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RESUMO

Este estudo € uma pesquisa pré-clinica sobre daibananeiraMusa paradisiacd..), cujo
objetivo principal foi avaliar o potencial antinafriano, antiedematogénico, cicatrizante e
viabilidade celular dos extratos das folhas e deugscaule da bananeikbusa paradisiaca

L. Os extratos foram enumerados de acordo comta garplanta utilizada, Musa 1 (extrato
etandlico da folha), Musa 2 (extrato aquoso daafpliMusa 3 (extrato etandlico do
pseudocaule) e Musa 4 (extrato aquoso do pseud)cad testem vitro realizados foram de
viabilidade celular pelo método MTT - [brometo de-3(4,5 — dimetiltiazol — 2 — il)
tetrazélio] e antimicrobiano por disco-difusdo efpecdo em agar. Para os testewvivo
foram utilizados 36 ratos Wistar no experimentaciatrizagcdo e 36 camundongos Swis no
edema de orelha induzido por capsaicina, dispazalibs pelo Biotério Central de Criacdo da
Universidade Federal de Alagoas, e manipuladoscdeda com normas estabelecidas pela
Comissdo de Etica para Utilizacdo de Animais deotatidrio. Constatou-se nos testes
antimicrobianos frente as bactéri@gaphylococcus aureugscherichiacoli, Pseudomonas
aeruginosa e ao fungoCandidaalbicans,que os extratos brutos etanodlicos e aquosos da
Musa paradisiacd.. ndo inibem o crescimento microbiano. O testeidbilidade celular foi
realizado nas concentracfes de 100, 200, 1000 @ |260nL e mostrou que 0s extratos na
concentracdo de 200 pg/mL ndo induzem toxicidabllgaceem macrofagos da linhagem J774
e nas demais concentracdes ha variacdo de citmtade nos extratos. Os extratos também
foram testados em experimentas vivo a fim de avaliar o potencial cicatrizante e
antiedematogénico das folhas e pseudocaule da diemaxierificou-se que nao ha inibicdo
significativa na formacdo de edema de orelha imbuzior capsaicina, indicando que 0s
extratos ndo tem acao anti-inflamatoria local. Quaa cicatrizacdo de feridas limpas,
verificou-se que o0s extratos tem acédo cicatrizardazindo a epitelizagdo da ferida melhor
gue o controle positivo.

Palavras-chaves: Bananeira. Cicatrizagdo. Pesquisa em Enfermagentimi&robianos.
Viabilidade celular.



ABSTRACT

This study is a preclinical research on the uskeapiana fusa paradisiacal..), whose main
objective was to evaluate the antimicrobial potntantiedematogenic, healing and cell
viability of the extracts of the leaves and psetelmsof Musa paradisiacal.. Extracts were
listed according to the plant part used, Musa kaf@dl extract of the leaf), Musa 2 (aqueous
extract of the leaf), Musa 3 (ethanol extract pssteim) and Musa 4 (agqueous extract
pseudostem). In vitro tests were conducted cellibig by MTT method - [bromide 3 - (4,5 -
dimethylthiazol - 2 - yl) tetrazolium] and for amiicrobial disk diffusion and agar drilling.
For in vivo tests were used 36 Wistar rats in tkgeeiment healing and 36 mice in Swis ear
edema induced by capsaicin, provided by the CeAmahal Laboratory Creation of Federal
University of Alagoas, and handled in accordancehwstandards established by the
Commission on Ethics Use of Laboratory Animalswits found in testing antibiotics on the
bacteriaStaphylococcus aureug&scherichia coli Pseudomonas aerugingsand the yeast
Candida albicansthe ethanol and aqueous extractsvioisa paradisiacalL. do not inhibit
microbial growth. The test was conducted cell \ligbat concentrations of 100, 200, 1000
and 2000 pg/mL, and showed that extracts at a otrat®n of 200 pg/mL did not induce
cell toxicity in J774 macrophage lineage and ineotboncentrations there is a variation of
cytotoxicity in extracts. The extracts were alsetéd in vivo experiments to evaluate the
potential healing and antiedematogenic leaves aaddgostem of banana. It was found that no
significant inhibition of ear edema formation in@dcby capsaicin, indicating that the extract
has anti-inflammatory site. As for the healing adumds clean, it was found that the extracts
have healing action inducing epithelialization loé twvound better than the positive control.
Keywords: Banana. Wound healing. Nursing Research. AntimiaisbCell viability.



LISTA DE FIGURAS

Figura 1 — Morfologia da Banan@ira..........ccccccuveeeurueeiiniiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeessieeeeneeannnens 24

Figura 2 — Estrutura quimica do flavonoide leucoidia. ................ccccceveeeeiiniiiiinen... 25

Figura 5 — Partes da bananeira coletadas. A — .fdha Pseudocaule (circulo
1Y 2= 1 .41 | T ) T 38

Figura 6 — Nomenclatura dos extratos de acordo aoparte da bananeirdl(sa
paradisiaca L.), método de secagem das amostras e solventes
01 1] 2= T [0 1 PSPPSR 38

Figura 7 — Esquema mostrando a quantidade de mduidrobiano e os meios de

CUIEUIa ULIIZAAOS. ... 39
Figura 8 — Esquema do teste de perfuragdo em.agar...........ccceevvvvvvviiinieeeeeeeneeennn, 41
Figura 9 — Reducdo do MTT a formazan pelas CEMas. ................cooeeiiiiiiiiiinennnn. 40
Figura 10 — Aplicacao da capsaicina (A). Corte adha para pesar (B)..........cceeeeeee. 41

Figura 11 — Converséo do sal de tetrazolio (ampegtocristais de formazan (azul)
pela acdo da enzima Succinato desidrogenase...........euvvvvvveiiiiieneeeeeeeennns 47

Figura 12 — Efeitos dos extratos nas concentragd@, 1000, 200 e 100 pg/mL
através do ensaio de MTT em células da linhagem ¥g hs). Os dados
representam a média e o erro padrdo da meédia. &,dpy **(p<0,01) e
il (05 100 1 TP

Figura 13 — Efeito dos extratos etandlicos e aguasofolha e pseudocaule kusa
paradisiacal. e indometacina (0,2 mg /orelha) sobre a formal@ edema
de orelha iINduzido POr CAPSAICING.......uuvuuuneiie e 49

Figura 14 — Principais fatores que podem influenciacimulo de metabdlitos

SecuNdarios €M PlaNtA.........ccovviiiieiiieeeeeeee e 50
Figura 15 — Peso Médio dos animais SUDQIrUPO L .ccceveevveeieiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeeeens 51
Figura 16 — Peso Médio dos animais SUDQIUPO 2 .cccevveeveeeeiiiiiiiiiiiieeaeeeeeeeeeens 51

Figura 17 — Peso Médio dos animais SUDQIUPO Seeueeeeveeeeeeeeeeeeeieeiiiiiiiiinivveieeens 52



Figura 18 — Tamanho da [eSA0 SUDGIUPO L... . eeeererrriiiiiiaaaeeeeeeeeeeeeeeeeeieeeeeeee D3

Figura 19 — Tamanho da [eSA0 SUDGIUPO2.... . eeeerrrriiiiiiiiaiaeeeeeeeeeeeeeeeeiieeseeeee D3
Figura 20 — Acompanhamento do tamanho médio da Ehs@nte o experimento........ 54
Figura 21 — Temperatura média dOS aNiMAIS. .ccceeeeevvrrnniiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeennanees 55

Figura 22 — Progresséo da cicatrizacao das lesbasaido com o tratamento utilizad61

Figura 23 — Fotomicrografias das lesbes do Gruppelmental 01 (Musa 2) com
progresséo da cicatrizacdo de acordo com o diggeia (D3 -1 a 3 /D7 —
5e4/Dl1l4 -6 a9).1- A: angiogénese, 1 — Berl@mia e aumento do
fluxo sanguineo, 2 — C: infiltrado inflamatério,-2D: rede de fibrina, 3 — E:
proliferacéo fibroblastica, 4 — F: reepitelizacéarqial, 4 — G: hiperplasia
epitelial, 5 — H: proliferacdo fibroblastica (refor da cicatriz), 6 — I:
hiperplasia epitelial acentuada, 7 — J: Fibrina, K: infiltrado inflamatério,

8 — L: neoformacéo vascular intensa, 9 — M: filmaldgenas. Coloracdo HE,
aumento 4X e 10X nas fotomicrografias 3 e



Tabela

Tabela

Tabela

Tabela

Tabela

Tabela

LISTA DE TABELAS

1 — Analise macroscoépica das lesbes no Pdreentagem dos achados.

Maceil, 2012......coeeeeeeeee e

56

2 — Analise macroscopica das lesbes no [Pbreentagem dos achados.

Maceil, 2012......coeeeeeeee e

58

3 — Andlise macroscopica das lesbes no Dpdreentagem dos achados.
MACEIO, 2012.....eue e e e ere e e e e e e e e e et e e e e e e a e aaeaaeeaeans

60

4 — Analise microscopica das lesbes no D8pacando os grupos e as

intensidades dos achados. Macei6, 2012

5 — Analise microscépica das lesbes no D¥ipacando 0s grupos e as

intensidades dos achados. Maceio, 2012

6 — Analise microscopica das lesdes no Diiparando 0S grupos e as

intensidades dos achados. Macei6, 2012



OMS
PNPIC
PNPMF
Sus
NCCLS
Cobea
Ufal
IMA
MTT
EtOH
ATCC
CCCD
SST
UFC
DMSO
NacCl
DMEM

Tween 80
PMN
TRPV1
CIM

FNT

HE

LISTA DE SIGLAS, SIMBOLOS E ABREVIATURAS

Organizacao Mundial de Saude

Politica Nacional de Praticas Integrativas e Complgares
Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fitoteodp
Sistema Unico de Saude

National Committee for Clinical Laboratory Standard
Colégio Brasileiro de Experimentacéo Animal
Universidade Federal de Alagoas

Instituto do Meio Ambiente

[brometo de 3 — (4,5 — dimetiltiazol — 2 — il) &e0lio]
Etanol

American Type Cell Collection

Colecéo de Culturas Cefar Diagnostica

Solucéo Salina Tamponada

Unidade Formadora de Colonia

Dimetilsuféxido

Cloreto de Sadio

Meio Dulbecco Modificado por Eagle

Monooleato de Sorbitan Etoxilado 20 EO

Células polimorfonucleares

Receptor vaniloide

Concentracgao Inibitéria Minima

Fator de Necrose Tumoral

Hematoxilina-eosina



SUMARIO

1 INTRODUGAO. ... ..ttt ettt st sttt e et e s e te et et eeteatessseaesassreeneeneeeesees
2 OBUIETIVOS. ...ttt e e e e ettt e e e e e e er e e e e s s e e e e e e e nnees
3 REVISAO DE LITERATURA. ...ttt e,
3.1 Plantas MEAICINGAIS. .......uuuuuuieiiiieeeeeeeiar e e e e e e e e e e et e e eeeb b e e e e e e e aaaaas
3.2 ESPECIE €SIUAATA. ........cevviiiiiiiiiiiiie e e e e e e e a e e e e e e e e e e e e e e
3.3 Atividade antimiCrODIANA............uuuuuiimm e e e e e e e e e e eeees
3.3.1 Micro-organisSmos €STUAUOS. .........ui e e e e e e e e e
3.4 Feridas € CICANZAGAOD. ......uuuuuuiiiee s et e e e e e e e et et ettt s s e e e e e e e e e aaaaaeaaaeeaaeeeeeennnnnes

RSl [0 =T g F= Vo= To i o] o oF= VT OO PRTPP TP

4 MATERIAIS E METODOS........coiiieeeeeeteeeeeeete ettt seaennnse s
g T I o Yo T = =1 (F o [ S
4.2 LOCaIS dOS EXPEITMENTOS. ....ciiiiiiiiiiitiemmmme e e e e e eeeeeeeettbbba s a s e e e e e e e e aaeeeeaaeaeaaeeeeeeensenes
R N 0 1= Ton (0 =] 1o o 1 PPPPPUPPPRRPRR
4.4 Coleta e identificacdo do material vegetal..cc.........ccooovvvvviiiiiiiiiiiiie e
4.5 Preparacao doS eXtratOS DIULOS. ...........meeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeieiins e eeeeeene e
4.6 Nomenclatura d0OS ©XIratOS. .......ccuuieee i eeeee ettt e e e e e e e e e e e eeeeeaaaeeeees
4.7 Ensaios antimiCrobianOSN VItrO...........uuuuuueuuieiiiieieee e eeeee e e e e s
4.8 Ensaio de viabilidade Celular............ocoiiiiiiii e
4.9 Ensaio para avaliagdo do potencial cicatrizante.............cooovvvivieiiiiiiiiiiiiiinne e
4.10 Ensaio para avaliagao da atividade antiedemajdénica..............cccccvvvvniiiieieeeeeeennn.
I N g = V£ PO P PP PPPPPPP
4.12 ADMINISraGao A0S EXIrAOS. .......ccuueeiiierieiie et e e e e e e ee e ee e e e e e
4.13 ANAIISE EStALISHCA. .. ..cceeeeeeee e a e e e

5 RESULTADOS E DISCUSSAOQ........coctiiiuiiecmeteieeeiete ettt seeaenas

5.1 Avaliacdo dos testes antimiCrobiaN0S. ... .. oieieeeeeeeeeeeeieieeieeiie s eeeeeea s
5.2 Avaliacéo do teste de viabilidade Celular. a.......ccoooeeiiiiiiiiiiice e
5.3 Avaliagdo da atividade antiedematogeNICa. ...........oeveeeiciiiiiiiiiiiiiiiee e e eeeeeees
5.4 Avaliacéo da cicatrizacdo de feridas limpas ematos..............cooeeeveeeiiiiiiiiiiiinn e
S R @ o 1SY=T V7= Lo o N o 1 1o > S
ST N I T o PP

Y07 W 7 =10 g =1 0| e (o o = T (1T (o TR

19
21
22
23
26
27
30
32

34
35
35
35
36
36
38
39
41
42
43
44
44
44
45



ST N A I =T 0 ] 01T = 111 = PP 54

5.4.2 AvaliaGdo MacroscOPICa das IESOES. .. i uvrrrriiiiiiiiiiiiiiiiiee e e 55
5.4.2.1 Primeira biopsia (SUDGIUPO 1)......occeeeeiiiiiiiiiiiiiiiieieeee e e e e e e s eeeaea e 55
5.4.2.2 Segunda biopsia (SUDGIUPO 2).......coeeeieeiiiiiiieeeee e ee e e e e 57
5.4.2.3 Terceira biopsia (SUDGIUP0 3)......cuuiiiiriiiiiiiiiiiiiee e 59
5.4.3 Avaliagdo mMicroscopiCa das [ESOES. ... .cceeeeiiiiiiiiiiiiiiiiieieeeeeee e 61
5.4.3.1 Primeira DIOPSIA. ....ccciieeieeiii ettt a e e e e e e e e e 62
5.4.3.2 SEQUNAA DIOPSIA. ...eeiiiiiiiiee ettt eeeee e e e e e e e e e s e nnnne 64
5.4.3.3 TEICEIrA DIOPSIA. ... uuuiiiiiiiiiiiiieeeeeeiiiiit ettt e e e e 66
R oo [ RULSY-Yo N 69
REFERENCIAS .......ooeoveeoeeeeeeeeseeeeeeeeeeeseseseseeeesesseesesesseeseesseseseeeeseesaseesesseeeeseseeee 2
APENDICE

Apéndice A Artigo publicado: Evaluation of Bigjcal Activity of Musaspp (Banana):
Integrative Literature Review

ANEXOS

Anexo A Parecer do Comité de Etica em Pesquisa

Anexo B Declaracéo de registro da espécie vegetdfA

Anexo C Protocolo de Observacéo Clinica e Avalaglacroscépica das Lesdes
Anexo D Protocolo de Avaliagdo Microscopica dasdes



14

1 INTRODUCAO




15

As plantas medicinais muitas vezes sao 0 Unicorgecterapéutico de diversas
comunidades e grupos étnicos. O uso de plantastamniento e na cura de enfermidades é tao
antigo quanto a espécie humanas primeiras civilizagdes perceberam que alguptastas
continham substancias as quais utilizadas no caemdmtdoencas revelaram empiricamente
seu poder curativo

Avangos no meio técnico-cientifico vém trazendo asovratamentos e cura das
doencas por meio de medicamentos sintéticos, aléso,do estudo das plantas medicinais
vem sendo incentivado pela Organizacdo Mundialalad& (OMS), com o objetivo de avaliar
cientificamente os beneficios da utilizacdo de wedentos fitoterapicos e de conhecer os
riscos de seu uso indevitio

Se 0 usuario tiver o cuidado de conhecer os riscbeneficios no uso de plantas
medicinais, elas podem ser favoraveis a saude hauntas criada, no Brasil, a Politica
Nacional de Préticas Integrativas e Complemen{@®®IC) para o Sistema Unico de Saude
(SUS), instituida pela Portaria do Ministério dal@&a (MS) n° 971, de 03 de maio de 2006,
com o intuito de auxiliar a populacédo na utilizagéditoterapicos

Neste mesmo ano instituiu-se a Politica Nacional Rlantas Medicinais e
Fitoterapicos, por meio do Decreto n° 5.813, dal@2unho de 2006, que visa a “garantir a
populacdo brasileira 0 acesso seguro e o0 uso eEdienplantas medicinais e fitoterapicos,
promovendo o uso sustentavel da biodiversidadeserd/olvimento da cadeia produtiva e da
indUstria nacional”, dentre seus objetivos espamsfiencontra-se o de “ampliar as opc¢des
terapéuticas aos usuarios do SUS, com garantieeds@a plantas medicinais, a fitoterapicos
e a servicos relacionados a fitoterapia, com segaraficacia e qualidade, na perspectiva da
integralidade da atencao & sadde”

Posteriormente a Portaria interministerial n° 22809 de dezembro de 2008, aprova
o Programa Nacional de Plantas Medicinais e Fapieos (PNPMF)e cria o Comité
Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos, gaepropde por meio de diversas
estratégias atingir o objetivo geral da PoliticaiNiaal de Plantas medicinais e fitoterapicos,
tais como o de desenvolver instrumentos de fomentpesquisa, desenvolvimento de
tecnologias e inovacdes em plantas medicinaisotefépicas, nas diversas fases da cadeia
produtiva, bem como proporcionar comunicacgao, fgénaécnico-cientifica e capacitacéo e
inserir plantas medicinais, fitoterapicos e sersigelacionados a Fitoterapia no Sus, com
seguranca, eficacia e qualidade, em consonanciaasoiretrizes da Politica Nacional de

Praticas Integrativas e Complementares n6.Sus
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Neste contexto ha crescimento das pesquisas nedatzie com o uso de plantas
medicinais buscando cada vez mais o crescimentaperdeicoamento de técnicas e recursos
humanos especializados que possam colaborar cartosspara a descoberta de farmacos
capazes de contribuir para o tratamento e a curdodacas que acometem a populacao
atendida pelo servico publico de satide

Os cursos de Enfermagem no Brasil possuem disagploom énfase nos aspectos
comportamentais e de relacdes humanas, usualmstugadas em pesquisas qualitativas.
Isso de certa forma tem impedido o0 avanco da categas pesquisas basicas, que necessitam
de conhecimento técnico-cientifico prioritariamenés ciéncias de base, como por exemplo,
fisiologia, biologia e farmacologiaEm contrapartida, grupos tém demonstrado interess
tentado consolidar a Enfermagem em pesquisas exgraais, com vistas em estudos que
utilizem plantas medicinais no tratamento de fefida

O enfermeiro desempenha papel relevante na avaldas produtos disponiveis no
mercado para tratamentos de feridas, por deteomlgecimento cientifico para tal, bem como
acompanha a evolucédo da ferida, orienta e execcti@abivo, assim como, por deter dominio
da técnic¥. Sendo este profissional habilitado cientificareema avaliacdo de feridas, pode
ingressar no ramo das pesquisas basicas, a firartdeipar na descoberta de novas op¢des no
tratamento de feridas.

A ferida consiste em interrup¢do na continuidadeimetecido corporeo provocado
por algum trauma, ou ainda ser desencadeada poratenedo que acione as defesas do
organismd. A cicatrizacdo é evento complexo de reacbes eraipbes entre células e
mediadores bioquimicos, que visa a reparar a @sadd. De modo geral, uma ferida
infectada cicatriza-se por segunda intencdo, encepsd mais demorado e suscetivel a
complicacbes, apresentando contracdo tecidual digdan principalmente se associada a
morbidades clinicas (hipertensao, diabetes, imymedséo, etc.). Seu numero tem crescido
muito com o aumento da expectativa de vida da pgaol levando a significativo aumento
no custo dos tratamentds

O desenvolvimento de produtos menos elaborados icpnmente, como 0s
fitoterapicos, podem apresentar grande economia psrcofres publicos em relacdo aos
tratamentos convencionais com medicamentos lab@&toportanto as terapéuticas com
drogas vegetais devem ser pesquisadas e divulgadas

As plantas medicinais tém sido utilizadas no tratsim de feridas em diversas
situacbes de forma empirica. Em busca de estudodifaios sobre o uso delas nesta

terapéutica, poucas séo as evidéncias cientifisasis| correlacionem com a cicatrizdgéo
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Estes achados reforcam a importancia da invesbggmé@r meio de estudos
experimentais que possam contribuir na validacdopao&siveis fitoterdpicos. Pesquisas
realizadas em alguns paises tém demonstrado ocpatamtimicrobiano e cicatrizante de
diversos extratos, 6leos essenciais e substandiasdas de plantas’.

Exemplo disso € um estudo realizado no Paquistée, ujilizou a planta nativa
Berberis licey que foram testadas as atividades de cicatrizagl®ouso dos extratos aquoso e
metanolico da raiz, avaliando o reparo das fergtasratos. Apos a aplicagcdo de ambos os
extratos, observaram que a area de epitelizacd@auimientada, seguida por aumento na
contracdo da ferida, resisténcia a ruptura da egheesenca de tecido de granulacdo. Os
estudos do tecido de granulacdo também indicaraenhguive aumento na formacdo de
colageno nos ratos tratados com o extrato, em c@gga com oS animais do grupo controle.
O extrato metandlico foi mais eficaz que o extramuoso, mas ambos apresentaram
resultados significativos em comparacéo com o oifr

Outro estudo, realizado na Austrdlia, investigois goodutos derivados davandula
x allardii, 0 mel e o 6leo essencial, que tém influéncia tieméa cura de feridas excisionais
em ratos comparando-os comMedihone® (mel de Capillano Ltda, Brisbane), um mel
terapéutico devidamente registrado. Quatro feridbss 8 milimetros foram feitas
cirurgicamente na superficie dorsal de cada ratplieados as feridas mel ou 6leo essencial
duas vezes por dia por 4 dias. A cura da feridafalisada pela contracdo da ferida e pelo
volume do capilar em 05 e 12 dias. Embora nenhuifeaedca estatistica significativa na
contracdo da ferida fosse observada para o 6lemaat ou 0 mel, em relacdo ao grupo
controle nao tratado, ambos 0os méis foram mostraoioseduzirem o volume capilar no local
da ferida no 12° dia sem a diferenca entre os ra&estatou-se assim, que esses produtos
tém efeitos benéficos em feridas ndo infectddas

Um produto utilizado timidamente em pesquisas ébanana verde, mais
especificamente seu mesocarpo (parte interna da)aaa forma de farinha, utilizado na india
para tratamento de pacientes com Ulcera péftiGaextrato de banana verde ndo s6 aumenta
a densidade da mucosa, como também a incorporagdondlina ao DNA das células,
demonstrando seu efeito sobre a multiplicacdo @étul

Estudoin vivo com ratos Wistar, mostrou que o extrato do epcaps frutos da
Musa sapientum var. paradisiacal (banana macd) numa prepartg@ioa apresentou
propriedade antimicrobiana e cicatriz&hteEntretanto, a utilizacdo da bananeiMuga

paradisiacal.), em suas diversas partes, na cicatrizacaeri#at por segunda intencéo, seu
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potencial antimicrobiano, sua citotoxicidade eiddde antiedematogénica ainda ndo é bem
estabelecidh

A bananeira Nlusaspp.) € originaria do Sudeste asiatico e existatitios do seu
cultivo desde 5000 a. C. ou até mesmo 8000 a. G.ddoulos XV e XVI, colonizadores
portugueses comecaram a plantacao sistematicand@dia nas ilhas atlanticas, no Brasil e
na costa ocidental africana. Economicamente, éatedg importancia nos paises tropicais e
cultivada o ano todd. Seu fruto é apreciado pela facilidade de aquisigéagonsumo e por
ser fonte de vitaminas, minerais, carboidratosa$iblipidios, proteinas e energia.

O interesse por esta pesquisa surgiu do acompant@mnue puérperas que
utilizavam a parte interna (mesocarpo) da cascha@na como tratamento para fissuras
mamilares. Apoés realizacdo de uma revisao integraterificou-se escassez de pesquisas
publicadas sobre a atividade biologica da banawem&ra doencas. Entretanto, evidenciou-se
gue essa espécie vegetal possui atividade antincra, cicatrizante, antioxidante e anti-
helminticd.

Assim, faz-se necessario estudo pré-clinico utitivaextratos de partes desta planta
herbacea, especificamente a cultivada em Alagoamade identificar seu potencial
terapéutico, além de subsidiar a realizacdo deupssjclinicas para validacdo de possivel
fitoterdpico. Estudos com esta planta podem coresbmu refutar seus efeitos em
tratamentos, levando a diferentes abordagens pordaeiovas descobertas.
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2 OBJETIVOS
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Objetivo Geral

Avaliar o potencial antimicrobiano, antiedematogénicicatrizante e viabilidade

celular dos extratos das folhas e do pseudocallamkneirdMusa paradisiaca..

Objetivos especificos

Classificar a atividade antimicrobiana vitro dos extratos da espécie vegetal
abordada, frente as bactéri&aphylococcus aureusEscherichia coli, Pseudomonas
aeruginosae ao fungdandidaalbicans

Investigar a viabilidade celular dos extratos;

Avaliar a atividade cicatrizante e antiedematoggémivo.
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3.1 Plantas medicinais

Desde os tempos imemoraveis, os homens buscam tneezs recursos para
melhorar suas préprias condicdes de vida, aumentsmas chances de sobrevivéficias
primeiras civilizagcbes perceberam que algumas gdarmontinham, em suas esséncias,
compostos que ao serem experimentados no combateeagas revelaram empiricamente
seu poder curativo

O uso de plantas medicinais vem desde as tribostpas, em que as mulheres se
encarregavam de extrair das plantas determinadstésudia para utiliza-la na cura das
doencas, além delas surgiram os curandeiros, qokecam as melhores ervas e seus
respectivos tratamentos

As antigas civilizacbes tém suas préprias refee@nbistoricas acerca das plantas
medicinais e, muito antes de aparecer qualquergatenescrita, o homem ja as utilizava e,
entre estas, algumas como alimento e outras cordapdd®. A primeira referéncia escrita
sobre o0 uso de plantas medicinais é encontradédnaden Ts'ao(*A Grande Fitoterapia”),
do imperador chinés Shen Nung, do periodo 2838-2698 que descreve 365 ervas
medicinais e venenos que eram usados sob inspitagéta de Pan Ku, considerado deus da
criacag”®

“No Brasil, a historia da utilizacdo de plantas,tratamento de doencas, apresenta

influéncias da cultura africana, indigena e eumpef®®

Os africanos trouxeram plantas
medicinais e as utilizavam inclusive em rituaisigiesos. Os indios utilizavam plantas
medicinais locais, conhecimento que foi transmigdaprimorado de geragdo em geracao por
intermédio dos Pajés. JA4 os europeus que chegavaBrasil se depararam com estes
conhecimentos, e passaram a utiliza-los com a ajaddndios que chamavam de “guid%”
Com isso os europeus ampliaram seu contato coprarfiedicinal brasileira e a utilizaram
terapeuticamente, além do aliméfito

Até o século XX, fazia-se grande uso das plantaticimais para a cura de doencas,
sendo esta pratica tradicdo que foi sendo trardeméb longo dos tempos. Utilizavam na
forma de chéas, emplastos, sucos, dentre outrasaré jplai as plantas comecaram a ser
estudadas, considerando suas substancias atil@daisosurgindo farmacos como a atropina,
extraida daAtropa beladonal. (Solanaceae), a morfina d@apaver somniferumi.
(Papaveraceae), a quinina@mchonaspp. (Rubiaceae), e a artemisininaAggemisia annua

L. (Asteraceaed®
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Mesmo com o incentivo da industria farmacéutica @autilizacdo de medicamentos
industrializados, grande parte da populacédo aiad#tisza de plantas medicinais para cuidar
da saude, como o uso das plantas medicinais, eagaggara aliviar ou mesmo curar algumas
enfermidades. Vé-se a influéncia que as mudangagsiucas, politicas e sociais causam na
saude das pessoas e nos modelos de cuidado. “Qersgmeutico de recursos naturais
utilizados no cuidado humano, que antes estavadsitas margens das instituicbes de saude,
hoje tenta legitimar-se nesse meio dominado pefgicas alopaticad?’*

O mundo tem vivenciado novas tendéncias, preocups@dom a biodiversidade e
o desenvolvimento sustentavel, mesmo assim apeli@s das plantas do planeta foram
estudadas quanto ao seu emprego medicinal e, narignalos casos, sem grande
aprofundamento nos aspectos fitoquimicos e farmgimms®?°°® o que incentivou mais
estudos sobre as plantas medicinais brasileirasyetéando-as como alvo de pesquisas.
Algumas universidades brasileiras tém buscado amlidolidamente seus estudos
comprovando essa realidade attiahpesar disso, s6 8% das espécies vegetais nasile
foram estudadas na descoberta de compostos bigiativo

O desenvolvimento de pesquisas visando ao usoldasp para fins terapéuticos &
recomendado pela OMS, proporcionando outras foueasuidar em salde para 0s menos
favorecidos. Esta iniciativa garante alternativeapa tratamento de doencas, principalmente
em paises em desenvolvimento, em atencdo aos osidaimarios com a saltfé™
“Associados a essa expansao, as plantas mediaeaiaram de ser vistas simplesmente
como um recurso da medicina popular, constituirelovatéria-prima para industrias de
produtos farmacéutico$2°%*

Sabendo-se da importancia do estudo cientifico laetgs utilizadas na medicina
popular, oriundas do Nordeste brasileiro, esta yeagestudou uma espécie vegetal

conhecida como bananeiMusa paradisiacd. (banana prata).
3.2Espécie estudada

As bananeiras sdo plantas gigantes, herbaceaspgepaitencentes ao génétasa
da Familia Musaceae, Ordem Scitaminea, desenvabeerbem em areas tropicais e
subtropicais Umid48 A morfologia desta planta (Figura 1) constituide um verdadeiro
caule que € um rizoma subterraneo; a parte superammposta exclusivamente por folhas
cujas bainhas, robustas e superpostas formam uodgisenco, atingindo de 4 a 6m de

altura; no interior desse pseudocaule percorreaamd resistente que tem origem no rizoma
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e vai formar o pedunculo da inflorescéncia. O frétalo tipo baga desenvolvida sem a
fertilizac&o (partenocarpicd)

Figura 1 — Morfologia da Bananeira.
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Fonte: Castro et al, 2008.

O géneroMusapossui aproximadamente 40 espécies, entre Miasa paradisiaca
Musa sapientumyusa corniculatae Musa cavendishiEstudos genéticos vieram comprovar
que os nomes acima representam hibridos e naoiespéc senso bioldgico do terfioA
classificag@o proposta por eles para o género Muga,adotado em todo o mundo, é baseada
no nimero de cromossomos, dividindo-se em doisogtupom 10 cromossomos e com 11
Cromossomos.

Todas as espécies comestiveis conhecidas tém obgespecifica, resultaram do
cruzamento entre duas espécies selvaddasa acuminataColla eMusa balbisinaColla, de
modo que cada cultivo pode conter combinacdes dasiale genoma completo dessas
espécies. Esses genomas sdo denominados pelas Ae(fdusa acuminatae B (Musa
balbisiang, cujas combinac¢des resultam grupos diploides (AA,eBBB), triploides (AAA,
AAB e ABB) e tetraploides (AAAA, AAAB, AABB, ABBB).Em raz&do disso o nome

cientifico correto de uma variedade qualquer debarnorna-se meio complicadd®
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A bananeira utilizada neste estutitysa paradisiacd.. (AAB), culturalmente mais
antiga e importante na alimentacao de milhdes dsgas do mundo inteiro. Tanto a sua
regido de origem como a sua classificacdo botéaiimda é assunto para muita discussao.
Contudo ha unanimidade de opiniGes por uma origamsia onde é cultivada ha mais de
quatro mil anos 3%

Algumas espécies vegetais sintetizam substanciatefdsa, quando sdo agredidas
por bactérias, fungos, parasitas, virus ou outgemtes. Estes compostos sdo produtos dos
seus metabolismos secundarios, tendo composicatogumuito variada, como terpenoides
(monoterpenos, sesquiterpenos, diterpenos e sagnaompostos fendlicos (fendis simples,
taninos, dibenzofuranos e flavonoides), compositegenados (alcaloides, polipeptideos
ciclicos, glicosideos), cumarina e canford™

Os principais constituintes quimicos Masas&o esteroides, flavonoides e tanffos
O componente ativo encontrado na casca de banardesvioi extraido e identificado como
um flavonoide leucocianidina (Figura*2) Outro autor inclui além dos taninos, eugenol,
tiramina, compostos fendlicos, antocianinas, saiserais e vitaminas A, C, Bl, B2, B5;
serotonina, levarterenol, dopamina (fruto madurcasca); alcaloides, ferro, e cita dois

esteroides, 0 beta-sitosterol e o estigmadferol

Figura 2 — Estrutura quimica do flavonoide leucoicizana

Fonte: http://www.darapri.it/immagini/nuove mie/dstpzione/app_sostanzeresponsabilicolore.htm

Devido a presenca desses compostos, a banana petsioi etnobotanico de
utilizacaoin naturaou cozida para diarreias, utilizadas em diversasds de preparo, como
por exemplo, na forma de farinha, para tratameatpatientes com Ulcera péptica na india, e
de ratos com Ulceras induzidas por aspiffi@ Além disso, ha um estudo que aplicou
topicamente um extrato do epicarpoMasa sapientuwar. paradisiacal(banana macéa) em

ratos Wistar, comprovando seu potencial antimiemobie cicatrizanté
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Um estudo utilizando o gel da casca da banana \(bfdsa sapientuinteve como
objetivo determinar a concentracdo otima dess@ayel o tratamento de feridas em ratos. Os
resultados foram promissores constatando epitéizparcial e contracdo da ferida em todos
0s grupos. Entretanto, apenas o gel a 4% resuttounelhor cicatrizacdo em comparacao
com outras concentracdes do‘gel

Outra pesquisa avaliou a atividade antimicrobiamacdsca da banandisa
paradisiacd e das raizes d@ocos nucifera frente a alguns tipos de bactérias e fungos.
Ambos os extratos das plantas, extraidos em dioet@no e metanol, apresentaram efeito
inibitério sobre os organismos testados, porénxti@a deMusa paradisiacgroduziu zonas
mais amplas de inibicdo cont@andida spp. do que o extrato bruto da outra espécie
estudad¥.

3.3 Atividade antimicrobiana

O corpo humano tem trés barreiras defensivas cgetraes invasores: naturais (pele
e mucosas das vias aéreas superiores, digestivagenitais), imunidade inata e imunidade
adaptativd’. No entanto, estes mecanismos podem ter suadagéwida ou prejudicada, de
modo que sdo necessarias outras armas que ajudesnescanismos de defesa na destrui¢éo
do micro-organismo invasor, em geral, utilizam-sewntimicrobianos.

Os antimicrobianos sdo drogas que tém a capacidadeibir o crescimento de
micro-organismos (bactérias, fungos e virus), adids apenas para o tratamento de doencas
infecciosas, uma das causas mais frequentes demnootélidade em qualquer especialidade
médica’.

A falta de saneamento basico, as dificuldades galpgdo de acesso aos servi¢os de
saude, entre outros fatores, influenciam a ocomérde doencas nos paises em
desenvolvimento. Com isso, as pessoas utilizam lastgs medicinais como recurso
terapéutico e outros. E a partir desse uso popularas pesquisas vém se consolidando em
busca de novas plantas com atividade antimicrobiana

O Brasil sendo um pais com grande biodiversidag®léo de pesquisas com a
finalidade de encontrar novos agentes antimicraisiam sua flord. As plantas séo usadas
na forma de extratos, infusdes ou emplastos patar tnfeccdées comuns, embora nao haja
evidéncia cientifica comprovando a eficacia dédtes

Para a realizacdo de pesquisa basica com plantdiimags, existem métodos

capazes de avaliar se um extrato vegetal tem atleidantimicrobiana ou nao, estudos



27

determinam qual o melhor método a ser usado. Os omihecidos incluem método de
difusdo em &gar, método de macrodiluicdo e mianagdib, destes os dois métodos mais
utilizados séo: difusdo em agar através das té&cmioadisco, poc¢o (perfuracdo em agar) ou
templatee diluicho em caldo. Esses testes de avaliacdbaatdriana e antifugica séo
padronizados pela NCCLSNétional Committee for Clinical Laboratory Standgyrde
desenvolvidos para analisar agentes antimicrobiemwsencionars.

O uso de plantas como antimicrobianos tem sidostiyado por diferentes grupos.
Estudo verificou a atividade antimicrobiana de @spécies vegetais, avaliando as mesmas
frente as bactériaS. aureusE. coli e P. aeruginos&¥. Outro estudo avaliou a atividade
antimicrobiana de extratos secos Algemisia absinthiuni. (losna), Mentha pulegiuni.
(poejo), Punica granatumL. (roma), Xanthosema violaceurSchott (taioba) eSyzygium
cuminii L. (jambolédo), realizando teste de difusdo em agam 15 micro-organismos,
utilizando discos impregnados com as disperséessagldos extratos vegetais

Pesquisa realizada com 17 espécies de arvoressdtivBrasil avaliou as atividades
antimicrobianas de extratos hidroalcodlicos, olstidopartir delas utilizando o método da
difusdo em 4agar, frente a 10 diferentes micro-asgaos, isolados de inoculos obtidos de
focos de infeccdes clinicds

A melhoria nas condi¢Bes de vida associadas as atgeaneamento ambiental, e
com o advento dos antibibticos e das vacinas dessculo XIX, acreditava-se que havia
recursos para definitivamente controlar as infescdi® entanto, dados comprovam que se
esta4 longe da diminuicdo ou fim destadsso reforca a importancia de pesquisas que
busquem plantas com ag&o antimicrobiana como eetusl a fim de diminuir o surgimento

de infecgdes.
3.3.1 Micro-organismos estudados

A alta prevaléncia de infec¢bes justifica a pre@gdp na busca de recursos que
permitam o desenvolvimento de novos métodos dealestespecificos para determinadas
doenca¥. Outro ponto levado em consideracdo é o surgimel@omicro-organismos
resistentes e de infec¢Bes oportunistas fataisciasks a aids, quimioterapia antineoplasica e
transplanted™®

O principal problema que se enfrenta com as bast@patogénicas sao as que
possuem resisténcia a maioria dos antimicrobiamostas vezes devido ao uso como uUnica

medida e comumente pelos tratamentos incompletdsetBnto, 0 uso excessivo por diversos
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anos de compostos antimicrobianos se apresenta faiorgprincipal para o surgimento do
fendmeno de resisténcla

Medidas inovadoras sdo sugeridas para resolveroblgmna da resisténcia das
bactérias, sendo uma delas a procura de novosiamtiianos a partir de espécies vegétais
Pesquisas idealizadas neste contexto, visandoca bdesnovas perspectivas para o tratamento
de infecgbes, inclusive para o tratamento de ferantaminadas, vém por meio de uma
variedade de tecnologias, dentre elas a pesquisaaba

Das varias espécies de bactérias que foram id=mids como causadoras de
infec¢gBes, encontram-&taphylococcus aureusma bactéria Gram-positiva geralmente mais
sensivel aos antibidticos do que bactérias Gramtiveg como aEscherichia coli e a
Pseudomonas aerugingseambora alguns antibioticos atuem apenas em Ext@ram-
negativas. Estas trés espécies sédo alvos de grpesggisas, amplamente estudadas por sua
patogenicidade, responsaveis por diversos tiposintercded”® Este estudo buscou
identificar a atividade antimicrobiana da folha seygdocaule da bananeira, por meio das
bactérias usualmente utilizadas e do fuGgodida albicansdescritos a seguir.

Tendo em vista que 8taphylococcus aureuaca parte da microbiota normal do
corpo humano, € uma bactéria com patogenicidadis, gtoa amplamente em diversas
infecgBes, sendo elas localizadas, geralmente fatipes;, até algumas disseminadas, com
elevada gravidade o que justifica o crescimento do uso desta biactén pesquisas.

As infeccbes estafilococicas podem ser classifeaia superficiais, que acometem
a pele e tecido subcuténeo, geralmente provendmimontaminacdo da bactéria na propria
pele e mucosas, que resultam em abcessos cutandesgdes de feridas; e profundas que
sao decorrentes de bacteremias, que surgem a g@sties focos de infecgOes superficiais,
com excecéo da pneumonia por aspiratao

O Staphylococcus aureusé uma bactéria Gram-positiva da familia
Staphylococcaceae, pode ser encontrado em variéss pdo corpo, como fossas nasais,
garganta, trato intestinal e pele. As infeccOoesadas por este micro-organismo podem se
originar pela contaminacdo do proprio individuofgatdes enddgenas), ou por amostras
adquiridas de outros doentes ou de portadores sséidifeccoes exodgenas). A transmissao
ocorre por contato direto ou indiréto

A Pseudomonas aeruginosé@ o bacilo Gram-negativo ndo-fermentador mais
frequente em estudo nos laboratérios de microbi@loignica, esta presente nos mais diversos
ambientes, inclusive nos hospitalares. Considepdégeno oportunista, por ser um dos

maiores agentes de infec¢des hospitalares. Suatémpi@ clinica estd na dificil erradicacao
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da infeccdo e continuos fracassos terapéuticas) assno a resisténcia natural e adquirida a
muitos antibi6ticod.

Dificilmente este micro-organismo poderia causdedgdo em individuo sadio,
geralmente a infeccao instala-se em organismo abagprimeira linha de defesa imunoldgica
esteja comprometida, como numa interrupcédo da®itesrcutaneomucosas, como também
numa imunodepressao fisiolégica ou terapétitica

E comumente encontrada nas infecgdes de feridasjgaimente em pacientes com
longos periodos de internacdo e imunocomprometidoBseudomonas aeruginosam
afinidade por ambientes Umidos, isso é um dos w®tde sua ocorréncia prevalente nas
infeccdes hospitalares, sendo encontrada princgrgbnem pacientes queimados, em casos
de pneumonia, infeccado urinaria, infeccdo de feriairgicas e bacteremras

Ja a Escherichia coli esta inserida no grupo das enterobacteriaceadérisac
heterogénea e complexa, classificada em trés ggagrdpos: cepas comensais, que habitam o
intestino humano, as enteropatogénicas, que caugaagdes de diferentes mecanismos e o
grupo das cepas patogénicas extra-intestinais eaplezcausar diversos tipos de infecc¢do, ou
simplesmente separa-se este micro-organismo counsadar de infeccdes intestinais e extra-
intestinais, essas Ultimas podem ser localizadasistémicas. As infecgdes localizadas mais
frequentes s@o as das vias urinarias, dos pulnd@esistema nervoso central, da pele e do
tecido celular subcutaneo (feridad)

Observa-se que apesar de diferentes especificidedesas trés bactérias citadas
anteriormente destacam-se por colonizar feridasgipalmente as consideradas cronicas. Em
decorréncia de sua constante exposicdo ao meimexi@ pele esta sujeita a contaminacao
microbiana, isso ocorre devido 0s micro-organisrtezem afinidade por meios umidos,
considera-se assim a ferida um ambiente propiprolderacéo desses germes.

Outro agente de infeccdo € Gandida albicans apesar de ndo ser comumente
encontrada em feridas faz-se necessaria sua inahaséstudo por estar na microbiota normal
do individuo, ser um fungo usualmente estudadtém) disso, responsavel por diversos tipos
de micoses superficiais, podendo acometer a peleosas ou tecidos mais profuntfos

Doencas ocasionadas por fungos podem estar ass®aadh doencas alérgicas,
doencas toxigénicas e doencas infecciosas, esiamsilconhecidas por micoses, em que 0
agente possui propriedade de agir como patégemsapd ou oportunistd Espécies de
Candidasao reconhecidas como as leveduras mais usualreentdvidas na etiologia de
infeccdes micoticas. A candidiase caracteriza-sgoc infecgcdo fungica mais comum, sendo

Candida albicanseu agente etiolégico mais frequéhte
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Esta espécie é um fungo Gram-positivo, da famileccBaromycetaceae, é
considerado um polimorfo oportunista ou patogéhid® amplamente estudado com relacdo
aos fatores de viruléncia. Aléem das infeccOes ftamyique podem acometer os individuos
sadios, as micoses oportunistas atingem pacienmi@socomprometidos, inclusive associadas

a doencas de base como diabetes e c&ncer

3.4 Feridas e cicatrizacao

As feridas séo interrupcdes da integridade cutdmecesa e resultam dos
desequilibrios e agravos da salde das pessoaso&mter em maior ou em menor extensao,
causada por trauma fisico, quimico, mecéanico ologico, inclusive uma afecgéo clinica.
Elas podem impedir ou dificultar aspectos basi@sida como a locomocéo, a convivéncia e
as relacdes interpessoais, entre ofitfos

De acordo com a intensidade do trauma, as feridderp ser classificadas como
superficiais ou profundas, etiologicamente em agusl@rénicas. As feridas cirlrgicas séo
feridas agudas intencionais, e podem cicatrizar gpaneira intencdo. Algumas feridas
cirdrgicas sao deixadas abertas para cicatrizamnsggunda intencdo, geralmente a fim de
permitir a drenagem de material infect®d®a ocorréncia de lesdes acidentais ou cir(rgicas
0S seres Vivos tém a capacidade de reparacédo dedielndomeno de grande importancia para
sua sobrevivéncia.

Entende-se por cicatrizagédo dos tecidos e 6rgaos gpoocesso biolégico complexo
essencial para manter a integridade do organisimda &do esclarecido totalmente. Procura-
se ha muito tempo verificar a acdo de substanaidmicas e/ou de procedimentos que
pudessem acelerar a cicatrizagcdo, tanto numa féngza, como numa contaminada ou
infectada. Entretanto, algumas ag0fes tiveram wetndt ineficientes ou mesmo retardaram o
processo cicatricial®.

A cicatrizacdo € determinada por mecanismos coroplexoordenados e
desencadeados pelo organismo, que tem como obgetconstituicdo completa da estrutura
e da funcionalidade do tecido comprometido. Asdiesipodem ser classificadas de acordo
com o comprometimento tecidual como: feridas deegsjra parcial e de espessura total.
Cada uma destas tem processo Unico de cicatriZzacéo

A ferida de espessura total cicatriza-se em processis demorado e compreende
trés fases: inflamatéria, fibroblastica e de renfmdento. A fase inflamatéria consiste em
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respostas vascular e celular, responsaveis peloot®mlo sangramento e pela remogédo de
micro-organismos, material inorganico e tecidos videizados. A fase fibroblastica,
proliferativa ou reconstrutiva ocorre até a eptatéio total da ferida. Apos esse momento
ocorre o processo de migracao de células endstelzaperiferia para o centro da lesdo dando
origem ao tecido de granulagdo. Ja na fase de agdfurou remodelamento hd uma
reorganizacdo das fibras de coldgeno e substitde&ofibras do tipo Ill, mais inferiores,
pelas do tipo I, culminando na formacéo do tecidatdciaf.

Ha ainda outra classificacdo que a cicatrizacace pgatesentar, baseada na perda
tecidual: cicatrizacdo por primeira intencédo, ene gaorre fechamento primario da ferida,
pois as bordas da ferida sdo aproximadas e susjremi@o ocorre nas feridas operatérias; e a
cicatrizacdo por segunda intencdo, em que ha unarfieento secundario, a leséo cicatriza-se
mais lentamente sem a aproximac¢ao mecanica daashd?dr serem mais extensas tém mais
probabilidade de infeccionar

Diversos fatores podem interferir na cicatrizacggistémicos, como idade, condi¢ao
nutricional, ma vascularizacdo, uso de medicamedtmencas de base e tabagismo; ou locais,
como infeccdo local, agentes topicos, presencaeddot necrotico, suprimento sanguineo
inadequado para a ferida e o tipo de coberturiaadidt*.

O enfermeiro tem papel relevante na busca pomalieas na cicatrizacao de feridas.
Sabendo-se que o tratamento envolve procedimergoaltd complexidade técnica, este
profissional da saude precisa tomar decisdes it@xlipara tal deve estar em constante
aperfeicoamento cientifico tanto na area de delpgitocomo na estomaterapiaalém de
incentivar a investigacao de novas formas de cuygdiar uso de plantas.

Uma pesquisa tem comprovado a agao cicatrizant®©rntbignya phalerata,esta
espécie tem efeito favoravel por meio do extrat@oaq do mesocarpo do babacu em nivel
microscopico no processo de cicatrizagao, naswasidnononucleares e fibras colagenas, em
todos os dias e entre os gruoutro estudo usou o extrato hidro-alcodlico deeima
(Schinus terebinthifoliuRaddi) que mostrou efeito cicatrizante favoravel aatotomias em
rato€®. Um estudo morfolégico do efeito da sulfadiaziespdata, do extrato de ipé-roxo e do
extrato de barbatimdo na cicatrizacdo de feridd&neas mostrou que todos os extratos
favoreceram ao processo de cicatrizacdo quando araaips com 0 grupo controle tratado
com solucéo salina a 0,9%
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3.5 Inflamacéo tépica

ApOs a ocorréncia de determinada agressao tecwlwatjanismo responde por meio
do processo inflamatdrio, momento em que o corpesamta meios para combater os agentes
invasivos. Mediadores quimicos séo liberados daramt processo inflamatério, estes
promovem uma série de eventos no local da lesadooestimulo flogistico. Numa reacao
inflamatoria acontecem diferentes estagios nossgeavolvem alteracoes hemodinamicas
importantes, como a vasodilatacdo, aumento do faxmuineo, aumento da permeabilidade
vascular, a marginacdo leucocitaria e posterioreneat migracdo destas células,
principalmente os leucécitos polimorfonucleares PMaos tecidos perivasculares.
Clinicamente a resposta inflamatoria apresentassemgio de quatro sinais classicos: calor,
eritema, dor e edema, que ocorre devido o aumeatguantidade de liquido no meio
extracelulaf®

O edema ocorre como resposta ao estimulo flogjstt@racterizando uma
inflamacédo cutanea. Assim, para avaliar a atividatdedematogénica ddusa paradisiaca
L. realizou-se o edema de orelha induzido pela aaps (trans-8-metil-N-vanilil-6-
nonenamida), uma molécula ativa responsavel pdénaia da pimenta vermelha, do género
Capsicum (Figura 3). Sua importancia no estudo eleapeptidios na pele deve-se a sua
capacidade de despolarizar fiboras C ou A-deltaanhigp-se a um receptor denominado
vaniloide (TRPV1), que abre canais idnicos geramahoinfluxo de calcio na fibra nervosa,
induzindo resposta inflamatéria neurogénica podpzo a degranulacdo de mastocito no
tecido conectivo da pele, com consequente prodded@sodilatacao reflexa, extravasamento
de plasma, sensibilizagcdo nociceptiva e eritemi i30 0 edema se estabelece em poucos
minutos”.

Definindo-se inflamacao neurogénica na pele obssgevienémeno de vasodilatacédo
arteriolar originado pelas fibras nervosas locaismm aumento do fluxo sanguineo e
consequente edema por extravasamento de plasnémdia pos-capilar. Vé-se a formacao de
uma papula com eritema durante uma analise clikissa reacdo ocorre pela presenca local
de neuropeptidios, que sao liberados por duas pulgmdes de fibras nervosas cutaneas,
assim chamadas peptidérgicas: as fibras do tideBepites ndo mielinizados ou nociceptores
polimodais C) e, em menor quantidade, as fibraglladpequenas fibras mielinizadas). Estas

duas fibras associadas desempenham o papel autenémé nocicepcéo na p&le
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Figura 3 — Estrutura quimica e molecular da Capsai@-metil-N-vanilico-6-Nonenamide).
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Fonte:_http://www.mdig.com.br/index.php?itemid=1868

Os processos inflamatérios agudos sdo melhoresreemgtidos devido a participacéo
da inervacdo nos processos cutaneos, tendo comis sirsintomas mais caracteristicos dor
e/ou prurido acompanhados de eritema e edema.l&mafdo neurogénica, geralmente, é
desencadeada por qualquer dano tecidual ou estidnltwoso. Diversas situacbes sdo
capazes de ativar nervos sensoriais na pele, cetimoutos diretos (calor, isquemia, eventos
mecanicos, aumento da concentracdo de ions pofasdise celular, baixo pH e estimulagcéo
elétrica), mediadores inflamatérios liberados noaloou trazidos a pele pela circulacéo
sistémica (como a histamina, metabdlitos do acrmouadonico, bradicinina e serotonina),
alérgenos e extratos de plantas, como a capsaicina

Em contrapartida, para que ocorra a inibicdo daaeasamento de plasma e
vasodilatacdo neurogénicos pode ocorrer blogueicodducdo nervosa (anestésicos locais),
bloqueio de receptores da capsaicina (com capseepeplecdo de neurotransmissores
(tratamento cronico com capsaicina ou analogose enitros mecanismbs

As plantas medicinais contém principios ativos quoelem agir bloqueando os
receptores vaniloides da capsaicina impedindo mdoéo do edema, consideradas assim
antiedematogénicas. Empiricamente, a bananeira alausomo anti-inflamatério, seus
metabdlitos secundérios como taninos e flavonoidegierem esta atividade. Além de
pesquisar a acao topica Masa paradisiacd.. na cicatrizacdo, é pertinente verificar a acao

local dos extratos também quanto a atividade agrtiedogénica.
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4 MATERIAIS E METODOS
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4.1Tipo de estudo

Pesquisa basica, delineada nos moldes de pesauasttgtiva. A pesquisa do ponto
de vista da sua natureza pode ser caracterizada pesquisa basica ou pesquisa avancada.
Este estudo objetiva gerar conhecimentos novos, péea 0 avanco da ciéncia sem aplicagédo
pratica prevista, envolvendo verdades e interassigsrsais®™

Inserida nas ciéncias naturais, requer o uso dodoétxperimental, assumindo a
forma de pesquisa experimental, pois determina bjet® de estudo, selecionam-se as
variaveis que seriam capazes de influencid-lo,ndefise as formas de controle e de

observac&o dos efeitos que a variavel produz ret@bj

4.2 Locais dos experimentos

Os testesin vitro e in vivo foram realizados no Laboratério de Pesquisa em
Tratamento de Feridas da Escola de EnfermagenmeaEer — LpTF /ESENFAR, coordenado
pela Profa. Dra. M2 Lysete de Assis Bastos, no tabdo de Farmacologia e Imunidade do
Instituto de Ciéncias Bioldgicas e da Saude — LUHEBS, coordenado pelas Profas. Dras.
Eliane Aparecida Campesatto e Magna Suzana AlezaMbreira, no Laboratorio de
Pesquisa em Quimica dos Produtos Naturais — Fitogaj coordenado pela Profa. Dra.
Lucia Maria Conserva do Instituto de Quimica e &oblogia — LPgPN — Fitoquimica /IQB,
no Laboratério de Pesquisa em Quimica dos Produébsrais, coordenado pelo Prof. Dr.
Antonio Euzébio Goulart de Sant'Ana do Instituto @eimica e Biotecnologia — LPqPN
/IQB e no Laboratério de Tecnologia e Controle dadMamentos da Escola de Enfermagem
e Farmacia, coordenado pelo Prof. Dr, Jodo Xavmi® Todos da Universidade Federal de

Alagoas.

4.3 Aspectos éticos

O projeto desta pesquisa foi encaminhado ao CouftéEtica e Pesquisa da
Universidade Federal de Alagoas, por se tratarndie pesquisa que envolve animais, sendo
aprovado em 17/01/2012 com n° do processo 018726/P9 (Anexo A). Os protocolos
foram conduzidos respeitando-se os Principios &fim Experimentacdo Animal, adotados

pelo Colégio Brasileiro de Experimentacédo Anim&GBEA".
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A pesquisa pré-clinica é necessaria visto que égfdarimentacdo com seres humanos
deve ser, obrigatoriamente, precedida por expetwmsesom animais. Entretanto para utilizar
esses animais deve-se levar em consideracao dpmoigios trés Rs reduction replacement
erefinementque sao diretrizes basicas para experimentag¢gdmbamdotadas neste estudo.

O principio da Redugadréduction visa a minimizar o nimero de animais utilizados
nos experimentos, em contrapartida 0 nimero des,rggor exemplo, ndo pode ser tao
pequeno a ponto de ndo permitir detectar efeitoi®dicamente e sem significado estatistico.
Substituicdo Replacementtem como base a substituicdo, quando possiveladinais por
outras técnicas de experimentacdo. Ja o Refinanfefilmement assegura que o sofrimento
experimentado pelos animais durante a pesquis® segnor possivél

4.4 Coleta e identificacdo do material vegetal

Foram coletadas amostras da Banand&has@ paradisiacd..), folhas (455,66 g) e
pseudocaule (471,51 g) do plantio da Fazenda Capapriedade do Sr. Manuel Bernadino
de Oliveira, no municipio de Unido dos Palmareterior de Alagoas (S -09°09'46” e O -
36°01'55"), em abril de 2012. Amostras das folliago e inflorescéncia foram devidamente
reconhecidas pela botanica Roséangela Pereira @dellgmos do Instituto do Meio Ambiente
do Estado de Alagoas (IMA), as exsicatas enconsamratalogadas no herbario do IMA com
n° de registro MAC 54.889 (Anexo B).

4.5 Preparacao dos extratos brutos

As amostras coletadas (folhas e pseudocaule) fdnadidas em duas partes: 255,66
g das folhas e 271,51 g do pseudocaule para c@ueaimgs os extratos etandlicos e a massa
restante para turbolizacdo, resultando em ext@qassos. A secagem do primeiro material
vegetal foi realizada em estufa a 40 °C com aruldrde, depois de dessecadas foram
trituradas e submetidas a um processo de maceeadd® método em que a extracdo da
matéria-prima vegetal é realizada em recipienteaéo, durante um periodo prolongado, sob
agitacao ocasional remaceracao, renovando-se iddigxtrator, que neste estudo utilizou-se
0 4lcool etilico (EtOH) a 98%h

Procede-se em seguida a filtragem do material gar&oncentrado em evaporador

rotativo a 40 °C e mantido em temperatura ambiemstufa banho-maria para evaporacao do
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solvente residual e obten¢do do extrato etandlcresiduo vegetal foi extraido por mais trés

vezes em periodos mais curtos e os filtrados coramkys da mesma maneira (Figura 4).

Figura 4 — Fluxograma das etapas de preparacaatdatdcetanolico — Musa 1 e 3

_ Secagem
Material vegetal I
in natura

Maceracéo a frig

*EtOH a 98%
eQuadruplicata

Concentracéo e
Extrato etandlicq evaporador
rotativo

Filtracédo

Fonte: Autor, 2012

A secagem das amostras restantes ocorreu poizkgflo, processo de separacao
baseado no fendmeno da sublimacdo. Este métodmdermantajoso quando comparado com
0 processo convencional de secagem, porque mangstriaura do material, a umidade é
removida a baixas temperaturas, além de aumentstabilidade do produto durante a
estocagem, como também minimiza as varias reaghdegtadacao devido a facil transicao
de material hidratado para desidratddo

Foram utilizados 200 g de cada parte (folhas eduszwle) ddMusa Paradisiaca..
triturados in natura (ainda verdes) e pesados em balanca semi-anati€® 200,
posteriormente congelados em sacos plasticos ali@@mmados num freezer por 72 horas.
Apb6s congelamento foram colocados em frasco prépimividual do Liofilizador Thermo
Savant (Micro Moduly8), e mantidos durante 72 horas, até a total deaigfe.

ApOs extracdo da agua pelo liofilizador, procedea-gxtracdo a frio pelo método de
turbolizacdo ou turbo-extracdo, em que a extrag@ur® concomitante com a reducdo da
particula, que séo trituradas em particulas menuues liquidificadof’. O material vegetal
foi triturado junto com &gua destilada na conce@dimade 1:25 para as folhas e 1:30 para o
pseudocaule, obtendo-se uma solucdo extrativa aqubspois se fez a filtracdo e
acondicionou-se em potes de 200 mL, congeland&ada parte congelada foi liofilizada
restando apenas o po6 seco, considerado assim at@fothl como extrato aquoso das partes.



38

4.6 Nomenclatura dos extratos

As folhas coletadas foram utilizadas em sua foramapdeta considerando os limbos
e nervuras (“talos”) (Figura 5 A). Considera-set@esstudo pseudocaule como sendo a
juncdo do terco médio (superior) da planta, proxamdolhas, composto pela sobreposicao

das bainhas das folhas (bainha foliar), e os peciéligura 5 B).

Figura 5 — Partes da bananeira coletadas. A —.fBlraPseudocaule (circulo vermelho).

Nervura

Bainha
Foliar

Peciolo
\

Fontes; http://www.kedideiasleqgais.com.br/indexZdmiion=produtos/catalogo&cat=22
http://www.todafruta.com.br/portal/icNoticiaAber@ap?idNoticia=24576

As partes da bananeira utilizadas resultaram ernagaatratos enumerados de 1 a 4.
Para tal, foram distribuidas de acordo com o madsetagem (estufa a 40 °C ou liofilizagcdo)
e 0 modo de extracdo a frio (maceracdo e turbé@agem como a parte da planta e
solventes utilizados, como mostra a Figura 6.

Figura 6 -Nomenclatura dos extratos de acordo com a pafamaneiraNlusa paradisiacd..),
método de secagem das amostras e solventes wiglizad

Nomenclatura Material vegetal Secagem Solvente / Extracéo
Musa 1 Folhas Estufa a 40 °C EtOH a 98 %
(maceracéo)
Musa 2 Folhas Liofilizador Agua destilada
(turbolizacéo)
Musa 3 Pseudocaule Estufa a 40 °C EtOH a 98 %
(maceracéo)
Musa 4 Pseudocaule Lioflizador Agua destilada
(turbolizacao)

Fonte: Autor, 2012
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4.7 Ensaios antimicrobianosin vitro

As metodologias empregadas foram a técnica ded&difesn disco e a técnica de
perfuracdo em 4gar, utilizando-se antibioticostélarmgicos padrdo como controles positivos
e como meio de cultura o agar Mueller-Hinton, seafoena superficie com o0s inéculos
bacterianos e o agar Sabouraud Dextrose semeado doimgo. O uso de dois ou mais

métodos para o estudo da atividade antimicrobiamaipe obter melhores resultadds

Figura 7 — Esquema mostrando a quantidade de médclobiano e os meios de cultura utilizados

In6culo do micro-

organismo
1,5x108 UFC/mL.

Semeado em placas de Semeado em placas de

Fonte: Autor, 2012
Os extratos da espécie vegetal abordada foramdtsstérente as bactérias

Staphylococcus aurey€epa ATCC 25923):scherichiacoli (Cepa CCCD/ E008 e ATCC
25922),Pseudomonas aeruginog@epa ATCC 27857), e ao fungandidaalbicans(Cepa
ATCC 10231 e CCCD/CCO001).

No teste de difusdo em disco o inéculo dos micgaoismos foi preparado na
concentracdo FAOUFC/mL (Unidade Formadora de Colénia/mL) e semead@lacas de agar
Mueller-Hinton para bactérias, e Sabouraud Dextpaga o fungoAs amostras testes foram
dissolvidas em etanol atingindo as concentracO&® d®0ug/mL. Para tal, discos estéreis de
papel filtro de 6 mm de diametro foram impregnados 20uL da solugdo estoque dos
extratos brutos (100@y/disco).

Como controles positivos para o fungo utilizou-secas de 6 mm de diametro
impregnados com 2QL de miconazol (5Qug/discof’. Nos ensaios com bactérias foram
usados discos padronizados de vancomicinau(fflisco), ceftriaxona (3@g/disco) e de
ciprofloxacina (5ug/discof?. Em todos os ensaios, o controle negativo fobfedm discos

impregnados com o solvente etanol utilizado nalsiitacéo das amostras
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Os experimentos foram realizados em triplicataact®&do com o método de difusdo
em disco descrito por Kirby-BaiférOs discos foram distribuidos na superficie dasgs de
Petri semeadas com 0s micro-organismos. Apos aatifulos extratos, as placas foram
invertidas e incubadas a 35 °C por 24 horas pat@iias, e a 28 °C durante 48 horas para o
fungd™.

A atividade inibitoria das amostras foi avaliadéagdermacao de halo de inibicdo do
crescimento dos micro-organismos em torno dos sisotensurado com auxilio de um
paquimetro. O halo de inibicdo induzido pelos niaitertestados foi comparado com o0s
obtidos nos controles positivos. A percentagemnd@gdo do crescimento foi calculada de

acordo com a seguinte férmula:

% de inibicdo = Média do Halo de inibicdo da amostra x 1j00

Média do Halo de inibi¢cdo do controle

Na realizacdo do teste de perfuracdo em agar pldeasPetri sdo forradas
superficialmente com o meio estéril (Agar Muelléntbh para bactéria ou Sabouraud
Dextrose para fungos), obtendo-se assim a camada-Nassas placas s&o colocadas cinco
ponteiras invertidas a fim de confeccionar os po¢oe seguida o indculo microbiano é
preparado de acordo com a escala 0,5 de McF&tldfnh tubos de ensaio estéreis contendo
10 mL do meio de cultivo acrescenta-se fiQ0da solu¢cdo microbiana, homogeneizando-os.
Verte-se todo o contetdo dos tubos de ensaio aaagptle Petri com as cinco ponteiras de 7
mm invertidas em pontos equidistantes. ApOs enduesto retira-se as ponteiras, ficando as
placas com cinco pocos (Figura 8).

A amostra teste utilizada foi a 10%, preparada d@fi mg do extrato bruto
acrescido de 1 mL de SF a 0,9% e 2 gotas de crent@btoca-se 5QL desta amostra teste
dentro de cada pogo previamente confeccionado.n@ate negativo foi 1 mL de SF 0,9%
com 2 gotas de cremofor utilizados para solubilzagxtrato e como controle positivo os
antibioticos Ceftriaxona e Ciprofloxacina, e o &imtgico Miconazol. As placas de Petri
inoculadas e com as substancias testadas forarnadas em estufa a 36 °C por 24 h para
bactérias e 28 °C por 48 h para o fungo. Apés gsti®@do medem-se as zonas de inibicao

com o auxilio de paquimetro manfal
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Figura 8 — Esquema do teste de perfuracdo em agar

1% Passo: Form-se o fundo da 2t Passo-  Colomm-se as 3¢ Passo: Em tubos de ensaio com 10 mi 4% Passo: Esperase esfriar e retir as
placa dE. Petri com uma fina ponteiras estéreis pressionande- 90 Meio acrescena-se 100 pl do ingaulp  panteims. Nos pogas formados aplics-

i a i Smar Ml 25 com fimeza para aderirem microbiano. Apds homogeneizar vertese se as substandas a ser em testadas. No
tamada ae meio agar ueller aofundo sobreas placas com as ponteras. poe central colom-se o controle

Hinton, imperceptivel ista i negativo (CN) oucontrole positiva (CP)
lateralmente.
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Fonte: Autor, 2012

4.8 Ensaio de viabilidade celular

Foram plagueados em placa de 96 cavidades, macsdfdg linhagem J774 na
densidade de 2 x 1@élulas por poco cultivados em meio DMEM supleradatcom 10% de
soro fetal bovino. Cada cavidade recebeu 200 pméim com as células. As células foram
tratadas com os extratos nas concentracdes de 2000, 200 e 100 pg/mL por 48 h e
mantidas em estufa a 5% de £Dhora antes de adicionar o MTT, trés pocos fdisaaos
com 2 pL de Triton 100X para comparacao de motidare Apds o periodo de incubacao
total (48 h), o sobrenadante foi descartado e @ucio em cada cavidade 100 pL de uma
solugédo de MTT (500 pg/mL) e reincubadas por 1 leonaestufa a 37° C e a 5% de £O
Apoés esse periodo o sobrenadante foi desprezadurecipitado foi ressuspendido com 100
puL de DMSO.

Para a quantificacdo do sal de formazan reduzidoplacas foram lidas com o
auxilio de um leitor de microplacas no comprimedéoonda 550 nm. Essa técnica tem a
capacidade de analisar a viabilidade celular etadesmetabodlico da célula a partir da
reducdo do sal de tetrazolio (coloracdo amarefayraazan (coloracdo azul escuro) (Figura
9), sendo bastante util para avaliar citotoxidade

Figura 9 — Reducado do MTT a formazan pelas célilas.

o_ 3~

Fonte: Mosmann, 1983
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4.9 Ensaios para avaliacdo do potencial cicatrizaat

O experimento foi realizado com 36 ratos macho€rehs Ratus novergicus
albinus -linhagem Wistar), com idade de 8 a 16 semanas @ gaporal de 180 - 300 g,
distribuidos aleatoriamente pelo método probalitisie escolhas aleatdrias. Esses animais
foram fornecidos pelo Biotério Central da Univeasld Federal de Alagoas e o0s protocolos
conduzidos respeitando-se os Principios Eticos xmerinentacdo Animal, adotados pelo
Colégio Brasileiro de Experimentagéo Animal — COBEA

O procedimento cirdrgico e biopsia foram realizaslols anestesia geral induzida por
via intramuscular com 50 mg/Kg de ketamina a 10%0emg/Kg de xilazina a 2%,
administrado 0,1 mL para cada 100 g de massa @ajutir anim&.

Na regido dorsal de cada animal, apds epilacdo ahaws pélos e antissepsia com
clorexidina a 2 % e colocacéo de campo fenestrfadogalizada uma lesdo excisiva da pele
com retirada do tecido cutaneo, expondo a aponeunmedindo aproximadamente 1,5 cm?,
por lamina de bisturi n°® 11, com técnicas estéreis.

Em cada tratamento, os animais foram acompanhaolosim periodo de 15 dias
verificando se a ferida permanecia sem contaminaC&o extratos utilizados foram os
aquosos, na concentracdo de %% incorporados a uma pomada base contendo lanelina
vaselina fundidas (1:1).

Todas as feridas foram tratadas diariamente, |avaden solucdo isotbnica de
cloreto de sédio a 0,9%, aplicacdo de coberturansiria de gaze seca e fixacdo com
ataduras de crepom e esparadrapo até o 4° dia sleppdatério, diferenciando-se o0s
tratamentos dos grupos. Apos aparecimento de cfmiaede de fibrina as feridas ndo foram
mais cobertas, fazendo-se a limpeza com soluciéfyeca e aplicacdo da respectiva pomada
(0,3 mL).Cada grupo composto por um n de 09 animais, posteente subdivididos em 3
grupos com 3 animais cada, foi tratado conformerdgEs abaixo:

Experimental 01: pomada base contendo o extrat@Mus
Experimental 02: pomada base contendo o extrat@Mus
Controle positivo: pomada cicatrizante com dexpaoités0 mg/g}®
Controle negativo: pomada base (lanolina e vaselina

Os dados coletados foram registrados em protogoiegstabelecidos. No 3°, 7° e
14° dia do experimento, os animais foram monitosgu meio dos seguintes parametros de
avaliacao:

A. Observacao clinica- aspecto geral, peso do animal e temperatura &apo
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B. Analise macroscopica das feridas- a ocorréncia de inflamacéo, tecido de granulacéo
sangramento local, exsudato, extensdo da cros#d, (p@rcial ou ausente), necrose, rede de
fibrina e mensuracdo do tamanho da leséo.

C. Analise microscopica das feridas- as feridas de trés animais por grupo foram adéet

no 3°, 7° e 14° dia de pdés-operatério, acondiciamamnin frascos devidamente identificados,
contendo 05 mL de formaldeido a 10% e posteriorenentbmetidos ao procedimento
histologico de rotina pela coloragcdo da Hematoaikosina (HE). As laminas foram
analisadas de acordo com os seguintes parameddes:de fibrina, hemorragia, hiperemia,
infiltrado inflamatério, grau de proliferacdo vakoy células mononucleares e
polimorfonucleares, fibroblastos, hiperplasia dgte reepitelizacdo e fibras colagenas.
Foram atribuidos os escores: 0 (ausente), 1 a dB#r€to), 25 a 50% (moderado) e acima de
50% (acentuadd)?

4.10 Ensaio para avaliacao da atividade antiedemajénica

O teste utilizado para avaliar a atividade antiestegénica foi o edema de orelha
induzido por capsaicina, com 36 camundongos dadiem Swiss (entre 20 — 30 g) machos
ou fémeas, adultos, com 6 a 8 semanas de idadee&shio consistiu na administragéo local
(orelha direita) de 2L de uma solucdo de capsaicina diluida em acetdha (g/ml). Foi
administrada acetona na orelha contralateral caiaacb. Foram pesados 10 mg dos extratos
brutos solubilizados em 30L de Tween 80, 30QlL de etanol e 67QlL de acetona, ficando
numa concentracdo de 0,3%administrados topicamente 40 minutos antes dinekt
flogistico (figura 10).

Figura 10 — Aplicacdo da capsaicina (A). Corte idha (B).

Fonte: Autor, 2012.

O ensaio caracteriza-se por uma resposta inflarma@guda da orelha, com
desenvolvimento de edema. Os animais foram samtfie 30 minutos apos o estimulo e suas

orelhas pesadas numa balanca analitica para obtdodédice de inflamac&bt’
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Os grupos foram subdivididos em: Grupo Experimestis camundongos para cada

extrato bruto na concentragédo de 0,1%, previansoitdilizados conforme descricdo acima

(totalizando quatro grupos); Grupo Controle Pogitseis camundongos — aplicacéo topica de

indometacina (10 mg/mL) na orelha direita e; Gr@omtrole Negativo: seis camundongos —

administracdo de capsaicina na orelha direita.

4.11 Animais

Os animais, ratosR@tus novergicus albinuslinhagem Wistar) e camundongaddys
musculus- linhagem Swiss), foram acondicionados em ambielithatizado (22 + 2 °C), sob
iluminacéo artificial, alternando para claro-escar@ada 12 horas em gaiolas individuais,
identificadas, contendo forro de maravalha, comelacesso a racao padrao e aifibitum
Antes do inicio dos experimentos, visando a idieaiffio de variaveis que possam influenciar

nos resultados, os animais ficaram em quarentena.

4.12 Administracédo dos extratos

Os extratos foram administrados por via topicactamb ensaio de cicatrizagdo
quanto no de edema de orelha induzido por capsaibla cicatrizacdo os extratos foram
administrados através de pomadas contendo osaexinabrporados a pomada base (lanolina
e vaselina fundidas) na concentracdo d€’5%o ensaio de edema de orelha os extratos

foram solubilizados em Tween 80, etanol e acetana facilitar a aplicacéo topica.

4.13 Analise estatistica

Os resultados do teste de viabilidade celular fommalisados num programa
estatistico submetidos ao teStale Studente os dados expressos em grafico. Os niveis de
significancia entre os grupos no teste de edemarelda induzido por capsaicina foram
submetidos a Analise de Variancia (ANOVA) seguida téste de Dunnet. Parte dos
resultados do experimento de cicatrizacao foi stidmeo testd de Studenseguido do teste
de Mann-Whitney e outros analisados no Excel. @mes foram considerados significativos

guando P< 0,05. Os resultados expressos como meédia + ath@p da media.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO
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5.1 Avaliagdo dos testes antimicrobianos

As partes ddMusa paradisiacd.. estudadas (folhas e pseudocaule), em seusoquatr
extratos, foram testados nas bacté@asureus, P aeruginosae E. coli e no fungoC.
albicansna concentragao de 1.0@g/disco no teste de difusdo em disco e na con@étde
10 % no teste de perfuracdo em agar. Entretants tosl extratos ndo inibiram o crescimento
dos micro-organismos em ambos os testes, poisprésemtaram halo de inibicdo. Levando-
se em consideracdo a semelhanca dos métodosddsizque tem como principio a difusao
em agar, s6 confirma a nao atividade das amosistaias.

A parte da bananeira que mostrou atividade antohiana de acordo com alguns
autores é o fruto, especificamente sua cascaaddiainda verde, de diferentes formas, além
de serem espécies de bananeira diferentes da @stesta pesquisa® +° ¢4

Como os extratos ndo inibiram o crescimento bawgtere antifingico, ndo ocorreu
comparacao do halo de inibicdo induzido pelas éubg&is testadas com os obtidos nos
controles positivos, nem tdo pouco a percentagemibigdo do crescimento foi calculada.
Também néo foi realizada a Concentracdo Inibitéimima (CIM), pois os extratos vegetais
nao apresentaram atividade antimicrobiana das cepasdas e nao houve halos de inibicéo
iguais ou maiores que 9 mm nos ensaios de difusdagar para que fossem submetidos ao
teste de microdiluicdo em caldo para a determindadoIM.

E importante entender as limitagdes do teste deséiif em meio de cultura sélilo
utilizado neste estudo, ja que as propriedadesigasndos produtos naturais avaliados podem
facilitar ou dificultar sua penetracado no meio diuwa e, consequentemente, seu contato com
0 micro-organismo, necessario para sua Ac&bimprescindivel considerar a realizacéo de
outros ensaios para determinacdo da atividade iamioiana dos extratos avaliad®s
“Diversos métodos laboratoriais podem ser empregadoa predizer a sensibilidaitkevitro
de bactérias aos agentes antimicrobiat?y§**

Devido a auséncia de acdo antimicrobiandvid@a paradisiacd.., novos estudos
podem ser realizados no intuito de testar essdapfeente a outras espécies de bactérias e
fungos, podendo também ser utilizados compostdesdss, fracdes do extrato e outras partes
da planta (casca do pseudocaule, raiz, fruto e@genalisando se havera algum efeito sobre

o crescimento microbiany.
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5.2 Avaliacéo do teste de viabilidade celular

O teste de viabilidade celular utilizado neste dstéoi através do método MTT
[brometo de 3-(4,5-dimetiltiazol-2- il)-2,5-difetetrazélio]l. O ensaio de MTT foi descrito
pela primeira vez por Mosmann (1983), e modificgo Denizot e Lang (1986), é um
meétodo colorimétrico rapido estabelecido para datear o numero de células viaveis em
proliferagcdo e estudos de citotoxicidade, baseaumldeste de atividade mitocondrial das
células pela reducdo do MTe12

Ocorre uma clivagem do sal de tetrazdlio amarel®] Mpara formar um produto de
formazan azul, solivel pela acdo da enzima succirgdsidrogenase presente nas
mitocondrias ativas (Figura 11). A quantidade demBxzan produzido € diretamente
proporcional ao nimero de vida e ndo de célulagan@resentes durante a exposicdo ao
MTT, assim, quanto mais escura a coloracao ao fiaakacao, maior € a viabilidade celular.

A densidade 6ptica resultante do teste MTT é détexata em espectrofotdometPd®?3

Figura 11Converséo do sal de tetrazolio (amarelo) em csistaiformazan (azul) pela acdo da enzima
Succinato desidrogenase

Enzima - Succinato
desidrogenase (presente nas
mitocéndrias ativas)

N/

Cristais de
clivagem > Formazan

Fonte: Autor, 2012

Sal de
Tetrazodlio

Este teste foi realizado com o0s quatro extratosMiesa paradisiacal., nas
concentracdes de 100, 200, 1000 e 2000 pug/mL, ahsse que a Musa 1 na concentracao
de 2000 pg/mL induziu moderada toxicidade celutarneacrofagos da linhagem J774 (p <
0,01), a Musa 2 e 3 na concentracao de 1000 pgichiziram elevada toxicidade celular (p <
0,001) e a Musa 4 nas concentracdes de 100 e 2@@OLpinduziram baixa e elevada
toxicidade celular em macrofagos da linhagem Jéggactivamente (p < 0,05 e p < 0,001).

N&do houve toxicidade estatisticamente significatea todos os extratos na
concentracdo de 200 pg/mL, na concentracdo de @0OLpos extratos Musa 1, 2 e 3
também nao apresentaram toxicidade. Os extratos Mus 4 nas concentracdo de 1000
pg/mL e as Musas 2 e 3 na concentracao de 2000Lu¢gmbém nao induziram toxicidade

celular em macréfagos da linhagem J774, conform&tnama Figural?2.
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Figura 12— Efeitos dos extratos nas concentragdes 2000, P000¢ 100 pg/mL através do ensaio de
MTT em células da linhagem J774 (48 h). Os dadmesentam a média e o erro padrao da média. *
(p<0,05), **(p<0,01) e ***(p<0,001).
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Fonte: Autor, 2012

A perda seletiva da permeabilidade celular, a r@dwa funcdo mitocondrial e as
mudancas na morfologia e replicacao celular sdoeopgrmeiam os testes de citotoxicidade
prioritariamente. As células respondem por meiadifierentes mecanismos bioquimicos a
presenca de diversos compostos. A perda da fung@camdrial € uma das respostas mais
comuns e pode ser utilizada como sinal precocéta®xicidadeé®*>

A toxicidade é um fator que limita a liberacdo @siamo de farmacos e, portanto, a
analise de toxicidade associada a atividade bicddde um composto € fundamental para
determinar sua aplicacdo estabelecendo-se o itetimeéuticd’®. Considerando a ética e os
custos financeiros, o uso de animais para estumkicotogicos deve ser preservado, sendo
mais vantajoso o estudn vitro de toxicidade. Esses ensaios fornecem informagolese
diferentes funcdes ou compartimentos celufdfes

Diante da diversidade de comportamento dos extrdteste as diferentes
concentracdes utilizadas, afirma-se que o maisasens utilizar a concentracdo de 200
ng/mL, visto que somente nesta 0s extratos se avanpm de forma equitativa nao

induzindo toxicidade celular em macrofagos da liygma J774.
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5.3 Avaliagéo da atividade antiedematogénica

O estudo do edema de orelha foi um experimentaitepor Mantione e Rodriguez
em 1990, e posteriormente modificado por Merloal & Gabor e Razd#'. E utilizado nas
pesquisas com intuito de verificar atividade anflieimatéria local e/ou antiedematogénica,
em que o edema é avaliado de acordo com a metoaloéisada por Hecker e Schnift

Na avaliacdo da atividade antiedematogénica, cermid acdo anti-inflamatoria
topica, o uso da capsaicina como agente flogisticwiziu processo inflamatoério local
caracterizado pela formacdo de edema tecidual.givdi 13 mostra que a indometacina
(controle positivo) apresentou atividade anti-infégoria topica (inibicdo de 58,33%), ja os
extratos daMlusaparadisiacal. ndo inibiram a formacdo do edema, ou seja,ipelgsente
nao possuem acao anti-inflamatoria, quando usaghicainente e na concentracao de 5%. A
Musa 1 teve uma porcentagem de inibicdo do edema3@6% e a Musa 4 de 1,35%,
considerados néo significativos estatisticamente.

Figura 13 — Efeito dos extratos etanodlicos e agudsdfolha e pseudocaule Masa paradisiacd.. e
indometacina (0,2 mg /orelha) sobre a formagaodéona de orelha induzido por capsaicina
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Fonte: Autor, 2012

A Musa paradisiacgossui fitoesteroides, em maior abundancia o eastgnol e o
beta-sitosterol, que apresentam acdes biologicaselsantes e possuem atividade
antimicrobiana e anti-inflamatéfi&. A inatividade dos extratos da folha e pseudocdale
bananeira vem refutar este achado, pois 0 metabmlgecundario das plantas pode variar
consideravelmente dependendo de varios fatoresp cesmonalidade, ritmo circadiano,

variacbes de temperatura, altitude, poluicdo atémiwsf, inducdo por estimulos mecanicos ou
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ataque de patogenos, idade, radiacao ultravioletdice pluviométrico, entre outros,
conforme mostra a Figura 4

Figura 14 — Principais fatores que podem influenciacimulo de metabdlitos secundarios em planta.

Ritmo circadiano
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indice pluvIometrico
Sazonalidade Radiacdo UV
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metabdlitos a— Herbivoria e
Ataque de patégenos

Fonte: Gobbo-Neto e Lopes, 2007

5.4 Avaliagéo da cicatrizacéo de feridas limpas em ra®

Este ensaio foi realizado durante 15 dias confoprevisto. Todos os animais
recuperaram-se bem da anestesia, demonstrando $imcho egeral e atividades fisica e
comportamental normais para a espécie. Trés bgfmiam realizadas com sacrificio de 12
animais, sendo 3 por grupo. Os parametros anafisadtio registrados em protocolos
préprios (Anexo C e D), tanto para a avaliacdo psx@pica quanto para a microscopica.

Apos o aparecimento de rede de fibrina e / ou araderida a ferida manteve-se a
lesdo descoberta. Realizou-se limpeza das feridas solucdo fisiologica a 0,9% para
retirada de sujidades e reaplicada a pomada corrdspte ao grupo.
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5.4.1 Observacao clinica

5.4.1.1 Peso

Os animais foram pesados no dia da cirurgia (D@psedias das biépsias (D3, D7 e
D14). A média dos pesos dos animais foi calculaa&&da subgrupo de acordo com o dia da
bidpsia. Observou-se que houve perda de peso dosiardo subgrupo 1 (primeira bidpsia),
comparando o DO com o D3, exceto os animais doogogmtrole positivo que ganharam
peso, conforme a Figura 15. A variacdo de pesdi$oreta, considerada estatisticamente n&o
significativa.

Figura 15 — Peso médio dos animais subgrupo 1
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Fonte: Autor, 2012
O peso dos animais sacrificados do subgrupo 2 risegbiopsia) foi comparado
entre o D3 e o D7, constatando-se que 0s animatg@mente mantiveram-se no mesmo
peso, como mostra a Figura 16. Apenas o Grupo Enpetal 1 (GE1) teve discreta perda de
peso do 3° ao 7° dia de pos-operatorio, 0os outamdiagam peso. Apesar de ter essa

diferenciacéo entre os grupos, a analise estatisfio foi considerada significativa.

Figura 16 — Peso médio dos animais subgrupo 2

300+
mm DO

mm D3

100+

Peso animais (g)

Fonte: Autor, 2012
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Os animais do subgrupo 3 (terceira biépsia) margimese com peso similar, como
mostra a Figura 17, havendo um ganho apenas do I4°alia de pds-operatério, sendo mais
expressivo no Grupo Experimental 2 (GE2), porém sgmificancia estatistica. A maioria

dos animais teve o0 mesmo padréo de perda e garpesdalurante todo o experimento.

Figura 17 — Peso médio dos animais subgrupo 3
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Fonte: Autor, 2012

A diminuicdo na massa corporal nos primeiros diaomum, visto que apos um
procedimento cirargico pode acontecer inapetémabdéam do incOmodo gerado pelo ferimento
na regido dorsal do animal, que poderia dificuiaacesso destes animais a ragdo. Outro
aspecto considerado é o proprio processo inflamoatque produz citocinas inflamatérias e
Fator de Necrose Tumoral (FNT) que agem como merkadda inflamacao e da imunidade.
Uma elevacdo nos niveis séricos de FNT causa a mrdpeso devido estimulacdo do
aumento dos niveis séricos de leptina, pelo FNTIepiina é uma proteina relacionada com a
sensacao de saciedade, niveis aumentados destéén@raiduzem o organismo ao gasto
energético e a uma diminuicdo no consumo de almmeausando falta de apetite e perda de

pe80197,111:2006

5.4.1.2 Tamanho da lesdo

Durante o experimento mediu-se o tamanho das &erman o auxilio de um
paquimetro, a fim de verificar a diminuicdo da tesin cada grupo. Com relacdo aos
subgrupos 1 e 2, conforme mostra as Figuras 18, @ X8manho médio das lesdes nao
tiveram diferenca significativa comparando-se aglds de cada subgrupo com os dias de
pos-operatorio. A area da ferida do subgrupo lresgo na Figura 18, mostra aumento que
ocorre na ferida durante a fase inflamatdria (DB)mesmo aconteceu com 0S outros

subgrupos. As principais fungdes desta fase s&arati sistema de coagulacdo, defender a
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lesdo de infecgbes, promover o desbridamento @otola lesdo, e o controle central da
cicatrizacad"

A fase inflamatoria se inicia imediatamente aposesfio, com a liberacdo de
substancias vasoconstritoras, principalmente trowote A2 e prostaglandinas, pelas
membranas celulares. O tecido epitelial lesado @aapietas, que tem papel fundamental na
cicatrizagdo, estimulam a coagulacédo. Para quera@themostasia, as plaquetas liberam
granulos que contém diferentes fatores de crestimatraindo neutréfilos a ferida, ajudando
na coagulacdd® “O coagulo é formado por colageno, plaquetaomliina, que servem de
reservatério proteico para sintese de citocinaaterds de crescimento, aumentando seus
efeitos. Desta forma, a resposta inflamatoria seiaincom vasodilatagdo e aumento da
permeabilidade vascular, promovendo a quimiotaxidagracdo de neutrofilos para a
ferida)™** o que justifica 0 aumento da area das lesdeatenento da temperatura corporal
também nesta fase.

Figura 18 — Tamanho da lesao subgrupo 1
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Figura 19 — Tamanho da lesédo subgrupo 2
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O subgrupo 3 permaneceu até o final do experimeranédia da area das feridas
foram expressas na Figura 19. Analisando o tamalaisolesdes dos animais verificou-se
similaridade entre os grupos experimentais, coatpalsitivo e o controle negativo. No D3
houve aumento da area das lesdes, correspondengeramlo da fase inflamatdria ou
exsudativa que geralmente dura de quatro a cined'di Nos dias subsequentes de
tratamento, a area das feridas foi regredindo amdio potencial cicatrizante das substancias

utilizadas, destacando o extrato aquoso da follmdaneira (Musa 2) que teve a menor area.

Figura 20 — Acompanhamento do tamanho médio da Ehs@nte o experimento
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Fonte: Autor, 2012
5.4.1.3 Temperatura

Durante o experimento verificou-se a temperatuia o®s ratos, que varia de 35,9 a
37,5 °C*® como parametro clinico do estado geral dos asin® acordo com a Figura 21,
no D3 ndo houve diferenca significativa entre aperatura dos grupos experimental 1 (Musa
2) e controle positivo (dexpantenol). Também nadieo dia de pds-operatdrio ocorreu
aumento da temperatura na maioria dos grupos,@roegrupo controle negativo (lanolina e
vaselina) que a temperatura média mais alta fddhoO grupo experimental 2 (Musa 4) ao
final do experimento teve a menor temperatura media

Apesar dos grupos terem diferenciagcbes nos valdasstemperaturas durante o
experimento, quando comparados entre si, ndo hérgdimcia significativa, levando em
considerac@o a variacdo normal da temperaturaatos.rO aumento da temperatura até o

terceiro dia ocorre devido alteracdes decorreradask inflamatoria descritas anteriormente.
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Figura 21 — Temperatura média dos animais
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Fonte: Autor, 2012

5.4.2 Avaliagcdo macroscopica das lesdes

Os parametros foram analisados quanto a presencauséncia de tecido de
granulacéo, inflamacgéo, sangramento local, necfibsa e exsudato e quanto a extensao da
crosta (total, parcial ou ausente). Nos dias dadtis a bidpsia preencheu-se o protocolo de
avaliacdo macroscopica (Anexo C) de todos os asjnegitretanto apenas trés animais de
cada grupo eram sacrificados para retirada dagferjobsterior analise microscopica.

5.4.2.1 Primeira biépsia (subgrupo 1)

No terceiro dia de pés-operatério (D3), doze arsnfiaiam sacrificados, sendo trés
animais de cada grupo. Avaliou-se a ferida de acawm os parametros descritos no
protocolo especifico (Anexo C). A Tabela 1 moste fparametros e a porcentagem dos
achados por tipo de tratamento. Todos 0os animaisapéesentaram inflamacdo, necrose ou
exsudato nas feridas.

Apenas 33,3% dos animais tratados com a Musa 2,expattenol e a
lanolina/vaselina apresentaram sangramento, coragoopela presenca de coagulo na leséo.
Quanto ao tecido de granulacdo, apenas um animgrugm experimental 02 (Musa 4) e
controle negativo apresentaram-no; 66,7% dos asitnatiados com a Musa 4 apresentaram

crosta parcial comparado com a lanolina/vaseliratgue apenas 33,3%.
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Ressalta-se que todos os ratos desta primeirasidi@presentaram fibrina, sendo

que 66,7% dos tratados com a Musa 2 e a lanolipalima tinham apenas parcial,

comparando com os da Musa 4 que agiu como o dexpaEinque teve 100% com fibrina

total.

Tabela 1 -Andlise macroscopica das lesGes no D3 e porcentdgerachados. Maceio, 2012

Bachados (%)

Granulacao

Crosta

Fibrina

Inflamacéao

Sangramento/

Coagulo

Necrose

Exsudato

Ausente Presente Parcial Total
Musa 2 100 - - -
Musa 4 66,7 33,3 - -
Dexpantenol 100 - - -
Lanolina/Vaselina 66,7 33,3 - -
Musa 2 100 - - -
Musa 4 33,3 66,7 66,7 -
Dexpantenol 100 - - -
Lanolina/Vaselina 66,7 33,3 33,3 -
Musa 2 - 100 - 100
Musa 4 - 100 66,7 33,3
Dexpantenol - 100 - 100
Lanolina/Vaselina - 100 66,7 33,3
Musa 2 100 - - -
Musa 4 100 - - -
Dexpantenol 100 - - -
Lanolina/Vaselina 100 - - -
Musa 2 66,7 33,3 - -
Musa 4 100 - - -
Dexpantenol 66,7 33,3 - -
Lanolina/Vaselina 66,7 33,3 - -
Musa 2 100 - - -
Musa 4 100 - - ,
Dexpantenol 100 - - -
Lanolina/Vaselina 100 - - -
Musa 2 100 - - -
Musa 4 100 - - ,
Dexpantenol 100 - - -
Lanolina/Vaselina 100 - - -

Fonte: Autor, 2012
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De acordo com o descrito na Tabela 1 observa-sedominancia na formacao de
fibrina nas feridas, caracteristica da fase citiatrneste periodo. Os animais tratados com a
Musa 2 (extrato aquoso da folha) e Musa 4 (exagtmso do pseudocaule) com formacgao de
fibrina parcial ou total, apresentaram-na com aspespesso. Comparando-se com o controle
positivo dois animais tiveram fibrina com aspe@peasso e um animal com aspecto discreto,
entretanto a maioria dos ratos do controle negaw@sentou fibrina parcial, de aspecto
discreto quanto a sua espessura.

A fibrina surge a partir das plagquetas que conténenaima tromboplastina,
responséavel pelo inicio da formacao da rede dm&bA tromboplastina, na presenca de ions
de calcio, transforma protrombina em trombina, ppresua vez transforma o fibrinogénio em
fibrina. Elas formam uma rede que retém célulagwsaeas e plaguetas, formando o coagulo.
Assim a mesma tem sua acdo na fase inflamatémwac@agulo vai se retraindo durante o
processo de cicatrizacdd

Os grupos tratados comMusa paradisiacd.. formaram uma rede de fibrina mais
espessa 0 que pode dificultar o processo de @aeafid, pois 0 excesso de fibrina induz uma

maior formacéo de trombos, diminuindo a circulagéaecido, levando a morte celular.

5.4.2.2 Segunda biépsia (subgrupo 2)

Os doze animais do segundo subgrupo foram sackifcano 7° dia de pos-
operatorio, e os achados da avaliagdo macrosca@asarita na Tabela 2. Os aspectos
analisados foram descritos no mesmo protocolo iantdiodos 0s animais ndo apresentaram
sinais de inflamagé&o, necrose, exsudato ou sangtan@s animais dos grupos tratados com
0s extratos aquosos da bananeira e com o dexphntmapresentaram tecido de granulacao
(100%)), identificado em apenas um animal do grugrdrole negativo.

Com relacdo a presenca de crosta e fibrina, a®dedds grupos experimentais
apresentaram bordas irregulares com 100% de foonde&@spessa crosta aderida, enquanto
que 0s grupos controles apresentaram crosta @dilainda parcial em alguns animais. A
formacdo da crosta em feridas ndo exsudativas dagoo processo de cicatrizacdo. O seu
aparecimento € gerado por varias substancias pesseas plantas, como € o caso do
tanind?’, metabdlito secundario da bananeira, além desssupdambém flavonoides e

esteroides que tém acao anti-inflamaféria
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Tabela 2- Anélise macroscopica das lesGes no D7 e porcentdgerachados. Maceio, 2012
BAchados (%)
Ausente Presente Parcial Total
Musa 2 100 - - -
Granulag&o Musa 4 100 - - _
Dexpantenol 100 - - -
Lanolina/Vaselina 66,7 33,3 - -
Musa 2 - 100 - 100
Crosta Musa 4 - 100 - 100
Dexpantenol - 100 33,3 66,7
Lanolina/Vaselina - 100 66,7 33,3
Musa 2 100 - - -
Musa 4 100 - - -
Fibrina Dexpantenol 66,7 | 333 | 333 i
Lanolina/Vaselina 66,7 33,3 33,3 -
Musa 2 100 - - -
Musa 4 100 - - -
Inflamagéo Dexpantenol 100 - _ ]
Lanolina/Vaselina 100 - - -
Musa 2 100 - - -
Musa 4 100 - - -
Sangramento/| Dexpantenol 100 - -
Coégulo Lanolina/Vaselina 100 - -
Musa 2 100 - -
Musa 4 100 - - -
Necrose Dexpantenol 100 - - -
Lanolina/Vaselina 100 - - -
Musa 2 100 ] - ]
Exsudato Musa 4 100 - - -
Dexpantenol 100 - - -
Lanolina/Vaselina 100 - - -

Fonte: Autor, 2012
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5.4.2.3 Terceira bidpsia (subgrupo 3)

Observou-se que durante o experimento alguns anesfiegavam a ferida na grade
da gaiola, na tentativa de coca-la, nestes ratogeha remocdo mecéanica de parte da crosta,
fazendo com que ocorresse o renovo da cicatrizas®on algumas lesdes apresentaram na
avaliacdo macroscopica final presenca de fibrinerasta parcial, bem como tecido de
granulacdo. Conforme Tabela 3, as feridas de 10884 adimais ndo apresentaram sinais de
inflamacédo, necrose ou exsudato. Um animal de gadpo, exceto o controle negativo,
apresentou tecido de granulagéo. Dos animais tsiteoim a Musa 2 (66,7%) apresentaram
crosta total moderada e 33,3% crosta parcial, camadorma que as feridas tratadas com o
dexpantenol.

Em contrapartida 33,3% dos animais tratados comuaaM} e com a lanolina /
vaselina ndo tinham mais crosta e 66,7% dos anidesises grupos apresentaram crosta total.
Com relacdo a presenca de codgulo, foi detectad83%8% dos animais do grupo tratado
com dexpantenol provavelmente devido algum sangramprovocado. A maioria dos
animais ndo possuiam fibrina, apenas 33,3% dosa@itho controle negativo apresentaram-
na.

As caracteristicas das lesdes dos animais degjeugpabcorrespondem a transi¢cao da
fase inflamatéria para a proliferativa. Inicia-s®& polta do 4° dia apds a lesédo estendendo-se
até o término da segunda semana. Se a membranddrgsa@servada a epitelizacdo ocorre
precocemente, “as células epiteliais migram emcdoesuperior, e as camadas normais da
epiderme sado restauradas em trés dias”. Caso a nam@nbasal seja lesada, havera uma
proliferacdo das células epiteliais das bordas edald, a fim de restabelecer a barreira
protetora™.

Apesar de alguns animais removerem parte da crostaspectos das lesbes eram
satisfatorios e condizentes com esta fase. Tevac@#ieddo tamanho e diminuicdo do
espessamento das crostas e algumas ja apreserdsrais de epitelizacgdo mesmo que
discreta em todos os grupos. Os animais tratadosachlusa 2 e os tratados com o controle
positivo apresentaram 100% de crosta, sendo 660t% arosta total, comprovando uma
possivel acdo cicatrizante do extrato aquoso daafala bananeira comparado com o
dexpantenol.



Tabela 3 — Analise macroscoépica das lesdes no Ppbdcentagem dos achados.

Maceid, 2012

DiAchados (%)

Granulacéo

Crosta

Fibrina

Inflamacéo

Sangramento/

Coagulo

Necrose

Exsudato

Ausente Presente Parcial Total
Musa 2 66,7 33,3 - -
Musa 4 66,7 33,3 - -
Dexpantenol 66,7 33,3 - -
Lanolina/Vaselina 100 - - -
Musa 2 - 100 33,3 66,7
Musa 4 33,3 66,7 - 66,7
Dexpantenol - 100 33,3 66,7
Lanolina/Vaselina 33,3 66,7 - 66,7
Musa 2 100 - -
Musa 4 100 - - -
Dexpantenol 100 - - -
Lanolina/Vaselina 66,7 33,3 - 33,3
Musa 2 100 - - -
Musa 4 100 - - -
Dexpantenol 100 - - -
Lanolina/Vaselina 100 - - -
Musa 2 100 - - -
Musa 4 100 - - -
Dexpantenol 66,7 33,3 - -
Lanolina/Vaselina 100 - - -
Musa 2 100 - - -
Musa 4 100 - - -
Dexpantenol 100 - - -
Lanolina/Vaselina 100 - - -
Musa 2 100 - - -
Musa 4 100 - - -
Dexpantenol 100 - - -
Lanolina/Vaselina 100 - - -

Fonte: Autor, 2012



61

A Figura 22 mostra a progressao da cicatrizacaded@sas nos diferentes grupos de
tratamento, cada sequéncia horizontal de fotosesponde ao tratamento utilizado no
respectivo dia de avaliagcdo macroscopica (D3, 14). Observa-se a presenca de crosta,
fibrina e diminuicdo na area da lesdo em todos@sog.

Figura 22 — Progresséao da cicatrizacado das legdasaitdo com o tratamento utilizado

Fonte: Autor, 2012

5.4.3 Avaliacdo microscopica das lesdes

A avaliagdo microscopica foi realizada de acordm garametros pré-estabelecidos
em protocolo proprio (Anexo D) pelo Dr. Ricardo Moglaboratorio histopatolégico). As
lesdes dos ratos foram retiradas em trés diasediies, a fim de avaliar aspectos distintos das
lesbes de acordo com a fase de cicatrizacdo. Emdiadde bidpsia (D3, D7 e D14) foram
sacrificados trés animais de cada grupo, totalzaddze. As pecas foram fixadas em
formaldeido a 10%, posteriormente seguiu-se o pdiomnto histolégico de rotina,
submetendo-as a inclusdo em parafina e os cort&®ldgicos foram corados pela

hematoxilina-eosina (HE).
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Os aspectos avaliados microscopicamente foramnéibrhemorragia, hiperemia,
infiltrado inflamatério, grau de proliferagdo vakoy células mononucleares e
polimorfonucleares (PMN), fibroblastos, presencdigerplasia epitelial, reepitelizacao total
ou parcial e fibras colagenas. Observados de acmmicos escores: ausente (0), discreto (1 a
25 %), moderado (25 a 50%) e acentuado (acima %8°3%. Os parametros perpassam as
fases da cicatrizacdo de forma complexa, interckper e simultanea, ocorrendo de forma

dindmica e sobreposta.
5.4.3.1 Primeira biépsia

Encontra-se comumente nas feridas em processaaeizacao, principalmente na
fase inflamatéria, proliferacdo vascular (angiog@peproliferacdo fibroblastica e o infiltrado
inflamatorio, assim considera-se que todas as deriieram cicatrizacdo satisfatoria. O
processo inflamatorio desencadeia a cicatrizacéonsiste em respostas vascular e celular,
responsaveis pelo controle do sangramento e pelacdéo de micro-organismos, material
inorganico e tecidos desvitalizadbs

Na avaliagdo histologica das feridas dos animaisfg&ados no terceiro dia de pos-
operatdrio (Tabela 4), observou-se que as lesaelrs com a Musa 2 apresentaram melhor
aspecto nos cortes histologicos. Com relagdo aomgogrcontrole positivo e negativo, a
lanolina / vaselina cicatrizou melhor que o dexpaal, inclusive com 100% das feridas com
fibras colagenas com escore discreto.

A rede de fibrina estava presente em todos ogrufestacando-se os tratados com
a Musa 4 e o Dexpantenol (controle positivo) quareqgeu em 100% das lesdes. A fibrina é
formada por uma série de complexas reacdes biogasntie proteinas plasmaticas soluveis,
chamadas fatores de coagulacéo, que vao se asBmeias vasos sanguineos injuriados e as
plaquetas para promover hemostasia.

Apés a formacao da rede de fibrina, ocorre umadikdacdo que aumenta o fluxo
sanguineo local, além de uma marginacdo leucaxitddaracterizada como infiltrado
inflamatéric’. Assim, quanto & presenca de hemorragia 0s grupqEerimentais
apresentaram melhor desempenho comparado ao gampmle positivo e com relacdo a
presenca de infiltrado inflamatorio, 66,7% dos sateeram escore discreto e 33,3%, escore
moderado, diferente dos tratados com a pomadadugsapresentaram escore moderado em

todos os animais.
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Comparando os achados histologicos com a avaliagé@ooscopica do subgrupo 1,
verifica-se uma compatibilidade dos parametrosisadbs com o periodo da cicatrizagdo. As
fibras colagenas estdo presentes em apenas unesdes do grupo tratado com a Musa 4 e
com o dexpantenol e em todas as lesdes tratadaa @nolina e vaselina, demonstrando um

avanco da cicatrizacao para a fase proliferatigtaiseanimais.

Tabela 4 — Avaliacdo microscopica das lesdes nad@Bparando os grupos e as intensidades dos
achados. Maceio, 2012.

Escoi(@s)
Ausente | Discreto| Moderado| Acentuado
Musa 2 Fibrina 33,3 66,7
Hemorragia 100
Hiperemia 33,3 66,7
Infiltrado Inflamatério 66,7 33,3
Grau de Proliferacdo Vascular 33,3 66,7
Células PMN e mononucleares 66,7 333
Fibroblastos 33,3 333 33,3
Fibras colagenas 100
Fibrina 100
Musa 4 Hemorragia 33,3 66,7
Hiperemia 100
Infiltrado Inflamatério 66,7 333
Grau de Proliferacdo Vascular 33,3 66,7
Células PMN e mononucleares 66,7 33,3
Fibroblastos 66,7 33,3
Fibras colagenas 66,7 33,3
Fibrina 100
pexpantend Hemorragia 33,3 33,3 33,3
Hiperemia 66,7 33,3
Infiltrado Inflamatério 66,7 333
Grau de Prolifera¢do Vascular 66,7 333
Células PMN e mononucleares 66,7 333
Fibroblastos 66,7 33,3
Fibras colagenas 66,7 33,3
Lanolina / Fibrina 66,7 33,3
Vaselina Hemorragia 33,3 33,3 33,3
Hiperemia 66,7 33,3
Infiltrado Inflamatério 100
Grau de Proliferacdo Vascular 66,7 333
Células PMN e mononucleares 100
Fibroblastos 66,7 33,3
Fibras colagenas 100

Fonte: Autor, 2012
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5.4.3.2 Segunda biépsia

As lesfes retiradas no sétimo dia de pos-operdiinamn analisadas com 0S mesmos
parametros. Espera-se nesta etapa, apesar deta@togmente na fase reconstrutiva, uma
maior proliferacdo de fibroblastos e vascular, lsemo a producéo de fibras coldgenas. Apos
a “limpeza” feita pelos leucdcitos, ocorre migragiocélulas endoteliais da periferia para o
centro da ferida, observando hiperplasia endotdtiséa proliferacdo celular forma o tecido
de granulac&o, proporcionando uma fina cobertureesa pel&"

Observando a tabela 5 verifica-se que todos oanteaitos mostram sinais de
cicatrizacdo adequados, Neste subgrupo as ferrdssdas com oS extratos aquosos da
bananeira mostraram avanco cicatricial, sendo at@stuado na Musa 4, embora a lanolina e
vaselina também tenha apresentado bom desempenho.

Todas as feridas tratadas com a Musa 2 tiverambidstos com escore discreto e
66,7% das lesdes apresentaram infiltrado inflarf@tgrau de proliferacédo vascular e células
PMN e mononucleares com escore moderado, ressattgggesenca de reepitelizacao parcial
e hiperplasia epitelial em 33,3% dos animais. A #Mdsteve 100% das feridas ainda com
hemorragia e hiperemia, entretanto 66,7% apresentanfiltrado inflamatério acentuado
enquanto que o dexpantenol sé 33,3% de infiltraflarhatério em cada escore e 66,7% de
fibroblastos e fibras colagenas de forma discr®tayrupo tratado com lanolina e vaselina
apresentou hiperplasia epitelial discreta e filastils moderado (66,7%), bem como 33,3%
de reepitelizacdo total e fibras colagenas, modtranm avango mais expressivo da
cicatrizacéo neste subgrupo.

Comparando com o0s achados macroscopicos, todagridasf jA apresentavam
crostas parciais ou totais, ocorrendo o fechamdattesdo na fase proliferativa. Nesta fase
da-se a reepitelizacédo, que se inicia horas apésd®m, com a movimentacdo das células
epiteliais vindas das margens como de apéndicegrepicos localizados no centro da lesao;
o tecido de granulagdo composto por fibroplasiangiogénese ocupam o tecido lesionado
cerca de quatro dias apds a lesdo. “Os fibroblgstoduzem a nova matriz extracelular
necessaria ao crescimento celular enquanto 0os n@sms sanguineos carreiam oxigénio e

nutrientes necessarios ao metabolismo celular’fd&a®®
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Tabela 5 — Avaliacdo microscopica das lesdes nad@iparando os grupos e as intensidades dos
achados. Maceio, 2012.

Escol@s)
Ausente Discreto Moderado| Acentuado
Musa 2 Fibrina 66,7 33,3
Hemorragia 66,7 33,3
Hiperemia 66,7 33,3
Infiltrado Inflamatério 33,3 66,7
Grau de Proliferagcéo Vascular 33,3 66,7
Células PMN e mononucleares 333 66.7
Fibroblastos 100
Hiperplasia epitelial 66,7 33,3 ,
Reepitelizacio 66,7 | 33,3(parcial)
Fibras colagenas 100
Musa 4 Fibrina . 333 61%(;
Hemorragia
Hiperemia 100
Infiltrado Inflamatério 33,3 66.7
Grau de Proliferagcéo Vascular 333 33,3
Células PMN e mononucleares 66,7 33,3
Fibroblastos 333 333
Hiperplasia epitelial 100
Reepitelizacéo 100
Fibras colagenas 333 333
Fibrina 66,7 33,3
Dexpantenol Hemorragia 100
Hiperemia 33,3 66,7
Infiltrado Inflamatério 33,3 33,3 33,3
Grau de Proliferagcéo Vascular 333 33,3 33,3
Células PMN e mononucleares 333 33,3 333
Fibroblastos 33,3 66.7
Hiperplasia epitelial 100
Reepitelizacéo 100
Fibras colagenas 333 66,7
Lanolina / Fibrina 33,3 66.7
Vaselina Hemorragia 33,3 66,7
Hiperemia 66,7 33,3
Infiltrado Inflamatério 100
Grau de Proliferagéo Vascular 100
Células PMN e mononucleares 100
Fibroblastos 33,3 66,7
Hiperplasia epitelial 33,3 66,7
Reepitelizacéo 66,7 33,3(total)
Fibras colagenas 66,7 333

Fonte: Autor, 2012
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5.4.3.3 Terceira biopsia

Os animais deste subgrupo foram tratados por 1§ thaendo maior percurso da
cicatrizacdo. Macroscopicamente as lesdes foramegpeg e sem diferenca significativa, com
area entre 0,5 e 0,8 éniNdo apresentavam caracteristicas da fase de etageth, possuindo
ainda crostas totais ou parciais, embora menosssspeComparando esses dados com as
caracteristicas histologicos das feridas confirmmamaspecto encontrado e a reducdo da area
da ferida é justificavel.

Nesta fase da proliferacdo ocorre a formacgéao ddaete granulagéo. As principais
células desta fase séo os fibroblastos e as cé&uldsteliais. Os fibroblastos dos tecidos
vizinhos migram para a ferida, porém precisam s$eados para sair de seu estado de
quiescéncia por fatores de cresciméffto

De acordo com a Tabela 6, os tratamentos com gatextaquosos da espécie
estudada agiram melhor nas feridas quando compamd® dexpantenol, apesar de ter grau
de proliferacdo vascular acentuada em 66,7% dos.rat Musa 2 compara-se ao controle
positivo com relacdo a presenca de fibras colagemasescore discreto em 66,7% das feridas
e supera-o ao apresentar 33,3% de hiperplasidigp#eangiogénese acentuada, além de
reepitelizacdo parcial. Ja os fibroblastos apasmceem 66,7% das feridas com escore
moderado.

A Musa 4 apresentou 100% das lesdes com infiltraflamatorio, células PMN e
mononucleares e fibras colagenas com escore disaim de fibroblastos com escore
moderado. A hiperplasia epitelial apareceu em 33j8%animais semelhante ao achado nas
lesbes tratadas com lanolina / vaselina.

Ha estudo sobre a utilizacdo da casca e das folhdsananeira para melhorar a
epitelizacdo e aliviar a dor no tratamento de &idronicas, comprovando seu potencial
cicatrizante’*'° Pesquisa sobre o uso Mesa sapienturmar. paradisiacabaseou-se na
premissa de que, uma vez que a planta tem umadagéura quando usada para tratar Ulceras
gastricas, poderia também ser usada para trat@ladeda pele. Utilizou-se técnicas que
permitiram a avaliacdo da contracéo da area dafgtipala cicatriz e o tempo de epitelizacdo
e suas propriedades antioxidantes. Os ratos foratadbs com extrato aquoso e alcodlico
de M. sapientunvar. paradisiacapor um periodo de 21 dias. Os resultados foraisfatrios
em relacdo as propriedades dos extratos, frent@i@ catrizante, bem como no presente
estudd®.
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Tabela 6 — Avaliacdo microscépica das lesBes no d@idparando os grupos e as intensidades dos
achados. Maceio, 2012.

Escol@s)
Ausente Discreto Moderado| Acentuado
Fibrina 100
Musa 2 Hemorragia 66,7 333
Hiperemia 66,7 33,3
Infiltrado Inflamatério 33,3 66,7
Grau de Proliferagéo Vascular 66,7 33,3
Células PMN e mononucleares 66,7 33,3
Fibroblastos 66 33,3 66,7 333
Hiperplasia epitelial ! , ’
Reepitelizacio 33,3 | 66,7(parcial)
Fibras colagenas 333 66,7
Fibrina 100
Musa 4 Hemorragia 100
Hiperemia 100
Infiltrado Inflamatério 100
Grau de Proliferagcéo Vascular 66,7 33,3
Células PMN e mononucleares 100
Fibroblastos 100
Hiperplasia epitelial 66,7 333
Reepitelizacéo 100
Fibras colagenas 100
Fibrina 33,3 66,7
Dexpantenol Hemorragia 66,7
Hiperemia 66,7
Infiltrado Inflamatério 33,3 33,3 66,7
Grau de Proliferagcéo Vascular
Células PMN e mononucleares 33,3 33,3
Fibroblastos 333 333
Hiperplasia epitelial 100
Reepitelizacédo 100
Fibras colagenas 66,7
Fibrina 66,7
Lanolina / Hemorragia 100
Vaselina Hiperemia 66,7 33,3
Infiltrado Inflamatério 22; 222 333
Grau de Proliferagcéo Vascular ' '
Células PMN e mononucleares 66,7 33,3
Fibroblastos 33,3 66,7
Hiperplasia epitelial 66,7 33,3 ,
Reepitelizacio 66,7 | 33,3(parcial)
Fibras colagenas 333 66,7

Fonte: Autor, 2012
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A Figura 23 mostra a progressao do processo dizdtda ferida tratada com a Musa
2 (Grupo Experimental 01). O extrato aquoso daaf@h bananeira apresentou processo de
cicatrizacdo acelerado e mais organizado quandpa@uo aos demais grupos, visto que ja
apresentou hiperplasia epitelial (4 — G), ree@#glio parcial (4 — F) e proliferacdo
fibroblastica (5 — H) no D7, além de presenca tea§ colagenas (9 — M) e hiperplasia

epitelial acentuada no D14 (6 —I).

Figura 23 — Fotomicrografias das lesGes do Grupgmekmental 01 (Musa 2) com progressao da cicafizale
acordo com o dia de biépsia (D3 —1 a3/ D7 —54/14 — 6 a 9). 1 — A: angiogénese, 1 — B: lipea e
aumento do fluxo sanguineo, 2 — C: infiltrado inf&tério, 2 — D: rede de fibrina, 3 — E: proliferaca
fibroblastica, 4 — F: reepitelizagdo parcial, 4 —hiperplasia epitelial, 5 — H: proliferacao fibtastica (reforco
da cicatriz), 6 — I: hiperplasia epitelial acenmad — J: Fibrina, 7 — K: infiltrado inflamatori® — L:
neoformacao vascular intensa, 9 — M: fibras colage@oloracdo HE, aumento 4X e 10X nas fotomicfay 3
e5.

Fonte: Autor, 2012
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Pesquisas envolvendo plantas medicinais sdo inipdégeis para contribuir em
novas formas terapéuticas, principalmente na assist de enfermagem no tratamento de
feridas. O enfermeiro tem papel relevante na bdscautras maneiras de cuidar, interagindo
de forma multiprofissional na investigacdo de passi fitoterapicos e aprimorando o
conhecimento cientifico, a fim de promover a mathalo cuidado ao paciente. A pesquisa
experimental vem como desafio nesta iniciativa, aiada tem sido utilizada timidamente por
esta categoria.

Todas as técnicas descritas neste estudo ja $@adds nos laboratérios em que se
realizaram 0s experimentos, entretanto esta pesdeigee complexidade metodoldgica.
Durante os testes ocorreram percalcos, o que percoimtribuir para o aperfeicoamento das
técnicas e a adaptacdo de protocolos, bem comosndivecionamentos na execucdo de
outros ensaios.

 Os quatro extratos vegetais da espécie estudadaap@sentaram atividade
antimicrobiana contra a bactéria Gram-positstaphylococcus aureuss Gram-negativas
Pseudomonas aeruginosaEscherichia colie ao fungoCandida albicangelos métodos de
difusdo em disco e perfuracdo em agar.

* A néo inibicdo antimicrobiana dslusa paradisiacd.., sugere a realizacdo de
novos estudos com o intuito de testar essa plamizaacoutras espécies de bactérias e fungos,
podendo também ser utilizadas outras formas degddrdas substancias ativas e outras
partes da planta (casca do pseudocaule, raiz,drséiva).

* Na avaliacdo da viabilidade celular pelo método WN@rificou-se que ndao houve
toxicidade estatisticamente significativa em tods®xtratos na concentracédo de 200 pg/mL.
Na concentracdo de 100 pg/mL os extratos Musa &, 2 também ndo apresentaram
toxicidade. Os extratos Musa 1 e 4 nas concentrdeadb000 pg/mL e as Musas 2 e 3 na
concentracdo de 2000 pg/mL também néo induziraicidade celular em macrofagos da
linhagem J774.

» Devido a diversidade de atuacdo dos extratos ni@sedies concentracoes,
sugere-se utilizar a concentragdo de 200 pg/mLaslostos testes utilizados tantovitro
comoin vivo,a fim de garantir a possivel acédo terapéutica serear toxicidade.

» Todos os extratos trabalhados ndo apresentaraitdaatéyanti-inflamatoria topica
de acordo com o teste de edema de orelha indupidogpsaicina, a Musa 1 inibiu apenas
23,26% do edema, enquanto que a Musa 4 inibiu afleB8&%. As Musas 2 e 3 ndo inibiram

o0 edema.
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* Com relacdo ao potencial cicatrizante, todos darrantos utilizados, inclusive
0S extratos aquosos ddusa paradisiacal.. apresentaram caracteristicas semelhantes nas
fases da cicatrizacdo com os grupos controle, mesmocescores diferenciados.

* Analisando macroscopicamente, a Musa 2 conferia @& lesdo menor se
comparada com os demais grupos, embora a diferdigaeja significativa entre as areas
calculadas. Houve uma variacdo de 0,1 a 0 2eatne os tamanhos das lesdes e a maioria das
feridas apresentaram crosta total ou parcial aal fido experimento. Os achados
macroscopicos observados neste estudo foram comisaticom os analisados
histologicamente.

* Na andlise microscopica das feridas, apesar dentesrores diferenciados a
depender do subgrupo da bidpsia pertencente, é@ssldés/eram aspectos semelhantes de
modo geral. O extrato aquoso da folha da banar(®issa 2) apresentou processo de
cicatrizacdo acelerado e mais organizado quandpa@uo ao demais grupos.

* A Musa 4 também teve desempenho satisfatorio. Apgsaum dos animais
tratado com a lanolina / vaselina apresentar relggatao parcial no D14, de modo geral o
pseudocaule da bananeira superou-a, levando enidemat®io os demais parametros. O
dexpantenol foi a pomada cicatrizante padrdo,zatla como controle positivo, entretanto
neste experimento as outras substancias superaeaatso.

Com este estudo, deseja-se contribuir para a agéplido conhecimento a respeito
do n&o potencial antimicrobiano e antiedematogérdeoconcentracdo ideal utilizada pelos
extratos que permitem viabilidade celular, bem calm@otencial cicatrizante existente nos
extratos aquosos da espécie estudada. Para idsmjgacao dos resultados deste estudo em

periodicos cientificos de grande circulacdo no naegdémico faz-se necessaria.
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EVALUATION

ABSTRACT

Objective: to y gh the published literature, the knowledge produced about the biological activity of Musa spp. in the
treatment of diseases. Method: integrative literature review conducted between January and February 2012, using the Latin American
and Caribbean Health Sciences (LILACS), Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), Scientific Electronic Library
Online (SciELO) and SciFinder Scholar, the period from 2001 to 2011 with the added descriptor Musa alone and each with secondary
descriptors: healing, antioddant, products with antimicrobial action. The search was conducted between January and February 2012,
eight articles were selected, who composed the study sampte. Results: showed the lack of published research on the biotogical activity of
banana diseases. However it was evident that this plant species has activity as an antimicrobial, healing, antioxidant and anti-heiminthic,
even with deficiency in the production world on the subject. To enjoy all the benefits that technology through basic research can offer is
essential to link the knowledge from research to clinical practice, which allows the use of what nature has to offer. Conclusion: this
integrative review on the biological activity of banana enabled the collection and an analysis of publications in the world context. It was
identified the most research come from India and evaluate the healing potential of this plant species. New research, however, need to be
developed, and one should explore further the therapeutic actions of Musa spp. Descriptors: biological therapy; Musa; healing,

RESUMO

Objetivo; analisar o conhecimento produzido sobre a atividade biologica da Musa spp.(L ). Métode: revisio grativa da
titeratura, a fim de responder ao segl g 0 que se tem produzido sobre a atividade cicatrizante, anti-inflamatoria,
antimicroblana e de citotoxicidade dessa espécie vegetal, assim como outras atividades biologicas? O estudo foi realizado entre os meses
de janeiro e fevereiro de 2012, utilizando-se da Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciencias da Salde (LILACS), Medical
Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), Scientific Electronic Library Online (SCIELO) e SciFinder Scholar, entre 2001 a
2011, com o descritor Musa e agregado com os descritores secundérios: cicatrizacio, antiodd prod com agao antimicrobi. A
husca foi realizada com um formulario que contemplou informagées sobre identificacio do artigo, objetivo dos estudos, tipo de pesquisa,
resultados e discussio, e acio terapdutica, entre os meses de janeiro e fevereiro de 2012. Dos 17 artigos que compuseram a amostra do
estudo, oito foram selecionados, organizades em tabelas, e com a discussio ap da em confronto com a litel relacionada a
temdtica em g itad. p a de pesquisas publicadas sobre a atividade bioldgica da bananeira contra
doencas. Entretanto, foi evidenciado que, essa espécie vegetal possul atividade antimicrobiana, cicatrizante, antioxidante e anti-
helmintica. Para usufruir de todos os beneficios que a tecnologia por melo da pesquisa basica pode oferecer é imprescindivel vincular o
conhecimento proveniente de pesquisas & pratica clinica, o que possibilita o aproveitamento daquilo que a natureza tem a oferecer.
Conclusdo: a maioria das pesquisas ¢ oriunda da fndia e avalia o potencial cicatrizante dessa espécie vegetal. Descritores: terapia
bioldgica; Musa spp.; cicatrizacio.

RESUMEN

Objetivo: analizar el conocimiento producido sobre la actividad biolégica de la Musa spp.(banana). Método: revisién integrativa de ta
literatura, con £l fin de responder la siguiente cuestion: jqué se ha venido produciendo sobre la actividad cicatrizante, antiinflamatoria,
antimicrobiana y de citotoxicidad de esta especie vegetal, ademds de otras actividades bioldgicas? El estudio se realizé entre los meses
de enero y febrero de 2012, leando L 1 jcana y del Caribe en Ciencias de la Salud (LILACS), Medical Literature
Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE), Scientific Electronic Library Online (SCIELO) y SciFinder Scholar, entre 2001 y 2011, con el
descriptor Musa afiadiendo los descriptores secundarios: cicatrizacién, antioxidante, productos con accion antimicrobiana. La bisqueda se
efectiio con un formulario que contempld informaciones sobre identificacion del articulo, objetive de los estudios, tipo de investigacion,
resultados y discusién, accidn terapéutica, entre los meses de enero y febrero de 2012. De los 17 articulos que compusieron la muestra de
estudio, se seleccion ocho, crganizados en tablas y con la discusion pr da en ¢ con la relativa a la temdtica en
cuestién. Resultados: se apuntd la escasez de investigaciones publicadas sobre la actividad blolégica de la bananera contra
enfermedades. Sin se comprobb que esta especie vegetal posee actividad antimicrobiana, cicatrizante, antioxidante y
L Para disfs de todas las ventajas que la tecnologia por medio de la investigacién bdsica puede proporcionar es
imprescindible vincular el conocimiento proveniente de la investigacién a la préctica clinica, lo que permite el aprovechamiento de
aquello que la naturaleza puede ofrecer. Conclusidn: la mayoria de las investigaciones es oriunda de India y evalua el potencial
cicatrizante de esta especie vegetal. Descriptores: terapla biologica; Musa spp.; cicatrizacidn.
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O estudo das plantas medicinais vem sendo
incentivado pela Organizacdo Mundial da
Salide (OMS), com o objetivo de avaliar
cientificamente os beneficios da utilizacao de
medicamentos fitoterapicos e de conhecer os
riscos de seu uso indevido. ' Varios produtos de
origem natural ou industrializados tém sido
estudados na busca de alternativas eficazes
de prevencio da inflamagdo, infeccio e
cicatrizacdo de feridas.

O enfermeiro desempenha papel relevante
na avaliacio dos produtos disponiveis no
mercado para tratamento de feridas, por ter
maior contato com pessoas com feridas,
acompanhar a evolucdo da ferida, orientar e
executar ¢ curativo, assim como, por deter
dominio da técnica.’

Um dos tipos de tratamentos utilizados por
meio das plantas se efetiva no controle da
infeccao e na cicatrizagdo de feridas. A ferida
consiste em uma interrupcao na continuidade
de tecido corpérec provocado por algum
trauma, ou ainda ser desencadeada por
afecciio que acione as defesas do organismo.”
O processo de cicatrizagdo de feridas € um
evento complexo de reacdes e interagdes
entre células e mediadores bioquimicos, que
visa a reparar a area lesada. De modo geral,
uma ferida infectada cicatriza-se por segunda
intencdo, em processo mais demorado e
suscetivel a complicagdes, apresentando
fechamento lento e insuficiente,
principalmente se associada a morbidades
clinicas como  hipertensdao, diabetes,
imunodepressao, etc.t

O nimero de pessoas com feridas tem
crescido com o aumento da expectativa de
vida da populacio, levando a significativo
aumento no custo dos tratamentos. O
desenvolvimento de produtos quimicamente
menos elaborados, como os fitoterapicos vem
despontando com excelentes avangos, tendo
em vista que, no Brasil, aproximadamente,
100 milhdes de pessoas nac tém acesso a
medicamentos industrializados. Esse dados
estimulam as pesquisas que visam a buscar na
flora medicinal, altemativas para o
tratamento das afeccoes que afetam o homem
e, em especial, aquelas que afetam o sistema
tegumentar como as feridas.*

Pesquisas realizadas em varios paises tém
demonstrado o grande potencial
antimicrobiano de varios extratos, oleos
essenciais e substdncias extraidas de plantas
para debelar o processo infeccioso. Em se
tratando das feridas, a infecgdo € o principal
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fator que dificulta a cicatrizacgo.” Um
exemplo é um estudo realizado no Paquistao,
que utilizou uma planta nativa, o Berberis
liceum, em que foram testadas as atividades
de cicatrizacao pelo uso dos extratos aquoso e
metandlico da raiz, avaliando o reparo das
feridas em ratos. Apés a aplicagédo de ambos
os extratos, observou-se que a area de
epitelizacdo foi aumentada, seguida por
aumento na contragiio da ferida, resisténcia a
ruptura da pele e presenca de tecido de
granulagio. Os estudos do tecido de
granulacio também indicaram que houve um
aumento na formacdo de coldgeno nos ratos
tratados com o extrato, em comparacdc com
os animais do grupo controle, O extrato
metandlico foi mais eficaz do que o extrato
aquoso, mas ambos apresentaram resultados
significativos em comparagao com o controle.®

Outro estudo, realizado na Australia
investigou se dois produtos, mel e odleo
essencial, derivados da Lavandula x. allardii
apresentam atividade cicatrizante em feridas
excisionais de ratos. O Medihoney®, mel
terapéutico patenteado foi usado como
controle positivo. Quatro feridas de oito
milimetros foram confeccionadas
cirurgicamente na superficie dorsal de cada
rato e aplicados as feridas mel ou dleo
essencial, duas vezes por dia durante quatro
dias. A cicatrizaciio da ferida foi analisada
pela contracio das bordas das feridas e pelo
volume capilar no periodo de cinco a 12 dias.”

Embora, os dados estatisticos relacionados
4 contracdo da ferida ndo terem mostrado
diferenca significativa entre os grupos
tratados com o dleo essencial ou o mel, ja em
relacio ao grupo nac tratado, ambos
reduziram o didmetro no local da ferida nc
12° dia. Constatando assim, que esses
produtos tém efeitos benéficos em feridas néo
infectadas.”

Diferentes grupos étnicos tém contribuido
no desenvolvimento da pesquisa com plantas
medicinais, levando em consideracdo a
estreita relacio enfre a estrutura quimica de
determinado composto e suas propriedades
biologicas. Dessa forma, a investigacdo de
plantas medicinais € importante para a
verificagdo dos efeitos farmacoldgicos, como
fontes 'naturais de compostos para novos
agentes terapéuticos.”

A banana, o fruto da bananeira (Musa spp),
possui relato etnobotanico de ser utilizada in
natura ou cozida para diarreias. Essa espécie
vegetal é originaria do Sudeste Asiatico e
existem indicios do seu cultivo desde 5000 aC.
ou até mesmo 8000 aC. Nos séculos XV e XVI,
colonizadores portugueses comecaram a
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plantacdo sistematica de bananais nas ilhas
atlanticas, no Brasil e na costa ocidental
africana. Economicamente, € de grande
importancia nos paises tropicais. Seu fruto é
apreciado pela facilidade de aquisicao, de
consumo e por ser fonte de vitaminas,
minerais e energia.’

Uma das pesquisas com banana abordam a
acao da banana verde na forma de farinha,
utilizada na india para tratamento de
pacientes com dlcera péptica.”” Existem
diversas formas de preparc da banana verde,
utilizadas em Ulceras, induzidas por aspirina,
em ratos, demonstraram efetividade tanto no
tratamento profilatico quanto curativo. Neste
estudo verificou-se também, que bananas
maduras perdem o seu efeito terapéutico.”' O
extrato de banana verde nao s6 aumenta a
densidade da mucosa, como também ajuda na
incorporacao de timidina ac DNA das células,
demonstrando efeito sobre a multiplicacio
celular. "'

Um estudo in vive utilizando como modelo
animal ratos Wistar mostrou que a preparagio
topica contendo extrato do epicarpo dos
frutos da Musa sapientum var. paradisiacal
{banana macd) apresenta propriedade
antimicrobiana e cicatrizante.” Os principais
constituintes quimicos da Musa sao esterdides,
flavondides e taninos. ™

Com isso, evidenciou-se a necessidade de
buscar referéncias sobre a utilizacdo
terapéutica da Musa spp., a fim de responder
ao seguinte guestionamento: o que se tem
produzido sobre a atividade cicatrizante, anti-
inflamatéria, antimicrobiana e de
citotoxicidade dessa espécie vegetal, assim
como outras atividades biolégicas?

A opgao pelo desenvolvimento de uma
revisao integrativa sobre esse tema, como
etapa inicial para a elaboragéo de dissertacéo
de mestrado, deve-se ao fato de que tal
revisio possibilita a interpretacdo de estudos
preduzidos sobre a utilizacdo da bananeira
como cicatrizante e anti-inflamatério,
verificando a acao antimicrobiana e citotoxica
e uso no cuidado de enfermagem, o que
pemnitirha o desenvolvimento de futuras
investigacoes.

Os critérios de inclusdo estabelecidos

Tabela 1. Estratégia de Busca Eletronica. Maceié-AL, 2012.
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e Analisar o conhecimento produzido sobre
a atividade bioldgica da Musa spp.

Estudo bibliografico com a adocio do
método de revisdao integrativa, que consiste
em ferramenta importante no campe da
saide, ao reunir e sintetizar estudos
realizados scbre determinado  assunto,
possibilitando gerar fonte de conhecimento
atualizado sobre o problema e determinar se o
conhecimento cientifico € valido para ser
utilizado na pratica, além de favorecer
reflexbes para o desenvolvimento de futuros
estudos. A realizagdo de revisdo integrativa
exige os mesmos padrdes de rigor e clareza
utilizada nos estudos primarios."

A revisao percorreu os seguintes passos:
elaboracdo da questdo  norteadora,
estabelecimento de critérios de inclusio e
exclusdo para selecdo da amostra, elaboracao
de instrumento para coleta de dados, analise
critica dos dados, interpretacic e
apresentagao dos resultados.”” A busca foi
realizada entre os meses de janeiro e
fevereiro de 2012, nas bases de dados:
Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Satde (LILACS), Medical Literature
Analysis and Retrieval System Online
(MEDLINE) e bibliotecas virtuais Scientific
Electronic Library Online {SciELO) e SciFinder
Scholar.

Para a busca dos artigos utilizou-se os
seguintes descritores e suas combinacoes nas
linguas portuguesa, inglesa e espanhola: Musa
spp.; antimicrobiano, cicatrizacdo; anti-
inflamatdrios; antioxidante e anti-helmintica;
Testes de sensibilidade a antimicrobianos por
disco-difusdo;  Testes  imunoldgicos. A
estratégia de busca utilizada agrupou o
descritor - Musa com cada um dos demais
descritores, conforme mostra a Tabela 1,
sendo “E” relacionado aos artigos encontrados
e “S” aos artigos selecionados triagem por
meio da leitura dos resumos.

foram artigos publicados no periodo de 2001 a
2011 em periédicos nacionais e internacionais,
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em portugués, inglés ou espanhol; artigos
completos publicados nos referidos bancos de
dados em qualquer periodo, que retratassem a
tematica do uso da Musa com propriedade
biolégica como cicatrizante, anti-inflamatério
e no cuidado de enfermagem, assim como sua
acao antimicrobiana e citotxica. Foram
excluidos do estudo artigos que nao se
relacionam com o uso biolégico e aqueles nos
quais somente foi possivel acessar o resumo. A
partir dos critérios estabelecidos foram
selecionados 17 artigos e apds a leitura dos
resumos, restaram 08 artigos para fichamento
e inclusdo na revisao.

Para a coleta de dados dos artigos foi
elaborado um formulario que contemplou
informacdes sobre identificacdo do artige,
objetivo dos estudos, tipo de pesquisa,
resultados e discussdo e acao terapéutica®,
apresentados em duas tabelas e a discussao
foi feita com base na literatura.

Os cito artigos escolhidos para o estudo
estdio apresentados na Tabela 1. Nao foram
encontradas publicacées sobre esta tematica
em periodicos especificos da Enfermagem,
Apesar do quantitativo de estudos sobre a
Musa spp. (bananeira), isoladamente, ter sido
elevado, durante a triagem dos artigos foi
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observado que, ainda sdo escassos aqueles
que focam a utilizagdo dessa planta na
atividade bioldgica para tratamento de
doencas.

A maioria dos artiges € de origem
internacional, predominando publicagées na
lingua inglesa, com destaque para a fndia,
seguido do Brasil e Tailandia, o que significa
que a pesquisa nestes paises valoriza relatos
etnoboténicos de sua flora investindo na busca
de novos fitoterapicos. Nao foi identificada a
categoria profissional dos pesquisadores, no
entanto todos os estudos foram realizados em
laboratérios de pesquisa experimental ou em
area clinica de instituicdes pertencentes a
universidades, envolvendo mais de uma area
do conhecimento, especificamente a Quimica,
a Medicina e a Farmdacia. Os artigos sdo
descritos quanto ao periddico/ano, idioma de
publicacao e pais, na Tabela 2.

Quanto a periodicidade das publicagées,
observa-se uma distribuicio desigual na
producdo dos artigos, nos Ultimos 10 anos.
Verificou-se em relagdo aos  artigos
selecionados que: um foi publicado em 2001,
dois em 2003, um em 2007, outro em 2010, e
trés em 2011.

Tabela 2. Caracterizagdo dos artigos da revisao integrativa. Maceio-AL, 2012.

Fonte: bases de dados

Todos os artigos apresentaram os objetivos
da pesquisa de forma clara, facilitando o
entendimento do leitor. Ja em relacdo a
abordagem metodologica empregada,
observou-se que apesar de nao estar explicito
no decorrer do texto, inclusive o tipo de
estudo, foi identificado que todos os artigos
utilizaram a metodologia quantitativa, com
delineamento experimental, conforme
descricao a seguir na Tabela 3.

Dos oito artigos escolhidos para este artigo,
trés foram estudos experimentais in vitro,

dois in vivo, dois estudos clinicos e uma
revisao da literatura com foco para a
atividade anti-helmintica. A maioria desses
estudos optou por selecao amostral
selecionando-se os sujeitos de acordo com as
necessidades do estudo ou por critérios de
inclusdo/exclusdo  pré-estabelecidos. No
entanto, nenhum justificou o tamanho da
amostra.
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Tabela 3. Sintese dos artigos incluidos na revisio integrativa. Macel6/AL, 2012.

Fonte: bancos de dados

Os artigos de estudo clinicos e
experimentais in vivo obedeceram as normas
estabelecidas pelo Comité de Etica de suas
instituicdes, mesmo alguns estudos n&o
deixando essa informacao suficientemente
clara. No que se refere & temdtica dos artigos
hd predomindncia do tema Musa e
cicatrizagdo em quatro dos artigos (50%),
sendo dois estudos clinicos e dois
experimentais in vivo.

O estudo in vivo que investigou a acao da
bananeira de diferentes espécies vegetais
dessa planta existentes na Taildndia foi
conduzido em ratos, divididos em grupos nao
tratados e tratados, com administragdo do
extrato aquoso por via oral, em duas etapas.
Na primeira etapa, ulceras gastricas foram
induzidas por &cido acético para verificar a
atividade cicatrizante da bananeira. Ac final
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do experimento os animais foram sacrificados
e os estdmagos foram submetidos a estudos
histolégicos.

Os resultados identificaram que os ratos
tratados com essa planta apresentaram a nivel
histolégico sinais de cicatrizagdo com
diferenca significativa em relacdo ao grupo
ndo tratado. Na segunda etapa, os animais
também foram divididos em grupos nac
tratados e tratados. O grupo tratado iniciou o
uso do extrato por via oral trés dias antes da
administragio de indometacina, a qual tem
efeito colateral de provocar gastrite. A analise
histopatoldgica do estdmago desses animais
confirmou a acao protetora do extrato, sobre
a mucosa gastrica dos ratos tratados. "

O outro estudo realizou a marcha
fitoquimica do extrato aquoso da casca da
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banana verde identificando a predominéncia
de taninos. Apos essa identificacdo foi
produzido um gel contendo 10% do extrato, o
qual apresentou atividade antimicrobiana e
cicatrizante de feridas. Ratos com lesdes
incisionais na regidao dorso cervical foram
distribuidos em grupo tratado, nao tratado e
placebo. O grupo tratado, o qual recebeu o
gel do extrato da banana foi o que apresentou
cicatrizagao das lesdes em menor tempo que
os demais."”

Dos trés artigos com método experimental
in vitro, um investigou a atividade anti-
helmintica de trés partes da bananeira
(folhas, pseudocaule e pendao floral). As fezes
de dois ovinos contaminados com
‘Haemonchus  spp.” foram  coletadas
diretamente da ampola retal e levadas ao
laboratdrio de parasitologia para realizacdo do
experimento. Os extratos das partes
selecionadas foram obtidos a partir da
imersio dessas partes separadamente em
dgua destilada a 60 °C por 60 minutos e em
seguida levados a estufa de secagem a 40 °C,
até obter peso constante.

Apés essa fase obteve-se o extrato bruto
que foi testado em triplicata nas
concentragées de 25, 75 e 150 mg/mL. Os
resultados obtidos demonstraram que os trés
extratos, em concentracdes iguais ou
superiores a 75 mg/mL  reduziram
significativamente o desenvolvimento larval
dos nematddeos, com eficacia acima de
96,9%.”

O artigo que abordou a atividade
antioxidante da casca de banana objetivou
explorar o potencial contra radicais livres e
determinar as alteragdes nos sistemas
antioxidantes em diferentes estagios de
maturacio das cascas de banana da espécie
Musa paradisiaca analisados apds incubacéo in
vitro dos extratos com eritrdcitos humanos
frescos. Os resultados desse estudo
evidenciaram que diferentes extratos da casca
de banana em diferentes estagios de
maturacio possuem potencial antioxidante,
principalmente, pela presenca de compostos
fendlicos. Além disso, comparando as etapas
de amadurecimento, a casca da banana verde
tem maior atividade antioxidante. Um dos
componentes antioxidantes determinados foi
a galocatequina, pois mostrou sua extracdo
méxima em um solvente ndo polar. O trabatho
sugere que a casca de banana € um produto
potencial para a preparacao de nutracéuticos
devido a sua poténcia antioxidante.”

O outro estudo in vitro investigou e

comparou © contetdo fitoquimico com a
atividade antioxidante em extratos etandlicos
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de casca de nove variedades de banana da
espécie Musa sapientum. Para tanto, foram
realizados ensaios qualitativos in vitro da
atividade sequestradora de radicais livres
ensaios de remogdc como DPPH e ensaio de
inibicde da peroxidacdo lipidica. Bem como,
ensaios quantitativos para identificacao de
fendis totais, em especial os flavondides. Os
resultados obtidos sugerem que os extratos de
cascas de banana dessas variedades pode ser
util para combater doengas desencadeadas
pela presenca de radicais livres no
organismo.”

Os resultados da revisio confirmam as
recomendacbes de uso da bananeira com
atividade  anti-helmintica  oriundas do
conhecimento  popular, relatado  nas
publicagées técnicas e artigos de evidéncia
cientifica. As melhores possibilidades apontam
para a utilizacdo do extrato aquoso por um
periodo de trés a cinco dias. As quantidades a
serem ofertadas de acordo com a espécie e
categoria de animal ainda dependem de
estudos mais aprofundados. Paralelamente as
avaliagdes com animais, sao necessarios
estudos de fracionamento, visando identificar
e isolar os componentes ativos dessa planta.”

As informagdes sobre o uso da flora para
tratamento de doencas, advindas da tradicao
popular, quando combinadas com a pesquisa
laboratorial para identificacdo, comprovagio
e isolamento de substincias ativas
responsaveis pelas acbes terapéuticas é
objeto de estudo da etnofarmacologia.” A
utilizacio de plantas no tratamento de
doencas ainda € uma pratica tradicional entre
os povos de todo 0 mundo, principalmente nos
paises subdesenvolvidos ou em
desenvolvimento, como no caso da india,
Tailéndia e Brasil.”

No Brasil, o Ministério da Salde criou a
Politica Macional de Praticas Integrativas e
Complementares (PNPIC) em 2006, vinculada
ao Sistema Unico de Salde, entre as quais se
destacam aquelas no &ambito da Medicina
Tradicional Chinesa  (Acupuntura), da
Homeopatia, da Fitoterapia, da Medicina
Antroposéfica e do Termalismo-Crenoterapia,
visando ampliar o acesso das terapias nac
convencionais a todos os cidadios.™

A pesquisa quantitativa considera que tudo
pode ser quantificavel, o que significa traduzir
em nimeros as opinides e informagoes para
classifica-las e analisa-las. Isso requer o uso
de recursos e de técnicas estatisticas e os
resultados precisam ser replicados. Além
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disso, a pesquisa experimental ocorre quando
se determina um objeto de estudo,
selecionam-se as variaveis que seriam capazes
de influencia-lo, definindo as formas de
controle e de observacdo dos efeitos que a
variavel produz no objeto.”’

A medicina popular indiana possui
conhecimento sobre o tratamento de doencas
que afetam o sistema tegumentar, com
destaque para cicatrizacdo de feridas e
queimaduras. Os dados obtidos dos artigos 2 e
3 comprovam essa habilidade dos indianos. O
tratamento de queimaduras utilizando a
bananeira, uma espécie vegetal presente em
grande parte do planeta e de facil acesso vem
corroborar com outros tratamento a base de
plantas para a cicatrizacdo de feridas, dentre
elas, as causadas por queimaduras que sao
adotados na medicina tradicional da india.”

A pesquisa sobre o tratamento de dlceras
gistricas e do efeito protetor da mucosa
gastrica presente no artigo 1, implementada a
partir do relato etnoboténico para tratamento
de ulceras, também tem sido desenvolvida
com outras espécies vegetais como Piper
betel, Emblica officinalis, Terminalia bellerica
e Terminalic chebula, obtendo resultados
semelhantes.™

A atividade anti-helmintica in vitro,
descrita no artigo 5 com o ‘Haemonchus spp.,
se assemelha com o desenvolvido com
extratos de caule e raizes de Picrolemma
sprucei (Simaroubaceae) utilizando a dose de
130 mg/mlL, que obteve uma mortalidade de
85% a 90%. Esse dado revela que a Musa tem
maior potencial como anti-helmintico que a
Picrolemma.*'

Nos artiges 6 e 8 foi observade uma forte
atividade antioxidante da Musa em
decorréncia da presenga de compostos
fendlicos nesta espécie vegetal. Os compostos
fendlicos de vegetais fazem parte de diversas
categorias, dentre elas os mais encontrados
sago flavondides, cumarinas e taninos
condensados e hidrolisaveis. Esses compostos
tém recebido muita atengdo nos Ultimos anos,
por inibirem a peroxidacio lipidica e a
lipoxigenase in vitro. A atividade antioxidante
de compostos fendlicos deve-se
principalmente as suas propriedades redutoras
e estrutura quimica, as quais desempenham
um papel importante no sequestro de radicais
livres e quelacdo de metais de transigdo,
agindo tanto na etapa de iniciacdo como na

" propagacao do processo oxidativo, sendo,
portanto, um elemento essencial na
prevencao de doencas cronicas e na
cicatrizacio de feridas.*
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A revisdo sobre a atividade da Musa com
potencial anti-helmintico, no artigo 4
identificou esse potencial, no entanto
pondera que estudos experimentais devem
continuar para dar subsidios a utilizagdo com
seguranca. A resisténcia aos anti-helminticos
disponiveis comercialmente tem levado o
mercado consumidor a buscar novas fontes de
tratamento em substituicio aos produtos
quimicos. Entretanto, esses produtos naturais
devem cumprir os critérios de eficécia,
seguranca e controle de qualidade visando a
garantia de administracao a organismos vivos
sem riscos para sua satide.”

Para a assisténcia a satde usufruir de todos
os beneficios que a tecnologia por meio da
pesquisa  basica pode  oferecer, ¢
imprescindivel  vincular o conhecimento
proveniente de pesquisas a pratica clinica.
Com isso, as descobertas que a tecnologia
possibilita contribuem para o aproveitamento
daquilo que a natureza tem a oferecer.

A realizacdo deste estudo possibilitou o
levantamento e andlise de publicacdes no
contexto mundial, identificando que a maioria
das pesquisas esta avaliando o potencial
cicatrizante dessa espécie vegetal (Musa
spp.), também foram encontrados artigos que
descreveram a atividade antimicrobiana,
cicatrizante, antioxidante e anti-helmintica
dessa espécie em pauta.

Foram identificadas duas publicagdes na
América latina, representadas pelo Brasil,
revelando a caréncia de estudos nos paises
latinos. Isso demonstra que a pesquisa sobre
esse tema ainda nao estda consolidada,
sobretudo, no que diz respeito ao uso da
bananeira no tratamento da salide, mostrando
a lacuna na producao mundial sobre o tema,
comprovando a necessidade de

desenvolvimento de novas pesquisas com esse
enfoque abordado.
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ANEXOS




Anexo A — Parecer do Comité de Etica em Pesquisa

& Comisséd

: g :de =
%, BIOETICA g‘;
& &
Gl

dm

i e /

UNIVERSIDADE FEDERAL DE ALAGOAS
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

Macei6 — AL 1700 12012 |

_Senhor (a) Pesqulsador (a), Eliane Apareczda Campesatto Mella
. Marta Lysete de Assis Bastos
Jlrhane Martins éos Santos

‘ 'O Comité de Etica em Pesqmsa (CEP) em 17/01/2012 e com base no. parecer emmdo |
pelo (a) relator (a) do processo n° 018726/2011-19 sob o titulo, Avalia¢io do potencial |

96

cncatrlzante, antimicrobiano e antn-edematogemco da bananelra (Musa ssp) in vitro e in .
vivo, vem ‘por meio deste instrumento comunicar a aprovagao do processo supra citado, com §

base no Hem VIIL.13, b, da Resolucdo n’ 196/96

O CEP deve ser informado de todos os efeitos adversos ou fatos reievantes que 8

alterem o curso normal do estudo (Res CNS 196/96, item V.4).

, E papel do(a) pesqmsador(a) assegurar medidas 1med1atas adequadas frente a evento |
grave ocorrido (mesmo que tenha sido em outro centro) e enviar notificacio ao |

CEP e a Agéncia Nacional de VlgﬂanCLa Sanitdria — ANVISA = Junto com seu
pOSlClonamento . _

Eventuals modlﬁcagoes ou emendas a0 protocolo devem ser apresentadas ao CEP de §
forma clara e sucinta, identificando a parte do protocolo a ser modificada ¢ sua justificativa. |
Em caso de projeto do Grupo [ ou 11 apresentados anteriormente a ANVISA, o (a) pesquisador |
(2) ou patrocinador(a) deve envid-los 2 mesma junto com o parecer aprovatono do CEP para :

serem incluidas ao protocolo 1mclal (Res. 251/97, item IV. 2.€).

Relatorzos parciais e finais devem ser apresentados a0 CEP de acordo com 08 {_

prazos estabelecidos no Cronograma do Protocolo e na Res. CNS, 196/96.

Na eventualidade de esclarec1mentos adicionais, este Comité coloca-se a disposi¢éo §
dos interessados para o acompanhamento da pesqmsa en seus d1lemas éticos e eXlgenCiaS i

contidas nas Resolugdes supra - refendas

Esta aprovacao nao € valida par& subpro;etos orlundos do protocolo de pesqmsa acima referldo

(*) Areas temdlicas e%pemals : : o : - :
, &P e
Valido até: janeiro de 2013 _ r Oése Sl Fra"c‘sw
. . - : oordcnadara do.Comité de

' Eticaem Pesquisa -UFAL -




Anexo B—Declaragéo de registro da espécie vegetal no IMA

l’\[S I I UTo l)() MEIO AMBIENTE DO ESTADO DE ALAG OAS - IMA
HERBARIO MAC

DECLARACAO

Declaro, para os devidos fins. que a amostra de planta coletada por Jirliane
Martins dos Santos. aluna da Universidade Federal de Alagoas - UFAL, na Fazenda

Caboie, municipio de Unido dos Palmares. no dia 04/04/2012, ¢ depositada no Herbario
1 P :

MAC do Instituto do Meio Ambiente do Estado de Alagoas. trata-se de:

'Rc_gisrlro MAC Familia - Espécie

54889 _ Musaceae Musa paradisiaca L.

Maceid. 16 de agosto de 2012.

Rosangela P. Lyra Lemos
€ urauura do Herbario MAC

Roséngela Pereira de Lyra Lemos
Curadora do Flerbario MAC
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Anexo C
4= . . e
& PROTOCOLO DE OBSERVACAO CLINICA E
AVALIACAO MACROSCOPICA DAS LESOES '
GRUPO: _
ANIMAL: MACHO () FEMEA ( )
Critérios Dias pés-operatorio
DO (26/10) | 3°(29/10)| 7°(02/11})4° (09/11)
1-Peso
2 — Temperatura
3 — Aspecto geral do animal
4 — Tamanho da Les&o
5 — Tecido de Granulagdg Ausente
Presente

6 — Extensdo da crosta
ou ausente)

(total, parcial

7 — Inflamacéo Ausente
Presente
8 — Sangramento local Ausents
Presente
9 — Necrose Ausente
Presente
10 — Exsudato Ausente
Presente
11 — Fibrina Ausente
Presente
(parcial

ou total)
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Aneko
< F
N } —
PROTOCOLO DE AVALIACAO MICROSCOPICA DAS KY
a LESOES

GRUPO: _
ANIMAL: MACHO () FEMEA ( )

Variaveis Dias pés-operatorio

3°(29/10) | 7°(02/11)| 14°(09/11)
1 — Fibrina

2 — Hemorragia

3 — Hiperemia

4 — Infiltrado inflamatério

5 — Grau de proliferacéo vascular

6 — Células mononucleares | e
polimorfonucleares
7 — Fibloblastos

8 — Hiperplasia epitelial - -

9 — Reepitelizagéo Total - -

Parcial - -

10 — Fibras colagenas

Escores:

Ausente (0) 3 e 7° DPO - Fibrina, hemorragia, hiperemia, irgdb
, 0 inflamatorio, grau de proliferacéo vascular, citule
Discreto (1 a 25%) —  mononucleares e polimorfonucleares e fibroblastos.
Moderado (25 a 50%) 14°DPO - Hiperplasia epitelial

Acentuado (acima de 50%)





