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Resumo

A bioeletricidade tem se tornado cada vez mais reconhecida no mundo cientifico devido a sua importante contribui¢do na cicatrizagdo de feridas. Dentro
desta modalidade terapéutica estd inserida a terapia com microcorrente, que por ter baixa frequéncia e pequena intensidade ¢ capaz de promover o
restabelecimento do potencial elétrico das células. Por se tratar de uma corrente de elevado potencial, durante o processo de reparagdo tecidual, esta
pode atuar tanto na fase inflamatdria quanto na proliferativa. Dessa maneira, este estudo teve por objetivo principal avaliar a resposta cicatricial quanto
ao efeito da microcorrente em lesdes cutaneas em ratos. Para tanto, foram utilizados 28 ratos Wistar, divididos em dois grupos: grupo tratado (GT)
e grupo controle (GC). Os animais de ambos os grupos foram submetidos a procedimento cirtirgico de lesdo cutanea regido cervical dorsal, seguido
de tratamento com microcorrente durante 21 dias no GT, e sem tratamento especifico no GC. Também foi realizada a avaliacdo termografica a cada
trés dias de todos os animais. Apos este periodo, foi feita eutandsia com posterior coleta de pele na regido da lesdo para avaliag@o histopatologica. Os
resultados obtidos mostraram, a partir dos parametros analisados, a presenca de um recurso capaz de incrementar a formagao de novos vasos, embora
ndo apresentasse efeito significativo em relagdo a proliferagdo de fibroblastos. Diante disso, sugere-se que a utilizagdo da microcorrente possa ter
favorecido a neovascularizagdo nos tecidos dos animais analisados.
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Abstract

Bioelectricity has become increasingly recognized in the scientific world because of its important contribution to wound healing. Within this therapeutic
modality the therapy with microcurrent is inserted, which because of low frequency and small intensity is able to promote the reestablishment of the
cells electric potential. Because it is a high potential v during the tissue repair process, it can act both in the inflammatory and proliferative phases.
Thus, this study had as main objective to evaluate the healing response regarding the microcurrent effect on rats’ skin lesions. For this, 28 Wistar rats
were divided into two groups: treated group (GT) and control group (CG). The animals of both groups underwent a surgical procedure of skin lesion in
the dorsal cervical region, followed by treatment with microcurrent for 21 days in the GT, and without specific treatment in the CG. A thermographic
evaluation was also performed every three days of all the animals. After this period, euthanasia was performed with subsequent skin collection in the
lesion region for histopathological evaluation. The obtained results showed, from the analyzed parameters, the presence of a resource able to increase
the new vessels formation, although it did not present significant effect in relation to the fibroblasts proliferation. Therefore, it is suggested that the use
of microcurrent may have favored neovascularization in the tissues of the animals analyzed.
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1 Introducio da célula gerada pela inflamagdo estabelecida apos a lesdo,

) o ) o ] ocasionando redugdo da bioeletricidade celular, o que pode
A pele & um 6rgao de importancia comprovada, pois comprometer o tempo de restauragdo. Portanto, a qualidade

sendo um tecido que recobre toda a superficie do corpo, da cicatriz formada depende, diretamente, dos eventos

esta atua como barreira mediadora entre o organismo e o I . -
bioquimicos e celulares envolvidos neste processo, o que ira

ambiente, sendo composta por diferentes células e estruturas resultar em uma resposta tecidual & lesio (MENDONCA ef

que garantem protecdo, controle da temperatura corpodrea,
metabolismo de vitamina D e fungdo sensorial (HARRIS,
2003).

Quando ocorre uma lesdo, as células do organismo se
organizamnatentativa de promoverareparagio local adequada,
e diversos fatores podem alterar o processo de reparo tecidual,
cuja finalidade ¢ restaurar a integridade anatomica e funcional
do tecido. Para que ocorra esta restauracao, o organismo langa
mao de um complexo mecanismo que envolve quimiotaxia,
divisdo celular, neovascularizagao, sintese de matriz proteica
extracelular e remodelagdo da cicatriz (FERREIRA et al.,
2008).

Neste processo ocorre a diminui¢do da capacidade elétrica

UNICIENCIAS, v. 22, n. 2, p.62-65, 2018

al., 2006).

Nesse sentindo, ao longo dos ultimos anos, a
bioeletricidade tem sido bastante utilizada como um
importante recurso auxiliar no processo de cicatrizagdo de
feridas e, neste contexto, surgiu uma modalidade terapéutica
que usa a microcorrente. Este tipo de terapia se baseia na
geragdo de correntes elétricas semelhantes as produzidas
pelo corpo, ou seja, ela recarrega as células com energia
elétrica e, de maneira similar a corrente fisioldgica, colabora
positivamente para geragdo de energia celular. Isto promove
uma ativa¢ao do metabolismo, bem como favorece a sintese

de colageno e elastina, que sdo proteinas importantes para
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estruturacdo do tecido lesionado durante o processo de
reparagdo (ZHAO et al., 2006). A terapia com microcorrente
favorece a regeneragdo tecidual, gerando energia celular
para os tecidos do organismo, capacitando a célula para que
ocorra aumento de adenosina trifosfato (ATP), angiogénese
e a sintese de proteinas essenciais para o processo de
reparo. Uma corrente subsensorial normaliza a atividade no
interior da célula apos esta ter sofrido algum tipo de leséo.
Com a adigdo externa de microcorrente, ocorre o aumento
da produg@o de ATP pela mitocondria entre 300% e 500%;
com isso, ha sintese de proteinas, oxigenagdo, troca idnica,
absor¢do de nutrientes e eliminacdo de catabolitos residuais,
podendo também neutralizar a polaridade oscilante de células
deficientes e estimular a drenagem linfatica (AGNE, 2013).

Assim sendo, embora haja estudos na Medicina Humana,
que abordem sobre a utilizagdo da microcorrente como uma
terapia no tratamento de traumas, ainda had necessidade de
conhecer os beneficios gerados através da aplicagdo da mesma
em lesdes cutaneas e sua contribuicao pararegeneragao tecidual
adequada em animais, o que poderia ser uma alternativa de
terapia também no ambito médico veterinario. Assim sendo,
este trabalho objetivou avaliar a resposta cicatricial quanto ao
efeito da microcorrente em lesdes cutineas em ratos.

2 Material e Métodos
2.1 Modelo animal

Esta pesquisa foi aprovada pela Comissdo de Etica no
uso de animais da Universidade de Cuiaba (CEUA/UNIC),
registrada com o nimero 09/2016 em 07 de dezembro de
2016.

Neste estudo experimental foram utilizados 28 ratos
machos da linhagem Wistar (Rattus norvegicus), com peso
corporeo entre 250 — 330 g, que foram adquiridos junto ao
biotério do Hospital Veterindrio da Universidade de Cuiaba.
Os animais foram adaptados com dez dias de antecedéncia ao
experimento em gaiolas individuais, mantidos em ambiente
com temperatura controlada de 23 °C e ciclo claro escuro
controlado de 12 horas, tendo acesso a dieta e recebendo
agua ad libitum. Eles foram treinados, diariamente, quanto
a contengdo fisica utilizando um utensilio plastico cilindrico
com 21,5 cm de altura e 5,5 cm de diametro.

2.2 Inducao da lesdo

Realizou-se a aplicagdo de 0,1 ml de lidocaina

intraperitoneal, como bloqueio anestésico, seguida da
anestesia xilazina (10 mg/kg) associada na mesma seringa de
quetamina (80 mg/kg) via intraperitoneal. Apos a verificagdo
do plano anestésico, os ratos foram colocados em dectbito
ventral e, depois da tricotomia e antissepsia da regido cervical

dorsal, foi feita a lesdo com um punch 6 mm.

2.3 Tratamento com a técnica de microcorrente

Os ratos foram divididos em dois grupos de 14 animais
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cada, sendo um grupo controle e um tratado. No grupo
controle, um animal veio a 6bito no decorrer do experimento,
seguindo somente com 13 animais.

Grupo controle (GC): foi realizada a lesdo cutdnea na
regido cervical dorsal e, apds o procedimento, os animais
foram colocados e mantidos em gaiolas, sendo que o
tratamento teve inicio depois de 24h da realizag¢do da lesdo.
Apds a contengao fisica do animal, foi realizada a limpeza
da lesdo com solugdo fisiologica e, em seguida, aplicado
gel Carbopol® (veiculo para condugdo da corrente) no local.
Os eletrodos foram posicionados em toda extensdo da area
lesionada e realizada a técnica de aplica¢ao pontual diaria por
2 minutos, sem a passagem da corrente. Este procedimento foi
executado durante as 3 semanas seguintes.

Grupo tratado (GT): os animais foram submetidos a
mesma lesdo efetuada no grupo controle, e mantidos em
gaiolas individuais, nas quais o tratamento também teve
inicio depois de 24h da realizagdo da lesdo. Posteriormente
a contencao fisica do animal, foi realizada a limpeza da lesdo
com solugéo fisioldgica e aplicado gel Carbopol®. Em seguida,
foi feita a aplicagdo diaria da técnica pontual com passagem
da corrente durante 2 minutos em toda extensdo da lesao, por
3 semanas.

Para aplicacdo da microcorrente foi utilizado o
equipamento Pshysiotonus Micro Current, da marca BIOSET®,
que tem como caracteristica da corrente o formato de pulso
alternado, utilizando os seguintes parametros: frequéncia de
0,5 Hertz e intensidade de 10 microampéres, com o tempo
pré-programado em 2 minutos. Os eletrodos tinham ponta
esférica de metal e foram posicionados nas bordas da lesdo,
dando inicio a execugdo da técnica pontual em toda extensdo.
Os animais receberam a terapia todos os dias por um periodo
de 21 dias.

2.4 Avaliacio termografica

As lesdes cutaneas de ambos os grupos foram avaliadas
a cada 72 horas, sempre apds a contencao fisica dos ratos.
Assim, a mensuragao da temperatura da superficie da lesao
seguiu o distanciamento de 25 cm e foi realizada com auxilio
de uma camera termogréfica infravermelha FLIR i3, 3.600
PIXELS.

2.5 Eutanasia dos animais e coleta de fragmento cutineo

Apos os 21 dias de experimento foi feita a eutandsia dos
animais, em que se realizou a anestesia com ketamina (80 mg/
kg) associada na com xilazina (10 mg/kg), como na indugio da
lesdo, seguida de tiopental (40 mg/kg). Apds a administragio
do tiopental, monitorou-se o batimento cardiaco dos ratos, até
a confirmagdo do obito. Em seguida, foi realizada a coleta de
fragmento cutaneo da area lesionada com o auxilio de uma
pinga anatdomica e um bisturi, o qual foi colocado sobre um
pedaco de papel cartdo, imerso no formol 10% e encaminhado
para a analise histopatologica.
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2.6 Analise histopatologica

No Laboratorio de Patologia Veterinaria do Hospital
Veterinario da Universidade de Cuiabd, o fragmento cutaneo
coletado foi fixado no formol a 10% e, posteriormente,
clivado. Apos este procedimento, o material foi retirado
do formol e, depois, imergido em banhos de alcool, xilol e
parafina. Posteriormente, foi incluido em blocos de parafina
e cortado no micrétomo para confeccdo da lamina, que foi
submetida a coloragdo hematoxilina eosina (HE) e, entao,
montada para avaliagdo (JUNQUEIRA; CARNEIRO, 2008).

2.7 Analise estatistica

Foi utilizado delineamento casualizado e as temperaturas

verificadas nas areas das lesdes foram submetidas a analise
de variancia, na qual as médias dos grupos controle e tratado
foram comparadas pelo teste F a 5% probabilidade.

3 Resultados e Discussao

A partir da analise termografica foi possivel observar uma
diferenca de temperatura na area da lesdo cutanea dos ratos
no terceiro e sexto dia apds a cirurgia, registrando-se maior
temperatura média nos animais do grupo tratado (TD3: 36,06
°C ¢ TD6: 36,36 °C) em relagdo ao grupo controle (TD3:
35,45 °C e TD6: 35,30 °C) (p<0,05). Nao houve diferenga
(p>0,05) de temperatura na area de lesdo cutdnea nos demais
dias de observagao entre os grupos controle e tratado (Quadro

1.

Quadro 1 - Temperatura durante o tratamento, grupo controle (GC) e grupo tratado (GT)

Grupo TD3* TD6" TD9™ TD12™ TD15™ TD18™
(GO) 35,45+0,85 35,30+ 0,84 36,56 + 0.47 35,73 £0,88 34,49 + 0,81 32,59 +0,74
(GT) 36,06 + 0,47 36,36 0,82 36,95 + 0,64 36,06 + 0,45 34,75+ 0,43 33,19+0,84

Significativo (p<0,05) pelo Teste
"ndo significativo (p>0,05) pelo Teste F
Fonte: Dados da pesquisa.

O aumento de temperatura, que foi observado, pode estar
relacionado ao processo inflamatério formado logo apds a
lesdo cutanea, visto que ocorre o aumento da permeabilidade
vascular e, também, do fluxo sanguineo para o local da
inflamag@o. Dessa maneira, devido a dilatagdo dos vasos, a
temperatura (calor) se eleva e também aumenta a exsudacdo,
o que acarreta em edema (BECK; D’AMORE, 1997).

Além disso, ja foi relatado que a estimulagdo elétrica em
uma lesdo consegue aumentar as atividades celulares, bem
como elevar a concentragdo de ATP, favorecer a angiogénese
e a geragdo de fatores quimiotdxicos, os quais induzem a
ocorréncia de vasodilatagdo. Com isso, ¢ possivel inferir
que tanto a angiogénese quanto a quimiotaxia resultam em
aumento da temperatura local ISSEROFF; DAHLE, 2011).

Em relagdo a analise histopatoldgica por microscopia das
laminas coradas com hematoxilina eosina (HE) dos animais
utilizados neste estudo foram observadas algumas altera¢des.
No grupo controle, apds vinte e um dias da lesdo sem a
aplicagdo de microcorrente, a analise da ldmina com o tecido
revelou discreta neovascularizagdo e proliferacdo moderada
de fibroblasto (Figura 1).

Figura 1 - Lesao do grupo controle apods 21 dias, sem aplicacdo
de microcorrente. Derme com proliferagdo focal moderada de
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Quanto ao grupo tratado, a lesdo observada ap6s vinte e um
dias de aplicagdo da microcorrente revelou, durante a andlise
histopatologica da lamina, a preseng¢a de uma proliferagdo
moderada de fibroblastos e neovascularizagdo moderada em
areas extensas (Figura 2).

Figura 2 - Lesao do grupo tratado apos 21 dias, com aplicagdo de
microcorrente. Derme com proliferagdo moderada de fibroblastos
e neovascularizagdo moderada. HE. Obj. 40x.

Fonte:

S autores.

Assim sendo, o grupo tratado apresentou uma melhor
resposta aparente para neovasculariza¢do que o grupo controle,
0 que pode estar relacionado com o efeito da microcorrente
sobre o tecido endotelial. Isso ja foi observado em estudos
anteriores, nos quais se verificou que um pequeno campo
elétrico também poderia induzir respostas angiogénicas em
células endoteliais, causando migragao direcional significativa
e orientagdo das mesmas (NISHIMURA; ISSEROFF;
NUCCITELLI, 1996; ENNIS et al.,2011; ZHAO et al., 2012).
De maneira similar, Bayat, Azari ¢ Golmohammadi (2010)
também observaram um aumento significativo de fibroblastos
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e vasos sanguineos em tecido lesionado.

Sabe-se que o processo de cicatrizagdo da ferida consiste
de fases complexas que comegam logo apds a lesdo, sendo
que o momento crucial ocorre durante a fase proliferativa. E
nesta etapa do processo, a formag@o de novos vasos se torna
de extrema importancia para que o tecido receba o aporte
sanguineo adequado, gerando assim, oxigenagdo e nutrigdo
celular. A formacdo de novos vasos sanguineos acontece
através da bifurcagdo e extensdo dos capilares existentes,
sendo indispensavel para que o processo de cicatriza¢ao ocorra
de forma bem-sucedida (DEMIDOVA-RICE; DURHAM;
HERMAN, 2012; JUNG et al., 2013). Isso também foi
demonstrado em um estudo com microcorrente conduzido
por Yu, Hu e Peng (2014), os quais verificaram a indugio de
respostas importantes pré-angiogénicas das células endotelias
na fase proliferativa.

Além disso, j4 existe relato sobre a eficicia da estimulacdo
elétrica na inducdo da angiogénese in vivo, que pode ser
mediada a partir da expressdo local do fator de crescimento
endotelial vascular (VEGF). Nesse sentido, os campos elétricos
também realizam a migragdo, reorientacdo e alongamento
de células endoteliais de vasos da microcirculagdo. Assim,
as células endoteliais da microcirculagdo apresentam
comportamentos diferentes quando comparadas com tecidos
macrovasculares, sugerindo que cada tipo celular possui
uma disposicao distinta de receptores e tolerancia a campos
elétricos diferentes, contribuindo para a ativa¢do ou nio do
fator de crescimento endotelial vascular (BAI et al., 2004).

Embora haja indicios da comprovacdo de que campos
elétricos possam influenciar a migragdo de fibroblastos
(JENNINGS; CHEN; FELDMAN, 2008), neste estudo
se verificou que o grupo tratado e o grupo controle nao
apresentaram diferenca (p>0,05) significativa quanto a
proliferacdo destas células, ndo sendo possivel afirmar se
houve ou ndo influéncia da terapia utilizada. Este resultado
pode estar relacionado as caracteristicas do animal submetido
ao experimento, pois a literatura demonstra que comparando
a derme dos roedores com a dos humanos, ha uma diferenga
de espessura e ha presenca de pélos, o que pode afetar a
condugdo da corrente elétrica, gerando um impedimento
para o seu transporte e comprometendo a agdo terapéutica na
regido submetida ao tratamento (ISSEROFF; DAHLE, 2011).

4 Conclusio

Em suma, a partir dos achados observados no presente
estudo, ¢ possivel inferir que a aplicagdo de microcorrente
demonstrou, através dos parametros analisados, uma provavel
capacidade de incrementar a formacdo de novos vasos.
Diante disso, sugere-se a utilizagdo de outros parametros
elétricos como frequéncia, intensidade e tempo de aplicagdo
da microcorrente para uma melhor andlise do seu efeito em
tecidos lesionados em animais.
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