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RESUMO

Com o avanco da medicina veterindria e a busca por alternativas que favoregam a reparagao
tecidual, torna-se necessaria a avaliagdo de biomateriais eficazes e de baixo custo para o
tratamento de feridas cutaneas. Objetivou-se avaliar a eficacia da pele de tildpia-do-Nilo
(Oreochromis niloticus) como curativo bioldgico oclusivo em feridas cutaneas experimentais de
ovinos. O estudo foi realizado no Hospital Veterinario Adilio Santos de Azevedo, do Instituto
Federal da Paraiba, Campus Sousa, utilizando cinco ovinos higidos. Em cada animal foram
confeccionadas trés feridas cutdneas em diferentes regides anatomicas: regido do terco médio
toracico (parede abdominal lateral), regido lombar lateral (regido espinhosa) e regido da fossa
paralombar. As lesdes foram identificadas como F1, F2 e F3, correspondendo a cada uma das
areas experimentais. Nos animais 1 e 4, as feridas 1, 2 e 3 foram tratadas, respectivamente, com
soro fisioldgico, pele de tildpia e Ganadol®. Ja nos animais 2 e 5, as feridas 1, 2 e 3 receberam,
respectivamente, Ganadol®, soro fisiolégico e pele de tilapia. Por sua vez, no animal 3,
utilizaram-se pele de tilapia na ferida 1, Ganadol® na ferida 2 e soro fisioldgico na ferida 3. As
avaliagdes macroscopicas foram realizadas nos dias 1, 8, 15 e 22 pos-operatorios, observando-se
coloracdo, exsudagdo, formagdo de crostas, contra¢do tecidual e crescimento de pelos.
Adicionalmente, foram realizadas avaliagdes histopatologicas pos-operatdrias, analisando-se
reepitelizacdo, infiltrado inflamatorio, angiogénese, proliferacdo fibroblastica e deposi¢cdo de
colageno. Macroscopicamente, as feridas tratadas com pele de tildpia apresentaram protegdo
eficiente do leito lesional, auséncia de exsudato, menor acumulo de contaminantes e aderéncia
prolongada ao tecido receptor. No 15° dia pds-operatorio, esse grupo apresentou epitelizagdo
mais avancada e crescimento precoce de pelos em comparacdo aos demais tratamentos.
Histopatologicamente, observou-se infiltrado inflamatério predominantemente
linfoplasmocitario associado a angiogénese moderada a acentuada, proliferacdo fibroblastica
moderada e deposicdo de coldgeno moderada a acentuada, indicando adequada progressdo da
fase proliferativa da cicatrizagdo. Embora o grupo tratado com Ganadol® também tenha
apresentado intensa atividade reparativa, verificou-se maior participagdo de macrofagos,
eosinofilos e células gigantes multinucleadas, sugerindo resposta inflamatoria mais persistente.
Ao final do periodo experimental, todos os tratamentos promoveram reepitelizagdo completa das
feridas; entretanto, a pele de tildpia proporcionou melhor organizagao tecidual, recuperagao mais
precoce dos anexos cutaneos e aspecto clinico mais semelhante ao tecido integro. Conclui-se que
a pele de tilapia-do-Nilo constitui uma alternativa promissora para o tratamento de feridas
cutaneas em ovinos, favorecendo o reparo tecidual e reduzindo a necessidade de manipulagao
frequente das lesdes.

Palavras-chave: Biomateriais. Curativo bioldgico. Oreochromis niloticus. Ovinocultura.
Reparacgdo tecidual.



ABSTRACT

With advances in veterinary medicine and the search for alternatives that promote tissue
repair, evaluating effective, low-cost biomaterials for cutaneous wound management has
become essential. This study aimed to evaluate the efficacy of Nile tilapia (Oreochromis
niloticus) skin as an occlusive biological dressing in experimental cutaneous wounds in sheep.
The study was conducted at the Adilio Santos de Azevedo Veterinary Hospital, Federal
Institute of Paraiba, Sousa Campus, using five healthy sheep. In each animal, three skin
wounds were created in different anatomical regions: the middle third thoracic region (lateral
abdominal wall), the lateral lumbar region (spinous region), and the paralumbar fossa region.
The lesions were designated as F1, F2, and F3, corresponding to each experimental area. In
animals 1 and 4, wounds 1, 2, and 3 were treated with 0.9% saline solution, tilapia skin, and
Ganadol®, respectively. In animals 2 and 5, wounds 1, 2, and 3 received Ganadol®, 0.9%
saline solution, and tilapia skin, respectively. In animal 3, tilapia skin was applied to wound 1,
Ganadol® to wound 2, and 0.9% saline solution to wound 3. Macroscopic evaluations were
performed on postoperative days 1, 8, 15, and 22, assessing color, exudation, crust formation,
tissue contraction, and hair growth. Additionally, histopathological evaluations were
conducted, analyzing re-epithelialization, inflammatory infiltrate, angiogenesis, fibroblastic
proliferation, and collagen deposition. Macroscopically, wounds treated with tilapia skin
demonstrated effective protection of the wound bed, absence of exudate, reduced
accumulation of contaminants, and prolonged adherence to the recipient tissue. By the 15th
postoperative day, this group showed more advanced epithelialization and earlier hair growth
compared to the other treatment groups. Histopathologically, a predominantly
lymphoplasmacytic  inflammatory  infiltrate = was  observed, associated  with
moderate-to-marked angiogenesis, moderate fibroblastic ~ proliferation, and
moderate-to-marked collagen deposition, indicating proper progression of the proliferative
phase of wound healing. Although the Ganadol®-treated group also showed intense reparative
activity, there was greater involvement of macrophages, eosinophils, and multinucleated giant
cells, suggesting a more persistent inflammatory response. By the end of the experimental
period, all treatments had promoted complete re-epithelialization of the wounds; however,
tilapia skin provided superior tissue organization, earlier recovery of skin appendages, and a
clinical appearance most similar to intact tissue. In conclusion, Nile tilapia skin represents a
promising alternative for treating cutaneous wounds in sheep, promoting tissue repair and
reducing the need for frequent handling of the lesions.

Keywords: Biomaterials. Biological dressing. Oreochromis niloticus. Sheep farming. Tissue
repair.
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1. INTRODUCAO

A pele ¢ o maior 6rgdo do corpo e desempenha um papel fundamental na protecdo do
organismo contra agentes externos (Costa et al., 2023). Sua estrutura ¢ composta por epiderme,
derme, tecido subcutidneo e anexos, como foliculos pilosos e glandulas sebaceas e sudoriparas.
Feridas cutaneas podem surgir por diversos fatores, como traumas e intervengdes cirurgicas,
desencadeando um processo de cicatrizagao que envolve respostas fisicas, quimicas e celulares
organizadas em trés fases: inflamatoria, proliferativa e de remodelagiao (Oliveira et al., 2024).
Esse mecanismo ¢ essencial para restaurar a integridade da pele, promovendo a regeneragdo do
tecido ou sua substitui¢do por colageno (Lima et al., 2022).

Diferentes recursos terapéuticos podem ser empregados para otimizar a cicatrizagao,
reduzindo complicac¢des e acelerando a recuperacdo da fun¢do cutanea. Entre eles, destacam-se
solucdes antissépticas, agentes cicatrizantes e curativos, que desempenham papel crucial na
regeneragao tecidual (Féo et al., 2020). Os curativos sdo essenciais na protecdo da ferida,
promovendo a retengdo de produtos terapéuticos, absor¢ao do exsudato e barreira contra
contaminagdes e traumas adicionais (Silva et al., 2021).

Os curativos biologicos, derivados de tecidos vivos, destacam-se como uma alternativa
eficaz em perdas teciduais extensas por oferecerem colageno exogeno e estimularem a migragao
celular, o que acelera o processo cicatricial (Lima et al., 2022). Por apresentarem acao oclusiva,
atuam como barreira mecanica, reduzem a perda de calor e fluidos, favorecem a mobilizagdo do
paciente e auxiliam na absor¢ao do exsudato e no desbridamento, atuando principalmente na fase
inflamatoéria (Bolgiani; Serra, 2010).

Diversos tecidos de origem bioldgica, como membranas amniéticas, peles de anfibios,
cadaveres humanos e suinos, além de pericardio bovino e equino, t€ém sido empregados como
curativos oclusivos no tratamento de feridas cutineas (Falcao et al., 2002). Nesse cenario, a pele
de tilapia-do-Nilo (Oreochromis niloticus) surge como um promissor adicional biotecnologico,
destacando-se por sua alta disponibilidade, excelente biocompatibilidade e notavel capacidade de
acelerar a regeneracao tecidual (Costa et al., 2023).

A pele de tildpia constitui uma matriz extracelular rica em colageno dos tipos I e III,
fundamentais para a regeneracdo tecidual. Além das evidéncias consolidadas em roedores e
pequenos animais (Féo et al., 2020), a utilizagdo desse biomaterial estendeu-se a equideos e
fauna silvestre, demonstrando eficacia em queimaduras, lesdes cutidneas extensas ¢ afeccdes
oculares ao acelerar a reepitelizacdo, conter infecgdes e reduzir a dor (Araripe, 2026). Entretanto,
seu emprego em ruminantes, sobretudo em ovinos, permanece pouco explorado na literatura
cientifica, embora essa espécie apresente significativa ocorréncia de traumas e feridas cirrgicas

ou de manejo que demandam terapias cicatriciais eficientes (Oliveira et al., 2024).
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Considerando os beneficios ja evidenciados da pele de tilapia, ¢ fundamental explorar seu
potencial como enxerto em ovinos. Este estudo tem como objetivo avaliar a viabilidade ¢ a
eficacia do curativo oclusivo de pele de tildpia-do-Nilo no tratamento de lesdes cutaneas em
ovinos, analisando seus efeitos na cicatrizacao e sua aplicabilidade como alternativa terapéutica

na medicina veterinaria.

2. FUNDAMENTACAO TEORICA

As lesdes cutianeas extensas representam um importante desafio na Medicina Veterindria,
especialmente em ruminantes, devido ao impacto que podem causar sobre o bem-estar animal, a
produtividade e a rentabilidade dos sistemas de produgdo. Na espécie ovina, essas injurias
possuem etiologia multifatorial, originando-se comumente de traumas de manejo como
ferimentos por tosquia, instalagdes inadequadas, queimaduras, procedimentos -cirurgicos,
infeccoes e miiases (Constable et al.,, 2017). Dependendo da extensdo e da profundidade do
dano tegumentar, o processo de cicatrizacdo por segunda intengdo torna-se prolongado e
altamente suscetivel a complicagdes, incluindo infec¢des bacterianas secundarias, proliferagao
excessiva de tecido fibroso e contraturas que culminam no comprometimento funcional da area

afetada (Fossum, 2021).

A cicatrizagdo ¢ um processo bioldgico complexo que envolve eventos inflamatérios,
proliferativos e de remodelamento tecidual, exigindo adequada interagdo entre células,
mediadores quimicos e matriz extracelular para a restauracdo da integridade da pele (Macphail;
Fossum, 2018). Nesse contexto, a engenharia tecidual baseada no uso de biomateriais tem se
destacado como estratégia para otimizar a reparacao cutdnea, atuando como um arcaboucgo
tridimensional que protege o leito da ferida, favorece o influxo e a regeneragao celular, e atenua

as complicagdes do processo cicatricial (Tobias; Johnston, 2018).

Entre os biomateriais de origem bioldgica, a pele de tildpia-do-Nilo (Oreochromis
niloticus) tem despertado interesse crescente devido as suas propriedades estruturais e
bioldgicas. A ampla disponibilidade da espécie no Brasil, associada ao aproveitamento de um
subproduto da cadeia aquicola, confere a esse biomaterial potencial aplicagdo na medicina
veterinaria e na medicina regenerativa (Lima Jinior et al., 2022). Estudos demonstram que a pele
de tilapia apresenta elevada concentracdo de colageno tipo I, proteina fundamental para a
organizacdo da matriz extracelular, migracdo celular e deposicao de tecido conjuntivo durante a

cicatrizacdo (Costa et al., 2023).

Do ponto de vista histoldgico, a pele de tilapia apresenta arquitetura semelhante a de outros
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tecidos biologicos utilizados como curativos, destacando-se pela elevada resisténcia a tragao,
elasticidade e capacidade de reten¢do hidrica. Essas caracteristicas favorecem sua utilizagdo
como cobertura biologica, permitindo a manutencdo de um ambiente imido sobre a lesdo,
condicdo considerada ideal para a migracdo de queratindcitos, proliferacdo fibroblastica e
formagdo de tecido de granulacdo (Macphail; Fossum, 2018). Além disso, sua estrutura porosa
favorece a adesdo ao leito da ferida, atuando como uma barreira fisica contra agentes

contaminantes e reduzindo a perda excessiva de fluidos (Féo et al., 2020).

A seguranga biologica desse biomaterial também tem sido demonstrada na literatura. Apos
os processos de limpeza, esterilizacdo e irradiagdo, a pele de tildpia apresenta auséncia de
microrganismos  potencialmente  patogénicos, incluindo  bactérias  Gram-positivas,
Gram-negativas e fungos, sem alteracdes significativas em sua organizacdo estrutural ou na
composi¢ao da derme (Lima Junior et al., 2022). Essas caracteristicas contribuem para sua

utilizagdo como curativo bioldgico em diferentes espécies animais.

Além da protecao fisica da lesdo, a pele de tilapia auxilia na manutencdo da umidade
fisiologica da ferida, reduzindo a dor associada a exposi¢do de terminacdes nervosas e
favorecendo a progressao ordenada das fases da cicatrizagao (Féo et al., 2020). Estudos
experimentais realizados em humanos e em diferentes espécies animais demonstram resultados
promissores quanto a sua capacidade de estimular a reepitelizacdo, favorecer a angiogénese e
promover adequada deposicdo de coldgeno, contribuindo para a formacdo de um tecido

cicatricial mais organizado (Costa et al., 2023).

Embora a utilizagdo da pele de tilapia tenha sido amplamente investigada em queimaduras
e feridas cutdneas em humanos, cies e gatos, sua aplicagdo em ovinos ainda € pouco explorada
na literatura cientifica. Considerando a relevancia econdmica dessa espécie e os desafios
inerentes ao manejo de feridas em sistemas de producao animal, o estudo de biomateriais
capazes de otimizar a cicatrizag¢do, reduzir a necessidade de manipulagdo frequente das lesdes e
minimizar perdas produtivas representa uma importante area de interesse para a Medicina

Veterindria regenerativa.

3. MATERIAL E METODOS

Foram utilizados cinco ovinos clinicamente saudéaveis, provenientes do setor de
ovinocultura do Instituto Federal da Paraiba (IFPB), campus Sousa, unidade Sao Gongalo. Os
animais foram selecionados em janeiro de 2026 com base nos seguintes critérios de inclusdo:
fémeas higidas e pertencentes a mesma faixa etaria e pesagem. Para a confirmagdo do estado

clinico favoravel, os animais foram submetidos a exame clinico e exames laboratoriais
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complementares, incluindo hemograma, contagem de ovos por grama de fezes (OPQG) e teste de
FAMACHA®O (Figura 1 e 2 ). Foram excluidos do estudo animais com historico de doencas
sist€émicas ou cutdneas, bem como aqueles que apresentaram quaisquer alteragdes nos sinais

clinicos ou resultados laboratoriais durante o periodo de adaptacao.

Figura 1: Avaliacdo do grau de anemia pelo método FAMACHA®.

Fonte: Setor de ovinocultura - IFPB (2025).

Figura 2: Venopuncao jugular para coleta de amostras sanguineas para realiza¢do do
hemograma.

Fonte: Setor de ovinocultura- IFPB (2025).
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Os ovinos foram enumerados de 1 a 5, mantidos em baias individuais e submetidos ao
mesmo manejo nutricional e sanitdrio. A alimentacdo foi composta por silagem de capim,
suplementag¢do de sal mineral, além de dgua potavel disponibilizada ad libitum. As baias foram
previamente higienizadas, com remocado da vegetagdo presente no solo e aplicagdo de cal virgem,

com o objetivo de auxiliar no controle sanitario e parasitario do ambiente (Figura 3).

Figura 3: Baias previamente higienizadas, com remog¢ao da vegetacao presente no solo e
aplicagdo de cal virgem.

. Fonte: Setor de ovinocultura - IFPB (2025).

Foram coletadas 8 peles de tilapias oriundas de pisciculturas regulamentadas. O

processamento das peles seguiu o seguinte protocolo:

Limpeza: As escamas foram removidas e as peles passaram por sucessivas lavagens com agua

corrente e soro fisiologico estéril resfriado a 4 °C, com o objetivo de eliminar impurezas.

Esterilizacdo: As peles foram imersas em solu¢do de gluconato de clorexidina a 2% por dois
ciclos de 30 minutos, intercalados com lavagens em soro fisiologico estéril. Em seguida, foram
acondicionadas em uma solu¢do composta por 50% de glicerol e 50% de soro fisiologico, sendo

posteriormente embaladas e transportadas sob refrigeracao.

Impregnacio com glicerol: No laboratdrio estéril, as peles foram submetidas a um processo
gradativo de impregnacdo com glicerol. Inicialmente, foram imersas em uma solugdo contendo
75% de glicerol e 25% de soro fisioldgico a 37 °C, sob agitagdo constante por trés horas. Apds

esse periodo, foram imersas em glicerol puro por mais trés horas.
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Armazenamento do material: as peles foram armazenadas em recipiente de vidro estéril,
totalmente submersas em glicerina e mantidas sob refrigeracdo em geladeira a temperatura média

de 4 °C, envoltas por filme plastico para garantir a conservagao e evitar contaminacdes externas.

Preparo das peles para utilizacdo: antes da utilizagdo no experimento, as amostras foram
submetidas a cultura bacteriana para verificagdo da esterilidade do material. No dia da realizagdo
dos enxertos, as peles foram lavadas dez vezes com soro fisioldgico estéril para remogdo do
excesso de glicerina, recortadas de acordo com as dimensdes necessarias e aplicadas sobre as

lesdes como curativo oclusivo. (Figura 4).

Figura 4: Preparo da pele de tildpia com solucdo fisiologica estéril para limpeza e hidratagao
antes da aplicacao na ferida.

Fonte: HV-ASA - IFPB (2025).

Preparo dos ovinos: apo6s jejum de 12 horas, foi realizada a tricotomia dos locais
correspondentes a cada lesdo, utilizando um tricotomo manual acoplado a lamina de aco. Em
seguida, os animais foram pesados para o céalculo das doses anestésicas, sendo administrada a
medicagdo pré-anestésica com acepromazina a 1%, na dose de 0,05 mg/kg e xilazina na dose de
0,1 mg/kg por via intramuscular, com o objetivo de promover sedacdo dos animais. Em seguida,
procedeu-se ao bloqueio anestésico local por meio de analgesia infiltrativa circular, utilizando
lidocaina a 2% sem vasoconstritor, na dose de 2 mL por ponto, formando botdo anestésico ao
redor da 4rea a ser incisada. Apos o bloqueio anestésico, foi realizada nova antissepsia do sitio
de incisdo, utilizando inicialmente clorexidina degermante a 2% e, posteriormente, clorexidina

alcoolica.

Confeccao e distribuicao das lesdes: As lesdes foram padronizadas com auxilio de um molde
circular de 2,5 cm de didmetro (Punch), utilizado para demarcagao dos locais das feridas. Apos a

demarcacdo, foi realizada a incisdo com bisturi, promovendo a remoc¢do da pele no local
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delimitado. Apos a criacdo das feridas, os tratamentos foram iniciados € mantidos nos animais

por um periodo de 22 dias.

Em cada animal do experimento foram realizadas trés feridas no lado direito do tronco,
distribuidas em diferentes regides anatomicas: regido do ter¢o médio toracico (parede abdominal
lateral), regido lombar lateral (regido espinhosa) e regido da fossa paralombar. As lesdes foram
identificadas como F1, F2 e F3, correspondendo a cada uma das areas experimentais, ¢ cada uma
foi submetida a um tratamento distinto, permitindo a avaliagdo comparativa dos trés protocolos
terapéuticos no mesmo individuo (Tabela 1). Nos animais 1 e 4, as feridas 1, 2 ¢ 3 foram
tratadas, respectivamente, com soro fisiologico, pele de tildpia e Ganadol®. Ja nos animais 2 e 5,
as feridas 1, 2 e 3 receberam, respectivamente, Ganadol®, soro fisiologico e pele de tilapia. Por
sua vez, no animal 3, utilizaram-se pele de tilapia na ferida 1, Ganadol® na ferida 2 e soro
fisioldgico na ferida 3. Nos casos em que se aplicou a pele de tilapia, o enxerto foi fixado por

meio de sutura em padrdo simples, utilizando fio de nailon 2-0 (Figura 5).

Tabela 1: Tlustragdo da sequéncia adotada dos tratamentos em relagao as feridas.

F1 F2 F3
Animal terco médio lombar fossa
toracico lateral paralombar
led Soro Tilapia Ganadol
Fisiologico
Soro 1a -
Tilapia
2e$ Ganadol Fisiologico P
S
Fisiologico

Fonte: Autoria propria (2026).

Figura 5: Feridas cirargicas e seus respectivos tratamentos: solucao fisiologica (controle), pele
de tilapia-do-Nilo e Ganadol® (pomada).
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'/ Soro Fisiologico

Ganadol

Fonte: HV-ASA - IFPB (2025).

Avaliacdo das lesdes: analise macroscopica das lesdes foi realizada de forma sistematica nos
dias 1, 8, 15 e 22 do pos-operatdrio, visando acompanhar a evolugdo qualitativa do processo
cicatricial desde a indu¢do cirurgica até a fase de maturagdo tecidual. As avaliagcdes foram
realizadas diariamente, sendo as feridas previamente higienizadas com solugao fisiologica estéril
em todas as ocasides. Nas lesdes do tratamento B, procedeu-se a reaplicagdo da pomada
cicatrizante Ganadol®, enquanto nas lesdes tratadas com pele de tilapia (tratamento C), o
enxerto foi umedecido com solugdo fisiologica estéril para a manutencdo da hidratacdo do
curativo bioldgico. Para o registro da evolucao clinica, foram obtidas fotografias seriadas das
feridas, permitindo a analise comparativa entre os grupos por meio da observagao de parametros
como presencga ou auséncia de hemorragia e exsudagdo, formacao e aderéncia de crostas, aspecto
e coloragdo do tecido de granulagdo, além da presenca de edema ou tumefagdo perilesional.
Avaliou-se ainda o grau de epitelizacao, a coloragdo final do tecido cicatricial e o crescimento de

pelos adjacentes, caracterizando a resposta inflamatoria e reparativa de cada tratamento.

Para a avaliagdo histopatologica, foram realizadas bidpsias de todas as feridas em dois
momentos experimentais: imediatamente apos a indugdo das lesdes (dia 0) e ao final do periodo
de acompanhamento (dia 22). As amostras coletadas foram acondicionadas em solugdo de
formol tamponado a 10% e encaminhadas ao Laboratério de Patologia Animal do Hospital
Veterinario Adilio Santos de Azevedo (HV-ASA) para processamento histopatologico. A andlise
teve como objetivo avaliar a resposta tecidual ao longo do processo de cicatrizagdo, permitindo a
comparagdo entre os tratamentos empregados. Para isso, investigaram-se o0s aspectos
inflamatérios quanto ao seu grau e tipo celular, identificando a presenca de linfocitos,

plasmocitos, macrofagos, eosinodfilos, neutrdfilos e células gigantes multinucleadas, além dos
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parametros reparativos, que compreenderam a proliferacdo de fibroblastos, a angiogénese, a

deposicdo de colageno e a ocorréncia de reepitelizagdo.
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

No 1° dia pds-operatorio, as feridas pertencentes ao grupo controle, tratadas com solugao
fisiologica (NaCl 0,9%), apresentaram hiperemia em todos os ovinos avaliados, além da
presenga de pontos hemorragicos na maioria das lesdes, principalmente nos ovinos 1 e 5.
Observou-se ainda discreta quantidade de exsudato seroso nas feridas, bem como leve tumefacao
no ovino 1. Nas feridas tratadas com Ganadol®, verificou-se colora¢do rdsea em grande parte
das lesdes, associada a presenca de pontos hemorragicos em alguns animais. Houve exsudagdo
serosa mais acentuada nos ovinos 1 e 3, além da presenca de corpos estranhos aderidos ao leito
das feridas, como pelos e graos de areia, observados em algumas lesdes. J& as feridas tratadas
com pele de tildpia apresentaram coloracdo rosea uniforme em todos os animais, auséncia de
pontos hemorragicos e auséncia de formacdo de seroma. Além disso, observou-se prote¢ao
eficaz do leito das lesdes contra a presenca de corpos estranhos, mantendo as feridas mais limpas
e recobertas durante a avaliagdo macroscopica inicial. Todas as caracteristicas citadas

anteriormente podem ser observadas na Tabela 2.

Tabela 2: Avaliacdo macroscopica no 1° dia de pds-operatério das feridas tratadas
com soro fisioldgico NaCl 0,9% (GC), pomada cicatrizante Ganadol® (GQ),
enxerto com pele de tilapia-do-Nilo (GT) em cada animal.

ANIMAL

GC

GT

Esses achados sugerem que a pele de tilapia atuou precocemente como uma cobertura
biologica protetora, favorecendo a manutencdo de um microambiente adequado ao reparo

tecidual. Segundo Lima Junior et al. (2022), a aderéncia da pele de tilapia ao leito da ferida reduz
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a perda hidrica e funciona como uma barreira fisica contra agentes contaminantes, contribuindo

para melhores condi¢des iniciais de cicatrizagao.

No 8° dia pds-operatorio, as feridas pertencentes ao grupo controle, tratadas com solucao
fisioldgica (NaCl 0,9%), apresentaram-se recobertas por crostas em todos os ovinos avaliados,
sem a presenca de secrecdo exsudativa e o tecido subjacente de coloragdo avermelhada. Nao se
observou a presenca de edema ou tumefagdo, verificando-se uma contracdo tecidual ainda
discreta, com exce¢do do ovino 3, que exibiu secre¢ao sanguinolenta e ruptura da crosta por
provavel trauma mecanico, € do ovino 4, que apresentou tecido de coloragdo amarelada com
granulacdo mais evidente. Nas feridas tratadas com Ganadol®, verificou-se tecido de coloragao
rosea e granulacdo discreta na maioria das lesdes, sem a formagdo de crostas ou exsudagdo,
embora os ovinos 2, 3 e 4 tenham demonstrado hiperemia acentuada e pequenos focos de crostas,
com presenca especifica de exsudato no ovino 4. Ja as feridas tratadas com pele de tilapia
apresentaram-se com o curativo bioldgico fortemente aderido ao leito lesional em todos os
animais, mantendo as feridas secas, de coloracdo rosea e com auséncia total de crostas ou
exsudato. Observou-se, ainda, que mesmo com o rompimento parcial da pele de tilapia no ovino
5, a ferida manteve-se protegida, seca e com aspecto roseo, evidenciando a eficacia da membrana
na manutengdo da integridade do leito da lesdo durante esta fase da avaliacdo

macroscopica(Tabela 3).

Tabela 3: Avaliacdo macroscopica no 8° dia de pds-operatério das feridas tratadas
com soro fisiologico NaCl 0,9% (GC), pomada cicatrizante Ganadol® (GG),
enxerto com pele de tilapia-do-Nilo (GT) em cada animal.

ANIMAL

GC

GG

GT
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A auséncia de crostas observada nas feridas tratadas com pele de tilapia pode estar
relacionada a manuten¢do da umidade fisioldgica da lesdo. De acordo com MacPhail ¢ Fossum
(2018), ambientes imidos favorecem a migracao de queratindcitos e reduzem barreiras fisicas ao
avanco da reepitelizagdo. Além disso, a permanéncia da membrana aderida ao leito da ferida
reforca sua capacidade de atuar como curativo bioldgico oclusivo, caracteristica amplamente

descrita por Féo et al. (2020).

No 15° dia pos-operatorio, as feridas pertencentes ao grupo controle, tratadas com solugdo
fisioldgica (NaCl 0,9%), apresentaram tecido de epitelizacdo nas bordas em todos os animais
avaliados, verificando-se a persisténcia de pequenas crostas na regido central apenas nos ovinos
I e 5, sem a presenga de secregoes ou aderéncias. Nas feridas tratadas com Ganadol®,
observou-se no ovino 1 a presenca de tecido de epitelizacdo periférico associado a um centro de
coloracdo amarelada; nos demais animais deste grupo, as lesdes exibiam pele de coloragdo
normal na por¢do mais distal, seguida por tecido de epitelizacdo em quase todo o leito da ferida.
Ja as feridas tratadas com pele de tildpia demonstraram um estagio avangado de reparagdo, com a
maioria das membranas tendo se desprendido devido a friccdo e movimentacdo dos animais,
revelando um tecido de epitelizacdo que recobria toda a extensdo lesional, acompanhado pelo
crescimento de pelos. Como particularidades, nos ovinos 3 ¢ 4 as peles de tilapia permaneceram
aderidas e secas, apresentando significativa contragdo tecidual e coloracao rosa claro, enquanto
no ovino 5, em decorréncia de lesdo prévia por atrito, observou-se a formagdo de uma crosta
focal, embora ainda fosse possivel identificar claramente a presenca de tecido de epitelizagdo
adjacente(Tabela 4).

Tabela 4: Avaliagdo macroscopica no 15° dia de pos-operatdrio das feridas tratadas

com soro fisiolégico NaCl0,9% (GC), pomada cicatrizante Ganadol® (GG), enxerto
com pele de tilapia-do-Nilo (GT) em cada animal.

ANIMAL 1

2 3

-+ 5

GC

GG
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A evolucdo observada nesse periodo reforca o potencial da pele de tilapia como
biomaterial bioativo. Segundo Costa et al. (2023), a elevada concentragdo de colageno tipo I
presente nesse material atua como um arcabougo biologico para fibroblastos e queratinodcitos,
favorecendo a organizagdo da matriz extracelular e a regeneracdo tecidual. O crescimento
precoce de pelos observado nesse grupo sugere ainda melhor preservagao dos anexos cutineos e

maior qualidade do tecido reparado.

No 22° dia pos-operatdrio, as feridas pertencentes ao grupo controle, tratadas com solugdo
fisiologica (NaCl 0,9%), exibiram tecido de epitelizacdo em toda a extensdo da lesdo,
observando-se apenas remanescentes focais de crostas na regido central em alguns espécimes,
associados a uma contragao tecidual notdvel e coloragdo semelhante a pele integra dos animais.
Nas feridas tratadas com Ganadol®, verificou-se completa epitelizacdo em todos os ovinos,
acompanhada de contracdo acentuada; contudo, o tecido cicatricial apresentava coloragdo mais
palida em relacdo a pele normal no ovino 1, enquanto no ovino 3 ja se observava a presenga de
pelos. Ja as feridas tratadas com pele de tilapia demonstraram completa epitelizagao em todos os
animais do grupo, com presenga de pelos em alguns exemplares e pequenas pontas de crostas
decorrentes de traumas mecanicos. Nos ovinos 3 e 4, as membranas de tilapia que ainda
permaneciam aderidas foram removidas, revelando um leito lesional totalmente epitelizado, sem
a presenca de secrecdes, com coloragdo mais clara que o tom tegumentar normal e contragao
tecidual notavel, consolidando o processo de reparacdo cutanea(Tabela 5).

Tabela 5: Avaliacdo macroscopica no 22° dia de pos-operatdrio das feridas tratadas com

soro fisioldgico NaCl0,9% (GC), pomada cicatrizante Ganadol® (GG), enxerto com pele de
tilapia-do-Nilo (GT) em cada animal.

ANIMAL 1 2 3 4 5

GG

GT




26

Embora todos os tratamentos tenham resultado em cicatrizacdo satisfatoria, as feridas
tratadas com pele de tildpia apresentaram evolucdo clinica mais uniforme ao longo de todo o
experimento. A manutencdo de um leito limpo, a auséncia de exsudato, a menor formagao de
crostas e a recuperagdo precoce dos anexos cutadneos sugerem uma cicatrizagao mais organizada.
Conforme descrito por Costa et al. (2023) e Lima Junior et al. (2022), essas caracteristicas estao
relacionadas a capacidade da pele de tilapia de atuar simultaneamente como cobertura biologica

e suporte estrutural para a regeneragao tecidual.

A avaliagdo histopatologica foi realizada em todas as amostras coletadas, por meio de teste
cego, na qual o avaliador desconhecia o tratamento correspondente a cada lamina. Com excegao
da ferida F2 do Ovino 1 (tratada com pele de tilapia), cuja andlise ndo pdde ser realizada devido
a danos ocorridos durante o processamento histologico, os quais comprometeram a qualidade da
lamina e inviabilizaram a avaliacdo microscopica. De modo geral, observou-se infiltrado
inflamatorio variando de discreto a acentuado, composto predominantemente por linfocitos (L) e
plasmocitos (P), com participagdo variavel de macréfagos (M), eosinofilos (E), neutrofilos (N) e
células gigantes multinucleadas (CGM), além de diferentes graus de proliferacao fibroblastica,

angiogénese e deposicao de colageno (Tabela 6).

Tabela 6: Achados histopatologicos das feridas de ovinos submetidas aos diferentes
tratamentos. A amostra F2 do Ovino 1 foi perdida durante o processamento

histologico.
Animal ICAmEche Fibroblastos | Angiogenese Colageno | Reepetelizagio
Grau Tipo
G(_: |l F1 | _Discicta 8 Bl La"'P_ | Discreto_ _Moderfio i | _M_odcr_aclu_ § Presente
1 [GT|F2 . : : : : i
GG | F3 Moderado L/M/P/CGM Moderado Moderado Moderado Presente
GG i F1 Discreta L/P Moderado Moderado Moderado Presente
2 [GC ! F2 Discreta L/P Moderado Moderado Moderado Presente
GT ! F3 Moderado L/P/M/E Moderado Acentuado Acentuado Presente
GT | F1 Moderado L/M/P/N/CGM Moderado Acentuado Acentuado Presente
3 E I F2 Discreta L/P Moderado Moderado Acentuado Presente
GC | F3 Discreta L/P Moderado Acentuado Acentuado Presente
GC | F1 Discreta L/P Discreto Discreto Moderado Presente
4 | GT | F2 Discreta L/P Discreto Discreto Moderado Presente
'GG|F3|  Moderado L/P/E/CGM Moderado | Acentuado | Acentuado Presente
GG F1 Moderado L/M/P/CGM Moderado Acentuado Acentuado Presente
5 |GC | F2 Acentuado E/L/P Moderado Acentuado Moderado Presente
GT | F3 Moderado E/M/L Moderado Moderado Moderado Presente
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Nas feridas tratadas com solucdo fisioldgica, o infiltrado inflamatério apresentou
intensidade discreta a moderada, sendo constituido principalmente por linfécitos e plasmocitos.
A proliferacao fibroblastica variou de discreta a moderada, enquanto a angiogénese apresentou
intensidade predominantemente discreta a moderada. A deposicao de colageno foi classificada

principalmente como moderada.

As feridas tratadas com pele de tilapia apresentaram infiltrado inflamatério
predominantemente discreto a moderado, constituido principalmente por linfocitos e
plasmocitos, associado ocasionalmente a presenca de macréfagos. Observou-se proliferacdao
fibroblastica moderada na maioria das amostras, acompanhada por angiogénese moderada a
acentuada e deposicdo de colageno moderada a acentuada. Destacaram-se as amostras
correspondentes ao Ovino 3 (F1), que apresentou angiogénese acentuada e deposi¢do acentuada
de colageno, e ao Ovino 2 (F3), que apresentou deposicdo acentuada de coldgeno associada a

angiogénese acentuada(Figura 6).

Figura 6: Amostra das laminas histologicas coradas com hematoxilina-eosina aproximada 10x,
da biopsia realizada no ovino 2 nas feridas tratadas com soro fisiol6gico(A) e com a pele de
tilapia-do-nilo(B).
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A seta preta indica os vasos sanguineos presentes no tecido, enquanto a seta azul evidencia a
deposicao de fibras coldgenas distribuidas pela amostra. Fonte: Laboratdrio de Patologia Animal,
HV-ASA.

Segundo Oliveira Silva (2024), a presenca simultdnea de neovascularizacdo bem
estabelecida, proliferagdo fibroblastica ativa e deposi¢cdo organizada de colageno constitui um

dos principais indicadores de evolugdo favoravel da reparacdo cutanea em ruminantes. Nesse



28

contexto, os achados observados nas feridas tratadas com pele de tilapia indicam que o
biomaterial proporcionou condi¢des favoraveis para a formagdo e maturagdo do tecido de

granulacgdo.

No grupo tratado com Ganadol®, verificou-se infiltrado inflamatorio predominantemente
moderado, frequentemente composto por linfocitos, plasmdcitos, macrofagos e células gigantes
multinucleadas, com presenca ocasional de eosindfilos. A proliferagdo fibroblastica foi
moderada na maioria das amostras, associada a angiogénese frequentemente acentuada e
deposicdo de colageno moderada a acentuada. As amostras dos Ovinos 1 (F3) e 4 (F3)

apresentaram angiogénese acentuada e deposi¢ao acentuada de colageno(Figura 7).

Figura 7: Amostra das laminas histologicas coradas com hematoxilina-eosina aproximada 10x,
da biopsia realizada no ovino 4 nas feridas tratadas com soro fisiologico(A) e com Ganadol®(B).

A seta preta indica os vasos sanguineos presentes no tecido, enquanto a seta azul evidencia a
deposicdo de fibras coldgenas distribuidas pela amostra. Fonte: Laboratdrio de Patologia Animal,
HV-ASA.

As amostras tratadas com pele de tilapia apresentaram infiltrado inflamatorio
predominantemente linfoplasmocitario, associado a proliferacdo fibroblastica moderada,
angiogénese e deposi¢do de coldgeno moderadas a acentuadas. Essa composicdo celular e
tecidual corrobora os achados de Zachary (2022), o qual afirma que infiltrados compostos
predominantemente por linfocitos e plasmocitos sdo frequentes em processos inflamatorios

cronicos em fase de resolucdo, indicando uma resposta imunoldgica organizada e compativel
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com a progressao do reparo tecidual. Dessa forma, a associagcdo desses achados nas amostras

tratadas sugere uma adequada evolugdo da fase proliferativa da cicatrizagdo.

Comparativamente, os grupos tratados com pele de tilapia e Ganadol® apresentaram maior
atividade proliferativa do que o grupo tratado com solucao fisioldgica, evidenciada pelos maiores
graus de angiogénese, proliferacdo fibroblastica e deposicdo de coldgeno. Entretanto,
observou-se diferenca no perfil inflamatério entre esses tratamentos. Enquanto as amostras
tratadas com Ganadol® apresentaram maior participacdo de macrofagos, eosinodfilos e células
gigantes multinucleadas, as amostras tratadas com pele de tildpia demonstraram predominio de

infiltrado linfoplasmocitario associado a intensa atividade reparativa.

Esses resultados tornam-se ainda mais relevantes quando analisados em conjunto com as
avaliacdes macroscopicas. As feridas tratadas com pele de tildpia apresentaram menor formacao
de crostas, auséncia de exsudato em grande parte do periodo experimental, crescimento precoce
de pelos e aspecto clinico mais uniforme. Dessa forma, embora Ganadol® e pele de tilapia
tenham demonstrado capacidade semelhante de estimular eventos importantes da fase
proliferativa da cicatrizacao, a pele de tilapia mostrou-se associada a uma resposta inflamatéria

mais organizada e a uma evolugao clinica mais favoravel.

De modo geral, os achados histopatologicos confirmam que todos os tratamentos foram
capazes de promover reparacdo cutanea ao final do periodo experimental. Entretanto, os
resultados sugerem que a pele de tilapia favoreceu uma combinacao mais equilibrada entre
inflamacao, angiogénese, proliferacao fibroblastica e deposi¢do de colageno, enquanto o
Ganadol® promoveu resposta reparativa mais intensa, porém acompanhada por maior atividade
inflamatoéria. J4 o tratamento com solucdo fisioldgica apresentou evolugdo satisfatéria, embora
com menor estimulo aos mecanismos celulares envolvidos na formagao do tecido de granulagdo

e remodelamento tecidual.

Embora Falcdo et al. (2002) tenham atribuido a auséncia de beneficios da pele de Rana
catesbeiana a destrui¢ao do curativo e a possivel rejeicdo xendgena, Leite (2010), utilizando pele
de ra conservada em glicerina a 99,5% em feridas cutaneas experimentais de caes, observou que
o curativo permaneceu integro durante todo o periodo experimental, apresentando facilidade de
aplicagdo e remocdo, além de reducdo da area de edema em comparacdo ao grupo controle.
Entretanto, assim como no estudo de Falcao et al. (2002), ndo foram constatadas diferengas
significativas quanto a formagdo de tecido de granulacdo, neovascularizacdo ou ao processo
cicatricial entre os grupos tratados e controle. Em contrapartida, no presente estudo, a pele de
tilapia promoveu resposta reparativa mais eficiente, evidenciada por maior angiogénese,

deposicdo de colageno, epitelizacdo mais precoce e melhor evolucdo clinica das feridas. Esses
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resultados reforcam que o desempenho de curativos biologicos xendgenos ¢ influenciado ndo
apenas por sua origem animal, mas também por suas propriedades estruturais, pela composi¢ao
da matriz extracelular, pela biocompatibilidade e pelo protocolo de processamento empregado

antes da aplicagdo.

Resultados distintos também foram descritos por Duarte (2007), ao avaliar a membrana
amniodtica fresca e preservada em glicerina como curativo biolégico em feridas cutineas
experimentais. Embora a membrana amniotica preservada tenha mantido a angiogénese por
periodo mais prolongado, ndo foram observadas diferencas significativas nas fases inflamatoria,
de granulacdo e de fibroplasia organizada entre os grupos experimentais. Além disso, a
membrana amniodtica fresca apresentou menor fechamento das areas cruentas em comparagao aos
demais tratamentos. Diferentemente desses achados, a pele de tilapia, no presente estudo,
favoreceu uma resposta reparativa mais eficiente, caracterizada por maior angiogénese,
deposicdo de colageno, epitelizagdo mais precoce e melhor evolugdo clinica das feridas. Em
conjunto, esses resultados sugerem que, embora diferentes biomateriais possam atuar como
curativos bioldgicos, suas propriedades estruturais, composicdo da matriz extracelular,
biocompatibilidade e métodos de processamento exercem influéncia direta sobre a modulacao do

processo cicatricial e sobre a qualidade do reparo tecidual.

Ademais, a localizacdo anatomica das feridas ¢ um fator que pode influenciar diretamente
o processo de cicatrizagdo, uma vez que diferentes regides corporais apresentam particularidades
relacionadas a vascularizagdo, mobilidade dos tecidos, tensdao mecanica e exposi¢do a agentes
externos. No presente estudo, as lesdes foram produzidas na regido do terco médio toracico
(parede abdominal lateral), regido lombar lateral e fossa paralombar, permitindo avaliar os

tratamentos sob diferentes condigdes anatdmicas.

Segundo Konig e Liebich (2021), a parede abdominal lateral e a fossa paralombar
participam diretamente dos movimentos respiratorios e das variagdes de volume abdominal
decorrentes da atividade digestiva dos ruminantes. Essas regides estdo submetidas a constantes
alteracoes de tensdo tecidual, o que pode interferir na estabilidade do leito da ferida e favorecer
microtraumas durante o processo de reparagao. Em contrapartida, a regido lombar lateral
apresenta maior suporte muscular e menor amplitude de movimentacdo, proporcionando
condi¢des potencialmente mais favoraveis para a manutengdo do tecido de granulagdo e da

integridade dos curativos.

Durante o experimento, algumas intercorréncias traumaticas observadas, como a ruptura
parcial da membrana de tilapia no Ovino 5 e a ruptura de crosta observada no Ovino 3, podem

estar relacionadas a maior exposicdo dessas regides aos movimentos corporais € ao
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comportamento natural dos animais. Entretanto, mesmo diante dessas intercorréncias, ndo foram
observados prejuizos significativos ao processo cicatricial, especialmente nas feridas tratadas

com pele de tilapia, que mantiveram o leito protegido e apresentaram adequada evolugdo clinica.

E importante destacar que a distribuigio dos tratamentos foi realizada de forma alternada
entre as diferentes regides anatOmicas e entre os animais experimentais. Dessa forma, cada
tratamento foi avaliado em todas as regides estudadas, minimizando possiveis interferéncias
relacionadas exclusivamente a localizacao da ferida. Essa estratégia fortalece a interpretagao de
que as diferencas observadas nos pardmetros macroscopicos e histopatoldgicos estdo associadas
principalmente as caracteristicas dos tratamentos empregados e ndo apenas as particularidades

anatomicas de cada regido.

Diferente da maior parte dos protocolos experimentais descritos na literatura voltada a
avaliagdo de biomateriais cutdneos, que geralmente restringem a inducdo e a andlise das feridas a
uma Unica regido anatdmica padronizada, predominantemente o dorso, com o objetivo de
minimizar a interferéncia de variaveis mecanicas (Féo et al., 2020), o presente estudo adota uma
abordagem metodologica mais dinamica e abrangente. Ao avaliar o biomaterial simultaneamente
em diferentes regides com distintos graus de mobilidade, esta pesquisa demonstra a eficacia
terapéutica da pele de tildpia de forma independente das variacdes decorrentes das caracteristicas

anatOmicas locais.

Além disso, os resultados demonstraram que a pele de tilapia manteve-se fixa ao leito das
feridas mesmo em areas submetidas a maior movimentagao corporal, permanecendo até o 22° dia
poés-operatorio em alguns animais. Esse comportamento evidencia a resisténcia mecanica do
biomaterial e sua capacidade de atuar como cobertura bioldgica eficaz em diferentes regides
corporais dos ovinos, caracteristica relevante para sua aplicagdo clinica em condi¢des de campo.
Essa notavel resiliéncia diante de forgas de tracdo e cisalhamento ¢ fundamentada pelas
propriedades estruturais intrinsecas da pele da tilapia-do-Nilo (Oreochromis niloticus).
Histologicamente, esse biomaterial possui uma matriz extracelular densa e compacta, constituida
por feixes espessos de colageno tipo I arranjados em direcdes cruzadas, o que lhe confere
elevada resisténcia tensiométrica, elasticidade e estabilidade fibrilar semelhantes ou superiores as
matrizes dérmicas de mamiferos convencionais (Alves et al., 2018; Lima Junior et al., 2022).
Tais atributos biomecanicos justificam a capacidade do enxerto de suportar o estresse mecanico
continuo provocado pela locomogdo e pelas variagdes de volume decorrentes das atividades

fisiologicas dos ovinos, sem sofrer desprendimento ou ruptura prematura.

Na medicina humana, este biomaterial ¢ amplamente utilizado como curativo oclusivo no

tratamento de queimaduras térmicas de segundo e terceiro graus, feridas cirurgicas e ulceras
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venosas cronicas, demonstrando excelente aderéncia, redu¢do no manejo clinico e aceleracdo do
processo de reepitelizacdo (Lima Junior et al., 2022). Na rotina da medicina veterinaria,
conforme revisado por Costa et al. (2023), o uso do xenoenxerto tem se expandido com sucesso
para o manejo de feridas cirtirgicas extensas e perdas dermatoldgicas traumaticas em pequenos
animais, promovendo rapida indu¢@o de tecido de granulagdo saudavel e fibroplasia organizada.
Além disso, a utilizacdo da pele de tilapia em lesdes sujeitas a elevada tensdo mecanica e intensa
mobilidade articular, como as laceracdes traumaticas em membros distais de equinos,
demonstrou a capacidade do biomaterial de preservar sua integridade estrutural e permanecer
adequadamente fixado até a completa reparagdo dos tecidos (Costa et al., 2020). Nesse contexto,
o desempenho mecanico e biologico observado no modelo ovino reforca o padrao de eficiéncia e
versatilidade previamente descrito para esse biomaterial, tanto na medicina quanto na medicina

veterindria, consolidando seu potencial como ferramenta promissora na bioengenharia tecidual.
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5. CONCLUSAO

Com base nas avaliagdes macroscopicas e histopatologicas, conclui-se que a pele de
tilapia-do-Nilo (Oreochromis niloticus) constitui uma alternativa eficaz como curativo biolodgico
oclusivo no tratamento de feridas cutdneas experimentais em ovinos. Em comparacao aos
tratamentos com solucdo fisiolégica e pomada cicatrizante Ganadol®, promoveu melhor
evolucdo clinica das lesdes, com epitelizacdo mais avangada, recuperacdo mais precoce dos
anexos cutaneos e melhor organizagdo do tecido reparado. Associada a sua biocompatibilidade,
facilidade de aplicagdo, baixo custo e menor necessidade de trocas, a pele de tilapia apresenta
elevado potencial de utilizagdo na rotina veterinaria. Adicionalmente, este estudo contribui para
o avango do conhecimento sobre o emprego desse biomaterial em ovinos, fornecendo evidéncias
que sustentam sua aplicagdo como recurso terapéutico promissor no tratamento de feridas
cutaneas.
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