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RESUMO

Introdugédo: Os transplantes iniciaram em 1930, tendo evolugdes como o uso de imunossupressores
em 1960 e a criacdo de diretrizes pela organizagdo mundial de saude. Contudo, a demanda por
transplantes supera a oferta de doadores no Brasil. Uma saida para as altas filas de transplantes sao
as pesquisas com scaffolds, biomateriais compativos que servem de suporte para a criagdo de novos
tecidos. Contudo esses materiais precisam ser descelularizados e esterilizados para que possam
promover bons resultados. Objetivo: Avaliar as vantagens e desvantagens de diferentes métodos de
esterilizacdo em scaffolds. Metodo: Trata-se de uma revisao integrativa de literatura realizada na base
de dados PUBMED, com os descritores “Decellularization”, “tissue engineering” e “sterillization”,
combinados com o booleano “AND”. Foram coletados artigos originais a partir de 2020 e aqueles que
fossem artigos de revisdo ou que n&o se relacionavam com o objetivo foram excluidos. Resultados:
diferentes métodos de esterilizagdo conseguiram resultados positivos na eliminagado de microrganismos
nos tecidos aplicados. Contudo, observa-se diferengas importantes quanto ao dano tecidual provocado
pela método aplicado e sobre a deposigdo de materiais toxicos na amostra apos o término do teste.
Conclusado: Apesar das técnicas analisadas demonstrarem boa eficacia na eliminagdo de
microrganismos, foram observadas desvantagens importantes como a danificagdo da matriz
extracelular e toxicidade residual.
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INTRODUGAO

Os primeiros transplantes ocorreram em 1930, apresentando evolugdes em
suas técnicas e estudos, como a utilizagdo de imunossupressores em 1960, até a
implementagdes de ordenamentos juridicos sobre a questdo pela Organizagao
Mundial de Saude.(Y) Com isso, no Brasil, apesar de ser um pais de importancia no
assunto, ha um crescimento dentre as indicacbes de transplante que nido é

acompanhado pelo numero total de doadores efetivos.@

O transplante é viavel quando o paciente n&do responde a outras medidas

terapéuticas, deixando-o sem outras melhores opg¢des clinicas. Dentre os
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transplantes, no de pulmao os pacientes possuem uma séries de fatores debilitantes
que impactam negativamente agdes fisiologicas basicas do corpo humano, como
trocas gasosas e equilibrio metabdlico, o que pode comprometer o resultado da

cirurgia que é considerada de grande porte e de alta dificuldade.®

Dentro do campo de transplantes de 6rgao, duas preocupagdes frequentes séo
a rejeicao do 6rgdo alvo e a infecgdo dos tecidos transplantados.® Dito isso, para
evitar o ataque do tecido a ser transplantado pelo sistema imune do paciente, foram
desenvolvidos biomateriais biologicamente compativeis com o individuo, que apoiam
o crescimento de novos tecidos para transplantes ou regeneragao tecidual, os

chamados “scaffolds”.®

Dito isso, para resolver a esterilizar os scaffolds realizaram diferentes testes
com diferentes tipos de estratégias para a esterilizacao dessas matrizes celulares
como irradiagado com raios gama, oxido de etileno (EO), antibiéticos e acido peracético
(PAA). Além disso, processos de reticulacédo e de modificagdo dos os arcabougos
celulares sao empregado para proteger a estrutura quanto para acelerar o processo

respectivamente.®

O presente estudo busca avaliar as vantagens e desvantagens desses

métodos de esterilizacdo ou desinfecgao do scaffolds.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisdo integrativa de literatura, em que foram analisados
estudos recentes sobre a esterilizacdo de scaffolds de matriz extracelular
descelularizada (dECM). Para isso foi realizada a pesquisa na base de dados
eletrénica National Library of Medicine (PUBMED). Para a pesquisa foram
combinados os descritores em inglés: “Decellularization”, ‘tissue engineering” e

“sterilization”. Na pesquisa foi usado o booleano “AND” entre as palavras.

Incluiu-se artigos completos publicados a partir de 2020, disponiveis
eletronicamente, com o idioma em inglés ou portugués, que se relacionassem com o
objetivo. Na pesquisa foram excluidos artigos de revisdo, que nao se relacionem com
0 objetivo da revisado, néo disponiveis eletronicamente e fora do periodo de tempo
estabelecido.
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Dessa forma, foram encontrados 65 artigos, sendo reduzidos para 7 apés a

leitura na integra.

RESULTADOS

Na tabela 1 é foram demonstrados os dados principais retirados dos artigos de

interesse para o estudo, de forma que foi especificado a técnica de esterilizagao

usada, a origem biologica do scaffold, assim como as vantagens e desvantagens das

técnicas.
Tabela 1. Tabela de extracdo de dados
Origem
Artigo Técnica biolégica do Vantagens Desvantagens
scaffold
valvulas de Eficaz na esterilizagéo Dano na matriz
irradiacio gama porcos extracelular
Goeke T, et al (158 rag ) Pode ser usado na forma
gray valvulas de final do produto (ja Nao remove
ovelhas liofilizado) antigenicidade
. . ~ Método de esterilizagao Risco de dano a
Qiu S, etal | Irradiagdo gama | nervos de caes ' :
eficaz matriz extracelular
Ampla compatibilidade | Toxicidade e residuos
Mendes GCC, | .. . Nao com materiais perigosos
Oxido de etileno o
et al especificado
Excelente penetragéo Processo demorado
Zhou C, et al | Oxido de etileno rins de rato Eficaz na esterilizagao requer aeragao
adequada
Qing Q, etal | Oxido de etileno Osso de Baixo comprometimento requer aeragao
bezerros estrutural adequada
Nervo de ratos
Wang W, et al Triton X-100 baixa requsta imune in Rlsgo de dano a
Nervos de Vivo matriz extracelular
coelhos
Preservagao da matriz
Bombelli S, et o Tecidos renais extracelular Nao ellmlna todos os
Antibidticos tipos de
al humanos o . .
Material ndo torna a microrganismos
matriz toxica para células

Fonte: Produgao prépria

As terapias usadas demonstram bons resultados quanto a eliminagdo de
microrganismos do scaffold. As técnicas que usaram irradiagao por radiacdo gama,
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apresentaram uma boa diversificagdo de origem biolégica de scaffolds, sendo
realizadas em tecidos de porcos, ovelhas e caes, em todos os casos demonstrou ser
um método eficaz e que pode ser realizado na forma final do produto. Contudo, houve
evidéncias que ha um risco maior de dano na matriz extracelular.

O Oxido de etileno, testado em rins de ratos, apresentaram ampla
compatibilidade com o material organico, além de uma excelente penetracdo e um
baixo comprometimento estrutural. Contudo, o método demanda uma aeracao prévia
adequada do scaffold e pode promover toxicidade e também deixar residuos
perigosos.

Outro método analisado foi o detergente Triton X-100, analisado com base em
materiais de ratos e coelhos, como vantagem observou-se uma baixa resposta imune
in vivo. Contudo, apresentou risco significativo de dano a matriz extracelular.

Os antibidticos foram testados em tecidos humanos, observou-se no estudo a
preservacao da matriz extracelular, além de nao tornar a matriz téxica para as células
posteriormente. Contudo, esse método nao elimina todos os tipos de microrganismos,

sendo eficaz contra bactérias, mas tendo baixa efetividade contra virus e poros.

CONCLUSAO

Os métodos de esterilizagado demonstrados nos artigos obtiveram boa eficacia
na eliminagdo microbiana. Contudo, cada técnica apresenta limitagdes especificas
quanto a desvantagens importantes como por exemplo: danos a matriz extracelular,
toxicidade residual e espectro de acido. Assim, sao necessarios mais estudos afim de
elaborar protocolos de aplicagao individual para cada método afim de evitar essas

desvantagens.
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