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RESUMO

INTRODUGCAO: Nos Ultimos anos tem sido relatado o grande potencial
farmacologico de Aloe vera. Sua aplicagdo em tratamentos de feridas e
gueimaduras vem ganhando espaco em diversos estudos. OBJETIVOS: Com
isso um dos objetivos deste trabalho foi comparar formulagées que contenham
gel de Aloe vera com outras formulacbes de medicamentos sintéticos ja
existentes no mercado com eficacia comprovada. METODOLOGIA: Foi feita
uma revisao da literatura nos principais bancos de dados como Pubmed, Capes,
Scielo, google académico, utilizando descritores para os ultimos dez anos, nos
idiomas portugués, espanhol e inglés. CONSIDERACOES FINAIS: Através da
revisao foi possivel observar que diversos ativos foram identificados em estudos
in vitro e in vivo confirmando efeitos anti-inflamatorios, antibacterianos,
umectantes, antissépticos, antivirais, antifingicos que contribuem para uma
rapida e eficiente cicatrizacdo. Diante dos fatos aqui apresentados podemos
confirmar o porqué do uso dessa planta como principal escolha no uso popular

para feridas e queimaduras.

PALAVRAS-CHAVE: Aloe vera, Cicatrizacdo, Lesdes
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STUDY OF THE EFFECT OF HEALING, ANTIBACTERIAL AND
ANTI-INFLAMMATORY PHARMACEUTICAL FORMULATIONS
CONTAINING

ALOE VERA -A LITERATURE REVIEW

ABSTRACT

INTRODUCTION: In the last years, the great pharmacological potential of Aloe
vera has been reported. Its application in the treatment of wounds and burns has
been gaining ground in several studies. OBJECTIVE: Therefore, one of the
objectives of this study was to compare formulations containing Aloe vera gel with
other synthetic drug formulations already on the market with proven efficacy.
METHODOLOGY: A literature review was carried out in the main databases such
as Pubmed, Capes, Scielo, google academic, using descriptors for the last ten
years, in Portuguese, Spanish and English. CONCLUSION: Through the review
it was possible to observe that several actives were identified in in vitro and in
vivo studies confirming anti-inflammatory, antibacterial, humectant, antiseptic,
antiviral, antifungal effects, which contribute to a fast and efficient healing. Given
the facts presented here, we can confirm the reason for the use of this plant as

the main choice in popular use for wounds and burns.

KEYWORDS: Aloe vera, Healing, Injuries.
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1. INTRODUCAO

A pele é a primeira barreira contra agentes externos e quando sofre uma
les@o acaba deixando uma porta aberta para infec¢des seja por bactérias, virus,
fungos ou mesmo agentes quimicos e fisicos. A entdo um processo inflamatério
no local iniciando o processo de cicatrizagdo na tentativa de reparar esse tecido
danificado e impedir a entrada desses microrganismos, essa cicatrizagdo ocorre
em 3 etapas principais sendo a fase inflamatéria, fase proliferativa e fase de
remodelacdo. Cada etapa possui suas particularidades e preparo para etapas
seguintes comecgando pela quimiotaxia, fagocitose, angiogénese, degradacao do
colageno e remodelacéo do colageno (KHAN et al., 2013).

Para promover uma melhor e acelerada cicatrizacao, diversas pomadas e
locdes podem ser utilizadas e estdo comercialmente disponiveis. A sulfadiazina
de prata 1% hoje € um dos medicamentos mais utilizadas, devido aos seus
efeitos antimicrobianos de amplo espectro ja que infec¢cdes sdo uma das maiores
causas de mortalidade em pacientes feridos principalmente por queimaduras
(MAHBOUB et al., 2022). A pomada nitrofurazona 2% que também possui
efeitos antimicrobianos, é outro medicamento empregado para o tratamento de
gueimaduras, porém devido a grandes relatos de reacdes alérgicas,
complica¢cdes na absorcéo, resisténcia ao farmaco, prurido e bolhas vem sendo
deixado de ser usado nos paises ocidentais (IRANI et al., 2022).

Alguns fitoterapicos possuem uma baixa toxicidade e eficacia moderada
para tratamento em feridas, além disso possuem também um valor comercial
bem menor que os medicamentos sintéticos ja consagrados no mercado
(AKHOONDINASAB et al., 2014). Dentre esses a planta Aloe vera que vem
recebendo grande destaque pela sua grande capacidade em fornecer o
ambiente necessario para uma melhor e rapida cicatrizacdo (JANAHMADI,
2019).

A milhares de anos a Aloe vera vem sendo utlizada para tratar
gueimaduras, queda de cabelo, infec¢gbes de pele e dor no trato digestivo, isso
devido a suas propriedades antibacterianas, antivirais, anti-inflamatorias,

antissépticas e antitérmicas, usadas principalmente pelos povos do Egito,



Grécia, Africa do Sul, india, China, México e Japdo (TJAHAJANI et al., 2011).
Suas aplicagbes se estendem a diversos produtos como: cremes, locoes,
sabonetes, xampus e produtos de limpeza facial (MORIYAMA et al., 2016).
Relatos em diversos artigos tem demostrado o uso da planta como
primeira op¢do no tratamento de ferimentos e queimaduras, além do grande
interesse da industria farmacéutica em desenvolver cada vez mais produtos
contendo o gel de Aloe vera como parte de suas composic¢des. Portanto, esse
trabalho tem como objetivo revisar e comparar artigos da literatura que trazem
essas comparacdes dos efeitos cicatrizantes, antibacteriano e anti-inflamatorio

da Aloe vera (babosa) na cicatrizacdo de feridas e queimaduras.

2. REFERENCIAL TEORICO

2.1.Pele

A pele, considerada o maior 6rgdo do corpo humano, e é a responsavel
pela protecdo de 6rgdos internos contra agentes externos sejam eles mecanicos,
guimicos ou bioldgicos. Esta relacionada a sensibilizacéo e percepc¢éao, além de
apresentar funcdo imunologica (ARANTES et al., 2018)

Como apresentado na Figura 1 a pele possui 3 camadas principais,
classificadas como: epiderme, derme e hipoderme. A epiderme é a camada mais
externa e apresenta cinco subcamadas sendo elas: estrato corneo, camada (ou
estrato) lucido, camada granulosa, camada espinhosa e camada basal (da parte
externa para a parte mais interna da epiderme). A derme camada intermediaria
€ composta por tecidos conjuntivos e anexos cutaneos como glandulas
sebéaceas, glandulas sudoriparas, pelos, unhas, vasos sanguineos, receptor de
frio, receptor de calor, receptor de pressao leve. Hipoderme é a camada mais
profunda composta por tecido adiposo nela se localizam, vasos sanguineos,
nervos, camada de gordura subcutanea e funciona como reserva energética,
protecdo contra impactos, regulacédo térmica e modelacdo (BERNARDO et al.,
2019).



Figura 1: Desenho esquematico da estruturada pele, representando as camadas
da epiderme, derme e hipoderme (referéncia abreviada)

RECEPTOR
DEDOR —

RECEPTOR RECEPTOR
DE CALOR DE FRIO

CABELO

FOLICULO
CAPILAR

PRESSAO LEVE
(CORPUSCULO DE MEISSNER)

EPIDERME ﬁ(
L S

GLANDULA SEBACEA

DERME —{

CAMADA DE GORDURA -
SUBCUTANEA

GLANDULA SUDORIPARA

\\—r
PRESSAO FORTE N
(CORPUSCULO DE PACINIO) | C—
RECEPTOR DE
MOVIMENTO DE CABELO

VEIAS DE SANGUE

NERVOS —d

Fonte da imagem: adaptada de University of Dundee Cross Section lllustration of the Pain Receptors and
Vasculature of the Skin” by dundesetilt is licensed under CC BY-NC-ND 2.0.

2.2.Lesdes cutaneas

Uma leséo pode ocorrer por fatores fisicos, quimicos ou biolégicos, o que
pode promover uma ruptura da pele e levar ao extravasamento de sangue. Isso
possibilita uma resposta imunoldgica através dos sinalizadores quimicos que sao
liberados para que ocorra a inflamacéo, proliferacéo e reparacdo (MEDEIROS &
DANTAS-FILHO, 2017).

Quanto se tem uma ferida ha uma quebra na barreira protetora da pele e
gue, dependendo da profundidade da lesdo pode, acarretar danos aos tecidos

conjuntivos como musculos, 0ssos e nervos (TALLAMINI et al., 2021).
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2.3.Mecanismos de cicatrizagao

A cicatrizacdo € um processo que consiste em trés fases: inflamacéo
caracteriza-se pela infiltracdo de células especializadas como neutrdfilos,
linfécitos e macrofagos com fungdes de controlar possivel invasao por bactérias
com isso a também um aumento no dano do local, mas necessério, proliferacao
onde ocorre uma reparacao do tecido pelas principais células como fibroblastos
e células endoteliais, formando assim colageno e tecido de granulagdo no local
da adesao, e remodelacdo onde ocorre a regressao e a reorganizacao para
deixar 0 aspecto o mais proximo do que era antes da lesdo. Qualquer fator que
venha interferir em um desses quatro eventos pode acelerar o processo de
cicatrizagao, também podendo levar a uma cicatrizagéo ineficiente (LEAL et al.,
2014). Varios fatores externos podem contribuir para a qualidade da cicatrizacao,
como o cuidado do profissional, o auto cuidado e até a propria dieta (TALLAMINI
et al., 2021). Segundo Hashemi (2015) e colaboradores, ha fatores que podem
interferir na velocidade e qualidade da cicatrizacdo como microrganismos,
corpos estranhos, idade, estado de saude e também estado nutricional
(HASHEMI et al., 2015).

O mecanismo de cicatrizacdo se inicia logo ap0s o surgimento de uma
lesdo, com a presenca de homeostasia e vasoconstricdo, compressado do
endotélio e a ativacdo de plaquetas, bem como a cascata de coagulacdo na
tentativa de parar o sangramento. Em seguida comegam os sinais caracteristicos
da inflamacdo como inchaco, calor, rubor e dor. em que hé o recrutamento de
macrofagos e leucocitos para a lesdo. Os neutrdfilos em até 48 horas sao
estimulados por sinalizadores quimicos combatendo e removendo bactérias e
restos de tecidos. Fatores de crescimentos angiogénicos (VEGF) séo secretados
por macréfagos e células epidérmicas promovendo um aumento na espessura
da epiderme e derme (HASHEMI et al.,, 2015). Os fatores de crescimento
derivados de plaquetas (PDGF) sinalizam para os fibroblastos a necessidade da
sintese de fibras de colageno (MEDEIROS & DANTAS-FILHO, 2017).

A angiogénese comecga nos primeiros dias da lesdo, novos vasos sdo

formados para irrigar a ferida. Em seguida ocorre uma epitelizagdo na tentativa
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de evitar invasdo bacteriana e perda de liquidos. A etapa final consiste na
maturacdo do colageno, sendo um continuo processo de absor¢do e deposicédo
para que ocorra a modelacéo do tecido. O local da lesdo nunca se torna igual
era antes da ferida, mas a resisténcia da lesao pode ser influenciada pelo
tamanho da ferida, a sua localizacao, o tipo de lesdo que ocorreu e os cuidados
e tratamentos empregados (MEDEIROS & DANTAS-FILHO, 2017).

2.4.Descri¢cao da Aloe vera

Aloe vera, popularmente conhecida como babosa, é uma planta da familia
lilacea e de origem africana. Seu tamanho varia em torno de 60 a 100 cm, possui
folhas grossas, espessas e bordas serrilhadas conforme mostrado na Figura 2.
A parte interna da planta contém um gel que é conhecido como gel de Aloe vera,
em sua composicdo contem 99% de agua e 1% desse gel sdo produtos
fitoquimicos como proteinas, lipidios, carboidratos, aminoacidos, enzimas,
vitaminas, acidos fendlicos e flavonoides (MIKOYAJCZAK et al., 2018).

Figura 2: Imagem da Aloe vera - Lado esquerdo representando a planta de forma
ampliada. Lado direito evidenciando a quebra da folha e o gel interno - Imagem

do proprio autor

Ela cresce em qualquer tipo de solo, porém tem maior afinidade por solos
arenosos e levemente umido, por isso, periodos climaticos (sazonais) podem
interferir nessa composi¢éao do gel, onde uma maior irrigacédo do solo diminuem
os componentes fito ativos (FREITAS, V. S. RODRIGUES, R.A.F, 2014).
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Dentre os principais constituintes quimicos da Aloe vera estid o
acemanano que € um polissacarideo que atua como um sitio de ligacdo entre o
agente invasor e o sistema imunolégico do individuo, com isso, ha um aumento
da sensibilizacdo e reposta imunoldgica (SOUSA et al., 2020). O acemanano
também tem propriedades bactericidas, antivirais e antifingicas e auxiliam na
ativacdo de macrofagos. (MARZANNA HES et al. 2019).

Enzimas, como a bradicinase, presentes na Aloe vera também contribuem
para o sistema imunolédgico com efeito anti-inflamatério, analgésico e estimulante
do sistema imune. Entretanto outras enzimas ja4 foram encontradas na planta
como lipases, amilase, catalase, creatina fosfoquinase, celulase, oxidase,
fosfatase alcalina e proteolitiase (MIKOYAJCZAK et al., 2018).

Bera e colaboradores (2018) encontraram aloina e emodina que sao
antraguinonas presentes e possuem atividade bactericida, bem como horménios
como auxinas e gliberelinas que possuem atividade anti-inflamatoria (BERA,
2018).

Diversas vitaminas importantes para o funcionamento do organismo
também foram encontradas na planta como, vitamina A, complexo B, vitamina
C, vitamina E, além de sais minerais como fosforo, potassio, sodio, cobre,
magnésio, calcio, cromio e zinco (MIKOYAJCZAK et al., 2018).

2.5.Aloe vera como proposta medicamentosa na clinica

Um dos medicamentos mais utilizados hoje para tratamento de
gueimaduras € o sulfadiazina de prata 1%, tendo como principal caracteristica
para efeito de cicatrizagcdo a sua acado antibacteriana, porém estudos tem
demostrado que a sulfadiazina apresenta grande potencial de toxicidade e
efeitos adversos como toxicidade renal, leucopenia e resisténcia bacteriana,
assim como também tem atrasado o processo de cicatrizacdo (KHORASANI et
al., 2009).

Nitrofurazona 2% é um creme bastante utilizado para feridas superficiais
e gueimaduras onde geralmente séo feitos curativos diarios. Também apresenta
diversas particularidades que foram relatados como absor¢do localizada,

resisténcia ao farmaco, alergias, inchaco, bolhas e coceiras. Devido a essas
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complicacdes diversos paises ocidentais deixaram de usar o produto como
principal escolha (IRANI et al., 2022).

Outra terapia empregada é o uso de neomicina associada a bacitracina,
dois medicamentos com efeitos bactericidas que sao bastante utilizados em
tratamentos de queimaduras e ulceras. A neomicina além de ter uma limitag&do
terapéutica também é potencialmente toxica para os rins e pode causar surdez
neural irreversivel. J4 a bacitracina ap6s degradada gera a bacitracina F um
componente inativo mas com grandes efeitos nefrotoxicos (FRANCISCO, 2015).

Por isso a importancia de pesquisar os efeitos e as formulacdes contendo
Aloe vera, com seus efeitos antibacterianos, anti-inflamatorios, capacidade de
hidratar e reduzir irritagdo (IRANI et al., 2022). O gel de Aloe vera como
fitoterapico apresenta um tratamento mais humanizado e acessivel
economicamente quando comparado a outros tratamentos, sendo bastante
utilizado tradicionalmente pela populacdo para tratar feridas e queimaduras
(DOMINGUEZ et al., 2006).

3. METODOLOGIA

Foi feito uma busca nas principais fontes de dados (BVS, pubmed,
periddicos capes, google académico e scielo) com os seguintes descritores Aloe
and Therapeutic Uses, Aloe and Cosmetics, Aloe and Healing, cicatrizagao,
lesbes e feridas.

Os filtros usados para a busca foram texto completo, acesso aberto,
tltimos 10 anos, com idiomas em portugués, inglés, espanhol e japonés.

foi entdo encontrado 1391 artigos como demostrado no fluxograma 1, foi
realizado uma breve leitura dos artigos e selecionados aqueles com maior
interesse para este trabalho. 89 artigos foram separados, desses 89 artigos 10
artigos de campo foram usados no quadro da discusséo e resultados, os demais
artigos foram usados para dar embasamento para o trabalho.

Durante o estudo foi necesséario fazer novas busca manual em que
também foram selecionados artigos mais antigos para embasar o trabalho, foram
pesquisados no google académico, por artigos com os descritores cicatrizacéo,

feridas e lesdGes, assim os artigos selecionados foram separados e aqueles que
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continham mais informacdes detalhadas a respeito foram usados. Na busca

manual foram selecionados 16 artigos com assuntos relacionados e como fonte

de

referéncia

Busca Inteligente
principais bancos de

dados

para

1391 artigos foram
encontrados usando
as palavra chaves

Uma nova busca
manual foi feita
selecionando mais
16 artigos

4. RESULTADOS E DISCUSSAO

Com os artigos que foram selecionados na pesquisa nos bancos de

o] trabalho.

Desses 89 artigos
foram separados

10 Artigos foram
usados para o
guadro de discussao
e resultados

Fluxograma 1 descritivo das etapas da metodologiax

dados, foram selecionados aqueles com maior interesse e relevancia, sendo

descritos a seguir no quadro 1, conforme representado abaixo.

Quadro 1 — quadro de artigos usados no trabalho para a discusséo.

Autores /

Ano

Objetivos

Métodos

Resultados

(MAHBOUB
et al., 2022)

Analise
dos efeitos
do gel de
Aloe vera
na
cicatrizagca
0, coceira
e na dor
das

Foi feito um ensaio
clinico simples. Dois
grupos foi dividido de
maneira aleatoria, um
sendo o] grupo
experimental tratado
com Aloe vera, e 0
outro sendo 0 grupo
controle tratado com

Nos resultados quanto a
cicatrizacdo o0 estudo
demostrou que o0 grupo
tratado com Aloe vera
teve um score menor, ou
seja, teve uma
cicatrizagdo mais rapida
comparado com 0 grupo
da sulfadiazina 1%. No




15

gueimadur | Sulfadiazina de prata a ' dia 14 ambas j& se
as. 1 %, foram avaliados | encontravam com O
por 14 dias. Total de  mesmo resultado na
pessoas em cada |cicatrizacdo. Quanto a
grupo foi de 35 dor o artigo mostra um
pessoas, foram | resultado mais efetivo da
considerados Aloe Vera se comparado
pacientes com | com a sulfadiazina apés
gueimaduras de | aplicacdo em ambos os
segundo grau e com | grupos. Quanto ao
feridas simétricas e na | prurido/coceira a partir do
mesma profundidade. | terceiro dia devido ao
processo inflamatorio
podemos ver que a Aloe
Vera também teve efeitos
superiores a sulfadiazina
de prata 1% pelos

resultados do trabalho.
Analisar os |Foi realizado ensaio |O trabalho mostra um
efeitos da |com 36 ratos machos |efeito consideravel na
Aloe vera na | Sprague Dawley. Os | cicatrizacdo a favor dos
cicatrizacdo |animais foram | grupos tratados com Aloe
bem como | divididos em 4 grupos, | vera, apresentou também
seus efeitos [sendo o grupo 1 |um aumento significativo
mecanisitico | controle, grupo 2 Aloe |da espessura da
S e |Vera a 1%, grupo 3 |epiderme e de infiltracdo
investigar a | Aloe vera 2% e grupo 4 | de neutrdfilos. O estudo
acdo  dos | madecassol. As | mostrou que a Aloe Vera
linfGcitos administracdes das | aumenta a disposicédo de
CDA4+, formulacdes foram | linfécitos CD4+ e diminui
CD8+, realizadas 1 vez aodia. | 0 CD8+ 0 que acelera o
(PRAKOSO | fibroblastos, | Durante o tratamento | processo de cicatrizacao.
etal., 2018) |espessura |foram realizadas | Os efeitos anti-
epidérmica | analises inflamatorios da Aloe
e demais | macroscopicas, diminuem também a
células de | microscopicas e ensaio | adesdo de leucocitos
defesa. histopatolégico. pelas vias ciclogenase e

prostaglandinas. Com
aumento do CD4+ pela
aplicacdo da Aloe vera
estes estimulam a
liberacao de
gueratindcitos, assim
tendo uma epitelizacéo,
proliferacdo e maturagao
da epiderme. Também o




16

aumento da propor¢ao do
CD4+/CD8+ ativa a
angiogénese e migracao
de fibroblastos o que
indica uma cicatrizagao
mais rapida.

Investigar Sessenta ratos wistar | O grupo tratado com Aloe
os efeitos da | foram separados, os |vera com dose de 50 mg
qualidade géis foram preparados | teve a ferida fechada com
da obtendo duas |15 dias e com a dose de
inflamac@o | dosagens de 25 mg e | 25 mg foram necessérios
pelo 50 mg. Foi feita as |20 dias, sendo que o
aumento de |lesdbes nos animais | grupo controle levou 26
células para criar as feridas | dias para a cicatrizacao.
fagocitarias | para os testes. Foram | Nos grupos tratados com
assim divididos em 3 grupos, | Aloe vera foi possivel
reduzindo grupo 1 controle | observar também um
as mesmas, |tratado com solucdo | maior tecido de
aumento da |fisiologica, grupo 2 |granulagéo prematuro
gualidade dose 25 mg de gel de |reorganizando o tecido
da Aloe e grupo 3 dose 50 | cicatricial. Esse efeito foi
fibroplasia mg de gel de Aloe,  diminuindo
melhorando | durante 10 dias. Cada | gradativamente de forma
(ORYAN et a grupo foi dividido em 3 | melhor e mais rapido que
al., 2016) remodelacd [sendo 10 dias 5 |no grupo controle. Foi
o0 em longo |animais, 20 dias 5 | possivel observar
prazo. E |animais e 30 dias 10  também melhor
mostar 0s | animais apds a lesdo. |aparéncia estética na
efeitos Entdo foi feito teste | cicatrizacdo dos grupos
benéficos histolégicos, tratados com Aloe vera.
biomecanic | biomecéanicos e Aléem de diminuir a
os da Aloe |bioquimicos apos 10, | celularidade e aumento
comparados | 20 e 30 dias. do namero de fibrocitos e
com o] células fagocitarias
controle. (macroéfagos). Outros
fatores observados foram
0 aumento da massa de
colageno, o diametro dos
vasos sanguineos, e a
diminuicdo do numero de
linfécitos.
Comparar Foi feito um ensaio | O estudo mostrou que os
os efeitosdo |durante 2 anos com | efeitos cicatrizantes em
gel de Aloe |[todos o0s pacientes | queimaduras pela Aloe
vera ao | ambulatoriais com vera Sao 0S Mesmos
tratamento | queimaduras guando comparado a
convencion | superficiais no hospital | nitrofurazona 2%.
al com | Shafa. Os pacientes Segundo o0 artigo a

nitrofurazon

selecionados recebiam

mucilagem encontrada no
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(IRANI et
al., 2022)

aa2%em
gueimadura
S
superficiais
e de
espessura
parcial.

uma carta com
indicacao de qual lado
do corpo seria tratado
direito ou esquerdo.
Um lado era tratado
com Gel de Aloe vera e
o] outro com
nitrofurazona 2% como
grupo controle. Foi
usada uma fina
camada de gel e
pomada em toda a
ferida diariamente. Foi
usado o Bates-Jensen
Wound  Assessment
Tool (BWAT) para
avaliar as feridas
guanto a profundidade,
tipo, tamanho,
guantidade de tecido
necrotico ou exsudato,
presenca de tecido de
granulacéo,
epitelizacdo bem como
pele perilesional.

gel de Aloe vera aumenta
a producdo de colageno
acelerando a cicatrizacao
de feridas. A Aloe vera é
considerada um hidro
coloide e por ser umido
favoreceu o tratamento.
Segundo o artigo estudos
mostram que curativos
umidos dobram a
velocidade de
cicatrizacdo fazendo que
fibroblastos migrem mais
rapido para epiderme. A
lisina também presente
na Aloe vera remove
substancias toxicas,
podendo aumentar o fluxo
sanguineo e auxiliar no
processo da cicatrizacao.

(AKHOOND
|
NASAB et
al., 2014)

Comprar
os efeitos
cicatrizant
es da Aloe
vera e
sulfadiazin
a dan prata
e
gueimadur
as em rato
experiment

ais.

Foram separados 16
ratos albinos da

raca wistar e entao
dividido em 2 grupos.
O grupo 1 foi tratado
com sulfadiazina de
prata topica e o grupo 2
com Aloe vera também
topico. Para simular o
processo queimaduras
foram criadas nos
animais com uma
placa quente com
temperatura idéntica
na parte inferior das
costas e uma
gueimadura de terceiro
grau na

parte  superior das
costas. As pomadas
eram aplicadas
diariamente e as fotos
para analise eram
tiradas a cada quatro
dias.

O estudo mostrou que
nas queimaduras de
terceiro grau o grupo Aloe
vera teve uma resposta
melhor em comparacéo
com o grupo sulfadiazina
de prata, ja nas
gueimaduras de segundo
grau a diferenca foi
menor, mas os resultados
ainda mostram que a Aloe
vera foi

melhor também tendo um

melhor efeito na
cicatrizacao e
epitelizacao.
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Avaliar in |35 Ratos da raca O presente trabalho
vivo os dawley foram usados |verificou que todas as
efeitos do |em 5 grupos sendo 0 | feridas diminuiram
gel de Aloe | grupo 1 nao receberam | significativamente de
vera e tratamento, grupo 2 |forma cronolégica do 0
guitosana e |tratado com CMC 1%, aos 14 dia. As feridas
comparar 0s | grupo 3 Gel de Aloe tratadas com
efeitos de |vera a 80% com CMC Aloe/quitosana o
cada 1%, grupo 4 Quitosana 9 .
componente | a 2% com CMC 1% e | aPresentaram  diferenca
sozinho em | grupo 5 Aloe/quitosana | d0 grupo tratado apenas
feridas em volume de 2 % COM quitosana e Aloe,
cutaneas. iguais com CMC1%. O | porem eram um pouco
CMC serviu como | menores cerca de 14,1%
(JANAHMA veiculo e agente e 16,4 %
DI, 2019) plastificante em todas | respectivamente. O grupo
as formulagbes. | cMC 1% n&o produziu
utilizadas foi usado um | ydangas em relagéo ao
sistema ANOVA de | g nao tratado. Os
me'd!das host poc para grupos Aloe e quitosana
andlise estatistica e oo :
Macroscépicos apresentou niveis baixos
de estroma edematoso,
tecido de granulacao,
Leucdcitos polimorfo
nucleares (PMN) e novas
vascularizacao, houve um
aumento de fibroblastos e
fibras de colageno.
Analisar os |[No estudo foram | Foi observado na
efeitos e a |utilizados 30 ratos para | analise  macroscépica
concentracd |formar 5 grupos. O | uma cicatrizacdo mais
o ideal do |grupo A sendo grupo | acelerada nos grupos D
extrato das |controle foi utlizado | e E, o grupo C com Aloe
folhas  de | apenas soro | vera 20 % teve uma
(LIRA et al., | Aloe verana |fisiolégico, grupo B foi | cicatrizacéo mais
2020) cicatrizagdo | utilizado uma pomada | prolongada. Na analise

experimenta
l.

Nebacetin
(neomicina+bacitracin
a), grupo C D e E foram
utilizados extrato
glicélico de Aloe Vera
nas concentragbes de
20%, 50% e 100%

microscopica 0s
infiltrados inflamatorios
nos grupos D e E foram
leve enquanto que nos
demais grupos esse
infiltrado foram do tipo
moderado. O Grupo E
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respectivamente. O
tratamento foi feito
durante 30 dias onde
no final se avaliou de
forma
macroscopicamente e
microscopicamente 0s
resultados.

foi o que mais se
aproximou do grupo B
tratado com Nebacetin.

Examinar os | Foi selecionado 30 | Obteve-se um tempo
efeitos do | pacientes com duas | positivamente menor na
creme de | queimaduras regido tratada com creme
Aloe vera | semelhantes, foi | de Aloe vera de 3 dias em
em aplicado por exemplo | comparagao com a regiao
comparagao | na méao diretia | trada com sulfadiazina, o
com sulfadiazina de prata |tamanho das feridas
(KHORASA | sulfadiazina | e na queimadura da | também teve uma
NI et al, de prata 1% | mao esquerda creme |regressdao bem melhor na
2009) na taxa de | de Aloe vera no |regido trada com Aloe
cicatrizacao mesmo paciente por |vera.
de um periodo de
gqueimadura | completa cicatrizacao
S. e epitelizacdo. Foi
feito uma analise
estatistica pelo
software SPSS win
10.0. onde foi
comparado o]
tamanho da ferida e o
tempo de
cicatrizacao.
Verificar os |20 coelhos foram | ApOs andlise dos grupos
efeitos separados em quatro | aqueles que foram
antibacteria | grupos. Grupo 1 sem |tratados com Aloe vera
nos da Aloe | tratamento, grupo 2 |demostraram melhores
vera em |tratado com Aloe vera | resultados na
coelhos por 7 dias, grupo 3 foi | cicatrizacdo, e 0 grupo
infectados infectado com | que foi infectado com
(HAMAD, experimenta | Staphylococcus Staphylococcus aureus e
2015) Imente com | Aureus, grupo 4 |recebeu tratamento com
bactéria infectado com | Aloe vera ndo teve areas
Staphylococ | staphylococcus aureus | com inflamacdo, pus,
cos Aurous. |e tratado com Aloe [ edema e apresentaram

vera por 14 dias.

cicatrizacdo. Ja o grupo
infectado, mas  sem
tratamento com Aloe vera
teve edema, células
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purulentas e necrose por
infeccéo bacteriana.

(VENAZZI
et al., 2018)

Avaliar o Foi feito a selecdo do | No inicio do tratamento a
uso de Aloe | paciente com ulcera | paciente apresentava
barbadensis | varicosa na unidade de | feridas com
in natura em | saude local, foi feito o | caracteristicas
processos curativo diario durante | infecciosas como tecido
de ulcera |85 dias, a para |de granulagcdo, exsudato
varicosa. aplicacdo do curativo | purulento e fétido, edema,
feito a extracdo in |bordas aderidas e
natura do gel de Aloe |regulares. Apés o]

vera no momento da
aplicacao no paciente.

tratamento com gel de
Aloe vera no decorrer do
tratamento a paciente
teve a reducdo das
caracteristicas
infecciosas, contracdo da
ferida, auséncia de sinais
inflamatérios. No final do
tratamento a paciente ja
relatava nao sentir mais
dor, houve uma
maturacao na ferida.

Apés a apresentacdo do quadro de artigos selecionados para a revisao,

em seguida serd apresentado a discussdo quanto aos efeitos cicatrizantes,
tempo de cicatrizacdo, substancias quimicas envolvidas no processo de
cicatrizacdo, atividades na cicatrizacdo e tipo de formulacdes e dosagens,

respectivamente.

4.1.Efeito Cicatrizante

A cicatrizacdo se da por um complexo processo, onde mecanismos
moleculares, bioguimicos e celulares ocorrem visando a restauracdo e
reconstituicdo da funcao e de estruturas normais do tecido lesado.

Achados macroscopicos do artigo de Oryan e colaboradores (2016),

demostraram que altas doses de 50 mg de Aloe vera foram capazes de fechar
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guase que completamente a ferida in vivo em 15 dias e sua dose mais baixa de
25 mg conseguiu fechar em 20 dias. (ORYAN et al., 2016).

Akhoondinasab (2014) e colaboradores mostraram também efeito
interessante em queimaduras. Os autores verificaram que em lesdes de terceiro
grau houve uma resposta mais efetiva com o uso da Aloe vera na cicatrizagao
e na epitelizacdo quando comparada com as queimaduras de segundo grau em
relacdo a sulfadiazina de prata 1% (AKHOONDINASAB et al., 2014).

Em um dos estudos de Janahmadi e colaboradores (2019) houve uma
concordancia entre os achados macroscépicos e microscépicos nos grupos
experimentas, havendo uma melhora no fechamento das feridas. Foi formado
uma camada de reepitelizacdo cobrindo as margens da ferida ap6s 14 dias
(JANAHMADI, 2019). Resultados de outros grupos de pesquisa podem
corroborar com o entendimento quando mostram que pode haver um aumento
da espessura da epiderme, diminuicdo da infiltracdo de neutrofilos, e também a
formacédo de angiogénese para nutricdo do local da ferida (PRAKOSO et al.,
2018).

Varios medicamentos ja sdo empregados para cicatrizacdo no mercado
como por exemplo nitrofurazona 2%. Em estudo comparativo de Irani e
colaboradores (2022) foi possivel perceber que Aloe vera apresentou a mesma
eficacia em queimaduras superficiais. Um dos fatos apontados para tal atividade
pode ser devido ao fato de que a Aloe vera é classificada como curativo imido
devido a formacao de hidrocoloides e, por isso, pode favorecer a cicatrizacéo e
aumentar a velocidade de reepitelizacao tecidual (IRANI et al., 2022).

Também segundo Irani e colaboradores (2022) como a Aloe vera possuli
efeitos hidratantes isso contribui reduzindo a irritagdo do local e melhorando a
cicatrizacao e queimaduras superficiais de espessura parcial (IRANI et al., 2022).
Mikoyajczak e colaboradores (2018) também descreveram em seu trabalho que
os efeitos hidratantes da Aloe vera possuem a capacidade de estimular a
renovacao da epiderme e granulacdo do tecido conjuntivo pelo potencial de
umectacéo da mesma (MIKOYAJCZAK et al., 2018).
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4.2. Tempo Relativo de Cicatrizagéo

Um dos propésitos da busca por ativos com efeitos cicatrizantes e o tempo
de cura da ferida mais rapida, assim varios estudos com a Aloe vera vém sendo
desenvolvidos para demostrar sua eficacia, e comparar com produtos ja
existentes no mercado com eficicia e qualidade comprovadas.

Em estudo realizado em ratos que tiveram uma dose maior de Aloe vera
de 50 % e 100% foi possivel observar uma total cicatrizacdo em feridas
superficiais em 28 dias, haja visto que em 14 dias o tamanho da lesédo tratada
com Aloe Vera j4 havia reduzido em 88,23% de seu tamanho, praticamente
cicatrizado a ferida (LIRA et al., 2020). Outro estudo também em ratos constatou
uma alta regresséo nas feridas tratadas com Aloe vera em alta (50 mg) e baixa
(25 mg) dosagem. Observou-se fechamento quase que completo nos dias 15 e
20 de tratamento, respectivamente (ORYAN et al., 2016).

Khorasani e colaboradores (2009) compararam sulfadiazina de prata 1%
com Aloe vera e o tempo médio de cicatrizacdo foi de aproximadamente 18 e 15
dias respectivamente em queimaduras de segundo grau (KHORASANI et al.,
2009). J4 em outro estudo feito com ratos, os grupos tratados com Aloe vera
tiveram um tempo menor do que os grupos tratados com sulfadiazina de prata
1% nas queimaduras de terceiro grau. Isso pode ser justificado pelas diferencas
anatdémicas entre peles de rato e pele humana. Os ratos sao animais de pele
frouxa jA& os humanos sdo de pele esticada o que dificulta a comparacéo
(AKHOONDINASAB et al., 2014).

Segundo Prakoso e colaboradores (2018), o aumento da proporcédo entre
os linfécitos CD4+ e CD8+, pode acelerar a cicatrizacdo. Em seu estudo
verificaram esse aumento no 5° dia e identificou uma cicatrizacdo mais rapida.
Também verificaram um aumento de migracao de fibroblastos, o que indica uma
cicatrizacdo mais acelerada (PRAKOSO et al., 2018). Corroborando com essa
avaliacdo Freitas e colaboradores (2014) verificaram um aumento na
proliferacéo de fibroblastos de maneira significativa em um experimento feito in
vitro, e também um aumento no estimo de fator de crescimento de queratindcitos,
substancias essas ligadas ao processo de cicatrizacdo (FREITAS, V. S.
RODRIGUES, R.A.F, 2014 p. 301)
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4.3.Principais contribuintes moleculares envolvidos na cicatrizagéo

Durante o processo de investigacédo de artigos para elaboracdo dessa
revisdo, verificou-se a presenca de diversas substancias com potencial
antimicrobiano, anti-inflamatério, antitumoral, antioxidante e umectante, que
segundo os autores contribuiram para uma melhor e acelerada cicatrizacao.

As glicoproteinas encontradas no gel de Aloe vera é um dos principais
componentes que contribuem para o aumento de fibroblastos, assim acelerando
0 processo de cicatrizacdo, proliferacdo celular e o espessamento epidérmico
(KHORASANI et al., 2009). Em um estudo feito por Jettanacheawchankit e
colaboradores (2009) foi demonstrado que, 0 acemanano substancia presente
na Aloe vera aumentou a proliferacéo e infiltracdo de fibroblastos acelerando a
reepitelizacdo das feridas em comparacdo com 0Ss grupos controles
(JETTANACHEAWCHANKIT et al., 2009).

Estudo realizado por khorasani e colaboradores (2009) verificou que a as
glicoproteinas presentes na Aloe vera sdo responsaveis pelo aumento de
colageno e pela migracdo celular, fazendo com que tenha um aumento de
fibroblastos dérmicos e aumento da espessura dérmica.(KHORASANI et al.,
2009).

Prakoso e colaboradores (2018) descreveram que a presenca de
antraquinonas, esterol e saponinas presentes na Aloe vera tem efeito
antibacteriano (PRAKOSO et al., 2018). Esse efeito fora comprovado pelo
estudo de Hamad e Abbas (2015) quando comprovaram atividade antibacteriana
in vivo. Segundo eles hd uma atuacédo da Aloe vera em bactérias tanto gram-
positivas como gram-negativas e isso se da pela presenca das antraquinonas,
sua acao foi eficaz contra os agentes Staphylococcus aureus (HAMAD, 2015)

Segundo Oryan e colaboradores (2016) uma melhor cicatrizacdo se da
pelo fato de uma melhor angiogénese na fase inicial da cicatrizacdo, ou seja,
aumento de vasos sanguineos na regido ferida aumentando a circulacéo local.
Com isso, ha um aumento da migracao celular como macrofagos e fibroblastos
resultando em um aumento de colageno. Ainda segundo Oryan e colaboradores
(2016) também destacaram que os grupos tratados com Aloe vera tiveram uma

menor presenca de linfocitos e um aumento de macrofagos que por sua vez tem
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um papel fundamental na fagocitose de tecidos necrosados e coagulos de fibrina
da éarea lesionada. Observou-se também que na fase inicial de fibroplasia tem
um aumento de glicosaminoglicanos e menos colageno tipo 3, em seguida ha
um amadurecimento dos glicosaminoglicanos pela proliferagéo de fibroblastos
tendo um deslocamento para a producdo de colageno, tornando o tempo de
cicatrizagcao reduzido e organizado. (ORYAN et al., 2016).

Outro estudo feito por Jettanacheawchankit e colaboradores (2009)
demostrou que o acemanano encontrado no Aloe vera foi capaz de induzir a
proliferacdo de fibroblastos gengivais tendo um aumento na sintese de KGF-1 e
VEGF e também aumento a sintese de colageno tipo 1
(JETTANACHEAWCHANKIT et al., 2009).

A revisao de Bera e colaborador (2018), verificou os efeitos antissépticos
da Aloe vera devido a presenca de lupeol, acido salicilico, azoto ureico, acido
cinamico, fendis e enxofre, também a presenca de alo esterol que possui efeitos
anti-inflamatorios (BERA, 2018).

4.4.Acao antibacteriana de Aloe vera

No estudo feito por Oryan e colaboradores (2016) a Aloe vera exerceu
uma atividade modulatoria na fase inicial da cicatrizac&o, o que resultou em uma
cicatrizacdo mais organizada e mais rapida (ORYAN et al., 2016). Ja no trabalho
de Hamad e parceiros (2015) a Aloe vera teve um efeito antibacteriano e
estimulador contra bactérias Staphylococcus aureus e exerceram uma melhor
cicatrizacdo pelo estimulo de fatores de crescimento (fosfato manose,
giberelinas e auxinas) (HAMAD et al., 2015). Em estudo realizado por Venazzi e
colaboradores (2018) em uma paciente com ulceras recidivas as feridas antes
do uso de Aloe vera tinham caracteristicas purulentas, edema, calor, exsudatos
fétidos esverdeados caracteristicos de proliferacao bacteriana, ap6s o uso do gel
de Aloe vera esses sintomas foram revertidos tornando a ferida limpa, com boa
coloracéo, confirmando o efeito antibacteriano (VENAZZI et al., 2018)

Na revisao feita por Mikoyajczak e colaboradores (2018) demostraram os
efeitos antibacterianos em diversos tipos de bactérias inclusive a Staphylococcus

aureus o que contribuiu para uma melhora daleséo e citou que as antraquinonas
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presentes nas folhas e no gel de Aloe vera age de forma semelhante a
tetraciclina (antibacteriano).(MIKOYAJCZAK et al., 2018).

4 5 Atividade anti-inflamatéria de Aloe vera

Os efeitos anti-inflamatorios da Aloe vera sdo fundamentais para uma
cicatrizacdo mais rapida por impedir que células especializadas aumente os
danos no local da lesdo. o efeito anti-inflamatdério nas vias cicloxigenase e via de
prostaglandinas diminui a inflamagé&o por células especializadas (PRAKOSO et
al., 2018). A reviséo feita por Bera e colaborador (2018) também demonstra esse
efeito, a Aloe vera contem esterdis como lupeol, aloesterol , campesterol que
tem efeitos anti-inflamatorios, assim ajudando a reduzir a inflamacéo e a dor
(BERA, 2018). Freitas e colaboradores (2020) também em seu trabalho citaram
a inibicdo das enzimas cicloxigenase e lipoxigenases pelos efeitos de proteinas
e glicoproteinas encontradas isoladas do gel de Aloe vera, sendo seus efeitos
comparados a farmacos anti-inflamatorios ndo esteroidais como diclofenaco e
nimesulida (FREITAS, V. S. RODRIGUES, R.A.F, 2014).

No trabalho de Khorasani et al (2009) também mencionou os efeitos anti-
inflamatorios da Aloe vera pela reducdo da adeséo de leucdcito e pelo efeito
antimicrobiano na reducéo de infeccées em queimaduras (KHORASANI et al.,
2009).

Na revisdo da literatura de Mikoyajczak e colaboradores (2018) ele
também citou a presenca de enzimas dos quais se encontra a bracidinase,
enzima capaz de quebrar uma substancia inflamatéria chamada bradicinina
(MIKOYAJCZAK et al., 2018).

4.6.Tipos de formulacdes e dosagens

Nos artigos desta revisdo foram utilizados varios tipos de formulagdes e
concentracBes como: creme de Aloe vera 0,5% (Khorasani et al., 2009), extrato
de Aloe vera 2,4% (Hamad, 2015), mucilagem do gel de Aloe vera 100% (Irani
et al., 2022), Creme 1% e 2% (Prakoso et al., 2018) com a finalidade de
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encontrar dosagens minimas com efeitos terapéuticos, dose segura ou menor
risco de toxicidade e aplicabilidade.

Para Khan e colaboradores (2013) um gel de Aloe vera deve possuir uma
boa espalhabilidade, capacidade de extruséo, viscosidade e homogeneidade.
Também demostrou que a escolha do agente gelificante e de total importancia
para que se alcance esses requisitos citados anteriormente, sendo uma
concentragéo baixa levando a uma logdo com baixa consisténcia, enquanto que
uma logéao concentrada leva a formacéo de um gel mais viscoso (KHAN et al.,
2013)

Jettanacheawchankit e colaboradores (2009) em seu estudo realizou a
extracdo do acemanano do gel da polpa da Aloe vera, apés a extracao chegou-
se a uma concentracao de 0,2 % da substancia (JETTANACHEAWCHANKIT et
al., 2009). Segundo Freitas e colaboradores (2014), a extracdo do acemanano
deve ser evitada por processos de pasteurizagcdo pois 0 aguecimento com mais
de 85 °C pode causar uma degradacao térmica, também demostrou que o meio
de cultivo das plantas e o clima pode afetar a qualidade e quantidade de
substancias ativas da planta levando assim a diminuicdo dos efeitos
farmacoldgicos (FREITAS, V. S. RODRIGUES, R.A.F, 2014).

5. CONSIDERACOES FINAIS

Aloe vera demostrou nessa revisdo uma grande capacidade de inibir a
proliferacdo bacteriana até mesmo comparada a medicamentos antibiéticos
como a sulfadiazina de prata, nitrofurazona e neomicina com bacitracina.
Demostrou também capacidade anti-inflamatéria coma inibicdo das enzimas
cicloxigenase, lipoxigenase, bradicinase, e por conter em sua COmposicao
acemanano, acido salicilico, lupeol, horménios vegetais que possui atividade
anti-inflamatéria. Também por possuir grande capacidade hidratante melhorando
assim o aspecto da ferida e as condicfes necessarias para uma boa cicatrizacao.

Como demostrado a Aloe vera possui um grande potencial farmacoldgico,
principalmente com a finalidade de tratamentos de queimaduras e feridas
superficiais, isso devido a seus efeitos antibacteriano, anti-inflamatorio,
antisséptico, umectante e também pelo fato de ser economicamente acessivel.

Quando comparado a outros medicamentos que jA vem sendo utilizados no
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mercado demostrou eficacia equivalente e até mesmo superiores no tempo de
cicatrizagao.

Diante desses fatos podemos perceber o porqué do interesse da industria
farmacéutica em cada vez mais produzir produtos contendo Aloe vera em sua
composicdo. Uma vez que seus beneficios encontrados nessa pesquisa se
estendem para varias outras aplicacdes deixando uma sugestédo para trabalhos
futuros que possam estar comparando as diversas aplicacdes da Aloe vera em

cosméticos para a pele.
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