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RESUMO

A cicatrizacao de feridas € um processo complexo e dindmico caracterizada por uma seqiéncia
de respostas de diversas células como epiteliais, inflamatdrias, plaquetas e fibroblastos, que
interagem para o restabelecimento da integridade dos tecidos. Este processo tem inicio logo
apos a ocorréncia da lesdo com um estagio de inflamacéo, seguido por granulagéo e finalmente
por epitelizacdo. Diversas terapias sao empregadas para auxiliar e acelerar o processo de
cicatrizagdo, como uso de curativos de plantas naturais, anti-septicos, ultra-som, correntes
galvanicas, laser etc. O processo de evolucdo da cicatrizacdo de feridas €, geralmente, medido
pela reducdo da lesdo com o auxilio de paquimetro. Este trabalho foi realizado com o objetivo
de avaliar a eficiéncia do laser de baixa intensidade na cicatrizacdo de feridas em ratos, através
de analise de reducdo de lesdo com auxilio de um paquimetro e de um sistema de aquisi¢ao e
tratamento de imagens. Para o experimento foram utilizados 30 ratos Wistar divididos em 3
grupos A, B, e C, de 10 ratos cada. Em todos os ratos foram realizadas duas lesdes (direita e
esquerda, no dorso). O Grupo A recebeu tratamento a Laser visivel em baixa intensidade,
bilateralmente, ou seja, nas duas lesbes. O Grupo B recebeu tratamento a Laser visivel em
baixa intensidade, unilateralmente, ou seja, somente na lesdo esquerda. O Grupo C (Controle)
ndo recebeu nenhum tipo de tratamento, tendo sua evolugéo de cicatrizagdo natural. As lesdes
padronizadas foram provocadas por um bastdo cilindrico de ago inoxidavel com 10 cm de
comprimento e 12 mm de didmetro, resfriado em Nitrogénio liquido por 10 minutos e
posteriormente aplicado no dorso do rato por 1 minuto. A analise de reducdo da lesdo com
paquimetro foi feita pela medida linear dos eixos transversal e horizontal da lesdo e posterior
calculo da area, equivalente a uma elipse. Para a técnica de aquisi¢ao e tratamento de imagens
foram realizadas fotos com uma camera digital a uma distancia padronizada entre o dorso do
rato até a maquina, para todos os ratos. Ap6s aquisicao, foi feito um tratamento das imagens
por meio de um programa que avaliou o processo de reducéo da lesdo pelo calculo da area em
func@o do nimero de pixels. Apés a analise comparativa de resultados, ficou evidenciado que o
grupo tratado com laser bilateralmente teve uma aceleragdo no processo de cicatrizagdo quando
comparado com o grupo controle. Enquanto no grupo B, as lesdes esquerdas tratadas com laser
tiveram um processo de cicatrizacdo parecido com o das lesdes direitas ndo tratadas, o que
parece indicar um efeito sistémico da luz laser, ja que essas lesdes direitas ndo tratadas do
grupo B cicatrizaram mais rapidamente do que as lesdes do grupo controle. Observou-se
também que o sistema de avaliagdo do processo de cicatrizacdo pela técnica de aquisicdo e
tratamento de imagem no visivel, garante maior confiabilidade metroldgica para controle do
processo.

Palavras-chave: Ferida; Cicatrizacdo; Terapia Laser em baixa intensidade (LILT); Efeito
sistémico do laser; Sistema de aquisigéo e tratamento de imagem.



ABSTRACT

Wound healing is a complex dynamic process characterized as a sequence of responses from
several types of cells (epithelial, inflammatory, blood platelet, and fibroblasts) that interact to
restore tissue complexion. It starts right after occurring an injury with an inflammatory stage,
which is followed by granulation and, finally, by epithelization. Several therapies are proposed
to help and accelerate the healing process such as the use of natural plant bandaging, use of
antiseptics, ultrasonic waves, galvanic currents, hyperbaric chambers, laser beam, etc. The
evolution process of wound healing is usually measured through the lesion reduction evolution
with the use of pachymeters. This study was carried out in order to evaluate the efficiency of
low-intensity laser on wound healing in mice through the analysis of lesion reduction with the
aid of a pachymeter and of a system of acquisition and images treatment. Thirty Wistar mice
were used for this trial; they were divided into 3 groups (A, B, and C), each one with 10 mice.
All of them underwent two lesions on both sides of their backs (right and left). Group A got a
visible low-intensity laser treatment, bilaterally, i.e. on both lesions. Group B got a visible low-
intensity laser treatment, unilaterally, i.e. only one on the left side. Group C (control group) did
not get any kind of treatment, having a natural evolution of the healing process. The
standardized lesions were accomplished by using a cylindrical inoxidable steal staff with 10 cm
long and 12 mm diameter, that was cooled into liquid nitrogen for 10 minutes, and then used to
bruise the back of the mouse for a minute. The analysis of lesion reduction with a pachymeter
was done by the transversal and horizontal linear measures of the lesion and subsequent
calculus of its area. For attaining the technique of acquisition and images treatment photos
were taken with a digital camera at a standard distance from the camera to the back of the
animals. In the sequence, the treatment of images was carried out by software that evaluated
the process of lesion reduction by calculating the area according to the number of pixels. After
comparative analysis of the results, it was evidenced that the group treated with the use of laser
beam bilaterally had a better acceleration in the healing process when compared with the
control group. In Group B, the left lesions that were treated with laser had a healing process
similar to the right lesions not treated with it, what seems to indicate a systemic effect of the
laser light, since those right lesions not treated of Group B had healed faster than the lesions of
the control group. It was also noticed that the system of evaluation of wound healing process
through the technique of acquisition and images treatment in the visible mode grants a better
metrological reliability for the process control.

Key words: Wound; Wound healing; Low intensity laser therapy (LILT); Systemic effect of
the laser; System of acquisition and images treatment.
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1- INTRODUCAO

As feridas sdo consequéncias de uma agressdo por agente ao tecido vivo. O
tratamento das feridas vem evoluindo desde 3000 anos a.C., quando as feridas hemorragicas
eram tratadas com cauterizacdo. O uso de torniquete € descrito em 400 a.C., enquanto a sutura
é documentada desde o terceiro seculo a.C. Na Idade Média, com o aparecimento da pélvora,
os ferimentos tornaram-se mais graves (FERNANDES, 2005).

As grandes descobertas do mundo; o avango do processo de industrializagédo; a
proliferacdo das guerras; o crescimento populacional; as descobertas cientificas; a variedade
de produtos disponiveis e o acelerado ritmo exigido pela vida moderna favoreceram o
aumento do numero de feridas e queimaduras ocasionadas tanto por negligéncia quanto por
acidentes causados pelos produtos oriundos das novas tecnologias.

O tratamento de feridas deve ser visto como um processo dindmico ja que na
abordagem terapéutica devem ser incorporados, permanentemente, 0s conhecimentos técnico-
cientificos correlatos. Ao longo da histéria percebe-se que o tratamento de feridas vem-se
modificando de acordo com os conhecimentos adquiridos em cada época. Esta evolugdo vem
desde a pré-histéria, com registros de aplicagdo de varios agentes sobre as feridas e, na
atualidade, os tratamentos tém bases cientificas que levam em consideracéo a fisiopatologia,
fatores extrinsecos e intrinsecos a ferida com a utilizagdo de um arsenal farmacoldgico e de
equipamentos aperfeicoados por modernas tecnologias (NOVATO, CARVALHO, 2000).

Diversas terapias séo apresentadas na literatura para o tratamento de feridas, como o
uso de plantas medicinais (EURIDES, 1996; OLIVEIRA, 2001); de microcorrentes
(STEFFANI et al, 2006); de acido hialurénico (MEDEIROS, 1999); de curativos e enzimas
como a papaina (FERNANDES, 2005) e de acucar (GALEGO, SILVEIRA, D'ACAMPORA,
1997; PRATA, HADDAD, GOLDENBERG et al, 1988).

Dentre as varias terapias propostas para o tratamento de feridas e de queimaduras,
destaca-se o laser de baixa intensidade, cuja utilizagdo possibilita a aceleracdo do processo de
cicatrizacdo (MESTER et al, 1971; KANA et al, 1981; TSUCHIDA et al, 1991;
FERNANDO, HILL, WALKER, 1993; ZHANG, 1994; SIMUNOVIC et al, 2000; LAGAN et
al, 2000; AMORIN, 2001; NUNEZ, 2002; CARVALHO, 2003; PUGLIESE, 2003;
RIBEIRO, 2004).

Um dos grandes avancos da ciéncia, nas Ultimas décadas foi o desenvolvimento

dos aparelhos de laser. A aplicacdo dos diferentes tipos de lasers possibilitou alteracoes
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importantes nos procedimentos médicos e odontologicos. Estas alteracBes vdo desde a
reducdo do tempo de duracdo das cirurgias quanto do tempo de recuperagdo dos pacientes; a
reducdo nas complicacbes pds-operatorias e nos edemas; ao maior controle e dominio das
dores cronicas e, ainda, facilita a biomodulagéo dos tecidos moles.

A interacdo do laser com os tecidos depende ndo sé do comprimento de onda da
luz, mas também das propriedades dpticas dos tecidos, ja que certos elementos de tecidos, a
exemplo de células, mitocondrias e vasos, podem provocar a dispersao da luz. O feixe de luz
ao incidir sobre os tecidos ou penetra-os ou e refletido. Ao ocorrer sua penetracdo decorrem
0S seguintes processos, quais sejam: a) a luz é absorvida; b) a luz atravessa o tecido sem
produzir nenhuma reacgdo (transmissdo colimada) ou, c) sofre espalhamento (muda de
direcdo).

Diversos resultados de estudos sobre os efeitos desse tipo de terapia tanto em
clinica humana, quanto em animais ou in vitro foram publicados fundamentando, em sua
maioria, a teoria de que a regeneracdo tissular e a cicatrizagdo de feridas sdo favorecidas
quando tratadas com laser de baixa poténcia.

Alguns estudos refletiam casos pontuais ou experiéncia de clinicos cuja casuistica
apresentada era pequena, pouco significativa, e metodologia de pouca qualidade cientifica e,
portanto, passivel de contestacdo. O avanco das pesquisas inclusive quanto a metodologia
empregada, com estudos duplo cego e em longo prazo, permitiu melhoria na qualidade dos
trabalhos e a consequente evolucdo na confiabilidade dos resultados.

Alguns estudos com o laser de baixa intensidade demonstram que ele pode
produzir efeitos em outras partes do corpo além do local onde o tecido é irradiado
caracterizando o efeito sistémico. Este efeito pode ser justificado pelo fato de que células do
tecido irradiado produzem substancias que se espalham e circulam nos vasos sangiiineos e no
sistema linfatico. Entretanto, efeitos sistémicos associados ao LILT ainda ndo estdo claros. Ha
trabalhos na literatura que demonstram resultados positivos estatisticamente significantes nos
grupos irradiados, quando comparados ao grupo controle, mesmo quando o controle situa-se
no proprio animal ou no individuo tratado (RIBEIRO, ZEZELL, 2004).

Um estudo de ROCHKIND et al. (1989) sobre os efeitos sistémicos do laser de
He-Ne foi realizado utilizando trés modelos experimentais em ratos de acordo com tipos de
lesBes: feridas cutaneas, queimaduras e injarias nos sistemas nervoso periférico e central. Para
cada um dos modelos foram divididos dois grupos cujos animais receberam duas feridas, uma
de cada lado da espinha dorsal. Um dos grupos, definido como o grupo controle, ndo recebeu
irradiacdo laser e 0 outro grupo recebeu irradiagdo apenas em uma das feridas. Foi analisada a
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evolugéo da cicatrizacdo das lesdes. Ambas feridas, irradiada e ndo irradiada do mesmo
grupo, foram curadas em tempo significativamente inferior quando comparadas ao grupo
controle ndo irradiado e ndo apresentaram diferenca estatisticamente significante entre si,
atestando com isto, a ocorréncia do efeito sistémico. Estes resultados foram observados em
todos os tipos de lesdes. Os mesmos autores descreveram os efeitos positivos do laser de
baixa intensidade e sua persisténcia em longo prazo.

Apesar dos muitos estudos realizados sobre a efetiva participacdo da luz laser nos
processos de reparacdo tecidual, muito ha, ainda, o que se descobrir em relacdo & dosagem,
tipo de aparelho, indicacdes e mecanismo de agdo local e o efeito sistémico dessa terapia.
Resultados contraditdrios ainda persistem tornando necessaria a continuagdo desses estudos
em busca de explicagbes mais objetivas sobre como o laser pode influenciar o tecido

bioldgico, que absorve a energia localmente, a promover reagdes gerais no organismo.

1.1- Objetivo Geral

O presente trabalho tem como objetivo geral analisar o efeito do laser em baixa
intensidade no processo de cicatrizacdo de feridas, visando comprovar se a absor¢do da luz
pelo organismo promove aceleracédo da reparacéo tecidual.

1.2- Objetivos Especificos

Os objetivos especificos sdo:

- Atestar o efeito sisttmico do laser em baixa intensidade que se traduz na
possibilidade de a energia depositada em um local especifico promover reagdo em outro local
NO Mesmo organismo.

- Promover uma andlise metroldgica com comparacao das técnicas de medi¢cdo das
lesbes. Como o Paquimetro é a técnica tradicionalmente utilizada, o estudo propds a sua
utilizacdo e, para maior confiabilidade dos resultados, prop6s também adotar o sistema de
Aquisicdo e Tratamento de Imagem, a fim de promover uma anélise comparativa quanto a
eficiéncia metroldgica.

- Avaliar o efeito do laser em baixa intensidade na Taxa de cicatrizagdo, ao
longo do tempo.
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2- REVISAO DE LITERATURA

2.1 - Feridas

Em termos anatémicos, a pele € subdividida em epiderme e derme (FIG.1). A
epiderme, histologicamente constituida das camadas basal, espinhosa, granulosa, lucida e
cérnea, € um importante 6rgdo sensorial. Na derme, encontram-se 0S vasos sanguineos,
linfaticos, foliculos pilosos, glandulas sudoriparas e sebéceas, pelos e terminagdes nervosas,
além de células como: fibroblastos, mastocitos, mondcitos, macréfagos e plasmaocitos, dentre
outros (FERNANDES, 2005).
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FIGURA 1: Pele humana. Disponivel em www.afh.bio.br/tegumentar/tegumentar.asp.

Uma ferida é representada pela interrupcdo da continuidade de um tecido
corpéreo, em maior ou em menor extensdo, causada por qualquer tipo de trauma fisico,
quimico, mecénico ou desencadeada por uma afeccdo clinica, que aciona as frentes de defesa
orgénica para o contra-ataque (BLANES, 2004).

Os procedimentos no tratamento de feridas vém sendo registrados desde os tempos

antigos pelos egipcios e gregos. O registro mais antigo é o Papirus de Luxor de Edwin Smith,
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datado de 1700 a.C., que constitui cdpia de um manuscrito de 3.000 a 2.500 a.C. Isso significa
que o cuidado com feridas vem de 5000 anos atras. Ha registros de que na pré-histdria varios
agentes como extratos de plantas, agua, neve, gelo, frutas, lamas e graxa eram aplicados sobre
feridas. No inicio da era Cristd um cirurgido hindu, Sushruta, descreveu 14 tipos de curativos
feitos de seda, linho, 1a e algod&o dando énfase a importancia da limpeza da ferida. O avango
da quimica nos séculos XVII e XVIII possibilitou a descoberta de compostos como cloro,
iodo, mercurio, acido carbolico e acido folico; este ultimo usado por Lister em 1867 como
antisséptico e também para cicatrizar ferimentos sem supuracdo. A partir do século XX,
surgiram varios preparados para uso topico destinados a tratar as feridas, visando ndo apenas
um melhor tratamento, mas também uma melhor compreensdo do processo de cicatrizagdo. O
avanco mais significativo foi a introducdo das pomadas de corticdides além de cremes e
pomadas antibacterianas contendo penicilina e sulfas (NOVATO, CARVALHO, 2000).

Ao longo do tempo Vvérios estudos foram desenvolvidos para o tratamento de
feridas e, em consequiéncia, novas alternativas foram apresentadas. Nessa sucessdo de estudos
algumas alternativas foram descartadas enquanto outras foram desenvolvidas ou
aperfeicoadas, o que aponta a existéncia de contradices e lacunas nessa area especifica do
conhecimento a serem ainda sanadas ou preenchidas (GOMES, CARVALHO, 2002).

Em consequéncia a busca do conhecimento quanto a fisiopatologia das feridas para
melhor adequacdo do tratamento, surgiram pesquisas demonstrando que o laser de baixa
intensidade atua como acelerador do processo de reparo de feridas, com efeitos analgésicos,
antiinflamatorios e de regeneracéo tecidual.

Dentre as diversas formas de feridas: perfuragGes, escoriages, gqueimaduras,
equimoses, hematomas, este trabalho propde experimentar a terapia de aplicacdo de laser de
baixa intensidade em feridas do tipo queimaduras.

2.2 — Queimaduras

Para MENEZES e SILVA (1988), queimadura ¢ uma lesdo causada por agentes
térmicos, quimicos, elétricos ou radioativos que agem no tecido de revestimento do corpo
humano, podendo destruir parcial ou totalmente a pele e seus anexos, até as camadas mais
profundas como tecidos subcutaneos, musculos, tenddo e 0ssos.

No entendimento de JUNIOR (1990), as queimaduras séo lesdes dos tecidos
orgénicos produzidas por um trauma de origem térmica. A injuria determinada por este

trauma, assume variadas proporc¢oes dependendo do tempo de exposigdo, da extensdo da area
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lesada e do agente causal enquanto as consequiéncias se estendem desde um simples cuidado
com a area atingida, em tratamento ambulatorial, até a morte.

As queimaduras sao classificadas de acordo com o grau da lesdo em queimaduras
de primeiro, segundo, terceiro e quarto graus.

A gueimadura de primeiro grau é considerada quando a parte externa da epiderme
é 0 local acometido pelo traumatismo e as lesdes celulares. Devido a avascularizagdo da
epiderme ndo ha sangramento, mas apenas uma reacao eritematosa decorrente de irritagdo da
derme subjacente. Geralmente ocorre leve reacdo inflamatdria o que provoca sinal de dor ao
toque. Nela ndo ocorre a formacdo de bolhas e a cicatrizacdo acontece entre 2 a 5 dias. H&
descamagcéo da epiderme externa (O’SULLIVAN, 1993).

BEHRMAN (1994) define a queimadura de segundo grau como sendo aquela em
que o epitélio e parte do cério sdo destruidos e, em relacdo a profundidade ele a sub-classifica
como queimaduras de espessura parcial superficial ou profunda. E, a menos que existam
condi¢cdes Otimas para a manutencdo dos elementos dérmicos e apéndices epidérmicos, as
queimaduras de espessura parcial profundas podem converter-se em necrose de espessura
total.

Ja na queimadura de terceiro grau verifica-se lesdo de toda a espessura da derme
ocorrendo a resolucdo apenas pelo crescimento epitelial a partir das bordas da ferida ou por
enxerto de pele das areas ndo queimadas do corpo (BEHRMAN, 1994).

A queimadura de quarto grau é definida como aquela que estende aos tecidos
subjacentes como a gordura subcutanea, fascia, musculo ou osso. E, para o fechamento das
feridas, aléem do enxerto cutaneo pode se fazer necessario a implantacdo de retalhos locais ou
regionais para cobertura definitiva (BEHRMAN, 1994).

2.3 - Cicatrizagao

Apos ocorrer a lesdo a um tecido, imediatamente iniciam-se fenémenos dindmicos
conhecidos como cicatrizagdo, que € uma seqliéncia de respostas dos mais variados tipos de
células (epiteliais, inflamatérias, plaquetas e fibroblastos), que interagem para o
restabelecimento da integridade dos tecidos. Mas, 0 processo de reparagdo tissular
compreende ndo sé o mecanismo de restauracdo dos tecidos denominado cicatrizagdo, mas,
também, o de regeneracdo celular que ocorre com reposicdo tissular "original”. Nesta, 0
trauma inicial gera uma resposta inflamatéria aguda, manifestada através de edema e

formacdo de exsudato seroso rico em leucdcitos, que cessa em menos de 24 horas.
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Posteriormente, as celulas epidérmicas das margens da ferida e das invaginacdes
epidérmicas dos foliculos pilosos e glandulas sudoriparas e sebaceas comegam a proliferar e
migrar no leito da ferida ocluindo, rapidamente, sua superficie.

O tipo de lesdo também possui importancia no tipo de repara¢do. Assim, em uma
ferida cirdrgica limpa, ha necessidade de minima quantidade de tecido novo, enquanto que,
em uma grande queimadura, ha necessidade de todos 0s recursos organicos para cicatrizacdo e
defesa contra uma infecgéo.

O processo de cicatrizacdo de feridas é composto de uma série de estagios
complexos, interdependentes e simultaneos (BLANES, 2004). Estes estagios sdo descritos em
fases como: inflamatoria, epitelizacéo, celular e fibroplasia (FERNANDES, 2005).

Na fase inflamatoria, de grande importancia para o processo de cicatrizagéo,
inicialmente, ocorre vaso-constricdo fugaz seguida de vaso-dilatacdo, que é mediada
principalmente pela histamina, liberada por mastécitos, granuldcitos e plaquetas com aumento
da permeabilidade e extravasamento de plasma. Essa fase possui duragdo efémera de mais ou
menos 30 minutos, sendo a continuidade da vasodilatacdo de responsabilidade de
prostaglandinas.

Nos vasos proximos a inflamacdo ocorrem fendmenos de coagulacdo pela
formacdo de trombos que auxiliam a proliferacdo de fibroblastos. Alguns mediadores
quimicos sdo liberados e estimulam a migracdo de células inflamatérias como mondcitos,
neutréfilos, fibroblastos e células musculares lisas, ocorrendo também producdo de
colagenase pelos fibroblastos.

Enquanto a fase inflamatdria ocorre na profundidade da lesdo, a fase de
epitelizagdo ocorre nas bordas da ferida. Em cerca de 24 a 48 horas, toda a superficie da lesdo
fica recoberta por células superficiais que com o passar dos dias, sofrem fenémenos de
queratinizagao.

Ja na fase celular, aproximadamente, no terceiro e quarto dias apos a lesdo, ocorre
a proliferacdo de fibroblastos originarios de células mesenquimais que se tornam
predominantes por volta do décimo dia. Essas células agem na secre¢do de coldgeno, matriz
da cicatrizacdo, e formam feixes espessos de actina. O colageno é responsavel pela forca e
integridade dos tecidos.

A fase de fibroplasia caracteriza-se pela presenca de coldgeno, proteina insollvel,
sendo composta, principalmente, de glicina, prolina e hidroxiprolina. Para sua formagéo
requer enzimas especificas que exigem co-fatores como oxigénio, ferro, acido ascorbico, dai

suas deficiéncias levarem ao retardo da cicatriza¢do. Séo os feixes de colageno que originam
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uma estrutura densa e consistente que é a cicatriz. As feridas adquirem resisténcia constante,
por até quatro meses, porém sem nunca adquirir a mesma resisténcia do tecido original.

Esta fase de fibroplasia ndo tem um final definido, sendo que as cicatrizes
continuam modelando-se por meses e anos tendo como responsavel a enzima colagenase. Esta
acdo é importante para impedir a cicatrizagdo excessiva que se traduz pelo queldide.

OLIVEIRA et al. (2001) relataram que a presenca da crosta na ferida favorece o
processo de cicatrizagdo. Entretanto, observaram que em experimento realizado com dleo de
copaiba, as crostas fibrinoleucocitarias das feridas dos animais foram facilmente removidas
no sétimo dia de p6s-operatorio, permitindo que o medicamento atuasse diretamente sobre as
feridas, o que possibilitou melhor avaliacdo dos aspectos morfologicos e morfomeétricos.

Nas feridas abertas (ndo suturadas) ocorre a formagdo de um tecido granular fino,
vermelho, macio e sensivel, chamado de granulacdo, em cerca de 12 a 24 horas ap0s 0
trauma. Neste tipo de tecido ocorre um fato importante, promovido pelos miofibroblastos que
é o fendbmeno da contragdo, sendo que neste caso, ndo ha a produgdo de uma nova pele para
recobrir o defeito. A contracdo é maxima nas feridas abertas, podendo ser, por vezes,
patoldgica, ocasionando deformidades e prejuizos funcionais, 0s quais poderdo ser evitados
com um enxerto de pele. Esse fendmeno pode ser reduzido através de excisdes repetidas das
bordas das feridas e se diferencia da retracdo que é um fenbmeno tardio que ocorre,
principalmente, nas queimaduras e em regides de dobra de pele (FERNANDES, 2005).

A cicatrizacdo de feridas pode ocorrer por primeira, segunda e terceira intengoes.
Na primeira inten¢do ndo ha perda de tecido e as extremidades da pele ficam justapostas uma
a outra. J& na segunda intencdo, que ocorre em feridas onde h& perda de tecido e as
extremidades da pele ficam distantes umas das outras, € necesséario formacdo de tecido de
granulacdo até que a contragdo e epitelizacdo acontecam. Na terceira intencdo, a ferida que é
deixada aberta por um determinado periodo, funciona como cicatrizacdo por segunda
intencdo, que apos ser suturada permite cicatrizacdo a semelhanca da primeira intencéo. Este
procedimento é empregado geralmente nas feridas cirargicas com infecgdo (BLANES, 2004).

H& que ressaltar a existéncia de fatores que interferem na evolucdo natural do
processo de cicatrizacdo, quais sejam: idade, nutrigdo, estado imunoldgico, oxigenacédo local,
drogas utilizadas, quimioterapia, irradiacdo, tabagismo, hemorragia e tensdo na ferida dentre
outros.

Essa interferéncia em relagdo a idade decorre da diminuicdo progressiva do

colageno que faz com que os tecidos fiqguem cada vez menos flexiveis dependentes também,
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de um balango nutricional adequado, ja que é pacifico o entendimento de sua relagdo com a
cicatrizacéo ideal.

No estado imunoldgico comprometido, a auséncia de leucdcitos, pelo retardo da
fagocitose e da lise de restos celulares, prolonga a fase inflamatoria e predispde a infeccéo e a
deficiéncia do processo de cicatrizagao.

J& a interferéncia da oxigenacdo se da pelo fato de que a andxia leva a sintese de
colageno pouco estavel, com formacdo de fibras de menor forca mecénica. Essa sintese do
coldgeno é diminuida quando da deficiéncia de insulina, pela diabete e, devido a
microangiopatia cutanea, hd uma piora na oxigenacdo o que favorece a ocorréncia de
infeccOes das feridas.

As drogas que mais interferem, negativamente, no processo normal de cicatrizagéo
sdo os esteroides, ja que o seu efeito anti-inflamatorio retarda e altera a cicatrizagéo.

J& a quimioterapia leva a neutropenia que predispGe a infeccdo; inibe a fase
inflamatoria inicial da cicatrizagdo e interfere nas mitoses celulares e na sintese proteica
enquanto a irradiacdo leva a arterite obliterante local, com consequente hipdxia tecidual,
verificando diminuicao dos fibroblastos e menor producdo de colageno.

A nicotina por ser um vaso-constritor leva a isquemia tissular, sendo também
responsavel por uma diminuicdo de fibroblastos e macréfagos enquanto o monoxido de
carbono provoca a diminuicdo do transporte e do metabolismo do oxigénio dai decorrer a
interferéncia do tabagismo na evolucdo do processo de cicatrizacdo observando, portanto,
cicatrizacdo mais lenta em fumantes.

Dentre as interferéncias significativas no processo de cicatrizagdo, destacam-se
tensGes sobre as feridas provocadas por vomitos, tosse e atividade fisica em demasia e,
também, as hemorragias que, pelo acimulo de sangue, cria espagos mortos que interferem na
cicatrizacao.

Para FERNANDES (2005), a grande complicacdo das feridas é a sua infecgdo,
sendo que os fatores predisponentes podem ser locais ou gerais. Os locais sdo: contaminagéo,
presenca de corpo estranho, técnica de sutura inadequada, tecido desvitalizado, hematoma e
espaco morto enquanto os fatores gerais que contribuem para aumentar este tipo de
complicacdo sdo: debilidade, idade avangada, obesidade, anemia, choque, grande periodo de
internacdo hospitalar, tempo cirdrgico elevado e doencas associadas, principalmente o
diabetes e doencas imunodepressoras. A hemorragia e a destruicdo tecidual sdo outras

possiveis complicagdes.
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2.4 Terapias Convencionais

A seguir sdo citadas apenas algumas das possiveis terapias utilizadas para melhoria
da cicatrizacédo de feridas.

Para OLIVEIRA et al. (2001), apesar das recentes descobertas de novas e potentes
drogas promovidas, especialmente, pela quimica sintética e pela biotecnologia, os produtos
naturais como plantas e minerais continuam sendo uma grande fonte para obtencdo de
medicamentos para 0s mais diversos fins, alguns agentes medicinais comumente usados para
0 tratamento de véarias condi¢fes patologicas tém sua origem na medicina popular. Dentre as
substancias naturais mais amplamente utilizadas para cicatrizacdo de feridas cutaneas,
destacam-se 0 mel, a propolis e as folhas de Aloe Vera. O autor relata também que resultados
positivos foram encontrados em estudos feitos com éleo de copaiba, fibras de batata doce e
curcumin,

EURIDES et al (1996) em um estudo para avaliar a reparacéo tecidual de feridas
cutaneas de camundongos tratadas com solugéo aquosa de barbatimdo, utilizaram a seguinte
metodologia: as feridas dos animais foram diariamente avaliadas e mensuradas com auxilio de
um paquimetro em periodos estabelecidos. Para determinacdo das areas das lesdes utilizou-se
a equacdo matematica (A = p.R.r), onde R corresponde ao raio maior da ferida e r, 0 menor.
Os resultados foram analisados através do teste t de Student fixando a = 0,05 ou 5% como
nivel de rejeicdo de hipdtese de nulidade. A solucdo aquosa de barbatiméo (Stryphynodendron
barbatiman martius) auxiliou significativamente na reparacdo de feridas cutaneas de
camundongos.

Os curativos sdo muito utilizados para tratamento de feridas e pode ser definido
como todo material colocado diretamente por sobre uma ferida, cujos objetivos sdo: evitar a
contaminacdo de feridas limpas; facilitar a cicatrizagdo; reduzir a infeccdo nas lesdes
contaminadas; absorver secregOes; facilitar a drenagem; promover a hemostasia com o0s
curativos compressivos; manter o contato de medicamentos junto a ferida e promover
conforto ao paciente (FERNANDES, 2005).

No Quadro 1 séo citadas algumas das substancias mais utilizadas em curativos de
feridas abertas e infectadas, especialmente, no que se refere a indicagdo, mecanismo de acédo e

maneira de utilizacdo.



QUADRO 1: Substancias utilizadas como curativos de feridas.
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Substancias

Indicacéo

Mecanismo de Agao

Papaina:

enzima proteolitica
extraida do latex da
caricapapaya.

Em todo tecido
necrotico,
particularmente
naqueles com crosta.

Acéo anti-inflamatoria, bactericida e
cicatricial; atua como desbridante.

Hidrocoldide: Particulas
hidroativas em polimero
inerte impermeavel.

Lesbes ndo infectadas
com ou sem exudato,
areas doadoras e
incisOes cirurgicas

Promove barreira protetora,
isolamento térmico, meio umido,
prevenindo o ressecamento,
desbridamento autolitico, granulacdo
e epitelizagéo

Triglicérides de cadeia
média:

Sédo acidos graxos
essenciais, lipidios
insaturados ricos em acido
linoléico

Todos os tipos de
lesdes infectadas ou
néo, desde que
desbridadas
previamente

Promove quimiotaxia para
leucdcitos, facilita a entrada de
fatores de crescimento nas células,
promove proliferacdo e mitose
celular, acelerando as fases da
cicatrizacao.

Carvao ativado:
curativo consiste em
particulas de carvao
impregnado com prata

Nas feridas infectadas
exudativas

Favorece os principios fisicos de
limpeza da ferida e auxilia na
diminuicdo da carga bacteriana que
dificulta a cicatrizagéo, reduzindo o
exsudato e o odor.

Alginato de célcio:
fibras de ndo-tecido,
impregnadas de alginato
de calcio e sodio,
extraidas de alga marinha
Laminaria

Nas lesdes exudativas
com sangramento

Auxilia o desbridamento autolitico;
quimiotéxico para macréfagos e
fibroblastos; hemostatico (promove
agregacdo plaquetéaria).

Filme com membrana de
poliuretano:

pelicula de poliuretano
transparente, adesiva e
estéril, semipermeaveis

Utilizado para protecao
de lesbes profundas
ndo infectadas

Agem como barreira a contaminagéo
da ferida; sdo impermeéveis a 4gua e
a outros agentes e permitem
visualizagdo direta da ferida e
vascularizagéo.
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CASTRO (2005) realizou pesquisa bibliografica objetivando verificar se recursos
terapéuticos como a eletroterapia e a termoterapia atuariam para qualquer tipo de queimadura,
devolvendo ao paciente o aspecto funcional e estético precocemente. Os resultados
observados foram: 1-o0 ultra-som € indicado em areas que apresentam aderéncias, com
aplicagéo de doses de 1w/cm? a 2w/cm? durante 10 minutos, sendo nas primeiras sessdes
utilizado diariamente e progredindo para dias alternados. 2 - o laser mais indicado é o HeNe
com dose de 3J/cm?, usado pontualmente. 3 - a corrente galvanica é utilizada em pacientes
que indicarem lesdes nervosas periféricas. 4 - a corrente faradica é utilizada em pacientes que
seja necessario hipertrofiar musculo e grupos musculares.

Observa-se que, 0s recursos termo terapéuticos séo utilizados sobre o processo de
regeneracéo tecidual, reiteradamente. O que confirma a eficiéncia satisfatoria desses recursos
na recuperacdo dos pacientes por possibilitar uma rapida melhoria em seu quadro clinico e,
conseqlientemente, retorno as suas atividades.

STEFFANI et al. (2005) em trabalho sobre a avaliagdo dos efeitos do uso de
microcorrentes em queimaduras de terceiro grau, em ratos “Wistar”, utilizaram o seguinte
modelo de pesquisa: amostra composta por 12 animais que foram subdivididos em dois
grupos constituidos por 06 ratos cada. Os ratos do primeiro grupo, apds a lesdo, receberam
estimulacdo elétrica num total de 15 sessfes enquanto os ratos do segundo grupo, também
lesionados, ndo receberam nenhum tratamento.

O tratamento a que fora submetido o primeiro grupo consistiu na utilizagcdo de
corrente elétrica 5 X por semana, em se¢Bes de 15 minutos cada, na forma bipolar - 80
microampéres.

Em andlise, o grupo de animais submetidos a terapia por microcorrentes
apresentou diminuicdo do nUmero de microrganismos patogénicos reduzindo assim o
processo infeccioso no local da lesdo, comparativamente, ao grupo controle. Além disso, a
qualidade do tecido cicatricial, no grupo de animais tratados, mostrou-se mais ordenada,
evidenciando maior nimero de fibroblastos, em relagdo ao grupo controle.

MEDEIROS (1999) investigou a acdo tdpica do &cido hialurdnico em queimaduras
de ratos adultos, até a epitelizagdo completa das lesGes. O &cido hialurénico, um
glicosaminoglicano que ocorre em doses elevadas e por tempo prolongado na matriz
extracelular dos tecidos em cicatrizacdo do feto, é o responsavel pelo resultado da cicatrizacdo
fetal sem marcas residuais e sem contragdo. Para o estudo foram usados 20 ratos Wistar com
peso médio 225+ 15g, nos quais fora provocada queimadura de 5 cm? na pele do dorso, sob
anestesia com éter sulfdrico. No grupo | (n=10) as queimaduras foram tratadas com aplicacéo
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topica diaria de 1ml de acido hialurénico 1% e no grupo Il (n=10) com 1ml de solucdo salina
0,9%, até a completa epitelizacdo. O tempo de cicatrizac¢do foi de 29 + 1,33 dias no grupo | e
38 + 2,58 no grupo Il. A média dos escores histolégicos foi de 27,0 £ 2,78 no grupo | e de
18,1 £ 3,66 no grupo Il. As diferencas mostraram-se significantes (p<0,05). A analise do
resultado estético revelou maiores deformidades nas cicatrizes do grupo Il (controle).
Concluiu, entdo que o é&cido hialurdnico topico contribuiu para acelerar o tempo de
cicatrizacdo, melhorou a evolucao histoldgica e o resultado estético em queimaduras do dorso
de ratos adultos.

PRATA et al. (1988) realizou estudo com objetivo de avaliar o efeito do agucar
aplicado topicamente em ferida cuténea provocada em ratos que foram divididos em dois
grupos constituidos por vinte animais cada. O primeiro grupo foi denominado grupo aglcar
(A), no qual foi realizado tratamento das feridas com agucar, colocado em quantidade
suficiente para cobri-las totalmente, duas vezes ao dia. No segundo grupo denominado grupo
controle (B) as feridas foram tratadas com 1 ml de solu¢éo fisiolégica, duas vezes ao dia. No
39, 7°, 14° e 21° dias de pos-operatorio as feridas dos animais de ambos os grupos foram
analisadas quanto & intensidade de contaminagdo bacteriana, aspectos macroscopicos,
histologicos e histométricos. Os resultados obtidos em relagdo a intensidade de contaminagéo
bacteriana mostraram que somente no 7° dia de pds-operatério a contaminacgdo foi maior no
grupo controle quando comparada ao grupo agucar. Do ponto de vista histologico, observou-
se que o desenvolvimento e maturacdo do tecido de granulacdo fizeram-se de forma mais
precoce no grupo aglcar. A andlise histométrica revelou que fibroblastos e fibras colagenas
foram encontrados significantemente aumentados no grupo aclcar em relagdo ao grupo
controle nos dias estudados. Conclui-se que o agucar foi capaz de estimular o processo de

reparagéo cicatricial em ratos.

2.5 - Laser

Laser é uma abreviacdo das seguintes palavras: “light amplification by stimulated
emission of radiation” (amplificacdo da luz por emisséo estimulada de radiacdo).

A terapia com laser em baixa intensidade tem sido utilizada, atualmente, nos mais
diversos campos da medicina como conduta terapéutica da dor. E um tipo de terapia néo-
invasiva, indolor, ndo-térmica e asséptica, sem efeitos colaterais, com uma boa relagdo custo-

beneficio. Todavia, para que a terapia com laser de baixa intensidade possa surtir efeitos
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positivos, é fundamental um correto diagnostico, assim como um protocolo de aplicagdo
(SANSEVERINO, 2001).

O tratamento que utiliza o laser em baixa intensidade ndo é baseado em
aquecimento, ou seja, a energia dos fétons absorvida ndo sera transformada em calor, mas,
sim, nos efeitos fotoquimicos, fotofisicos e/ou fotobiol6gicos nas células e no tecido. De fato,
estudos na literatura mostram que este tratamento resulta em aumentos de temperatura
inferiores a 1°C. Quando a luz interage com as células ou tecido, se administrada na dose
adequada, pode estimular certas funcGes celulares. Esse efeito é particularmente evidente se a
celula tem a sua funcdo debilitada. Trabalhos encontrados na literatura mostram que o LILT
tem efeitos mais pronunciados sobre 6rgdos ou tecidos enfraquecidos, tais como em pacientes
que sofrem algum tipo de desordem funcional ou de injuria ao tecido (RIBEIRO; ZEZELL,
2004).

Apbs vérios estudos quantitativos serem realizados, KARU (1989) publicou um
artigo revisional sobre a fotobiologia dos efeitos da biomodulacdo laser para determinar a
acdo da luz monocromatica visivel em baixa intensidade sobre vérias células (Escherichia
Coli, fermentos, células HelLa, fibroblastos de hamsters chineses e linfocitos humanos) e,
também, para determinar as condicGes ideais de irradiacdo (comprimento de onda, dose e
intensidade) que conduz ao estimulo da atividade vital.

Apos a aplicacdo da radiacdo visivel, e consequiente absor¢do por um sistema
bioldgico, ocorre uma reacdo fotoquimica. Tanto a radiacdo visivel como a infravermelha
demonstram ser benéficas. Porém elas se diferenciam suas propriedades fotoquimicas e
fotofisicas e, por isso mesmo, SMITH (1991) propde uma modificacdo do modelo de KARU
(1989) para explicar os efeitos produzidos por ambos os comprimentos de onda.

No modelo de Karu a luz visivel produz mudangas fotoquimicas nos
fotorreceptores das mitocéndrias que alteram o metabolismo, conduzindo a transdugdo
(transferéncia de energia de um sistema para outro) do sinal a outras partes da célula,
inclusive membranas, que finalmente conduzem a foto-resposta. Enquanto a luz visivel
provavelmente inicia a cascata de eventos na cadeia respiratdria das mitocdndrias, por eventos
fotoquimicos, Smith sugere que, por causa das propriedades fotofisicas e fotoquimicas, a
radiacdo infravermelha inicia a cascata de eventos metabdlicos através de efeitos fotofisicos
sobre as membranas (provavelmente nos canais de Ca*™), conduzindo a mesma resposta final
(RIBEIRO M.S.; ZEZELL D.M, 2004).

Os lasers utilizados para bioestimulacdo estdo situados na porcdo visivel do

espectro eletromagnético, bem como no infravermelho proximo. Os comprimentos de onda
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mais utilizados estdo entre 600 e 1000 nm. Estes comprimentos de onda séo, relativamente,
pouco absorvidos e, conseqiientemente, apresentam uma boa transmissdo na pele e nas
mucosas (RIGAU, 1996).

Os incrementos de ATP mitocondrial que se produzem apos a irradiagdo com laser
favorecem um grande nimero de rea¢Ges que interferem no metabolismo celular. Em estados
patoldgicos, o laser interfere no processo de troca ibnica acelerando o incremento do ATP
(KARU et al.), como mostrado na FIG.2.

ORGANELAS IMPLICADAS E REACAO BASE
CASCATA DE RESPOSTA FOTOQUIMICA

‘1’ Luz N
MITOCONDRIAS visivel FOTO-RECEPCAO

(DNA pool)

CITOPLASMA J‘
(ATP)

¥

MEMBRANA CELULAR <— Juz

(bomba de NA-K) infravermelha TRADUCAO DE SINAL E
¢ AMPLIFICACAO
CITOPLASMA
4 ¥
NUiI;EO
Proliferagio ou diferenciagio celular FOTO-RESPOSTA

ou sintese de proteinas

FIGURA 2: Modelo de KARU. Acdo foto-quimica do laser visivel na mitocondria e Acdo foto-fisica do laser
infravermelho na membrana celular. Ambos os processos desencadeiam uma resposta celular geradora de
reacOes bioquimicas, em cascata. Fonte: GUTKNECHT, N; EDUARDO, C. P (2004).

A poténcia do laser é o valor dado pelo fabricante em watts (W). A densidade de
poténcia é a poténcia de saida de luz por unidade de area medida em watts por centimetro
quadrado (W/cm?). A densidade de energia, também chamada de dose, € a grandeza que
avalia a possibilidade de estimulo ou inibicdo dos efeitos do laser. E a quantidade de energia
por unidade de &rea transferida ao tecido. Geralmente € expressa em joules por centimetro
quadrado (J/cm?), (RIBEIRO, 2001).

Em 1990, YOUNG et al. estudaram a acdo de um diodo laser de As-Ga-Al
emitindo em diferentes comprimentos de onda (660, 820 e 870 nm) sobre granulécitos. Os
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autores observaram que, quando utilizaram fluéncias que variaram de 4 a 8 J/cm® ocorria a
maxima ativacdo da bomba de sédio e potassio. Quando utilizaram fluéncias maiores que isso,
acontecia a inibicdo desse mecanismo. Observaram também que ndo houve diferenca

significativa nos resultados encontrados para os diferentes comprimentos de onda utilizados.

2.5.1 - Interacdo do laser com os tecidos vivos

Os aparelhos laser possuem um determinado meio ativo que, por suas
caracteristicas, produz uma luz de comprimento de onda especifico que reage de maneira
prépria com cada tecido.

Além do comprimento de onda, outros fatores interferem na interacdo com os
tecidos, tais como: densidade de poténcia; forma de emissdo do laser (continua, pulsatil e
desencadeada); tempo de duracdo da pulsa¢do; raio focado ou desfocado e contato direto ou a
distancia. Deve-se salientar que as propriedades épticas de cada tecido, associadas as suas
reacdes moleculares e bioquimicas determinardo a extensdo e a natureza da resposta tecidual
que ocorre nos processos de absorcdo, transmissdo, reflexdo e difusdo da luz laser
(BRUGNERA JUNIOR e PINHEIRO, 1998).

A absorcéo da luz laser pelos tecidos pode resultar em quatro processos, a saber:
Fotoquimico; Fototérmico; Fotomecanico e Fotoelétrico, cujos efeitos abaixo descritos séo
ressaltados por BRUGNERA JUNIOR e PINHEIRO (1998).

No processo fotoquimico ocorrem varios efeitos: a bioestimulacdo, a fotodindmica
e a fluorescéncia.

A bioestimulagdo consiste no efeito da luz laser sobre processos moleculares e
bioquimicos que normalmente ocorrem nos tecidos (cicatrizagdes e reparo tecidual), enquanto
na terapia fotodinamica o uso terapéutico do laser é associado a um corante com afinidade
especifica para determinado comprimento de onda que induz reagdes tissulares e é utilizado
no tratamento de processos patolégicos. Ja a fluorescéncia tecidual é usada como um método
de diagnostico para deteccdo de tecidos que refletem a luz.

No processo fototérmico podem ocorrer os seguintes efeitos de fotoablacdo e
fotopirolise. A fotoablacdo é uma manifestacdo do efeito fototérmico promovido pelo laser
cujo processo se caracteriza pela remocdo de tecido por sua vaporizagdo e pelo
superaquecimento dos fluidos tissulares, promovendo também, coagulacdo e hemostasia,

enquanto isso, a fotopirdlise consiste na queima do tecido por aquecimento.
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Nos processos fotomecanicos incluem-se a fotodisrupcdo e a foto dissociagdo, que
consistem na quebra estrutural do tecido pela luz laser.

J& no processo fotoelétrico inclui-se a fotoplasmdlise, que é resultado da remocao
tecidual pela formacdo de ions e particulas carregadas eletricamente e que existem em um
estado semi-gasoso de alta energia chamado Plasma. O plasma é considerado o quarto estado
da matéria por ndo ser sélido, nem liquido e nem gasoso.

Ha de ser observado que, antes de se iniciar qualquer procedimento clinico com
um aparelho laser, deve-se conhecer os mecanismos de interagdo do laser com os diferentes

tipos de tecidos vivos.

2.5.2 - Efeitos do Laser na Cicatrizacdo

Diversos estudos realizados em animais e humanos com laser de baixa poténcia
demonstraram respostas positivas seja na sintese e remodelacdo de colédgeno; seja no nimero
de fibroblastos; no didametro e forca de tracdo das feridas tratadas; na viabilidade dos enxertos;
na vascularizagdo; na vasodilatagdo; no sistema linfatico; nos efeitos antibacteriano e
imunolégico e com possiveis efeitos sistémicos (RIGAU, 1996).

O mais importante efeito do laser de baixa poténcia sobre a cicatrizacdo de feridas
refere-se ao aumento da sintese de colageno por parte dos fibroblastos, o que foi demonstrado
nos experimentos em que essa sintese foi monitorada utilizando microscopio eletrénico para o
controle da captacéo de prolina e glicina tritiada (RIGAU, 1996).

Alguns pesquisadores afirmam que a reacdo inflamatéria aguda, subseqiiente a
uma lesdo tecidual, produz um infiltrado leucocitario mais acentuado quando a regido é
submetida a radiacdo do laser HeNe (BISHT et al, 1994).

HALL et al (1994) realizaram um estudo para avaliar o efeito do laser de GaAlAs
na cicatrizacdo de feridas em ratos. Para tal utilizou-se de um grupo de ratos onde apenas um
lado foi irradiado com o laser, enquanto o grupo controle teve um dos lados exposto a luz
normal. O laser foi aplicado diariamente com dose de 0,2 Jicm?, até o 21° dia de pOs-
operatdrio. Pelas observages clinicas e histologicas semelhantes entre os grupos, concluiram
gue o uso do laser de GaAlAs ndo produziu resultados significativos.

MESTER et al, em 1971, analisaram através de fotografias e estudo histoldgico os
efeitos do laser de rubi com 694,3 nm (luz vermelha) em feridas mecénicas e queimaduras de

terceiro grau feitas no dorso de camundongos. O laser foi utilizado com doses de 1,4 e 5



32

J/icmz?, duas vezes por semana, num total de seis sessdes. Em um dos lados de cada animal foi
realizada aplicacdo do laser enquanto o outro lado serviu como controle. O periodo avaliado
foi de 7 a 14 dias. A dose 1,1 J/cm? se mostrou com melhor efeito na aceleracdo da
cicatrizacdo tanto para as feridas mecanicas quanto para as queimaduras. O autor observou
também que no sétimo dia a ferida cirurgica do lado teste possuia metade do tamanho do lado
controle e com 14 dias estava totalmente cicatrizada.

FUKABORI (2003) realizou um estudo com objetivo de avaliar clinicamente 0s
efeitos do laser de diodo (Ga-Al-As) de baixa intensidade na bioestimulacdo de células
cicatriciais em feridas cirdrgicas, correspondentes a leitos doadores de enxertos gengivais
livres, em palato de cdes, comparando sua evolugéo temporal com grupo néo irradiado. Foram
realizados os leitos cirargicos do lado esquerdo, que serviram de controle, e os do lado direito
que foram irradiados uma Unica vez, durante 4 minutos com 4 J/cm? de fluéncia, no pds-
operatorio imediato. O estudo mostrou que o laser terapéutico promoveu uma maior
velocidade inicial de cicatrizacdo, que aos poucos foi desacelerando até atingir os padrdes
cicatriciais do grupo controle.

TRELLES e MESTER, em 1984, publicaram estudo realizado em pacientes
portadores de Ulceras vasculares de membros inferiores que receberam irradiagdo com laser
de He-Ne na fluéncia de 4 J/cm?. Apos realizarem um seguimento fotografico, observaram a
nivel microscopico a evolucdo dessas feridas. Essa observacdo constatou uma melhor
evolucdo do tecido de granulagdo, bem como da neovascularizagdo e da epitelizacdo dos
grupos tratados com laser em relacéo aos grupos controles.

BIHARI e MESTER apresentaram, em 1989, um estudo clinico realizado em
pacientes portadores de Ulceras. Esses pacientes foram divididos em trés grupos. Um deles foi
irradiado com laser de He-Ne, outro com a associacdo de laser de He-Ne e um diodo laser
emitindo na regido do infravermelho proximo e outro com uma luz ndo-coerente, cujo
comprimento de onda foi de 632 nm. Em todos os grupos a fluéncia utilizada foi de 4 J/cm?.
Os autores demonstraram a eficacia terapéutica da associa¢do dos diferentes tipos de lasers
por apresentarem melhores resultados quando comparados aos demais grupos.

AMORIM (2001) realizou estudo para avaliar a reparacdo gengival ap0ds cirurgia
de gengivoplastia em humanos com estimulacdo pela irradiacéo de laser de GaAlAs (685nm).
Como metodologia, utilizou-se de um dos lados do paciente como controle e o outro recebeu
aplicagdes de 4 J/cm? imediatamente ap0s a cirurgia e com 1, 3 e 7 dias de pds-operatério. Foi
feita uma avaliacdo clinica da cicatrizagdo por trés periodontistas e avaliacdo biométrica das
feridas. As medidas de profundidade de sondagem, na avaliacdo biométrica, foram
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significantes para o lado teste. Porém, as medidas de mudanga na posicdo da margem
gengival e espessura da faixa de mucosa ceratinizada ndo foram significantes entre os lados.
Apos avaliagdo clinica foi evidenciado que houve melhora na reparacéo tecidual no lado teste
apos 3 dias de pds-operatorio.

ANDERS et al (2002) utilizaram um laser diodo de 632,8 nm com dosagem de
4)/cm para avaliar a sua influéncia na producdo de fator de crescimento derivado de
fibroblastos em ratos normais e diabéticos. Foram realizadas feridas cutaneas no dorso dos
ratos e uma das destas foi determinada como controle. Apés analise dos resultados, os autores
observaram diferenca estatisticamente significante para a producdo de fator de crescimento
derivado de fibroblastos tanto entre lados controle e tratados quanto entre os ratos diabéticos e
ndo diabéticos. Sugerindo que a producdo deste fator ficou confinada a area irradiada, ja que
no lado controle n&o houve alteragéo.

RESENDE (2001) realizou uma pesquisa analisando o efeito da aceleragédo do
processo de cicatrizacdo de lesfes cutaneas em ratos, utilizando diodo laser emitindo em 830
nm. Os 64 animais selecionados neste estudo foram divididos aleatoriamente em quatro
grupos de 16 ratos (G1, G2, G3 e G4). Comparagdes biométricas e histologicas foram
realizadas no 3°, 7° e 14° dias ap0s o ato cirargico e a aplicacéo do laser.

Nesse estudo foram utilizadas trés configuragdes de irradiagdo, sendo uma com
contato pontual (G2) e duas uniformes sem contato (G3 e G4), com dois valores de
intensidade (G2: 1= 428 mW/cm? ; G3=G4: 1= 53 mW/ cm?) e dois valores de dose (G2=G4:
D=3 J/cm? ; G3: D= 1,3J/cm?). O grupo 1, considerado controle, ndo foi submetido a nenhum
tratamento. Todas as lesdes irradiadas apresentaram aceleragdo do processo de cicatrizagdo
com relagdo ao grupo controle. A combinacéo do valor de intensidade de 53 mW/ cm?® e da
dose de 1,3 J/cm? levaram a resultados 6timos dos pontos de vista biométrico e histoldgico,
apresentando contragdo mais rapida da lesdo, com maior rapidez na neoformacédo de tecido
conjuntivo e epitelial.

NUNEZ (2002) realizou estudo para avaliar, por meio da fluxometria laser
Doppler, os efeitos provocados pela radiagéo emitida por um laser de He-Ne (I = 632,8nm) na
microcirculacdo sangliinea durante o processo de reparacdo tecidual. Para esta finalidade
foram selecionados 15 ratos machos que receberam uma lesdo provocada por nitrogénio
liquido aplicado sobre a regido dorsal, sendo o fluxo sangliineo desta area, avaliado em
diferentes momentos durante 21 dias. Para a avaliacdo dos efeitos do laser de He-Ne foi
utilizada dose de 1,15 Jicm? com intensidade de 6 mW/cm® Os resultados obtidos
demonstram alteracdes de fluxo provocadas pela lesdo e conseqiiente resposta inflamatoria.
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Pela observagéo dos resultados obtidos, a radiagéo proveniente do laser de He-Ne néo afeta a
microcirculacdo imediatamente apos a irradiacdo, embora o grupo irradiado tenha apresentado
aumento percentual de fluxo médio no sétimo dia experimental em relacéo ao grupo controle.

PUGLIESE (2003) realizou estudo sobre a influéncia da terapia a laser de baixa
densidade de energia na biomodulacdo das fibras coldgenas e elasticas. Realizaram-se
ferimentos cutaneos padronizados no dorso de setenta e dois ratos Wistar e, em seguida,
aplicacdo pontual do raio laser de baixa poténcia do tipo Arseneto de Galio-Aluminio (Ga-Al-
As) com diferentes densidades de energia. Os animais foram sacrificados com 24, 48 e 72
horas e aos 5°, 7° e 14° dias. Para o tratamento foram utilizadas doses de 4 J/cm? e 8 J/cm? e
um grupo controle ndo irradiado. Observou-se, que nos grupos submetidos a terapia a laser,
houve maior reducdo do edema e infiltrado inflamatorio. Os animais tratados apresentaram
uma maior expressao de fibras colagenas e elasticas, embora sem significancia estatistica (p >
0,05). No tratamento com a fluéncia de 4 J/cm? observaram-se melhores resultados do que
naquele em que foi utilizada a fluéncia de 8 J/cm?2. Neste estudo, pdde-se concluir que o laser
contribuiu para uma maior expressdo de fibras colagenas e elasticas durante o processo
cicatricial.

RIBEIRO (2004) fez um estudo para investigar a influéncia da radiacdo laser
visivel polarizada de baixa intensidade na aceleracdo da cicatrizagdo de feridas de pele. Para o
estudo foram realizadas trés queimaduras de aproximadamente 6 milimetros de didmetro
criadas na parte traseira de ratos com Nitrogénio liquido. Uma Lesdo “L” (paralela) foi
irradiada pelo laser de He-Ne (632,8 nm), D = 1,0 J/cm?, com o polarizac&o linear paralela a
coluna espinhal do rato. A lesdo “L”(perpendicular) apesar de irradiada com os mesmos laser
e dose teve a polarizacdo alinhada perpendicularmente a lesdo. A lesdo "C" a fim ser
considerada como o controle, ndo foi irradiada. A andlise histolégica mostrou que a
cicatrizacdo nas feridas irradiadas foi mais rapida do que naquelas ndo irradiadas. Além disso,
observou-se que o reparo da ferida da pele é dependente da orientagdo da polarizacdo com
respeito a uma linha central referencial como a coluna espinhal do animal. A leséo
“L”(paralela) cicatrizou completamente apds 17 dias, visto que “L” (perpendicular) mostrou
um grau moderado de cicatrizagdo ap6s 0 mesmo periodo.

CARVALHO (2003) realizou um estudo sobre os efeitos da terapia laser na
regeneracéo tecidual de feridas cutaneas induzidas em ratos diabéticos e ndo diabéticos e sua
relagdo com a reparacdo tecidual. No estudo foram utilizados 15 ratos Wistar, machos. O
diabetes foi induzido por uma injecdo intravenosa contendo medicamentos especificos para a

referida inducdo. Para dar cumprimento ao trabalho foi realizada uma leséo no ter¢co médio do
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quadriceps dos animais sendo estes divididos em grupo A diabético tratado, B ndo diabético
tratado, C ndo diabético ndo tratado. Os animais dos grupos A e B foram tratados com Laser
HeNe com uma dosagem de 4 J/cm?2 por 36 segundos. Nas laminas do grupo A e B observou-
se tecido de granulagdo exuberante com presenca de fibras coldgenas; intensa proliferacdo
fibroblastica; e células inflamatérias mononucleadas, principalmente linfécitos e macrofagos;
neoformacéo de vasos sugerindo reposicdo de tecido conjuntivo por um processo envolvendo
angiogénese e fibroblastos. No grupo controle as laminas apresentaram um intenso exsudato,
celulas inflamatorias, exacerbacdo de vasos incompletos e fibroblastos. Os resultados
indicaram que aplicacdo da laserterapia se mostrou muito eficaz equilibrando e acelerando o
processo de reparacdo das feridas cutaneas em ratos diabéticos.

Um outro estudo realizado por CARVALHO (2003) teve como objetivo comparar
os resultados dos efeitos da terapia laser na regeneracdo tecidual de feridas cutaneas. Neste
estudo foi realizada uma analise morfométrica do percentual de fibras colagenas por
densidade de cor. Foram utilizados 48 ratos Wistar, machos, que foram submetidos a uma
lesdo no dorso e divididos em dois grupos de 24 animais. O grupo | foi tratado com laser e 0
Grupo Il ndo foi tratado. Os animais do grupo | foram tratados com Laser HeNe com uma
dosagem de 4 J/cmz2 por 36 segundos. Pdde-se concluir que o laser Helio Nebnio se mostrou
eficiente no tratamento de feridas cutaneas acelerando seu processo de reparo. Quando esta
radiacdo € aplicada hd um incremento do processo cicatricial com uma rede de fibras
colagenas melhor elaborada do que em animais ndo submetidos ao mesmo tratamento.

Em um estudo experimental feito por AZEVEDO (2006), foi investigado o
processo de cicatrizacdo de feridas em ratos apos tratamento com laser de baixa poténcia.
Foram utilizados nove ratos da linhagem Wistar, os quais foram subdivididos em trés
subgrupos contendo trés ratos em cada, para se observar o processo de cicatrizacdo em suas
diferentes fases. Na regido lateral de ambas as patas traseiras de cada animal, foi realizada
uma incisdo perfuro-cortante com 3 cm de extensdo sob o efeito de anestésico. A pata
esquerda dos animais foi utilizada como teste e a direita como controle. Foram aplicados 3
Joules por centimetro quadrado de area, em trés pontos distintos da ferida. Os animais foram
sacrificados de acordo com o numero de irradiacfes efetuadas no 4°, 7° e 11° dias. Ao longo
de todo o processo de cicatrizagdo, foram observadas diferencas macroscopicas apenas no
primeiro dia de sacrificio. Histologicamente foram observadas diferencas significativas em
todo o processo cicatricial.

O conjunto de laminas examinadas sugeriu que o estimulo da radiacdo laser no

tecido, faz desencadear uma reacdo inflamatdria mais intensa nos primeiros dias e mobiliza
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células do exsudato inflamatério com mais facilidade. Ao mesmo tempo, 0 processo

cicatricial parece ser acelerado.

2.6 - Sistema de Medicao

A operacdo de medicdo € realizada por um sistema de medigdo (SM), composto por
varios modulos.

O valor momentaneo do mensurado é descrito em termos de uma comparagdo com a
unidade padréo referenciado pelo SM. O resultado da aplicacdo deste SM ao mensurado é um
nimero acompanhado de uma unidade de Indicagdo (ALBERTAZZI, 2001).

Em termos genéricos, um SM pode ser dividido em trés modulos funcionais: o
sensor/ transdutor, a unidade de tratamento do sinal e o dispositivo mostrador. Cada mddulo
pode constituir uma unidade independente ou pode estar fisicamente integrada ao SM (FIG.3).

Dispositivo
Sensor e/ ou Unidade de Mostrador e/
Mensurando :> Transdutor —\ Tratamentode —\ ou —N Receptor
v Sinais | Registrador v

- Sinal - Amplifica sinal - Torna o sinal
proporcional - Processa sinal .

- Transforma - Fonte de energia perceptivel
efeito fisico para o transdutor

- Sinal de baixa
energia

FIGURA 3: Sistema Generalizado de Medi¢do (ALBERTAZZI, 2001).

O transdutor é o mddulo do SM que esta em contato com o mensurando. Gera um
sinal (mecénico, pneumatico, elétrico ou outro) proporcional ao mensurando segundo uma
funcéo bem definida, normalmente linear, baseada em um ou mais fenémenos fisicos.

O sinal gerado pelo sensor/ transdutor normalmente € um sinal de baixa energia,
dificil de ser diretamente indicado. A unidade de tratamento do sinal (UTS), além da
amplificacdo da poténcia do sinal, pode assumir funcGes de filtragem, compensagéo,

integracdo, processamento, etc.
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O dispositivo mostrador recebe o sinal tratado e, através de recursos mecanicos,
eletro-mecanicos, eletronicos ou outro qualquer, transforma-o em uma indicagdo direta
perceptivel.

O procedimento de determinacdo do resultado de medicdo devera ser realizado
com base no conhecimento aprofundado do processo que define o mensurando (o fendmeno
fisico e suas caracteristicas), no conhecimento do sistema de medicdo (caracteristicas
metroldgicas e operacionais) € no bom senso.

O operador e a técnica de operacdo empregada podem afetar a medicéo seja pelo
uso de forca de medigdo irregular ou excessiva; por vicios de ma utilizacdo ou SM
inadequados que podem levar a erros imprevisiveis. A forma, tamanho ou faixa de medigdo
do SM pode néo ser a mais indicada para aquela aplicacéo.

Ao se utilizar um sistema de medicdo para determinar um resultado é necessario
conhecer e considerar a faixa provavel dentro da qual se situam estes efeitos indesejaveis —
sua incerteza — bem como levar em conta as variagdes do proprio mensurando. Portanto, o
resultado de uma medi¢cdo ndo deve ser composto de apenas um nimero e uma unidade, mas
de uma faixa de valores e a unidade. Em qualquer ponto dentro desta faixa deve situar-se o
valor verdadeiro associado ao mensurando.

A incerteza de medic&o é definida como um parametro, associado ao resultado de
uma medicdo, que caracteriza a disperséo dos valores que podem ser fundamentadamente
atribuidos a um mensurando. A incerteza de medicdo compreende, em geral, muitos
componentes. Alguns destes componentes podem ser estimados com base na distribuicdo
estatistica dos resultados das séries de medicGes e podem ser caracterizados por desvios
padrdo experimentais. Os outros componentes, que também podem ser caracterizados por
desvios padrdo, séo avaliados por meio de distribuicéo de probabilidades assumidas, baseadas
na experiéncia ou em outras informagdes. Entende-se que o resultado da medicao é a melhor
estimativa do valor do mensurando, e que todos os componentes da incerteza, incluindo
aqueles resultantes dos efeitos sistematicos, como 0s componentes associados com correces
e padroes de referéncia, contribuem para a dispersdao (INMETRO, 2003).

A Calibracdo ¢ um Conjunto de operacfes que estabelece, sob condicGes
especificadas, a relacéo entre os valores indicados por um instrumento de medigédo ou sistema
de medicdo ou valores representados por uma medida materializada ou um material de
referéncia, e os valores correspondentes das grandezas estabelecidos por padrdes. O resultado
de uma calibracdo permite tanto o estabelecimento dos valores do mensurando para as

indicacbes como a determinacdo das corregOes a serem aplicadas. Uma calibragdo pode,
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também, determinar outras propriedades metroldégicas como o efeito das grandezas de
influéncia (INMETRO, 2003).

Um sistema de medicdo (SM) de boa qualidade deve ser capaz de operar com
pequenos erros. Seus principios construtivos e operacionais devem ser projetados para
minimizar erros sistematicos e aleatdrios ao longo da sua faixa de medicdo, nas suas
condigOes de operagdo nominais.

Entretanto, por melhores que sejam as caracteristicas de um SM, este sempre
apresentara erros, seja por fatores internos, seja por a¢do das grandezas de influéncia externas
(ALBERTAZZI, 2001).

OLIVEIRA et al (2001) para analisar os resultados do uso de formulagOes de
confrei (symphytum officinale 1.) na cicatrizacdo de feridas cutaneas de ratos, utilizaram 48
animais da linhagem Wistar divididos em dois grupos, onde as feridas foram mensuradas nos
dias 0 (imediatamente ap0s a cirurgia), 1, 3, 7, 12 e 18 de p6s-operatorio, com o auxilio de
paquimetro. A partir das medidas dos lados da ferida, obteve-se o valor de sua &rea, sendo
avaliada a contragdo da ferida através da seguinte formula: area inicial - &rea do dia da medida
, area inicial x 100 = percentual da contragdo no dia da medida.

OLIVEIRA (2005) realizou um trabalno com objetivo de apresentar uma
metodologia para analise da funcdo tensdo-deformacdo de elasticos ortodénticos, através de
uma avaliagdo experimental. Foi projetada e construida uma banca de teste de tensdo-
deformacéo de elasticos intraorais e intermaxilares de latex dos tipos leve, médio e pesado.
Para avaliacdo dos dados, o autor utilizou um sistema de aquisicdo e tratamento de imagem no
visivel. Esse sistema permitiu uma avaliagdo da evolugdo da deformacdo dos elasticos no
tempo, e também permitiu verificar a importancia da primeira hora no uso dos elasticos. O
autor concluiu que o sistema utilizado permite a comparagdo entre os diversos modelos de
elasticos, além de possibilitar o armazenamento e reproducdo das imagens. Afirmando que o
fato de utilizar um sistema em que o operador ndo influi tanto no resultado, garante uma

melhor repetitividade e reprodutividade dos resultados.

2.7 - Imagem Digital

Uma imagem digital significa uma representacdo numérica em forma matricial
bidimensional finita, cujas células (pixels) recebem valores correspondentes a intensidade

luminosa numa determinada regido. A imagem digital possui elementos que podem ser
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manipulados, processados e armazenados em midia magnética e ndo pode ser caracterizada
somente como forma, cor e textura (SOBUE, 2005).

As imagens sdo produzidas por uma variedade de dispositivos fisicos, tais como
cameras e video cameras, equipamentos de radiografia, microscopios eletrdnicos,
equipamento de ultra-som, entre varios outros. A producéo e utilizacdo de imagens podem ter
diversos objetivos, que vdo do puro entretenimento até aplicacBes militares, médicas ou
tecnoldgicas. O objetivo da analise de imagens, seja por um observador humano ou por uma
maquina, € extrair informagcfes Uteis e relevantes para cada aplicacdo desejada
(ALBUQUERQUE et Al, 2004).

Em geral, a imagem pura, recém adquirida pelo dispositivo de captura, necessita
de transformaces e realces que a torne mais adequada para que se possa extrair o contetido
de informac&o desejada com maior eficiéncia. O Processamento Digital de Imagens (PDI) é
um procedimento em que imagens sdo convertidas em matrizes de nimeros inteiros, sendo
que cada elemento desta matriz € composta por um elemento fundamental: o pixel (uma
abreviagao de picture element).

Um pixel é o elemento basico de dimensdes finitas na representagdo de uma
imagem digital. (ALBUQUERQUE et Al, 2004).

A resolucdo do pixel é comumente chamada de quantizagdo. Essa resolu¢do do
pixel é funcdo de um conversor analdgico/digital. Sistemas de visdo monocromaticos
normalmente utilizam 8 bits por pixel, fornecendo 256 niveis de cinza. Sistemas em cores
utilizam 8 bits para cada um dos trés canais de cores primarias (vermelho, verde e azul)
fornecendo 16.777.216 possiveis cores. Quando se referencia 8 bits, significa 256
possibilidades de valores diferentes para cada componente. Assim, se sdo 3 componentes,
totalizara aproximadamente 16 milhdes de cores possiveis (SCURI, 1999).

O histograma é uma fungdo estatistica da imagem que, para cada nivel de
tonalidade, calcula quantos pixels existem naquela tonalidade. Muitas opera¢es pontuais
usam o histograma como parametro de decisé@o para fornecer resultados diferentes para o pixel
da imagem processada. O histograma é bastante utilizado na etapa de segmentacdo,
principalmente, em técnicas que se utilizam da similaridade entre os pixels. Segmentar uma
imagem significa, de modo simplificado, separa-la em suas partes constituintes que se
diferenciam entre si.

A segmentacdo € um processo empirico e adaptativo que procura sempre se
adequar as caracteristicas particulares de cada tipo de imagem e ao objetivo que se pretende
alcangar. De um modo geral, as técnicas de segmentacao utilizam duas abordagens principais:
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a similaridade entre os pixels e a descontinuidade entre eles. A binariza¢do de imagens é uma
técnica de segmentacdo eficiente e simples sendo largamente utilizada em sistemas de visao
computacional. Este tipo de segmentagdo é utilizado quando as amplitudes dos niveis de cinza
sdo suficientes para caracterizar os objetos presentes na imagem. Na binarizagdo um nivel de
cinza é considerado como um limiar de separacéo entre os pixels que compdem os objetos e 0
fundo. Nesta técnica, se obtém como saida do sistema, uma imagem binaria, ou seja, uma
imagem com apenas dois niveis de intensidade: preto e branco. As técnicas baseadas em
descontinuidade entre os pixels procuram determinar variagbes abruptas do nivel de
intensidade entre pixels vizinhos. Estas variacdes, em geral, permitem detectar o grupo de
pixels que delimitam os contornos ou bordas dos objetos na imagem (ALBUQUERQUE et al,
2004).
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3-METODOLOGIA

3.1 - Procedimento experimental

O modelo animal selecionado foi o rato albino da espécie Ratthus norvegicus,
classe Mammalia, ordem Roedentia, género Rattus, da linhagem Wistar, que ¢ um animal
muito resistente as infec¢des, de facil manuseio e manuteng&o.

Foram selecionados 30 ratos, fémeas, com peso aproximado de 200 a 220 gramas
cada. Os ratos foram provenientes do Centro de Bioterismo do Instituto de Ciéncias
Bioldgicas da Universidade Federal de Minas Gerais.

Os 30 ratos foram divididos em 3 grupos: A, B, e C, compostos por 10 animais
cada. Em todos eles foram realizadas duas lesdes padronizadas (direita e esquerda), no dorso.

O Grupo A (Bilateral) recebeu tratamento a Laser visivel em baixa intensidade
(GaAlAs), bilateralmente (lados direito e esquerdo), enquanto o Grupo B (Unilateral) recebeu
tratamento a Laser visivel em baixa intensidade, unilateralmente, no lado esquerdo. Ja o
Grupo C (Controle) ndo recebeu nenhum tipo de tratamento.

Os animais foram mantidos no Biotério da Universidade Estadual de Montes
Claros, os quais permaneceram em ambiente com temperatura controlada, em gaiolas
composta por 3 animais, forradas com serragem branca trocada periodicamente. A dieta foi
livre e padronizada com a ragdo Labinad e beberam &gua ad libidum.

Os ratos foram submetidos & anestesia geral com injecdo de medicamento
chamado Telazola (Cloridrato de Zolazepam e Cloridrato de Tiletamina), na posologia de
0,10 ml/100g.

A tricotomia da regido dorsal do animal foi realizada com a utilizagdo de laminas
de barbear comum, conforme FIG.4.

Ap0s tricotomia na regido dorsal, foi feita a anti-sepsia do campo operatério com
solucgéo de Gluconato de Clorexidina a 2%.
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FIGURA 4: Realizago de tricotomia

As lesGes padronizadas foram provocadas por um bastdo cilindrico de aco
inoxidavel com 10 cm de comprimento e 1,0 cm de didmetro, preso a uma haste de madeira

de 9 cm de comprimento e 3 cm de didmetro, conforme FIG. 5.

FIGURA 5: Bastdo utilizado para produzir a lesdo

O bastéo de aco foi resfriado, por 10 minutos, em Nitrogénio Liquido contido em
embalagem térmica de isopor conforme FIG.6 “a” e “b”. O processo foi repetido para cada
leséo.
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(b)
FIGURA 6: O bastdo sendo resfriado em Nitrogénio Liquido.

Apos o tempo de resfriamento o bastdo foi aplicado no dorso do rato por 1 minuto
(FIG.7).

FIGURA 7: Aplicacédo do bastéo no dorso do animal por 1 minuto.

Os ratos foram numerados em pontos variados, no dorso, na cauda e nas orelhas
(FIG.7 “a”, “b” e “c”) para identificacdo e acompanhamento individual quanto & progressao
das lesoes.
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(b)

FIGURA 8: ldentificagéo do animal

Imediatamente apds a aplicacdo do bastéo resfriado no dorso do animal, ocorre um
congelamento dos tecidos na regido da injuria cujos limites sdo bem delimitados pela
circunferéncia do bastdo (FIG.9"a”).

Quando da segunda injdria feita no lado oposto, apds 10 minutos, ja € perceptivel

0 processo inflamatério instalado na primeira lesdo, conforme se verifica na FIG.9 ”b”.
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(@) (b)
FIGURA 9: Aspecto inicial das lesdes

Porém, apds uma hora da injuria, ja se percebe uma irregularidade na delimitacéo
das lesdes 0 que é decorrente do processo inflamatdrio imediato em associagdo a resposta

organica, individual de cada animal (FIG.10).

FIGURA 10: Aspecto da lesdo ap6s lhora

O laser adotado para o tratamento das lesdes possui as seguintes caracteristicas:
Laser de baixa intensidade GaAlAs com 660 nm (vermelho), com poténcia de 28 mW e dose
de 4J/cm? (FIG.11). A poténcia do laser foi atestada no laboratério de bioengenharia da
faculdade de engenharia mecénica da UFMG por meio de um aparelho “Power meter -
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NOVA®”. Esse laser foi empregado no experimento para que pudesse ser evidenciada sua
eficiéncia na aceleragdo do processo de cicatriza¢do de feridas.
O laser foi aplicado com uma dose diaria, nos dez primeiros dias.

FIGURA 11: Aparelho de laser utilizado

Para o desenvolvimento do experimento e consequiente anélise comparativa dos
resultados, com base nos objetivos propostos, foi definida a seguinte metodologia:

O Grupo A (Bilateral) foi submetido ao tratamento a laser nas duas lesdes
(esquerda e direita);

O grupo B (Unilateral) foi submetido ao tratamento do laser somente na lesdo do
lado esquerdo;

No Grupo C (Grupo Controle) ndo foi realizado nenhum tratamento, ou seja,
ocorreu a evolugéo natural de cicatrizagéo.

As feridas foram analisadas macroscopicamente de acordo com a evolugdo do
processo de cicatrizagdo avaliado pela reducdo das areas das lesdes ao longo do tempo.

A avaliacdo do processo de reducdo das lesdes foi realizada através de duas
técnicas distintas quais sejam, medicdo com Paquimetro, ja bastante utilizado em diversas
pesquisas e por um sistema de medigdo por Aquisicdo e Tratamento de Imagens no visivel,
proposto no presente trabalho.
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A andlise de reducdo de lesdo, com paquimetro, foi feita pela medida linear

transversal e horizontal da les&o e posterior célculo da area, equivalente a uma elipse:

A:pab
4

Sendo a: medida horizontal e b: medida transversal, como na FIG.12 “a” e “b”. A

reducdo da &rea foi acompanhada ao longo dos dias, até a completa cicatrizagéo.

@ (b)
FIGURA 12: Medida horizontal (a) e transversal com paquimetro (b).

Para a técnica de medicdo por Aquisi¢do e Tratamento de Imagens foi projetado e
construido um equipamento no Laboratério de Bioengenharia do Departamento Engenharia
Mecénica da Universidade Federal de Minas Gerais (FIG.13).

O equipamento é composto de:

a) uma base de acrilico acoplada a uma base de madeira;

b) uma camera digital;

c) Uma haste de metal fixa na base de madeira para adaptacéo da cdmera digital e
ajuste da altura;

d) Um microcomputador contendo um programa de transferéncia de imagem e

um outro programa de tratamento de imagem;



48

FIGURA 13: Equipamento para padronizacao das fotos

Para padronizagédo dos registros das fotos os ratos foram anestesiados e mantidos
na mesma posicdo em um molde de papel individualizado para cada animal (FIG.14) e
adaptado ao suporte de acrilico preso a uma base de madeira.

As fotos foram realizadas com uma camera digital da marca Sonya com resolucao
de 2304 x 1728 pixels, a uma distancia de 11 cm (altura entre o dorso do rato até limite

inferior da maquina), padronizada para todos os ratos (FIG.15).

FIGURA 14- Molde de papel individualizado FIGURA 15- Posicionamento dos rato
para cada animal para realizagéo das fotos
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Para padronizagdo e maior confiabilidade dos registros das imagens tomou-se o
cuidado de estabelecer marcacdes de referéncia para posicionamento da maquina na haste
metalica e esta na base de madeira, conforme a FIG.16.

FIGURA 16: Padronizagdo do registro da imagem

A FIG.17 “a” e “b” apresenta uma vista frontal e superior do registro de imagens,
ilustrando a adocdo de procedimentos uniformes e criteriosos que permitem que os resultados
do estudo sejam decorrentes de dados confiaveis.

O programa utilizado para a captura de imagens foi o original da camera Sonya ,
enquanto o programa para tratamento de imagens foi o Image-Pré Plus verséo 3.2.

As fotos, depois de adquiridas, foram transferidas e armazenadas em um
microcomputador, onde foi feito um tratamento das imagens. O processo de reducdo da leséo
foi avaliado pelo calculo da area, obtido pela contagem do nimero de pixels dentro do

contorno da lesdo multiplicado pelo valor da area de um pixel.
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(b)
FIGURA 17: Vista frontal e superior do registro da imagem

As aplicagdes do laser foram efetuadas com intervalos de 24 horas nos dez
primeiros dias. As medidas de reducédo das lesdes foram realizadas em todos 0s grupos nos
dias 1°, 3°, 6°, 9°, 15°, 20°, 23°, 28° e 30° apds a queimadura. A FIG.18 ilustra um momento
de aplicacéo do laser.

FIGURA 18: Aplicacao do laser



51

A FIG.19 apresenta a bancada geral com alguns dos materiais utilizados.

FIGURA 19: Bancada geral: Paquimetro, equipamento para registro da imagem, Aparelho

de laser, tesoura, seringa, anestésico e dculos de protecéo.

3.2 Calibracéo do Sistema de Medicéo

3.2.1 Calibracdo do Paguimetro

Para a técnica do Paquimetro a calibracdo foi realizada medindo-se as dimensdes
individuais de 10 blocos padrdes, onde foram realizados 09 (nove) ciclos de medigcédo com
objetivo de registrar a Repetividade (95%) do paquimetro. Onde se concluiu que a incerteza
do Paquimetro € igual a + 0,02 mm. O certificado de calibracdo do paquimetro encontra-se no

anexo A.

3.2.2 Calibracdo da Imagem

Antes de analisar as medigdes das lesdes pelo método de sistema de aquisicdo e
tratamento de imagens, realizou-se a calibracdo da imagem para obtencdo do tamanho e area
do pixel em mm, de acordo com a resolucdo da camera digital e altura de 11 cm delimitada,

com auxilio do programa Image Pro Plus.
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A calibracdo da imagem, para quantificacdo da dimensdo do pixel, foi realizada no
Laboratorio de Metrologia Dimensional do SENAI (Centro de Formacéo Profissional Euvaldo
Lodi), utilizando-se de um bloco padrdo de Ago de 100 mm da marca Mitutoyo e nimero de
série 810972 (FIG.20). Foram realizadas fotos onde se capturaram imagens do bloco padrdo
na mesma posicao e altura das imagens realizadas com os ratos, e em seguida a mensuracdo

do bloco padréo utilizando a metodologia de tratamento de imagens.

FIGURA 20: Imagem do Bloco Padréo de 100 mm.

Para definir as dimensdes do pixel, a imagem do bloco padrdo foi adquirida e
tratada, utilizando o programa Image Pro Plus. Para o tratamento, a imagem original colorida
é transformada para escala de cinza com 8 bits, tornando a figura com 256 niveis de
intensidade (0 — 255). Em seguida a imagem é binarizada e passa a ter apenas duas
intensidades (preto e branco). Apds a binarizacdo, utilizou-se a funcdo de medicdo Line
Profile. Essa fun¢do permite o uso de uma linha na qual sdo indicados os pontos para medir a
disténcia. As extremidades da linha passam sobre os pontos de referéncia, que séo os limites
do bloco, o que permite observar o pixel de transi¢do (branco/preto) da referéncia. Juntamente
com a linha, é fornecido um grafico e uma tabela, onde € vista a quantidade de pixels
existentes entre os pontos de referéncia do bloco indicados pela linha. Com os dados
registrados na tabela gerada pela funcdo Line Profile, obtem-se o nimero de pixels referentes
ao comprimento do bloco padréo, como observado na FIG.21.
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FIGURA 21: Processo de tratamento de imagem para calculo das dimensées de um pixel

(imagem escala de cinza e binarizada).

Para verificacdo do nimero de pixels na faixa de operacdo foram realizadas sete
medi¢des, tendo como valor médio o nimero de 1921. A incerteza expandida com 95% de
confiabilidade foi de 0,12 mm (anexo B).

Para o célculo do comprimento do pixel foi dividido o valor do comprimento do
bloco (100 mm) pelo nimero de pixels (1921), ou seja, 100/1921 que é igual a 0,052 mm.

Portanto, o resultado da calibracdo estabeleceu que 1 Pixel mede 0,052 mm de
comprimento, e sendo o pixel um quadrado, logo, a area equivalente corresponde a 0,052

multiplicado por 0,052. A éarea do pixel é 0,0027 mmz.

3.3 - Tratamento da Imagem para Célculo da Area da Les&o

O processo de tratamento de imagem ocorre da seguinte forma: a imagem original,
no formato JPEG, colorida, é transformada para escala de cinza com 8 bits, 0 que significa
que a figura fica com 256 niveis de intensidade (0 — 255). Em seguida a imagem ¢é binarizada,
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Ou seja, passa a ter apenas duas intensidades (preto e branco), onde a medida O representa o
preto e a medida 255 representa o branco. No processo de binarizagdo, apds a transformacéo
da imagem em escala de cinza, foi definido como limite de intensidade um valor aproximado
de 90, ou seja, os valores de intensidade abaixo de 90 (0 — 90) passaram ao nivel zero (preto)
e os valores de intensidade acima de 90 (90 — 255) passaram ao nivel 255 (branco).

Assim faz-se uma delimitacéo rigida da regido onde se quer medir. A binarizagédo
facilita a definicdo dos pontos de referéncia do contorno da leséo, sendo todo o contorno e
interior da lesdo demarcado por pixels pretos, e a area externa por pixels brancos, permitindo,
com isso, uma redugdo dos erros de localizagdo dos pontos de extremidade da leséo e
demonstrando a eficiéncia no processo de medi¢do FIG.22. Para o célculo da area desejada
faz-se a contagem do numero de pixels pretos presentes no interior do formato da lesdo e
multiplica pelo valor da area de um pixel, definida anteriormente, ou seja:

Area da lesdo = N° de Pixels x 0,0027 mm?

A reducdo da &rea foi acompanhada ao longo dos dias, até a completa cicatrizag&o.
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FIGURA 22: Tratamento da imagem para calculo da area da lesdo. Imagem colorida, em escala de cinza e
binarizada.
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4- RESULTADOS E DISCUSSOES

As feridas foram analisadas macroscopicamente de acordo com o registro das
areas evidenciadas pela reacdo organica a inflamagdo provocada pela acdo da queimadura
pelo bastdo resfriado em nitrogénio liquido. O processo de evolugdo de cicatrizagdo das
feridas nos ratos foi analisado pela reducédo das areas das lesdes ao longo do tempo, através de
duas técnicas distintas de medicdo: com Paquimetro e com um Sistema de Medi¢do por
Aquisicdo e Tratamento de Imagens no visivel, proposto no presente trabalho. A reducdo da
area foi acompanhada ao longo dos dias, até a completa cicatrizagao.

Para a técnica de Aquisicdo e Tratamento de Imagens, para observagao e registro
da evolucdo do processo de cicatrizagcdo das feridas, foram realizadas sucessdes de
fotografias, as quais depois de armazenadas no computador tiveram suas imagens tratadas, o
que permitiu a analise da evolugdo do processo de cicatrizacdo pela avaliagcdo da reducdo das
areas ao longo dos dias.

Para o registro uniforme das observacdes das feridas, houve a necessidade de uma
padronizacdo das informacdes, obtida com a decisdo de adotar como valor medidas das éareas
em percentuais. Apds esta decisdo, fez-se necessario o estabelecimento do parametro-
referéncia ou marco inicial, ou seja, todas as medidas do primeiro dia passaram a ter valor
“17.

Esta padronizagdo adotada foi concebida e utilizada objetivando evitar diferencas
conseqlentes de processo inflamatério desenvolvido por cada rato logo ap6s a injdria
provocada pelo bastdo de aco resfriado em nitrogénio liquido. Apesar de o bastdo ser de
diametro bem delimitado e o tempo de contato deste com a pele dos ratos ter sido também
padronizado, os ratos reagem fisica e biologicamente de maneiras diferentes, o que pode
provocar varia¢fes das medidas iniciais das areas.

Por conseguinte, tornou-se conveniente a ado¢do de medida em percentual. Essa
avaliacdo efetuada em relacdo ao percentual de reducéo das areas, propiciou uma anélise mais
eficiente quanto ao grau de cicatrizagdo das lesdes ao longo dos dias, que foram estipulados
como 1°, 39, 6°, 9°, 15°, 20°, 23°, 28° e 30° dias.

A medida referente ao primeiro dia, foi realizada 1 (uma) hora apds a producdo da
leséo.

Para avaliagdo dos resultados e esclarecimentos dos objetivos propostos foram
estabelecidas as seguintes anélises, para cada Sistema de Medicéo proposto:



56

1) Grupo A (Bilateral) x Grupo C (Controle): Esta analise foi definida
objetivando analisar se a irradiagédo de feridas com laser de baixa intensidade, na forma
adotada, acelera o processo de cicatrizagdo das feridas do Grupo A, que recebera tratamento
nas duas lesdes. Essa andlise foi feita pela comparacdo com a cicatrizacdo das lesGes do
Grupo C que ndo recebera nenhum tipo de tratamento ao longo dos dias, ou seja, a
cicatrizacao teve evolucédo natural.

2) Grupo (B) Unilateral - Lesdo Esquerda x Lesdo Direita: Esta anélise,
também comparativa, foi definida para avaliar a evolucdo da cicatrizacdo das feridas
produzidas neste Grupo de ratos, pela observagéo da reducdo das lesdes esquerdas submetidas
ao tratamento a laser, em comparacdo com a redugdo das lesbes direitas que ndo foram
irradiadas.

3) Grupo (C) Controle x Grupo (B) Unilateral, subgrupo Leséo Direita: Esta
analise foi definida para avaliar a ocorréncia de efeito sistémico benéfico da acdo do laser
através da evolugdo do processo de cicatrizacdo da lesdo direita do Grupo B, em consequéncia
ao laser aplicado na lesdo esquerda do mesmo Grupo, estabelecendo comparagdo com a
evolucdo do processo de cicatrizacdo das lesdes do Grupo C que teve a cicatrizacdo
decorrente de evolugéo natural.

Em conseqliéncia as técnicas de medicdo adotadas, foi estabelecido como objetivo
a busca de uma eficiéncia metroldgica para a medicao das lesbes e analise dos resultados. Os
registros efetuados pelas duas técnicas permitiram a realizacdo da Analise Metroldgica,
comparativa, pela afericdo da equivaléncia das medidas das areas obtidas através do
Paquimetro em relacdo as medidas das areas definidas pela Técnica de Aquisicdo e
Tratamento de Imagens.

Atraveés de avaliacdo dos resultados das comparagdes dos grupos, foi estabelecido
como objetivo também, uma anélise da influéncia do laser em baixa intensidade na velocidade

de cicatrizacédo das feridas ao longo do tempo.

4.1- Método Estatistico

Para analise estatistica dos resultados, definiu-se como variavel dependente a
“Area da lesdo” (em percentual) e como variaveis independentes, o “Tempo” (em dias) e o
“Grupo”, categorizado em grupo: controle, bilateral e unilateral.
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Em fungdo deste delineamento composto por grupos distintos (Controle, Bilateral
e Unilateral) nos quais a variavel dependente - “Area da lesdo” - foi avaliada em 9 (nove)
momentos (1°, 3°, 6°, 9°, 15°, 20°, 23°, 28°, 30° dias), entendeu-se conveniente a utilizaco
da técnica estatistica Split-plot Anova (SPANOVA), uma das derivagfes da andlise de
variancia.

Com esta técnica, propria para delineamentos mistos, pretendeu-se avaliar as
diferencas da “Area da lesdo” entre os grupos distintos, nos quais a “Area da lesdo” foi
mensurada mais de uma vez. Para avaliar onde se encontram as diferencas, tornou-se
necessario realizar testes de hipdteses paralelas, no caso o teste “t”” de Student. Este teste foi
executado para cada momento de comparacdo dos grupos, a fim de analisar as diferencas
observadas.

Este teste -“t” de Student”- foi utilizado para amostras independentes e para
amostras pareadas quando o0s grupos comparados eram distintos ou correlacionados,
respectivamente.

Neste teste definiu-se a hipotese nula como sendo aquela em que “ndo ha diferenca
entre as médias das areas dos grupos comparados” e, como hipétese alternativa, aquela em
que “hd diferencas entre as médias das &reas dos grupos comparados”. O nivel de
probabilidade de significancia adotado foi de 5% (p < 0,05).

A anélise estatistica através do teste “t” de Student permite considerar que 0s
resultados acima do valor “p” do nivel de significAncia representam igualdade das
comparagdes ou nenhuma diferenga significativa. Contrariamente, os resultados obtidos
abaixo desse valor “p” representam a existéncia de uma diferenga significativa entre os grupos
comparados que, nesse estudo, se traduz em processos diferentes da evolucgdo da cicatrizagdo
das feridas, em fungdo das areas percentualmente consideradas.

As tabelas descritivas do teste “t”” de Student, com a analise dos resultados tanto
pelo método do paquimetro quanto pelo sistema de aquisi¢do e tratamento de imagens, estéo
apresentadas no anexo G.

Para descricdo das amostras, foram calculadas as médias e 0s desvios-padrdo da
variavel dependente “Area da lesdo”, para cada grupo, em momentos distintos. E para
representacdo grafica destes resultados foram construidos os seus respectivos graficos de
linhas.

Para essa analise estatistica foi utilizado o Programa SPSS versao 11.0.
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4.2 - Resultados das analises

Os dados obtidos por cada técnica de medicdo para avaliacdo da evolucéo do
processo de cicatrizagdo, pelo decréscimo das médias das areas das lesdes, dos grupos
comparados em cada dia, ao longo dos 9 momentos de tempo (1°, 3°, 6°, 9°, 15°, 20°, 23°, 28°
e 30° dia), foram analisados a partir da metodologia denominada “teste t de Student” . Este
teste fornece o valor “p” que em funcdo da adogdo do nivel de significancia de 0,05 permite
considerar que, nos dias em que esse valor “p” for abaixo de 0,05, as médias das areas das
lesdes dos grupos comparados séo significantemente diferentes, ou seja, houve um processo
de cicatrizacdo mais acelerado em um dos grupos. Enquanto que, nos dias em que o valor “p”
for acima de 0,05, as médias das areas dos grupos comparados sao significantemente iguais
quando expandida a uma populagéo teoricamente infinita, ou seja, 0 processo de cicatrizagcao

foi 0 mesmo para ambos os grupos, naquele momento.

4.2.1 - Anélise Pela Técnica de Aquisicdo e Tratamento de Imagem

4.2.1.1 — Imagem - Grupo Controle x Grupo Bilateral

A TAB.1 apresenta as médias e 0s desvios-padrao obtidos em percentual do total
das areas das lesdes de cada grupo, ou seja, Grupos Controle (C) e Bilateral (A), compostos
de 10 ratos, com duas lesfes cada, totalizando, em consequéncia, 20 lesdes por grupo (valor
“n”).

Ha que ser novamente referenciado que o Grupo Controle(C) ndo recebera
irradiacdo a laser em contraposicdo ao Grupo Bilateral (A) que recebera o tratamento a laser
nas duas lesdes.

A evolucdo do processo de cicatrizagdo é demonstrada pela indicacdo das médias
percentuais das areas das 20 lesbes de cada grupo em relagdo a varidvel tempo arbitrada para
avaliacdo em 9 (nove) dias, quais sejam, o 1°, 3°, 6°, 9°, 15°, 20°, 23°, 28° e 30°, tendo como
parametro inicial o 1° dia, considerado como “1,000”.
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TABELA 1: Imagem — Controle x Bilateral

Tempo Grupo n Média Desvio -padrédo Valor-p

1° dia controle 20 1,000 ,000 1,000
bilateral 20 1,000 ,000

3° dia controle 20 ,824 ,200 ,246
bilateral 20 ,760 ,139

6° dia controle 20 ,818 116 ,000
bilateral 20 ,644 ,107

9° dia controle 20 ,654 ,097 ,000
bilateral 20 492 ,140

15° dia controle 20 276 ,064 ,000
bilateral 20 141 ,056

20° dia controle 20 124 ,043 ,000
bilateral 20 ,070 ,032

23° dia controle 20 ,057 ,031 ,000
bilateral 20 ,011 ,012

28° dia controle 20 ,016 ,015 ,000
bilateral 20 ,000 ,000

30° dia controle 20 ,000 ,000 1,000
bilateral 20 ,000 ,000

Os resultados do teste estatistico, apresentados na TAB.1, estdo indicados na
coluna de “valor-p”, onde se observam diferencas estatisticamente significantes entre as areas
do grupo controle e bilateral nos seguintes dias: 6° dia (valor-p = 0,000), 9° dia (valor-p =
0,000), 15° dia (valor-p = 0,000), 20° dia (valor-p = 0,000), 23° dia (valor-p = 0,000) e 28° dia
(valor-p = 0,000).

Por esta andlise de comparagdo das areas das vinte lesbes de cada grupo,
expandida para uma populacdo teoricamente infinita, fornecida pelo teste adotado, percebe-se
que a partir do 6° dia houve uma evolucdo de cicatrizagdo significativamente favoravel ao
tratamento com laser nas lesdes do Grupo Bilateral, em comparacdo ao Grupo Controle, pela
confirmacgéo de resultados obtidos do valor-p abaixo de 0,05. No 30° dia todas as lesGes
estavam cicatrizadas.

Os dados da TAB.1 sugerem que as areas das les6es diminuem mais rapidamente
no grupo bilateral, em comparacgdo ao grupo controle.

O GRAF.1 representa uma comparacao da evolucdo da cicatriza¢do das lesdes dos
Grupos Controle e Bilateral, em relacéo a reducdo das areas em funcéo do tempo.
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GRAFICO 1: Imagem - Evolucéo da Cicatrizagio nos Grupos Controle e Bilateral

4.2.1.2 — Imagem - Grupo Unilateral: Esquerdo x Direito

O Grupo Unilateral foi comparado quanto as diferencas entre os percentuais das
areas das lesbes do lado esquerdo e direito, com intuito de evidenciar se, no mesmo rato, a
lesdo esquerda irradiada com o laser tem um processo de cicatrizagdo mais acelerado do que a
lesdo direita. Para fazer essa comparacdo, foi realizado o teste t de Student para amostras
pareadas, que avaliou a média das diferencas (esquerdo — direito) dos percentuais das areas
das lesdes em cada momento, nos 10 ratos do grupo.

A TAB.2 apresenta as medidas descritivas das areas das lesbes expressas em
percentuais, e 0s seus respectivos desvios-padrdo dos lados esquerdo e direito, nos 9 (nove)
momentos em que elas foram avaliadas.

A TAB.2 mostra também os valores “p” ao longo dos dias, como resultado do teste
t para amostras pareadas, onde se observam diferencas estatisticamente significantes entre os
percentuais de das areas das lesdes somente nos seguintes dias: 6° dia (valor-p = 0,01) e 9° dia
(valor-p = 0,005), ou seja, as lesdes esquerdas tiveram um processo de cicatrizacdo parecido
com o das lesdes direitas. Sendo, portanto, observado uma aceleragcdo de cicatrizagdo nas
lesdes esquerdas, que foram irradiadas com laser, apenas do sexto dia ao nono dia. Tendo sido
evidenciado com isso que ocorre um efeito sistémico benéfico do laser aplicado na leséo
esquerda, que provavelmente produz uma resposta organica que favorece a cicatrizagdo da
lesdo direita. Porém, o efeito direto luz laser nas lesdes esquerdas, parece ter estimulado a
regeneracdo tecidual de maneira mais efetiva nos dez primeiros dias, tendo ocorrido depois

um comportamento parecido, quanto ao processo de cicatrizacdo, com as lesdes direitas.
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TABELA 2: Imagem — Grupo Unilateral: Lesdo Esquerda x Les&o Direita

Tempo Lateralidade Média n Desvio-padrédo Valor-p
15 di esquerdo 1,000 10 ,000 1,000
°dia
direito 1,000 10 ,000
. esquerdo ,668 10 122 ,069
3° dia o
direito 713 10 115
. esquerdo ,503 10 ,056 ,010
6° dia o
direito ,606 10 119
. esquerdo ,393 10 ,086 ,005
9° dia o
direito ,490 10 ,145
15° esquerdo ,088 10 ,070 241
dia direito 118 10 ,091
20° esquerdo ,026 10 ,021 544
dia direito ,031 10 ,036
23° esquerdo ,004 10 ,008 234
dia direito ,002 10 ,003
28° esquerdo ,000 10 ,000 1,000
dia direito ,000 10 ,000
30° esquerdo ,000 10 ,000 1,000
dia direito ,000 10 ,000

Os dados da TAB.2 acima indicam que as lesdes esquerdas tiveram um processo

de cicatrizacéo parecido com as lesGes direitas.

O GRAF.2 representa uma comparacdo da evolucdo da cicatrizagcdo das lesdes

Esquerda e Direita do Grupo Unilateral, em relacdo a reducéo das areas em fungdo do tempo.
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GRAFICO 2: Imagem - Evolucéo de Cicatrizacdo das Les6es Esquerdas e Direitas do Grupo Unilateral
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4.2.1.3 Imagem - Grupo Controle x unilateral direito

A andlise a seguir apresenta os resultados das comparacdes feitas em cada um dos
9 (nove) momentos, onde se avaliou a diferenca das médias dos percentuais das areas das
lesdes entre 0 Grupo Controle (vinte lesdes) e as lesdes do Lado Direito do Grupo Unilateral
(dez lesdes).

Esta analise permite atestar o efeito sistémico do laser, observado através da
estimulacdo da reparacdo tecidual das LesOes Direitas do Grupo Unilateral, em funcdo da
irradiacdo nas LesOes Esquerdas do mesmo Grupo. A afericdo e reafirmacdo do efeito
sistémico sdo possiveis pela verificacdo da evolugdo dos processos de cicatrizacdo ja que nem
as lesOes direitas do grupo unilateral nem as lesbes dos ratos do grupo Controle receberam
qualquer tipo de irradiagdo ou tratamento direto.

A TAB.3 apresenta as medidas descritivas dos percentuais das areas segundo o
grupo e o momento da medigéo, e seus respectivos desvios-padrao.

TABELA 3: Imagem — Controle x Unilateral direito

Tempo Grupo n Média Desvio-padrdo  Valor-
p

1°dia controle 20 1,000 ,000 1,000
unilateral 10 1,000 ,000
direito

3° dia controle 20 ,824 ,200 ,056
unilateral 10 713 ,115
direito

6° dia controle 20 ,818 ,116 ,000
unilateral 10 ,606 ,119
direito

9° dia controle 20 ,654 ,097 ,001
unilateral 10 ,490 ,145
direito

15° dia controle 20 276 ,064 ,000
unilateral 10 ,118 ,091
direito

20° dia controle 20 124 ,043 ,000
unilateral 10 ,031 ,036
direito

23° dia controle 20 ,057 ,031 ,000
unilateral 10 ,002 ,003
direito

28° dia controle 20 ,016 ,015 ,003
unilateral 10 ,000 ,000
direito

30° dia controle 20 ,000 ,000 1,000
unilateral 10 ,000 ,000

direito
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Na TAB.3 estdo apresentados também os resultados do teste t de Student, onde se
observa diferenga estatisticamente significante entre os percentuais das areas do Grupo
Controle e do Lado Direito do Grupo Unilateral, nos momentos listados a seguir: 6° dia
(valor-p = 0,000) , 9° dia (valor-p = 0,001) , 15° dia (valor-p = 0,000) e 20° dia (valor-p =
0,000), 23° dia (valor-p = 0,000) e no 28° dia (valor-p = 0,003).

Observa-se, portanto, uma verificagdo da aceleragcdo do processo de cicatrizacéo
das LesOes Direitas do Grupo Unilateral conseqliente da reducdo mais rapida das areas das
lesbes em comparacéo ao Grupo Controle, ao longo de praticamente todos os dias, sendo que
o0 valor-p de 0,056 do 3° dia ficou muito préximo do valor de significancia adotado que foi de
0,05.

Este resultado sugere que o efeito sisttmico do Laser provoca ativacdo na
reparacdo tecidual das Lesdes Direitas do Grupo Unilateral j& a partir do 3° dia, quando em
comparagdo com o Grupo controle. Considera-se que as lesbes do grupo Unilateral
cicatrizaram no 23° dia, enquanto que as lesées do Grupo Controle cicatrizaram no 28° dia.

Os dados da TAB.3 indicam que as areas das lesdes direitas do grupo unilateral
diminuiram mais rapidamente do que as do grupo controle.

O GRAF.3 representa a evolugédo do processo de cicatrizagdo das lesdes do Grupo
Controle em comparagdo as Les6es Direitas do Grupo Unilateral, em relacdo a reducdo das

areas percentuais em funcao do tempo.
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GRAFICO 3: Imagem - Evolug&o de cicatrizagdo no Grupo Controle e nas Lesdes Direitas do

Grupo Unilateral.
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Ressalte-se que pela analise dos registros é possivel constatar uma maior
aceleracdo do processo de cicatrizacdo das lesdes direitas do Grupo Unilateral em relagdo a
evolucdo do processo de cicatrizacdo das lesdes nos ratos do grupo Controle. Sendo isso
possivel pela resposta orgénica favoravel a irradiacdo direta na lesdo esquerda, o que se traduz

no consequente efeito sistémico do tratamento com o laser.

4.2.2 -Andlise Pela Técnica do Paquimetro

4.2.2.1 —Paquimetro - Grupo Controle x Grupo Bilateral

A TAB.4 apresenta as médias e 0s desvios-padrdo obtidos a partir do total das
areas, medidas pelo paquimetro em mm?2 e convertidas em percentual, das lesGes de cada
grupo, ou seja, Grupos Controle (C) e Bilateral (A), compostos de 10 ratos, com duas lesdes
cada, totalizando, em conseqiiéncia, 20 lesdes por grupo (valor “n”) cujas areas foram
medidas pelo paquimetro em mma2 e, posteriormente, convertidas em percentual, com adocao

da medida-referéncia *“1,000”, estabelecida para o primeiro dia.

TABELA 4: Paquimetro — Grupo Controle x Grupo Bilateral

Tempo  Grupo n Média Desvio-padrédo Valor-p

1° dia controle 20 1,000 ,000 1,000
bilareral 20 1,000 ,000

3°dia controle 20 ,835 129 ,006
bilareral 20 127 ,105

6° dia controle 20 711 126 ,001
bilareral 20 ,588 ,082

9° dia controle 20 564 ,106 ,003
bilareral 20 463 ,094

15°dia  controle 20 279 114 ,002
bilareral 20 ,180 ,046

20°dia  controle 20 ,156 ,075 ,025
bilareral 20 ,108 ,052

23°dia controle 20 ,090 ,083 ,021
bilareral 20 ,039 ,047

28°dia controle 20 ,016 ,070 324
bilareral 20 ,000 ,000

30°dia  controle 20 ,000 ,000 1,000

bilareral 20 ,000 ,000
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Os resultados do teste t de Student estdo apresentados na TAB.4, na qual
observam-se diferencas estatisticamente significantes entre as areas do grupo controle e
bilateral nos seguintes dias: 3° dia (valor-p = 0,006) , 6° dia (valor-p = 0,001), 9° dia (valor-
p = 0,003), 15° dia ( valor-p = 0,002), 20° dia (0,025), 23° dia ( valor-p = 0,021), ou seja, por
esta analise de comparacdo das &reas das lesdes de cada grupo, percebe-se que a partir do 3°
dia houve uma qualidade de cicatrizagdo significativamente favoravel ao tratamento com laser
nas lesbes do Grupo Bilateral, em comparacao as lesdes do Grupo Controle. A partir do 28°
dia pode-se considerar que todas as lesdes estavam cicatrizadas.

Os dados da TAB.4 sugerem que as areas das lesdes do grupo bilateral diminuem
mais rapidamente, em comparagao ao grupo controle.

O GRAF.4 representa uma comparacao da evolucdo da cicatriza¢do das lesdes dos
Grupos Controle e Bilateral, em relacéo a reducdo das areas percentuais, extraidas da medicéo

com o paquimetro, em funcdo do tempo.
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GRAFICO 4: Paquimetro - Evolugéo de cicatrizacdo no Grupo Controle e no Bilateral

4.2.2.2 - Paquimetro — Grupo unilateral: Esquerdo x Direito

O Grupo Unilateral foi comparado quanto as diferencas entre os percentuais das
areas das lesbes do Lado Esquerdo e Direito.

Essa avaliacdo comparativa foi possivel pela realizacdo do teste “t de Student
indicado para amostras pareadas, que avaliou a média das diferencas (esquerdo — direito) dos

percentuais das areas das lesGes em cada momento.
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A TAB.5 apresenta as medidas descritivas das médias das areas das lesbes
registradas pelo paquimetro, e convertidas em percentuais, dos lados esquerdo e direito nos 9
(nove) momentos em que elas foram avaliadas, e seus respectivos desvios-padrdo. Como
foram comparadas as Les6es Esquerdas com as Direitas dos 10 (dez) ratos do mesmo Grupo
Unilateral, o valor “n” é dez para cada subgrupo analisado. Essas medidas referem-se a média
das 10 lesdes direitas e esquerdas dos 10 ratos integrantes do Grupo. As lesdes foram,
conforme proposicao inicial, convertidas em percentual em relagdo a medida—referéncia ou

padronizada igual a “1,000”, equivalente ao primeiro dia.

TABELA 5: Paquimetro — Grupo Unilateral: Lesdo Esquerda x Lesdo Direita

Tempo  Lateralidade Média n Desvio-padréo Valor-p

1° dia esquerdo 1,000 10 ,000 1,000
direito 1,000 10 ,000

3° dia esquerdo ,700 10 ,104 ,160
direito 775 10 ,108

6° dia esquerdo 547 10 ,086 ,200
direito ,601 10 ,098

9° dia esquerdo ,445 10 ,076 ,063
direito 507 10 ,081

15° dia esquerdo 129 10 ,082 458
direito 113 10 ,090

20° dia esquerdo ,035 10 ,033 ,959
direito ,036 10 ,049

23° dia esquerdo ,000 10 ,000 1,000
direito ,000 10 ,000

28° dia esquerdo ,000 10 ,000 1,000
direito ,000 10 ,000

30° dia esquerdo ,000 10 ,000 1,000
direito ,000 10 ,000

A TAB.5 mostra também o resultado do teste t para amostras pareadas, onde ndo
se observam diferencas estatisticamente significantes nos percentuais das areas do lado
esquerdo em comparacdo com o direito, ao longo de todo o tempo, pela analise dos valores
“p”. Contudo, no 9° dia houve um valor-p de 0,063 que foi bem aproximado do nivel de
significancia adotado neste presente trabalho, o qual foi de valor-p < 0,05, podendo sugerir
que nesse dia o Subgrupo Esquerdo teve uma cicatrizagdo melhorada em relagdo ao
Subgrupo Direito.

Os dados da TAB.5 sugerem que ndo houve diferenca estatisticamente significante
na diminuicdo das areas esquerda e direita do grupo unilateral.
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O GRAF.5 representa uma comparacdo da evolucdo da cicatrizagcdo das lesdes
Esquerdas e Direitas do Grupo Unilateral, em relacdo a reducdo das &reas percentuais,

extraidas da medigdo com o paquimetro, em fungdo do tempo.
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GRAFICO 5: Paquimetro - Evolugao de cicatrizagio nas Lesdes Esquerdas e Direitas do Grupo
Unilateral

4.2.2.3 — Paquimetro - Grupo Controle x Unilateral Direito

A TAB.6 apresenta as medidas descritivas dos percentuais das medias das areas
das Lesdes do Grupo Controle (n = 20) e das Lesdes Direitas do Grupo Unilateral (n=10),
para cada momento fixado. Através do teste t foram verificados os resultados das
comparac0es feitas em cada um dos 9 momentos, onde se avaliou a diferenga das médias dos
percentuais das areas das lesdes entre 0 Grupo Controle e as Les6es do Lado Direito do Grupo
Unilateral.

Na TAB.6 estdo apresentados os resultados do teste t, onde se observa diferenca
estatisticamente significante entre os percentuais das areas do Grupo Controle e do Lado
Direito do Grupo Unilateral, nos seguintes momentos: 6° dia (valor-p = 0,022), 15° dia (valor-
p = 0,000) , 20° dia (valor-p = 0,000) e 23° dia (valor-p = 0,002).

Portanto, houve uma verificacdo da aceleracdo do processo de cicatrizagdo das
LesBes Direitas do Grupo Unilateral, que tiveram uma reducdo mais rapida das &reas em
comparagéo ao Grupo Controle, ao longo de quase todos os dias, excegdo do 3° e 9° dia. As
lesdes do Grupo Unilateral cicatrizaram no 23° dia, enquanto que as do Grupo controle no
28°dia.
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Os dados da TAB.6 sugerem que as areas das lesdes direitas do Grupo Unilateral

diminuem mais rapidamente do que as do Grupo Controle.

TABELA 6: Paquimetro — Grupo Controle x Lesdes Direitas do Grupo Unilateral

Tempo  Grupo n Média Desvio-padrao Valor-p

1° dia controle 20 1,000 ,000 1,000
unilateral direito 10 1,000 ,000

3° dia controle 20 ,835 ,129 ,216
unilateral direito 10 775 ,108

6° dia controle 20 711 ,126 ,022
unilateral direito 10 ,601 ,098

9° dia controle 20 ,564 ,106 ,148
unilateral direito 10 ,507 ,081

15°dia  controle 20 279 114 ,000
unilateral direito 10 113 ,090

20°dia  controle 20 ,156 ,075 ,000
unilateral direito 10 ,036 ,049

23°dia controle 20 ,090 ,083 ,002
unilateral direito 10 ,000 ,000

28°dia  controle 20 ,016 ,070 ,489
unilateral direito 10 ,000 ,000

30°dia controle 20 ,000 ,000 1,000
unilateral direito 10 ,000 ,000

O GRAF.6 representa uma comparacdo da evolucdo de cicatrizacdo das lesdes do
Grupo Controle em comparacdo com as Lesfes Direitas do Grupo Unilateral, em relacdo a
reducdo das areas percentuais em fungdo do tempo.
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GRAFICO 6: Paquimetro - Evolug&o de cicatrizagio no Grupo Controle e nas Lesdes

Direitas do Grupo Unilateral
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4.2.3 Andlise Metrolégica

O objetivo primordial desta analise é a afericdo da eficacia do método proposto.
Esta eficacia foi testada pela comparacdo das medidas obtidas através do paquimetro, método,
tradicionalmente, utilizado e através do Sistema de Aquisicdo e Tratamento de Imagens,
método inovador proposto no presente trabalho.

Para tanto, foram incluidas para o teste todas as 60 lesGes cujas medidas foram
consideradas ndo em percentual, mas em mmz. Essas medidas, obtidas através do paquimetro
e pela contagem do numero de pixels, foram assim consideradas (mm?) em funcdo da

necessaria e melhor comparagéo entre os registros das duas medigoes.

4.2.3.1 - Resultados da anélise: Area Paquimetro x Area Imagem.

A TAB.7 apresenta as medidas descritivas das médias de todas as areas das 60
(sessenta) lesdes, registradas pela técnica do Paquimetro e pela técnica de Aquisicdo e
Tratamento de Imagens e 0s seus respectivos desvios-padrdo. Os resultados do teste t de
Student sdo apresentados na coluna de valor-p.

TABELA 7: Paquimetro x Imagem

Tempo Método Média n Desvio-padrdo  Valor-p
1°dia  paquimetro 163,217 60 28,854 0,035
imagem 154,382 60 25,108
3°dia  paquimetro 123,206 60 19,488 0,004
imagem 115,936 60 25,043
6°dia  paquimetro 100,224 60 17,802 0,248
imagem 102,334 60 22,143
9°dia  paquimetro 80,968 60 17,847 0,891
imagem 80,739 60 23,459
15°dia  paquimetro 30,573 60 15,059 0,001
imagem 25,943 60 14,171
20°dia  paquimetro 15,458 60 10,633 0,000
imagem 10,980 60 7,230
23°dia  paquimetro 6,237 60 8,988 0,003
imagem 3,278 60 4,022
28°dia  paquimetro 0,596 60 4,613 0,923
imagem 0,654 60 1,362
30°dia paquimetro 0,000 60 0,000 1,000

imagem 0,000 60 0,000
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Para analisar se as técnicas produzem os mesmos resultados, foram comparadas as
areas das lesdes mensuradas com o paquimetro e as respectivas areas obtidas pela contagem
do numero de pixels.

Para isto, foram calculadas as diferencas obtidas pelas duas técnicas em cada uma das
medicBes (segundo o grupo e 0 momento). O teste t de Student permite o calculo do valor-p
para cada momento, apresentados na TAB.7, e registra onde ocorrem as diferencas
significativas entre os dois métodos, através da indicacdo do valor-p< 0,05.

Os resultados da TAB.7 indicam que os dois métodos apresentaram diferencas
significantes nos seguintes momentos: 1° dia ( valor-p = 0,035) , 3° dia ( valor-p = 0,004), 15°
dia( valor-p = 0,001), 20° dia ( valor-p = 0,000 ) e 23° dia ( valor-p = 0,003). Enquanto nos 6°,
90, 28° e 30° os valores-p acima do valor de significancia indicam um resultado de semelhanca
das medidas comparadas, ou seja, sem diferencas significativas. O nivel de significAncia
adotado foi de 0,05 no teste “t” para amostras pareadas

Os dados da TAB.7 indicam que as medidas realizadas com o Paquimetro tém
diferencas estatisticamente significativas em relacdo as medidas realizadas pela técnica de
Aquisicdo e Tratamento de Imagens.

O GRAF.7 representa a evolugdo de cicatrizagcdo de todas as LesOes, analisada
pela reducdo da média das &reas das lesbes de todos 0s Grupos (sessenta lesbes), ao longo do
tempo, e registradas pela técnica do Paquimetro e pelo Sistema de Aquisi¢do e Tratamento de

Imagens.
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GRAFICO 7: Evolucio da cicatrizacio pela Técnica Paquimetro e pela Técnica de Aquisicio e

Tratamento de Imagem.
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Os momentos onde ndo houve diferengas significativas foram justamente nos dias
onde as feridas estdo mais bem definidas, com presenca de crosta bem estabelecida e de fécil
delimitacdo e medicgdo tanto pela técnica do paquimetro quanto pelo tratamento da imagem,
sendo que o valor da &rea média no 6° dia, em torno de 100 mmz2, e no 9 ° dia, em torno de 80
mm?2, confirma a quase igualdade das medicGes nesses momentos. No 28° dia todas as Lesdes
estdo praticamente cicatrizadas, através das medicdes pelas duas técnicas.

Entretanto, pelos dados avaliados anteriormente, qualitativamente as lesdes em
geral se comportaram com a mesma tendéncia de evolucdo de cicatrizagdo, tanto pelo método
de andlise com paquimetro quanto pelo sistema de aquisicdo e tratamento de imagem. Tendo
variacdo quantitativa no valor de cada area. Portanto, o efeito benéfico do laser é atestado
tanto pela técnica do Paquimetro quanto pela técnica de Aquisicdo e Tratamento de Imagens,
mesmo que 0s valores absolutos das areas obtidos por essas técnicas ndo tenham sido
equivalentes. Considerando com isso, que houve uma certa coeréncia na execucdo do
procedimento de medigdo registrado por cada técnica. Porém, com algumas dificuldades
apresentadas pela técnica do Paquimetro, devido & complexidade do processo de cicatrizacao
das lesdes, que resulta em contracdo da ferida de maneira irregular, as vezes com aspecto
estrelado, que descaracteriza o formato pré-determinado de uma elipse para o célculo da area.

Mesmo sendo sempre 0 mesmo examinador para a realizagcdo das mediges com o
paquimetro, as vezes torna-se dificil, em face ao grande numero de animais e ao variado
processo de contracdo das feridas decorrente da evolucdo da cicatrizacdo inerente ao
mecanismo bioldgico individualizado de cada animal, registrar os pontos de referéncia para as
margens da demarcacdo horizontal e transversal utilizando o paquimetro para a medida da
area de determinada lesdo ao longo dos dias. O que ndo ocorre com o Sistema de Tratamento
das Imagens, devido a binarizacdo, que torna evidente a delimitacdo do contorno da leséo pelo
contraste, preto no interior da ferida e branco na éarea externa da imagem selecionada,
facilitando com isso a contagem do namero de pixels pretos, através do uso do programa
apropriado, para célculo da referida area.

A FIG.23 (a) ilustra um momento da cicatrizagdo das feridas, as quais se
apresentam com formato equivalente a uma elipse, bem definidas e com estabelecimento da
crosta de fécil delimitacdo e medicdo tanto pela técnica do paquimetro quanto pela técnica de
Aquisicdo e Tratamento de Imagem, como observado apds a binarizagdo na FI1G.23 (b).
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(@) (b)

FIGURA 23: Ferida com crosta bem definida (a), e apds a sua binarizagéo (b).

A FIG.24 apresenta 0 momento da utilizacdo do paquimetro para registro das
medidas transversal (a) e horizontal da ferida (b), por volta do 6° dia, onde se percebe uma
boa defini¢do dos limites referenciais dos bordos da leséo, pela caracteristica da crosta da

ferida, que permite um resultado confidvel para o calculo da area com essa técnica.

(@ (b)
FIGURA 24: Medida Transversal (a) e horizontal (b) com Paquimetro

Para o calculo da &rea da ferida superior da FIG.24 (como exemplo), desenvolveu-
se as seguintes equacfes com referéncia nas medidas registradas com Paquimetro e com a

técnica de tratamento de imagem, pela contagem do numero de pixels:
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Paquimetro: A= P ahb

A_P 132797
4

A_P 1284
4

A =100,51mm?
Onde “A” representa a area, “a” a medida horizontal e “b” a medida transversal.
Andlise de Imagem:
A= N°de pixels no interior da lesdo x constante (areade um pixel)
A=36.697-0,00271
A =99,44 mm?
Nota-se que as técnicas utilizadas para medicdo de &rea neste caso revelaram
resultados semelhantes.
A FIG.25 evidencia a qualidade de definicdo da area da lesdo apds a binarizacdo, e
revela ap6s demarcacao dos bordos de referéncia, que o formato de uma elipse permite o uso
técnica do paquimetro com eficiéncia nesses casos, com resultado semelhante a técnica de

Tratamento de Imagem.

FIGURA 25: Delimitacdo da lesdo ap6s binarizacgdo, e evidéncia da area com

aspecto de uma elipse.

Na FIG.26 (a) observa-se uma lesdo que apresenta uma contracdo dos bordos

como uma reacao bioldgica caracteristica da evolugdo do processo de cicatrizagdo, tornando o
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aspecto irregular, diferente do formato inicial equivalente a uma elipse, proposto para o
calculo da referida area utilizando a técnica do Paquimetro. Enquanto que na FIG.26 (b)
mostra a lesdo apds o processo de tratamento da imagem através da binarizacdo, que
possibilita demarcar a lesdo de preto, onde se percebe nitidamente o contorno bem delimitado
da ferida, permitindo o célculo da referida &rea de maneira mais confiavel pela técnica que

utiliza a contagem do numero de pixels no interior do formato evidenciado.

(@ - (b)

FIGURA 26: Ferida com aspecto irregular (a), a ap6s sua binarizagéo (b).

A FIG.27 apresenta 0 momento da utilizacdo do paquimetro para registro das
medidas transversal (a) e horizontal da ferida (b), onde fica evidente a dificuldade de

determinar os limites referenciais dos bordos da leséo, para o célculo da area.

@ o G
FIGURA 27: Medida Transversal (a) e horizontal (b) com Paquimetro
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Para o calculo da area da ferida inferior da FIG.27, desenvolveu-se as seguintes
equacdes com referéncia nas medidas registradas com Paquimetro e com a técnica de
tratamento de imagem, pela contagem do namero de pixels:

Paquimetro: A= b ab
_p 72795

4
A= p~ 214,77
4
A =53,69 mm?

A

Onde “A” representa a area, “a” a medida horizontal e “b” a medida transversal.
Andlise de Imagem:

A =N¢de pixels no interior da lesdo x constante (areade um pixel)
A=17.010" 0,00271
A = 46,09 mm?
Nota-se que as técnicas utilizadas para medigdo de &rea neste caso nao revelaram
resultados semelhantes.
A FI1G.28 ilustra uma possivel falha na técnica do Paquimetro que calcula a area da
ferida, através de dados que retratariam uma lesdo com formato imaginario e errbneo de uma

elipse, superestimando, desta forma, o valor supostamente verdadeiro da area.

FIGURA 28: Delimitacédo da lesdo ap6s binarizagéo, e tracejado de linha retratando

possivel area, erroneamente, calculada pela técnica do paquimetro.
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4.2.4 - Avaliacdo da Taxa de Cicatrizacdo

Como ficou demonstrado, a técnica de Aquisicdo e Tratamento de Imagens para
avaliacdo do processo de cicatrizacdo em funcdo da reducdo das feridas garante melhor
confiabilidade metroldgica em relacdo ao paquimetro. Tornou-se, entdo, conveniente observar
os resultados desta técnica como referéncia para analise da taxa de cicatrizagdo das lesdes nos
Grupos comparados. A TAB.8 mostra os dados dos Grupos Bilateral e Controle para o calculo
da taxa de cicatrizagdo ao longo do tempo em fungédo do grau de reducdo da area, medida em
periodos. O periodo corresponde ao intervalo entre os dias pré-determinados para medicdo da
area das lesdes. A coluna de taxa média por dia, registra o valor da redugdo da area em
determinado periodo dividido pelo nimero de dias relativo aquele periodo. A taxa média foi
definida em mm?2 por dia. Quanto maior a redugdo da &rea, maior é a taxa de cicatrizacdo da
lesdo naquele periodo. Tornou-se conveniente definir os valores da area média inicial com
equivaléncia de 100 mm?, padronizada para todos 0s grupos, para uma melhor interpretacéo e
registro da Taxa média de cicatrizac&o.

TABELA 8: Taxa de cicatrizagdo dos Grupos Controle e Bilateral

Tempo | Grupo n Area Periodo Reducéo Taxa média
Média (dias) por periodo | (mm?/ dia)
(mm?)
1° dia controle 20 100,0
bilateral 20 100,0
3° dia controle 20 82,4 1°ao0 3° 17,6 58
bilateral 20 76,0 24,0 8,0
6° dia controle 20 81,8 3°ao 6° 6,0 2,0
bilateral 20 64,4 11,6 3,8
9° dia controle 20 65,4 6°ao 9° 16,4 55
bilateral 20 49,2 15,2 50
15°dia | controle 20 27,6 9% a0 15° 37,8 6,3
bilateral 20 14,1 35,1 58
20°dia | controle 20 12,4 15° ao 20° 15,2 3,0
bilateral 20 7,0 7,1 1,4
23°dia | controle 20 57 20° ao 23° 6,7 2,2
bilateral 20 1,1 59 1,9
28°dia | controle 20 1,6 23° a0 28° 4,1 0,8
bilateral 20 0,0 1,1 0,2
30°dia | controle 20 0,0
bilateral 20 0,0
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O laser foi aplicado somente nos 10 primeiros dias e posteriormente observado o
efeito continuo de sua acdo nos tecidos ao longo de 30 dias. Sabendo-se que esse efeito
persiste por um tempo, mesmo apos ter cessado a aplicagdo do laser (FUKABORI, 2003).

Pela avaliagdo da coluna de taxa média da TAB.8, percebe-se que as diferencas
foram maiores nos primeiros dias, principalmente até o sexto dia, ou seja, no grupo bilateral
as lesbes sofreram um processo de reducdo de modo mais acentuado em comparacgao
proporcional as lesdes do Grupo controle nos primeiros momentos. Portanto, o laser parece
exercer um efeito mais efetivo nesses dias inicias, promovendo uma taxa de cicatrizagdo mais
intensa em relacdo a meados e fim do processo de cicatrizagdo. No periodo do 15° ao 20° dia
houve uma taxa média de cicatrizacdo significativamente maior do grupo controle em relacéo
ao bilateral. Porém, as lesdes do grupo bilateral ja& estavam em processo avancado de
cicatrizacdo e, portanto tem a taxa naturalmente reduzida nesta fase. Considera-se que as
feridas do grupo bilateral cicatrizaram no 23° dia, enquanto que no Grupo Controle as feridas

cicatrizaram no 28° dia.

TABELA 9: Taxa Média de cicatrizacdo por fase nos Grupos Controle e Bilateral

Fase Grupo Reducéo por Fase Taxa média
(dias) (mm?) (mm2/ dia)
Controle 34,6 3,84
1°ao0 9°
Bilateral 50,8 5,64
Controle 59,7 4,26
9% ap 23°
Bilateral 48,1 3,43

A TAB.9 mostra a taxa média de cicatrizacdo das lesbes dos grupos bilateral e
controle, registrada em mm?2 por dia, referente aos valores de redugéo das areas, em funcdo de
duas fases, compreendidas entre o 1° e 9° dia (relativo aos dias de aplicagéo do laser), eo 9°e
23° dia (relativo ao fim da cicatrizacdo no grupo bilateral). Nota-se que na primeira fase, a
taxa média de cicatrizagdo é significativamente maior no grupo bilateral, permitindo a

cicatrizacdo final das lesdes deste grupo no 23° dia. Enquanto que na segunda fase a taxa foi
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maior no grupo controle, porém, as lesdes deste grupo sé cicatrizaram no 28°dia. Ficando
demonstrado que a a¢do do laser foi mais efetiva nos dias iniciais.

No Grupo unilateral, em que foram comparadas as lesdes esquerdas (irradiadas)
com as lesdes direitas (ndo irradiadas), considera-se que todas cicatrizaram no 23° e que 0
processo de cicatrizagdo ao longo dos dias ocorreu de maneira semelhante, evidenciando o
efeito sistémico. Contudo, foi observado nos dois primeiros periodos (1° ao 3° dia e 3° ao 6°
dia), pela coluna de taxa média da TAB.10, que o laser promoveu um efeito mais acelerado no
processo de cicatrizagdo das lesdes esquerdas. Sugerindo que, o efeito direto da luz no local
da aplicagdo parece ter promovido uma reacdo bioldgica que intensificou a reducao das lesbes
esquerdas em comparacédo ao lado direito, nesses dias, sendo que o laser foi aplicado somente
nos dez primeiros dias. Porém, nos outros periodos, o lado direito teve uma taxa de
cicatrizacdo um pouco maior que o esquerdo, 0 que proporcionou uma completa cicatrizagdo

equivalente das duas lesdes no 23° dia.

TABELA 10: Taxa de cicatrizagdo no Grupo Unilateral Direito e Esquerdo

Tempo | Lateralidade | n | Média | Periodo Reducéo Taxa média
(dias) por periodo |  (mm2/ dia)
(mm?)
1° dia esquerdo 10 | 100,0
direito 10 | 100,0
3° dia esquerdo 10 66,8 1°ao0 3° 33,2 11,0
direito 10 71,3 28,7 9,5
6° dia esquerdo 10 50,3 3°ao0 6° 16,5 55
direito 10 60,6 10,7 3,5
9° dia esquerdo 10 39,3 6°ao0 9° 11,0 3,6
direito 10 49,0 11,6 3,8
15° dia esquerdo 10 8,8 9% a0 15° 30,5 5,0
direito 10 11,8 37,2 6,2
20° dia esquerdo 10 2,6 15° ao 20° 6,2 1,2
direito 10 3,1 8,7 1,7
23° dia esquerdo 10 0,4 20° a0 23° 2,2 0,7
direito 10 0,2 2,9 0,9
28° dia esquerdo 10 0,0
direito 10 0,0
30° dia esquerdo 10 0,0
direito 10 0,0

A TAB.11 mostra a taxa média de cicatrizacdo das lesdes do grupo unilateral,
registrada em mm2 por dia, referente aos valores de reducgdo das areas, em funcéo de duas

fases, compreendidas entre o 1° e 9° dia (relativo aos dias de aplicagéo do laser), e 0 9° e 23°
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dia (relativo ao fim da cicatrizacdo das lesdes esquerdas e direitas do grupo unilateral). Nota-
se que na primeira fase, a taxa média de cicatrizacdo é maior nas lesdes esquerdas, enquanto
que na segunda fase a taxa foi maior nas lesfes direitas. Ficando demonstrado que a ac¢do do
laser aplicado nas lesBes esquerdas exerceu um efeito sistémico favoravel as lesGes direitas,

permitindo a cicatrizacdo final das les6es direitas e esquerdas deste grupo no 23° dia.

TABELA 11: Taxa Média de Cicatrizacdo por fase no Grupo Unilateral Direito e Esquerdo.

Fase Grupo Reducéo por Fase Taxa média
(dias) (mm?) (mm2 / dia)
Esquerdo 60,7 6,74
1°a0 9°
Direito 51,0 5,66
Esquerdo 38,9 2,77
9% ao 23°
Direito 48,8 3,48

Para analisar a taxa de reducdo das lesOes direitas do grupo Unilateral em
comparacdo com as do Grupo Controle, foi avaliado a coluna de taxa média da TAB.12, e
percebe-se que as diferencas foram maiores nos primeiros dias, principalmente até o sexto dia,
ou seja, lesbes direitas do Grupo Unilateral sofreram um processo de reducdo de modo mais
acentuado em comparacédo proporcional as lesdes do Grupo controle nos primeiros momentos.
Portanto, o efeito sistémico do laser parece exercer uma acdo efetiva nas lesdes direitas,
promovendo uma taxa de cicatrizagdo maior nos dias iniciais em relacdo a meados e fim do
processo de cicatriza¢do, quando comparadas com o grupo controle. No periodo entre 0 15° e
20° dia houve uma taxa média de cicatrizacdo significativamente maior do grupo controle em
relacdo as lesdes direitas do grupo unilateral. Porém, as lesdes direitas ja estavam em processo
avancado de cicatrizagdo e, portanto tém a taxa reduzida nesta fase. Considera-se que as
feridas direitas do grupo unilateral cicatrizaram no 23° dia, enquanto que no Grupo Controle
as feridas cicatrizaram no 28° dia.
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TABELA 12: Taxa de Cicatrizacdo no Grupo Unilateral Direito e Controle

Tempo | Grupo n | Média | Periodo | Reducéo por] Taxa média
(dias) periodo (mm2/ dia)
(mm?)
1°dia | controle 20 100,0
unilateral direito [ 10 100,0
3°dia | controle 20 82,4 1°ao0 3° 17,6 5,8
unilateral direito [ 10 71,3 28,7 9,5
6° dia | controle 20 81,8 3°ao 6° 6,0 2,0
unilateral direito [ 10 60,6 10,7 3,5
9°dia | controle 20 65,4 6°ao 9° 16,4 55
unilateral direito [ 10 49,0 11,6 3,8
15° dia | controle 20 27,6 9% a0 15° 37,8 6,3
unilateral direito [ 10 11,8 37,2 6,2
20° dia | controle 20 12,4 | 15° a0 20° 15,2 3,0
unilateral direito [ 10 3,1 8,7 1,7
23° dia | controle 20 57 200 ao 23° 6,7 2,2
unilateral direito [ 10 0,2 2,9 0,9
28° dia | controle 20 1,6 23° a0 28° 4,1 0,8
unilateral direito [ 10 0,0
30° dia | controle 20 0,0
unilateral direito [ 10 0,0

A TAB.13 mostra a taxa média de cicatrizacdo das lesdes dos grupos unilateral
direito e controle, registrada em mm? por dia, referente aos valores de reducgdo das areas, em
funcdo de duas fases, compreendidas entre 0 1° e 9° dia (relativo aos dias de aplicacdo do
laser), e 0 9° e 23° dia (relativo ao fim da cicatrizagcdo no grupo unilateral direito). Nota-se que
na primeira fase, a taxa média de cicatrizagdo é significativamente maior no grupo unilateral
direito, permitindo a cicatrizacdo final das lesdes deste grupo no 23° dia. Enquanto que na
segunda fase a taxa foi maior no grupo controle, no entanto, as lesbes deste grupo
cicatrizaram no 28°dia. Ficando demonstrado que o efeito sistémico do laser propiciou uma
aceleracédo da cicatrizacéo das les6es direitas do grupo unilateral mais intensa nos dias iniciais
em comparagdo ao grupo controle.

A taxa de cicatrizagcdo com a técnica do paquimetro encontra-se no anexo H.



TABELA 13: Taxa Média de cicatrizacdo por fase no Grupo Unilateral Direito e Controle

Fase Grupo Reducéo por Fase Taxa média
(dias) mm? (mm?2) / dia
Controle 34,6 3,84
1° a0 9°
Unilateral Direito 51,0 5,66
Controle 59,7 4,26
9% a0 23°
Unilateral Direito 48,8 3,48
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4.3 - Discussoes

Os efeitos da radiagéo laser de baixa poténcia no processo de regeneragéo tecidual
tem sido tema de diversos estudos, como de BISHT et al (1994) que afirma em estudo que a
reparacdo tecidual é favorecida pela epitelizacdo e proliferacdo de fibroblastos nas &reas
irradiadas. No entanto, HALL et al (1994) em um estudo para avaliar o efeito do laser de
GaAlAs na cicatrizagdo de feridas em ratos, concluiram que o uso do laser ndo produziu
resultados significativos, pelas observacdes clinicas e histologicas semelhantes encontradas na
comparagao entre 0s grupos.

A utilizacdo dos ratos Wistar nesta pesquisa foi baseada no estudo de SANTOS
HEREDERO (1996) sobre o modelo experimental de queimaduras, em que o autor afirma que
0s animais mais freqlientemente utilizados nessas pesquisas sdo os ratos Wistar, por terem
baixo custo, maior resisténcia a infeccdo e facilidade de producdo de diferentes tipos de
gueimaduras.

Antes da realizagcdo do experimento desse estudo, procurou-se estabelecer uma
padronizacdo de confeccdo das feridas através da determinacdo do tempo de permanéncia do
bastdo imerso no nitrogénio liquido e do tempo de contato deste com o dorso do rato. Estes
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foram definidos, através de estudo piloto, em 10 minutos para imersdo e 1 minuto para
contado com o rato.

Para confirmar se a padronizacdo estava produzindo o mesmo grau de lesdo nos
tecidos foram selecionados 5 ratos para realizagéo do teste piloto, com a producdo de duas
lesGes em cada animal. Foi realizado 1 biopsia para cada lesdo no p6s-operatério, totalizando
10 laminas histopatoldgicas. O resultado foi 0 mesmo para todos as lesdes, ou seja, fragmento
de pele mostrando epiderme delgada, derme edemaciada e discretamente congesta e com
foliculos pilosos dilatados, com focos de necrose e circundados por células inflamatorias.

Nenhum animal utilizado em todo o trabalho foi sacrificado.

No presente Trabalho optou-se pela aplicagéo do laser diariamente de acordo com
KANA et al (1981); ROCHKIND et al (1989); HALL et al (1994); YU et al (1997) e
ANDERS et al (2002). O laser foi aplicado nos dez primeiros dias.

O modo de aplicagéo do laser foi o pontual, com base em alguns estudos como de
IN de BRAEKT, 1991 e CARRILLO, 1990. A irradiacdo foi no centro da lesdo, em Unica
sessao diaria. O laser foi aplicado a distdncia de 1mm para evitar contato direto com a ferida
cirdrgica.

O aparelho de laser utilizado foi o diodo de GaAlAs, baseado em alguns autores
como YOUNG et al (1990); HALL et al (1994); SIMUNOVIC et al, (2000); AMORIM
(2001); PUGLIESE (2003), com comprimento de onda de 660nm no espectro vermelho, que
tem menor poder de penetracdo no tecido em relagdo ao infravermelho, sendo mais adequado
ao tratamento de feridas superficiais e abertas.

A densidade de energia utilizada neste estudo foi de 4 J/cm?, baseada em diversos
estudos como de KANA, (1981); TRELLES, MESTER, (1984); BIHARI, MESTER, (1989);
MESTER, E.; MESTER, A.; MESTER, A.(1985); FERNANDO, HILL, WALKER, (1993);
AMORIN (2001); CARVALHO (2003); PUGLIESE (2003); ANDERS et al (2002).

A opcédo de se utilizar o nitrogénio liquido para provocar as queimaduras nos ratos
foi embasada nos trabalhos de RIBEIRO (2004) e NUNEZ (2002). Porém, optou-se pela
utilizagdo do nitrogénio liquido para o resfriamento de um bastdo de ago inoxidavel, proposto
neste trabalho, para padronizacdo das lesbes, o qual foi idealizado e desenvolvido no
laboratério de Bioengenharia da Faculdade de Engenharia Mecanica da UFMG.

Neste trabalho foi proposto, além do paquimetro, um sistema de aquisicdo e
tratamento de imagens para avaliacdo do processo de evolucdo de cicatrizacdo das feridas, ao
longo do tempo, baseado no trabalho de OLIVEIRA (2005).
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No presente Trabalho foram observados resultados semelhantes aos encontrados
por ROCHKIND et al (1989), no que se refere a caracterizacdo do efeito sistémico do laser,
analisado pela evolucdo de cicatrizacdo mais rapida das lesGes direitas ndo irradiadas do
Grupo B, no qual as lesbes esquerdas foram irradiadas, em comparacdo ao Grupo C que néo
recebera nenhuma irradiagéo a laser.

Quanto a taxa de cicatrizacdo foi observado que as lesdes que se beneficiaram da
irradiacdo com laser sofreram um processo de reducdo de modo mais acentuado nos primeiros
dias em comparacgéo as lesdes do Grupo controle. Portanto, o laser exerceu um efeito mais
efetivo nos dias inicias, em concordancia com FUKABORI (2003) e AZEVEDO (2006),
promovendo uma taxa de cicatrizacdo maior nesse periodo.

A anélise com paquimetro ndo define corretamente a area da lesdo devido a
dificuldade técnica de delimitagdo dos bordos. Isto ocorre principalmente nos primeiros dias,
quando a lesdo sofre processo inflamatério e alteracbes morfoldgicas até o estabelecimento
definitivo da ferida. Esta dificuldade de medicdo também ocorre nos dltimos dias, onde o
processo de cicatrizagdo promove uma contragdo dos bordos da ferida, tornando-a as vezes
com aspecto irregular. Isso dificulta a medi¢cdo com o paquimetro e principalmente o célculo
da &rea, ja que a forma geométrica identificada ndo caracteriza o pressuposto de definigdo da
area, com auxilio de paquimetro, pela formula equivalente de uma elipse.

J& com a técnica de Aquisicdo e Tratamento de Imagens a delimitacdo da area da
lesdo fica bem definida pelo contraste do preto e branco determinado pela binarizacdo da
imagem, onde todo o contorno e interior da lesdo ficam demarcados de preto e sua vizinhanga
de branco. Mesmo a lesdo tendo um formato irregular, esta sera bem definida, permitindo
assim um registro mais confiavel da area real da lesdo. Com isso acreditamos que esse método
seja uma alternativa eficaz como método de anélise de medicéo, e que pode ser usado em

diversas pesquisas cientificas.
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5 - CONCLUSOES

De acordo com a metodologia utilizada neste trabalho e com base na analise dos
resultados dos grupos comparados, pode-se concluir que:

- O laser de Arseneto de Galio e Aluminio com poténcia de 28mW e dose de
4J/cm?, promoveu uma aceleragdo no processo de cicatrizacdo das feridas quando comparado
com grupo controle néo irradiado.

- No mesmo rato, o laser de Arseneto de Galio e Aluminio com poténcia de 28mW
e dose de 4J/cm?, aplicado somente na lesdo esquerda promoveu um efeito sistémico que
favoreceu a cicatrizagédo da leséo direita.

- As lesbes direitas do grupo unilateral, que ndo receberam irradiacdo direta,
cicatrizaram mais rapido do que as do grupo controle, o que pdde caracterizar o efeito
sisttmico benéfico promovido pela absor¢do da luz laser aplicada nas lesdes esquerdas do
grupo unilateral.

- Em relagdo a taxa de cicatrizagdo das feridas nos grupos comparados, pode-se
constatar que o laser parece exercer uma agdo mais efetiva nos dias iniciais da cicatrizagéo,
tanto pelo efeito local quanto sistémico, em comparagdo ao Grupo controle, promovendo uma
taxa de cicatrizagcdo mais intensa em relacdo a meados e fim do processo de cicatrizacéo.

- Nos grupos tratados com laser considerou-se que as feridas cicatrizaram no 23°
dia, enquanto que no Grupo Controle as feridas cicatrizaram no 28° dia.

- Pelos resultados da calibracdo das técnicas de medicBes e pela avaliacdo do
comportamento das lesbes na evolucdo do processo de cicatrizagdo, constatou-se que a
variabilidade do mensurando é mais significativa que a incerteza do sistema de medic&o.

- A'técnica de Aquisigdo e Tratamento de Imagens é capaz de quantificar melhor o
valor da area da lesdo em comparagdo com o paquimetro. Entretanto, o efeito positivo do laser
foi atestado com a analise dos resultados obtidos pelas duas técnicas.

- O método de medicgdo pelo sistema de aquisicdo e tratamento de imagens garante
maior confiabilidade metroldgica para controle do processo.
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5.1 - Trabalhos Futuros

Para trabalhos futuros propGe-se:

- Uma metodologia para melhor definicdo da intensidade necesséria para registrar
os limites da imagem a ser analisada (ferida/tecido normal), quando do processo de
binarizacdo, usado em sistemas de analise por imagem.

- Utilizar o sistema de aquisicdo e tratamento de imagens para avaliar a evolugéo
de cicatrizacdo de diferentes tipos de feridas.

- Realizar analise histoldgica das feridas ao longo do tempo.
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ANEXO A

CERTIFICADO DE CALIBRACAO

DATA: 04/11/05

1. OBJETIVO

Calibracdo de um Paquimetro “MITUTOYO”, a fim de conhecer as caracteristicas
metroldgicas e compara-las com as especificacfes do fabricante.

2. PAQUIMETRO A CALIBRAR (SPC)

Proprietario: LABORATORIO DE METROLOGIA - DEMEC/UFMG
Fabricante: MITUTOYO

NUmero de Série: 3315647

Faixa de Indicacdo: 0 a 150 mm

Valor de uma Diviséo: 0,02 mm

Estado de Conservacgédo: Bom

3. SISTEMA DE MEDICAO PADRAO (SMP)

Blocos Padréo de Ceramica

Fabricante: Mitutoyo

Numero de Série (fabricante): 0108123

Incerteza do SMP: (0.10 + 1.0L/ 1000) p m

Rastreavel aos padréos primarios conforme Certificado de Calibragdo N° 121/2001

4. PROCEDIMENTO DO ENSAIO

Medic6es com Bicos do Paquimetro — Medicao Externa

A calibracdo foi realizada medindo-se com um paquimetro as dimensdes individuais de
cada bloco padréo, onde foram realizados 09 (nove) ciclos de medi¢gdo com objetivo de
registrar a Repetividade (95%) do paquimetro. Sendo anotados os respectivos valores de
leituras e do bloco padréo. Logo os blocos foram ordenados e medidos em 09 sequiéncias
até abranger a faixa de indicacdo do instrumento.

Na calibracdo foi adotado procedimento de calibragcdo, de acordo com especificacdes da
norma DIN 862.
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Condic0es de ensaio: - Temperatura ambiente: 21,0 + 0,005 °C
- Pressdo atmosferica: 1022,0 + 0,5 mbar

5. ANALISE DOS RESULTADOS

a) Erro sisteméatico maximo (tendéncia maxima)
Tdmax = 0,02 mm ou 1.33x10” do VFE

b) Repetitividade (95)% maxima:

Remax = (95)% + 0.0022 mm ou + 1.46x107 do VFE

Obs: VFE = Valor Final de Escala = 150mm
7. CONCLUSAO

A incerteza do Paquimetro € igual a + 0,02 mm ou + 0.13% do VFE
A incerteza de medicao de um paquimetro depende:
- dos erros da divisédo da escala principal;
- dos erros da diviséo do nénio;
- daretilineidade dos bicos de medicao;
- da perpendicularidade dos bicos de medicdo em relacdo a haste e paralelismo entre
Si;
- dos erros da guia do cursor.

8. PARECER

O paquimetro satisfaz as tolerancias estabelecidas pela norma DIN 862.

DADOS BRUTOS

PTOS | SMC CICLOS SMP

1 2 3 4 5 6 7 8
1 0 0 0 0 0 0 0 0 0
2 7.6 7.6 7.64 7.62 7.64 7.62 7.6 7.62 7.64 7.64
3 153 | 153 | 1532 | 1532 | 153 | 1532 | 153 | 1532 | 15.32 | 15.32
4 258 | 25.8 | 25.82 | 25.82 | 258 | 2582 | 25.8 | 25.82 | 25.82 | 25.82
5 38.7 | 38.7 | 38.72 | 38.72 | 38.7 | 38.72 | 38.7 | 38.72 | 38.72 | 38.72
6 53.7 | 53.7 | 53.72 | 53.72 | 53.7 | 53.72 | 53.7 | 53.72 | 53.72 | 53.72
7 713 | 713 | 7132 | 7132 | 7132 | 713 713 | 7132 | 7132 | 71.32
8 915 | 915 | 9152 | 9152 | 9152 | 915 915 | 9152 | 9152 | 915
9 1143 | 1143 | 11432 | 1143 | 11432 | 1143 | 1143 | 1143 | 1143 | 114.32
10 ] 139.3|139.32 | 139.3 | 139.32 | 139.3 | 139.32 | 139.32 | 139.32 | 139.32 | 139.3




Unidade de Leitura no Sistema de Medicdo Padrdo (SMP): mm
Unidade de Leitura no Sistema de Medic¢do a Calibrar (SMC): mm
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TABELA DADOS PROCESSADOS

PTOS MEDIDA VALOR TENDENCIA REPETITIVIDADE
MEDIA SMC VERDADEIRO
CONVENCIONAL " aBs % VFE ABS % VFE
01 0 0 0 0 0 0
02 7.62 7.6 0.02 1.33x10° | 0.0022 | 1.46x10°
03 15.32 15.3 0.02 1.33x10° | 0.0011 | 7.33x10™*
04 25.82 25.8 0.02 1.33x107 | 0.0011 | 7.33x10™
05 38.72 38.7 0.02 1.33x10%7 | 0.0011 | 7.33x10*
06 53.72 53.7 0.02 1.33x10%7 | 0.0011 | 7.33x10*
07 71.32 713 0.02 1.33x10% | 0.0011 | 7.33x10"
08 91.52 915 0.02 1.33x10% | 0.0011 | 7.33x10™
08 114.32 114.3 0.02 1.33x10% | 0.0011 | 7.33x10™
10 139.32 139.3 0.02 1.33x107 | 0.0011 | 7.33x10™
Convencdo:

ABS: Valor Absoluto
VFE: Valor Final de Escala = 150

Unidade de Anélise;: mm
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Anexo B

CALIBRACAO DA TECNICA DE AQUISICAO E TRATAMENTO DE IMAGEM

A calibracdo para a técnica de Aquisicdo e Tratamento de Imagens foi realizada
utilizando-se o critério de comparacéo entre o valor conhecido de um bloco padrédo de 100
mm e o0 numero de pixels referentes ao comprimento do bloco,obtidos por meio do software
Image Pro Plus.

Para verificagdo do nimero de pixels na faixa de operacdo foram realizadas sete
medicdes. Essas medi¢bes procederam-se colocando o bloco padrdo na direcdo e na altura
da camera digital referente ao posicionamento do dorso dos ratos. As leituras realizadas do
bloco padréo apresentaram os seguintes valores: 1916, 1921, 1921, 1921, 1922, 1922 e
1925. Isto indica que a repetitividade do sistema de medicao apresenta um desvio padréo.

A repetitividade, a incerteza do bloco padrdo e a resolucdo limitada sdo
utilizadas para o célculo da incerteza expandida (Ugsy) do sistema de medicdo (TAB.1). A
repetitividade foi obtida por meio de dados experimentais com a medida do bloco padréo.
A incerteza do bloco padrdo foi fornecida pelo fabricante e a resolugdo do sistema de

medicdo analisado é 1 pixel.

Bloco Padrao 100 mm

Fonte de Erro Efeitos Aleatorios
Tipo Descricdo Unidade |Valor Bruto| Distribuicéo Divisor Ussoo
A Repetitividade mm 0,053 normal 1 0,053
B u (bloco) mm 0,0002 normal 2 0,0001
B  Resolucdo Limitada mm 0,052 retangular 1,73 0,03
mm Incerteza combinada 0,06
mm Incerteza expandida (Ugsos) 0,12

TABELA 1: Célculo da incerteza expandida do sistema de medi¢do proposto neste trabalho

Assim, a incerteza expandida foi obtida multiplicando a incerteza
combinada por uma constante k que, para 95% de confiabilidade, é 2.



ANEXO C

MEDIDAS DAS AREAS COM PAQUIMETRO
Lesdes Esquerdas
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Rato |Grupg E1° E 3° E 6° E 9° E 15° E 20° E23° | E28°|E 30°
1 1] 140,1939] 135,2459] 120,6374] 81,4303 31,46 15,818] 11,781 0 0
2 1] 115,3596] 99,7458] 93,2663] 77,6761] 34,5576] 16,4934] 10,0531 0 0
3 1] 153,8677] 144,0424] 118,8232) 73,8274] 31,1018} 23,4992] 17,0118 0 0
4 1] 109,7204] 79,7338] 70,8117] 56,5488] 28,2744] 21,5985] 14,4514 0 0
5 1] 166,4263] 112,3122] 84,8232 70,5917] 55,2136] 40,2125] 24,5045 0 0
6 1] 170,5103] 124,3759] 97,4524 79,5296] 63,1462] 23,7505] 14,0272 0 0
7 1] 238,7676] 173,4006] 163,2847| 125,2713] 34,7147] 24,5045 0 0 0
8 1] 169,9867] 143,7282] 110,1288] 90,7137] 43,9824] 18,4427 0 0 0
9 1] 164,6292] 132,2296] 96,4861 82,4667 26,3894] 10,1788 0 0 0

10 1] 114,7074] 125,3495] 105,4004] 79,2781 65,031] 41,2334} 32,9867| 35,74 0
11 2] 169,4579] 125,7897] 107,2071] 94,7501] 35,7357] 20,7346] 17,2788 0 0
12 2] 165,4052) 97,8766] 87,6506] 64,2771] 20,8131} 14,7655] 12,6449 0 0
13 2] 111,7703] 99,0389] 86,0956] 38,2901 29,5311 22,6195 11,781 0 0
14 2] 167,6829] 125,1613] 87,9648] 78,3437] 42,4587] 31,8087] 16,4934 0 0
15 2] 210,4239] 160,2212] 129,5907] 105,5575] 51,8363] 24,3473] 0,7854 0 0
16 2] 133,8322] 106,1861] 78,2258] 61,8503] 21,2058] 13,4303 0 0 0
17 2] 203,4186] 151,2366| 121,3443] 114,6684] 38,9558] 30,7877 0 0 0
18 2] 204,204] 158,0618] 127,7375] 101,081 23,562 8,7965 0 0 0
19 2] 176,8092] 136,6596] 106,956] 103,3586] 41,0686 12,535] 5,0266 0 0
20 2] 241,2749] 111,3305] 103,6728] 100,8297] 29,1383] 10,4458 0 0 0
21 3] 138,8587] 115,768] 97,7352] 84,9017] 25,3213] 13,4303 0 0 0
22 3] 150,7968] 81,2889 64,717] 51,1295 0 0 0 0 0
23 3] 225,2135] 126,4494] 103,1387] 95,2298 54,978] 11,8753 0 0 0
24 3] 183,7836] 132,5363] 96,6042] 75,1471] 13,1319 5,1051 0 0 0
25 3] 176,715] 126,9992] 96,1015] 70,3718 43,197 8,4823 0 0 0
26 3] 163,3632] 122,5224 98,175] 81,4852] 12,4407 0 0 0 0
27 3] 123,7005] 93,4626 80,425] 61,5754] 21,7713 0 0 0 0
28 3] 163,3632] 114,9826| 77,7546] 71,0629] 15,1739 5,7177 0 0 0
29 3] 153,9384] 90,7608] 81,6816] 69,1152] 21,5985 6,2832 0 0 0
30 3] 160,2216] 132,1043] 88,8287] 62,4393 9,896] 8,13674 0 0 0

Grupo 1 = controle
Grupo 2 = bilateral
Grupo 3 = unilateral
E = Lesado Esquerda
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MEDIDAS DAS AREAS COM PAQUIMETRO
Lesdes Direitas
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Rato]Grupo | D 1° D 3° D 6° D 9° D 15° D20° D 23° D 28°|D 30°
1 1] 147,341 90,7137 78,54] 66,3506] 22,2141 12,9591 9,4248 0 0
2 1] 135,7171] 124,0932] 112,2179] 95,0019] 51,6993 22,4624 14,1372 0 0
3 1] 157,3942] 130,2586 117,81] 93,3055] 32,6726] 21,4885] 14,2943 0 0
4 1] 148,2128] 142,5501] 123,3071] 105,5735] 45,8045] 24,8045 15,7237 0 0
5 1] 144,3173] 109,956] 84,4305] 60,7743] 42,9771] 18,9124] 20,4204 0 0
6 1] 155,8234] 130,2586] 108,5266] 92,5358] 56,0776] 31,3846] 14,255 0 0
7 1] 1583,6242 117,81] 106,029] 76,9692 28,942] 16,9646 0 0 0
8 1] 159,4362 117,81] 101,1595] 82,0743] 25,9182] 11,4855 0 0 0
9 1] 159,2786] 129,7477] 115,7676] 95,9756] 32,9867 19,933 0 0 0

10 1] 127,5487] 140,5706] 120,1659] 102,6672] 62,6748] 38,8772] 35,3429 0 0
11 2] 197,7009] 148,5977] 106,029] 84,8232 31,2197 21,2058] 12,9591 0 0
12 2] 175,6154] 114,2914] 98,9604] 43,7939 27,756] 20,8131] 15,1949 0 0
13 2] 134,1463] 110,5058] 95,9916] 52,1506 27,489] 25,6355] 14,7655 0 0
14 2] 190,2234] 131,5385] 104,458] 104,458] 37,0708] 27,4889] 18,8486 0 0
15 2] 150,7964] 125,271] 92,5984| 72,8849 27,3319] 9,62113 0 0 0
16 2] 161,5882] 125,3498] 106,5631] 90,4781] 25,9182] 15,5038 0 0 0
17 2] 155,6034] 125,2713] 107,1286] 96,6465] 33,1753 25,447 0 0 0
18 2] 178,1287] 138,5446] 91,4206] 67,9528] 24,5045 9,4248 0 0 0
19 2] 224,0354] 131,9472 117,81] 84,6661] 26,3109 9,8489 0 0 0
20 2] 158,3681] 89,5356] 76,8514 70,686] 25,9182 9,4248 0 0 0
21 3] 150,6397] 135,7957] 99,3531 82,467 37,385 15,708 0 0 0
22 3] 126,4494] 111,3305] 75,3984] 57,5855 0 0 0 0 0
23 3] 179,2283] 126,8107] 89,8341 82,467 15,708 0 0 0 0
24 3] 183,7836] 123,9047] 92,2845] 67,5444 1,1781 0 0 0 0
25 3] 156,2161] 125,7033] 84,6661] 77,7546] 39,7412 5,8905 0 0 0
26 3] 179,0712] 156,2553] 137,7199| 109,6811 9,896 0 0 0 0
27 3] 164,934] 91,1064 76,655] 71,6285] 26,3109 0 0 0 0
28 3 160] 128,2558] 112,3122] 99,5023] 24,9757] 21,4885 0 0 0
29 3] 146,0059] 118,4383] 92,2845] 74,9664] 12,1441 3,7699 0 0 0
30 3] 163,3632] 121,5485] 104,4582| 91,8918] 12,7235 9,2363 0 0 0

Grupo 1 = controle
Grupo 2 = bilateral
Grupo 3 = unilateral
D = Lesdo Direita




ANEXO E

MEDIDAS DAS AREAS COM IMAGEM
Lesdo Esquerda
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rato  |[grupo E 1° E 3° E 6° E 9° E 15° E 20° E 23° E 28° | E 30°
1 1 135,75| 123,2454| 119,4243| 95,9665 23,7532 13,4091 6,1734| 1,9729 0
2 1 120,39| 65,7771 87,9205| 80,7499 36,7693( 14,8156 7,7045| 1,3496 0
3 1 153,91| 146,6869( 142,7032| 86,0208 30,9699( 16,9185 8,4281| 1,8618 0
4 1 97,2| 70,2161| 81,5954| 60,5577| 30,3656| 13,5934 9,3658| 5,1843 0
5 1 132,1| 93,1454 94,7877| 68,0996| 45,2028| 28,5607| 10,8319( 4,9701 0
6 1 124,63| 98,4567 118,446] 87,9964 38,9834 15,5337 5,4661| 4,6937 0
7 1 165,28| 135,874| 132,8794| 126,7277| 47,3139 15,9023| 9,2763 0 0
8 1 150,77] 82,7553| 104,2049| 97,0749 39,7963| 9,11761| 2,8972 0 0
9 1 116,73] 134,3428[ 90,5682| 71,7011 16,8941| 5,8889 2,043 0 0
10 1 118,1| 91,6519| 101,3837| 71,3952| 42,2567| 17,7987| 4,9403| 1,9626 0
11 2 192,48] 143,8902| 136,6599| 120,6167| 41,295( 13,0134| 5,7533 0 0
12 2 132,14 78,1347 92,1698| 46,1621| 22,1597 13,1842| 3,6016 0 0
13 2 158,21| 91,3107 80,693| 30,7802| 12,9728| 7,4091| 1,5447 0 0
14 2 143,25] 112,176 81,4329| 79,5163 26,4713| 12,5094 0,5501 0 0
15 2 166,82 149,1411| 130,3679| 103,8525| 18,1073| 16,1068 1,5728 0 0
16 2 163,22 106,3811| 92,4083| 68,0535[ 19,092| 11,5473 0 0 0
17 2 185,42 161,0634| 146,405| 119,4758( 39,4793| 26,2111 0,6179 0 0
18 2 147,77] 156,8385| 100,4272| 89,7281| 28,4984 10,6205 2,8563 0 0
19 2 163,18 157,8385| 115,2265| 79,8529 17,8399 12,2926| 2,3143 0 0
20 2 156,35| 137,3889| 124,6275| 99,9502| 19,0215 14,531| 5,4498 0 0
21 3 211,72| 76,0833| 102,0044| 55,7691 27,4577| 1,3957| 1,2601 0 0
22 3 166,02| 73,7472 63,5549| 46,1703 0,2032 0 0 0 0
23 3 164,15] 105,6412 90,0777| 64,3137 33,2246| 6,5148 0 0 0
24 3 159,08] 111,7252 79,9586| 66,0183 6,3712| 5,9105 0 0 0
25 3 176,17 90,094 77,88 62,8639| 33,8425| 8,1137 0 0 0
26 3 189,99| 135,0664| 103,3865| 90,3677 6,2872| 1,5908 0 0 0
27 3 135,59| 89,7498 68,4573| 45,5524 2,981 0 0 0 0
28 3 154,61 120,4243| 81,8501| 74,0047 13,0432 8,8753| 2,08399 0 0
29 3 131,1| 66,0535 68,7039] 54,0455 15,0432| 4,9485 0 0 0
30 3 148,84] 96,6765 84,9585| 77,6551 8,2818 3,458 3,3143 0 0

Grupo 1 =controle
Grupo 2 = bilateral
Grupo 3= unilateral
E = Lesdo Esquerda
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MEDIDAS DAS AREAS COM IMAGEM
Lesdes Direitas
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rato |grupo| D 1° D 3° D 6° D 9° D 15° D20° D 23° |[D 28° |D 30°
1 1| 116,84 72,3706| 88,7064| 67,2676| 30,0133| 22,344| 11,041| 4,22 0
2 1| 157,05| 105,6006| 120,7278| 117,4541| 47,7881| 24,3195| 10,423| 1,867 0
3 1| 146,19| 139,1531| 133,7819| 111,213| 38,5741| 19,306| 9,8915| 3,108 0
4 1| 138,09| 158,6244| 145,4213| 113,2157| 45,4304| 19,2789| 14,29| 1,247 0
5 1| 123,92| 112,5246| 91,6549| 72,8529| 31,1406| 17,1624| 15,553| 2,661 0
6 1| 145,09| 144,4728| 123,5272| 100,7009| 55,452| 24,325| 8,7208| 1,718 0
7 1| 159,72| 112,0667| 95,9963| 75,7011| 32,9861| 10,1408| 1,9649 0 0
8 1| 154,18 77,132| 98,8202 88,682| 33,539 13,1625 4,943 0 0
9 1| 136,67| 154,0527| 124,8091 111,82| 34,3005| 12,2031 2,8103 0 0
10 1| 153,05| 143,2371| 145,8033| 95,7476| 53,9511| 23,0937| 5,5386| 2,428 0
11 2| 185,74| 132,4269| 103,0884 98,98| 39,0782| 5,7886| 0,2466 0 0
12 2| 170,77|112,2889| 113,4731| 41,8126( 23,4334| 12,5012| 5,3631 0 0
13 2| 148,37|100,2321| 80,9342 49,761| 26,3787| 14,7803]| 3,2249 0 0
14 2| 172,12| 140,013| 108,7793| 102,6425( 24,2437| 7,1872| 0,2409 0 0
15 2| 141,16] 100,0288| 109,1096 79,1096 7,7448| 3,3351| 0,0866 0 0
16 2| 169,53| 123,5272| 104,5355( 90,7986| 27,9455| 11,8481 0 0 0
17 2| 164,09| 130,0014| 119,1885( 109,278 33,585| 18,4768 0 0 0
18 2| 151,71|131,3673| 90,9449 69,498| 19,2356 8,5365| 0,393 0 0
19 2| 164,64| 122,1099 94,1806 68,5801 7,5907| 2,9756| 0,206 0 0
20 2| 245,65|118,3078| 97,0397 86,1943 9,9484| 8,1761| 0,2087 0 0
21 3| 195,76] 77,6225| 103,0749| 60,1674| 35,4034 4,1897| 1,355 0 0
22 3| 147,134| 66,0346 79,525| 55,4547| 2,0704 0 0 0 0
23 3| 138,037| 93,8121| 77,4491| 66,4357| 12,3576 0,1978 0 0 0
24 3| 142,497] 102,0722| 82,9829| 48,3816| 3,9674| 1,3062 0 0 0
25 3| 155,484| 97,1752 81,4816 76,235| 44,1025 8,5717 0 0 0
26 3| 195,651| 132,5976| 130,4052| 120,2644| 12,3359| 3,4065 0 0 0
27 3| 140,736| 96,6738 66,8584| 53,6824 6,607 0 0 0 0
28 3| 161,505 118,95| 129,9635| 114,381| 31,2165| 17,7234 1,168 0 0
29 3| 137,991| 76,0751| 76,6063| 69,2324| 10,0433| 3,9214 0 0 0
30 3| 153,801| 118,7576| 125,9798| 107,7848| 32,1108 10,8725| 0,9838 0 0

Grupo 1= controle

Grupo 2= bilateral

Grupo 3= unilateral

D = Leséo Direita
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ANEXO G

TEST T DE STUDENT

Imagem - Controle x Bilateral

Test t de student
Teste t para igualdade de média
Intervalo de confianca
Diferenca Erro-padréo (95%)
Tempo Valor-p das médias da diferenca inferior superior
3° dia ,246 ,064 ,054 -,046 174
6° dia ,000 174 ,035 ,103 ,245
9° dia ,000 ,162 ,038 ,085 ,239
15° dia ,000 ,135 ,019 ,096 174
20° dia ,000 ,054 ,012 ,029 ,078
23° dia ,000 ,046 ,008 ,031 ,062
28° dia ,000 ,016 ,003 ,009 ,022
Imagem - Unilateral esquerdo x direito
Test t de student
Teste t de Student para igualdade de médias
Média da Intervalo de confianca
Tempo diferenca  Desvio-padréo Inferior Superior Valor-p
3° dia -,044 ,068 -,093 ,004 ,069
6° dia -,102 ,100 -,174 -,031 ,010
9° dia -,097 ,083 -,157 -,038 ,005
15° dia -,031 ,077 -,086 ,025 241
20° dia -,006 ,029 -,026 ,015 544

23° dia ,002 ,005 -,002 ,006 ,234



Imagem — Controle x Unilateral direito

Test t de student

Teste t para igualdade de média

Diferenca ErNro Intervalo de confianca
das padrédo da

Valor-p médias diferenca Inferior Superior
Percentual area 3° dia ,056 ,198 ,069 ,057 ,338
Percentual area 6° dia ,000 216 ,045 124 ,308
Percentual area 9° dia ,001 ,167 ,045 ,076 ,259
Percentual area 15° dia ,000 ,159 ,029 ,100 218
Percentual area 20° dia ,000 ,093 ,016 ,061 126
Percentual area 23° dia ,000 ,055 ,010 ,035 ,076
Percentual area 28° dia ,003 ,016 ,005 ,006 ,026

Paquimetro - Controle x Bilateral

Test t de student
Teste t para igualdade de médias

Diferenca  Erro padrdo Intervalo de confianca
Tempo Valor-p das médias  da diferenga Inferior Superior
3° dia ,006 ,108 ,037 ,033 ,184
6° dia ,001 ,123 ,034 ,055 ,191
9° dia ,003 ,101 ,032 ,037 ,165
15° dia ,002 ,098 ,003 ,101 ,032
20° dia ,025 ,047 ,020 ,006 ,089
23° dia ,021 ,052 ,021 ,008 ,095
28° dia ,324 ,016 ,016 -,016 ,047
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Paquimetro — Grupo Unilateral esquerdo x direito

Test t de student
Teste t de Student para igualdade de médias
Média da Erro padrio Intervalo de confianca
Tempo diferenca Desvio padrdo  da média limite superior Valor-p
3° dia -,075 ,155 ,049 -,186 ,036 ,160
6° dia -,054 ,122 ,039 -,141 ,034 ,200
9° dia -,062 ,093 ,029 -,129 ,004 ,063
15° dia ,016 ,066 ,021 -,031 ,063 ,458
20° dia -,001 ,039 ,012 -,029 ,027 ,959

Paquimetro — Controle x Unilateral direito

Test t de student
Teste t de Student

Médiada  Erro padrio Intervalo de confianca
Tempo Valor-p diferenca da média Inferior Superior
3° dia 216 ,060 ,048 -,037 ,158
6° dia ,022 ,110 ,046 ,017 ,203
9° dia ,148 ,057 ,038 -,022 ,135
15° dia ,000 ,060 ,048 -,037 ,251
20° dia ,000 ,120 ,026 ,066 174
23° dia ,002 ,057 ,038 -,022 ,145

28° dia ,489 ,166 ,041 ,081 ,061



PAQUIMETRO x IMAGEM

Test t de student
Meédia da Intervalo de confianca
Tempo diferenca  Desvio-padrdo  Erro- padrdo inferior superior Valor-p
1° dia 8,835 31,687 4,091 ,649 17,020 ,035
3° dia 7,271 18,841 2,432 2,403 12,138 ,004
6° dia -2,109 13,997 1,807 -5,725 1,507 ,248
9° dia ,228 12,807 1,653 -3,080 3,537 ,891
15° dia 4,631 10,255 1,324 1,982 7,280 ,001
20° dia 4,476 6,529 ,843 2,789 6,163 ,000
23° dia 2,958 7,310 ,944 1,069 4,847 ,003
28° dia -,058 4,643 ,599 -1,258 1,141 ,923

108



ANEXO H
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AVALIAGAO DA TAXA DE CICATRIZAGAO COM A TECNICA DO
PAQUIMETRO

Paquimetro — Controle x Bilateral

Tabela 1: Taxa de cicatrizacdo dos Grupos Controle e Bilateral

Tempo Grupo n Media Periodo | Reducédo por | Taxa média
(dias) periodo (mm2/ dia)
(mm?)
1° dia controle 20 100,0
bilateral 20 100,0
3°dia controle 20 83,5 1°ao0 3° 16,5 55
bilateral 20 72,7 27,3 9,1
6° dia controle 20 71,1 3°ao06° 12,4 41
bilateral 20 58,8 13,9 4,6
9° dia controle 20 56,4 6° a0 9° 14,7 49
bilateral 20 46,3 12,5 4,1
15°dia | controle 20 27,9 9230 15° 28,5 47
bilateral 20 18,0 28,3 4,7
20°dia | controle 20 15,6 15° ao 20° 12,3 2,4
bilateral 20 10,8 7,2 1,4
23°dia | controle 20 9,0 20° ao 23° 6,6 2,2
bilateral 20 3,9 6,9 2,3
28°dia | controle 20 1,6 23° a0 28° 7,4 14
bilateral 20 0,0 3,9 0,7
30°dia | controle 20 0,0
bilateral 20 0,0
TABELA 2: Taxa Média por fase nos Grupos Controle e Bilateral
Fase Grupo Reducdo por Fase Taxa média
(dias) mm? (mm?) / dia
Controle 43,6 4,84
1°a0 9°
Bilateral 53,7 5,96
Controle 47,4 3,38
9% ao 23°
Bilateral 42,4 3,02




Paquimetro — Unilateral Direito x Esquerdo
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TABELA 3: Taxa de cicatrizagdo nos Grupos Unilateral Direito e Esquerdo

Tempo Grupo Meédia n Periodo Reducéo Taxa média
(dias) por periodo | (mm?/ dia)
(mm?)
1°dia | esquerdo 100,0 10
direito 100,0 10
3°dia | esquerdo 70,0 10 1° a0 3° 30,0 10,0
direito 77,5 10 22,5 7,5
6° dia | esquerdo 54,7 10 3° a0 6° 15,3 51
direito 60,1 10 17,4 5,8
9°dia | esquerdo 445 10 6° ao 9° 10,2 3,4
direito 50,7 10 94 3,1
15° dia | esquerdo 12,9 10 9% a0 15° 31,6 5,2
direito 11,3 10 39,4 6,5
20°dia | esquerdo 3,5 10 15° ao 20° 9,4 1,8
direito 3,6 10 7,7 15
23°dia | esquerdo 0,0 10 20° a0 23° 3,5 1,1
direito 0,0 10 3,6 1,2
28°dia | esquerdo 0,0 10
direito 0,0 10
30°dia | esquerdo 0,0 10
direito 0,0 10

TABELA 4: Taxa Média por fase nos Grupos Unilateral Direito e Esquerdo

Fase Grupo Reducao por Fase Taxa média
(dias) mm?2 (mm2) / dia
Esquerdo 55,5 6,16
1°a0 9°
Direito 49,3 5,47
Esquerdo 44,5 3,17
9° ao 23°
Direito 50,7 3,62




Paquimetro — Controle x Unilateral Direito

TABELA 5: Taxa de cicatrizagdo nos Grupos Controle e Unilateral Direito
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Tempo Grupo n Meédia Periodo Reducdo | Taxa média
(dias) por periodo | (mm?2/ dia)
(mm?)
1°dia | controle 20 100,0
unilateral direito | 10 100,0
3°dia | controle 20 83,5 1°ao0 3° 16,5 55
unilateral direito | 10 77,5 22,5 7,5
6°dia | controle 20 711 3° a0 6° 12,4 4.1
unilateral direito | 10 60,1 17,4 5,8
9°dia | controle 20 56,4 6° ao 9° 14,7 49
unilateral direito | 10 50,7 9,4 3,1
15°dia | controle 20 27,9 9° a0 15° 28,5 4.7
unilateral direito | 10 11,3 39,4 6,5
20° dia | controle 20 15,6 15° ao 20° 12,3 2,4
unilateral direito | 10 3,6 7,7 15
23°dia | controle 20 9,0 20° a0 23° 6,6 2,2
unilateral direito | 10 0,0 3,6 1,2
28°dia | controle 20 1,6 23° a0 28° 7,4 1,4
unilateral direito | 10 0,0
30° dia | controle 20 0,0
unilateral direito | 10 0,0
TABELA 6: Taxa Média por fase nos Grupos Controle e Unilateral Direito
Fase Grupo Reducao por Fase Taxa média
(dias) mm? (mm?) / dia
Controle 43,6 4,84
1°a0 9°
Unilateral Direito 49,3 5,47
Controle 47,4 3,38
9% aop 23°
Unilateral Direito 50,7 3,62
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