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RESUMO

lontoforese € uma técnica ndo invasiva que visa aumentar, direcionar e controlar a
entrada de substancias ionizadas para as células. Baseia-se na lei de Du Fay em que
cargas iguais se repelem e cargas opostas se atraem, porém, estudos recentes
demonstram que além da repulsdo das cargas elétricas, ocorrem efeitos fisico-quimicos
como a eletrosmose. O objetivo da pesquisa descrita neste artigo € avaliar alteragdes
macroscopicas na coloragdo de tecido cadavérico com a aplicacdo da iontoforese.
Utilizando eletrodos ligados a uma fonte de tensdo, colocou-se nos eletrodos a
substancia ionizada gel basico de Carbopol® e Trietanolamina® com corante Violeta de
Genciana®. As resisténcias das amostras e do corante foram mensuradas. As amostras
foram constituidas por tecido cadavérico de frango, divididas em: grupo (A), que foi
submetido a uma tensédo de 12 V de amplitude e frequéncia de 108 Hz durante 40 min;
grupo (B), no qual foi aplicada uma tenséo fixa (corrente continua) de 20 V por 40 min, e
no grupo (C) foram conectados os eletrodos, mas sem liberacdo de qualquer tipo de
corrente elétrica. Depois de concluida a aplicacdo, constatou-se que nao houve
diferenga colorimétrica entre a aplicacdo de iontoforese e gel basico de Carbopol® e
Trietanolamina® com corante violeta de genciana® sobre tecido cadavérico de frango e
a aplicagcao de placebo. )

Palavras chave: lontoforese; lons; Aplicagdes topicas; Tecido cadavérico de frango.

ABSTRACT

lontophoresis is a noninvasive technique designed to enhance, direct and control the
entry of ions into cells. It is based on Du Fay’s law in which electrical charges of the
same sign repel and opposite sign charges attract each other, but recent studies show
that in addition to the repulsion of electric charges, physico-chemical effects occur as
eletrosmose. The aim of this study is to assess macroscopic changes in the color of
cadaver tissue with application of iontophoresis. Electrodes were connected to a voltage
source, and in them was placed a Carbopol® and Triethanolamine® ionized basic gel
substance with Gentian® Violet dye. The resistances of the samples and the dye were
measured. The samples consisted of cadaver tissue of chicken, divided into: group (A),
which was subjected to a potential difference of 12 V and frequency of 108 Hz for 40
min; group (B), in which a 20 V fixed voltage (direct current) was applied for 40 min and
in group (C) the electrodes were connected, but without releasing any type of electrical
current. After completing the experimental protocol, there was no difference on
colorimetric images between iontophoretic application with basic Carbopol® and
Triethanolamine® gel and Gentian® Violet dye on cadaver tissue of chicken and the
application of placebo type.
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INTRODUCAO

A pratica de terapias utilizando a iontoforese vem sendo mencionadas na
literatura desde o século XVII cujo pioneiro foi Pivati (1689 — 1764). Mais tarde, no
inicio do século XX, Le Duc (1853 — 1939), apos realizar estudos in vivo com
coelhos, demonstrou que através de uma corrente galvanica (continua) ocorria
transferéncia ibnica dependendo da polaridade dos ions e dos eletrodos (MARTINS
et al., 2007; GAZELIUS, 2008). O uso de iontoforese varia em tempo de aplicacao e
em intensidade da corrente elétrica para cada substéancia, utilizando um potencial
elétrico, ou uma corrente elétrica definida, oferece de maneira controlada uma maior
quantidade de transferéncia transdermal de ions, tanto positivos quanto negativos
(OLIVEIRA et al., 2005).

Sendo uma técnica néo invasiva, utiliza-se da difusdo passiva e também de
mecanismos como a eletrorepulsdo, eletrosmose, e o aumento da permeabilidade
da pele para promover uma maior movimentagcao i6nica para o0 meio intertissular
(ESTEVES JUNIOR et al., 2005; OLIVEIRA et al., 2005; MESQUITA et al., 2009).
Por intermédio de uma fonte de energia e com o auxilio de dois eletrodos, um
positivo (anodo) e outro negativo (catodo), e utilizando uma solucéo eletrolitica entre
0 anodo e a pele, aplica-se a corrente elétrica. O procedimento da iontoforese
baseia-se no principio de Du Fay no qual cargas iguais se repelem e cargas opostas
se atraem, facilitando a penetragéo de ions através das camadas da pele (TAVEIRA,
2007; GRATIERI et al., 2008).

Atualmente, a iontoforese tem maior aplicabilidade para tratamentos estéticos
(ZANIN et al., 2008), em parte devido a falta de estudos experimentais que déem
relevancia a sua eficacia em tratamentos de acéao terapéutica (LEITE, 2005; ZANIN
et al., 2008). Entretanto, a iontoforese, por ser uma técnica terapéutica tdpica,
oferece efeitos locais sem possivelmente provocar efeitos sistémicos indesejaveis
(BEHAR-COHEN et al., 1997). Devido ao seu baixo custo e eficacia terapéutica, esta
técnica vem ressurgindo como opcao de tratamento (JUNIOR et al., 2004). Ha uma
escassez de material cientifico que auxilie na definicdo de técnicas farmacéuticas a
serem aplicadas, na dosagem dos farmacos utilizados, assim como na especificacdo
da natureza do sinal elétrico aplicado (intensidade, forma de onda e duracédo). Ha
escassez de estudos bem como a identificacdo de possiveis efeitos indesejados
decorrentes do tratamento (HEIDEMANN e ROSAS, 2003; FIALHO et al., 2007),



sendo estes os fatores que nos motivaram a realizagdo desta pesquisa,
principalmente relativo a penetracdo da substancia aplicada nos tecidos.
Considerando as dificuldades apresentadas, objetiva-se neste trabalho,
aplicando uma tensao elétrica definida, proceder a aplicacdo de lontoforese com gel
basico de Carbopol®, Trietanolamina® e corante Violeta de Genciana®, em tecido
muscular cadaveérico de frango, visando avaliar qualitativamente a intensidade da

penetracdo do mesmo através das camadas musculares das amostras.

MATERIAIS E METODOS

A pesquisa experimental foi realizada com o intuito de obter resultados visuais
qualitativos, quanto ao aumento da penetracdo de ions através das camadas do
tecido cadavérico de frango. A pesquisa ficou delimitada a analisar apenas
macroscopicamente o possivel aumento da penetracdo de um corante através das
camadas musculares das amostras, ndo sendo efetuados testes mais aprofundados
ou analise microscopica das mesmas.

O critério de inclusdo da amostra foi peito de frango fresco dentro do prazo de
validade. O critério de exclusao seria uma diferenca qualitativa da densidade do
tecido, como presenca de carocos no tecido muscular e possivel aumento da
resisténcia tissular nesses carocos, inviabilizando os testes.

A amostra constituiu-se de seis pedacos da carne de peito de frango ex vivo,
cada pedaco com 16 cm de comprimento por 9 cm de largura, com massa
aproximada de 250 g, como ilustra a Figura 1.

Figura 1 - Fotos mostrando as amostras onde foram aplicados os procedimentos.



Utilizou-se gel basico de Carbopol® e Trietanolamina®, com 20% de corante
Violeta de Genciana® como mostra a Figura 2, com eletrodos de silicone carbono 5
cm x 1 cm. O estimulo elétrico foi gerado por meio de um oscilador de corrente,
construido especialmente para o ensaio, e alimentado por uma fonte regulada,
alimentado com a tensao da rede elétrica. Para monitoracéo da tensao de saida do
estimulador, utilizou-se um osciloscopio Tektronix® modelo TDS 1002B. Para a
medicdo da temperatura e umidade relativa, empregou-se um termo-higrébmetro
Minipa® MT-241. Como a resisténcia elétrica influencia proporcionalmente a
atenuacdo da penetracdo de substancias ionizadas durante a iontoforese, um
multimetro digital Icel® IK-1500 foi utilizado na medicao da resisténcia aparente do
corante e dos tecidos, onde nas pontas do multimetro foram colocados os eletrodos
e posicionados sobre as amostras e sobre o corante. Para a aquisicao das imagens,
utilizou-se uma camera digital Atos® ACAM 1770 com o foco a aproximadamente
trinta centimetros do objeto.

Figura 2 - Gel basico de Carbopol e Trietanolamina com corante Violeta de
genciana utilizado no experimento.

Procedimento

Apés limpeza do cadaver de frango (sem dados do abatimento) com
dissecacao do tecido muscular frente a tecidos adjacentes como gordura, 0ssos,
cartilagens, dentre outros. Foi realizada assepsia com 4élcool etilico hidratado a



concentracdo de 70%. As partes do cadaver de frango foram divididas em trés
grupos de aplicagdo: A, B e C. As resisténcias das amostras de corante e do
farmaco diclofenaco dietilamonico (antiinflamatério tépico) foram medidas.

Para aplicacdo do protocolo experimental, utilizou-se o circuito oscilador com
limite de corrente em 4 mA, ligado a um osciloscopio Tektronix® modelo TDS 1002B
(n&o isolado da rede elétrica) para monitorar o funcionamento do estimulador elétrico
durante o procedimento experimental. Como interface, utilizou-se na amostra do
grupo A, gel béasico de Carbopol® e Trietanolamina® com corante Violeta de
Genciana® sob ambos os eletrodos.

O estimulador fornecia ao grupo A uma onda quadrada de 108 Hz e 12 V, ou
seja, a cada periodo de 9,2 ms a amostra foi submetida a estimulagéo elétrica de 4,6
ms como ilustra a Figura 3, durante um periodo total de 40 min (FRUCHT-PERY et
al., 2004; ZANIN et al., 2008). No grupo B, foi aplicada uma tensao constante de 20
V durante 40 min (ESTEVES JUNIOR et al., 2005). No grupo C, procedeu-se apenas
a colocacao dos eletrodos sobre uma camada de gel base com corante, sem a
aplicacao de qualquer corrente elétrica durante 40 min (ESTEVES JUNIOR et al.,
2005).
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Figura 3 - Grafico ilustrativo da frequéncia do oscilador. Tempo on (ativo) do pulso
de 4,6 ms; tempo off (inativo) do pulso de 4,6 ms.



Apo6s concluir a aplicagao do protocolo, os grupos tiveram um corte anatémico
sagital (longitudinal) no nivel do eletrodo, para andlise fotografica da penetracdo do

corante.
RESULTADOS
Como se observa na Figura 4, os resultados obtidos por imagem fotografica,

apds a aplicagdo no Grupo B ndo foram satisfatérios, ndo tendo sido possivel
identificar de forma visivel e direta o grau de penetragdo do corante através das

camadas de tecido da amostra.

Figura 4: Fotos do Grupo (B), onde em C foi aplicado o eletrodo negativo e A foi
aplicado o eletrodo positivo. Os pedacos foram divididos ap6s a aplicagéo e
seccionados sagitalmente.

A Tabela 1 mostra os valores das resisténcias aparentes medidas para o

experimento.

Tabela 1- Resisténcias medidas

Amostra Resisténcia aproximada (kQ)
Gel basico 33
Frango (sem gel e com eletrodo) 137
Frango (com gel e eletrodo) 78
Diclofenaco Dietilaménico 625
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DISCUSSAO

Kim et al. (1993) adotaram um modelo de aplicacdo em pele de ratos com o
estrato cérneo removido, utilizando uma corrente de 0,2 mA com uma tensao que
variou de 2,1 V a 1,24 V em aplicagbes que duraram até 2 h. Os resultados
indicaram uma diminuicdo na medicao da impedancia da pele quando a tensao
elétrica utilizada variava entre 1,5V a 2,0 V, devido a iontoforese atuar no transporte
de ions circundantes. Neste estudo, os resultados obtidos apds analise do Grupo A
(sem imagem) também nao foram satisfatérios. Neste grupo, foi aplicada uma
corrente oscilante de 108 Hz com intensidade limitada em 5 mA e duragédo de 40
min. Frucht-Pery et al. (2004) avaliaram a penetragdo de Gentamicina® na cérnea
de coelhos, mas ao contrario deste estudo, os pesquisadores obtiveram resultados
positivos. O insucesso deste estudo poderia ser decorrente da resisténcia do
corante, da intensidade ou do tempo da aplicacéo.

O objetivo da pesquisa realizada por Zanin et al. (2008) foi investigar a acao
de um tratamento utilizando iontoforese e gel de curcuma sobre o tecido adiposo
abdominal, e avaliar o perfil lipidico, antes e depois das aplicagcdes. Os resultados
foram satisfatérios, tanto para a diminuicdo da gordura abdominal quanto para o
aumento de HDL-C (p=0,085841) e diminuicdo do LDL-C (p=0,005065), pois houve
diferenca estatistica significativa (p=<0,05). No experimento descrito por Zanin et al.
(2008), a iontoforese foi aplicada juntamente com gel de curcuma a 10%, e foi
induzida por uma corrente estimulatéria de frequéncia igual a 10 Hz e intensidade de
4 mA, totalizando 10 sessdes de 40 min cada.

Neste estudo, no Grupo C, foi aplicado o gel com corante sob os eletrodos
positivo e negativo, durante o periodo de 40 min; porém, nesta amostra ndo houve
uso de qualquer tipo de corrente elétrica. Os resultados revelaram-se negativos
quanto a ocorréncia de penetracdo do corante através das camadas musculares.
Resultados semelhantes aos do Grupo C foram obtidos por Esteves Junior et al.
(2005), onde uma solugdo de 3 ml de Cloridrato de Hidralazina® em solugcao
fisiolégica com concentragdo de 0,2 mg/ml foi aplicada em um retalho cutaneo feito
em ratos. A solucdo foi aplicada sob o eletrodo negativo sem a aplicacdo de
qualquer tipo de corrente elétrica. Este experimento revelou que em relagdo ao
tratamento utilizando juntamente a iontoforese, o Cloridrato de Hidralazina® utilizado



de forma tépica nao proporcionou melhora diante ao quadro de necrose no retalho
cutaneo.

O corante utilizado no experimento foi o Violeta de Genciana®, que retém uma
carga negativa. O gel com o corante pode ser aplicado tanto no eletrodo catodico quanto
no anddico (GRATIERI et al., 2008). Este tipo de aplicacdo decorre do fato de que alguns
autores sugerem que as substancias de carga negativa devem ser aplicadas a partir do
pblo negativo (LIANZA, 2001). Por outro lado, Low e Reed (2001) descrevem que
substancias negativas devem ser aplicadas em eletrodos de pdélo positivo, demonstrando
contradicdo da aplicacdo da iontoforese entre os autores.

No experimento realizado por Heidemann e Rosas (2003), foi utilizada uma solu¢ao
de Diclofenaco de Sédio®, farmaco de carga negativa. Esta solucdo foi aplicada
juntamente com a iontoforese, utilizando ambos os eletrodos, positivo e negativo. O
procedimento foi realizado com auxilio um aparelho Nemesys®-941, sendo que quando a
solugéo de carga negativa teve seu posicionamento variado em (1) eletrodo negativo e (2)
eletrodo positivo. A distancia entre os eletrodos foi de 5 cm. O tempo de aplicacéo foi de 8
min, totalizando 10 aplicagbes. Os resultados revelaram que a solucao de carga negativa
empregada teve melhores resultados quando aplicado sob o eletrodo de pdlo positivo.

Nesta pesquisa, a Tabela 1 indica que o antinflamatério (Diclofenaco
Dietilamonico®) teve uma impedancia maior (625 kQ) que a do corante utilizado (33 kQ).
Mesmo que a penetracdo do corante ndo tenha apresentado alteracdo imaginoldgica, a
hipotese é de que as alteracdes sejam microscopicas. Devido ao antiinflamatério possuir
uma impedancia muito maior que a do corante utilizado, e apresentar resultados positivos

em pesquisas com humanos, como em Heidemann e Rosas (2003).

CONCLUSOES

Apoés terem sido feitos cortes sagitais nas amostras na altura dos eletrodos,
efetuou-se a analise visual e qualitativa para evidenciar o aumento da penetracado do
corante nas amostras. A metodologia de aplicagdo utilizada neste ensaio
experimental baseou-se em pesquisas cientificas ja publicadas, em sua maioria,
obtiveram resultados satisfatérios, porém utilizaram amostras in vivo, compostas por
humanos ou cobaias de laboratério (ratos, coelhos). Os resultados visuais obtidos

neste estudo revelam que ndo houve um aumento na penetracao do corante através das



amostras ex vivo. As resisténcias aparentes medidas neste estudo com um multimetro
digital, revelam que o Diclofenaco Dietilam6nico® possui uma resisténcia aparente maior
(625 kQ) que a do corante utilizado nesta pesquisa (33 kQ). Desta forma, o corante teria
mais possibilidade de penetrar as camadas musculares do que o Diclofenaco
Dietilambnico®, o que levanta a hipétese de que a eficiéncia da iontoforese pode ser
comprovada somente de forma microscépica, inviabilizando a identificacédo de qualquer
aumento da penetracdo do corante por meio das amostras por meio de andlise
macroscépica. Entretanto, as amostras utilizadas nesta pesquisa foram em tecido
muscular de frango ex vivo. Pode-se levantar a questdo de que a intensidade de
corrente utilizada, bem como o tempo de aplicagdo ndo foram suficientes para que a
iontoforese pudesse a produzir acao desejada nesse tipo de amostras.

Portanto, conclui-se a aplicacdo de iontoforese com gel basico de Carbopol®
e Trietanolamina® com corante Violeta de Genciana® sobre tecido cadavérico de
frango, ndo apresenta diferenca imagioldégica em relacdo ao grupo controle (sem
aplicacao de iontoforese). Em futuras pesquisas, poder-se-a verificar a utilizagéo de
diferentes intensidades e frequéncias de corrente aplicada, assim como a origem
das amostras a serem utilizadas, podendo ser avaliado tecido cadavérico de suino
ou até mesmo amostras in vivo, além de analises histolégicas por meio de

microscopia.
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