina isotOnica e aglicar comum.

Tempo Substancia
Solucdo salina Acucar
Isotonica comum
Tempo meédio em dias 24,75 27,60
Erro padrao 1,8664 2,5020
Tempo minimo 15 10
Tempo maximo 40 55

p=0,1935




4.2.4

Houve diferenca entre a proporcéo de presenca entre grupo de solugdo
salina isotonica e grupo de aclicar comum na 92 bidpsia com p=0,0305. Na
terceira bidpsia, o nivel de significancia obtido foi de p=0,0544 (Grafico 3).

GRAFICO 3 - Organizacio da cicatriz, sequndo
distribuicdo do coldgeno de acordo coma 1
frequéncia relativa, no grupo tratado
com solucdo salina Isotonica e grupo
tratado com adicdo de actcar
comum, em relacdo as biopsias.
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Na andlise de intensidade, de organiza¢do da cicatriz, segundo distribuicao
do colageno verificou-se que para 12, 22, 32 e 42 biépsias, ndo houve diferenca
significativa entre grupo de solucdo salina isotonica e grupo de agucar comum,
com niveis de significancia p=1,00, p=0,6456, p=0,8258 e p=0,6892,
respectivamente, que indica que diferenca importante ocorreu apenas na 9°
bidpsia.

Tempo de desaparecimento de tilcera cutinea em feridas contaminadas
por Staphylococcus aureus em cobaias

O tempo médio do desaparecimento de Ulceras cutaneas, entre os dois
grupos que foram tratados com as duas diferentes substancias, conforme se pode
verificar na Tabela VI, ndo apresentou diferenca significativa (p<0,05).

TABELA VII

Tempo do desaparecimento de tlcera cutdnea em feridas
contaminadas por Staphylococcus aureus, em cobaias
submetidas ao tratamento por solugdo salina isotdnica e

acdicar comum.

Tempo Substancia
Solucdo salina Acucar
Isoténica comum
Tempo médio em dias 15,75 15,00
Erro padréo 1,7120 1,9365
Tempo minimo 10 0
Tempo maximo 35 35

p=0,3894




Ndo houve diferencas entre as proporcdes estudadas entre grupo de solugdo
salina isotonica e grupo de aclicar comum em nenhuma bidpsia. (Grafico 4)

[0 otogio swins sowics]  GRAFICO 4 - Ulcera cutinea de
[ Acican couum acordo com a frequeéncia relativa,
no grupo tratado com solucgo
salina Isotonica e grupo tratado
com adicio de acucar comurm,
em relacdo ds bidpsias.
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4.2.5 'Tempo de desaparecimento da necrose em feridas contaminadas por
Staphylococcus aureus em cobaias

O tempo meédio do desaparecimento da necrose entre 0s grupo tratado
com solucdo salina isotdnica e o grupo tratado com acucar comum, resumidas
na Tabela VIII, ndo apresentou diferenca significativa a nivel de p<0,05.

TABELA VIII

Tempo de desaparecimento da necrose em feridas
contaminadas por Staphylococcus aureus, em cobaias
submetidas ao tratamento por solugio salina isotdnica e

acdcar comum.

Tempo Substancia
Solucao salina Acucar
isoténica comum
Tempo médio em dias 0,00 1,00
Erro padréo 0 0,4082
Tempo minimo 0 0
Tempo maximo 0 5

p=0,0172




Na primeira biopsia, ha indicacdo de diferencas entre grupo de solucdo
salina isotonica e grupo de agticar comum, embora o nimero muito pequeno
de casos ndo permita a realizacdo de teste estatistico de significancia. (Grafico 5)

GRAFICO 5 - Necrose de acordo com a
frequéncia relativa, no grupo tratado com
solucdo salina isoténica e grupo
tratado com adicdo de acucar
comurm, em relacdo as bidpsias
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4.2.6 'Tempo do aparecimento do tecido de granulagio em feridas
contaminadas por Staphylococcus aureus em cobaias

Observou-se através dos dados (Tabela IX) que o tempo médio do
aparecimento de tecido de granulacdo entre os dois grupos que foram tratados
com as duas diferentes substancias, ndo apresentou diferenca significativa (p<0,05).

TABELA IX

Tempo do aparecimento de tecido de granulagdo em
feridas contaminadas por Staphylococcus aureus, em cobaias
submetidas ao tratamento por solugio salina isotonica €

aclicar comum.

Tempo Substancia
Soluggo salina Acucar
isoténica comum
Tempo médio em dias 14,50 14,20
Erro padrao 2,2035 2,7184
Tempo minimo 0 0
Tempo maximo 30 40

p=0,4672




Ndo se observou diferencas significativas em qualquer bidpsia, embora
ocorrece uma variancia de tendéncia a partir da quarta bidpsia e com ponto
maximo na quinta bidpsia, vindo a reverterse na sexta bidpsia. (Gréafico 6)
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Na analise da intensidade de aparecimento da granulacdo verificou-se que
em todas as bidpsias ndo houve diferenca significativa entre o grupo tratado com
solucao salina isotdnica e grupo tratado com actcar comum, com niveis de
significancia p=0,077, p=0,087, p=0,412 e p=0,70, nas quatro primeiras biopsias,
respectivamente.

4.2.7 Tempo de desaparecimento de reagio granulomatosa de corpo estranho
em feridas contaminadas por Staphylococcus aureus em cobaias

O tempo médio do desaparecimento de reacdo granulomatosa de corpo
estranho entre os dois grupos que foram tratados com as duas diferentes
substancias, nao apresentou diferenca significativa (p<0,05). (Tabela X)

TABELA X
Tempo de desaparecimanto de reagdo granulomatosa em
feridas contaminadas por Staphylococcus aureus, em cobaias
submetidas ao tratamento por solugdo salina isotdnica €
acucar comum.

Tempo Substancia
Solucao salina Acucar
Isotonica comum
Tempo meédio em dias 0,00 0,00
Erro padrao 0 0
Tempo minimo 0 0
Tempo maximo 0 0

p: ] ,OOO




Nao houve presenca de reacdo granulomatosa de corpo estranho nos dois
grupos estudados. (Grafico 7).
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Resumidamente, identificam-se os seguintes resultados neste estudo:

I - O tempo médio de negativacdo das culturas entre o grupo tratado com solucao
salina isotonica e o grupo tratado com adi¢ao de aguicar comum, NA0 apresentou
diferenca significativa (p=0, 1683).

2 - O tempo médio do aparecimento do tecido de granulacdo, na analise
macroscopica, para o grupo tratado com soluc¢do salina isotonica foi maior do
que o grupo tratado com adicao de acuiicar comum (p=4,45E-13), com diferenca
significativa.

3 - O tempo médio do aparecimento do tecido de granulacdo, na analise
microscopica, entre os dois grupos ndao apresentou diferenca significativa
(p=0,4672).

4 - O tempo médio de cicatrizacdo das feridas para o grupo de solucdo salina
isoténica e grupo com adicdo de acucar comum, ndo apresentou diferenca
significativa (p=0,3415).

5 - Revelou-se, na analise microscopica, que o tempo médio do desaparecimento
de alteracdes inflamatdrias entre os dois grupos que foram tratados com as duas
diferentes substancias (solucao salina isotdnica e adicdo de acticar comum) ndo
apresentou diferenca significativa (p=0,0667).

6 - O tempo médio da mudanca do tipo de alteracdes inflamatorias de aguda
para crbnica no grupo tratado com solucdo salina isotdnica e entre o grupo
tratado com adicdo de acucar comum nao apresentou diferenca significativa
(p=0,1785).

7 - O tempo médio de organizac¢do da cicatriz, segundo distribuicdo do colageno,
entre os dois grupos ndo apresentou diferenca estatistica (p=0,1935).




8 - O tempo médio do desaparecimento de Ulcera cutanea, na analise
microscopica, entre os dois grupos ndo teve diferenca significativa (p=0,3894).

9 - O tempo médio do desaparecimento de necrose entre o grupo tratado com
solucao salina e grupo tratado com adicdo de aclicar comum ndo apresentou
difirenca significativa (p=0,0172).

Portanto, apresentaram diferenca significativa apenas no tempo médio do
aparecimento do tecido de granulacdo, na analise macroscopica.
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3.1

S.2

DISCUSSAO

Concentrag¢do de inéculo de bactérias necessdrio para ocorrer
infecg¢do

O presente estudo demonstrou que a inoculacdo de 10° Staphylococcus
aureus por mililitro em feridas cutaneas padronizadas, realizadas no dorso de
cobaias, provocava o aparecimento de 100% de contaminacdo das mesmas, tal
como ocorrera no estudo proposto por ROETTINGER et al. (1973). Sobre esse
aspecto, LAATO, LEHTONEN e NIIKOSKI (1985) publicaram que infeccao ocorria
no trabalho deles, utilizando-se Staphylococcus aureus na concentracdo de 10°
microrganismos/mililitro. E ROBSON et al. (1968), KRIZEK e ROBSON (1975),
KINSMAN e ARBUTHNOTT (1980), ARIYAN et al. (1980), GILMORE e SPRIGNALL
(1983) e BAXTER e MERTZ (1992) demonstraram que a presenca de Staphylococcus
aureus na concentracdo de pelo menos 10° bactérias/mililitro caracterizaria
contaminacdo.

Além disso, acrescentou-se sutura da ferida com dois pontos separados de
fio algoddo 00 com o objetivo de aumentar a probabilidade de contaminagao
provocada cirurgicamente (ELEK, 1956, HOWE e MARSTON, 1962; NOBLE, 1965;
EDUCH et al., 1968 e 1973 e SHIBL, 1982).

Com esse procedimento, as feridas tornaram-se contaminadas com sinais
de edema, hiperemia e a presenca de pus (CRUSE, 1988), apos cinco dias da
inoculacdo. E foi confirmada a presenca do Staphylococcus aureus, através da
colheita das secrecdes com swab bacterioldgico e realizacao de culturas.

Intervalo de tempo para colheita de secre¢des para culturas e
realizagio de biépsias

Ointervalo escolhido para colheita de secrecdes, a fim de realizar as culturas,
foi de cinco dias até a negativacdo das culturas, procedimento esse executado
também por BROOK e WALKER (1986) em seu experimento. Essa pratica, no
entanto, foi diferente de outros pesquisadores, como por exemplo, EDLICH et
al. (1968 e 1973), ROETTINGER et al. (1973), JOINER et al. (1980) e ARIYAN et al.
(1980) que escolheram o quarto dia de pds-operatdrio e GALLAND et al. (1982)
e PLATT e BUCKNALL (1984), o sétimo dia de pos-operatorio. .

Conforme se pode depreender da descricdo dos procedimentos acima
apresentados, a mesma se constitui em uma combinac¢do e integracdo de
procedimentos empregados por outros autores, isoladamente. Pretendeu-se, por
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essa metodologia, realizar um experimento de cardter mais amplo que os
anteriores.

Tratamento tépico das feridas com agticares

Conforme discutido anteriormente, desde a antiguidade se tem usado
substancias contendo acticar, como o mel (principais constituintes sdo glucose,
frutose e maltose) e melacos (principais constituintes sdo sucrose e glucose], no
tratamento topico de feridas (citado por KNUTSON et al., 1981). O acucar tem
sido usado na pratica clinica pelos cirurgides no tratamento de feridas com e sem
infeccdes. Como o seu mecanismo de acdo e os resultados ainda séo controversos,
procurou-se avaliar o seu efeito em feridas contaminadas com Staphylococcus
aureus, em comparacdo com a utilizacdo de solucdo salina isotOnica isolada, em
cobaias.

Nosso estudo experimental de tratamento de feridas contaminadas com
Staphylococcus aureus, in vivo, em cobaias, indica que a aplicacdo tépica de
acucar comum (sacarose derivado de cana-de-acucar)jcomparado com uso local
de somente solucdo salina isotdnica nao mostrou diferenca significativa no tempo
de cicatrizacdo, em dias, no aspecto macroscopico (p=0,3415). Este achado ¢
consistente com o encontrado por PRATA et al. (1988), em estudo experimental,
em ratos, em feridas nao contaminadas, e difere dos resultados de MEDEIROS et
al.(1991), em cujo estudo em ratos, com feridas contaminadas, encontraram
diferenca significativa em relacdo ao tempo de cicatrizacdo, comparando grupo
de tratamento com acguicar comum e grupo controle, sendo que neste, nao foi
utilizado nenhuma substancia. Ha varios ensaios clinicos publicados na literatura
que relatam rapida cicatrizacdo das feridas, porém, a maioria deles, ndo possuli
grupo controle, isto €, ndo é estudo duplo-cego randomizado (e.g. CAVANAGH,
BEAZLEY e OSTAPOWICZ, 1970; BARNES JR, 1973; BLOMFIELD, 1979; RAHAL et
al., 1979 e 1983; HERSZAGE, MONTENEGRO e JOSEPH, 1982; REYES RICHA et
al., 1982; HADDAD et al., 1983; WEISS et al., 1984, QUATRARO et al., 1985;
MARTINEZ et al., 1986; EFEM, 1988; WISEMAN, 1989). SUBRAHMANYAN (1991)
fez estudo comparativo do uso do mel e de sulfadiazine de prata em queimaduras,
concluindo que o mel acelera a cicatrizacdo, tendo o tempo de cicatrizacao
comparativo diferenca significativa (p<0,001). Embora mel e acticar comum facam
parte do mesmo grupo de aguicares, € possivel sugerir que a diferenca de resultados
no estudo dos dois produtos seja devida ao fato de o acucar comum ser
processado artificialmente por meio de processos quimicos € o mel ser um produto
inteiramente natural. |

Outros autores utilizaram o aclcar assocCiado a outras substancias como
KNUTSON et al. (1981) que usou acucar e iodo-povidine € MASINI e CALAMO
(1986) associando sacarose e papalna, para tratarem feridas cutaneas, obtendo
bons resultados de cicatrizacdo. O aclicar também foi utilizado em mediastinite
pos-cirurgia cardiaca (TROUILLET, FAGON e DOMART, 1985 e TAMAS, MIKLOS e
ARPAD, 1990) com répida cicatrizacdo e resultados favoraveis. Alguns autores
fizeram o uso do acticar na forma de pasta, associado a substancias como
polietilienoglicol (GORDON et al., 1985; TANNER, OWEN e SEAL, 1988 e ARCHER
et al., 1990) para tratar abscessos com pequena abertura.




Em todos estes relatos, com excecdo de SUBRAHMANYAN (1991), ndo ha
estudo comparativo e nem grupo controle. Desta maneira, ndo € possivel se ter
uma conclusdo mais exata da efetividade do acucar na cicatrizacao das feridas,
seja ela contaminada ou ndo contaminada, em comparacdo com outras
substancias conforme foi realizado neste estudo.

Tem-se citado na literatura as varias propriedades do aclcar comum
(KNUTSON et al., 1981), assim como do mel (BERGMAN et al., 1983), no
tratamento topico de feridas. A regra para o uso do agucar no tratamento de
feridas infectadas ¢ complexa e talvez impossivel em reduzir para um simples
mecanismo (CHIRIFE et al., 1983). O mecanismo de acdo mais defendido, pelos
autores, como atividade antimicrobiana € a hiperosmolaridade provocada pelo
acucar no local, ocorrendo a desidratacdo e destruicao das bactérias (RAHAL et
al., 1979 e 1983; KNUTSON et al., 1981; HERSZAGE, MONTENEGRO e JOSEPH,
1982; REYES RICHA et al., 1982; BERGMAN et al., 1983; WEISS et al., 1984;
GORDON etal., 1985). Este efeito de hiperosmolaridade como destruidor e inibidor
do crescimento bacteriano teve melhor conotacdo ap6s estudo /i vitro de CHIRIFE,
SCARMATO e HERSZAGE (1982) os quais demonstraram uma base cientifica para
0 uso do agucar em feridas infectadas, que € de criar um ambiente de baixa
atividade de agua. A propriedade antimicrobiana também ¢é relatada pela
diminuicéo do pH local (BERGMAN et al., 1983 e EFEM, 1988) e no caso do mel
estd descrito a atuacdo de “Inhibine"como acdo antibacteriana (DOLD, DU e
DZIAO, 1937 citado por WHITE, SUBERS E SHEPARTZ, 1963). Areducdo do edema
¢ explicada pelo efeito hidroscopico do acucar (KNUTSON et al., 1981; BERGMAN
et al., 1983; EFEM, 1988) e a alta pressdo osmdética faz a limpeza mecanica da
superficie cruenta [TANNER, OWEN e SEAL, 1988 e ARCHER et al., 1990). Melhora
da nutricdo do tecido local proposto por KNUTSON et al (1981) com a hidrdlise
da sacarose para glicose e frutose e com isso, pelo processo de fermentacao,
produzir alcool anti-séptico, parece ndo ter fundamento e € combatida por
FORREST (1982). Estudos realizados por HERSZAGE, MONTENEGRO e JOSEPH
(1982); TROUILLET, FAGON e DOMART (1985) e EFEM (1988) evidenciaram que,
em estudo bacteriolégico, houve rapido desaparecimento de germes da ferida
com o uso do acucar. ARCHER et al. (1990) notaram que nao ha necessidade de
esterilizacdo da ferida para que ocorra a cicatrizacdo de modo satisfatério. Em
nosso estudo a negativacdo das culturas, em dias, com o uso do acucar comum
comparado com a aplicacdo tdpica de solucdo salina isotonica isolada no local
nao teve diferenca significativa (p=0,1683). Evidenciamos, assim, que o acucar
comum teve o mesmo efeito antimicrobiano que a solucao salina isotonica em
feridas contaminadas por Staphylococcus aureus em cobaias.

A acao osmdtica do acuicar ndo é limitada a bactéria na ferida e também
tende a desidratar células epiteliais, macréfagos e presumivelmente fibroblastos,
na margem da ferida, reduzindo a migrac¢do das células e divisao celular, e entdo
potencialmente retardando a cicatrizacao das feridas conforme ja indicado por
FORREST (1982). Neste nosso experimento o tempo médio de organizacdo da
cicatriz, segundo a distribuicdo do colageno, entre os dois grupos de tratamentos,
nao apresentou diferenca estatistica (p=0,1935). Houve diferenca entre a
propor¢ao de presenca na 92 bidpsia com p=0,0305 e na terceira biopsia o nivel
de significancia obtido foi de p=0,0544. Essas diferencas pontuais uma vez que




ndo foram mantidas no conjunto de bidpsias, embora significativas
estatisticamente, podem ter ocorrido por mero acaso. Na analise da intensidade,
segundo o teste ndao paramétrico “U” de Mann-Whitney, a diferenca importante
ocorreu na oitava bidpsia entre os dois grupos. Na analise macroscopica, o tempo
medio do aparecimento de tecido de granulacdo para o grupo tratado com
solugao salina isotdnica, foi maior do que o grupo tratado com acticar comum,
com diferenca significativa (p=4,45E-13). Segundo SANCHEZ et al. (1988 o tecido
de granulacdo aparece nas feridas, em estudo experimental em cdes, em trés a
cinco dias, o que ndo ocorreu com o grupo tratado com solucao salina isotonica
isolada. Mas na andlise microscopica isto ndo ocorreu (p=0,4672) e em todas as
biopsias ndo houve diferenca significativa entre os dois grupos. Assim como, na
analise microscépica, ndo ocorreu diferenca significativa com o tempo de
desaparecimento de Ulceras cutaneas (p=0,3894), necrose (p=0,0172) e da reacdo
granulomatosa de corpo estranho (p=1,000). Entdo, em nosso estudo avaliamos
que o acucar comum nao foi fator de retardo de cicatrizacdo das feridas
contaminadas por Staphylococcus aureus em cobaias.

Apesar do acucar ser relatado como fator irritante local (BARNES JR, 1973 e
CHIRIFE et al., 1983), neste estudo experimental as alteracdes inflamatdrias, quanto
ao tempo meédio de desaparecimento, isto €, de tornarem-se ausentes, entre os
dois grupos, ndo apresentou diferenca significativa (p=0,0667) e quanto a
intensidade de alteracoes inflamatdrias s6 apareceram significativamente na 82,
92 e 10° bidpsias e retornando aos niveis anteriores.E as modificacoes das alteracoes
inflamatdrias, de aguda para crénica, ndo apresentaram diferenca significativa
entre 0 grupo tratado com acticar comum € o tratado com solucao salina
isotdnica.Assim, ndo obtivemos os mesmos resultados de Elizabeth Blenda
SMIALOWSKI (1991) quanto a maior exuberancia de processo inflamatorio na
area da ferida no tratamento topico de feridas com actcar. Pudemos verificar,
neste estudo, que ndo houve reacao granulomatosa de corpo estranho, apesar
do aclicar comum ser granulo e ser relatado como fator irritante local (BARNES
JR, 1973 e CHIRIFE et al., 1983).

Em estudos futuros, ha necessidade de se avaliar outros fatores intervenientes
na cicatrizacao de feridas. Estes incluem uma melhor avaliacdo do tratamento da
ferida provocada pela contaminacdo bacteriana e consequente estudo da
contracao da mesma com a aplicacdo dos tratamentos. Ressaltamos também, a
importancia de se estudar a influéncia da oclusdo da ferida com gaze, assim
como um maior nimero de trocas de curativos por dia.

O uso do acuicar comum (sacarose derivado de cana-de-acucar) ndo agregou
beneficios , em termos de eficacia de cicatrizacdo, em relacao a solucado salina
isotdnica isolada, no tratamento tépico de feridas contaminadas com
Staphylococcus aureus, em cobaias. Por isso, achamos que ele deve ser melhor
avaliado em animais de experimentacdo, em estudo duplo-cego randomizado,
mediante controle de possiveis varidveis intervenientes, bem como mediante
comparacdo com outras substancias como por exemplo o mel.
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CONCLUSOES

E possivel concluir, com base nas andlises feitas que:

I - Ainoculacdo de 10° Staphylococcus aureus por mililitro, em feridas cutaneas
padronizadas, acrescida de sutura com pontos separados de fio de algodao 00,
provoca a contaminacao das mesmas na sua totalidade, em cobaias.

2 - Ndo ha diferenca no tempo médio de cicatrizacdo das feridas contaminadas
por Staphylococcus aureus tratadas com solucdo salina isoténica isolada ou com
adicdo de acucar comum, em cobaias.

3 - A adicao de acucar comum no tratamento topico de feridas contaminadas
por Staphylococcus aureus, em cobaias, nao parece contribuir no tempo de
negativacao das culturas, comparada com uso isolado de solucao salina isotonica
no local.

4 - O uso do acuicar comum (sacarose derivado de cana-de-acucar) ndo parece
agregar beneficios, em termos de eficacia de cicatrizacao, em relacdo ao uso
isolado de solucdo salina isotdnica no tratamento topico de feridas contaminadas
com Staphylococcus aureus, em cobaias.







ANEXO 1

PROTOCOLO DO MESTRADO

Autor:  ANTONIO KATSUMI KAY

TITULO: Comparacéo dos Efeitos do Acticar e Solucéo Salina nas Feridas
Contaminadas : Modelo Experimental.

MATERIAL: 45 cobaias subdivididas em 2 grupos
1 grupo (25 cobaias): tratamento com acucar comum
I grupo (20 cobaias): tratamento com solucdo salina isotonica
- Material de pequena cirurgia com gases esterilizadas
- Material de curativos esterilizados
- Anestésicos
- Racdes

. - Material de seccdo dos pélos
METODO

- O trabalho sera realizado no biotério da Pontificia Universidade Catdlicado
Parana.

- As cobaias serao inicialmente PESADAS e irdo ser alimentadas todos os dias,
alojadas em gaiolas e e deverao ter idade ADULTA.

- Inicialmente as cobaias serao ANESTESIADAS com método inalatorio .

- Seccdo dos pélos, com tesoura , de uma area aproximada de 4x3cm no
dorso direito da cobaia.

- Antissepsia por 5 minutos do local com povidine degermante .

- Colocacdo de campos frenestrados e realizacdo de ferida incisa de 3 cm,
longitudinal, até expor a fascia muscular.

- Inoculacdao de cepas de Staphylococcus aureus no tecido celular
subcutaneo e no fundo da ferida com seringa e agulha descartavel, dar
dois pontos separados de algodao 00 e deixar sem curativo. (Figuras)

- Examinar todos os dias e anotar o dia pos-inoculacao.

- No 5° dia pds-inoculacdo: retirar os pontos e colher material com swab
bacteriolégico e encaminhar ao Laboratério de Bacteriologia do Hospital
de Clinicas. E em seguida fazer o tratamento local com acucar ou solu¢ao
salina , de modo aleatério, num total de 45 casos no total. Utilizacdo de




campos operatérios esterilizados. FOTOS POS-DRENAGEM imediata e POS
tratamento inicial com actcar ou iodo-povidine ou solucdo salina.

- Fazer curativo didrio sedando o animal e usando luvas e material estéreis.

ANESTESIA: Método Inalatério com éter sulfurico, inicialmente em campanula e
posteriormente com mascara ambiente.

.

BACTERIA: Cepas de Staphylococcus aureus na concentracdo de 10%/ mililitro:
conseguir junto ao laboratério do Hospital de Clinicas.

Curativo com Solucao Salina Isotonica:

Limpar a ferida mecanicamente com gaze embebida com solucdo salina
isotonica.

Anotar aspecto macroscopico da ferida e dia da completa cicatrizacao.
Curativo com Acucar:

Limpar mecanicamente a ferida com gaze embebida com solucdo isotdnica

Colocar Aclicar comum até que se cubra toda a extensdo da ferida

Anotar o aspecto macroscépico da ferida e dia da completa cicatrizacao .

CULTURA: retirada do material com swab bacteriolégico e encaminhar ao
laboratdrio de Bacteriologia do Hospital de Clinicas. Anotar os resultados das
culturas na ficha anexa.

BIOPSIAS PARA ANATOMO-PATOLOGICO: a cada cinco dias até a completa
cicatrizacao.

Retirar fragmento da borda da ferida e colocar em frasco com formalina
10%.ldentificar e encaminhar ao Servico de Anatomia Patolodgica do Hospital N.
Sra. das Gracas.

Coloracdo das laminas com hematoxilina-eosina

Leitura da lamina e preenchimento do protocolo de microscopia




PROTOCOLO DO MESTRADO

TITULO: Comparacdo dos Efeitos do Actcar e Solucdo Salina em Feridas
Contaminadas: Modelo Experimental

AUTOR: Antonio Katsumi Kay

FICHA DE IDENTIFICACAO
COBAIA:

Sol. Salina () Aclcar ()
Sexo: M | ) F() Peso: Idade Adulta: Sim | ) Nao ( )
Bactérias: Staphylococcus aureus 10%/ml

Data da Ferida e Contaminacdo:

Data da Retirada dos Pontos: 12 colheita e biopsia: Sim( )Né&o( )
Aspecto da Ferida: Pus ( ) Necrose ( ) Hiperemia de bordas| )
12 colheita | ): Positivo[ )  Negativo( )
22 colheita ( ): Positivo[ )  Negativo( )
32 colheita ( ): Positivo[ )  Negativo( )
42 colheita ( ): Positivo{ |  Negativo( )
52 colheita ( ): Positivo{ )  Negativo( )
62 colheita ( ): Positivo( )  Negativo( )
72 colheita ( ). Positivo( ]  Negativo( )
82 colheita ( ): Positivo[ )  Negativo( )
2 colheita | ): Positivo( )  Negativo( )
102 colheita | ): Positivo[ )  Negativo( )
112 colheita | ): Positivo[ )  Negativo( )
122 colheita | ): Positivo( ) Negativo( )
132 colheita | ): Positivo[ )  Negativo( )
142 colheita ( ). Positivo( )]  Negativo( )
152 colheita | ): Positivo| )]  Negativo( )

Dia do aparecimento do tecido de granulacao:

Data da completa cicatrizacao: (dia de tratamento)

Bidpsias: Resultados (Folha anexa)




PROTOCOLO - MICROSCOPIA
TESE DE MESTRADO

AUTOR: Antonio Katsumi Kay
IDENTIFICACAO:

Solugao Salina Isotonica | ) Acucar ( )

COBAIA: BIOPSIA: DATA

ASPECTOS MICROSCOPICOS:

1. ALTERACOES INFLAMATORIAS

Ausente [ ) Minima [ ) Moderada [ ] Intensa [ )
2. TIPO
Agudal ) Crénical ) Granulomatosa( )

3. ORGANIZACAO DA CICATRIZ (Segundo Distribuicdo do Coldgeno)
Desorganizada/ ) Em organizacdof ) Organizada( )

4. ULCERA CUTANEA
Predente [ ) Ausente [ ]

5. NECROSE
FPresente( ) Ausente( )

6. TECIDO DE GRANULACAO
Presente( ) Ausentef ) Neovascularizacdo: Discreta [ )
Moderada [ )
Intensa [ )

7. REACAO GRANULOMATOSA DE CORPO ESTRANHO
Presente( ) Ausente( )







ANEXO 2

Presenga de tecido de granulagio
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