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RESUMO: As plantas com fins medicinais apresentam um antigo emprego popular, apesar
disto, sdo escassos estudos sobre a eficacia do uso tdpico da ameixa-brava em feridas
cutaneas. Sendo assim objetivou-se avaliar o processo cicatricial de feridas cutdneas em
asininos com a pomada a base do extrato de ameixa—brava a 10%. Foram utilizados sete
asininos adultos, machos, da raga nordestina. Os animais foram submetidos a dois tratamentos
a base de vaselina solida: T1 - extrato hidroalcoolico de ameixa-brava a 10%, T2 — controle.
Foram feitas duas feridas cutaneas, uma em cada hemitorax, com cinco centimetros de lado.
Foram realizadas a avaliacdes das feridas de forma macroscopica e calculado o percentual de
contracdo no primeiro, terceiro, sétimo, e com intervalos de sete dias de pds-operatério até o
77° dia. Durante a avaliagdo macroscopica pode-se observar que os grupos nao tiveram
diferencas consideraveis durante todo o periodo de avaliagdo. Quanto a avaliagdo do
percentual de contragao, até 7° dia, houve aumento das feridas em ambos os grupos. A partir
de entdo as feridas passaram a retrair progressivamente até o 49° dia. No 56° dia pos-
operatorio, ambos os grupos demostraram aumento das feridas sendo o aumento maior no
grupo controle (T1: 1,13%; T2: 4,69%). A partir deste dia as feridas dos dois grupos voltaram
a retrair até o Ultimo dia de avaliagdo, no qual o T1 apresentou retra¢do ligeiramente maior
que o T2 (96,24% e 94,95%, respectivamente). A pomada ndo demostrou uma consideravel
aceleragdo no processo cicatricial, no entanto, houve uma pequena diferenga entre o grupo
tratado e controle. A agdo cicatrizante poderia ser mais significativa caso fosse utilizada uma

maior concentracao do extrato de ameixa-brava.

Palavras — chave: Asininos. Cicatriza¢do. Pele. Antimicrobiano.



ABSTRACT: Medicinal plants have an old popular use, despite this, there are few studies
on the efficacy of topical use of prune in cutaneous wounds. The aim of this study was to
evaluate the healing process of cutaneous wounds in asinines with ointment based on 10%
prune extract. Seven adult male asinines of the Northeastern breed were used. The animals
were submitted to two treatments based on solid petrolatum: T1 - hydroalcoholic extract of
10% plum-brava; T2 - control. Two cutaneous wounds were made, one in each hemithorax,
five centimeters apart. The wounds were evaluated in a macroscopic manner and the
percentage of contraction was calculated in the first, third, seventh, and at intervals of seven
postoperative days up to the 77th day. During the macroscopic evaluation it was observed that
the groups did not have considerable differences during the entire evaluation period. As for
the evaluation of the contraction percentage, until the 7th day, there was an increase of the
wounds in both groups. From then on the wounds began to retract progressively until the 49th
day. On the 56th postoperative day, both groups showed increased wounds, with the largest
increase in the control group (T1: 1.13%, T2: 4.69%). From this day the wounds of the two
groups again retracted until the last day of evaluation, in which the T 1 presented a retraction
slightly larger than the T2 (96.24% and 94.95%, respectively). The ointment did not
demonstrate a considerable acceleration in the cicatricial process, however, there was a small
difference between the treated and control groups. The healing action may probably be more

significant if a higher concentration of the prune extract was used.

Keywords: Asinos. Healing. Skin. Antimicrobial
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1. INTRODUCAO

A populagdo mundial de asininos ¢ de 43 milhdes, no Brasil hd cerca de um milhao
(FAO, 2011). E importante destacar que o Nordeste é a regidio que apresenta maior
representatividade nacional quanto a presenca destes animais, possuindo 90% do rebanho de
asininos (IBGE, 2012). Estes animais exercem importante funcdo de montaria e tracdo em
muitas regides do mundo, principalmente nas regides onde a agricultura de subsisténcia ¢
praticada. Essa constatagdo fica ainda mais evidente apds levantamentos realizados pela FAO
(2011) que indicam que 95% do rebanho de asininos se encontram em paises em
desenvolvimento. O papel desses animais ¢ ainda mais diversificado em algumas culturas,
pois também sao utilizados para a alimentagao humana (KUGLER et al., 2008).

Segundo Neto (2003), os ferimentos de pele representam uma das mais frequentes
ocorréncias na clinica de equideos. No entanto, sdo raras as publica¢des cientificas acerca do
tema em periodicos relevantes na literatura nacional e internacional. Entre os criadores, ha
uma tendéncia de considerar um conceito tradicional de que asininos sdo animais muito
resistentes € nao requerem cuidados em seu manejo (PESSOA et al., 2012). Além disso, a
maioria dos criadores de asininos sdo agricultores familiares, portanto os tratamentos desses
animais devem ser o0 menos onerosos possiveis, minimizando os gastos (MARQUES et al.,
2013).

Como as lesdes de pele nos animais sao muito frequentes e de diferentes causas, €
interessante diversificar as opcoes de tratamento para cada situacdo e cada tipo de lesdo.
Diante disso, o emprego de produtos medicinais de origem natural ¢ uma alternativa, pelos
menores custos, atrelados as tradi¢des culturais e a busca por medicamentos com menor efeito
colateral (SARANDY, 2007).

O Brasil ¢ considerado um dos paises de maior biodiversidade do planeta, por possuir
cerca de 20% do numero total de espécies botanicas do mundo (ALBUQUERQUE et al.,
2007; MACIEL et al., 2002). O numero de espécies estd estimado entre 350.000 e 550.000,
destas, apenas 55.000 catalogadas e distribuidas entre as diferentes regides do pais. Porém,
parte desta diversidade de espécies ainda nao foi investigada em relacdo as suas
potencialidades terapéuticas, embora este seja um processo que vem evoluindo
significativamente (CARTAXO et al., 2010).

As praticas médicas populares utilizam elementos naturais que, na maioria das vezes, sao
0s unicos recursos disponiveis nos ambientes onde estdo instaladas as comunidades (ROQUE

et al.,, 2010) e, a constante busca por novos medicamentos com base nestas praticas
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tradicionais, tem-se mostrado eficaz (ALBUQUERQUE & HANAZAKI, 2006). Populagdes
de todo o mundo fazem o uso de plantas medicinais para tratar inimeras doengas e isto se
deve principalmente a falta de acesso a medicamentos sintéticos e ao seu alto custo (VEIGA
JUNIOR et al., 2005).

Com isso o estudo das plantas com fins terapéuticos vem crescendo cada vez mais, €
atualmente ja se conhece os efeitos de varias plantas que ajudam na cicatrizagdo da pele
lesada. O trigo, por exemplo, acelera a cicatrizagdo estimulando a mitose ¢ motilidade dos
fibroblastos (SOLORZANO et al., 2001), ja a babosa (Aloe vera) ¢ um excelente cicatrizante
e antinflamatorio, devido aos seus constituintes, principalmente os mucilaginosos (RIBAS et
al., 2005), a jurema preta ajuda na cicatrizagao, devido sua a¢do antimicrobiana advinda dos
taninos ( ROCHA et al., 2015), e o cajueiro tem 6tima acgao antiiflamatoria e antimicrobiana,
por isso € um boa opg¢ao para o tratamento de feridas cutaneas (PAIVA, 2013).

A ameixa-brava (Ximenia americana) ¢ uma planta encontrada facilmente em muitas
regides do Brasil, e j4& vem sendo utilizada com fins medicinais pelos povos mais antigos,
sobretudo no tratamento de feridas em animais, sendo usada principalmente através da
producao do cha das folhas e casca da mesma.

Apesar do grande e antigo emprego popular de plantas com fins medicinais, a literatura
médica veterinaria ndo relata estudos sobre a eficacia do uso topico da ameixa silvestre
(Ximenia americana) em feridas cutneas de jumentos da raca nordestina, o que motivou a
realizag¢do desta pesquisa.

Objetivou-se com esse trabalho avaliar feridas cutdneas em jumentos da raca nordestina

tratados com pomada a base do extrato de ameixa-brava a 10%.
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2. FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1. Morfologia Cutanea

A pele ¢ o maior 6rgdo do corpo animal e um dos mais complexos. Possui inimeras
fungdes no organismo, como reservatorio de dgua; impede a perda de liquidos, minerais e
gorduras; age como orgao do sentido; estd envolvida na termoregulacdo; sintese de vitamina
D; e institui a principal barreira de protecao do organismo (BARE, 2005). Histologicamente a
pele € constituida de duas camadas, a epiderme e a derme (TORTORA, 2002).

A epiderme tem origem no ectoderma embriondrio, que se caracteriza por apresentar
epitélio estratificado queratinizado, estruturado em camadas que sdo frequentemente trocadas

por camadas mais profundas, através de recomposi¢do continua por divisdo celular. A
epiderme ¢ formada por cinco camadas, que sdo elas: germinativa, espinhosa, granulosa,
estrato lucida e cornea (Figura 1). A germinativa ¢ a mais profunda, e se delimita com a derme,
j& a cornea ¢ uma camada mais superficial e constitui-se de células escamosas com queratina, ¢
responsavel na protecdo contra traumas fisicos e quimicos (JUNQUEIRA & CARNEIRO,
2013). A epiderme dispde de trés tipos celulares principais: os queratindcitos que tem como
fungdo produzir queratina, que servird como barreira contra micro-organismos; os melanocitos
que dao a pigmentacdo da pele, e as células de Langerhans que sdo um dos mediadores do

processo inflamatoério (Koster & ROOP, 2004).
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Figura 1 — Representacdo esquematica da pele, mostrando suas camadas.
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Fonte: www.mundoeducacao.bol.uol.com.br/biologia/camadas-pele.htm

A derme ¢ composta com uma densa camada de tecido conjuntivo que se estende da
epiderme até o tecido subcutineo. E uma camada que possui grande quantidade de fibras
colagenas, reticulares e eldsticas, bem vascularizada e inervada, possuindo receptores de dor,
temperatura e tato, podendo ser encontrado glandulas sudoriparas e sebaceas. A derme ¢
dividida em camada reticula e papilar, interna e externa respectivamente (JUNQUEIRA &
CARNEIRO, 2013).

Quando a pele ¢ lesada, seja por qualquer motivo, a continuidade tecidual ¢
interrompida, alterando assim sua fisiologia e acionando o sistema primario de defesa
(ISAAC et al., 2010). O rompimento do tecido em uma éarea vascularizada ocasionara o
extravasamento de sangue, que preencherd a area da lesdo com plasma e plaquetas. A
coagulacgdo ¢ iniciada logo apos a injuria com a acao da cascata de coagulagdo, aumento da

permeabilidade vascular e liberagao de proteinas plasmaticas (BEANES et al., 2003).
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2.2. Processo Cicatricial da Pele

O processo de cicatrizagao ¢ um fendmeno indispensavel para a vida do animal, uma
vez que ¢ encarregado por uma pratica sofisticada de defesa do organismo. A cicatrizacao de
lesdes das camadas mais profundas da pele deixa consequéncias permanentes na morfologia do
tecido, alterando assim a sua fun¢ao, gerando uma cicatriz. Em condig¢des fisioldgicas normais,
a cicatrizagdo segue um padrao, sendo dividido em trés fases distintas: fase inflamatoria, fase

fibroblastica e fase de remodelamento (KAMOTO et al.,2008) (Figura 2).

Figura 2 - As trés fases do processo de cicatrizagdo da pele

REMODELACAO

' INFLAMACAO

MoAlroblaste
Fonte: Adaptado de Gray et al. (1995)

2.3.1 Fase Inflamatoria

Esta fase inicia-se logo ap6s uma lesdo, através das membranas celulares que sao
responsaveis em liberar substancias vasoconstritoras como: a troboxana A2 e prostaglandinas.
O endotélio lesionado e as plaquetas ativam a cascata de coagulacdo. Com o intuito de
promover a hemostasia, essa cascata ¢ ativada e granulos sdo liberados através das plaquetas,
as quais contém TGF-B (Fator de crescimento de transformagdo beta), PDGF (Fator de
crescimento derivado das plaquetas), EGF (Fator de crescimento epidérmico), FGF (Fator de
crescimento derivado dos fibroblésticos), prostaglandinas e troboxanas, que sdo o0s
responsaveis por estimular os neutrofilos a chegarem a ferida (BROUGHTON, 2006)

As primeiras cé€lulas a chegarem a ferida sdao os neutrofilos, aumentando sua

concentracdo ao maximo em 24 horas apds a lesdo. Os mesmo sao atraidos por substincias
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quimiotaxicas liberadas pelas plaquetas. Os neutrofilos se fixam na parede do endotélio
através de ligacdo com os receptores de membranas (Selectinas). Os Neutrofilos secretam
radicais livres que proporcionam a destruicao de bactérias, gradativamente os neutréfilos sao
substituidos por macrofagos (FURIE, 2008).

Os macrofagos se transferem para a ferida mais ou menos 48 a 96 horas apds a lesdo, e
¢ a principal célula antes dos fibroblastos chegarem e darem inicia a replicagdo. Tem papel
importante, pois sao responsaveis em terminar o debridamento iniciado pelos neutrofilos e sua
maior contribuigdo, secretar citocinas e fatores de crescimento, contribuir na angiogénese,
fibroplasia e sintese de matriz celular, fundamentais para a mudanga da fase inflamatdria para

a proliferativa (BROUGHTON, 2006).

2.3.2. Fase Fibroblastica ou Proliferativa

Esta fase se inicia em torno do quarto dia apos a lesdao e perdura até o final da segunda
semana. E dividida em quatro etapas essenciais: epitelizagdo, angiogénese, formacio de
tecido de granulagdo e deposi¢do de colageno. Nesta fase ocorre principalmente a migracao e
proliferacdo de fibroblastos, e simultaneamente a sintese dos novos componentes da matriz
celular (CAMPOS et al.,2006).

O fibroblasto ¢ a célula fundamental do processo de cicatrizacdo. Apresenta-se com
formato fusiforme e nucleo eliptico, e estdo localizadas em maior numero no tecido
conjuntivo. S3o responsaveis em sintetizar grande parte da matriz extracelular
(KIERSZENBAUM, 2004). Agem recompondo o tecido conjuntivo e epitelial, por meio da
formacdo de tecido de granulagdo composto de capilares, colageno e proteoglicanos
(CANDIDO, 2001).

A neovasculariza¢do, fundamental no processo de proliferacdo, Inicia-se com os
macréfagos liberando fatores angiogé€nicos, que vao estimular a produg¢do de células
endoteliais formando assim novos capilares. Esta neovascularizagao ocorre simultaneamente
com a fibroplasia que ¢ fundamental nesse estagio, pois ¢ responsavel pela troca de gases e
nutricdo das células ativas. Fatores de crescimento e outros mediadores estimulam as células
endoteliais do interior dos vasos intactos que estdo na margem das feridas, a secretarem
colagenase e ativador de plasminogénio, que sdo estimulam a abertura na membrana basal,
promovendo a migra¢do destas células para a regido lesionada. A partir dai as células
endotelias migratorias formam um broto capilar que se unird ao capilar de origem para

estabelecer o fluxo nesse novo vaso (BALBINO et al., 2005).
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A reparagdo do tecido conjuntivo e epitélio sdo iniciados com a formagao de tecido de
granulagdo e sua deposicdo na matriz extracelular. Na restauragdo do tecido conjuntivo
acontece a formacgdo do tecido de granulagcdo, com proliferagao endotelial e de fibroblastos
(SARANDY, 2007). Os macréfagos modulam a proliferacdo de fibroblastos, através de um
modelo contra regulatorio, com uma fase de retardamento, antecede o estimulo direto do fator
de crescimento derivado de macréfago e interleucina-1 (LACERDA-NETO, 2003).
Macroscopicamente o tecido de granulagdao se apresenta com aspecto vermelho e granuloso
(Figura 4). Nesta fase os fibroblastos demostram aspectos morfoldgicos e bioquimicos de
células musculares lisas, e gradativamente vao se modificando em e originando
miofibroblastos (GABBIANE, 2005). Logo em seguida a granulagdo, inicia-se a
reepitelizagdo através da migracao e divisdo das células basais que estdo localizadas na borda
da ferida (DE-NARDI et al., 2004).

Apos a lesdo haverd uma perda de massa tecidual, deixando o leito da ferida aberta.
Duas acdes fisiologicas sdo necessarias para que ocorra o fechamento. Na primeira a propria
natureza da ferida estimula a migragdo e proliferacdo das células (Células epiteliais,
fibroblastos e queratinocitos) iniciando na sua margem, esse fendmeno ¢ conhecido por
“efeito de vizinhanca livre”. Na segunda as margens se movem uma em dire¢do a outra,
mesmo a ferida j& estando preenchida por tecido de granulagdo (CANDIDO, 2001).

A contracdo ¢ a ultima etapa do processo cicatricial, que ¢ definido pelo fechamento
das feridas cutaneas, pela acdo dos miofibroblastos. Esta fase permanece por 12 dias

(RODRIGUES et al., 2001).

2.3.3. Fase de Maturagdo ou Remodelagao

Segundo Candido (2001) esta fase pode permanecer por meses ou até por anos. Nesta
fase, a quantidade de células inflamatorias agudas e cronicas diminui gradativamente, parando
a angiogénese ¢ a fibroplasia. O equilibrio entre a sintese e a degradagao do coladgeno se intala
também nesse determinado periodo, a forca ténsil do tecido cicatricial se da devido s este
processo de remodelacdo (RODRIGUES et al., 2001). A quantidade de colageno depositada e
a organizacao destas fibras serd o responsavel por dar resisténcia ao tecido cicatrizado. O
processo de remodelamento envolve etapas em que ha digestdo, produ¢do e orientacdo de
fibrilas (WHITE, 2011).

O colageno nesta fase ¢ o principal responsavel por compor a derme, na qual ocorrem
repentinas mudangas no tipo e disposicao da fibra. Normalmente o colageno tipo I aparece em

menor quantidade que o colageno tipo III. Ao longo do tempo hd uma maior produtividade
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dos fibroblastos pelo colageno tipo I. Com o intuito de substituir o colageno a sua organizacao
¢ alterada, modificando fibras paralelas dispostas aleatoriamente, para entrelacadas e
organizadas ao longo das linhas de stress (ATTINGER, 2006) (Figura 3).

ApoOs a primeira semana da lesdo e aparecimento da ferida, a resisténcia da pele integra ¢
restaurada em ate 3%, apds ha terceira semana em ate 30% e apos trés meses cerca de 80%,
com passar de um ano ou mais da lesdo, pode-se observar que a relacdo entre a quantidade de
fibra coldgena tipo I e III atinge indices bem semelhantes aos anteriores da ferida, entretanto a

cicatriz nunca atingira 100% de sua resisténcia fisiologica (LI et al., 2007).

Figura 3: Representacao das fases da cicatrizagdo cutdnea em relagdo a concentragdo

relativa e dias apds a ferida.

Inflamacao Colageno |
Fibronectina

Aumento da!
resisténcia da
ferida

Concentragao Relativa

o 2 4 6 8 10 12 14 16
Dias apds a ferida

Fonte: Adaptado de Attinger (2006)

2.3. Complicacdes na Cicatriza¢ao Cutanea de equinos

As complicagdes na cicatrizagdo cutdnea decorrem de anormalidades em qualquer um
dos componentes basicos do processo de reparo e pode ser agrupadas em: 1) formagdo
excessiva de componentes do reparo; 2) formagdao de contraturas e 3) a deficiéncia de
formacao de tecido cicatricial MCGAVIN & ZACHARY, 2007).

Em equinos sdo reconhecidas especialmente as dificuldades decorrentes da formagao
excessiva de tecido de granulagdo nas feridas cutaneas localizadas em extremidades. Este

aspecto constitui um desafio para o médico veterinario (NETO, 2003).
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A cicatriza¢do na por¢ao distal dos membros em eqiiinos pode ser lenta e complicada.
Estas feridas curam mais lentamente que aquelas no tronco por exibirem taxas relativamente
baixas de epitelizagdo e contragao (Wilmink et al., 1999). Berry e Sullins (2003) afirmam que
0 menor suprimento sanguineo, menor tensao de oxigénio, temperatura mais baixa € a
presenca de quantidades insuficientes de citocinas determinam os diferentes padrdes de
cicatrizacdo entre as diversas regides anatomicas do eqiiino.

Embora ndo se possa definitivamente acelerar o processo de cicatrizagdo, ¢ importante
entender que varios fatores afetam adversamente a taxa de cicatrizagao das feridas. Entre estes
fatores esta a ma nutri¢do, hipovolemia, hipotensdo, hipdxia, hipotermia, infec¢do, trauma e o
uso de medicamentos de acdo anti-inflamatoéria (Neto, 2003).

Sabe-se ainda que a presenga de um numero maior que 105 bactérias por grama de
tecido lesional significa que, se a ferida ndo tiver assisténcia, ndo cicatrizara por primeira nem

por segunda intencao (Hackett et al., 1983).

2.4. Plantas Medicinais

Segundo Lopes (2005), planta medicinal ¢ toda planta que administrada ao animal, por
qualquer via e efetua agdo terapéutica. O tratamento usando plantas medicinais ¢ chamado de
fitoterapia. Sendo assim, a fitoterapia ¢ definida pelo emprego de plantas medicinais e suas
diferentes formas farmacéuticas, o isolamento de principios ativos (SCHENKEL et al., 2001)
permitindo que o ser humano se reconecte com o ambiente, acessando o poder da natureza
para ajudar o organismo a normalizar fungdes fisioldgicas prejudicadas, restaurar a imunidade
enfraquecida (FRANCA, 2008).

O uso de plantas para tratamento € tdo antigo quanto a existéncia do homem, existem
provas que o homem usou plantas com fins terapéuticos na era Paleolitica (KROLL, 1998).
Os egipcios usavam o mel, o vinagre e o vinho na medicina, ja os sumérios utilizavam plantas
orientais como: agafrdo, mirra, cardamomo, mandragora e o sésamo. Porém o tratado mais
antigo de plantas na medicina foi elaborado por Dioceles de Carystus, no ano de 300 a.C. O
trabalho “De matéria médica” sobre plantas com fins medicinais ficou consagrado, escrito
por Pedanio Dioscérdes, um grego que viveu na época de 50-68 da era cristd. O mesmo
descreve meios de uso e aplicacdo de dleos aromaticos, plantas medicinais (raizes, ervas,

arbustos, sementes) animais, cereais, minerais € vinhos (COLLINS, 2000).
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Segundo Fonseca (2012) mesmo com a grande diversidade da flora brasileira, o
crescimento sobre as informacdes de plantas medicinais nos ultimos vinte anos esta em torno

de somente 8%.

Algumas plantas da caatinga ja foram comprovadas sua eficacia terapéutica em feridas
cutaneas, como: 0 angico branco, aroeira, jurema preta e cajueiro, entre outras, por possuirem
taninos e flavanoides (MONTEIRO et al., 2006).

Os taninos e flavanoides sdo as principais substancias que algumas plantas liberam com
fins terapéuticos. Sao compostos fendlicos de importante interesse ecoldgico € econdmico.
Virias plantas que produzem taninos sao diariamente usadas na medicina popular, de diversas
formas, porém ainda existem poucos estudos sobre o seu mecanismo de acdo (MELLO &
SANTOS, 2004).

Segundo Lima (2010) o tanino ¢ responsavel por formar pontes de hidrogénio e/ou
ligagdes hidrofobica, duradoras, com polissacarideos e proteinas. A capacidade de
precipitagdo das proteinas depois da lesdo beneficia a hemostasia. Os taninos favorecem a
cicatrizagdo por possuir acdo antimicrobiana através de trés mecanismos de agdo: inibindo as
enzimas microbianas extracelulares, que atrapalha a proliferacdo dos microrganismos; a
suspensao dos substratos e ions metélicos (ferro, cobre, calcio, manganés e aluminio) que sao
de fundamental importancia para eventos fisioldgicos dos microrganismos como a respiragao,
inibicdo da fosforilacdo oxidativa, o que ocasiona a morte dos microorganismos devido ha
nao formagao de ATP (adenosina trifosfato).

Ja os flavanoides agem em processos fisioldgicos do organismo, promovendo a
absor¢do do ferro, vitaminas e estimulando a cicatrizagdo. Eles atuam como antioxidantes,
destruindo os radicais livres, dispdem de atividade antimicrobiana, € moduladora do sistema
imune, demonstra atividade antiiflamatoria, analgésica, regenerativa de cartilagens, ossos e
produz vasodilatacio (FERNANDES-JUNIOR et al., 2006). Os flavanoides estdo em diversos
produtos de origem vegetal, distribuidos amplamente em frutas, vegetais, sementes, flores e

cascas de arvores (XIE, 2005).

2.5. Ameixa-brava (Ximenia americana)

Encontrada na India, Nova Zelandia, Africa, América Central e América do Sul
(SACANDE & VAUTIER, 2006), a Ximenia americana € a espécie € o género mais comum

da familia Olacaceae, que demostra grande distribuicdo em diversos ecossistemas florestais
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(BRASILEIRO et al., 2008). No Brasil, sua ocorréncia se estende desde o Para a Babhia,
Minas Gerais, Goias ¢ Mato Grosso, inclusive no sertdo do nordeste ( REZANKA &
SIGLER, 2007).

A Ameixa-Brava ¢ uma arvore pequena e espinhosa, com uma casca fina de cor
vermelha a cinza, com textura de lisa a pouco rugosa, com folhas pequenas, simples,
pecioladas, oblongas, glabras e flores amareladas aromaticas, com as pétalas recurvadas.
Dispde de frutos aromaticos, do tipo drupa subglobosa de cor amarelo alaranjado, medindo
1,5 a 2 cm de didmetro, envolvendo uma unica semente com améndoa branca (Figura 4).

Apresenta polpa de consisténcia firme e sabor doce (EROMOSELE, 2002).

Figura 4: Imagem ilustrativa do caule, folha e fruto da Ximenia americana

Fonte: Fauna (2015)

O nome Ximenia foi dado por um monge espanhol, chamado de Francisco Ximenez,
que escreveu sobre as plantas do México no século 17. Como este género também ocorre na
América a espécie natural da regido recebe o nome de Ximenia americana (GEYID et al.,
2005).

A X americana recebe diversos nomes vulgares, como: Ameixa-Brava, ameixa-do-
mato, ababui, ababone, ababoni, ameixa-do-brasil, ameixeira-do-brasil, ambui, ameixeira-da-
baia, ameixa-da-baia, ameixa-da-terra, ameixa-de-espinho, ameixa-do-para, ameixeira-do-
para, espinheiro-de-ameixa, sandalo-do-brasil, umbu-bravo, limao-bravo-do-brejo (JUNIOR,

2014).
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James et al (2007) relatam que a constituigdo quimica dos extratos aquosos e
metabolicos das folhas, caule, casca e da raiz da ameixa-brava apresenta, carboidratos na
forma de acticares e amido soluvel, exceto nas folhas. J4 taninos e flavanoides estao presentes
em todos os extratos. O Oleo das sementes apresenta 10 acidos graxos, destacando-se os
acidos graxos insaturados, apresentando-se em um percentual de 92,42%, e o &cido oleico na
qual demonstra um percentual de 72,09% (EROMOSELE, 2002).

E uma planta muito usada na medicina tradicional (Quadro 1) para o tratamento de
maléria, ulceras e doencas infecciosas por nativos na Guiné, Etidpia, Sudao, Nigéria e Brasil.
A ameixa-brava possui acdo antifingica e antimicrobiana. Extrato bruto metanolico,
etandlico, butanodlico, e cloroférmico de diferentes partes (folhas, raizes, caule e casca do
caule) da planta possuem metabodlitos secundarios como saponinas, taninos, flavanoides,
esterdis, terpenoides, quinonas, alcaloides, glicosideos e carboidratos na forma de agucares e
amido soluvel (OGUNLEYE & IBITOYE, 2003; JAMES et al., 2007, MAGASSOUBA ect
al., 2007; MAIKAI & KOBO, 2009).
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Quadro1: Trabalhos avaliando parte usada, area geografica, forma de preparo e indicagdes do

uso da Ameixa-brava (X. americana).

Parte Area Forma de preparo e/ou | Indicagdo de uso e/ou Autores
usada geografica extrato examinado propriedade terapéutica
Atividade Costa et al.,
. - . . (2010)
Raiz, Afaka Extrato etandlico de antimicrobianacontra o
Casca cascas Enterococus faecalis
e
Folhas Brasil Garrafada em cascas do Dor na garganta,
Chaves e
caule para ingerir bronquite, inflamag¢ao Barros
. (2012)
de ovarios, olhos e
ouvidos.
Etiopia Casca do caule Febre, dores de cabega,
Feyssa et al.
esmagada hepatite e malaria. (2011)
Brasil Extrato aquoso Atividade Anti- Ladio (2011)
Fruto flamatoria
Biby e Dioila | P de folhas e raizes
em xaropes ou banhos | Infec¢do da garganta e Gronhaug et
L. al.
maldaria (2008)
Etiopia Pomada de 6leo Protetor solar Feyssa et al.
Sementes (2012)
Florida Extrato aquoso da Atividade Bayer et al.
. , (2012)
semente anticancerigena

Fonte: Adaptado de Chaves et al. (2014).

Segundo Omer e Elnima (2003) as raizes da Ximenia americana possuem propriedades

antissépticas e demostram bons resultados para o controle de febre, ictericia e cefaleias. As

folhas apresentam acgdo laxante e recomenda-se o seu uso para a cura do sarampo. Apds a

realiza¢do de testes sobre a atividade antifiingica e antimicrobiana dos extratos metanolicos,

cloroféormicos e aquosos das folhas, casca do caule e raizes de Ximenia americana,
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perceberam que o extrato etanodlico foi o mais eficiente, seguido do extrato aquoso. O
staphilococus aureus foi o microrganismo que demostrou-se mais sensivel, j4 o fungo que
apresentou maior resisténcia aos extratos foi o Candida albicans. Koné et al. (2004) afirmam
que o extrato da X. americana estd entre os 10 extratos que apresentam maior efetividade
diante do Enterococcus faecalis e Streptococcus pyogenes. Segundo Lima (2010) os extratos

de taninos e flavanoides apresentam atividade antimicrobiana.
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3. MATERIAIS E METODOS

3.1. Local e periodo

Previamente a execucdo do projeto, o mesmo foi submetido e aprovado pela comissao

de ética no uso de animais (CEUA/IFPB) sob o registro de nimero 23000.000694.2017/37.
O experimento foi realizado no Hospital Veterinario do Instituto Federal de Educacao,
Ciéncia e Tecnologia da Paraiba - campus Sousa, unidade Sao Gongalo. A coleta de dados do
presente trabalho teve dura¢do de 11 semanas, passando por um periodo de adaptacdo de sete

dias.

3.2. Populac¢io experimental

Foram utilizados sete asininos adultos, machos, da raga nordestina, em delineamento
experimental inteiramente casualizado (DIC). Os animais ficaram mantidos em baias de
cimento, dois animais por baia, na clinica de grandes animais, na qual foram repassados para
um piquete de terra, onde passaram somente um dia e retornaram as baias, eram alimentados
com feno a vontade e milho com farelo de sojaa, os mesmos foram submetidos a dois tipos de
tratamento: T1 - Pomada a base de extrato hidroalcodlico de Ximenia americana,; T2 — grupo

controle (aplicado apenas vaselina solida).

3.3. Preparaciao da pomada de Ximenia americana

Foi produzido um extrato hidroalcodlico de Ximenia americana (EHXA) a partir de sua
casca a lenho. Os galhos foram triturados em moinho de facas com peneira fina de um
milimetro. O p6 resultante foi pesado e sua massa adicionada a solug@o hidroalcodlica 70% na
propor¢ao de 1:3 do po, em seguida acondicionado em frasco protegido da luz e fechado para
minimizar a evaporagao (Krychak-Furtado, 2006). Apos 24 horas o material foi colocado em
rota-evaporizador para separacdo de fases e a obten¢ao do extrato. O extrato foi adicionado a
vaselina solida para a producdo da pomada a 10%, na qual era armazenado e usada por no

maximo sete dias.
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3.4. Protocolo experimental

Esses animais foram mantidos em tronco de contencdo e pré-medicados com
acepromazina 1% na dose de 0,05mg/kg, por via endovenosa. Em seguida, realizou-se
tricotomia de cerca de 20 x 15 centimetros (cm), em orientagdo dorso-ventral, no terco médio
de cada hemitdrax, iniciando-se a cerca de cinco cm ventralmente as apodfises dorsais das
vértebras toracicas.

A antissepsia do campo operatorio foi feita com iodopovidona 10%, realizou-se entdo
a demarcagdo das dimensoes da ferida empregando-se um paquimetro. Entdo foi realizada a
anestesia local com lidocaina sem vaso constritor na dose de 7mg/Kg. Posteriormente seguiu-
se com a exérese da pele, com auxilio de um bisturi (Figura 5) e disseccao com tesoura romba
do tecido subcutaneo, retirando-se o fragmento cutaneo e expondo-se a fascia muscular. Em
seguida, o0 mesmo procedimento foi realizado no hemitoérax contralateral. Uma lesdo cutidnea
em forma de quadrado foi produzida em cada lado das regides descritas anteriormente,

utilizando-se um molde de cinco cm de lado, para obtencao de lesdes uniformes.

Figura 5: Momento da incisdo cutinea, com auxilio de bisturi e pin¢a anatomica, para

produgdo das feridas a que seriam tratadas com a pomada a base de vaselina adicionada ou

ndo do extrato de ameixa-brava a 10%.

Fonte: Arquivo Pessoal
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Aleatoriamente uma das regides foi escolhida para ser tratada com a pomada de
ameixa-brava, e a outra serviu como controle. Durante os 14 primeiros dias o curativo foi
feito a cada 12 horas, e posteriormente uma vez ao dia até completar os 77 dias de evolugdo
cicatricial.

Durante todo o periodo experimental, os animais ndo receberam antibidticos ou

antiinflamatdrios por nenhuma via de adiministragaoo.

3.5. Morfometria

A medida das éareas das feridas foi realizada por meio de paquimetria, conforme
método preconizado por Prata et al.(1988) a partir da mensuragao do maior comprimento e da
maior largura com o paquimetro, a area da ferida foi estabelecida a partir da férmula:

Af = C (comprimento) x L (largura)
Apos a determinagdo da area calculou-se o percentual de contracdo (%C) das feridas,
pela formula descrita por Coelho, Rezende e Tenorio (1999):
%Co = (Ai— Af/ Ai) x 100

Onde Ai ¢ a area no periodo inicial (primeiro dia pos-operatério) e Af ¢ a area
mensurada no dia pos-operatorio correspondente.

Foram realizadas avaliacdes morfométricas das feridas cutaneas nos primeiro, terceiro,

sétimo, 14°, 21°, 28°, 35°,42°, 49°, 56°, 63°, 70° e 77° dias.

3.6. Avaliacao macroscopica

Os parametros macroscopicos considerados sdo aqueles relacionados a evolugao
cicatricial como: sensibilidade cutdnea a palpacdo digital ao redor da ferida, presenca de
tecido de granulacdo, e edema. Esses pardmetros foram estimados em uma escala de 0 a 3,
sendo que zero indica auséncia dos parametros avaliados, 1 a ocorréncia em até 30% da lesdo,
2 a ocorréncia em 30% a 60%, 3 a ocorréncia em 60% a 100% da lesao.

Foram realizadas avaliagcdes macroscopicas das feridas cutaneas nos primeiro, terceiro,
sétimo, 14°, 21°, 28°, 35°, 42°, 49°, 56°, 63°, 70° e 77° dias.

Os dados dessa pesquisa serdo apresentados de forma descritiva com médias e

porcentagens.
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

A avaliacdo da influéncia do tratamento com pomada a base de Ximenia americana,
considerando a evolugdo cicatricial (Grafico 1) e os aspectos macroscopicos, foi realizada

durante 77 dias de pds-operatorio.

Grafico 1 — Porcentagem de contracdo das feridas cutaneas em jumentos nordestinos de
acordo com o tempo de avaliagdo no pds-operatdrio em dois grupos experimentais, sendo um
o grupo tratado com pomada a base de Ximenia americana a 10% e o outro o grupo controle

(vaselina solida).

140%
120%
100%
B0
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60% - B Tratado

A%

20%
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Na avalia¢do do percentual de contragdo das feridas (Grafico 1), pode-se observar que
até o dia sete do pos-operatorio, houve aumento no tamanho das feridas em ambos os grupos
(Figura 8), porém o grupo tratado demonstrou um maior aumento da ferida em relagdo ao

grupo controle (31,57% e 29,96% respectivamente).
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Figura 8: Imagem demostrando a evolucao cicatricial das feridas cutdneas em asininos

da raca nordestina tratados com pomada a base de vaselina solida, adicionada ou ndo o

extrato hidroalcodlico ameixa-brava a 10%

Legenda: A — Ferida do grupo controle no dia 0. B — Ferida do grupo tratado no dia 0. C — Ferida do
grupo controle no dia sete de pos-operatorio D — Ferida do grupo tratado no dia sete de pos-operatorio.
E — Ferida do grupo controle no 14° dia de pds-operatorio. F - Ferida do grupo tratado no 14° dia de
pos-operatorio. G — Ferida do grupo controle no 35° dia de pds-operatorio. H — Ferida do grupo tratado
no 35° dia de p6s-operatdrio.

Fonte: Arquivo Pessoal
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Esse aumento da area das lesdes registrado logo ap6s um traumatismo se deve, segundo
Barber (1990) a perda da tensdo da pele devido ao edema. Ribeiro et al. (2013) observaram
caracteristicas clinicas semelhante em seu estudo sobre acdo da associacao fitoterapica no
tratamento de feridas cutadneas em equinos, também verificando aumento das feridas nos
primeiros dias de pos-operatorio.

Observou-se na avaliagdo do dia 14 do pds-operatorio, que houve uma regressao no
tamanho da ferida cirtirgica consideravel de ambos os grupos. O grupo tratado demonstrou
uma contracao de 46,61% e a ferida do grupo controle teve uma contracdo de 46,57%. Essa
regressao ¢ explicada devido o fato de o edema s6 ter perdurado até o sétimo dias de pos-
operatdrio, na qual a tensdo da pele foi retomada.

A regressao das feridas de ambos os grupos continuaram até o 28° dia de avaliagdo, no
qual o grupo tratado apresentou 87,96% de contrac¢do e o grupo controle 84,47%.

Durante a avaliacdo do 35° dia de pos-operatodrio as feridas dos dois grupos mostraram
um aumento, correspondente a 3,75% no grupo tratado e 5,05% no grupo controle em relacao
ao 28° dia de avaliagdo. No 42° dia de pos-operatorio as feridas dos dois grupos retrariam
novamente apresentando 89,47% de retragdo no grupo tratado com a pomada e 86,28% no
grupo controle.

O aumento da ferida observada na avaliacdo do 35° dia pds-operatério de ambos os
grupos, pode ter ocorrido devido a diversos fatores, como estresse dos animais por
permanecerem por um longo periodo em baias; presenga de maior quantidade de moscas
durante este periodo do ano; estagio cicatricial ¢ maior oscilagdo de temperatura ambiente.
Esses fatores podem ter acarretado maior inquietacdo dos animais e menor estabilidade no
leito de ferida, proporcionando maior movimentac¢do local culminando com o aumento das
feridas.

Na avaliagdo do 42° dia pds-operatério as feridas de ambos os grupos voltaram a
apresentar contracdo, o que indica que o fator estressante desses animais foi amenizado.

As feridas de ambos os grupos continuaram o processo de retracdo até o 49° dia pos-
operatorio (Figura 11), apresentando uma contragdo de 92,1% para o grupo tratado e 92,41%
para o controle, ja na avaliagdo do 56° dia pos-operatorio, ambos os grupos demostraram um
leve aumento no tamanho das feridas, na qual a ferida do grupo tratado aumentou seu

tamanho em 1,13% e o ferida do grupo controle em 4,69%.
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Figura 8: Imagem demostrando a evolucao cicatricial das feridas cutdneas em asininos

da raca nordestina tratados com pomada a base de vaselina solida, adicionada ou ndo o

extrato hidroalcodlico ameixa-brava a 10%

Legenda: A — Ferida do grupo controle no 49° de po6s-operatdrio. B — Ferida do grupo tratado no 49° dia
de poés-operatorio. C — Ferida do grupo controle no 56°dia de poés-operatério D — Ferida do grupo
tratado no 56° dia de pds-operatorio. E — Ferida do grupo controle no 70° dia de pés-operatorio. F -
Ferida do grupo tratado no 70° dia de pds-operatorio. G — Ferida do grupo controle no 77° dia de pos-
operatorio. H — Ferida do grupo tratado no 77° dia de pds-operatorio.

Fonte: Arquivo Pessoal
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O discreto aumento no tamanho da ferida de ambos os grupos observado no 56° dia de
avaliagdo, foi provavelmente ocasionado devido a mudanca do ambiente, pois os mesmos
foram transferidos das baias, para piquetes maiores de terra, no qual os asininos demostravam
seu habito normal de realizar um giro sobre o proprio eixo do corpo, ocasionando a queda dos
curativos e exposi¢do das feridas a terra, além de grande instabilidade no leito da ferida. No
entanto, esses animais permaneceram nos piquetes por apenas um dia, sendo transferidos de
volta as baias até o fim do experimento.

A partir do 56° dia as feridas dos dois grupos voltaram a retrair até o ultimo dia de
avalia¢do. O grupo tratado apresentou retracdo de 94,73% e 96,24%, dos 70° e 77° dias pos-
operatdrio, respectivamente, enquanto o grupo controle apresentou contracao de 92,41% e
94,95%, nos dias 70° e 77° dias pos-operatdrio, respectivamente.

Pode-se constatar que o grupo tratado com a pomada a base de ameixa-brava
demonstrou um maior percentual de contragdo das feridas, o que também foi observado por
Junior (2016) de feridas em ratos tratados com creme a base do extrato de ameixa-brava, no
qual as feridas tratadas com o creme mostrou satisfatoria capacidade cicatrizante.

A cicatrizacdo de forma mais rapida no grupo tratado pode ser explicada, devido a
constituicdo quimica da Ximenia americana destacando-se a presenca de flavanoides, e
taninos (OGUNLEYE & IBITOYE, 2003).

Durante a inspe¢do das feridas, os asininos demostraram os maiores valores de
sensibilidade cutanea até o sétimo dia pds-operatdrio em ambos os grupos. Na avaliacao do
14° dia ndo existia mais sensibilidade na maioria dos animais, somente dois animais do grupo
tratado apresentaram sensibilidade grau dois e trés animais do grupo controle apresentaram
sensibilidade, sendo dois com intensidade intermediaria e um com leve. O 21° dia de
avaliacdo foi o ultimo dia em que os asininos demostraram sensibilidade, somente dois
animais do grupo controle e um do grupo tratado apresentaram sensibilidade leve. Segundo
Chen et al. (2005) os flavanoides atuam em alguns processos fisiologicos do organismo,
promovendo absor¢do de ferro, vitaminas e estimulando a cicatriza¢do devido sua, atividade
antimicrobiana e a¢do antiinflamatdria. Ja os taninos favorecem a cicatrizagdo por sua acao
antimicrobiana através de trés mecanismos: inibicdo das enzimas microbianas, privagao dos
substratos e ions metalicos e inibi¢do da fosforilagdo oxidativa (LIMA, 2010).

A presenga de edema perdurou até sétimo dia pds-operatdrio em todos os animais de
ambos os grupos, sendo que trés animais do grupo controle ¢ um do grupo tratado ainda
apresentaram edema grau 1 no 14°. Essa redu¢do mais rapida do edema nos animais do grupo

tratado, também pode ser justificada devido a presenca de flavanoides na composi¢do da
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pomada, apresentando ac¢do antiinflamatoéria (CHEN el al., 2005) e proporcionando redugdo
mais rapida do edema desses animais.

Esses maiores indices de edema e sensibilidade dolorosa que ocorreram nos primeiros
dias estdo associados ao pico da fase inicial do processo inflamatdrio, que ¢ caracterizado por
rubor, edema, calor e dor (SANTOS et al, 2011). Ribeiro et al. (2013) observaram
caracteristicas clinicas semelhantes em lesdes cutidneas de equinos avaliadas nos primeiros
dias ap6s a ocorréncia da ferida.

O tecido de granulagao foi observado a partir do terceiro dia de pos-operatorio, em trés
animais de ambos os grupos, e se mostrou efetivamente presente na avaliacdo do 14° dia,
onde todos os animais do grupo tratado e grupo controle demonstraram grau 3 de tecido de
granulacdo, persistindo até¢ o 28° dia de avaliacdo em todos os animais. Durante a avaliagdo
do 35° dia pos-operatorio todos os animais de ambos os grupos apresentaram tecido de
granulagcdo de forma moderada (grau 2), exceto em um dos animais, que apresentou tecido de
granulagdo leve, tanto na ferida tratada como na controle. Durante a avaliagdo do 49° dia pds-
operatorio nao foi mais observado tecido de granulagao em nenhum animal.

Segundo Berry e Sullins (2003) o tecido de granulacdao ¢ produzido trés a quatro dias
apds a inducdo da lesdo como um passo intermediario entre o desenvolvimento da malha
formada por fibrina/fibronectina e a reestruturacio de coladgeno assim como foi observado no

presente estudo.
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5. CONCLUSOES

A partir dos resultados obtidos conclui-se que a pomada a base do extrato da ameixa-
brava (Ximenia americana) a 10%, ndo demostrou uma consideravel acelera¢dao no percentual
de contracdo das feridas cutdneas em asininos da raca nordestina e também ndo mostrou
diferenga na avaliacdo dos aspectos macroscopicos comparando com o grupo controle.

No entanto recomenda-se que sejam testadas apresentacdes com maiores concentragoes
da ameixa-brava e o extrato de outros segmentos da planta, assim como avaliacdes
histologicas em determinadas fases do processo cicatricial, para entdo avaliar se ha uma maior

potencializagdo da cicatrizagdo cutanea.
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