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Resumo: A contracdo da ferida é uma caracteristica necessaria para o
processo de cura em feridas cutaneas. Objetiva-se analisar os efeitos do acido
lipbéico sobre a contracdo de lesdes em ratos diabéticos induzidos pelo aloxano.
Os experimentos foram realizados em ratos wistar, adultos, machos. Os
animais induzidos a diabetes com o Aloxano e apos realizou-se divisdo em trés
grupos de cinco animais cada para tratamento: G1 (solucéo salina e celulose),
G2 (100 mg/kg de &cido lipdico) e G3 (200mg/kg de acido lipdico). No
tratamento de um dia 100/200mg/kg ndo apresentaram diferenca no tratamento
em relagdo ao grupo controle. Acido lipdico na dose de 100/200mg/kg foram
significativamente diferentes no tratamento de 7 dias para o grupo controle e
resultado semelhante foi obtido para o tratamento de 14 dias, em que o &cido
lipdico foi significativamente diferente quando comparados ao grupo controle.
Conforme os resultados obtidos afirmando que apés o ferimento, macréfagos
chegam ao local da ferida e participam do processo de cicatrizacdo, podemos
concluir que quanto maior o tempo de exposicdo ao Acido Lip6ico mais
sucesso temos em relacdo ao processo de contracdo das lesdes.
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1. Introducéo

O diabetes mellitus (DM) destaca-se no Brasil e no mundo por ser uma das
doencas crbnicas degenerativas de grande importancia na saude publica
devido altos indices de morbimortalidade, levando consequentemente a
cegueira, a retinopatia diabética, a insuficiéncia renal crénica e as amputacoes
de extremidades inferiores. De acordo com as Diretrizes da Sociedade
Brasileira de Diabetes, o DM é um grupo heterogéneo de disturbios
metabolicos que apresenta em comum a hiperglicemia resultante de defeitos
na acao da insulina, na secrecédo de insulina ou em ambas (SBD, 2017-2018).
O acido lipbico pode ser benéfico na prevencao de complicacfes diabéticas por
evitar a glicosilacdo de proteinas e inbicdo da enzima aldose redutase
(ALTERNATIVE MEDICINE REVIEW, 2006), o que o torna um provavel alvo
terapéutico no diabetes mellitus e no retardo cicatricial promovido por esta
enfermidade.

Para a inducdo do diabetes experimental utilizamos aloxano devido a sua
capacidade de induzir DM irreversivel apds 24 horas de sua administracdo e a
condicdo revela-se crbnica por testes de laboratorio depois de sete dias
(CARVALHO, CARVALHO, FERREIRA, 2003). Considerando também que este
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modelo diabético aloxanico é reconhecido pela similaridade ao quadro
diabético insulino-dependente (LENZEN, 2008).

A contracao da ferida é uma caracteristica necessaria para 0 processo de cura
em feridas cutaneas (ARUL V., et al, 2005). Considerando que ratos diabéticos
apresentam menor capacidade de cicatrizacdo de feridas (PENG, 2011),
avaliamos a taxa de contracéo das feridas nos ratos dos Grupos 1, 2 e 3 e de
seus respectivos subgrupos (A, B e C) em ambos os periodos (1, 7 e 14 dias).

2. Objetivo
Objetiva-se analisar os efeitos do acido lipdico sobre a contracédo de lesfes em
ratos diabéticos induzidos pelo aloxano.

3. Metodologia

Os experimentos foram realizados em ratos albinos, da linhagem wistar,
adultos, machos, com peso entre 200-300 gramas, provenientes do Biotério da
Universidade Regional do Cariri (URCA). Os animais foram mantidos a uma
temperatura controlada (23 = 1 ° C), com um ciclo de 12h claro / escuro e livre
acesso a agua e alimentos, divididos em trés grupos distintos (GRUPOS 1, 2 e
3), sendo cada um destes, composto por 15 animais, que por sua vez foram
divididos em trés subgrupos (A, B e C), contendo cinco animais cada,
obedecendo aos periodos de observacado de 1, 7 e 14 dias, respectivamente.
Os animais do grupo 1 foram o controle; do grupo 2 acido lipdico na dose de
100mg/kg e grupo 3 acido lipdico na dose de 200mg/kg.

Para inducdo do diabetes experimental os animais ficaram em jejum prévio de
24 horas para aumentar a suscetibilidade do animal ao diabetes. ApOs
anestesia com xilazina 10mg/kg e ketamina 100mg/kg os animais eram
contidos em decubito dorsal, para receber uma injecdo intravenosa (veia
peniana dorsal) de Aloxano na dose de 50mg/kg e diluido em 0,1 ml de agua
destilada para cada 100g de peso corporal e preparado na hora da utilizacao.
Seis horas ap0s a injecao de aloxano, os animais foram tratados com solucéo
de glicose (10%) para evitar mortes na fase hipoglicémica. Apos 24 horas, foi
retirada a glicose da agua. Para constatar o diabetes verificou-se a glicemia 72
horas apés inducdo do diabetes, sendo que 0s animais que ndo apresentavam
valores iguais ou superiores a 250 miligramas por decilitro de sangue foram
descartados. Para confirmar a permanéncia do diabetes a glicemia era
verificada no dia da eutanasia, para avaliar qualquer processo de reversdo do
diabetes. As verificagbes foram feitas retirando-se sangue da ponta da cauda
do animal anestesiado e colocado uma gota sobre fitas reagentes da marca
Accu-Chek Active e a leitura feita em um aparelho da marca Accu-Chek Active.
O estudo foi dividido nos seguintes momentos: animais, inducado do diabetes
experimental, anestesia, tricotomia e producao da ferida cutanea, protocolo de
tratamento, avaliacdo das feridas, mensuracao da ferida, anélise dos dados.

A avaliacdo do percentual de contracdo das feridas foi realizada por meio da
analise de variancia (ANOVA), usando o software Prism 5.0. versdo para
Windows, GraphPad Software (San Diego, CA, EUA). Para avaliacdo da
significancia, comparacdes mdltiplas foram feitas com ANOVA e por Tukey
como post hoc testes. Os resultados foram considerados significativos para p <
0,05 e apresentados como média £ EPM.
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Todos os procedimentos experimentais foram realizados em conformidade com
a Comisséo de Etica no Uso de Animais (CEUA) da Universidade Regional do
Cariri (URCA) sob parecer de N°. 00167/2018.1.

4. Resultados

A partir da avaliacdo do percentual de contracdo das lesbes em ratos
diabéticos induzidos pelo aloxano, observou-se que acido lipéico na dose de
100mg/kg (40,4+2,0) e na dose de 200mg/kg (42,4+2,0) ndo apresentaram
diferenca no tratamento de um dia em relagcdo ao grupo controle (36,1+1,8)
(Fig. A). Acido lipdico na dose de 100mg/kg (91,1+1,2) e na dose de 200mg/kg
(84,1+5,5) foram significativamente diferentes no tratamento de 7 dias para o
grupo controle (50,0+5,9) (Fig. B). Resultado semelhante foi obtido para o
tratamento de 14 dias, em que o &cido lipdico (AL 100: 98,8+1,1 e AL 200:
96,4+2,9) foi significativamente diferente quando comparados ao grupo controle
(67,5 7,5) (Fig. C).

Figura 1 — Efeitos do Acido Lipdico sobre a contracéo de lesdes em ratos
diabéticos induzidos pelo aloxano. Cada barra representa média =+ EPM.
(A) Animais tratados por um dia com veiculo (controle), acido lipoico 100
mg/kg (AL 100) ou é&cido lipdico 200 mg/kg (AL 200), (B) Animais tratados
por 7 dias com veiculo (controle), acido lipéico 100 mg/kg (AL 100) ou
acido lipdico 200 mg/kg (AL 200) e (C) Animais tratados por 14 dias com
veiculo (controle), acido lipéico 100 mg/kg (AL 100) ou acido lipdico 200
mg/kg (AL 200). Para todas as andlises, p < 0,05 foi considerado
significativo (ANOVA seguida de Tukey como teste post-hoc).
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Fonte: Elaborado pelos autores.

5. Concluséo

Ao observar a figura A identificou-se que acido lipdico na dose de 100mg/kg
(40,4+2,0) e na dose de 200mg/kg (42,4+2,0) ndo apresentaram diferenga no
tratamento de um dia em relag&o ao grupo controle (36,1+1,8). Ja Acido lipdico
na dose de 100mg/kg (91,1+1,2) e na dose de 200mg/kg (84,1+5,5) foram
significativamente diferentes no tratamento de 7 dias para o grupo controle
(50,045,9) e resultado semelhante foi obtido para o tratamento de 14 dias, em
que o acido lipoico (AL 100: 98,8+1,1 e AL 200: 96,4+2,9) foi significativamente
diferente quando comparados ao grupo controle (67,5t 7,5). Conforme os
resultados obtidos afirmando que cerca de 3 dias apos o ferimento, macréfagos
chegam ao local da ferida e participam do processo de cicatrizacdo pela
fagocitose de agentes patogénicos e de detritos celulares, bem como pela
secrecédo de fatores de crescimento, quimiocinas e citocinas (KOH, DIPIETRO,
2011, REINKE, SORG, 2012), podemos concluir que quanto maior o tempo de
exposicdo ao Acido Lipdico mais sucesso temos quanto a contracido das
lesdes.
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