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RESUMO

A nanobiotecnologia combina a ciéncia dos materiais com as biolégicas, criando produtos
inovadores. Este estudo experimental avaliou o efeito de nanoparticulas de prata (AgNP) no
processo cicatricial de 25 camundongos Mus musculus, divididos em 5 grupos (2 controles e
3 experimentais). Os animais foram mantidos em condi¢des controladas e submetidos a
feridas mecanicas na pele dorsal, tratadas com AgNP a 10% por aplicacdo topica ou gavagem.
O experimento durou 21 dias, apds os quais os animais foram sacrificados para andlise
histolégica. Observou-se que fibroblastos, coldgeno e neovascularizacdo foram marcantes
nos grupos tratados, enquanto células da fase inflamatéria, como neutréfilos, tiveram baixa
presenca. A fase proliferativa e o remodelamento mostraram destaque celular nos grupos
experimentais. Macroscopicamente, o grupo 5 (tratado com AgNP a 10% por gavagem e
aplicacdo todpica) apresentou maior regressdo da ferida. Ndo foram identificadas células
atipicas nos tecidos analisados. Assim, os resultados confirmam que o processo cicatricial
seguiu padroes descritos na literatura, com evidéncias de que a combinacdo de tratamentos
potencializa a reparacgao tecidual.

Palavras-chave: Nanoparticulas Metalicas, Prata, Cicatrizagdo.
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Evaluation of the healing process in Mus musculus with
the use of silver nanoparticles

ABSTRACT

Nanobiotechnology combines materials science with biological science, creating innovative
products. This experimental study evaluated the effect of silver nanoparticles (AgNP) on the
healing process of 25 Mus musculus mice, divided into 5 groups (2 controls and 3 experimental).
The animals were maintained in controlled conditions and subjected to mechanical wounds on
the dorsal skin, treated with 10% AgNP by topical application or gavage. The experiment lasted
21 days, after which the animals were sacrificed for histological analysis. It was observed that
fibroblasts, collagen and neovascularization were notable in the treated groups, while cells from
the inflammatory phase, such as neutrophils, had a low presence. The proliferative phase and
remodeling showed cellular prominence in the experimental groups. Macroscopically, group 5
(treated with 10% AgNP by gavage and topical application) showed greater wound regression.
No atypical cells were identified in the tissues analyzed. Thus, the results confirm that the
healing process followed patterns described in the literature, with evidence that the
combination of treatments enhances tissue repair.

Keywords: Metal Nanoparticles, Silver, Wound Healing.
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INTRODUCAO

A nanotecnologia desenvolveu-se rapidamente durante a ultima década, com
aplicagGes em dreas estratégicas, como saude, energia e eletronica. Atualmente, possui
um campo de atuagao multidisciplinar, sendo o desenvolvimento e a utilizagdao de
nanoparticulas um dos mais importantes campos de aplicagdao (Nogueira et al., 2013).

Dentro da nanotecnologia, destacam-se as nanoparticulas (NPs), moléculas com
dimensbes extremamente pequenas da ordem de dezenas de nandmetros que
apresentam uma grande area superficial e exibem propriedades mecanicas, oticas,
magnéticas e quimicas distintas de particulas e superficies macroscopicas (Simonet,
Valcarcel, 2009).

As nanoparticulas de prata (Ag-NPs) possuem uma propriedade: em contato com
bactérias, podem suprimir a respiracdo e o crescimento. Esta atividade antibacteriana
(nanobiocida) ja é amplamente utilizada no mercado (Panacek et al., 2006), aplicando-
se as Ag-NPs em superficies ou incorporando-as a outros materiais que se tornam assim
auto esterilizaveis, com aplicacdo atual no revestimento de instrumentos cirdrgicos, em
tecidos, filtros de ar para ar-condicionado, entre outras aplicacdes (Faria-Tischer,
Tischer, 2012).

Sabe-se que a nivel terapéutico, as nanoparticulas sdo muito eficientes como
agentes bactericidas para combater ou prevenir infec¢ées provenientes de feridas (Feng
et al., 2000; Heunis; Dicks, 2010). Segundo Martinez-Castafién et al. (2008), quanto
menores forem as NPs, maior serd a atividade antimicrobiana no sentido em que maior
serd a superficie especifica, aumentando a reatividade quimica e a atividade bioldgica.
As feridas constituem uma area abrangente que suscita investigacdao e atualizacdo
constantes. Com isso, é fundamental entender e procurar adequar as caracteristicas de
cada ferida a uma decisdo terapéutica (Martins, 2010).

A nanotecnologia tem revolucionado a medicina, especialmente no tratamento
do céncer, por meio de sistemas inteligentes de liberacdo de farmacos. Esses sistemas
utilizam nanoparticulas projetadas para direcionar medicamentos diretamente as
células tumorais, aumentando a eficicia terapéutica e minimizando efeitos colaterais.

Além disso, avangcos em nanomateriais biomiméticos tém impulsionado a medicina
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regenerativa, permitindo a reparacdao de tecidos de forma mais eficiente. Essas
inovagOes destacam o potencial da nanomedicina em oferecer solugdes precisas e
personalizadas para diversas patologias, transformando a assisténcia médica
contemporanea (Sanchez-Moreno et al., 2024).

Portanto, percebe-se a necessidade de buscar novas fontes e meios alternativos
para o tratamento de feridas e para o descobrimento das potencialidades que a
nanoparticula de prata possui dentro da Medicina. Com isso, busca-se, primordialmente
neste trabalho, avaliar o processo cicatricial de feridas induzidas em camundongos (Mus
musculus) através do uso de nanoparticulas de prata, para assim, analisar o potencial
que essas moléculas podem ter na Medicina, contribuindo com pesquisas neste vasto
campo promissor das nanoparticulas.

Os objetivos desta pesquisa foram avaliar o processo cicatricial em Mus musculus
com o uso de nanoparticulas de prata; detectar a concentragdo de nanoparticula de
prata com maior acdo bactericida nas feridas e a concentra¢do que auxilia no processo
cicatricial, além

de identificar as alteracdes teciduais devido ao uso destas biomoléculas.

METODOLOGIA

2.1. DELINEAMENTO DO ESTUDO
Esta pesquisa foi caracterizada como um estudo experimental e comparativo.

O delineamento foi totalmente casualizado.

2.2. LOCAL E POPULACAO DE ESTUDO

Esta pesquisa foi realizada no laboratério da Faculdade Integral Diferencial —
UNIFACID, localizada na zona Leste da cidade de Teresina-PI.

Para a realizacdo do estudo utilizou-se 25 camundongos da espécie Mus

musculus provenientes da prépria Instituicdo de Ensino Superior.

2.3. COLETA DE DADOS

A pesquisa foi realizada no més de Julho de 2017.
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2.4. UNIVERSO DE ANIMAIS

Primeiramente, todos os animais foram pesados (figura 01).

Figura 1. Pesagem dos camundongos.

Fonte: Autoria proépria.

Depois, de forma aleatdria, os camundongos foram divididos em um grupo
controle negativo (GC-) (figura 02), um grupo controle positivo (GC+), um grupo
experimental o qual foi subdividido em trés subgrupos denominados GCI (administracdo
por gavagem de nanoparticula de prata), GCll (administra¢do tépica de nanoparticula de
prata) e GClll (administracdo tdpica e por gavagem de nanoparticula de prata),
respectivamente grupo de cicatrizacdo |, grupo de cicatrizacdo Il e grupo de cicatrizacdo
[Il. Cada subgrupo foi formado por 5 animais, totalizando 25 animais neste experimento.
Cada animal de cada subgrupo recebeu uma identificacdo individual durante todo o
periodo experimental. Todos eles, durante o periodo experimental, foram alimentados

e beberam agua.

Figura 2. Separagao e caracterizagdao dos grupos experimentais.

Fonte: Autoria prépria.

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 7, Issue 1 (2025), Page 1474-1505.



AVALIACAO DO PROCESSO CICATRICIAL EM Mus musculus COM O USO DE NANOPARTICULAS DE PRATA
Camapum, L.A.C. ¥ Viana, D.S.F. 2

2.5. METODO DE OBTENGCAO DA NANOPARTICULA DE PRATA

A nanoparticula de prata foi obtida pronta através do seguinte método de

biossintetizacdo: foram usadas solucdes de alcool polivinilico, nitrato de prata e boro
hidreto de sddio nas concentragdes de 1,000 g/L de PVA; 0,338 g/L de AgNO3 e 0,800
g/L de NaBH4. Para cada 10,0 ml de solu¢do de nitrato de prata utilizada na preparagio
das NP’sAG, foram usados 10,0 ml de solugdo de alcool polivinilico e 1,0 ml de solugao
de boro hidreto de sédio. Inicialmente, a solucdo de PVA foi adicionada a solucdo de
prata sob forte agitacdo mecanica, sendo, em seguida, adicionada a solu¢do de boro
hidreto de sddio lentamente por gotejamento. Apds a adicdo do NaBH4, a mistura
rapidamente muda de incolor para verde-escuro. Tal substancia era acondicionada em

frascos ambar (Oliveira, Viana, Conceicao, 2015).

2.6. PREPARO CIRURGICO DA LESAO EXPERIMENTAL

Para ainducdo da ferida, todos os camundongos foram anestesiados com xilazina

gue potencializa a acdo da maioria das drogas anestésicas, geralmente em combinacdo
com a quetamina para produzir anestesia cirlrgica; é um potente hipndtico nao
narcotico tranquilizante agonista adrenérgico com propriedades de relaxamento
muscular — 5 a 16 mg/kg de peso ou 0,5 microlitros por grama de peso intraperitoneal -
e quetamina que induz um estado de sedacdo, imobilidade e analgesia —90 a 120mg/kg
de peso ou 1 a 1,5 microlitros por grama de peso intraperitoneal. A via de administracdo
foi a abdominal. A anestesia foi realizada no quadrante inferior direito do abdémen

(figura 03).

Figura 3. Anestesia intraperitoneal no quadrante inferior direito.
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Fonte: Autoria propria.

Apds anestesia, os camundongos foram colocados em decubito ventral,
realizando-se, assim, tricotomia da regido dorsal (figura 04) e procedendo-se a inducdo
da ferida através de uma incisdo mecanica de espessura total no dorso do animal (figura
05), medindo de 1,5 x 1,5 mm, utilizando-se um molde vasado e respeitando a realizagao

de uma técnica asséptica rigorosa.

Figura 4. Delimitacdo da drea a ser excisionada no dorso do animal.

Fonte: Autoria propria.

Figura 5. Excisdo mecanica da area

Fonte: Autoria propria.

2.7. ESPECIFICAGAO DOS GRUPOS
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O grupo controle negativo consistiu em 5 animais os quais beberam e comeram
durante todo o periodo experimental. Apds a inducdo da ferida, ndo foi realizado
nenhum método auxiliador de cicatrizagdo.

O grupo controle positivo consistiu em 5 animais os quais beberam e comeram
durante todo o periodo experimental. Apds a inducdo da ferida, foi realizada a lavagem
com soro fisiolégico a 0,9% (figura 06) e, em seguida, pingou-se 5 gotas de solucdo
oleosa a base de acidos graxos essenciais (AGE) em toda a extensdo da injuria durante 2

vezes ao dia, com aplicagdes seguindo os mesmos horarios (figura 07).

Figura 6. Limpeza inicial da drea com soro fisiolégico a 0,9%.

Fonte: Autoria proépria.

Figura 7. Administracao tdpica de solucado oleosa a base de acido graxo essencial

(Dersani ®).

Fonte: Autoria propria.
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Os animais dos grupos experimentais também beberam e comeram. Os do grupo
de cicatrizagdo | comeram ragao prépria e beberam agua contendo nanoparticulas de
prata a 10%, sendo administrado 0,2 ml por gavagem (figura 08), 2 vezes ao dia, com
aplicagOes seguindo os mesmos hordrios. Os do grupo de cicatriza¢do Il comeram ragao
prépria, beberam 3agua e foi pingado 0,2 ml no local da ferida agua contendo
nanoparticulas de prata a 10%, 2 vezes ao dia, com aplicagdes seguindo os mesmos
horarios (figura 09). E os animais do grupo de cicatrizacdo Ill comeram racdo propria,
beberam 0,2 ml de dgua contendo nanoparticula de prata a 10% e foi pingado 0,2 ml no
local da ferida dgua contendo nanoparticulas de prata a 10%, 2 vezes ao dia, com

aplicagGes seguindo os mesmos horarios.

Figura 8. Administracdo por gavagem de nanoparticula de prata.

Fonte: Autoria proépria.

Figura 9. Administracdo tdpica de nanoparticula de prata a 10%.

Fonte: Autoria proépria.
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2.8. ANALISE MORFOMETRICA

Para determinagdo da area da lesdo e os seus aspectos macroscépicos, foram
realizados registos fotograficos digitais da ferida de todos os animais dos grupos, com
posicdo e altura padronizada de 30 cm nos dias 0, 7, 14 e 21 (figuras 10, 11, 12, 13 e 14).

Pretende-se, em um momento posterior, com ajuda de profissional experiente
no uso de tal programa, importar a imagem da fotografia digital da lesdo para o software
Image J, a fim de se realizarem as medidas da area da lesdao de cada animal e,

posteriormente, o cdlculo da regressao dessa.

Figura 10. Aspecto macroscépico da lesdo do camundongo 1 do grupo controle
negativo nos dias 0,7,14 e 21 de experiéncia.

DIA 0: inicio da pesquisa. DIA7

'S

Fonte: Autoria prépria. Fonte: Autoria proépria.

DIA 14 DIA 21: término da pesquisa
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Fonte: Autoria propria. Fonte: Autoria prépria.

Figura 11. Aspecto macroscépico da lesdo do camundongo 1 do grupo controle
positivo nos dias 0,7,14 e 21 de experiéncia.

DIA 0: inicio da pesquisa DIA7

Fonte: Autoria propria. Fonte: Autoria propria.

DIA 14 DIA 21: término da pesquisa
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Fonte: Autoria propria. Fonte: Autoria proépria.

Figura 12. Aspecto macroscépico da lesdo do camundongo 1 do grupo de cicatrizacao |
nos dias 0,7,14 e 21 de experiéncia.

DIA 0: inicio da pesquisa DIA7

Fonte: Autoria propria. Fonte: Autoria prépria.

DIA 14 DIA 21: término da pesquisa
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4

Fonte: Autoria propria. Fonte: Autoria propria.

Figura 13. Aspecto macroscépico da lesdo do camundongo 1 do grupo de cicatrizagdo Il
nos dias 0,7,14 e 21 de experiéncia.

DIA 0: inicio da pesquisa DIA7

Fonte: Autoria prépria. Fonte: Autoria prépria.

DIA 14 DIA 21: término da pesquisa
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. | ‘

Fonte: Autoria propria. Fonte: Autoria propria.

Figura 14. Aspecto macroscopico da lesdo do camundongo 2 do grupo de
cicatrizacdo Ill nos dias 0,7,14 e 21 de experiéncia.

DIA 0: inicio da pesquisa DIA7
\
! =
Fonte: Autoria prépria. Fonte: Autoria prépria.
DIA 14 DIA 21: término da pesquisa
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Fonte: Autoria propria. Fonte: Autoria propria.

Pode-se observar que, macroscopicamente, o grupo em que a ferida sofreu

maior regressao foi o 5 — uso da nanoparticula de prata a 10% por gavagem e uso local.

2.10. EUTANASIA

Ao final do experimento, no 212 dia, os camundongos foram submetidos a
eutandsia com overdose de anestésico (tiopental sddico), com o intuito de retirar os

tecidos para andlise histoldgica.

2.11. ANALISE HISTOLOGICA

Foi realizada a analise histoldgica em que foi realizada a excisdo da area induzida
a ferida acrescida de uma margem de seguranca de 1 cm de pele integra em torno da
lesdo (figura 15), e o fragmento foi separado e submetido ao processo de fixacdo,

permanecendo em formol a 10% (figura 16).

Figura 15. Remocdo da area tecidual a ser analisada.
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Fonte: Autoria propria.

Figura 16. Peca armazenada em formol a 10%.

Fonte: Autoria prépria.

Em seguida, as pecas passaram por um processo laboratorial de rotina para
inclusdao em parafina. Obtidos os blocos, foram feitos cortes longitudinais com espessura
de 0,5 microbmetros de espessura em um micrétomo rotativo, sendo estes cortes
submetidos a coloracdo de hematoxilina eosina (HE). Posteriormente, foram
confeccionadas laminas para observacdo do processo cicatricial dos animais de cada
grupo (controles e experimentais) através da identificacdo de estruturas celulares e

histolégicas proprias, caracteristicamente a partir da 32 semana da inducdo da ferida.

2.12. ASPECTOS ETICOS

Antes de iniciar a coleta de dados, este projeto foi submetido ao CEUA (Comité

de Etica em Uso de Animais) da UNIFACID, para avaliacio e autorizacdo de sua
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realizacdo, de acordo com a Lei 11.794 de 08/10/2008, do Decreto n? 6.899 de
15/07/2009, com as normas editadas pelo Conselho Nacional de Controle de

Experimentacdo Animal (CONCEA), sendo aprovado.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Para a analise histoldgica, foi utilizada como fonte-base uma tabela criada por

Magalhdes (2007).

Pode-se observar que, em cada grupo até entao submetido a analise histoldgica,

apresentou caracteristicas proéprias. Os grupos analisados foram: grupo controle
negativo, grupo controle positivo e grupo de cicatrizacdo I. A seguir, destacaremos as

evidéncias observadas de cada lamina estudada.

O Grupo Controle Negativo marcado por apenas comerem racdo proépria,

beberem, e apds a induc¢do de ferida ndo ser usado nenhuma substancia auxiliadora de

cicatrizacdo apresentou as seguintes caracteristicas:

- Ldmina 1: pode-se perceber que neutrofilos e células residentes (fibroblastos)

estavam presentes, o primeiro em quantidade moderada e fibroblastos no grau 4
(macico); crosta (grau moderado); inflamacGes aguda e crénica estavam ausentes, assim
como eosindfilos; a regeneracdo epitelial estava marcante (grau 3); tecido de

granulacdo, colageno e neovascularizagdo estavam marcantes (figura 17).

Figura 17. Fotomicrografia da ferida cutdanea do camundongo 1 do grupo
controle (MO. aumento 10x H.E.). Teresina, Piaui.
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Fonte: Autoria propria.

- LAmina 2: estavam presentes de forma ausente inflamacdo aguda e eosindfilos;
de forma leve apenas neutréfilos; estavam em quantidade moderada a crosta da ferida
e inflamacao crénica; marcante estavam a regeneracao epitelial, o tecido de granulacdo
e a neovascularizacao; fibroblastos e coldgeno foram pontuados como macico. (figura

18)

Figura 18. Fotomicrografia da ferida cutanea do camundongo 2 do grupo
controle | (MO. aumento 10x H.E.). Teresina, Piaui.

Fonte: Autoria prdpria.
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- LAmina 3: ndo foi observada area de lesdo

- LAmina 4: ndo foi possivel visualizar neutrdfilos, inflamacdo aguda e

eosindfilos; em grau leve apenas a inflamacgao crénica; em quantidade moderada foi
encontrada a crosta e a regeneracdo epitelial; de forma macica, tem-se os fibroblastos,

tecido de granulagdo colageno e a neovascularizagao (figura 19).

Figura 19: Fotomicrografia da ferida cutanea do camundongo 4 do grupo
controle | (MO. aumento 20x H.E.). Teresina, Piaui.

Fonte: Autoria propria.

- LAmina 5: também ndo foi observada area de lesdo.

O grupo controle positivo consistiu na lavagem da ferida com soro fisiolégico

0,9% e em seguida o uso de solugdo oleosa a base de acido graxo essencial. A seguir,

descreve-se o encontrado na analise histolégica das 5 [aminas deste grupo.

- _Lamina_1: neste camundongo, observou-se auséncia de neutrofilos,

inflamacgdes aguda e cronica, além de eosindfilos; a crosta foi classificada como leve; de
forma marcante teve a regeneracgao epitelial e a neovascularizagao; e de forma macica,

fibroblastos, tecido de granulacdo e o colageno (figura 20).
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Figura 20. Fotomicrografia da ferida cutanea do camundongo 1 do grupo
controle Il (MO. aumento 10x H.E.). Teresina, Piaui.

Fonte: Autoria proépria.

- Ldmina 2: encontravam-se ausentes nesta lamina neutréfilos, inflamacdo aguda

e eosindfilos; crosta e inflamacdo cronica estavam leves; moderado somente a
neovascularizacao; e de forma macica, a regeneracao epitelial, fibroblastos, tecido de

granulacdo e colageno (figura 21).

Figura 21. Fotomicrografia da ferida cutanea do camundongo 2 do grupo
controle Il (MO. aumento 10x H.E.). Teresina, Piaui.

Fonte: Autoria propria.
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- Lamina 3: inflamagdo aguda e eosindfilos estavam ausentes nesta analise;
neutrdfilos, crosta e inflamagdo cronica foram caracterizadas como leve; fibroblastos,
tecido de granulacao, coldgeno e neovascularizacdo estavam de forma moderada; e de

forma macica somente a regeneracao epitelial (figura 22).

Figura 22: Fotomicrografia da ferida cutanea do camundongo 3 do grupo
controle Il (MO. aumento 10x H.E.). Teresina, Piaui.

AN

Fonte: Autoria proépria.

- Lamina 4: observou-se auséncia de inflamacdo aguda e eosindfilos nesta
lamina; neutrdfilos e inflamacdo cronica foram classificadas como leve; a crosta estava
moderada; a neovascularizagdo estava marcante; enquanto o que se destacou no grupo
de forma macica foram os fibroblastos, o tecido de granulacdo, coldgeno e a

regeneracdo epitelial (figura 23).

Figura 23: Fotomicrografia da ferida cutanea do camundongo 4 do grupo
controle Il (MO. aumento 10x H.E.). Teresina, Piaui.
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Fonte: Autoria proépria.

- LAmina 5: inflamacdo aguda e eosindfilos estavam ausentes; foram marcados
como leve os neutréfilos e a inflamag¢do crénica; moderada estava a crosta e a
neovascularizacdo; e marcando o grupo com quantidade macica estavam os

fibroblastos, a regeneracdo epitelial, o tecido de granulacdo e o colageno (figura 24).

Figura 24: Fotomicrografia da ferida cutanea do camundongo 5 do grupo
controle Il (MO. aumento 10x H.E.). Teresina, Piaui.

Fonte: Autoria propria.

O grupo 03 consiste no primeiro grupo experimental em que:
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- Lamina 01: n3ao observou inflamagdo aguda e eosindfilos nesta lamina;

neutrdfilos e a crosta foram considerados como leves; a inflamacdo crbnica e a
neovascularizagcdao estavam moderadas; a regeneracgao epitelial foi considerada como
marcante; e como elementos macicos foram colocados os fibroblastos, o tecido de

granulacdo e o coldgeno (figura 25).

Figura 25. Fotomicrografia da ferida cutdnea do camundongo 1 do grupo
experimental | (MO. aumento 10x H.E.). Teresina, Piaui.

Fonte: Autoria propria.

- Lamina 02: foi considerada uma lamina atipica pela presenca em grande

extensdo de um tecido de coagulacdo, por existir edema entre epiderme e derme, além
de espongiose, infiltrado inflamatério agudo macico, colageno e fibroblastos estavam

em quantidade consideravel (figura 26).

Figura 26. Fotomicrografia da ferida cutanea do camundongo 2 do grupo
experimental | (MO. aumento 10x H.E.). Teresina, Piaui.
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Fonte: Autoria propria.

- LAmina 03: na analise desta lamina observou-se marcante e extenso processo
inflamatdrio agudo pontual na hipoderme; as fibras coldgenas estavam continuas,

modeladas e grossas (figura 27).

Figura 27. Fotomicrografia da ferida cutanea do camundongo 3 do grupo
experimental | (MO. aumento 4x H.E.). Teresina, Piaui.

Fonte: Autoria prépria.

- Lamina 04: foi considerada também atipica dentre as demais observadas,
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destacando-se edema com células sanguineas com grande processo inflamatério agudo;
a camada basal encontrava-se levemente desorganizada e com macréfagos; presenca
de tecido de granulacdo; a camada dérmica ndo apresentou muito coldgeno como as

demais laminas (figura 28).

Figura 28. Fotomicrografia da ferida cutanea do camundongo 4 do grupo
experimental | (MO. aumento 4x H.E.). Teresina, Piaui.
..}.

Fonte: Autoria proépria.

- Lamina 05: a epiderme mostrou-se com todas as camadas constituintes em
contrapartida da derme que apresentou poucas fibras colagenas e poucos vasos; o
colageno estava leve entre as camadas citadas; a regeneracao epitelial encontrava-se

macica na extensdo da lesdo (figura 29).

Figura 29. Fotomicrografia da ferida cutdnea do camundongo 5 do grupo
experimental | (MO. aumento 10x H.E.). Teresina, Piaui.
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Fonte: Autoria propria.

As nanoparticulas de prata (Ag-NPs) desempenham fung¢des multifuncionais em

feridas, controlando a proliferacdo bacteriana por meio da liberacdo de ions de prata,

interagem com as membranas celulares bacterianas, promovendo sua

desestabilizacdo. Além disso, as Ag-NPs criam um ambiente antioxidante que minimiza

os danos oxidativos nos tecidos, favorecendo a regeneracao celular (Kokura et al., 2024).

Outro aspecto relevante das Ag-NPs é sua capacidade de modular a resposta

inflamatdria. Pesquisas mostram que o uso tdpico dessas nanoparticulas reduz a
infiltracdo de neutrdfilos nas fases iniciais da cicatrizacao, permitindo uma transicao
mais rdpida para as fases proliferativa e de remodelamento tecidual. Essa propriedade
contribui para uma recuperagdao eficiente, com menor formacdao de cicatrizes

hipertroéficas (Santos et al., 2024).

O processo cicatricial é altamente complexo. Nele existe um desencadear de

eventos interdependentes e sobrepostos descritos como inflamacdo (fase exsudativa),
reconstrucdo (fase proliferativa), epitelizacdo (fase regenerativa) e maturacao (Martins,

2006).

Os principais mediadores que atuam no processo cicatricial sdo os fatores de

crescimento, proteinas que se ligam aos receptores da superficie celular, ativando a
proliferacdo e/ou diferenciacdo celular. Muitos fatores de crescimento sdo versateis,
estimulando a divisdo celular em diferentes tipos de células, enquanto outros sdo
especificos para um tipo particular de célula. A ligacdo aos receptores presentes na

superficie da célula alvo emite um sinal que atravessa a membrana citoplasmatica e
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efetua um comando celular ou nuclear. Estes processos, muitas vezes, sdo bdsicos no
funcionamento da célula, tais como: angiogénese, mitogénese, transcricao genética,

entre outros (Fitzpatrick, 2005).

A pouca observagdo de neutrdéfilos nas laminas analisadas explica-se pelo fato

daqueles constituirem o primeiro subconjunto de leucdcitos a entrar na ferida através
da estimulagdo de prostaglandinas, sistema complemento, interleucina-1 (IL-1), fator de
necrose tumoral alfa (TNF-a), fator de crescimento transformador-beta (TGF-B) e
produtos bacterianos. Estas células chegam ao local da lesdo em grande nimero no
prazo de 24 a 48 horas apds a ocorréncia da lesdo (Efron et al., 2005). Neste periodo, os
neutrofilos podem constituir até 50% de todas as células presentes na ferida. Com o
tempo, estas células sdo eliminadas da ferida por apoptose ou sdo fagocitados pelos

macrofagos (Medeiros, Dantas- Filho, 2016).

Em contrapartida, as células mais observadas (marcante ou macico) no estudo

das laminas foram os fibroblastos explicados pelo fato de serem uma das ultimas células
a surgir na ferida. Eles sao mobilizados para o local da lesdao por produtos das linhagens
celulares que vieram antes deles. Os primeiros sinais para o recrutamento de
fibroblastos vém de produtos derivados de plaquetas: fator de crescimento derivado de
plaguetas (PDGF), fator de crescimento insulin-like (IGF-1) e fator de crescimento

epitelial (Medeiros, Dantas-Filho, 2016).

Assim como os fibroblastos, a neovascularizacdo também esteve presente na

maioria das laminas analisadas. A lesdo vascular decorrente da ferida desencadeia o
processo de reparac¢do via angiogénese. Outra substancia muito observada na andlise
foi o colageno, proteina mais abundante no organismo, existente em, pelo menos, 20

subtipos (Adams et al., 2008).

As nanoparticulas de prata (Ag-NPs) tém se destacado no tratamento de feridas

devido as suas propriedades antimicrobianas e anti-inflamatérias, acelerando o
processo de cicatrizacdo. Estudos recentes demonstram que curativos a base de Ag-NPs
promovem uma cicatrizacdo mais rapida e eficaz, reduzindo a carga bacteriana e a
inflamacdo local. No entanto, é importante considerar o potencial risco de
citotoxicidade e o desenvolvimento de resisténcia microbiana, recomendando-se

cautela no uso prolongado desses nanomateriais (Silva et al., 2021).

As Ag-NPs podem ser incorporadas a diferentes veiculos, como curativos, géis e
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cremes, oferecendo flexibilidade na aplicag¢do. Estudos recentes destacam que curativos
impregnados com Ag-NPs sdo particularmente eficazes no tratamento de feridas
cronicas, como Uulceras diabéticas e queimaduras, onde a infeccdo bacteriana é um
grande obstaculo a recuperacao (Silva; Oliveira; Almeida, 2024).

Estudos experimentais com camundongos da espécie Mus musculus tém
demonstrado o potencial das nanoparticulas de prata (Ag-NPs) no processo cicatricial.
Em um experimento conduzido em laboratério, camundongos foram submetidos a
lesdes cutaneas induzidas na regido dorsal para avaliar a eficdcia das Ag-NPs. Os animais
foram divididos em grupos experimentais e controles, sendo que os grupos tratados
receberam aplicagdo tépica de Ag-NPs a 10%. Durante o acompanhamento de 21 dias,
observou-se uma reducdo significativa na inflamacdo local e um aumento na
proliferacdo de fibroblastos e sintese de coldgeno, fatores criticos para a reparacao
tecidual. Além disso, a neovascularizagcdo foi mais pronunciada nos camundongos
tratados com Ag-NPs, indicando uma aceleracdo no processo de remodelamento
tecidual. Macroscopicamente, o grupo tratado apresentou uma maior taxa de regressao
da ferida em comparacdo aos controles. Os resultados sugerem que as Ag-NPs possuem
propriedades antimicrobianas e moduladoras do processo inflamatério, contribuindo
para uma cicatrizacdo mais rdpida e eficiente. No entanto, estudos adicionais sdo
necessarios para confirmar a seguranca a longo prazo e determinar a dosagem ideal para

aplicacdes clinicas (Silva; Oliveira; Almeida, 2024).

CONSIDERACOES FINAIS

Pode-se verificar, entdo, apesar de no estudo ndo ter sido concluida a analise de
todas as formas propostas inicialmente, que as células bem marcantes nos diversos
grupos analisados histologicamente foram os fibroblastos, o colageno, além da
neovascularizacdo da drea e da presenca pouco marcante de neutrdfilos, ou seja,
observou-se que células caracteristicas do processo cicatricial da fase inflamatéria ndo
foram significativas. No entanto, as células da fase proliferativa e o principal
componente da fase de remodelamento destacaram-se nos grupos avaliados.

Pode-se observar também que, macroscopicamente, o grupo em que a ferida

sofreu maior regressao foi o 5 — uso da nanoparticula de prata a 10% por gavagem e uso
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Portanto, pode-se dizer que, para o tempo de estudo das lesdes, a fase do

processo cicatricial correspondeu ao conhecido pela literatura, assim como maior
regressao da ferida quando observada macroscopicamente no grupo 5 e a nao

observagao de células atipicas.

A elaboragdo e a execugdo deste projeto de pesquisa permitiram observar que a

area da nanotecnologia é vasta e ainda pouco explorada, percebendo-se através da
busca na literatura e dos resultados encontrados nos estudos. Pretende-se, ao final
desta pesquisa, encontrar uma forma de auxilio de cicatrizacdo de feridas induzidas

assim como a contribuicdo para a drea e a abertura para novos estudos.
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