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RESUMO

Pesquisas recentes comprovam a eficacia da ozonioterapia no estimulo a cicatrizagdo de
feridas em animais. O objetivo deste trabalho foi avaliar o efeito cicatrizante do o6leo de
girassol ozonizado na ferida cirurgica de gatas submetidas a ovariohisterectomia eletiva, em
comparagdo a utilizagdo do soro fisiologico e dleo de girassol puro, com descricio da
evolucdo da cicatrizagdo e a area de retracdo da ferida nos diferentes grupos experimentais
estudados. Para tal, foram estudadas 15 gatas, divididas de forma aleatéria em 3 grupos
experimentais, sendo cada grupo constituido por 5 animais, dispostos da seguinte forma:
Grupo 1 (controle), constituidos de animais que utilizaram apenas solu¢do fisioldgica 0,9%
para limpeza da ferida cirargica; Grupo 2, constituido de animais que utilizaram a solu¢do
fisioldgica e 6leo de girassol puro; e Grupo 3, constituido de animais que utilizaram a solugao
fisioldgica e oleo de girassol ozonizado. Inicialmente todas as gatas foram submetidas ao
exame clinico completo, avaliagdo ultrassonografica e exames hematologicos como avaliagao
pré-operatoria para ovariohisterectomia eletiva. Durante o periodo pos-operatorio os animais
foram acompanhados diariamente, por 7 dias, para observacdo da ferida cirurgica, sendo esta
avaliada quanto ao seu tamanho, presenca de edema, hiperemia, exsudacdo, granulacdo e
crostas. Os resultados obtidos revelaram que, quanto ao tamanho da ferida, houve maior
retracdo cicatricial no grupo 3 (78%), quando comparado ao grupo 1 (34%) e o grupo 2 (64%),
com diferencga significativa (p=0,039). Ademais, observou-se reducao significativa do edema
(p=0,035) e hiperemia (p=0,04) no grupo 3, ao comparar com o grupo 1 e 2, sendo mais
evidente no 3° dia de tratamento. O uso do 6leo de girassol ozonizado demonstrou ser
benéfico ao processo cicatricial, promover rapida reparagdo da lesdo, favorecendo o
restabelecimento da estrutura ¢ funcao dos tecidos.
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Recent research confirms the effectiveness of ozonotherapy in stimulating wound healing in
animals. The objective of this study was to evaluate the healing effect of ozonated sunflower
oil on the surgical wound of cats subjected to elective ovariohysterectomy, in comparison to
the use of saline solution and pure sunflower oil, with a description of the evolution of healing
and the area of wound retraction in the different experimental groups studied. For this, 15
female cats were randomly divided into 3 experimental groups, each group consisting of 5
animals, arranged as follows: Group 1 (control), consisting of animals that used only 0.9%
physiological solution for cleaning of the surgical wound; Group 2, consisting of animals that
used the physiological solution and pure sunflower oil; and Group 3, consisting of animals
that used the physiological solution and ozonized sunflower oil. Initially all cats were
submitted to a complete clinical examination, ultrasonographic evaluation and hematological
examinations as a preoperative evaluation for elective ovariohysterectomy. During the
postoperative period, the animals were followed daily for 7 days to observe the surgical
wound, which was evaluated for its size, presence of edema, hyperemia, exudation,
granulation and crusts. The results showed that there was a greater scar retraction in group 3
(78%) when compared to group 1 (34%) and group 2 (64%), with a significant difference (p =
0.039). In addition, there was a significant reduction of edema (p = 0.035) and hyperemia (p =
0.04) in group 3, when compared with group 1 and 2, being more evident on the 3rd day of
treatment. The use of ozonized sunflower oil has been shown to be beneficial to the cicatricial
process, promoting rapid repair of the lesion, favoring the reestablishment of tissue structure
and function.

Key Words: Cats. Healing. Ozonioterapia. Wound contraction.

EFECTOS DEL ACEITE DE GIRASOL OZONIZADO SOBRE EL TRATAMIENTO
QUIRURGICO DE HERIDAS EN GATOS SOMETIDOS A
OVARIOHISTERECTOMIA ELECTIVA

RESUMEN

Investigaciones recientes demuestran la eficacia de la ozonoterapia para estimular la
cicatrizacion de heridas en animales. El objetivo de este estudio fue evaluar el efecto
cicatrizante del aceite de girasol ozonizado en la herida quirurgica de gatas sometidas a
ovariohisterectomia electiva, en comparacion con el uso de solucion salina y aceite puro de
girasol, con descripcion de la evolucion de la cicatrizacion y el area de Retraccion de la herida
en los diferentes grupos experimentales estudiados. Para ello, se estudiaron 15 gatos,
divididos aleatoriamente en 3 grupos experimentales, cada grupo compuesto por 5 animales,
distribuidos de la siguiente manera: Grupo 1 (control), compuesto por animales que utilizaron
solo solucioén salina al 0,9% para la limpieza de la herida quirtrgica; Grupo 2, formado por
animales que utilizaron solucidn salina y aceite puro de girasol; y el Grupo 3, compuesto por
animales que utilizaron solucidn salina y aceite de girasol ozonizado. Inicialmente, todas las
gatas se sometieron a un examen clinico completo, ultrasonido y exdmenes hematologicos
como evaluacion preoperatoria para ovariohisterectomia electiva. Durante el postoperatorio,
los animales fueron monitoreados diariamente durante 7 dias para observar la herida
quirtrgica, la cual fue evaluada por su tamafio, presencia de edema, hiperemia, exudacion,
granulacion y costras. Los resultados obtenidos revelaron que, en cuanto al tamafio de la
herida, hubo mayor retraccion de la cicatriz en el grupo 3 (78%) en comparacion con el grupo
1 (34%) y el grupo 2 (64%), con una diferencia significativa (p = 0,039). Ademas, hubo una
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reduccion significativa del edema (p = 0,035) y la hiperemia (p = 0,04) en el grupo 3, en
comparacion con los grupos 1y 2, siendo mas evidente en el tercer dia de tratamiento. El uso
de aceite de girasol ozonizado demostréo ser beneficioso para el proceso de curacion,
promoviendo una rapida reparacion de la lesion, favoreciendo la restauracion de la estructura
y funcion de los tejidos.

Palabras Clave: Cicatrizacion. Contraccion de la herida. Gatos. Ozonoterapia.
INTRODUCAO

A cicatrizacao de feridas € um processo complexo que envolve componentes celulares e
bioquimicos e, quando tratada, tende a ocorrer de forma mais rapida e com melhores
resultados funcionais e estéticos (1). O estimulo para cicatrizagdo rapida, que culmina com o
fechamento de lesdes cutaneas por meio de recursos quimico-medicamentosos ou fisicos, tem
sido estudado por muitos pesquisadores (1,2). Estudos demonstraram os efeitos benéficos da
ozonioterapia sobre o processo cicatricial, indicada no tratamento tanto de condi¢des agudas,
quanto cronicas (3-7).

A ozonioterapia consiste na utilizagdo do gas ozonio (O3) como agente terapéutico no
tratamento de diversas doencgas. A sua utilizagdo ¢ considerada economicamente acessivel, de
baixo risco e pode ser aplicado como método complementar, aditivo ou restaurativo (8). O Os
apresenta alto poder antimicrobiano, que atua por meio da oxidacdo das paredes celulares e
membranas citoplasmaticas das bactérias gram-positivas e gram-negativas, fungos,
protozoarios e virus (9).

A agdo primaria do ozonio sobre os microrganismos ocorre sobre a parede celular,
decorrente da oxidagdo de glicopeptideos, glicoproteinas e aminoacidos, que altera a sua
permeabilidade com consequente lise. Ao penetrar no interior da célula, o 0zonio recombina-
se com elementos citoplasmaticos € promove a oxidagdo de aminoacidos e acidos nucléicos,
fato este que acarreta na clivagem dos mesmos, com consequente morte celular (5).

Por conta da sua alta instabilidade e toxicidade, para ser utilizado o O3z deve ser
incorporado a fluidos como sangue, solucdes isotonicas e veiculos oleosos. O mesmo
dissolvido em 4gua continua instavel e, sua permanéncia neste esta ligado as purezas da agua.
O oleo ozonizado, obtido por meio de reagdo com acidos graxos insaturados, é rico em
ozonideos. Estes, por sua vez, liberam oxigénio ativo de forma lenta, o que confere efeito
prolongado ao 6leo ozonizado (10).

O ozonio associado aos Oleos vegetais possui propriedades reparadoras, como o
aumento de expressdo de mediadores inflamatdrios, tais como fatores de crescimento
derivados de plaquetas e fator transformador de crescimento beta (11,12). Os o6leos
ozonizados possuem atividades biologicas localizadas, tal como intensa atividade germicida,
ativacdo da microcirculacdo local, melhoria do metabolismo celular de oxigénio, promog¢ao
do estimulo de crescimento do tecido de granulacdo e revitalizagdo do tecido epitelial. Dentre
os Oleos mais utilizados em associacdo ao O3 estdo o azeite de oliva, dleo de cdco e de
girassol, sendo que este Gltimo mantém mais as propriedades do ozonio (13,14).

Devido seu alto poder medicinal com atuagdo desinfetante, capacidade anti-inflamatoria,
analgésica e imunoestimulante, possibilidade de reducdo da utilizagdo da terapia
medicamentosa, baixo custo quando comparado com outros tratamentos, além de apresentar
grande eficiéncia em diferentes quadros de enfermidades dos animais, ainda se torna
necessario que novos estudos sejam realizados a fim de instaurar tal tratamento de forma
rotineira na clinica de pequenos animais (13).

Portanto, objetivou-se com o presente estudo avaliar o efeito cicatrizante do 6leo de
girassol ozonizado na ferida cirurgica de gatas submetidas a ovariohisterectomia eletiva,
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descrever o aspecto de evolugdo da cicatrizacdo e a area de retragdo da ferida nos diferentes
grupos experimentais estudados, bem como descrever as possiveis intercorréncias
relacionadas a aplicacdo do 6leo de girassol ozonizado.

MATERIAIS E METODOS

O presente estudo foi desenvolvido na Clinica Veterindria da Unido Metropolitana para
o Desenvolvimento da Educagio e Cultura (UNIME), apos aprovagdo do Comité de Etica no
Uso de Animais da UNIME, com numero de protocolo n° 0001-E/18. Para tal, foram
utilizadas 15 gatas, com peso entre 2 e 4,5 quilos, sem raca definida (SRD), de um a cinco
anos de idade. Estes animais foram mantidos em gatis separados, em sala isolada, sendo
oferecida ra¢ao comercial e dieta hidrica.

Os animais foram divididos de forma aleatoria em 3 grupos experimentais, sendo cada
grupo constituido por 5 animais, dispostos da seguinte forma: Grupo 1 (controle), constituidos
de animais que utilizaram apenas solugdo fisiologica 0,9% para limpeza da ferida cirtrgica;
Grupo 2, constituido de animais que utilizaram a solugao fisioldgica e 6leo de girassol puro; e
Grupo 3, constituido de animais que utilizaram a solucdo fisioldgica e oleo de girassol
ozonizado.

Inicialmente, todas as gatas estudadas passaram por anamnese ¢ avaliagdo fisica, para
mensuracgao da frequéncia cardiaca, frequéncia respiratéria e temperatura retal, coloragdo da
mucosa associada ao tempo de preenchimento capilar e o estado de hidratagdo. Todos os
sistemas foram revisados, sendo iniciados pela cabeca, passando pela regido cervical, toracica
e abdominal até chegar aos membros. Apos a finalizacdo da avaliagdo fisica pré-operatoria, o
sangue periférico foi colhido para realizagdo de hemograma e posteriormente, foram
submetidas também a ultrassonografia abdominal para avaliacdo do sistema reprodutivo.

No pré-operatorio, as gatas foram submetidas a jejum alimentar de oito horas e hidrico
de duas horas. O protocolo anestésico adotado foi meloxicam na dose de 0,2mg/kg por via
intramuscular, como medicagdo pré-anestésica. A inducao anestésica foi feita com propofol a
1% na dose de 4 mg/kg por via endovenosa, e mantidas com isoflurano em circuito circular
valvular com absorvedor. Foi aplicado como antibidtico, a amoxicilina com clavulanato de
potassio (Agemoxi® 10% - Agener Unido — Sdo Paulo) na dose de 20 mg/kg por via
subcutanea, administrada 30 minutos antes do procedimento cirargico.

Apos tricotomia e antissepsia da regido abordada, as gatas foram posicionadas na mesa
cirargica em decubito dorsal. O tipo de abordagem cirGrgica realizada foi a
ovariohisterectomia eletiva, com incisdo de pele de 3 a 4 cm em todos os casos. Para
fechamento da pele, foi realizada apenas a sutura intradérmica longitudinal, com fio de
poliglactina 910 de n° 3.0. Apoés a cirurgia e adequada recuperag@o anestésica, com retorno da
temperatura corporal normal, as gatas foram liberadas para os cuidados pds-operatorios no
internamento da clinica veterindria. As gatas foram alimentadas com racdo comercial
balanceada e agua ad libitum. As medicagdes pos-operatdrias constaram de amoxicilina com
clavulanato de potassio, na dose de 20 mg/kg, por via subcutanea, cada 48 horas, por sete dias
e meloxicam, na dose de 0,1 mg/kg, por via subcutanea, cada 24 horas, por dois dias.

Durante o periodo pds-operatorio as gatas foram acompanhadas com a realizagdo de
curativos diarios por sete dias. Todas as gatas fizeram uso de roupa pds-cirtrgica até o
periodo da avaliagdo da ferida cirirgica (sete dias). Neste periodo, foram avaliados
parametros fisiologicos, de comportamento e as possiveis complica¢des da ferida cirtirgica.

De acordo com cada grupo experimental, a aplicagdo do 6leo ozonizado, d6leo de
girassol puro e solucdo fisiologica foi de 0,2 ml sobre cada ferida cirtirgica dos animais, sendo
feita a cada 24 horas, durante sete dias. A ferida cirurgica foi diariamente avaliada
macroscopicamente quanto ao aspecto de evolugdo da cicatrizagdo e a area de retracdo da
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ferida, com observagao dos seguintes parametros: edema, hiperemia, exsudacdo, granulagdo e
formacgao de crostas. Em todos os dias foram medidas as areas com paquimetro e realizado o
registro fotografico.

RESULTADOS

Durante o periodo experimental, em nenhum dos grupos foram observadas a presenca
de cicatrizes hipertroficas, secrecdes purulentas, reacdes de hipersensibilidade ao o0zdnio e
nem auséncia total de cicatrizagdo. De acordo com a avaliagdo macroscopica, as principais
diferengas referentes a cicatrizacdo entre os grupos experimentais foram observadas a partir
do 3° dia de tratamento.

A partir deste periodo, foi detectado processo cicatricial mais avan¢ado da ferida
cirargica das gatas do Grupo 3, enquanto os animais do Grupo 1 e 2 ainda apresentavam
respostas inflamatérias, como edema e hiperemia (Figura 1).

Figura 1. Ferida cirurgica de gatas submetidas a ovariohisterectomia eletiva, de acordo com
cada grupo experimental. A, B, C e D. Grupo 1 (controle). E, F, G e H. Grupo 2
(6leo de girassol). I, J, K e L. Grupo 3 (6leo de girassol ozonizado). E possivel
observar diferencga significativa a partir do 3° dia de pds-cirargico, no qual os
animais do Grupo 1 e 2 apresentavam feridas hiperémicas e edemaciadas, enquanto
que as gatas do Grupo 3 apresentava processo cicatricial mais avangado.
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Na comparagdo do tamanho da ferida cirtrgica, foi observada diferenca significativa
(p=0,039) entre os diferentes grupos, com maior redu¢do da ferida cirirgica observada no
Grupo 3 se comparado ao Grupo 1. O grau de contragdo registrado nas feridas foi de 34%
para Grupo 1, 64% para Grupo 2 e 78% para Grupo 3 (Figura 2).
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Figura 2. Representagdo grafica dos valores médios dos tamanhos das feridas cirargicas em
gatas tratadas com solucdo fisioldgica NaCl a 0,9% (Grupo 1), solucdo fisioldgica
NaCl a 0,9% e 6leo de girassol (Grupo 2) e solugdo fisiolégica NaCl a 0,9% e o6leo
de girassol ozonizado (Grupo 3).
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Quanto a hiperemia, entre o 1° e 3° dia, todos os animais apresentaram feridas com
aspecto hiperémico (Figura 3). Foi observada diferenca significativa entre os trés grupos (p =
0,035), com menor ocorréncia de hiperemia no Grupo 3 em relagdo aos Grupos 1 e 2, a partir
do 3° dia de tratamento. Com relagdo ao edema, no primeiro dia, a maior média encontrada foi
no Grupo 1, seguida em ordem decrescente pelos Grupos 2 e 3. No 3° dia de avaliacdo, o
grupo que utilizou o ozoénio ja ndo apresentava mais edema, enquanto que os Grupos 1 e 2
permaneciam, na porcentagem de 80 e 20%, respectivamente (Figura 4). Ao final do
experimento, algumas gatas do Grupo 1 ainda permaneceram com edema na regido da ferida
cirirgica. Assim como a hiperemia, o fator edema também houve diferenca significativa (p =
0,04) no dia 01 comparando o grupo 1 e 3, e diferenca significativa (p = 0,035) entre os
grupos no dia 03.
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Figura 3. Representacdo grafica das porcentagens de presenca de hiperemia de acordo com os
nos diferentes grupos experimentais (solucao fisiologica NaCl a 0,9% (Grupo 1),
solucdo fisiologica NaCl a 0,9% e 6leo de girassol (Grupo 2) e solucdo fisiologica
NaCl a 0,9% e 6leo de girassol ozonizado (Grupo 3)).
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Figura 4. Representagdo grafica das porcentagens de presenca de edema de acordo com os
nos diferentes grupos experimentais (solucdo fisiologica NaCl a 0,9% (Grupo 1),
solucdo fisiologica NaCl a 0,9% e 6leo de girassol (Grupo 2) e solucdo fisioldgica
NaCl a 0,9% e 6leo de girassol ozonizado (Grupo 3)).

Os outros parametros avaliados, como exsudag¢do, granulacdo e crostas, ndo
apresentaram diferenca significativa entre os grupos, visto que no Grupos 2 ¢ 3 ndo houve
exsudacdo, granulagdo e crostas, e apenas no Grupo 1 houve exsudacdo e granulagdo,
observados no 2° dia (20%), e crostas no 2° e 3° dias (ambos 40%).

DISCUSSAO

De acordo com um estudo realizado em 2017, por Aradjo e colaboradores (3), no qual
utilizou a aplicagdo topica de solugdo fisiologica, solucdo fisioldgica ozonizada, 6leo de
andiroba e 6leo de andiroba ozonizado em ferida cirurgica induzida em equinos, os grupos
que foram submetidos ao tratamento topico com 6leo de andiroba puro e ozonizado tiveram
cicatriza¢do mais rapida em relagdo aos demais grupos. Tal fato se assemelha aos resultados
obtidos na presente pesquisa, em que todas as gatas dos Grupos 2 e 3 apresentaram maior
rapidez na reparacao tecidual, quando comparadas ao grupo controle (Grupo 1).

A avaliacdo da capacidade de melhoria da neovascularizagdo mediada pelo fator de
crescimento endotelial vascular (VEGF) através da utilizagao de azeite de oliva ozonizado foi
estudada por Cuneyt Kirkil e colaboradores (7), na qual foi realizada aplica¢do de azeite de
oliva ozonizado, azeite de oliva e nenhum tratamento em 21 ratos distribuidos entre os grupos
do estudo e, de acordo com a coloracdo imuno-histoquimica, pode-se observar que os
nimeros médios de estruturas microvasculares, tanto para VEGF, como CD34 no grupo que
utilizou o azeite ozonizado foi estatisticamente maior do que os do grupo 1 e 2, e concluiu-se
que o 0zdnio estimula a neovascularizagio.

Chagas e Mira (4) realizaram um estudo em que avaliaram o efeito do 6leo ozonizado
em lesdes cutidneas em ratos, os resultados macroscopicos demonstraram que os ratos do
grupo tratado com 6leo ozonizado tiveram suas lesdes cicatrizadas mais rapidamente e por
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completo ao final do experimento, em comparacdo com os ratos do grupo I (controle), em que
30% dos ratos ndo tiveram suas lesdes cicatrizadas; contudo, ndo houve diferenga estatistica
na comparacdo do tamanho das lesdes entre os grupos. Dentre estes resultados, apenas a
estatistica quanto a comparacao do tamanho da ferida entre os grupos diverge com o resultado
do presente estudo, pois as lesdes dos animais submetidos ao o0zonio obtiveram uma
cicatriza¢do mais rapida, quando comparado tanto ao grupo controle quanto ao Grupo 2 (6leo
de girassol). Os demais resultados encontram-se em conformidade com os resultados do
referido estudo.

Segundo uma pesquisa realizada em 2004, por Rodrigues e colaboradores (6), foi
possivel verificar que as feridas em dorso de ratos submetidos ao tratamento topico com 6leo
de girassol ozonizado, ao sétimo dia, possuiam tecido epitelial de granulagdo maduro e,
comparado com os grupos controles negativo (6leo de girassol sem 0z6nio) e positivo
(associagdo de clostebol e neomicina), apresentavam dareas de coagulacdo necroticas e
infiltrado inflamatorio agudo; e intensa neovasculariza¢do e processo inflamatério ativo, com
areas ulceradas, respectivamente.

Em virtude da ndo observacao de estudos experimentais comparando diferentes grupos,
inclusive com oOleo de girassol, tal fato impossibilitou a comparagdo dos efeitos dos
tratamentos com os dados descritos na literatura, pois este ¢ um estudo pioneiro em que
realizou de forma completa a avaliagdo macroscopica de diferentes fatores envolvidos na
cicatrizagdo tecidual.

CONCLUSAO

A partir do presente estudo pode-se concluir que o 0zdénio veiculado ao dleo de girassol
apresenta boa capacidade cicatricial e anti-inflamatoria, por conta dos resultados obtidos
quanto ao tamanho da ferida, edema e hiperemia. Entretanto, investigacdes microscopicas
adicionais sdo necessarias para identificar mais precisamente os efeitos do 6leo de girassol
ozonizado em feridas cutaneas.
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