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Evaluation of Hydroalcoholic Extracts of Stem and Leaves of Ximenia
americana L. in the Healing of Excisional Acute Wounds in Mice

Abstract: The healing activity of hydroalcoholic extracts at 2.5 % of leaves, wood and stem bark of
Ximenia americana L. was experimentally investigated in surgically induced skin wounds in mice.
The phytochemical study revealed the presence of tannins, flavonoids, saponins and steroids.
The wound regression percentage was higher in the groups treated with the plant at 14 (80 %)
and 21 days (100 %) when compared to the negative control group, and there was a significant
reduction (p <0.05) in mononuclear cells number. The fibroplasia process was more evident in the
group treated with the stem bark evidenced by the significant increase of fibroblasts, reaching
more than 150 % in 21 days period. Hydroalcoholic extracts of X. americana were favorable to
the healing process through wound regression, inflammatory cells reduction and increase of
fibroblasts number.
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Resumo

A atividade cicatrizante dos extratos hidroalcodlicos a 2,5 % das folhas, cascas e madeira do caule
de Ximenia americana L. foi investigada experimentalmente em feridas cutaneas cirurgicamente
induzidas em camundongos. O estudo fitoquimico revelou a presenca de taninos, flavonoides,
saponinas e esteroides. O percentual de regressao da ferida foi maior nos grupos tratados com a
planta aos 14 (80 %) e 21 dias (100 %) quando comparados ao grupo controle negativo, havendo
também reducdo significativa (p<0,05) do nimero de células mononucleares. O processo de
fibroplasia foi mais evidente no grupo tratado com a casca do caule evidenciado pelo aumento
significativo de fibroblastos, chegando a mais de 150 % no periodo de 21 dias. Os extratos
hidroalcodlicos da X. americana mostraram-se favoraveis ao processo de cicatrizacdo através da
regressao da ferida, reducdo de células inflamatérias e aumento do nimero de fibroblastos.
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1. Introdugao

A utilizagdo de plantas com atividades
medicinais e farmacoldgicas é um habito forte
e cultural em toda a populagao brasileira. A
busca na natureza por solugdes para combater
as enfermidades cotidianas tem seguido a
humanidade desde seus primdrdios, e hoje essa
busca se traduz através de avancos tecnolégicos
para o isolamento e elucidagdao estrutural de
principios ativos de origem vegetal.>?

No Brasil, particularmente, destaca-se a Ximenia
americana L., popularmente conhecida como am-
eixa silvestre.3 E uma espécie da familia Olacaceae,
cosmopolita tropical, com ocorréncia no Nordeste
do pais, principalmente nos estados do Cear3, Piaui e
Bahia.* No estado do Piaui € comum a sua comercial-
izacdo em mercados municipais como preparagdes
na forma de pd, garrafadas e in natura.’® As raizes
pulverizadas possuem propriedades antissépticas,
anti-inflamatdrias e sdo usadas no tratamento de
febres e cefaleias.® As folhas sdo empregadas como
laxante e no tratamento de sarampo.” As cascas do
caule vém sendo utilizadas no uso contra hanseniase,
malaria, infec¢des, inflamagdes e na cicatrizacdo da
pele.® Sua agdo cicatrizante pode ser explicada pela
presenca de taninos,® substdncias avermelhadas
gue agem retirando a 4gua do interior da célula e
formando uma ligacdo complexa com as proteinas,
propiciando uma protecdo na ferida e colaborando
na reparacdo tecidual. 1

A cicatrizacdo é a resposta fundamental do
organismo as injurias na pele, sejam causadas por
intervencgdes cirurgicas ou traumaticas. A maioria
dos autores considera esse processo como
sendo dividido em trés fases que se sobrepGem,
acontecendo de forma interativa e dinamica:
inflamacdo, proliferacdo e remodelagdo. Através
de eventos tissulares, celulares e facilitadas por
mediadores quimicos e fatores de crescimento, o
processo cicatricial de uma lesdao se mostra como
um evento global com o objetivo de restaurar a
completude tecidual.'??

Conhecer o processo de cicatrizagao permite
o desenvolvimento de técnicas e métodos
que minimizem os problemas e acelerem a
reparagdo tecidual. A preocupacdo da ciéncia
com o melhoramento desse processo data da
antiguidade e o investimento em pesquisas e
desenvolvimento de melhorias na recuperagao
funcional e estética do paciente é crescente.!*1®

Va

Nesta pesquisa, a atividade cicatrizante de
solugbes hidroalcodlicas a 2,5 % das folhas,
cascas e madeira do caule da X. americana
foram avaliadas experimentalmente no processo
de reparo tecidual de lesGes cutaneas abertas
cirurgicamente induzidas em camundongos.

2. Metodologia

Este estudo foi realizado no laboratério de
pesquisa Centro de Tecnologia Mineral (CETEM)
e Nucleo de Pesquisa em Biotecnologia e
Biodiversidade (NPBio) da Universidade Estadual
do Piaui (UESPI), em condicGes experimentais
com potencial para aplicacdo clinica em seres
humanos. Foram obedecidos os principios éticos
de experimentacdao animal preconizados pelo
Colégio Brasileiro de Experimentacdo Animal
(COBEA). O protocolo de pesquisa foi aprovado
sob N2 0038/2017 pela Comissdo de Etica no Uso
de Animais - CEUA/UESPI. Foi realizado o cadastro
na plataforma do Sistema Nacional de Gestdao do
Patrimoénio Genético e do Conhecimento Tradicional
Associado (SISGEN), sob o nimero A2EF00B.

2.1. Coleta do material botanico e obtengao
do extrato

As folhas, cascas e madeira do caule da X.
americana L. foram coletados em abril de 2012
na cidade de Campo Maior-Pl. Um espécime
de comprovante sob o numero de referéncia
14407 foi depositado no Herbario Graziela
Barroso na Universidade Federal do Piaui. O
material coletado (1 Kg) foi seco a temperatura
ambiente até desidratacdo total e pulverizados.
Os pos foram extraidos trés vezes consecutivas
com etanol 95 % (3 L) em um extrator de ago
inoxidavel a temperatura ambiente pelo método
de maceracao.

Os extratos etandlicos foram obtidos apds
concentracdo no evaporador rotativo a baixa
pressdao e a eliminacdo da umidade residual por
liofilizacdo. Apds a obtencdo dos extratos etandlicos
das folhas, cascas e madeira do caule, foram pesados
2,5 gramas de cada extrato e solubilizados com 97,5
mL de alcool 70 % (solugdes hidroalcdolicas 2,5 %).
Além das solugdes hidroalcdolicas dos extratos foi
produzido solugdo do controle negativo (alcool 70
%), ambos foram acondicionados em borrifadores
plasticos conforme a Figura 1.

Rev. Virtual Quim. |Vol 12| |No. 1| |37-50]



Palma, A. F. M. et al.

Figura 1. Solugdes hidroalcdolicas 2,5 % do controle negativo e dos extratos de X. americana

2.2. Prospeccao fitoquimica

Os extratos etandlicos da X. americana foram
submetidos a prospeccdo fitoquimica para
identificacdo de flavonoides, taninos, saponinas,
esteroides/triterpenoides e alcaloides conforme
Matos (2009).1¢

2.3. Animais

Foram utilizados 60 camundongos da
espécie Mus musculus com peso médio de 30
g, provenientes do Biotério da UESPI divididos
aleatoriamente em 4 grupos experimentais:
Grupo controle negativo (veiculo), Grupo EECC
(Cascas do Caule), Grupo EEMC (Madeira do
Caule), Grupo EEF (Folhas), sendo subdivididos
ainda em trés subgrupos iguais de acordo
com o periodo de tratamento (7, 14 e 21 dias).
Permaneceram acondicionados em gaiolas de
plastico, em condicbes de temperatura e umidade
controlados, com livre acesso a agua e ragao
industrial apropriada.

Os animais foram previamente pesados e
receberam por via subcutanea, um pré-tratamento
com atropina na dose de 0,01 mL para cada 100
g de peso corpodreo, aguardando repouso de 15
minutos para o procedimento anestésico. Em
seguida, foram submetidos a droga anestésica

por via intramuscular, cloridrato de cetamina 10 %
utilizando a dose de 0,1 mL para cada 100 g de peso
corpdreo e cloridrato de xilazina 2 % com dose de
0,1 mL para cada 100 g de peso corpéreo. Apods a
anestesia, cada animal foi posicionado em decubito
dorsal, imobilizado em prancha operatoria,
submetido a tricotomia na regido dorsal e assepsia
com povidine tépico (Figura 2A).

As lesOes cirurgicas foram realizadas de forma
padronizada, na mesma regido anatdmica do
dorso, com drea e profundidade iguais para todos
os animais. Para a realizacdo da ferida foi utilizado
um “punch” dermatolégico de 8 mm (Figura 2B).
Comaajudade pinca etesoura, alesdo foiinduzida
permitindo a retirada completa da epiderme e
parte da derme (Figura 2C), expondo-se a fascia
muscular (Figura 2D). A homeostasia da regido da
ferida foi realizada por compressado suave digital,
durante 2 min, com gaze estéril umedecida em
solucdo de cloreto de sddio a 0,9 %.

Apds o procedimento cirdrgico, os animais
dos grupos experimentais foram tratados com as
solucdes hidroalcodlicas dos extratos a 2,5 % e
controle negativo sob borrifacdo direto na ferida,
na frequéncia de umavez ao diacom duragaode 7,
14 e 21 dias. Em seguida, foram recondicionados
nas caixas especificas e receberam duas doses
de 50 mg/kg de 12 em 12 horas de dipirona para
procedimento de analgesia.
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Figura 2. A- Tricotomaia; B- Demarca¢do do tamanho da ferida; C- incisdo para retirada da derme;
D- ferida cutdnea com 1 cm?de area

2.4. Avaliagdo macroscépica

Os animais tiveram a drea de suas lesdes
aferidas a partir de imagens capturadas com
camera digital Nikon Coolpix P100, com 10,3
megapixels de resolugdo, fixada em tripé e
mantida a distancia constante de 30 cm da
ferida cirurgica. As imagens foram obtidas
no pds- operatdrio e no dia da eutanasia de
cada grupo e posteriormente importadas
para o software Image J® para a avaliacdo
macroscopica do reparo tecidual. A area inicial
foi comparada com a final em todos os animais
dos diferentes grupos, seguindo a equacdo
1. Apods tratamentos dos dados no programa
Excel, a regressao cicatricial foi mensurada em
porcentagem.

Area inicial - Area final

Equagdo 1: x 100

Area inicial
2.5. Avaliagao microscépica

Nos dias 7, 14 e 21 ap6s o experimento, os
animais dos subgrupos foram submetidos a
eutandsia por excesso de anestesia de acordo
com as orientacdes do Conselho Nacional de
Controle de Experimentagdo Animal (CONCEA).
Uma amostra da pele da regido dorsal
correspondente a area da ferida foi removida,
tendo como padronizacdo 1 cm em relacdo as
margens superior e inferior e 1 cm das margens
laterais. As pecas foram fixadas em formol 10
% e posteriormente submetidas a processo
laboratorial de rotina para inclusdo em parafina.
As laminas produzidas foram coradas com
hematoxilina-eosina e submetidas a estudo
histopatolégico por microscopia 6ptica. Os
critérios avaliados levaram em consideracdo a
presenca de células inflamatérias e fibroblastos.

2.6. Andlise estatistica

A analise estatistica dos dados foi realizada de
maneira descritiva, através das médias + desvio
padrdao e inferencial, utilizando teste ANOVA
para comparacdo entre grupos. O intervalo de
confianga foi de 95 % e o nivel de significancia
p<0,05. Os resultados foram quantificados e
expressos através de graficos produzidos no
software estatistico GraphPad Prism 5.0.

3. Resultados e Discussao

3.1. Perfil fitoquimico

No estudo fitoquimico dos extratos etandlicos
do caule e folhas de X. americana por prospec¢ao
preliminarforamidentificados classes de compostos
secunddrios através dos resultados de coloragdo e
precipitacdo, baseado nas propriedades quimicas
e fisico-quimicas das substancias que constituem
o material vegetal. Apds analise, observou-se
que os extratos das folhas, cascas e madeira do
caule apresentaram resultados positivos para as 4
classes investigadas, exceto alcaloides, conforme
mostrados na Tabela 1.

A presenca de taninos, flavonoides, saponinas,
esteroides/triterpenoides nos extratos etandlicos
de X. americana corroboram com os resultados
encontrados por Onguleye & Ibitoye 2003,Y
Shettaretal. 2015 *® e James et al. 2007.*° Uchba et
al. 2016 *identificaram e isolaram os flavonoides
(-) epi-catequina e quercetina da fracdo acetato
de etila das folhas. Resultados semelhantes foram
encontrados por Maia 2018 2!, Carvalho et al
2020 2 e Da Silva et al. 2018.3

Os taninos sao apontados como principais
responsaveis pela acdo cicatrizante dessa espécie.
Além de possuirem atividade antimicrobiana,
esses metabdlitos precipitam-se com proteinas
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Tabela 1. Triagem fitoquimica dos extratos etandlicos da Ximenia americana L

Classes de Compostos Cascas do Caule Madeira do Caule Folhas Coloragao
Taninos Positivo Positivo Positivo Verde
Flavonoides Positivo Positivo Positivo Vermelha
Saponinas Positivo Positivo Positivo Amarela
Esteroides/ triterpenoides Positivo Positivo Positivo Avermelhada

Alcaloides N3o detectado

N3do detectado

N3do detectado N&o detectado

em uma ligacdo complexa, conferindo a area da
lesdo uma crosta que a reveste, favorecendo a
cicatrizagdo.’! Seu mecanismo de agdo contra
microrganismos pode ser explicado pelo poder de
inibicdo das enzimas microbianas extracelulares, o
que leva a um comprometimento da multiplicacao
celular desses organismos. 23

Todos os outros fitoconstituintes presentes na
X. americana também s3o compostos bioativos,
com atividades farmacoldgicas conhecidas, o
que dd a essa planta grande potencial para a
producdo de fitoterdpicos. A esses constituintes
s3o atribuidas as suas atividades antioxidante,?
anti-inflamatoria, % antinociceptiva,®?’
antimicrobiana,?® moluscicida,® gastroprotetiva,°
hepatopropetora e hipoglicemiante.?!

3.2. Regressao cicatricial

Durante o ato operatdrio e todo o periodo de
tratamento, nenhuma complica¢do foi observada.

Nas avaliagdes diarias, os animais demonstraram
recuperac¢do adequada, com estado geral de salde
estavel e com disposi¢do para a alimentagao.

O desenvolvimento da ferida cutdnea nos
grupos controle negativo, EECC, EEMC e EEF da
X. americana resultou em formagdo de crostas
leves por volta do 72 dia de pds-operatério. A
partir desse periodo, a cicatriz foi reforcada,
tornando-se mais rigida e passou a destacar-
se espontaneamente a partir do 142 dia,
progredindo para o remodelamento até o 212 de
pds-operatdério, com crescimento de pelos em
volta da area lesada (Figura 3).

Na andlise macroscopica é levada em
consideracdo a regressdo cicatricial, ou seja, a
contracao da ferida. Essa é uma fase do processo
de cicatrizacdo que se caracteriza pelo movimento
centripeto das bordas, podendo chegar até 62
% quando comparado a lesdo inicial em feridas
de segunda intenc¢do.’? Essa fase é antecipada
pela proliferagdo, que através da angiogénese e

Controle

Dias Negativo

EEF

Figura 3. Fotos comparativas dos animais do grupo controle negativo com os grupos tratados com
extratos da X. americana mostrando as lesdes no 72, 142 e 212 dia de pds-operatério

Rev. Virtual Quim. |Vol 12| |No. 1| |37-50]|



Palma, A. F. M. et al.

fibroplasia, o tecido de granulacdo é desenvolvido
e enriquecido com fibras coldgenas, concedendo
a regido lesada um inicio de cicatriz.'

Os resultados da regressao cicatricial dos
grupos tratados com os extratos de X. americana
e o grupo controle negativo sdo apresentados na
Figura 4.

Na figura 4A, observa-se que os percentuais de
regressao para os grupos tratados com a planta
no periodo de 7 dias ndo apresentaram diferenca
significativaquandocomparadosaogrupo controle
negativo. Na comparagao intergrupos, o grupo
EEF, com aproximadamente 60 % de regressao,
teve diferenca estatisticamente significativa (p<
0,05) quando comparado ao grupo EEMC.

Entretanto, ao observar as Figuras 4B e 4C,
percebe-se que nos periodos de 14 e 21 dias os
grupos EECC, EEMC e EEF de X. americana tiveram
um maior percentual de regressdao da ferida
quando comparados ao grupo controle negativo,
apresentando diferenga significativa de p<0,05.
Nos grupos tratados por 21 dias, a reepitelizagao
atingiu aproximadamente 100 %.

O fenébmeno de contragdo da ferida se da pela
presenca dos miofibroblastos, que sdo células

Va

diferenciadas a partir de fibroblastos, compostos
de actina e com func¢do contratil que colaboram
com o ressecamento da crosta superficial da
ferida, diminuindo o tamanho e contraindo o
tecido nela aderido. 3%3*

A andlise e comparacdo dos achados para
regressao cicatricial mostram que todas as partes
da planta utilizada resultaram em valores de
areas menores quando comparados ao grupo
controle negativo, evidenciando assim que os
extratos atuaram positivamente no processo
de cicatrizacdo. Resultados semelhantes com as
cascas do caule e folhas da mesma espécie foram
encontrados por Brasileiro 2008 % e Priyanka
2010.%¢

A contribuicdo positiva das solugdes
hidroalcdolicas das folhas, cascas e madeira do
caule de X. americana podem ser associadas
exclusivamente a acdo cicatrizante ja conhecida
dessa espécie. Trabalhos desenvolvidos com
outras espécies indicam que o veiculo (alcool 70
%), apesar de possuir propriedades antissépticas,
ndao interfere no processo de cicatrizacdo
quando avaliados os aspectos macroscépicos de
regressdo. ¥’
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Figura 4. Percentual de regressdo da ferida dos grupos controle negativo e tratados com extratos
hidroalcodlicos de X. americana nos periodos de 7(A), 14(B) e 21(C) dias. *, ** e *** estatisticamente
significativo, p<0,05

Rev. Virtual Quim. |Vol 12| |No. 1| |37-50]



Palma, A. F. M. et al.

3.3. Células mononucleares

A primeira rea¢ao do organismo a um dano
tissular é o processo de hemostasia, onde
hda a formacdo de um trombo, inicialmente
plaquetario, instituido com a funcdo de evitar
que o material sanguineo seja extravasado.
Em continuidade, o processo inflamatério na
regido da lesdo se caracteriza, principalmente,
pela presenca de células imunes (neutrdfilos e
macrofagos), que por fagocitose limpam o local e
previnem contra microrganismos patégenos. Os
eventos seguintes sdo marcados pela presenca
e acdo dos fibroblastos, que através da sintese
de colageno contribuem para a formacgdo do
tecido de granulagdo, o que vird a ser o inicio do
remodelamento da ferida. 3#

Os dados mostram que ha uma reducdo no
nimero de células mononucleares de forma
significativa (p<0,05) quando comparados os
grupos EECC, EEF e EEMC em relagdo ao grupo

Va

controle negativo no periodo de 7 dias (Fig. 5A).
Ndo ha diferenca, no entanto, entre os grupos
experimentais.

Analisando o periodo de 14 dias de tratamento,
observa-se que houve reducdo no numero de
células mononucleares em todos os grupos, nao
havendo, no entanto, diferenca significativa entre
esses. Na figura 5C, evidencia-se, novamente, uma
reducdo do numero de células mononucleares
para todos os grupos no periodo de 21 dias, com
decréscimo significativo do grupo EECC quando
comparado ao grupo controle negativo.

O material celular mononucleado encontrado
na area das lesdes pode ser associado a presenca
de macroéfagos. Estes estdo presentes na primeira
fase da cicatrizagdo, a fase inflamatdria. Logo
apés a chegada e acdo dos neutrdfilos, os
macrofagos surgem na regido com uma funcdo
semelhante, que é a realizacdo da limpeza local
por fagocitose como mecanismo de defesa contra
microrganismos.*
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Figura 5. Contagem de células mononucleares na derme de camundongos para os grupos controle
negativo e tratados com extratos hidroalcodlicos de X. americana nos periodos de 7(A), 14(B) e 21

dias(C). Os valores apresentados representam a

média + E.P.M. do numero de células (n = 05). *

estatisticamente significativo, p<0,05

Rev. Virtual Quim. |Vol 12| |No. 1| |37-50]|



Palma, A. F. M. et al.

Aobservacdaodosdadosindicaqueapresencade
célulasinflamatdrias foi reduzida significativamente
nos grupos tratados com X. americana no 72 dia pos-
operatdrio. Esse fato pode ser explicado pela agdo
anti-inflamatdria da espécie ja proposta por Leal et
al. 2016.% Os resultados encontrados corroboram
com outros estudos ja feitos com a utilizacdo de
plantas medicinais para cicatrizacdo. Garros et
al. 2006 *° investigaram o poder cicatrizante da
Passiflora edulis em feridas cutaneas abertas em
ratos e os achados histoldgicos indicam a reducdo
de material celular mononucleado a medida que
aumenta o periodo de tratamento. Os leucdcitos
estdo presentes na fase inicial de inflamacgdo da
lesdo e possuem vida curta naquela regidao, sendo
posteriormente substituidos por outras células.

3.4. Células polimorfonucleares

A Figura 6, resume o numero de células
polimorfonucleares encontradas para os animais

Va

tratados com as folhas, cascas e madeira do caule
deXimeniaamericanal.nostemposexperimentais
de 7, 14 e 21 dias. Os dados mostram que no 72
dia de pds-operatorio (Fig. 6A) hd uma reducdo no
numero de células polimorfonucleares de forma
significativa (p<0,05) quando comparados os
grupos EEF e EECC. Hd um aumento significativo
do grupo EECC em relacdo ao grupo controle
negativo. Ndo ha diferenca, no entanto, entre os
grupos controle negativo, EEF e EEMC.

Na Figura 6B, é possivel perceber que ha uma
reducdo no numero dessas células de forma
significativa (p<0,05) quando comparados o grupo
EEF com os demais grupos, mostrando que a folha
foi a que mais contribuiu para a redugdo de células
inflamatdrias no tempo de quatorze dias. Ha ainda
um aumento significativo do grupo EEMC em
relacdo ao grupo controle negativo e EECC.

Ja na Figura 6C, evidencia-se um decréscimo
no nimero de material celular polimorfonucleado
significativamente quando comparados o grupo

A B
8 200, ¢ i i 8
b i 3
§ 150- B S
S : é
) 100 :
£ g =L £
] - °
g 504 g;g 2
S o 3
I 0. " s
P o < o =
@ C & K3
(’0
C
80 - — -
—
60 - T
40

Total de polimorfonucleares

Figura 6. Contagem de células polimorfonucleares na derme de camundongos para os grupos controle

negativo e tratados com extratos hidroalcodlicos de X. americana nos periodos de 7 (A), 14 (B) e 21 dias

(C). Os valores apresentados representam a média + E.P.M. do nimero de células (n = 05). *, ** g ***
estatisticamente significativo (p<0,05)
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EECC com os demais grupos, mostrando que,
dentro do periodo de 21 dias, esse foi o extrato
que mais contribuiu para amenizar o processo
inflamatério nos animais.

Em suma, pode-se afirmar que na avaliacdo da
intensidade da inflamacgdo aguda, os grupos EECC
e EEMC da X. americana nao foram eficazes no
processo de cicatrizacdo no periodo de 7 e 14 dias
de tratamento, respectivamente, apresentando
maior indice inflamatdrio quando comparadas
com o grupo controle negativo. Em contrapartida,
o extrato da folha (EEF) mostrou-se eficaz no
processo de cicatrizacdo nesses mesmos periodos,
através da reducdo do processo inflamatério.

No entanto, o grupo EECC obteve melhores
resultados no 212 dia de pods-operatério,
indicando que essa parte da planta age como um
bom estimulante do processo cicatricial a medida
que o tempo de recuperagdo aumenta, o que nos
leva a acreditar que o extrato hidroalcodlico das
cascas do caule da X. americana possuem efeito
cicatrizante quando avaliados a longo prazo.

A medicina popular utiliza varias espécies
vegetais como estimulantes da cicatrizacao,

Vo

muitos destes por agirem na reducao do processo
inflamatdério. Algumas plantas nativas da flora
brasileira ja foram estudadas quanto a sua
atividade cicatrizantes, tais como Aloe vera,*
pfaffia glomerata,* Platonia insignis Mart.,*
Bryophyllum calycinum Salisb,** Passiflora edulis,
40 Stryphnodendron adstringens.'°

3.5. Proliferacdo fibroblastica

A avaliacdo da presenca de células fibroblasticas
naareadalesdopermiteentendercomoasubstancia
investigada atua no processo de remodelag¢do. Por
volta do terceiro dia, a concentragdo de fibroblastos
€ aumentada na regido da ferida e desse momento
até a fase final de cicatrizacdo, os fibroblastos sdo
responsaveis pela sintese do tecido de granulacao,
de proteinas integrantes da matriz extracelular e
0 mais importante, sintese do colageno. Este é o
principal componente encarregado de conceder ao
tecido neoformado a sua forca necessaria.*®

A figura 7, traz os aspectos histoldgicos das
dermes dos animais submetidos a avaliacdo de
cicatrizacdo.

72 Dia

142 Dia

212 Dia

EECC

EEMC

EFF

CONTROLE

Figura 7. Fotomicrografias histoldgicas da derme dos grupos controle negativo e experimental.
Coloragdo H.E. Aumento 10x10
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Observa-se que o grupo EECC possui uma maior
presenca de fibroblastos, evidenciada pelas setas
azuis, nos periodos de 7 e 14 dia de pds-operatério.
Aos 21 dias de tratamento, uma maior deposi¢ao
de fibras colagenas (setas vermelhas) é observada
nos grupos EECC, EEMC e EEF, indicando que os
grupos experimentais apresentam processo de
fibroplasia mais acentuado quando comparados
ao grupo controle negativo.

A estimativa do numero de fibroblastos
presentes na derme dos animais é apresentada
na Figura 8. Observa-se na Fig. 8A que, ao sétimo
dia, a presenca dessas células é significativamente
maior no grupo EECC quando comparados aos
grupos EEF e EEMC. Com 14 dias de tratamento
(8B), o grupo EECC continua sendo o melhor em
namero de fibroblastos, apresentando agora

Va

diferenca significativa (p<0,05) com os demais
grupos, incluindo o controle negativo. Apds 21 dias
de lesdo (8C), ndo houve diferenca significativa no
numero de fibroblastos entre os grupos.

O aumento significativo do numero de
fibroblastos no grupo EECC indica que esse extrato
é o que mais contribui para a reepitelizacdo,
favorecendo o processo cicatricial através de
maior producdo de colageno e miofibroblastos, os
responsaveis pela contracdo da ferida e qualidade
da pele regenerada. Esses dados concordam
com os achados por Junior 2016 *, que ao usar
extratos hidroalcodlicos 10 % da mesma espécie
incorporados em creme, obteve um aumento
do numero de fibroblastos, neovascularizacdo e
diminuicdo de mastdcitos em feridas abertas de
ratos Wistar.
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Figura 8. Contagem de fibroblastos na derme dos animais tratados com extratos hidroalcodlicos da
X. americana aos 7(A), 14(B) e 21(C) dias. Os valores apresentados representam a média + E.P.M. do
numero de células (n = 05). *, ** e *** estatisticamente significativo (p<0,05)
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4. Conclusao

No presente estudo, verificou-se que os
extratos hidroalcodlicos 2,5 % das folhas, cascas e
madeira do caule de Ximenia americana L. atuaram
positivamente no processo de cicatrizacdo de
feridas de segunda intencdo cirurgicamente
induzidas em camundongos, através de reducao
de dreas das feridas e diminuicdo de células
inflamatérias. O extrato das cascas do caule
apresentou resultados superiores aos demais
grupos no processo de fibroplasia, evidenciado
peloaumento do nimero de fibroblastos. O estudo
fitoquimico revelou ainda a presenca de taninos,
flavonoides, saponinas e esteroides, confirmando
a existéncia de constituintes bioativos na planta
com potenciais anti-inflamatério e cicatrizante.
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