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Ferreira CL. Efeito da estimulação elétrica no processo de reparação de tecido 
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2020. 

 

 

RESUMO 

 

 

A estimulação elétrica (EE) tem sido usada no tratamento de lesões crônicas 

apresentando resultados favoráveis no fechamento da lesão cutânea entre outras 

aplicações clínicas. No entanto, a literatura carece de estudos avaliando se os 

efeitos da EE no fechamento da lesão oral. Diante disso, torna-se relevante 

investigar os efeitos da EE durante o processo de reparo da lesão oral em 

camundongos (Swiss). Métodos: Noventa animais foram divididos em grupos: 

Controle (C; n=45) que receberam a aplicação da EE com o aparelho desligado e 

Teste (EE; n=45) que receberam a EE (100 µA; 9 kHz; 660 mVpp; 1x/dia por 3 

dias). Uma lesão de espessura total foi realizada com punch de biópsia de 1,5 

mm de diâmetro. Os animais foram eutanasiados no 1o, 3o e 5o dia após a 

confecção da lesão. As amostras foram fixadas em paraformaldeído 4%, 

descalcificadas em ácido fórmico 20% e emblocadas em parafina. Os 

parâmetros avaliados foram: fechamento clínico da lesão; distância de reparação 

epitelial (DRE) e conjuntiva (DRC), concentração de citocinas IL-1β, IL-6, IL-8, 

IL-10, TNF-α e VEGF; porcentagem de fibras colágenas e quantificação das 

proteínas de sinalização Smad2. Resultados: A área de fechamento clínico foi 

reduzida no grupo EE no 5º dia de avaliação (p=0,01). As DRE e DRC do grupo 

EE apresentaram menor distância em todos os tempos avaliados (p<0,05) com 

reduzida concentração de IL-6, TNF-α, IL-10 e VEGF (p<0,05). Não houve 

diferença na porcentagem de fibras colágenas e na phospho-Smad2. Conclusão: 

A EE teve efeito positivo nos parâmetros clínicos e histológicos com modulação 

da resposta inflamatória no início do processo de reparo da lesão.  

 

 

Palavras-chave: Estimulação elétrica. Mucosa bucal. Cicatrização. 

Reepitelização. Ferida cirúrgica.  

 

 

 



 
 

   
 

Ferreira CL. Effect of electrical stimulation on soft tissue repair process at the 

palate: a study in mice [doctorate thesis]. São José dos Campos (SP): São 

Paulo State University (Unesp), Institute of Science and Technology; 2020. 

 

 

ABSTRACT 

 

 

Background: Since Electrical Stimulation (ES) has used for chronic wounds 

treatment and other clinical applications showing favorable results in wound 

closure, it was hypothesized whether it could bring good results in oral wound 

closure. The aim was to investigate the ES effects during the oral wound healing 

process in mice (Swiss). Methods: Ninety animals were divided in groups: 

Control (C; n=45) which received a fictitious ES application, i.e. the ES 

applicance was shutted off and ES (ES; n=45) which received ES (100 µA; 9 

kHz; 660 mVpp) once time a day for 3 days consecutively. A full thickness 

wound was done using a 1.5 mm diameter biopsy punch in the hard palate. The 

animals were euthanized on 1st, 3rd and 5th day post-wounding. The samples 

were fixed, decalcified and embedded in paraffin. The parameters evaluated 

were: clinical wound closure; distance of epithelial and connective wound edges 

(EWD and CWD); cytokines (IL-1β, IL-6, IL-8, IL-10), TNF-α and VEGF by 

multiplex, percentage of collagen fibers and Smad proteins. Results: Clinical 

wound closure area was reduced on day 5 in ES group (p = 0.01). Both EWD 

and CWD distance were shorter in all times (p < 0.05) with a reduction of 

inflammatory cytokines production (p < 0.05). There were no difference in 

collagen percentage and phospho-Smad2. Conclusion: ES had a positive effect 

on clinical and histomorphometric wound closure outcomes showing a 

modulation of inflammatory response in the beginning of wound healing. 

 

 

Keywords: Electric Stimulation. Mouth mucosa. Wound healing. Re-

Epithelialization. Surgical Wound.  
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1 INTRODUÇÃO 

 

 

Na medicina, a estimulação elétrica tem sido usada no tratamento de 

lesões crônicas de diversas origens (Kloth, 2005; Martínez-Rodrigues et al., 

2013; Thakral et al., 2013); úlceras de pressão (Barnes et al., 2014), como uma 

modalidade de terapia no tratamento do câncer (Mun et al., 2018) e entre outras 

aplicações. A estimulação elétrica é uma energia biofísica não-farmacológica, 

que contribui para o aumento da taxa de reparo cutâneo, prevenindo a isquemia 

e a formação de tecido necrótico (Torkaman, 2014). Na odontologia, seus efeitos 

têm sido investigados em defeitos ósseos (Kaynak et al., 2005), na periodontite 

(Tomofuji et al., 2013; Puhar et al., 2011) e na movimentação ortodôntica 

(Spadari et al., 2017). 

Sabe-se que a epiderme exibe uma “bateria” natural endógena que gera 

corrente elétrica quando está lesada e que a aplicação do estímulo elétrico pode 

mimetizar a corrente no local, iniciando ou acelerando o processo de reparo 

(McCaig et al., 2005; Zhao et al., 2006; Hunckler, de Mel, 2017). A corrente 

elétrica quando aplicada na ordem de microampère (µA), também pode ser 

denominada por microcorrente, bioestimulação ou bioeletricidade, sendo indolor 

nas variações de 1 a 600 µA, de fácil uso e bom custo-benefício (Puhar et al., 

2011; Hunckler, de Mel, 2017). Sua ação no tecido lesionado ativa genes 

essenciais para o reparo, direcionando a migração celular através de receptores 

de fator de crescimento epidérmico (EGFR), integrinas, e controlando a 

eletrotaxia/galvanotaxia por fosfatidilnositol-3-OH quinase gama [PI(3)Kγ] e  

homólogo da tensina (PTEN) (Huttenlocher, Horwitz, 2007; Zhao et al., 2010). 

A estimulação dos receptores do fator de crescimento transformante-beta 

(TGF-β) ativam as proteínas citoplasmáticas Smad’s que são translocadas para o 

núcleo celular regulando a expressão de genes alvos (Heldin et al., 1997; 
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Massagué, 2000), tendo a via de sinalização TGF-b/Smad importante função 

durante o processo de reparo (O’Kane, Ferguson, 1997; Yoneda et al., 2013;). 

Estudos prévios apontaram que as Smad’s podem atuar como reguladoras de 

proliferação e/ou inibição epitelial (Tomikawa et al., 2012; Yoneda et al., 2013, 

Shimoe et al., 2014). Quando fosforiladas, incorporam-se aos complexos 

transcricionais podendo ativar ou suprimir genes alvos (Derynck et al., 1998; 

Massagué, Wotton, 2000;). A Smad2 e a Smad3 atuam sob o controle da via 

TGF-β/Activina/nodal, sofrendo constante deslocamento nucleocitoplasmático 

para a formação de diferentes complexos proteicos nucleares. (Kang et al., 2003; 

Inman et al., 2002; Heldin et al., 1997; Massagué, 2000). 

Naturalmente, a regulação das fases do reparo compreende uma 

variedade de fatores de crescimento, citocinas e hormônios (Singer, Clark, 1999; 

Werner, Grose, 2003). Sendo um processo dinâmico envolvendo a coagulação, 

inflamação, proliferação celular, deposição de matriz extracelular e remodelação 

tecidual (Martin, 1997; Singer, Clark, 1999) resultando na restauração da 

continuidade, da funcionalidade e aparência do tecido. A lesão aguda tem seu 

curso de reparo seguindo uma ordem dada pela sequência de eventos biológicos 

que ocorre no tecido assim como pelo tempo de restauração desta. Este tempo é 

relativo, pois é determinado pela natureza e grau do processo patológico, do 

status do hospedeiro e do ambiente (Lazarus et al., 1994). A reepitelização da 

lesão, cujo objetivo é criar uma barreira de proteção ao tecido desnudo, depende 

da migração e proliferação de queratinócitos, que ocorre dentro de poucas horas 

após a lesão tecidual (Clark, 1986; Velnar et al., 2009). Inicialmente, uma única 

camada de células epiteliais da margem da lesão migra através da matriz 

provisória rica em fibrina, fibronectina e colágeno tipo IV, até se encontrarem, 

seguido pela estratificação do epitélio e a restauração da membrana basal. 

(Velnar et al., 2009; Li et al., 2007). 

Visto que existe a presença inata da corrente elétrica no local lesionado, 
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a estimulação elétrica atua nas várias fases do reparo, através da síntese de 

proteínas, e na migração celular de neutrófilos, macrófagos, linfócitos, 

fibroblastos e queratinócitos, mostrando-se eficaz no fechamento da lesão nos 

estudos em animais (Cheing et al., 2014; Demir et al., 2004; Kloth, 2005; Reger 

et al., 1999) e clínicos (Martínez-Rodrigues et al., 2013; Barnes et al., 2014). 

As lesões orais possuem rápida evolução e formação reduzida de cicatriz 

comparada com lesões cutâneas (Szpaderska et al., 2003), provavelmente devido 

a presença da saliva que contém citocinas, fatores de crescimento e inibidores de 

proteases (Zelles et al., 1995) e pela diferença na resposta genética da mucosa 

oral ao ferimento (Chen et al., 2010). Apesar dessa característica da mucosa 

oral, a investigação da estimulação elétrica é relevante pois pode influenciar 

positivamente a qualidade do reparo, melhorando os resultados clínicos nos 

procedimentos de cirurgia plástica periodontal, em que a estética é um fator 

primordial e a remoção de enxerto se faz necessário (Chambrone, Tatakis, 2015; 

Kim, Neiva, 2015; Santamaria et al., 2017) 

Como visto, a literatura apresenta diversos benefícios do uso da 

estimulação elétrica no processo de reparo de lesões cutâneas, no entanto, não há 

referências até o momento sobre seus efeitos no reparo da mucosa oral, em 

especial, em lesões do palato duro, que é revestido por mucosa mastigatória. 

Assim, o objetivo foi investigar se a EE atuaria positivamente no reparo inicial 

da mucosa oral através da variável primária, fechamento da lesão. 
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6 CONCLUSÃO 

 

 

A estimulação elétrica, dentro do protocolo proposto, apresentou efeito 

significativo no fechamento da lesão, modulando a resposta inflamatória e 

apresentando menor área de lesão clínica. 
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