ENXERTOS DE PELE E CICATRIZAQAO EM EQUINOS
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RESUMO

As feridas de pele sdo muito comuns na clinica de equinos. Os ferimentos
localizados em regides distais dos membros dos equinos sdo considerados
particularmente complicados no que se refere a reparacao tecidual. O processo
de cicatrizacdo ou de reparo é uma tentativa do organismo restaurar a
integridade anatémica ou funcional do tecido lesionado e, didaticamente, pode
ser dividido em trés fases: fase inflamatdria, fase fibroblastica e fase de
maturacdo e remodelamento. Existem varios fatores que afetam o processo de
cicatrizagdo na espécie equina. Alguns tratamentos, produtos e procedimentos
tém demonstrado beneficio nesse processo. Os enxertos de pele sdo uma boa
alternativa, especialmente para feridas em membros distais. O seu uso pode
melhorar o resultado final da cicatrizacao, tanto em relacdo ao tempo, quanto em
relacdo aos resultados cosméticos e funcionais.

PALAVRAS-CHAVE: cavalos, feridas, inflamacéo, lesao, pinch, punch

EQUINE SKIN GRAFTS AND WOUND HEALING

ABSTRACT
Skin wounds are very common in the equine practice. Wounds located in distal limbs
are considered particularly complicated in regard to tissue repair. The process of
healing or repair is an body attempt to restore the anatomical or functional integrity of
the injured tissue and can be divided into three phases: inflammatory phase,
fibroblast phase and maturation and remodeling phase. There are several factors
that affect the healing process in the equine species. Some treatments, products and
procedures have shown benefit in this process. Skin grafts are a good alternative,

ENCICLOPEDIA BIOSFERA, Centro Cientifico Conhecer - Goiania, v.14 n.25; p.242 2017



especially for wounds on distal limbs. Its use can improve the final healing result,
both in terms of time and in relation to cosmetic and functional results.
KEYWORDS: horse, inflammation, lesion, pinch, punch, wound

INTRODUGCAO

As feridas de pele sdo muito comuns na clinica de equinos e representam
um desafio para os médicos veterinarios e proprietarios desses animais, pois, muitas
vezes, resultam em tratamentos muito longos e de alto custo (THEORET, 2005).
Para estabelecer um tratamento adequado, o veterinario deve ter um bom
conhecimento a respeito da anatomia e do processo de cicatrizacdo, para que,
dessa forma, saiba reconhecer precocemente as eventuais complicagdes (CASTON,
2012).

Os ferimentos localizados em regides distais dos membros dos equinos
sao considerados particularmente complicados no que se refere a reparacao
tecidual. Isso acontece por diversos fatores, tais como a escassez de pele, o baixo
suprimento sanguineo, a presenca de grande comprometimento tecidual, o alto risco
de contaminacao e o atraso na cicatrizacdo. Além disso, existe uma predisposicao
ao desenvolvimento de tecido de granulacdo exuberante e fibrose na regido distal
dos membros dos equinos, o que pode ocasionar o desenvolvimento de feridas
crénicas de dificil cicatrizagao (WILMINK & WEEREN, 2005).

O crescente niumero de animais e a importancia econémica relevante da
criacdo de equinos no Brasil, além das perdas representadas pelos ferimentos
cutdneos nesta espécie, denotam a importdncia do desenvolvimento de novos
tratamentos, economicamente viaveis, para promover a cicatrizacao tecidual. Os
enxertos de pele sdo opcgodes vidveis quando uma ferida ndo pode ser fechada
cirurgicamente, ou excede a capacidade de cicatrizacdo pela contracdo e
epitelizacdo. A enxertia de uma ferida granulomatosa € considerada um tratamento
de custo-beneficio favoravel e de facil execugcao (DAHLGREN, 2009).

CICATRIZACAO

O processo de cicatrizacao ou de reparo € uma tentativa do organismo
restaurar a integridade anatémica ou funcional do tecido lesionado. Esse processo
se caracteriza por uma complexa cascata de eventos bioquimicos e celulares
sequenciados, em resposta a lesdo tecidual e que sao precisamente controlados,
tendo como resultado final uma cicatriz de tecido conjuntivo. Quando ha um
descontrole na sequéncia ou no equilibrio desses eventos, a consequéncia &€ uma
cicatriz de tecido conjuntivo exuberante, produzida por uma quantidade excessiva de
colageno, conhecida como queloide. Didaticamente, o processo de reparo pode ser
dividido em trés fases, mas os eventos e elementos de cada uma delas se
sobrepdem. Sao elas: fase inflamatéria, fase fibroblastica e fase de maturacao e
remodelamento (JONES et al., 2000).

Fase inflamatéria

O evento inicial em qualquer ferida € vascular. A vasoconstricao ocorre
imediatamente, em resposta a dor e ao trauma, para controlar a hemorragia e dura
de cinco a dez minutos. A vasodilatacdo ocorre em seguida a vasoconstricao,
juntamente com o aumento da permeabilidade capilar. Esses dois eventos em
conjunto permitem que componentes sanguineos celulares e nao celulares entrem
na ferida, através da diapedese, formando um trombo fibrocelular. A fibrina se
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acumula rapidamente, servindo como uma barreira para proteger o tecido
subcutaneo exposto (BAXTER, 1999).

As plaquetas extravasadas aderem ao colageno no espaco perivascular e
sao ativadas, liberando o conteddo dos seus granulos: citocinas e fatores de
crescimento, que estimulam a migracao leucocitaria (THEORET, 2005). O
fibrinogénio, a fibronectina, o fator de von Willebrand e a trombospondina, também
liberados pelos granulos plaquetarios, se somam a massa agregada de plaquetas e
fibrina, fortalecendo a nova matriz extracelular proviséria. O sistema fibrinolitico
degrada a fibrina e os produtos dessa degradacdo também sao quimiotaticos para
células de defesa (JONES et al., 2000).

Os neutréfilos, que sao a primeira linha de defesa do organismo, tém a
funcdo principal de fagocitar e matar bactérias e a sua concentragdo na ferida
diminui em alguns dias, caso nao haja contaminagcado e colonizacado bacteriana. Os
macrofagos comegam a se acumular na ferida entre dois e cinco dias ap0s a lesédo e
esse influxo é primordial na inducao dos mecanismos de reparo. Essas células
auxiliam os neutréfilos na fagocitose de microorganimos e debris teciduais, além de
removerem 0s neutrofilos exauridos e, assim como as plaquetas, liberarem fatores
de crescimento e citocinas, responsaveis pela manutengédo da reacao inflamatéria e
pela iniciacdo, maturacao e controle do processo de cura (JONES et al., 2000). No
processo de cicatrizacdo normal, os macrofagos permanecem na ferida de dias a
semanas (SINGER & CLARK, 1999).

O resultado final do estagio inflamatério é o acumulo de um exsudato
inflamatério, que leva aos quatro sinais cardinais da inflamacgao: calor, dor, tumor e
rubor. A intensidade e a duragao dessa resposta dependem da intensidade da lesao,
podendo durar de seis a 12 horas (BAXTER, 1999). A inflamacgéo € essencial a
resolucdo normal da ferida, porém, quando nao se resolve dentro do tempo
esperado, pode contribuir para o desenvolvimento de fibrose e cicatriz excessiva.
Para a inflamacao cessar, os estimulos devem ser inativados e a permeabilidade
vascular normal deve ser reestabelecida para impedir a passagem continua de
células sanguineas para o espaco extravascular. Da mesma forma, as atividades
secretérias das células inflamatérias devem ser interrompidas, os receptores dos
mediadores devem ser menos expressos ou fatores inibitérios devem ser produzidos
e, finalmente, neutréfilos e macréfagos devem ser destruidos e removidos no leito da
ferida (THEORET, 2005).

Fase fibroblastica

Essa fase é caracterizada por fibroplasia, angiogénese, reepitelizacao e
contracdo da ferida (BAXTER, 1999). A ativacdo das plaquetas e dos macrofagos
leva a liberagdo de fatores de crescimento especificos, que desempenham papel
crucial na migracao e diferenciacdo de células necessarias para a formagao do
tecido de granulacdo. A matriz extracelular comeca a ser substituida por tecido
conjuntivo mais forte e elastico. A cicatriz de tecido conjuntivo maduro tem o
colageno como principal componente e, nessa fase, os fibroblastos sdo recrutados
para produzir essa proteina (JONES et al., 2000).

A fibroplasia inicia-se pela formacédo do tecido de granulacdo, que se
caracteriza por uma matriz frouxa de colageno, fibronectina e acido hialurénico, que
contém macréfagos, fibroblastos e vasos recém-formados (JONES et al., 2000). O
estroma granular e vermelho, caracteristico desse tecido, comeca a invadir o defeito
aproximadamente cinco dias apds a injuria com a funcdo de protecdo contra
infeccbes e para fornecer uma superficie por onde a qual as células epiteliais
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possam migrar (THEORET, 2005). A angiogénese ocorre concomitantemente a
fibroplasia e € secundaria a diferenciacdo das células endoteliais migratorias
(JONES et al., 2000). Essa fase envolve a formacao de novos vasos sanguineos a
partir de vasos pré-existentes (LI et al.,2003).

Os fibroblastos presentes no tecido de granulacdo depositam grandes
quantidades de fibronectina na ferida, que € substrato necesséario para a fixacao
celular. Além da fibronectina, o acido hialurbnico também é um componente
importante nessa fase do reparo, pois causa o enfraquecimento da fixacdo das
células no substrato. Dessa forma, o tecido de granulagdao forma um microambiente
eficiente para a movimentagdo das células, possibilitando a sua _fixagao,
desalojamento e refixacdo e, consequentemente, intensa migragao celular. A medida
que o processo de cura evolui, o &cido hialurénico vai sendo substituido por
proteoglicanos, que favorecem a fixagao e imobilidade das células. Essas células se
diferenciam em tipos mais maduros e funcionais e os fibroblastos dao inicio a
formacao do colageno (JONES et al., 2000).

A hipoxia € prejudicial ao processo de formacao do colageno e o oxigénio
deve ser obtido a partir da nova vasculatura sanguinea que provém das margens da
ferida. E necesséario que haja um equilibrio entre a hipdxia que impulsiona a
migracao celular e a angiogénese em seu inicio e a alta demanda de oxigénio para a
sintese do colageno. Os proteoglicanos e a fibronectina sdo cada vez mais
substituidos pelo colageno recém-formado, que é o principal componente da cicatriz.
Nessa mesma fase, alguns fibroblastos se diferenciam em miofibroblastos, que sao
as células contrateis responsaveis pela contracao da ferida (JONES et al., 2000).

A reepitelizacdo, estimulada por fatores de crescimento especificos, é
iniciada em algumas horas ap6s a lesdo cutanea e se da pela migracao das células
epiteliais da margem da ferida, que sofrem alteragdes fenotipicas especificas e
adquirem a capacidade de se movimentar lateralmente. Essa migragéo ocorre com
maior rapidez quando a superficie da ferida estd umedecida e bem oxigenada, o que
se torna um desafio para o clinico, que deve lancar mao de curativos que sejam
permeaveis ao oxigénio, mas que nao impegam o ressecamento da ferida (JONES
et al., 2000).

Maturacao e remodelamento

O estagio final do processo de cicatrizagao é a maturacao da cicatriz de
colageno formada durante a fase fibroblastica. Esse estagio é caracterizado pela
diminuicdo na vascularizacao da ferida e no numero de fibroblastos e macréfagos
(BAXTER, 1999). O processo de remodelamento envolve continua producao,
digestao, agregacéao e orientacao das fibras e fibrilas de colageno da ferida, que séao
depositadas sobre o “gabarito” de fibronectina de modo aleatério inicialmente. Essas
fibras sdo posteriormente digeridas pela colagenase, que € produzida por varios
tipos celulares (leucocitos, macrofagos, fibroblastos e células endoteliais)
independentemente da presenca de oxigénio, e depositadas novamente de modo
similar aquelas do tecido adjacente ndo afetado. Feridas com oxigenacao
inadequada tém maior producado de colagenase e dao origem a cicatriz menor e
mais fraca. Dessa forma, deve existir um equilibrio entre a produgéo e a degradacgao
do colageno, para que a cicatriz ndo cresgca de tamanho ou nao fique muito
pequena. A maturagdo é a fase final do processo de reparo, que pode durar de
meses a anos. A cicatriz cutdnea completamente madura tem apenas 70% da
resisténcia da pele normal (JONES et al., 2000).
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A cura de uma ferida é um processo complexo e que depende de
interagGes entre células, fatores de crescimento, componentes da matriz extracelular
e oxigénio. O sucesso desse processo esta diretamente ligado ao equilibrio entre
essas interacbes, as relacbes dindmicas entre 0s seus componentes e a
sobreposicao significativa entre as fases do reparo (JONES et al., 2000).

FATORES QUE RETARDAM A CICATRIZACAO EM EQUINOS

Existem vérios fatores que afetam o processo de cicatrizacdo na espécie
equina. O conhecimento a respeito desses fatores é importante para que seja
estabelecido o melhor tratamento, visando acelerar o fechamento da ferida de forma
adequada. O grau de contaminagdo e a presenca de tecido necrético ou corpos
estranhos sao fatores importantes na evolucdo do processo de cicatrizacdo e na
escolha do melhor tratamento. A maioria das feridas é colonizada por um nivel
normal de bactérias, que sado importantes para a resposta imune e resposta
inflamatéria (EDWARDS & HARDING, 2004), porém quando esse nivel ultrapassa o
aceitavel, a ferida torna-se infeccionada e € recomendada a realizacdo de cultura
bacteriana e antibiograma para a escolha do antibiético mais adequado. A presenca
de corpos estranhos como madeira, metal, implantes cirurgicos e fios de sutura é
fonte de infeccéao e irritagcao, assim como a presenca de tecido necrético, que devem
ser investigadas naquelas feridas que nao cicatrizam (GIFT & DEBOWES, 1989).

A localizagdo da lesdo também afeta diretamente o processo de
cicatrizacdo. As feridas localizadas nos membros distais dos equinos possuem
particularidades no reparo. A cicatrizacdo é mais lenta nessa regido devido a fatores
como inflamacéo persistente e presenca de pele com maior tensdo e menor
suprimento sanguineo, 0 que leva a uma parada precoce na retracdo da ferida
(JACOBS et al.,, 1984). Além disso, a auséncia de cobertura muscular, a alta
mobilidade e o alto grau de contaminacdo, devido a proximidade com o solo,
também contribuem para o atraso na cicatrizacado (COCHRANE et al., 2003). Feridas
localizadas em areas com grande mobilidade tém maior predisposicdo ao
desenvolvimento de inflamacao crénica devido ao rompimento de novos capilares,
de depdsitos de colageno e do epitélio novo e fragil. A grande tensédo da pele na
regiao dos membros distais altera o resultado cosmético da cicatriz, aumenta a
reacao inflamatéria e pode comprometer os tecidos vizinhos, além de contribuir na
diminuicdo do fluxo sanguineo. Por sua vez, o suprimento sanguineo insuficiente no
leito da ferida aumenta o risco de infecgdo e diminui a taxa de cura (BERTONE,
1989).

Outro importante fator que afeta a cicatrizacdo em equinos e que esta
relacionado a localizacdo da lesdo é o envolvimento de estruturas sinoviais,
tendineas e ligamentares. Feridas que estdo préximas ou que envolvem as
estruturas sinoviais necessitam de muito rigor quanto a antissepsia e aquelas que
comprometem tenddes e ligamentos geralmente requerem imobilizagcdo. Quando ha
exposicao 6ssea, o que é muito comum nas laceragdes que acometem os membros
distais, pode ocorrer a formagao de sequestro ésseo. Essa formacao pode demorar
semanas para aparecer e geralmente acontece abaixo de uma cobertura de tecido
de granulacdao nao-saudavel, fazendo com que seja dificil a sua identificacdo
(FIGURA 1). Quando h& a suspeita de sequestro 6sseo, € recomendada a
realizacdo de exame radiografico (KNOTTENBELT, 2003).
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FIGURA 1 - Laceracdo em regido dorsal da
canela de membro pélvico direito
em equino, com formacdo de
sequestro 6sseo.

Fonte: Setor de Grandes
Animais, HV/UFG.

A realizagdo de tratamentos prévios também deve ser levada em
consideracao, uma vez que podem influenciar negativamente a cicatrizagcao por
diminuir a proliferacdo celular e a resposta imune (MOY, 1993). O perdxido de
hidrogénio e as solugdes concentradas de iodopovidona possuem efeito citotoxico
em fibroblastos e queratinécitos humanos e ja se relatou atraso cicatrizacdo em
modelos animais (RODEHEAVER et al., 1982). A aplicagdo tépica de
corticosteroides também retarda a cicatrizacdo por meio da diminuicdo da
proliferacdo de fibroblastos e inibicdo da sintese proteica (BODNER et al., 1991),
mas é benéfica quando ha o desenvolvimento de tecido de granulagdo exuberante.

Por fim, fatores econémicos, como custos do tratamento, e fatores
inerentes ao temperamento, saude e estado nutricional do animal também interferem
na cicatrizagdo. A deficiéncia no consumo de proteina diminui a proliferagcdo de
fibroblastos, a angiogénese, a sintese de coldgeno e proteoglicanos e o
remodelamento do colageno (STOTTS & WIPKE-TEVIS, 2001). A vitamina A
interfere positivamente na epitelizagdo e a vitamina C, em conjunto com o ferro, tem
acao na producgao de colageno. O zinco tem papel significativo na sintese de tecido
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de granulagao e tecido cicatricial, além de estimular a epitelizacao (TARNOW et al.,
1994).

MANEJO DOS FERIMENTOS CUTANEOS EM EQUINOS

A abordagem inicial dos ferimentos cutdneos consiste em uma exploragao
profunda do local da lesédo, de forma a determinar quais as estruturas envolvidas.
Danos a estruturas como cavidades toracica e abdominal, grandes vasos, estruturas
sinoviais, tenddes flexores e ligamento suspensério do boleto aumentam muito a
gravidade da lesdo e complicam o tratamento (CASTON, 2012).

Apés a triagem da ferida, realiza-se uma limpeza profunda com solucdes
antissépticas e o enxague deve ser feito com fluidos isoténicos em grande volume, o
que auxilia na diminuicdo da contaminagéo local. Quando a ferida estiver limpa, &
feito o debridamento para retirada da contaminag¢dao mais profunda. Os flaps de pele
ndao devem ser retirados até que se tenha certeza que ndo sao mais viaveis,
especialmente na cabeca e nos membros distais, devido a escassez de pele mével
nesses locais (THEORET, 2008).

Se possivel, depois da limpeza e do debridamento da ferida, deve-se
realizar a dermorrafia ou a maxima aproximacao de suas bordas. Mesmo nos casos
em que haja suspeita de deiscéncia ou necrose dos flaps, a sutura pode ser feita,
ainda que parcialmente, pois ajudara a manter os tecidos no lugar, proteger as
estruturas envolvidas e minimizar a contaminacdo. A colocacao de um dreno pode
ser necessaria em feridas muito contaminadas ou com espago morto em excesso
(WISON, 2008). Por fim, a colocagdao de uma bandagem adequada & de extrema
importancia para reducdo do edema e protecdo contra contaminacdo (CASTON,
2012).

Alguns tratamentos, produtos e procedimentos tém demonstrado
beneficio no processo de cicatrizacao das feridas de equinos, mas o grau desse
beneficio depende muito das caracteristicas da lesdo, da sua localizagao no corpo
do animal e do estagio em que ela se encontra no inicio do tratamento (DART,
2005). Existe uma infinidade de produtos cicatrizantes disponiveis no mercado e
cabe ao médico veterinario analisar a sua composicao e optar pelo mais adequado,
pois muitos deles possuem substancias irritantes que podem trazer mais prejuizos
do que beneficios (WILMINK, 2004). Além disso, € muito importante que o médico
veterinario reconheca a fase do processo de cicatrizacdo em que se encontra a
ferida, antes de optar pelo tratamento mais apropriado (THEORET, 2008).

A resposta inflamatéria € mais lenta e prolongada na espécie equina.
Essa caracteristica leva ao desenvolvimento de feridas crénicas, principalmente
aquelas localizadas em membros. Sendo assim, o tratamento nessa fase tem o
objetivo de aumentar a intensidade dessa resposta, diminuir a sua duracao e deve
focar em trés questbes principais: a identificacdo da causa do atraso ou da
obstrucéo ao reparo, a remocao dessa causa e a criagcdo de um ambiente favoravel
na ferida (THEORET, 2008).

O uso de anti-inflamatérios néo-esteroidais (AINEs) é controverso nessa
fase, pois pode exercer efeitos adversos na migragdo leucocitaria e na taxa de
infeccdo, o que pode atrasar ainda mais o reparo. Dessa forma, os AINEs devem ser
usados com cautela e sdo mais recomendados, em doses baixas, nos casos de
claudicacdo severa ou de edemas extensos que prejudiqguem a circulacdo local
(WILMINK, 2004). Em equinos, diferentemente do que em outras espécies, a
manutencdo de umidade no ambiente da ferida pode ser prejudicial ao processo de
cicatrizacdo. Essa umidade é mantida pela colocacido de curativos oclusivos, que
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podem levar ao acumulo de exsudato e ao crescimento de tecido de granulagéo
exuberante. E recomendado que seja feita a utilizacdo desse tipo de curativo
somente até o inicio da fibroplasia, para evitar essa complicagdo (HOWARD, 1993).

Ja na fase fibroblastica, o objetivo do tratamento deve ser estimular a
proliferacao e a migracao celular necessarias para que haja angiogénese, fibroplasia
e epitelizacao, enquanto restringe a atividade sintética dos fibroblastos para que néao
haja crescimento excessivo de componentes da matriz extracelular. Assim que a
resposta inflamatéria comeca a se resolver, o uso de agentes quimiotaticos
especificos para células mesenquimais é benéfico, além do fornecimento de suporte
para a migracdo celular (THEORET, 2008). Esse tipo de terapia é baseado
principalmente em citocinas e em fatores de crescimento, que sdo conhecidos por
estimular a ligacdo, migracao, proliferacao e diferenciacdo de células endoteliais,
células epiteliais e fibroblastos e por participarem ativamente do processo de reparo
tecidual. Dessa forma, essas moléculas bioativas podem ser usadas para melhorar o
processo de reparo em diversos 6rgaos e tecidos, embora a sua eficacia nao tenha
sido completamente comprovada cientificamente e necessite de mais estudos
(THEORET, 2008).

Outro tipo de terapia utilizada na fase fibroblastica € a chamada ‘terapia
baseada em implantes’, em que varios materiais naturais ou sintéticos sao utilizados
para estimular o crescimento e a migracao de células mesenquimais, especialmente
em feridas cronicas e que nao se curam. Alguns desses materiais, como membranas
de colageno e enxertos de pele, tém sido testados em cavalos e o seu uso tem
limitado o desenvolvimento do tecido de granulacdo exuberante e acelerado a
cicatrizacdo (THEORET, 2008). Os enxertos de pele sdo uma boa opg¢do em casos
onde ha granulacao saudavel no leito da ferida, mas algum outro impedimento para
a epitelizagdo. Eles tém efeito inibitério na sintese do colageno, nas células
endoteliais, no crescimento de fibroblastos e na atividade sintética dos fibroblastos
dermais, além de estimular a proliferacdo e migracdo das células epiteliais
(GREENHALGH, 1998). Essa alternativa de tratamento sera abordada em detalhes
posteriormente neste trabalho.

Durante a fase de remodelamento é desejado um alto nivel de contracao
da ferida. Nessa fase, as forcas de tensdo locais aumentam, fazendo com que a
ferida diminua de tamanho e melhore a sua aparéncia (WILMINK, 2004). A
contracdo é resultado da acao de fibroblastos especializados (miofibroblastos) e a
sua acao depende das condicdes teciduais locais e da capacidade de contracao
inata das células. A diferenciacdo dessas células contrateis é regulada
principalmente pelo fator de crescimento transformador (-1, fibronectina
(componente da matriz extracelular) e pela presenca de tensdo mecanica. Na
espécie equina, em razao da maior fixacdo da pele nos membros distais, a
contracdo e a retracdo das feridas possuem um padrdo alterado. O objetivo
terapéutico durante essa fase deve ser aumentar a atividade dos miofibroblastos,
para acelerar o fechamento da ferida. Uma vez que esse objetivo é alcangado,
essas células devem ser eliminadas, pois sintetizam altos niveis de componentes da
matriz extracelular e de metaloproteinases, que levam a cicatriz excessiva e prejuizo
funcional ao 6rgao afetado (DESMOULIERE, 2005).

ENXERTOS DE PELE
Os enxertos de pele sdo uma boa alternativa para o tratamento de feridas
de pele em equinos, especialmente aquelas em membros distais. O seu uso pode
melhorar o resultado final da cicatrizagdo, tanto em relacdo ao tempo, quanto em
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relagdo aos resultados cosméticos e funcionais (BRISTOL, 2005), pois diminuem a
superficie da granulacao e estimulam a contracao da ferida, acelerando o processo
de reparo (DAHLGREN, 2009). Os enxertos sao indicados em feridas extensas, com
grande perda tecidual e pele insuficiente para que ocorra o fechamento adequado, e
em feridas com desenvolvimento de tecido de granulagdo exuberante e consequente
falha na contragdo, o que pode resultar em contratura. A contratura é caracterizada
pela perda da elasticidade e da funcdo normal de determinada estrutura, devido a
contracdo excessiva da ferida, que geralmente acontece em regides prdoximas a
orificios corporeos ou articulagées (BRISTOL, 2005).

Os enxertos devem ser realizados em areas com suprimento sanguineo
adequado e livres de infecgdo. Contagem bacteriana superior a 10° bactérias por
grama de tecido pode levar a falhas na enxertia, pois algumas espécies de bactérias
estimulam a producdo de grande quantidade de exsudato, que pode deslocar
fisicamente os enxertos e, ainda, outras espécies produzem enzimas proteoliticas
que fazem a digestao da fibrina, que segura provisoriamente os enxertos no local
(SCHUMACHER, 2012). Os cuidados pés-operatérios sado primordiais para o
sucesso do procedimento. Deve ser feito monitoramento rigoroso para sinais de
infeccdo, debridamento ou tratamento tépico em tecido de granulacdo que continua
a proliferar e uso adequado de bandagens e curativos (BRISTOL, 2005).

Fisiologia e abordagem clinica dos enxertos de pele

O primeiro obstaculo para o sucesso dos enxertos de pele é a dificuldade
de aderéncia dos fragmentos no leito da ferida. Nos primeiros dias ap6s o implante,
essa aderéncia € feita pela fibrina do sitio recipiente, que se liga ao colageno
exposto do enxerto, formando uma ligacdo fraca (SCHUMACHER, 2012).
Inicialmente os enxertos sao nutridos pela embebicao plasmatica, evento pelo qual o
plasma é passivamente absorvido pela acao dos capilares para o interior do limen
exposto dos vasos dos enxertos. Durante a embebicdo plasmatica, que dura cerca
de 48 horas, o enxerto ndo tem suprimento sanguineo préprio, a tensdo de oxigénio
cai e a atividade mitética de suas células diminui. O enxerto se torna edematoso e
permanece assim até que ocorra a revascularizacao (VISTNES, 1997). Essa ligacao
fibrinosa é facilmente rompida por excesso de mobilidade ou destruicado enzimatica
bacteriana. Os fibroblastos infiltram o local do enxerto cerca de 72 horas apds o
implante e comecam a produzir adesao fibrosa mais consistente (SCHUMACHER,
2012). Também nesse periodo novos capilares da ferida atravessam a matriz
fibrinosa e se anastomosam com os capilares do enxerto. A revascularizacao
completa acontece por volta de cinco dias e a circulacdo linfatica em sete dias
(CONVERSE, 1975).

A epiderme dos enxertos pode sofrer necrose em algumas areas, devido
a falta de suprimento sanguineo adequado nos primeiros dias. Nesses pontos a
derme exposta se assemelha a granulacao. Em humanos que recebem enxertos de
espessura parcial, a inervacao € restabelecida e a sensibilidade retorna em cerca de
sete a nove semanas, mas de forma incompleta. Ha relatos de que esses pacientes
podem desenvolver hiperestesia e cavalos apresentam condicdo semelhante,
demonstrada por automutilagdo em areas enxertadas (HOGLE , 1959; FLOWERS,
1970).

Alguns fatores sdo imprescindiveis para que haja a aderéncia dos
enxertos no leito da ferida. O sitio recipiente deve ter bom suprimento sanguineo,
sendo assim, feridas com exposicdo Ossea, tendinea ou ligamentar precisam
granular antes da realizacdo do enxerto. Em casos de exposicdo éssea, €
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recomendada a realizacdo de radiografia para identificacdo de possivel sequestro
0sseo0, 0 que seria uma causa de falha na cicatrizagdo. A radiografia, juntamente
com a ultrassonografia, também é indicada quando existem pontos de drenagem
que devem ser investigados, pois feridas infeccionadas ndo sao boas candidatas
aos enxertos, uma vez que as bactérias consomem nutrientes necessarios para o0s
enxertos e fazem digestdo enzimatica da fibrina (BRISTOL, 2005).

Quando a infeccdo é detectada, deve ser tratada imediatamente. Os
antibiéticos topicos sdo mais eficazes que os sistémicos, que geralmente nao
atingem a concentragao terapéutica suficiente no interior e na superficie do tecido de
granulacéo, pois a fibrina presente na base da granulacao ndao permite a adequada
penetracdo do farmaco (ROBSON, 1974). As feridas devem ser mantidas limpas e
com bandagens enquanto a fibroplasia acontece, até que a granulacdo quase atinja
o nivel da pele adjacente (BRISTOL, 2005).

Quando ha tecido de granulagdo exuberante, ele deve ser excisado até
que fique abaixo da superficie da pele adjacente e deve ser realizada bandagem
compressiva para controlar a hemorragia. Nesse caso, os enxertos devem ser
realizados no dia seguinte. A granulacao ideal para realizagdo da enxertia deve ser
firme, lisa, r6sea e vascularizada, com poucas fissuras, além de nao sangrar
facilmente e produzir secrecao fluida, sero-sanguinolenta ou levemente purulenta.
As feridas extremamente crbnicas possuem um leito fibroso com suprimento
sanguineo pobre e a excisao do tecido de granulacao deve ser um pouco mais
profunda. Os enxertos devem ser realizados apds o preenchimento da ferida por
granulagao nova e saudavel. Nos dois casos citados, no momento da realizagdo dos
implantes, qualquer hemorragia deve ser controlada, pois o sangramento pode
deslocar os fragmentos de pele enxertados na granulacao (BRISTOL, 2005).

Classificacao e tipos de enxertos

Os enxertos de pele podem ser classificados de acordo com a espessura
do tecido e com a relagdo doador — receptor. De acordo com a espessura, podem
ser de espessura parcial, que sao aqueles que contém epiderme e uma espessura
variavel de derme; espessura parcial fina, que nao contém estruturas anexas, como
raizes de pelo, e resultam em areas epitelizadas sem pelo; espessura total, que
contém epiderme e espessura total da derme, sem o tecido subcutaneo subjacente e
resultam em melhor resultado cosmético, devido ao crescimento dos pelos; e
compostos, que contém epiderme, derme e uma profundidade variavel de tecido
subjacente, podendo incluir gordura, musculo, cartilagem e outras estruturas
(BRISTOL, 2005).

De acordo coma relacdo doador — receptor, os enxertos de pele podem
ser classificados em autoenxertos, que sdo aqueles realizados no mesmo individuo;
isoenxertos, que sao realizados entre gémeos idénticos; aloenxertos, que sao
realizados entre individuos diferentes da mesma espécie e xenoenxertos, que sao
realizados entre individuos de espécies diferentes. Os autoenxertos sdo os mais
comuns na espécie equina (BRISTOL, 2005) e tém maior taxa de aceitacdo por
induzirem menor resposta imune (GOMEZ et al., 2004).

Existem dois tipos principais de enxertos de pele: os enxertos em
pediculo e os enxertos livres. Os enxertos em pediculo sdo de espessura total e se
caracterizam por permanecerem ligados ao sitio doador por um pediculo vascular e,
dessa forma, ndo dependerem da vascularizagdo do sitio recipiente para sobreviver.
Esse tipo de enxerto tem bom resultado cosmético, pois é composto por todas as
camadas da pele, porém nao é muito utilizado em equinos devido a dificuldade em
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mobilizar a quantidade adequada de tecido para a sua realizagao (WILSON, 1990).
Ja nos enxertos livres, a porcao de pele colhida é destacada de sua fonte vascular e
recolocada em uma ferida em outro ponto do corpo do individuo, onde deve criar
uma nova conexao vascular para sobreviver (MAY, 1991). Esse tipo de enxerto é
mais utilizado na clinica equina, devido a natureza inelastica da pele dos cavalos e a
falta de pele adjacente mével em feridas de extremidades de membros
(DAHLGREN, 2009).

Os principais tipos de enxertos livres s&o: em ilha, que sdo os enxertos do
tipo pinch, punch e em tunel, e os enxertos em folha ou camada. Os enxertos em
ilha sdo caracterizados por pequenos fragmentos de pele de espessura total ou
parcial, que sao colhidos do sitio doador e colocados na granulacao, produzindo,
posteriormente, um halo de epiderme a sua volta. J& os enxertos em folha sdo
caracterizados por sessbes grandes de pele, também de espessura total ou parcial,
que sao colhidas do sitio doador e aplicadas em uma pec¢a grande e intacta na
granulacdo. A escolha do melhor tipo de enxerto deve ser baseada no tamanho e na
localizacdo da ferida, no resultado cosmético esperado, nos custos do tratamento,
no equipamento disponivel e na experiéncia do profissional. Os principais tipos de
enxertos serdo abordados a seguir (DAHLGREN, 2009).

a) Enxertos do tipo pinch

Os enxertos do tipo pinch sao feitos através do beliscamento de uma
pequena porcao de pele com agulha fina e de sua retirada com o uso de lamina de
bisturi. Devido a maneira pela qual sdo obtidos, esses fragmentos de pele sdo de
espessura parcial fina na periferia e aumentam a sua espessura em direcao ao
centro, onde chegam a espessura total. Essa variagdo faz com que o crescimento
dos pelos também seja varidvel nesse tipo de enxerto (BRISTOL, 2005). O resultado
desse tipo de colheita é um fragmento de pele em circulo ou elipse, de cerca de trés
milimetros de didametro (DAHLGREN, 2009).

Uma lamina de bisturi n® 15 é usada para criacdo de pequenos bolsos na
granulacao que ira receber os fragmentos de pele colhidos (FIGURA 2) (BRISTOL,
2005). Séo feitas linhas de bolsos com distdncia de um centimetro entre eles. Os
fragmentos colhidos no sitio doador sdo introduzidos nesses bolsos, levando em
consideracao a orientacdo do crescimento dos pelos, para atingir um melhor
resultado cosmético (DAHLGREN, 2009).

Uma a duas semanas ap6s a enxertia, os fragmentos implantados
comecam a aparecer como pontos escuros no leito da granulacdo. Esse tipo de
enxerto tem como vantagens a possibilidade de poder ser realizado com o animal
apenas sob sedacdo e em posi¢ao quadrupedal, e, como os outros enxertos em ilha,
a falha na aceitacdao de um fragmento nao prejudica os demais (DAHLGREN, 2009).
A taxa de sobrevivéncia desse tipo de enxerto é de 60% a 70% (SCHUMACHER,
2012).
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FIGURA 2 - Enxerto do tipo pinch sendo realizado em ferida
em regido proximal da canela de membro pélvico
de um equino.

Fonte: Setor de Grandes Animais, HV/UFG.

b) Enxertos do tipo punch

Os enxertos do tipo punch sao similiares aos do tipo pinch, mas sao
obtidos com o uso de um punch de biopsia e sdao de espessura total. O punch é
rotacionado até que a espessura total da pele seja penetrada. Uma borda do
fragmento é levantada com pinga e uma lamina de bisturi n® 15 ou tesoura
Metzenbaum sao utilizadas para retirar o enxerto. Os fragmentos devem ser colhidos
com um centimetro de distancia entre eles, para melhorar o resultado cosmético do
sitio doador. Os locais das colheitas podem ser suturados ou ndo (DAHLGREN,
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2009). Apés a colheita dos fragmentos de pele (FIGURA 3), é feita a retirada do
tecido subcutaneo adjacente, que pode atrapalhar na revascularizacdo dos enxertos
(BRISTOL, 2005).

Um punch de menor calibre é usado para remover os plugs de tecido de
granulagao do leito da ferida ou sitio recipiente, onde serao colocados os fragmentos
colhidos anteriormente (BRISTOL, 2005). Esses orificios devem ser criados com
cerca de seis a oito milimetros de distancia entre eles e em relacdo as margens da
ferida e swabs devem ser colocados em cada um deles, para controlar a
hemorragia, que pode ser prejudicial para a aderéncia dos enxertos (FIGURA 4). Um
halo de epitélio roseo pode ser detectado ao redor dos fragmentos de pele
implantados cerca de trés a quatro semanas apds a enxertia. Em 42 a 56 dias os
pelos comecam a crescer (DAHLGREN, 2009). Esse tipo de enxerto tem um
resultado cosmético melhor quando é considerada a direcao do pelo no momento da
sua colocagéo no leito da ferida (BRISTOL, 2005).

FIGURA 3 - Fragmentos de pele sendo colhidos da regidao do
pescoco de um equino, abaixo da crina, com punch
de bidpsia.

Fonte: Setor de Grandes Animais, HV/UFG.
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A 4 - Sitio recipiente de enxertos do tipo punch em regiao
de garupa de um equino. Swabs sao colocados nos
orificios criados para controlar a hemorragia até que
os fragmentos de pele sejam implantados.

Fonte: Setor de Grandes Animais, HV/UFG.

c) Enxertos do tipo tunel

Os enxertos em tiras ou do tipo tunel podem ser de espessura parcial ou
de espessura total. Os de espessura parcial sdo obtidos com o uso de dermatomo.
Ja os de espessura total sdo obtidos através da inje¢cdo subcutanea de lidocaina ou
solucdo salina, de forma a criar papulas lineares de dois a trés centimetros de
largura e um pouco mais compridas que a ferida. Uma pinga intestinal reta é usada
para auxiliar na retirada da porcao de pele que foi erguida pela papula (DAHLGREN,
2009). A partir desse fragmento de pele sdo obtidas tiras de dois milimetros de
largura, que serdo enxertadas na granulacdo, e é feita a retirada do tecido
subcutaneo adjacente (SCHUMACHER, 2012).

O enxerto, entdo, é colocado em uma espécie de tunel criado na
granulacéo do sitio recipiente, com profundidade de seis milimetros. A derme da tira
de pele enxertada deve estar em contato com a superficie da ferida. As tiras devem
ser colocadas paralelas umas as outras, com dois centimetros de distancia entre
elas, ao longo do comprimento da ferida e as suas extremidades devem ser
suturadas na pele. Se esse tipo de enxerto for realizado em membros distais, pode
ser feito torniquete para diminuir a hemorragia e melhorar a visualizagdo. O tecido
de granulagdo sobre as tiras do enxerto deve ser removido ao nivel da pele
enxertada em seis a dez dias apds o procedimento e deve ser realizada bandagem,
assim como nos outros tipos (SCHUMACHER, 2012).

A epitelizacdo deve estar completa em duas a quatro semanas
(SCHUMACHER, 2012). A desvantagem desse método reside no fato de que pode
existir algum ponto de drenagem ou infeccao abaixo do enxerto, o que prejudica a
sua captacdo de nutrientes (BRISTOL, 2005). Apesar de ser menos comum na
clinica de equinos, esse tipo de enxerto € muito indicado para areas com grande
mobilidade, como carpo e tarso, e areas em que é dificil colocar bandagem
(DAHLGREN, 2009).

¥

FIGUR
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d) Enxertos em folha ou camada e enxertos em malha

Em geral, na clinica de equinos, as feridas tém uma extensdo maior do
que os enxertos obtidos. Dessa forma, € comum usar técnicas de expansao dos
enxertos em folha, criando fenestras ou malhas, para que se permita cobrir uma
area muito maior da ferida. O procedimento pode ser realizado com o animal em pé,
mas é preferivel que se faga sob anestesia geral. O sitio doador deve ser uma area
ampla e plana por onde o dermatomo, usado para a colheita da sessao de pele,
deslize com facilidade, de preferéncia o abdémen ventral. O tamanho do fragmento
a ser colhido é determinado pelo tamanho da ferida, pois a expansdao aumenta
significativamente a sua largura, mas ndo ha muito ganho em comprimento. As
bordas do enxerto podem ultrapassar as margens da ferida e devem ser suturadas.
A orientacdo do crescimento dos pelos também deve ser considerada nesse tipo de
enxerto. A expansdo em malha pode ser feita a mao ou com expansores comerciais.

Além da possibilidade de cobrir feridas mais extensas, esse método tem
como vantagem a presenca de orificios por onde pode haver drenagem de seroma,
sangue ou exsudato e que permite o contato de antimicrobianos tépicos com o leito
da ferida, o que pode ser importante para o controle de infeccdes.

Preparacao do sitio doador e do sitio recipiente

Enquanto os enxertos em malha sdo recomendados para cobertura de
grandes defeitos, os enxertos em tiras propiciam um melhor resultado cosmético e
os dos tipos pinch e punch sao os de execucdo mais simples. O sucesso de
qualquer um deles depende da preparacao adequada dos sitios doador e recipiente
e de um pds-operatorio cuidadoso (BRISTOL, 2005).

O sitio doador deve ser um local onde a cicatriz é cosmeticamente
aceitavel. As regides mais adequadas sado o peitoral, o pesco¢o abaixo da crina, o
abdébmen lateral e a regiao lombar. O local escolhido deve ter espessura e
flexibilidade apropriadas de acordo com o tipo de enxerto que sera realizado. A
regiao peitoral, que possui pele mais flexivel, & mais indicada para enxertos do tipo
pinch e em folha, enquanto a regidao lombar, que possui pele mais firme, pode ser
uma boa opgao para enxertos do tipo punch (DAHLGREN, 2009).

Devem ser realizadas tricotomia e antissepsia rigorosa. E preferivel que a
tricotomia seja realizada com lamina de maquina de tosa n® 40, para que a direcao
do crescimento do pelo seja preservada. Na maioria dos casos, a colheita dos
fragmentos pode ser realizada com o cavalo em posi¢cao quadrupedal, sob sedagao.
Recomenda-se que esse procedimento seja feito antes da preparacdao do sitio
recipiente, mas nao com um intervalo muito grande, para que se mantenha a saude
dos enxertos. Os fragmentos colhidos devem ser mantidos em gaze umedecida com
solucédo salina, para que nao ressequem e podem ser armazenados refrigerados,
também em solugdo salina ou ringer com lactato, para uso semanas apés a colheita
(DAHLGREN, 2009).

O sitio recipiente deve apresentar margem de epitélio novo, o que indica
que a granulacao esta saudavel o suficiente para receber o enxerto (DAHLGREN,
2009). Quando a granulacao esta excedente, deve ser retirada. Esse procedimento
pode ser realizado com o animal em pé e até sem sedacdao, uma vez que esse
tecidoé pobremente inervado. A depender da qualidade do tecido de granulacéo
presente, a excisdo deve ser realizada dias ou até semanas antes da enxertia.
Antimicrobianos topicos podem ser aplicados, em caso de feridas infectadas
(SCHUMACHER, 2012).
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Cuidados pés-operatorios

Apéds a realizacdo dos enxertos deve ser realizado curativo com material
nao-aderente, pomadas antimicrobianas e colocagcao de bandagem. A bandagem é
de extrema importancia, pois além de proteger os enxertos e manté-los no lugar, ela
funciona como método para hemostasia e mantém o ambiente da ferida umido, o
que € um estimulo para a epitelizacao (FIGURA 5). O tipo de bandagem depende do
tipo de enxerto e da sua localizagao (DAHLGREN, 2009).

A imobilizacdo € necessaria quando a ferida é localizada em regides
articulares, para evitar a remog¢ao mecanica dos enxertos. Embora alguns autores
recomendem a troca diaria das bandagens, essa pratica também pode levar ao
deslocamento dos enxertos, que nao estdo completamente aderidos nos primeiros
dias apés a cirurgia (SCHUMACHER, 2012). Dessa forma, nas primeiras trocas o
animal deve ser sedado, para evitar que se mexa inadvertidamente e tire os
enxertos do lugar (DAHLGREN, 2009). Quando a imobilizagdo € feita com gesso,
esse pode ser deixado por 10 a 14 dias, que € quando passa a existir ligacao fibrosa
e vascular entre os enxertos e o leito da ferida (SCHUMACHER, 2012).

FIGURA 5 - Uso de bandagem compressiva,
importante para hemostasia e protecao
dos enxertos.

Fonte: (HANSON, 2006).

CONSIDERAGCOES FINAIS
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Os ferimentos cutaneos sdo ocorréncia muito comum na clinica de
equinos e podem levar a importantes perdas funcionais e econémicas, como tempo
prolongado de recuperacao, custos altos com tratamentos diversos e, até mesmo, a
inutilizacdo do animal, principalmente devido a claudicacao persistente. O processo
de cicatrizacao apresenta particularidades nessa espécie, especialmente nas feridas
dos membros distais, que apresentam maior predisposi¢do a se tornarem crénicas e
a apresentarem tecido de granulacdo exuberante.

Existe uma variedade de produtos e tratamentos que podem ajudar na
cicatrizacao de feridas de equinos, porém é de extrema importancia que se tenha
conhecimento a respeito das fases do processo de cicatrizacdo e da anatomia da
regido acometida. Esse conhecimento possibilita a escolha do protocolo de
tratamento mais adequado, o que minimiza a chance do insucesso.

Os enxertos de pele sdo uma boa opcao de tratamento para feridas
extensas, com grande perda tecidual e que se tornaram crdénicas. Existem varios
tipos e varias técnicas de enxertia e a maioria delas é de baixo custo e de facil
execucao, o que justificaria o seu maior uso pelos veterinarios de campo e também
dentro dos centros clinicos, como o proprio Hospital Veterinario da Universidade
Federal de Goias.

O médico veterinario de equinos deve saber reconhecer as estruturas
comprometidas pela lesédo, a fase da cicatrizacdo em que a ferida se encontra e se
ha algum atraso nesse processo. Dessa forma, sera possivel escolher a terapia
indicada, de acordo com o tipo de ferida, a sua localizacdo, além da resposta
individual do animal e o investimento e manejo disponiveis. Essa decisdo pode ser a
diferenca entre o retorno do animal para suas atividades atléticas e a claudicacao
crbnica ou eutanasia.

REFERENCIAS
BAXTER, G.M. Integument. In: COLAHAN, P.T; MAYHEW, 1.G; MERRITT, A.M;
MOORE, J.N (Eds.) Equine medicine and surgery. 5 ed. St. Louis: Mosby, p.1788-
1946, 1999.

BERTONE, A. Principles of wound healing. Veterinary Clinics of North America:
Equine Practice, V.5, n.3, p. 449-63, 1989. Disponivel  em:
<https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/2691024>. Acesso em: 12 mar. 2017.

BODNER, N.S; KISS-BURIS, S.T; BURIS, L. Novel soft steroids: effects on cell
growth in vitro and on wound healing in the mouse. Steroids, v.58, n.8, p.434-9,
1991. Disponivel em: <http:/doi.org/10.1016/0039-128X(91)90032-Q>. Acesso em: 12
mar. 2017.

BRISTOL, D.G. Skin grafts and skin flaps in the horse. Veterinary Clinics of North
America: Equine Practice. v. 21. n.1, p. 125-144, 2005. Doi:
10.1016/j.cveq.2004.11.007.

CASTON, S.S. Wound care in horses. Veterinary Clinics of North America:
Equine Practice, v.28, p.83-100, 2012. Disponivel em:
<http://dx.doi.org/10.1016/j.cveq.2012.01.001>. Acesso em: 12 mar. 2017.

COCHRANE, C.A; PAIN, R; KNOTTENBELT, D.C. In-vitro wound contraction in the
horse: differences between body and limb wounds. Wounds, v.15, n.6, p. 175-181,

ENCICLOPEDIA BIOSFERA, Centro Cientifico Conhecer - Goiania, v.14 n.25; p.258 2017



2003. Disponivel em: < hitp://www.medscape.com/viewarticle/457928>. Acesso em: 12
mar. 2017.

CONVERSE, J.M; SMAHEL, J; BALLANTYNE, D.L. JR; HARPER, A.D. Inosculation
of vessels of skin graft and host bed: a fortuitous encounter. British Journal of
Plastic Surgery. v.28. n4, p. 274-282, oct. 1975. Disponivel em:
<https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/1104028>. Acesso em: 12 mar. 2017.

DAHLGREN, L.A. Skin grafting. In: ROBINSON, E.N; SPRAYBERRY, K.A. (Eds.)
Current Therapy in Equine Medicine. 6 ed. St. Louis: Saunders, p. 721-726, 2009.

DART, A.J; DOWLING, B.A; SMITH, C.L. Topical treatments in equine wound
management. Veterinary Clinics of North America: Equine Practice. New South
Wales. v.21. n.1, p. 77-79, apr. 2005. Disponivel em:
<http://dx.doi.org/10.1016/j.cveq.2004.11.003>. Acesso em: 12 mar. 2017.

DESMOULIERE, A; CHAPONNIER, C; GABBIANI, G. Tissue repair, contraction, and
the myofibroblast. Wound Repair Regen. Bordeaux, v.23. n.7, p. 7-12, jan. 2005.
Doi: 10.1111/j.1067-1927.2005.130102.x.

EDWARDS, R; HARDING, K.G. Bacteria and wound healing. Current Opinion in
Infectious Diseases, v.17, p.91-96, 2004. Doi: 10.1097/00001432-200404000-
00004.

FLOWERS, R.S. Unexpected postoperative problems in skin grafting. Surgical
Clinics of North America. California, v. 50. n.2, p. 439-456, april. 1970. Disponivel
em: <https://doi.org/10.1016/S0039-6109(16)39092-2>. Acesso em: 12 mar. 2017.

GIFT, L.J; DEBOWES, R.M. Wounds associated with osseous sequestration and
penetrating foreign bodies. Veterinary Clinics of North America: Equine Practice,
v.5, n.3, p.695-708, 1989. Disponivel em:
<https://www.ncbi.nIm.nih.gov/pubmed/2691039 >. Acesso em: 12 mar. 2017.

GOMEZ, J.H. et al. Effects of three biological dressings on healing of cutaneous
wounds on the limbs of horses. Canadian Journal of Veterinary Research. v.68.
n.1, p. 49-55, jan. 2004. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC1142129/>. Acesso em: 12 mar. 2017.

GREENHALGH, D.G. The role of apoptosis in wound healing. The International
Journal of Biochemistry & Cell Biology. Califoria, v.30. n.9, p.1019-1030, may.
1998. Disponivel em: <https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/9785465>. Acesso em: 12
mar. 2017.

HANSON, R.R. New concepts in the treatment of large avulsion wounds of the distal
extremities. AAEP Proceedings. v.52, n.1, p. 281-299, 2006. Disponivel em: <
https://www.cabdirect.org/cabdirect/abstract/20073084995 >. Acesso em: 12 mar.
2017.

HOGLE, R.B; KINGREY, W; JENSEN, E.C. Skin grafting in the horse. Journal of the
American Veterinary Medical Association. v.135. n.3, p.165-170, aug. 1959.
Disponivel em: <https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/13672873>. Acesso em: 12 mar.
2017.

ENCICLOPEDIA BIOSFERA, Centro Cientifico Conhecer - Goiania, v.14 n.25; p.259 2017



HOWARD, R.D; STASHAK, T.S; BAXTER, G.M. Evaluation of occlusive dressings
for management of full-thickness excisional wounds on the distal portion of the limbs
of horses. American Journal of Veterinary Research., v. 54. n.12, p. 2150-4, dec.
1993. Disponivel em: < https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8116952>. Acesso em: 12
mar. 2017.

JACOBS, K.A; LEACH, D.H; FRETZ, P.B. Comparative aspects of the healing of
excisional wounds on the leg and body of horses. Veterinary Surgery Journal, v.13,
n.2, p.83-90, 1984. Doi: 10.1111/j.1532-950X.1984.tb00765.x.

JONES, T.C; HUNT, R.D; KING, N.W. Patologia Veterinaria. Traducdao de
NASCIMENTO, F.G. 6 ed. Sao Paulo: Manole, p.1415, 2000.

KNOTTENBELT, D.C. Handbook of equine wound management. 1 ed. Liverpool:
Saunders, p.140, 2003.

LI, L; ZHANG, Y.P; KIRSNER, R.S. Angiogenesis in wound repair: angiogenic growth
factors and the extracellular matrix. Microscopy Research and Technique, v.1,
n.60, p. 107-14, 2003. Doi: 10.1002/jemt.10249.

LINEAWEAVER, W; HOWARD, R; SOUEY, D. Topical antimicrobial toxicity.
Archives of surgery, v.120, p.267-270, 1985. Disponivel  em:
<https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/3970664>. Acesso em: 12 mar. 2017.

MAY, S. The effects of biological wound dressings on the healing process. Clinical
Materials. v.8. n.3, p. 243-249, 1991. Disponivel em: <https://doi.org/10.1016/0267-
6605(91)90037-G>. Acesso em: 12 mar. 2017.

MOY, L.S. Management of acute wounds. Dermatologic Clinics, v.11, n.4, p. 759-
76, 1993. Doi: 10.1016/j.suc.2009.03.005.

ROBSON, M.C; EDSTOM, L.E; KRIZEK. T.J. The efficacy of systemic antibiotics in
the treatment of granulating wounds. Journal of Surgical Research. v.16. n.4, p.
299-306, april. 1974. Disponivel em: <https://doi.org/10.1016/0022-4804(74)90046-8>.
Acesso em: 12 mar. 2017.

RODEHEAVER, G; BELLAMY, W; KODY, M. Bactericidal activity and toxicity of
iodine containing solutions in wounds. Archives of surgery, v.117, n.2, p. 181-186,
1982. Doi: 10.1001/archsurg.1982.01380260051009.

SCHUMACHER, J. Skin grafting. In: AUER, J.A; STICK, J.A. Equine Surgery. 4.ed.
Missouri: Saunders, p. 285-305, 2012.

SCHUMACHER, J; WILMINK, J.M. Free skin grafting. In: STASHAK, T.S;
THEORET, C.L. Equine wound management. 2.ed. Lowa: Wiley-Blackwell, p. 509-
542, 2008.

SINGER, A.J; CLARK, R.A. Cutaneous wound healing. New England Journal of
Medicine, v.10, n.341, p.738-746, 1999. Doi: 10.1056/NEJM199909023411006.

STOTTS, N.A; WIPKE-TEVIS,D.D. Co-factors in impaired wound healing. In:
KRASNER, D.L; RODEHEAVER, G.T; SIBBALD, R.G. (Eds.) Chronic wound care:
a source book for healthcare professionals. 3 ed. Wayne: HMP Communications,

ENCICLOPEDIA BIOSFERA, Centro Cientifico Conhecer - Goiania, v.14 n.25; p.260 2017



p. 265-73, 2001. Disponivel em: < https:/www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/8703295>.
Acesso em: 12 mar. 2017.

TARNOW, P; AGREN, M; STEENFOS, H; JANSSON, J.O. Topical zinc oxide
treatment increases endogenous gene expression of insulin-like growth factor-1 in
granulation tissue from porcine wounds. Journal of Plastic Surgery and Hand
Surgery, v.28, p.255-259, 1994. Disponivel em:
<http://dx.doi.org/10.3109/02844319409022008>. Acesso em: 12 mar. 2017.

THEORET, C.L. Physiology of wound healing. In: STASHAK, T.S; THEORET, C.L.
Equine wound management. 2.ed. Lowa: Wiley-Blackwell, p. 5-28, 2008.

THEORET, C.L. The pathophysiology of wound repair. Veterinary Clinics of North
America: Equine Practice, v.21, p.1-13, 2005. Doi: 10.1016/j.cveq.2004.11.001.

THEORET, C.L. Wound repair: Problems in the horse and innovative solutions. In:
STASHAK, T.S; THEORET, C.L. Equine wound management. 2.ed. Lowa: Wiley-
Blackwell, p. 47-68, 2008. Doi: 10.1053/j.ctep.2004.08.010.

VISTNES, L.M. Grafting of skin. Surgical Clinics of North America. California, v.57.
n.5, p.939-960, oct. 1977. Doi: https://doi.org/10.1016/S0039-6109(16)41335-6.

WILMINK, J.M; VAN WEEREN, P.R. Treatment of exuberant granulation tissue.
Clinical Techniques Equine Practice. Netherlands, v. 3. n. 2, p. 141-47, june.
2004. D0i:10.1053/j.ctep.2004.08.012.

WILMINK, J.M; WEEREN, P.R. Second-intention repair in the horse and pony and
management of exuberant granulation tissue. Veterinary Clinics of North America:
Equine Practice, v.21, n.1, p.15-32, 2005. Doi: 10.1016/j.cveq.2004.11.014.

WILSON, D.G. Applications of skin grafting in large animals. Problems in Veterinary
Medicine Journal. v.2. n.3, p.442-462, sep. 1990. Disponivel em: <
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/2134606>. Acesso em: 12 mar. 2017.

WISON, D.A. New and innovative approaches to wound closure. In: STASHAK, T.S;
THEORET C.L. Equine wound management. 2.ed. Lowa: Wiley-Blackwell, p. 225-
237, 2008.

ENCICLOPEDIA BIOSFERA, Centro Cientifico Conhecer - Goiania, v.14 n.25; p.261 2017



