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GALLINA, M. F. Avaliac&o do acido hialurénico administrado por via enteral
e parenteral em retalhos cutaneos isquémicos induzidos em ratos.
Botucatu, 2022. 58p. Dissertacédo (Mestrado em Biotecnologia Animal — Area de
Clinica Cirurgica Animal) — Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia
(FMVZ), Campus de Botucatu, Universidade Estadual Paulista “Julio de
Mesquita Filho” (UNESP).

RESUMO

O &cido hialurénico (AH) € um polimero natural com propriedades
imunomoduladora, antioxidante e anti-inflamatdria, e usado no tratamento de
feridas. Visto que para que ocorra a viabilidade do retalho cutédneo deve existir a
estimulacdo da neovasculogénese e inibicdo da inflamacdo exacerbada, o
presente estudo teve por objetivo avaliar o AH exdgeno por via enteral e
parenteral em retalhos cutaneos isquémicos induzidos em ratos, por meio de
exames clinicos, histologicos e avaliagdo dos biomarcadores pro e anti-
inflamatdrios teciduais. Sessenta e quatro ratos com retalhos cutaneos
isquémicos no dorso foram divididos aleatoriamente em quatro grupos de 16
animais, de acordo com o tratamento: solucdo salina (0,9%) por via subcutanea
(SC); agua destilada por via oral (VO); AH (0,3%) (SC); AH (1%) (VO). As
variaveis avaliadas incluiram a avaliacdo clinica e macroscopica, exame
histoldgico e a avaliacdo das interleucinas pro e anti-inflamatorias. Para tal, oito
rato de cada grupo foram eutanasiados no terceiro e sétimo dia apos a confec¢ao
dos retalhos. Foi identificado menor porcentual de necrose nos ratos tratados
com o AH parenteral. Observou-se variacfes significativas com relacdo as
interleucinas pré e anti-inflamatorias, espessura da epiderme, quantidade total
vasos sanguineos e células inflamatorias intragrupos e intergrupos. O AH em
forma de hialuronato de sodio de alto peso molecular (1400 ~ 2000 kDa)
demonstrou efeitos benéficos quando usado por via enteral e parenteral em
retalhos cutaneos isquémicos de ratos. O AH (0,3%) administrado por via
parenteral no local do retalho logo apds seu fechamento evidenciou melhores

resultados no porcentual de necrose e no processo de epitelizacao.

Palavras-chave: cicatrizacado; cirurgia reconstrutiva; interleucinas inflamatorias;

hialuronato de sédio.



GALLINA, M. F. Evaluation of hyaluronic acid administered by enteral and
parenteral route in ischemic skin flaps induced in rats. Botucatu, 2022. 58p.
Dissertacdo (Mestrado em Biotecnologia Animal — Area de Clinica CirGrgica
Animal) — Faculdade de Medicina Veterinaria e Zootecnia (FMVZ), Campus de
Botucatu, Universidade Estadual Paulista “Julio de Mesquita Filho” (UNESP).

ABSTRACT

Hyaluronic acid (HA) is a natural polymer with immunomodulatory, antioxidant
and anti-inflammatory properties, and used in the treatment of wounds. Since, for
the viability of the skin flap, there must be stimulation of neovasculogenesis and
inhibition of exacerbated inflammation, the present study aimed to evaluate
exogenous HA enteral and parenterally in ischemic skin flaps induced in rats,
through clinical examinations, histological and evaluation of pro and anti-
inflammatory biomarkers tissue. Sixty-four rats with ischemic skin flaps on the
back were randomly divided into four groups of 16 animals, according to
treatment: saline solution (0.9%) subcutaneously (SC); orally distilled water (PO);
AH (0.3%) (SC); AH (1%) (VO). The variables evaluated included clinical and
macroscopic evaluation, histological examination and the evaluation of pro- and
anti-inflammatory interleukins. Eight rats from each group were euthanized on the
third and seventh day after making the flaps. A lower percentage of necrosis was
identified in rats treated with parenteral HA. Significant variations were observed
in relation to pro and anti-inflammatory interleukins, epidermis thickness, total
amount of blood vessels and intragroup and intergroup inflammatory cells. HA in
the form of high molecular weight sodium hyaluronate (1400 ~ 2000 kDa) has
demonstrated beneficial effects when used enterally and parenterally in ischemic
skin flaps in rats. HA (0.3%) administered parenterally at the flap site after its

closure showed better results of the percentage of necrosis and epithelialization.

Keywords: healing; reconstructive surgery; inflammatory cytokines; sodium

hyaluronate.
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ATESTADO

Atesto que o Projeto "Avaliagéo do acido hialurénico administrado por via enteral e
parenteral em retalhos cutaneos isquémicos induzidos em ratos Wistar" Protocolo
CEUA 0166/2020, a ser conduzido por Marina Frazatti Gallina,
responsavel/orientador lvan Felismino Charas dos Santos, para fins de pesquisa
cientifica/ensino - encontra-se de acordo com os preceitos da Lei n® 11.794, de 08
de outubro de 2008, do Decreto n° 6.899, de 15 de julho de 2009, e com as normas
editadas pelo Conselho Nacional de Controle de Experimentagcdo Animal -

CONCEA.
Finalidade PESQUISA CIENTIFICA
Vigéncia do projeto 02/11/2020 a 01/02/2021
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Linhagem Heterogénicos
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N° de animais machos 68
N° de animais fémeas 0
N° de animais sexo indefinido 0
Peso médio de animais machos 400 gr
Peso médio de animais fémeas 0
Peso médio de animais sexo 0
indefinido
Idade 0 ano(s) e 3 mes(es) e 0 dia(s).
Procedéncia Biotério Cenyral, Botucatu.
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