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RECENTES AVANCOS NA APLICACAO DE CURATIVOS
BIOTECNOLOGICOS EM FERIDAS COMPLEXAS

Sarah Brandio Palacio*

Considera-se complexa uma ferida de dificil manejo
clinico, que nao responde aos tratamentos
convencionais e a curativos simples, gerando um
grande impacto socioecondmico. Geralmente estas
feridas estdo relacionadas a extensas perdas
cutadneas, como as feridas traumaticas, por
exemplo, queimaduras e feridas cirurgicas;
infeccdes; comprometimento vascular e doencas
sistémicas como insuficiéncia venosa/arterial
periférica, hipertenséo arterial e diabetes mellitus,
que correspondem a cerca de 90% das causas de
feridas crénicas1.

Um importante requisito para o sucesso do manejo
das feridas cronicas € a escolha de tratamentos
adequados para cada caso. Existem mais de 3000
tipos de curativos no mercado, variando entre
curativos relativamente simples e baratos a
curativos mais complexos e caros2.Segundo a
classificacdo de Fan e colaboradores (2011)3, os
curativos podem ser categorizados como passivos;
com principios ativos;biolégicos e bioativos. Os
curativos passivos sao aqueles que nao influenciam
diretamente nos mecanismos de reparo tecidual e
nao sado oclusivos, como a gaze. Ademais, estes
curativos possuem varias desvantagens, como a
possibilidade derelesao do epitélio renovado apos a
retirada da gaze. Jaos curativos com principios
ativos tém como funcéo o preparo do leito da ferida
em relacdo ao desbridamento enzimatico e ao
controle da populacao bacteriana2.

Por outro lado, os curativos biolégicos, como os
substitutos cutdneos, e os bioativos tém como
funcéo influenciar diretamente o processo de
cicatrizacdo, através da aplicacdo de compostos
bioativos, como células ou partes ativas delas, no
local da ferida, promovendo uma interagéo ativa e
dindmica com a ferida e o meio ambiente1.0s
curativos bioativos funcionam como arcaboucgos
celulares que mimetizam a matriz extracelular
(MEC) e criam um microambiente favoravel para a
promocao doreparo tecidual,podendo conter outros
ativos farmacéuticos, como compostos
antimicrobianos4. Como resultado, a utilizacao
destes curativos pode reduzir o tempo de
fechamento da ferida, bem como melhorar a

qualidade das cicatrizes2.

Neste contexto, diversas estratégias terapéuticas
na area de engenharia de tecidos tém sido
aplicadas na area de cicatrizacdo de feridas
complexas no sentido de desenvolver substitutos
cutdneos e curativos bioativos. Esta area do
conhecimento refere-se a pratica de combinar
scaffolds, que sédo construgdes que mimetizam a
MEC, com células ou moléculas biologicamente
ativas, em estruturas funcionais5. O design do
scaffoldcontendo célulasdesempenha um papel
critico na integracdo do curativo com o tecido,
facilitando o crescimento celular e a diferenciacgéo,
proporcionando um ambiente de cicatrizagcao
ideal.Além disso, a celularidade presente no local
estimula o inicio da formagao do novo tecido6.

No entanto, as metodologias convencionais de
obtencdo destes curativos bioativos apresentam
alguns problemas técnicos como a distribuigdo néo
uniforme das células, levando a uma cicatrizagao e
regeneracao assimétricas do tecido, o que pode ser
contornado utilizando a metodologia de
Bioimpressao 3D. Esta técnica € uma das mais
promissoras para producdo de scaffolds para
Engenharia de Tecidos, possibilitando a deposigcéo
camada por camada com controle preciso do
arranjo espacial de componentes funcionais, além
de tornar possivel a criacdo de estruturas mais
complexas customizadas de acordo com a
necessidade e particularidade dos pacientes?.

Em paralelo a isso, a escolha de um material seguro
e biocompativel para a producao dos scaffolds, que
irdo carrear e servir de suporte para as células,
desempenha um papel fundamental na
performance final dotecidosubstituto. Como
resultado, varios tipos de biomateriais avancados
estdo sendo utilizados e

desenvolvidos para a cicatrizacdo de feridas
complexas.

Os scaffolds podem ser compostos por diferentes
tipos de biopolimeros naturais que podem ser
categorizados em duas classes: (i) polimeros
naturais abase de proteinas e (ii) polimeros
naturais a base de carboidratos. Dentre os
polimeros a base de proteinas, destacam-se a
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gelatina, o colageno e a elastina. Ja dentre os
polimeros naturais, baseados em carboidratos,
destacam-se a quitosana e a celulose bacteriana
(CB). Esses polimeros apresentam as vantagens de
serem biocompativeis e bioativos, promovendo a
adeséo e proliferagcéo celular2.

Dentre estes biopolimeros destaca-se a CB, que
pode ser sintetizada por diferentes
bactériasaerébicas utilizando diversos substratos
ricos em mondmeros de glicose. Este biopolimero
de celulose difere da celulose vegetal no que diz
respeito a suas caracteristicasfisico-quimicas,
como alta pureza, biocompatibilidade, alta
capacidade de retencdo de agua, ampla area
superficial, alta resisténcia mecéanica,
permeabilidade a gases e liquidos e uma estrutura
nanofibrilarsemelhante a MEC, caracteristicas que
sao altamente desejaveis, para que este biomaterial
seja aplicado como um curativo do tipo
scaffoldcontendo células em sua estrutura8.
Atualmente, o foco das pesquisas envolvendo
scaffolds celulares baseia-se no uso de diferentes
tipos de células-tronco como as derivadas de
cordao umbilical, medula 6ssea, placenta, musculo
e adipdcitos. Estas células estdo sendo utilizadas no
desenvolvimento de substitutos de pele com
objetivo de secretar proteinas, citocinas e fatores de
crescimento para promover a cicatrizagao de feridas
complexas de diferentes etiologias4.

As células-tronco mais comumente estudadas na
cicatrizagao de feridas incluem as células-tronco da
pele humana (hSSCs), as células-tronco
mesenquimais (MSCs) e as células-tronco
pluripotentes induzidas (iPSCs)9.

Os curativos bioativos estruturados em bicamadas
tém se destacado na area de engenharia de tecidos,
por combinarem propriedades multifuncionais,
como antissépticas, antimicrobianas, anti-
inflamatérias, bem como promotoras de adesao,
migragcéo e proliferagao celulares, em um soé
produto. Além disso, as duas camadas, que
apresentam propriedades
multifuncionais,diferenciam-se em tarefas distintas:
a camada superior protege contrafatores externos e
mantém um ambiente umido enquanto a camada
inferior promove a adesdo e a proliferagcao
celular10.

Tendo em vista o exposto, pode-se concluir que as
células-tronco oferecem uma fonte celular
alternativa promissora para a fabricacdo de
curativos bioativos. Ademais, os avangos na
biologia das células-tronco e dos biomateriais,
utilizando a técnica de bioimpressao 3D, permitem o
design de materiais biopoliméricos com diversas
caracteristicas multifuncionais que buscam
promover uma regeneracao tecidual eficaz e rapida
de feridas complexas.

No entanto, apesar dos importantes e recentes
avancos das pesquisas na area de engenharia de
tecidos,os curativos bioativos contendo células
ainda nao se encontram disponiveis no mercado
comercial devido a necessidade de mais
experimentospré-clinicos e clinicos que comprovem

sua eficacia e segurancga para que estes produtos
sejam, de fato, incorporados na praticamédica, no
manejo de feridas complexas.
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