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Utilizacdo de 6leo de moringa na cicatrizacdo de feridas cutaneas em ratos

Utilization de moringa oil in cutaneous wound healing in rats

Utilizacion de aceite de moringa en cicatrizacion cutanea de heridas en ratas
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Resumo

Introducdo: A moringa é uma planta tropical pertencente a familia Moringaceae e apresenta propriedades cicatrizantes
pouco conhecidas. Objetivo: avaliar o efeito do 6leo de moringa (Moringa oleifera L.) na cicatrizacdo cutanea em
ratos (Rattus novergicus). Metodologia: Foram utilizados 45 ratos (Rattus norvegicus), wistar, com trés meses de
idade, divididos em trés tratamentos: GCN (grupo controle negativo): aplicacdo de creme ndo idnico; GOM (grupo
6leo de moringa): adicdo de 10% do 6leo de moringa ao creme nao iénico; GCP (grupo controle positivo): aplicacdo
de creme a base de sulfadiazina de prata a 1%. Os ratos sofreram uma incisdo de 1,0 cm circular na regido dorso-
cervical e as feridas foram tratadas com os cremes. Resultados: Foi observada a evolucdo do processo cicatricial e
medido o didmetro das feridas. No 3°, 7° e 14° dia do experimento, foram sacrificados cinco animais de cada grupo
para a realizacdo da contagem de macrofagos, neovasos e fibroblasto. A contagem de macréfagos mostrou aumento
(p<0,05) apds sete dias de aplicagdo dos cremes em todos os tratamentos. Os neovasos e fibroblastos ndo aumentaram
(p>0,05) apos sete dias de aplicagdo dos cremes nos tratamentos GCN e GCP em relagdo a trés dias ap0s inicio das
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aplicacBes, observando-se aumento (p<0,05) somente no tratamento GOM. Conclusdo: As evidéncias obtidas
mostraram que a aplicacdo topica de creme acrescido com 10% de 6leo de moringa em pele lesada influenciou em
eventos celulares, otimizando a reparacéo tecidual e atenuando o processo inflamatério.

Palavras-chave: Oleo de moringa; Cicatrizaco; Reparacao tecidual.

Abstract

Introduction: Moringa is a tropical plant belonging to the Moringaceae family and has little-known healing properties.
Objective: to evaluate the effect of moringa oil (Moringa oleifera L.) on skin healing in rats (Rattus novergicus).
Methodology: 45 wistar rats (Rattus norvegicus), three months old, were used, divided into three treatments: GCN
(negative control group): application of non-ionic cream; GOM (moringa oil group): addition of 10% of moringa oil
to the non-ionic cream; GCP (positive control group): application of cream based on 1% silver sulfadiazine. The rats
suffered a 1.0 cm circular incision in the dorsocervical region and the wounds were treated with the creams. Results:
The evolution of the healing process was observed and the diameter of the wounds was measured. On the 3rd, 7th and
14th day of the experiment, five animals from each group were sacrificed for macrophage, neovessel and fibroblast
counting. The macrophage count showed an increase (p <0.05) after seven days of applying the creams in all
treatments. Neovessels and fibroblasts did not increase (p> 0.05) after seven days of application of the creams in the
GCN and GCP treatments compared to three days after the beginning of the applications, with an increase (p <0.05)
being observed only in the GOM treatment. Conclusion: The evidence obtained showed that the topical application of
cream plus 10% moringa oil on injured skin influenced cellular events, optimizing tissue repair and attenuating the
inflammatory process.

Keywords: Moringa oil; Healing; Tissue repair.

Resumen

Introduccion: Moringa es una planta tropical que pertenece a la familia Moringaceae y tiene propiedades curativas
poco conocidas. Objetivo: evaluar el efecto del aceite de moringa (Moringa oleifera L.) en la cicatrizacion de la piel
en ratas (Rattus novergicus). Metodologia: se utilizaron 45 ratas wistar (Rattus norvegicus), de tres meses de edad,
divididas en tres tratamientos: GCN (grupo control negativo): aplicacién de crema no iénica; GOM (grupo de aceite
de moringa): adicion de un 10% de aceite de moringa a la crema no idnica; GCP (grupo control positivo): aplicacion
de crema a base de sulfadiazina de plata al 1%. Las ratas sufrieron una incision circular de 1,0 cm en la region
dorsocervical y las heridas se trataron con las cremas. Resultados: Se observé la evoluciéon del proceso de
cicatrizacion y se midi6 el didmetro de las heridas. Los dias 3, 7 y 14 del experimento, se sacrificaron cinco animales
de cada grupo para el recuento de macréfagos, neovasos y fibroblastos. El recuento de macr6fagos mostré un aumento
(p <0,05) a los siete dias de aplicar las cremas en todos los tratamientos. Los neovasos y fibroblastos no aumentaron
(p> 0.05) después de siete dias de aplicacion de las cremas en los tratamientos GCN y GCP en comparacién con tres
dias después del inicio de las aplicaciones, observdndose un aumento (p <0.05) solo en el tratamiento GOM.
Conclusién: La evidencia obtenida mostré que la aplicacién tépica de crema méas aceite de moringa al 10% sobre la
piel lesionada influy6 en los eventos celulares, optimizando la reparacion tisular y atenuando el proceso inflamatorio.
Palabras clave: Aceite de moringa; Curacion; Reparacién de tejidos.

1. Introducéo

A medicina alternativa aplicada através de plantas é usada por humanos desde tempos remotos auxiliando na cura de
diversas doencas. Foi por meio do tratamento com as plantas medicinais que surgiu a Fitoterapia, cuja origem grega (phito =
planta e terapeias = tratamento) se caracteriza como a terapéutica por meio de plantas frescas, secas e seus preparados (Aguiar,
2010). Nesta perspectiva 0 género Moringa oleifera L. apresenta grande importancia medicinal, pelo fato de possuir mais de 14
espécies com propriedades terapéuticas descritas.

A moringa é uma planta tropical pertencente a familia Moringaceae, nativa da india que foi introduzida no Brasil por
volta de 1950, sendo encontrada na regido Nordeste. As sementes contém um 6leo, na Asia também conhecido como 6leo de
Ben, que pode ser usado para cozinhar, confeccdo de sabdo, na fabricagdo de cosméticos, pesquisas para indUstria
farmacéutica, no tratamento de agua por floculacdo e sedimentacdo e como fixador de flagrancias florais tem a propriedade de
ndo adquirir ranco. A historia da moringa como planta medicinal data de 150 a. C. Provas historicas revelam que antigos reis e
rainhas usavam as folhas e os frutos de moringa na sua dieta para manter a mente alerta e a pele saudavel (Almeida, 2018). Em
virtude da facil acessibilidade, o uso de plantas medicinais tem sido difundido em diferentes povos do mundo, sendo

empregada até os dias atuais com intuito de melhorar a qualidade de vida e manutengdo da satde (Alencar et al., 2019).
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Dentre os compostos antimicrobianos presentes na moringa estdo a pterygospermina e isotiocianato de benzila (Fahey,
2005) e as lectinas (Kou et al., 2018). Segundo Kou et al. (2018), a lectina solivel em agua isolada do extrato de sementes de
M. oleifera tem efeitos inibitérios sobre o crescimento, sobrevivéncia e permeabilidade celular de multiplas espécies de
bactérias patoldgicas. Sugere-se que 0 mecanismo de acdo é a alteracdo da permeabilidade da parede celular decorrente da
interacdo da lectina com peptidoglicanos da parede celular (Santi-gadelha et al., 2006; Oliveira, 2008). As interacdes entre
lectinas e aclUcares desempenham papéis importantes em varios processos biolégicos e medeiam uma ampla gama de
atividades bioldgicas, incluindo atividades antibacterianas e antibiofilme (Klafke et al., 2013; Dias et al., 2015). Sendo assim,
sdo eficazes contra bactérias formadoras de biofilme, impedindo fortemente a fixagdo bacteriana e formacao de biofilme de
Bacillus sp., sem interferir na integridade da membrana celular (Moura et al., 2017). A Moringa olifera € um exemplo de
plantas ricas em flavonoides e extensamente utilizadas no tratamento de feridas (Ghosh & Gaba, 2013).

De acordo com Muhammad et al. (2013) o extrato metandlico Moringa oleifera e sua fraccdo aquosa causaram
aumentos na proliferacdo e migracdo em fibroblastos, a presenca de flavonoides, na fracdo aquosa e no extrato metanolico de
M. olifera, pode sugerir atividade cicatrizante de Moringa oleifera. Fokou et al. (2015) identificou que o uso do o extrato de
folhas de possui moléculas antimicobacterianas para combater a infec¢do, o que permitiu uma mais répida cicatrizagéo.
Segundo um estudo proposto por Andrade et al. (2020), a aplicacdo da fracdo aquosa da M. oleifera nas feridas de ratos sob
condicdo hiperglicémica revelou melhora da cicatrizacdo, inibindo principalmente o crescimento de Staphylococcus aureus e
Pseudomonas aeruginosa com uma CIM (concentragdo inibitoria minima) de 3,125 ug/mL, além de Escherichia coli com uma
CIM de 6,25 pg/mL.

Mediante as possiveis a¢Bes benéficas do uso da moringa sobre a cicatrizacéo de pele e devido a escassez de trabalho
que avaliam os efeitos do uso do 6leo de moringa o presente estudo teve por objetivo avaliar o efeito cicatrizante do 6leo de

moringa (Moringa oleifera L.) na cicatrizagdo cutanea em ratos (Rattus novergicus).

2. Metodologia
2.1 Principios éticos e protocolo animal

O experimento foi realizado no Laboratério de Fitofa&rmacos localizado na Faculdade de Agronomia da Universidade
José do Rosario Vellano (UNIFENAS) campus de Alfenas obedecendo aos principios éticos em experimentacdo animal
preconizado pelo Colégio Brasileiro de Experimenta¢cdo Animal — COBEA e aprovado pelo comité de ética local, sob o
namero de protocolo 24A/2011.

Para a realizag8o deste estudo, utilizou-se uma metodologia de natureza quantitativa em modelo experimental (Pereira
et al., 2018). Foram utilizados 45 ratos (Rattus norvegicus), wistar, brancos, machos, com trés meses de idade, pesando
270+£30 g, obtidos do Biotério Central da UNIFENAS. Os animais foram divididos aleatoriamente em trés grupos
experimentais (n=15):

- T1: Grupo controle negativo (GCN): aplica¢do de creme néo idnico sobre a leséo.

- T2: Grupo 6leo de moringa (GOM): adi¢éo de 10% do 6leo de moringa ao creme ndo idnico.

- T3: Grupo controle positivo (GCP): aplicacdo de creme a base de sulfadiazina de prata a 1%.

2.2 Obtencao do dleo de Moringa e producédo do creme

O 6leo da semente da planta em estudo foi doado pela Universidade Federal Rural de Pernambuco e obtido por meio
de extracdo mecénica, efetuada em prensa da marca Tecnal, modelo TE-098, conforme metodologia citada por Vasconcelos
(2009). O creme ndo idnico e o creme com a adicdo de 6leo de moringa foram manipulados no Laboratério de Manipulacdes

Farmacéuticas do Curso de Farmécia - UNIFENAS campus de Alfenas.
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A base escolhida para se misturar ao 6leo foi o creme devido a sua boa dispersédo e penetragdo na pele. O creme nédo
ibnico se caracteriza como um placebo, ou seja, substancia ou preparagdo inativa administrada para satisfazer a necessidade
simbdélica do paciente por terapia com medicamentos, e também é utilizada em estudos controlados para determinar a eficacia
de farmacos (Oliveira, 2008). Teve também funcdo de veiculo e excipiente para o 6leo de moringa, ou seja, correspondeu a
substancia mais ou menos inerte de uma férmula medicamentosa, conferindo consisténcia adequada a mistura.

A formula do creme ndo idnico foi 10% de propilenoglicol; 0,05% de EDTA; 0,15% de metilparabeno. Ja a formula
do creme contendo dleo de moringa foi de 10% de polawax; 0,05% de BHT; 5% de 6leo mineral; 0,05% de propilparabeno e
10% de 6leo de moringa.

A sulfadiazina de prata também em forma de creme para maior absorcéo da pele foi escolhido para ser a substancia
usada no Grupo Controle Positivo (GCP), sendo a composicdo de cada 1,0 grama do creme: sulfadiazina de prata micronizada
10 mg, excipientes (alcool cetoestearilico, estearil éter, alcool oleilico etoxilado, metilparabeno, propilparabeno, vaselina,

propilenoglicol, 4gua deionizada) e g.s.p.1g.

2.3 Procedimento cirdrgico e tratamento

Os ratos foram alojados em gaiolas individuais e alimentados com ragdo comercial, triturada e moida e &gua ad
libitum e o inicio do experimento ocorreu dia 05/10/2012 quando os animais foram lesados apds antissepsia com uma incisao
de aproximadamente 1,0 cm circular na regido dorso-cervical. Para tanto, os ratos foram submetidos a anestesia com Xilasina
(2% - 10 a 13 mg/kg de peso intraperitoneal I.P) associada a Quetamina (80 ml- 90mg/kg de peso intraperitoneal 1.P) e
realizada depilagdo do local com creme depilatério Depi roll® e remocdo do excesso de creme usando soro fisiologico para
uma extensdo de mais ou menos quatro cm?. Apos foi feita a incisdo no centro da area epilada, aprofundou-se a incisdo até a
fascia utilizando de tesoura e contida a hemostasia por compresséo digital com gases. Ap0s este procedimento foram feitos os
tratamentos supracitados e a posologia escolhida foi a de 12 em 12 horas.

O experimento teve duracdo de dezoito dias e as feridas experimentais foram avaliadas clinicamente por um Unico
observador. Durante todo o periodo, as feridas foram tratadas friccionando-se uma espétula delicadamente sobre o ferimento e
deixando uma camada fina excedente de creme sobre esta. As feridas foram tratadas e observadas enquanto estavam dentro da
gaiola, tal procedimento era importante para que se evitasse estresse dos animais e manipulasse-os menos possivel. Assim
sendo, as analises macroscoépicas realizadas foram a observacéo da evolucéo do processo cicatricial e medigdo do didmetro das

feridas, em milimetros. Na Figura 1, é apresentada a incisdo experimental realizada em um dos animais do experimento.

Figura 1. Rato com incisdo tecidual experimental de aproximadamente 1,0 centimetro circular na regido dorso-cervical na data

da cirurgia (A) e 14 dias ap0s a realizagdo da incisao (B).

Fonte: Autores.
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O experimento comegou no dia 18 dias com eutanasia dos Gltimos cinco animais do Tratamento 3 (GCP) em camara
de gas CO2. Para que depois pudessem ser realizados os cortes e posteriores analises microscépicas da cicatrizagdo das lesoes,

sendo estas a contagem de macréfagos, neovasos e fibroblastos em laminas histolégicas.

2.4 Processamento e analise histolégica

A técnica de preparacdo histoldgica consistiu na retirada de um fragmento de tecido em regeneracdo e a fixacdo feita a
fim de evitar a possivel destruicdo das células por autélise ou por bactérias. Isto explica o fato de terem sido coletados
fragmentos dos tecidos logo ap6s o sacrificio dos animais em estudo, pois além de impedir degeneracdes post mortem, a
fixacdo visa endurecer os tecidos os tornando mais rigidos. No presente trabalho, foi usada formalina a 10% e, em seguida, a
desidratacdo do tecido, diafaniza¢do a qual consiste no mergulho em agentes clarificantes, impregnacéo em parafina completa
dos tecidos, inclusdo da peca de parafina apara-se em bloco para ser levado ao micr6tomo e colagem dos cortes nas laminas,
coloragdo com hematoxilina e eosina HE e, por fim, a montagem definitiva com laminula utilizando balsamo do Canada para
colar a laminula sobre a lamina.

Os cortes histoldgicos das laminas coradas com HE foram analisados com microscépio 6ptico com luz normal. As
imagens histologicas foram capturadas por camera digital com aumento da objetiva de 40 ou 400X. Na contagem de
macrofagos, neovasos e fibroblastos foram analisados um campo de cada corte histolégico por Patologista Veterinaria

experiente comparando a morfologia e calculando a média do nimero de macréfagos, de neovasos e fibroblastos presentes.

2.5 Estatistica
Os valores da contagem de macrdfagos, de neovasos e de fibroblastos foram analisados e comparados através da

analise de variancia (ANOVA) seguida de teste Tukey, com significancia de 5%.

3. Resultados e Discussao
Na andlise macroscopica das lesdes, observou-se a evolugdo do processo cicatricial, verificando que as lesfes
inicialmente continham de 8,0 a 15,0 milimetros de diametro e no final do experimento, apés 14 dias de lesdo, possuiam por

volta de 5,0 milimetros de diametro, conforme evidenciado na Figura 2.
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Figura 2. Animais do GOM (creme ndo i6nico acrescido de 10% de 6leo de moringa) no dia da cirurgia experimental que

causou lesdo cutanea (A), trés dias ap0s (B), sete dias apos (C) e 14 dias apos inicio do tratamento topico (D).

A |

Fonte: Autores.

No grupo controle negativo (GCN), ou seja, no qual se aplicou o creme ndo-ibnico sobre a lesdo, a evolucdo da
cicatrizagdo foi considerada satisfatdria, tendo em vista que neste grupo ndo foi utilizado nenhuma espécie de antibidtico e nao
teve intercorréncias de infeccdes secundérias, visto que os veiculos utilizados para confeccdo do creme ndo-idnico sdo
emolientes e deixaram as feridas hidratadas.

No grupo no qual foi adicionado 10% do 6leo de moringa ao creme ndo-ibnico (GOM) a cicatrizacdo foi bem
sucedida em todas as fases do processo de reparo. Em trés individuos deste tratamento, as lesGes sempre estavam Umidas com
leve presenca de exsudato e quando formavam crostas estas saiam e o animal novamente voltava a sangrar. Acredita-se que
tais ocorréncias surgiram porque estes animais tinham mais apetite que os outros e observou-se que durante o experimento,
estes ganharam peso e 0 espaco nos comedouro tornou-se insuficiente, acarretando atrito das feridas, o que ocasionou
infecgdes secundarias. Além disso, segundo estudos de Bhattacharya et al. (2018) e Lambole et al. (2012), extratos de folha,
polpa seca e sementes de Moringa oleifera L. mostraram um aumento significativo na resisténcia a quebra do tecido de
granulagdo, diminuigdo na area de cicatriz e resisténcia & quebra da pele. Contrapondo, portanto, os dados evidenciados.
Considerando o exposto estes individuos ndo foram analisados.

No grupo controle positivo (GCP), no qual se utilizou creme & base de sulfadiazina de prata a 1% nas les6es dos ratos,
as feridas tiveram cicatrizacdo satisfatéria com crostas sempre secas e sem formacdo de exsudatos. Esta droga foi relatada
como eficaz no processo de cicatrizagdo de feridas por induzir a epitelizacdo e formacéo de tecido de granulacdo (Heyneman et
al., 2016).

A andlise histoldégica da lamina de tecido de animal pertencente ao tratamento controle negativo, ou seja, no qual se
aplicou o creme ndo-idnico sobre a lesdo, observam-se hemécias evidenciando alguns vasos bem dispersados e fibroblastos
bem distribuidos nas fibras colagenas indicando ativo processo reepitelizacdo e de crescimento de tecido de granulagdo. Esse
fato demonstra a evolugdo normal da fase proliferativa no processo cicatricial. E caracterizada por um actimulo de células e
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tecido conjuntivo abundante. A ferida abrange fibroblastos, queratindcitos e células endoteliais. A matriz extracelular (MEE),
incluindo proteoglicanos, acido hialurénico, colageno e elastina, forma um tecido de granulagdo para substituir a formacao
original do coagulo (Wang et al., 2018). Na Figura 3 esta apresentado corte histolégico de fragmento de tecido de um animal
pertencente a este tratamento sacrificado sete dias apds a lesdo experimental e na Figura 4 a presenca de neovasos, fibroblastos
e macréfagos.

Figura 3. Analise histoldégica de tecido epitelial corado com HE em MO 40X de rato do grupo controle negativo (GCN),
sacrificado sete dias apds a lesdo experimental.

Fonte: Autores.

Figura 4. Andlise histolégica de tecido epitelial corado com HE em MO 40X de rato do grupo controle negativo (GCN),
sacrificado sete dias apds a lesdo experimental. *Neovasos indicados por riscos laranja, fibroblastos indicados por riscos
vermelhos e macréfagos por riscos verdes.

Fonte: Autores.

Na Figura 5 é apresentada a analise histolégica da lamina de tecido de animal pertencente ao tratamento com 6leo de
moringa, ou seja, no qual se aplicou o 6leo de moringa associado ao creme ndo-idnico sobre a lesdo. Nesta lamina, sdo
7
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evidenciadas as hemacias localizadas em vasos e fibroblastos, porém mais distantes e organizados em fibras colagenas e
também com presenca de macréfagos. Na figura observa-se formagdo de neovasos, fibroblastos bem dispostos com muitas

fibras colégenas e coloragdo basofilica, evidenciando claramente as estruturas nas quais estéo presentes os macréfagos.

Figura 5. Analise histolégica de tecido epitelial corado com HE em MO 40X. Rato tratado com creme ndo-idnico adicionado

de 10% de 6leo de moringa (GOM), sacrificado sete dias apés a lesdo experimental.

Fonte: Autores.

Na Tabela 1 sdo apresentados os nimeros médios de macrofagos, neovasos e fibroblastos contados de laminas
histoldgicas de fragmentos de lesdo de ratos submetidos aplicacdo de creme ndo-idnico sobre a lesdo (GCN), ratos tratados
com adigdo de 10% do 6leo de moringa ao creme ndo ibnico (GOM) e ratos tratados com creme a base de sulfadiazina de prata
a 1% (GCP) ap0s trés e sete dias de tratamento. Nas I&minas histoldgicas referentes ao décimo quarto dia ndo houve distingdo
de macrofagos, neovasos e fibroblastos por se tratar de cicatriz quase que completa, ou seja, madura e, por este motivo, nao foi

realizada a contagem de macrdfagos, neovasos e fibroblastos.

Tabela 1. Nameros médios de macrdfagos, neovasos e fibroblastos em lesdo de ratos submetidos aplicagdo de creme nao
ibnico (GCN), creme ndo idnico com adicdo de 10% do 6leo de moringa (GOM) e creme a base de sulfadiazina de prata a 1%

(GCP) apos trés e sete dias de tratamento.

Variaveis Tempo pds-lesdo Tratamentos
GCN GOM GCP
3 dias 10,9 Bab 8,3 Bb 17,6 Ba
Macro6fagos/campo
7 dias 22,0 Ab 33,6 Aa 32,1 Aa

p tempo: 0,0010

p tratamentos: 0,0021
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p tempo X tratamento: 0,0057

*CV (%) tempo: 25,92

tratamentos: 20,95

3 dias 21,0 Aa 12,65 Bb 12,37 Ab
Neovasos/campo

7 dias 23,7 Aa 25,1 Aa 15,5 Ab
p tempo: 0,0198
p tratamentos: 0,0061
p tempo X tratamento: 0,0781
*CV (%) tempo: 24,13

tratamentos: 27,37

3 dias 33,6 Aa 13,0 Ba 32,1 Aa
Fibroblastos/campo

7 dias 49,3 Aab 73,8 Aa 41,5 Ab

p tempo: 0,0030

p tratamentos: 0,6967

p tempo x tratamento: 0,0098

*CV (%) tempo: 30,15

tratamentos: 43,72

“Coeficiente de Variagdo

! Médias seguidas de mesma letras maidscula, na coluna, ndo diferem entre si pelo teste de Tukey, considerando significancia
de 5% e comparam tempo po6s lesdo.

2 Médias seguidas de mesma letras minGscula, na linha, ndo diferem entre si pelo teste de Tukey, considerando significancia de
5% e comparam tratamentos.

Fonte: Autores.

Na andlise de macrofagos observa-se que houve aumento (p<0,05) destes apos sete dias de
aplicacdo dos cremes em todos os tratamentos. Trés dias apos inicio de aplicagdo dos cremes no GCP
(Grupo Controle Positivo) observou-se maior (p<0,05) numeros de macréfagos e nos sete dias apds
aplicacdo dos cremes, os tratamentos efetivos (p<0,05) foram os tratamentos GOM e GCP.

O numero de macrofagos em todos os tratamentos esteve em média abaixo de 40 de forma bem
homogénea entre os trés grupos sendo assim considerado que ndo houve nenhuma infecgdo durante a fase

experimental somente sendo fisiol6gico e necessario para a cascata de inflamacéo e reparo tecidual. Essa
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fase é conhecida como fase inflamatoria e leva cerca de 72 horas para terminar. Os neutrofilos sdo as
primeiras células a aparecerem no local da lesdo e fornecem um ambiente bom para a cicatrizacdo. A
seguir, os macréfagos se acumulam e facilitam a fagocitose de bactérias e danificam o tecido (Berman et
al., 2017).

Analisando o0s neovasos observa-se que ndao houve aumento (p>0,05) destes ap0Os sete dias de
aplicacdo dos cremes nos tratamentos GCN e GCP em relacdo ao terceiro dia ap0s inicio das aplicagdes.
Entretanto, no tratamento GOM observou-se aumento (p<0,05) no nimero de neovasos quando se
compara sete dias com trés dias de aplicacdo do creme ndo-idnico adicionado de dleo de moringa. Trés
dias apos a aplicacdo dos cremes nas lesdes observou-se maior numero de neovasos no GCN (p<0,05) e
sete dias ap0Os aplicacdo dos cremes os tratamentos efetivos (p<0,05) foram 0 GCN e GOM diferindo
estatisticamente do tratamento GCP.

O namero de neovasos esta homogéneo, entre os trés tratamentos apresentando nimeros abaixo de
quarenta neovasos em cada animal.

Os fibroblastos ndo aumentaram (p>0,05) apds sete dias de aplicacdo dos cremes nos tratamentos
GCN e GCP em relacdo ao terceiro dia ap0s inicio das aplicacdes, observando-se aumento (p<0,05)
somente no tratamento GOM. Trés dias apds o inicio da aplicacdo dos cremes nas lesdes ndo foram
verificadas diferencas (p>0,05) entre os tratamentos testados e sete dias apos inicio das aplicacGes, o
tratamento GOM foi estatisticamente superior ao GCP nao diferindo, entretanto do GCN (p>0,05) quanto
a contagem de fibroblastos.

Na fase de fibroplasia, a partir do quarto dia ocorre a formacéo de tecido de granulagdo e comeca
uma lenta contracdo tecidual. Para que tais eventos ocorram, crescem capilares, vasos, macréfagos e
fibroblastos principalmente, mas assim que o tempo passa os fibroblastos perdem a sua funcdo e voltam a
ser fibrocitos, os quais sao células “velhas” que ndo sintetizam mais as fibras e nem matriz extracelular.

Os processos de cicatrizacao tecidual séo fendbmenos que podem ser divididos didaticamente em
quatro fases. A primeira caracteriza-se por coagulacdo, inicialmente imediata logo apds o trauma,
caracterizada pela formacdo de um tampdo hemostatico primario (crosta hemato-fibrinosa), formado por
plaquetas, ativacdao dos fatores de coagulacdo e liberacdo de mediadores quimicos sollveis, responsaveis
pelo desencadeamento dos estagios subsequentes.

Na segunda fase do processo de cicatrizacdo tecidual ocorre a fase inflamatdria, responsavel por
alteracOes vasculares e influxo de células inflamatdrias (polimorfonucleares, macréfago e linfocito) para o
sitio da lesdo. A terceira fase é caracterizada pela proliferagdo de células endoteliais de pequenos vasos
sanguineos (angiogénese), fibroblastos e producdo de matriz colageno, responsaveis pela formagéo do
tecido de granulacéo, e inicio da proliferacdo de células epiteliais das camadas basais. Por fim ha a fase

reparadora, responsavel pela remodelagem tecidual, com a substitui¢do do tecido de granulag&o por tecido
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conjuntivo denso e a recomposicdo celular da epiderme (Morgun et al., 2020; Martin & Nunan et al.,
2015; Bosanquet et al., 2014; Moura et al., 2020).

A grande quantidade de macrofagos, neovasos e fibroblastos no décimo quarto dia pds-lesdo é
justificada pelo fato de a retirada de fragmento de pele induzir a formacdo de solugédo de continuidade que
é preenchida por fibrina, codgulo e exsudado inflamatério, formando a crosta que recobre a ferida. Assim
sendo, a hipoxia tecidual crbnica torna-se potente estimuladora da proliferacdo capilar na reparacéo
tecidual e angiogénese, pois formando brotos endoteliais em contiguidade com vasos sanguineos e com
suas celulas proliferam intensamente, formam-se corddes solidos e sinuosos que se canalizam permitindo
o fluxo sanguineo atraves deles (Martins et al., 2006) impedindo a contagem das células supracitadas 14
dias apds aplicacdes dos cremes testados.

Ainda justificando as cicatriza¢cdes neste momento p6s-lesdo, Young et al. (2007) descrevem que
os fibroblastos e miofibroblastos secretam componentes da matriz extracelular como substancia
fundamental e o colageno para substituir a area danificada por material fibrocolagenoso. Esta € a base
para formacdo de uma cicatriz fibrosa de colageno, sendo que no decorrer do tempo, hd uma remodelacédo
do colageno para minimizar sua resisténcia e uni-lo aos tecidos adjacentes formando a cicatrizacdo por

reparo.

4. Concluséo

As evidéncias obtidas nas contagens de macrofagos, neovasos e fibroblastos mostraram que a
aplicacdo topica de creme acrescido com 10% de 6leo de moringa em pele lesada influenciou em eventos
celulares, otimizando a reparacdo tecidual e diminuindo o processo inflamatério. Contudo, salienta-se que
h& uma escassez de estudos que avaliem os efeitos terapéuticos da Moringa oleifera em humanos. Por
isso, € importante investir em pesquisas, principalmente ensaios clinicos, que esclarecam a maneira de
preparacdo e administracdo dos metabolitos dessa planta, confirme os efeitos farmacoldgicos e sua

seguranca.
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