14 a |6 de EVENTO ON-LINE

outubro

UNIVERSIDADE
FEDERAL DA
FRONTEIRA SUL

BIOCOMPATIBILIDADE IN VIVO DE SCAFFOLDS PLACENTARIOS BOVINOS
EM CAMUNDONGOS: AVALIACAO HISTOPATOLOGICA

KETLIN EDUARDA GAZZOLA 12*, MARIA VICTORIA VASQUEZ GUERRERO
NUNESS, LEONARDO GRUCHOUSKEI*4, PATRICIA ROMAGNOLLI®, FABIANA
ELIASS

1 Introducéo

A medicina regenerativa, impulsionada pela integracdo de tecnologias inovadoras como
a engenharia de tecidos, emerge como uma promissora abordagem para enfrentar desafios na
salde publica. Visando restaurar, regenerar € melhorar a funcdo de tecidos danificados,
destacando os scaffolds como uma ferramenta essencial para essa finalidade (Rodriguez-
Vasquez et al., 2015).

Esses biomateriais oriundos de matrizes porosas, fornecem um suporte fisico e um
ambiente propicio para a proliferacdo celular, que para assumirem uma alta eficacia, devem ser
compativeis, funcionais, absorviveis, degradaveis, porosos e permeéaveis, permitindo a

passagem de nutrientes e troca gasosas (Palsson e Bhatia, 2003).

Dessa forma, para avaliar a eficiéncia desse implantado, o processo de cicatrizagdo por
meio de estudos histologicos se faz fundamental para compreender a interacdo entre 0s
biomateriais e os tecidos hospedeiros, fornecendo resultados cruciais sobre 0 sucesso dos

tratamentos e as respostas bioldgicas do corpo em relacdo ao implantado (Ukong et al., 2008).

! Académica do curso de Medicina Veterinaria da Universidade Federal da Fronteira Sul, campus Realeza,

bolsista ITI/CNPq, contato: ketlin.gazzola@uffs.edu.br

2 Grupo de Pesquisa: Sanidade Animal

3 Académica do curso de Medicina Veterinaria da Universidade Federal da Fronteira Sul, Universidade

Federal da Fronteira Sul, campus Realeza, Colaborador.

4 Técnico em Educacdo em Anatomia e Necropsia, Mestre, Médico Veterinario, Universidade Federal da

Fronteira Sul, campus Realeza, Colaborador.

5 Professora, Doutora, Médica Veterinaria, Universidade Federal da Fronteira Sul, campus Realeza,

Colaboradora.

6 Professora associada, Doutora, Médica Veterinaria, Universidade Federal da Fronteira Sul, campus
Realeza, Orientadora.



14 a |6 de EVENTO ON-LINE

outubro

UNIVERSIDADE
FEDERAL DA
FRONTEIRA SUL

2 Objetivos

O objetivo geral do presente trabalho foi realizar analise histopatoldgica de scaffold de

placenta de bovinos em pele de camundongos.

3 Metodologia

O estudo foi realizado no Laboratério de Patologia Veterinaria da Superintendéncia
Unidade Hospitalar Veterinaria Universitaria da Universidade Federal da Fronteira Sul
(SUHVU-UFFS), campus Realeza, onde as laminas histoldgicas utilizadas para o
desenvolvimento da pesquisa foram oriundas do projeto de mestrado intitulado

“Biocompatibilidade in vivo de Scaffolds Placentarios Bovinos em Camundongos”.

As laminas analisadas foram de 30 camundongos, machos, linhagem swiss, adultos, com
peso médio de 50 gramas, saudaveis, que foram divididos em cinco grupos de seis animais cada,
com um grupo controle. Esses seis grupos foram separados por periodos pré determinados de
3, 7, 15, 30 e 60 dias posteriores a introducdo do implante na pele de camundongos. Foi
realizado o procedimento de eutanasia de todos os animais do grupo, para posterior coleta de

material e verificacdo histologica do implante.

Diante disso foram produzidas laminas histolégicas, coradas por dois métodos, a
Hematoxilina e Eosina (H&E) e a coloragdo de Tricromio de Masson onde elementos como a
fibra de colageno, essencial na cicatrizagdo, acaba se distinguindo pela sua coloragdo azul,

facilitando a visualizagdo dos processos decorrentes da cicatrizacdo (Ferro, 2006).

Desta forma, analisando as duas coloragdes foi adotado um sistema de escores onde,
quando ndo havia presenca de células, tecido conjuntivo ou outra formacao caracteristica de
cicatrizacdo presente na lamina, foi descrito como ausente, quando havia poucas células, sem
formacéo de aglomerados significativos, caracterizou-se como discreto, moderado quando as
células formavam agregados pouco concentrados e por ultimo, acentuado quando havia
agregados densos que abrangiam grande parte do tecido avaliado. Da mesma forma foi
graduado em relacédo a organizacgéo estrutural da transigc@o entre o tecido receptor e o implante,
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onde foi caracterizado como auséncia de fibroblastos ou fibras colagenas, discreta presenca
desses elementos, moderada quantidade, e quando havia uma quantidade significativa de
fibroblastos ou fibras colagenas foi caracterizado como acentuado. Assim, os dados foram
apresentados de forma descritiva, além de que esta avaliagcdo seguiu as diretrizes estabelecidas
pela normatizagao “ISO 10993-6 (2007)”.

4 Resultados e Discussao

De maneira geral, a avaliacdo histologica da pele de todos os animais dos grupos
controles ndo mostrou alteracdes dignas de nota, enquanto as avaliacbes do grupo teste

mostraram alteragdes significativas de acordo com o processo de cicatrizag&o.

Em relacdo ao Grupo 1, a analise histopatoldgica revelou que em apenas dois animais
foi identificada a presenca do scaffold implantado, sendo evidenciado, principalmente, a fase
inflamatdria da cicatrizacdo, com presenca de neutrofilos, macréfagos, neovascularizacdo e
discreto infiltrado perivascular. Esse processo de migracdo celular ocorre principalmente
através dos vasos sanguineos, facilitado pela vasodilatacdo e aumento da permeabilidade
vascular. Nesta fase, a discreta deposic¢do de coldgeno observada esta em consonancia com a
fase proliferativa subsequente a inflamatoria, onde os fibroblastos comegam a produzir

colageno, iniciando por volta do terceiro ao quinto dia apds a lesdo inicial (Broughton, 2006).

No Grupo 2, a presenga do tecido implantado foi identificada em 5 dos 6 animais nos
cortes avaliados. Houve também uma leve deposicéo de colageno em regido de implante nos
animais 3 e 6. Apoés a fase inflamatdria de desbridamento e limpeza da ferida, inicia-se a fase
proliferativa da reparacéo tecidual, que ocorre aproximadamente do quarto ao décimo segundo
dia pds-lesdo. Nesta fase, processos como epiteliza¢do, angiogénese e formacdo de tecido de
granulacdo sdo fundamentais para promover a reconstrucdo do tecido danificado (Eming,
Krieg, Davidson, 2007).

Ja no Grupo 3, o tecido implantado foi identificado em 5 dos 6 animais nos cortes
avaliados. Houve uma variedade na deposicao de colageno, com acentuada deposicao no animal
1, moderada nos animais 3, 4 e 5, e leve no animal 6. N&o foi observada deposicao de colageno

no animal 2 devido a auséncia de material implantado nas laminas. Durante o processo de
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cicatrizacdo, varias fases coordenadas ocorrem para restaurar a integridade tecidual apds uma
lesdo. A epitelizacdo é uma etapa fundamental, onde as células basais migram em direcéo ao
centro da lesdo, impulsionadas por sinais quimicos e fisicos (Childs; Murthy, 2017). Apoés esta
etapa, ocorre a maturacdo do colageno, onde o colageno inicialmente depositado é remodelado
e substituido por uma matriz mais madura e organizada, resultando em uma cicatriz mais forte

e resistente (Broughton, 2006).

No Grupo 4, o tecido implantado foi identificado em 3 dos 6 animais nos cortes
avaliados. A deposicédo de colageno variou, com acentuada no animal 1, moderada no animal 2
e discreta no animal 6. Apds 30 dias de implante de scaffolds, a cicatrizacdo de feridas envolve
uma série complexa de processos. Sendo a maturacao do coldgeno um ponto fundamental nesse
processo, resultando em uma matriz mais organizada e alinhada as linhas de tensdo da pele
(Reinke, Sorg; 2012).

No Grupo 5, apenas 1 dos animais apresentou presenca do tecido implantado, com
fibroblastos reativos, vasos sanguineos e macrofagos com amplo citoplasma indicando tecido
de granulacdo, além de polimorfonucleares em moderada quantidade, enquanto nos demais
foram observados apenas discreto infiltrado linfocitico e adiposo. Portanto, esses achados
sugerem que o processo de cicatriza¢do das feridas apds 60 dias do procedimento de implante
de scaffolds, acaba sendo influenciado por uma série de fatores locais, sistémicos e dependentes
de maturacdo, como uma isquemia local ou até a técnica cirurgica empregada (Broughton,
2006).

Com isso, percebe-se que a auséncia de tecido implantado em algumas amostras foi um
fator limitante na realizagdo de analises estatisticas. Apesar disso, a avaliagdo histopatoldgica
permanece uma ferramenta valiosa para compreender os processos de inflamagéo, atividade
fibroblastica, atividade epitelial e angiogénese que ocorrem durante a cicatrizagéo.

5 Concluséo

A andlise histoldgica revelou uma resposta cicatricial altamente positiva do material
implantado, destacando-se em comparacdo com outros achados histolégicos na area da

engenharia de tecidos. Onde a deposigdo precoce de colageno sugere uma resposta celular
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favoravel ao biomaterial implantado, indicam que o material estudado é uma alternativa
promissora e eficaz para promover a cicatrizagdo de feridas na Medicina Veterinaria. Essas
descobertas ressaltam a importancia da histologia na avaliacdo da eficicia e seguranca de
biomateriais destinados a regeneracdo tecidual, fornecendo resultados valiosos para o

desenvolvimento continuo de terapias biomédicas na area veterinaria.
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