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Resumo

Abioarquitetura tem se destacado na engenharia tecidual cutanea devido ao seu potencial
para aprimorar a integracdo tecidual e a funcionalidade dos enxertos, ao buscar
reproduzir aspectos estruturais e funcionais da pele. Este estudo teve como objetivo
analisar as evidéncias cientificas sobre a aplicacdo da bioarquitetura na melhora da
integracdo e da funcionalidade dos enxertos cutaneos definitivos, especialmente em
pacientes queimados ou com feridas complexas. Trata-se de uma revisdo integrativa da
literatura, com busca realizada principalmente na base PubMed, complementada por
busca adicional com termos especificos relacionados ao tema, incluindo publicacées em
portugués e inglés entre 2015 e 2025. Apds as etapas de identificacdo, triagem,
elegibilidade e inclusao, 21 estudos compuseram a amostra final. Os estudos incluidos
abordaram biomateriais, scaffolds, substitutos dérmicos, estratégias de vascularizacao e
tecnologias emergentes, com predominancia de estudos experimentais e pré-clinicos,
além de revisdes e pesquisas translacionais e clinicas. De modo geral, os achados
indicaram potencial dessas estratégias para favorecer adesao e proliferacdo celulares,
angiogénese, integracao tecidual e melhora de desfechos funcionais e cicatriciais. Conclui-
se que a bioarquitetura apresenta potencial relevante como abordagem complementar
aos enxertos cutaneos convencionais, mas ainda sao necessarios estudos clinicos mais
robustos para definir seu real impacto na pratica reconstrutiva.

1 Discente do curso de medicina da Universidade Tiradentes, Aracaju, SE, Brasil. Graduando em medicina.

2 Graduado em Medicina pela Faculdade de Medicina de Marilia; Residéncia em Cirurgia Geral e Cirurgia Plastica no Hospital Municipal
Dr. Mério Gatti; Especializagdo em Microcirurgia Reconstrutiva no Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de
Sdo Paulo; Doutorado em Ciéncias Biomédicas pelo Instituto Universitario Italiano em Rosério, Argentina; Docente do curso de
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Palavras-chave: bioarquitetura; enxerto cutaneo; engenharia tecidual; queimaduras;
regeneracao cutanea.

Abstract

Bioarchitecture has stood out in cutaneous tissue engineering due to its potential to improve
tissue integration and graft functionality by seeking to reproduce structural and functional
aspects of the skin. This study aimed to analyze the scientific evidence on the application of
bioarchitecture to improve the integration and functionality of definitive skin grafts,
especially in burn patients or patients with complex wounds. This is an integrative literature
review, with searches conducted mainly in the PubMed database and complemented by
additional searches using specific terms related to the topic, including publications in
Portuguese and English between 2015 and 2025. After the stages of identification, screening,
eligibility, and inclusion, 21 studies comprised the final sample. The included studies
addressed biomaterials, scaffolds, dermal substitutes, vascularization strategies, and
emerging technologies, with a predominance of experimental and preclinical studies, in
addition to reviews and translational and clinical research. Overall, the findings indicated
that these strategies have potential to promote cell adhesion and proliferation,
angiogenesis, tissue integration, and improvement in functional and scar-related outcomes.
It is concluded that bioarchitecture has relevant potential as a complementary approach to
conventional skin grafts; however, more robust clinical studies are still needed to define its
real impact on reconstructive practice.

Keywords: bioarchitecture; skin graft; tissue engineering; burns; skin regeneration.

INTRODUCAO

A pele é o maior 6rgao do corpo humano, desempenhando fun¢des indispensaveis
como barreira contra agentes externos, regulacdo da temperatura e manutenc¢do do
equilibrio hidrico. Devido a sua importancia, a pele é um alvo constante de pesquisa com
0 objetivo de restaurar sua fun¢do e aparéncia estética em pacientes acometidos por
queimaduras, feridas extensas e lesdes complexas, que comprometem a cicatrizacao e a
integridade funcional. Atualmente, o0 manejo padrdao de queimaduras e outras feridas
complexas consiste no controle de infec¢des, desbridamentos seriados e uso de enxertos
autdlogos. Entretanto, tal método possui limitacdes como o tempo prolongado de
cicatrizacdo, a baixa disponibilidade de areas doadoras de tecido autélogo e, muitas vezes,
o comprometimento funcional. Todavia, nos ultimos anos diversos estudos tém
investigado estratégias regenerativas voltadas a aceleracdo da cicatriza¢cdo e a melhora
da integracao tecidual, com o uso de biomateriais, scaffolds, terapias celulares e fatores
bioativos. Essas abordagens também apresentam limitagdes importantes, como a
dificuldade de organizar espacialmente os componentes de acordo com a arquitetura
tecidual fisiolégica, de manter a interacdo celular com o microambiente tecidual e de
garantir o suprimento sanguineo adequado no novo tecido. Apesar das limita¢cdes
observadas, os pesquisadores tém conciliado mais de uma tecnologia para contornar tais
adversidades, realizando experimentos in vitro e em modelos animais, que tém
demonstrado resultados promissores, embora sua aplicacdo clinica ainda demande maior
validacgao.

Feridas complexas e queimaduras representam relevante problema de satde
publica em todo o mundo, o que refor¢a a necessidade de avangos na engenharia tecidual.
Inicialmente, a abordagem consistia em substituicao estrutural, posteriormente, passou a
integrar propostas voltadas a regeneracao tecidual. Embora as abordagens convencionais
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sejam fundamentais na reconstrucao cutanea, elas nem sempre reproduzem de forma
satisfatéria a complexidade estrutural e funcional da pele, o que pode limitar a
organizacdo celular e matricial do tecido reparado. Nesse contexto, a bioarquitetura tem
se destacado como uma abordagem que busca reproduzir a organiza¢do estrutural e
funcional da pele, considerando também a disposi¢do espacial das células e da matriz
extracelular. A pele é composta pela epiderme, derme e hipoderme, organizadas de
maneira tridimensional e funcional. Essa organizacdo € essencial, pois as interacdes entre
as células, matriz extracelular e os demais componentes do tecido influenciam
diretamente o reparo, a integracao e o desempenho do enxerto.

Os enxertos de pele permanecem como uma das principais estratégias
terapéuticas na reconstrucdo cutanea, especialmente em casos de queimaduras e feridas
extensas. Os autoenxertos constituem o tratamento padrdo-ouro devido a sua
biocompatibilidade e seguranc¢a, embora ainda apresentem limitacdes importantes.
Entretanto, limitagdes como disponibilidade restrita de area doadora, formacdo de
cicatrizes, contraturas e falhas na integragio do enxerto ainda motivam o
desenvolvimento de novas estratégias terapéuticas. Novas tecnologias, como
biomateriais, scaffolds, matrizes dérmicas e terapias celulares, tém sido investigadas com
o objetivo de melhorar a integracdo tecidual, favorecer a vasculariza¢do e aumentar a
funcionalidade do enxerto. Apesar de resultados promissores, grande parte das
evidéncias ainda é proveniente de estudos experimentais e pré-clinicos, embora ja
existam estudos translacionais e clinicos com achados relevantes. Nesse contexto, torna-
se necessaria a analise criteriosa das evidéncias disponiveis para identificar as estratégias
mais promissoras e melhor sustentadas cientificamente.

Este estudo consiste em uma revisdo integrativa da literatura que tem como
objetivo analisar as evidéncias cientificas sobre a aplicacao da bioarquitetura na melhora
da integracdo e da funcionalidade dos enxertos cutaneos. O foco desta revisao € identificar
estratégias e tecnologias, como biomateriais, scaffolds, matrizes dérmicas e abordagens
bioinspiradas, que possam melhorar a integracao tecidual e a funcionalidade dos enxertos
cutaneos. Nesse contexto, a revisdo proposta busca reunir e analisar criticamente os
achados disponiveis, de modo a esclarecer o potencial dessas estratégias na reconstrugdo
cutanea.

METODOLOGIA

Este estudo consiste em uma revisao integrativa da literatura, escolhida por
possibilitar a sintese e a analise das evidéncias cientificas sobre a aplicacdo da
bioarquitetura na melhoria da integracdo tecidual e da funcionalidade dos enxertos
cutaneos definitivos. A revisado foi norteada pela seguinte questdo: como os principios da
bioarquitetura podem contribuir para melhorar a integracao tecidual e a funcionalidade
dos enxertos cutaneos definitivos, especialmente os autoenxertos, em pacientes
queimados ou com feridas complexas?

A busca bibliografica foi realizada principalmente na base de dados PubMed, por
reunir publicacdes relevantes na area da saude e da engenharia tecidual cutanea. Foram
utilizados descritores em portugués e inglés, combinados com operadores booleanos,
incluindo: “bioarquitetura”, “enxerto de pele”, “engenharia tecidual”, “queimaduras”,
“feridas complexas”, “bioarchitecture”, “skin graft”, “tissue engineering”, “burns” e
“wound healing”. Também foi realizada busca complementar com termos especificos
relacionados a substitutos dérmicos e tecnologias adjuvantes, como “acellular dermal

” « » o«

matrix”, “dermal substitute”, “split-thickness skin graft”, “autologous skin cell suspension”
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e “RECELL”, com o objetivo de ampliar a sensibilidade da busca e identificar estudos
potencialmente relevantes ao tema.

Foram incluidos artigos originais, revisdes e publicacdes de relevancia conceitual
diretamente relacionadas ao tema, publicados entre 2015 e 2025, nos idiomas portugués
e inglés, que abordassem biomateriais, scaffolds, substitutos cutaneos, estratégias de
vascularizacdo, biofabricagio ou outras tecnologias bioinspiradas aplicadas a
regeneracao da pele e aos enxertos cutaneos. Considerando o carater emergente do tema,
foram aceitos estudos experimentais, pré-clinicos, translacionais e clinicos, desde que
apresentassem relevancia para os objetivos da revisdo. As revisdes foram utilizadas
principalmente para fundamentacdo conceitual e contextualizagdo do tema. Foram
excluidos artigos duplicados, dissertacdes, resumos de congressos e estudos sem relagdo
com a tematica proposta. Os estudos com acesso integral disponivel foram priorizados
para leitura completa; quando o texto completo nao pode ser integralmente obtido, a
anadlise foi realizada com base nas informacdes disponiveis, com indicacdo dessa
limitacao.

Identificacdo dos estudos na base de dados PubMed e por busca complementar (n=157)

l

Triagem por leitura de titulos e resumos (n=146)

!

Selecao dos estudos potencialmente elegiveis (n=70)

!

Leitura dos estudos na integra (n=52)

l

Aplicagao dos critérios de inclusao e exclusao (n=31)

!

Estudos incluidos na revisao integrativa (n=21)

Fluxograma 1 — Processo de identificacao, triagem, elegibilidade e inclusdo dos estudos selecionados na reviséo
integrativa.

A selecao dos estudos foi realizada em etapas, contemplando identificacao,
triagem, elegibilidade e inclusdo final, conforme demonstrado no Fluxograma 1.
Inicialmente, foi realizada a leitura dos titulos e resumos. Em seguida, os estudos
potencialmente elegiveis foram submetidos a busca do texto completo para avaliagdo
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detalhada. Apés a aplicacao dos critérios de inclusao e exclusdo, 21 estudos compuseram
a amostra final desta revisao integrativa.

Em seguida, os estudos incluidos foram analisados de forma qualitativa e
organizados em categorias tematicas, a fim de orientar a sintese dos achados. As
categorias contemplaram: fundamentos da bioarquitetura na engenharia tecidual
cutanea; biomateriais e scaffolds aplicados a regeneracdo da pele; vascularizacdo e
integracdo tecidual em enxertos cutaneos; e tecnologias emergentes e perspectivas

clinicas. Os 21 estudos fundamentaram a apresentacao e a discussao dos resultados.

RESULTADOS
3.1 Caracterizacio dos estudos incluidos

Foram incluidos 21 estudos na presente revisao integrativa, com predominancia
de estudos experimentais e pré-clinicos, além de revisdes e pesquisas translacionais e
clinicas. Os trabalhos selecionados abordaram diferentes estratégias de bioarquitetura
aplicadas a regeneracao cutanea e aos enxertos cutaneos, incluindo biomateriais,
scaffolds, substitutos dérmicos, estratégias de vascularizagdo e tecnologias emergentes. A
Tabela 1 apresenta a caracterizacdo e a sintese dos estudos incluidos.

Autor | Tipo de | Tecnologia/ | Popula¢ao | Principais Limitacé | Relevancia
/Ano | estudo estratégia /modelo achados es para o tema
Almei | Ensaio clinico | Integra®, Pacientes Nao houve | Amostra Fundamenta
da, prospectivo, Matriderm® | com diferenca global | pequena; | a discussdo
2021 randomizadoe | e Pelnac® | sequelas de | estatisticamente | exclusdo | critica sobre
controlado associados a | queimadura | significativa entre [ de casos | o uso de
enxerto de|s, com | 0os grupos nas | com matrizes
pele parcial | prejuizo avaliacoes perda de | dérmicas em
(comparados | estético ou | clinicas e | seguimen | sequelas de
a enxerto de | restriciao biomecanicas das | to ou | queimadura
pele parcial | funcional, cicatrizes falha de | s, sugerindo
sem matriz | com  pelo | cirurgicas. Na | integraca | possivel
dérmica) menos 1 | analise o >10% | beneficio
ano da | intraindividual, do pontual em
queimadura | os grupos | enxerto; rigidez
e indicacdo | Integra® e | auséncia | cicatricial,
de enxerto | Matriderm® de mas sem
de pele | sugeriram rigidez | superiori | demonstrar
parcial cicatricial mais | dade vantagem
(EPP); 4 | proxima da pele | global global
grupos normal na | entre os | robusta na
randomizad | avaliagdo com | grupos; e | qualidade da
os, em geral | durémetro avaliacdo | cicatriz
com 10 final
sequelas concentra
tratadas por da apds
grupo, pelo
exceto menos 1
Matriderm ano de
® com 9 poés-
operatori
0. Nesta
revisao, a
andlise foi
realizada
com base
na leitura
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integral
da tese de
doutorad
0, sem
acesso
integral
confirma
do ao
artigo
original
correspo
ndente
Avila Estudo Autoenxerto | Pacientes Comparou o uso | Estudo Relaciona
Le6n, | observacional | de espessura | queimados | de autoenxerto | observaci | autoenxerto
2024 descritivo parcial com e isolado versus | onal, com | s e matrizes
comparativo sem  matriz associado a | analise de | dérmicas em
dérmica matriz ~ dérmica | resultado | queimadura
acelular acelular S s
glicerinada glicerinada, imediatos
sugerindo e sem
resultados evidéncia
cicatriciais mais | de
favoraveis com a | superiori
associacao dade
definitiva
Bai, Estudo Nanosheets HUVECs e | Os BPNS | Estudo Exemplo
2024 | experimental/ | bidimensiona | macréfagos | promoveram pré- robusto de
pré-clinico is in vitro; | angiogénese e | clinico, biomaterial
translacional biodegradave | modelo de | modulagio anti- | sem bioativo
(in vitro, in|is de fésforo | ferida inflamatéria  in | validacdo | avangado
vivo e analise | negro (BPNS); | cutanea vitro; no modelo | em com
multidmica no modelo | excisional animal, humanos; | potencial
mecanistica) animal, extensa de | aceleraram 0 | modelo para
veiculadas em | espessura fechamento da | em rato; | regeneragdo
hidrogel total em | ferida, avaliacdo | cutanea,
GelMA/BPNS | rato, com | aumentaram centrada | sobretudo
splinting angiogénese, em por atuar
deposicao de | regenerac | sobre
colageno e | o in situ | inflamagdo e
reepitelizacao. de ferida | angiogénese;
Mecanisticament | e ndo em | é 1til para a
e, o estudo atribui | enxerto discussao
esses efeitos a | cutdneo mecanistica
ativacdo da via | definitivo | e de
JAK-STAT-0OAS propriam | perspectivas
em células | ente dito; | futuras, mas
endoteliais, com | uso de | tem
melhora da | hidrogel [ relevancia
funcao como indireta para
mitocondrial e do | plataform | enxertos
metabolismo a no in | cutdneos
energético vivo pode | definitivos/a
dificultar | utélogos,
extrapola | porque néo
¢do direta | avalia
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para diretamente
aplicacdo | pega de
clinica em | enxerto nem
enxertia comparagao
com enxertia

convenciona
1
Bian, Revisao MSCs e | Literatura Revisou Revisao Sustenta a
2022 €X0SSomos sobre evidéncias de | narrativa, | discussao
derivados de | cicatrizacdo | modulacao com sobre
MSCs cutinea e | inflamatoria, predomin | terapias
regeneracd | angiogénese e | ancia de | celulares e
o da pele estimulo a | evidéncia | exossomos
regeneracio S pré-
cutdnea por MSCs | clinicas
€ Seus exossomos
Dasgu | Estudo Scaffold  de | Modelo in | Mostrou Evidéncia | Reforc¢a 0
pta, experimental/ | quitosana- vitro e in | biocompatibilida | pré- papel de
2023 | pré-clinico colageno- vivo de | de, cicatrizacdo | clinica, scaffolds
fibrinogénio regeneracd | mais rapida e | sem bioinspirado
0 cutdnea potencial pro- | validagio | s na
angiogénico em | em regeneracao
modelo de | humanos | e
regeneracao angiogénese
cutanea
Frueh, | Revisao Vasculariza¢a | Literatura Revisou o papel | Revisao Fundamenta
2018 0 e | sobre central da | narrativa [ o eixo de
linfangiogéne | enxertos e | vascularizacdo e | com foco | vascularizag
se substitutos | da clinico, ao e
dérmicos linfangiogénese sem integracdo
na viabilidade dos | comparag | tecidual
enxertos e | ao
substitutos quantitati
cutaneos, va entre

destacando que a | interveng
integracdo  dos | des

substitutos
dérmicos é mais
lenta e
dependente  do
crescimento

vascular a partir
do leito receptor

Gardie | Ensaio clinico | Novomaix® + | Queimadur | Mostrou menor | Cicatriza¢ | Fundamenta

n, randomizado STSG versus | as e feridas | graft take inicial e | 40 inicial | a discussao
2023 intrapaciente, | STSGisolado | reconstruti | cicatrizacdo mais | mais sobre
fase I /11 vas de | lenta, mas com | lenta e | integracao
espessura melhora de | auséncia | tecidual e
total elasticidade e | de desfechos
extensdo cutinea | vantagem | tardios
em 12 meses duradour
a na
qualidade
final da
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cicatriz
Henry, | Ensaio clinico | ASCS + | Defeitos Reduziu a | Tecnologi | Estudo
2024 randomizado, | autoenxerto cutaneos necessidade de | a central para
controlado e | amplamente | agudos, ndo | pele doadora e | adjuvante | o papel
multicéntrico meshado térmicos, de | ampliou al, sem | complement
espessura cobertura da | substituir | ar das
total ferida, mantendo | o tecnologias
cicatrizacao, autoenxe | aos
seguranca e | rto como | autoenxerto
desfechos base S
cicatriciais terapéuti
comparaveis ca

Holme | Ensaio clinico | RECELL® + | Queimadur | Demonstrou nio | Tecnologi | Estudo

S, multicéntrico, | STSG mais | as térmicas | inferioridade na | a central para
2019 randomizado e | amplamente | de cicatrizacdo em 8 | adjuvante | otimizacdo
controlado meshado profundida | semanas, com |, sem | clinica dos
de mista reducdo de 32% | superiori | autoenxerto
da area doadora e | dade S
desfechos de | clinica
seguranca clara
comparaveis além da
redugdo
da area
doadora
Hossei | Revisao Biofabricacao | Literatura Revisou avancos | Predomin | Fundamenta
ni, de pele | experiment | na biofabricacdo | io de | a
2022 humana com | al e | de pele humana | evidéncia | bioarquitetu
anexos translacion | com anexos | experime |ra e as
cutaneos al cutaneos, ntal, com | tecnologias
destacando 0 | sucesso emergentes
potencial de | ainda
organoides, limitado
matrizes na
biofabricadas e | reprodug
sistemas ao
vascularizados, completa
embora a|da pele
reproducio humana

completa da pele | com
humana ainda | anexos

permaneca
limitada
Igbal, | Revisao Estratégias Literatura Revisou Revisao Fundamenta
2024 avancadas de | sobre estratégias para | com 0 eixo de
vascularizaca | substitutos | promover predomin | vascularizac
o para | cutaneos vascularizacao io de | do e
substitutos engenheira | rapida em | evidéncia | integracdo
cutineos dos substitutos pré- tecidual
cutaneos, clinica e
incluindo desafios

modificacdo  de | para

scaffolds, fatores | aplicacdo
de crescimento, | clinica
pré- ampla
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vascularizacao
celular,
bioprinting 3D e
microfluidica
Jorgen | Estudo Pele Modelo in | Acelerou o | Evidéncia | Sustenta a
sen, translacional/ | bioimpressa | vivo de | fechamento  da | pré- bioarquitetu
2023 pré-clinico multicelular ferida ferida, melhorou a | clinica, ra e as
trilaminar cutdnea de | epitelizagio, sem tecnologias
espessura reduziu a | validacdo | emergentes
total contracdo e | clinica em
favoreceu humanos
arquitetura
cutanea mais
semelhante a pele
humana
Kolimi | Revisao Estratégias Literatura Revisou avancos | Revisao Fundamenta
,2022 inovadoras de | sobre regenerativos ampla e | conceitualm
cicatrizacdo, feridas com potencial | heterogé | ente as
incluindo cronicas e | para melhorar o | nea, sem | tecnologias
bioimpressao, | reparo reparo cutaneo, | foco emergentes
terapias cutianeo incluindo exclusivo | aplicadas a
celulares e biomateriais, em regeneracao
enxertos biofabricagio e | enxertos | cutanea
bioengenheir terapias celulares | cutidneos
ados definitivo
S
tabus, | Capitulo de | Engenharia Literatura Discute que os | Texto Fundamenta
2021 livro/ revisdo | tecidual em | conceitual autoenxertos de | conceitua | ¢do tedrica
substitutos sobre espessura parcial | |, sem | complement
cutdneos, com | queimadura | permanecem dados ar sobre
foco em | s extensas e | como padrdo para | clinicos substitutos
matrizes substitutos | queimaduras originais | cutdneos,
dérmicas cutaneos extensas, mas sao | e sem | ECM e
acelulares e limitados pela | comparag | alternativas
scaffolds de area doadora; | do aos
ECM destaca matrizes | sistemati | autoenxerto
dérmicas ca de (s
acelulares e | desfechos
scaffolds de ECM
como alternativas
promissoras por
menor
imunogenicidade,
suporte a
regeneracao e
possibilidade de
revitalizacdo com
células autdlogas
Nokoo | Estudo Scaffold  de | Modelo Mostrou Estudo Reforca 0
rani, experimental | quitosana/gel | experiment | propriedades exclusiva | papel de
2021 in vitro atina com | al de | favoraveis para | mente in | biomateriais
diferentes engenharia | regeneracdo vitro, sem | bioativos em
concentracde | tecidual cutanea, com | validacdo | scaffolds
s de allantoin | cutdnea atividade em para
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antibacteriana, animais regeneracao
absorcdo de | ou cutdnea
fluidos e adesdo | humanos
celular
adequadas; 0,5%
pareceu mais
favoravel  para
adesao de
fibroblastos
Nouria | Revisdo Estratégias Literatura Revisou o | Revisao Fundamenta
n baseadas em | sobre potencial de | narrativa, | a discussao
Dehko células- cicatrizacdo | células-tronco com sobre
rdi, tronco para |, feridas | embrionarias, predomin | terapias
2019 cicatrizacdo e | cronicas e | iPSCs e células- | io de | celulares na
regeneracao regeneracd | tronco  adultas, | evidéncia | regeneragio
cutdnea o da pele com destaque | s cutdnea
para MSCs, na | experime
melhora da | ntais e
cicatrizacao, persistén
angiogénese, cia de
imunomodulagdo | desafios
e regeneracao | translacio
cutdnea; aponta | nais,
as MSCs como as | como
mais promissoras | fonte
no cenario | celular
translacional ideal,
método
de
entrega,
padroniz
acao e
segurang
a a longo
prazo
Pérez- | Ensaio clinico | Bioveil Pacientes Foi seguro e ndo | Nao Sustenta a
Del- randomizado e | eletrofiado de | queimados | reduziu a pega do | demonstr | prudéncia
Caz, controlado PLGA + STSG enxerto, sem | ou translacional
2025 superioridade superiori | com
clinica clara dade biomateriais
clinica emergentes
clara nos
desfechos
avaliados
; analise
parcial
nesta
revisao
por
auséncia
de acesso
integral
confirma
do ao
texto
completo
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Ribeir | Estudo Nanofibras de | Modelo Os ions calcio | Estudo Reforca 0
o, experimental/ | coldgeno com | experiment | liberados pela | pré- papel de
2021 | pré-clinico hidroxiapatit | al com | nanoHA clinico, compositos
a nanofasica fibroblastos | aumentaram sem bioativos na
dérmicos crescimento e | validacao | regeneracao
humanos, proliferacao em cutdnea
queratinéci | celular, feridas
tos, hMSCs e | reduziram adesdo | cutineas
implantacd | de bactérias da | humanas;
0 flora cutanea, | avaliacdo
subcutanea | permitiram in  vivo
em rato diferenciacdo de | limitada a
hMSCs e ndo | implantag
causaram reacgdo | ao
adversa na | subcutan
implantacdo ea, ndo a
subcutinea; o | modelo
composito de ferida
mostrou
potencial como
scaffold para
regeneracao
cutanea e curativo
Wang, | Estudo Curativo Modelo Permitiu coleta, | Tecnologi | Tecnologia
2025 translacional/ | vestivel murino transporte ela complement
dispositivo microfluidico | diabético e | renovagio adjuvante | ar para
com pacientes eficientes do | de avaliacdo
biossensores | com feridas | exsudato, além de | monitora | dinAmica do
multiplexado | cronicas monitoramento mento, microambie
s para manejo | humanas continuo de NO, | ndo de | nte da ferida
de exsudato e H202, 02, pH e | reconstru | e suporte a
analise in situ temperatura; ¢do tomada de
de detectou cutinea; decisao
biomarcadore precocemente validagdo | clinica
S sinais de infeccdo | clinica
em camundongos | ainda
e, em pacientes, | prelimina
possibilitou T, com
classificagio da | amostra
ferida e predicdo | pequena
de desfecho com | e
apoio de machine | necessida
learning de de
validacdo
externa
Xavier, | Coorte Avaliacdo da | 48 A taxa de falha da | Estudo Contextualiz
2023 prospectiva falha de | pacientes enxertia foi de | observaci | a
enxertos queimados | 41,67%; fatores | onal, clinicamente
cutdneos em | submetidos | associados ao | unicéntri | a
pacientes a enxertia | insucesso co, com | integracao/p
queimados de pele incluiram amostra | ega do
alteragdo dos | pequena; | enxerto e
niveis séricos de | seguimen | destaca
albumina, to fatores do
presenga de | relativam | leito da
sangramento, ente ferida que

www.periodicoscapes.gov.br 1 1 Revista JRG de Estudos Académicos - 2025;20:e093254


https://rnp-primo.hosted.exlibrisgroup.com/primo-explore/search?query=any,contains,Revista%20JRG%20de%20Estudos%20Acad%C3%AAmicos&tab=default_tab&search_scope=default_scope&vid=CAPES_V3&facet=jtitle,include,Revista%20Jrg%20De%20Estudos%20Acad%C3%AAmicos&lang=pt_BR&offset=0

Revista JRG de Estudos Académicos, Ano 9, Vol. IX, n.20, jan.-jun., 2026

presenca/quantid | curto; ndo | influenciam

ade/aspecto do | testa o sucesso do
exsudato e | biomateri | autoenxerto

presenca de odor; | al ou
o estudo conclui | estratégia
que as condi¢des | bioengen
do leito da ferida | heirada

sdo
determinantes
para o sucesso do
enxerto
Yoon, | Estudo clinico | Substituto 95 Alta taxa de pega | Amostra | Estudo
2020 prospectivo de | dérmico  de | pacientes do enxerto | pequena | clinico
coorte colageno com (94,55% no 72| para central para
(Insuregraf® | queimadura | dia; 97,40% no | andlise biomateriais
) + STSG s agudas e | 149), com | biomecan | e
contraturas | melhora da | ica funcionalida
cicatriciais | fung¢do de | comparat | de do
pos- barreira cutaneae | iva; enxerto
queimadura | da  elasticidade | subanalis | cutaneo,
em relacio ao|e reforcando o
STSG isolado; | intraindiv | potencial de
propriedades idual substitutos
cicatriciais restrita a [ dérmicos de
biomecanicas 10 colageno
semelhantes ao | pacientes | para
Matriderm® com melhorar
lesoes integracdo
bilaterais | funcional e
em qualidade
maos/pu | cicatricial
nhos;
necessida
de de
seguimen
to mais
longo e
maior
casuistica

3.2 Fundamentos da bioarquitetura na engenharia tecidual cutanea

A engenharia tecidual cutdnea progrediu de abordagens voltadas apenas a
cobertura de feridas para estratégias baseadas em regeneracao funcional e estrutural da
pele. Nesse contexto, a simples substituicdo do tecido nem sempre reproduz de forma
satisfatdria a complexidade bioldgica da pele, o que pode limitar a qualidade do reparo
obtido. Diante dessa necessidade de aprimoramento, os principios da bioarquitetura
passaram a orientar estratégias que valorizam a organizagdo estrutural e funcional da
pele, incluindo a disposicao espacial das células, da matriz extracelular e das camadas
cutaneas. Assim, o reparo tecidual, o comportamento celular e a diferenciacio nao
dependem apenas da presenca de células e materiais, mas também da interagdo desses
componentes em um microambiente adequado e organizado. Sob essa perspectiva, a
bioarquitetura tem contribuido para o desenvolvimento de substitutos cutdaneos com
maior potencial de funcionalidade e integracao biolégica.
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A bioarquitetura busca reproduzir elementos fundamentais da pele, como a
organizacdo em camadas, a matriz extracelular e a organizacao espacial das células. A
matriz extracelular nao exerce apenas a fun¢do de suporte fisico, mas também
desempenha um papel importante na regulacdo da adesao, proliferacao e diferenciacao
celular. A presenca isolada de células ndo garante, por si s, a regeneracao tecidual, sendo
fundamental a interacdo entre as células, matriz extracelular e sinais bioquimicos, os
quais influenciam diretamente a qualidade do reparo tecidual. Além disso, essa
organizacdo depende de vascularizacdo adequada, visto que a viabilidade e a integracao
do tecido regenerado exigem perfusao eficiente. Diante dessas necessidades estruturais e
bioldgicas, scaffolds e biomateriais tém sido amplamente investigados como ferramentas
para a aplica¢do desses principios na pratica da reconstrugdo cutanea.

3.3 Biomateriais e scaffolds aplicados a regeneracio da pele

Os biomateriais e os scaffolds desempenham papel central na engenharia tecidual
cutanea, pois permitem a aplicacdo pratica dos principios da bioarquitetura. Esses
materiais atuam como suporte para adesdo, proliferacdo, organizacdo e viabilidade
celular, contribuindo para o reparo tecidual. Para serem eficazes, devem apresentar
biocompatibilidade, porosidade adequada, estabilidade mecanica e degradacdo
controlada, além de propriedades capazes de favorecer a interacdo com o microambiente
da ferida. Essas caracteristicas buscam reproduzir, ao menos parcialmente, o
microambiente fisiolégico da pele, promovendo uma regeneracdo tecidual mais
organizada. Assim, a escolha do biomaterial pode influenciar diretamente a qualidade do
reparo, a funcionalidade do tecido regenerado e o sucesso da integracdo cutanea.

Diversos materiais naturais, compoésitos e materiais bioativos tém sido
amplamente investigados na engenharia tecidual cutidnea. Materiais como colageno,
quitosana e fibrinogénio apresentam propriedades que mimetizam, ao menos
parcialmente, a matriz extracelular, favorecendo adesao celular, proliferacdo e reparo
tecidual. Com o objetivo de ampliar essas propriedades regenerativas, tem-se estudado a
associacdo desses materiais com componentes bioativos, como hidroxiapatita nanofasica
e alantoina. Esses estudos tém demonstrado resultados favoraveis em desfechos como
adesdo e proliferacdo celular, deposicdo de matriz extracelular, reparo tecidual e
potencial angiogénico. Além dos achados experimentais, alguns estudos clinicos com
substitutos dérmicos de colageno associados aos enxertos autélogos de espessura parcial
sugerem melhora das propriedades funcionais da cicatriz, como func¢do de barreira e
elasticidade, além de taxas satisfatorias de pega do enxerto em determinados contextos.
Ainda assim, a maior parte das evidéncias permanece concentrada no campo
experimental, e o sucesso clinico dessas estratégias também depende de vascularizacao
adequada e integracao com o leito receptor.

3.4 Vascularizacio e integraciao tecidual em enxertos cutineos

A vascularizacdo adequada é fundamental para a sobrevivéncia, integracdo e
funcionalidade dos enxertos e substitutos cutaneos. A rapida perfusdao do tecido
regenerado é essencial para garantir a oferta necessaria de oxigénio e nutrientes, além da
remocdao de metabdlitos. Quando insuficiente, a vascularizagdo pode levar a hipoxia,
necrose, infeccdo e comprometimento parcial ou total da integracdo tecidual. Assim, o
sucesso terapéutico da integracdo do enxerto depende nao apenas do material utilizado,
mas também da capacidade do leito receptor de estabelecer uma neovascularizagdo
eficiente. Por isso, a vascularizacdo ocupa um papel central no desenvolvimento de
substitutos cutaneos bioengenheirados.
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Dada a importancia da vascularizac¢ao, diversas estratégias tém sido investigadas
com o objetivo de promover a angiogénese e aprimorar a integracdo de enxertos e
substitutos cutaneos. Entre essas abordagens, destacam-se a modificacao de scaffolds, o
uso de fatores de crescimento, a pré-vascularizacdo e técnicas de biofabricacao. Essas
estratégias buscam favorecer a formacao de novos vasos e a conexdo entre o tecido
regenerado e a circulacdo do hospedeiro. Estudos experimentais tém demonstrado
resultados promissores em angiogénese, migracao celular, reparo tecidual e melhora do
microambiente da ferida. Entretanto, em estudos clinicos com substitutos dérmicos
associados a enxertos autdlogos de espessura parcial, os beneficios nem sempre
aparecem como melhor pega inicial do enxerto, podendo manifestar-se em desfechos
funcionais e cicatriciais de médio prazo, como elasticidade e extensibilidade da cicatriz.
Apesar do grande potencial observado, grande parte das evidéncias ainda se concentra
em modelos experimentais, o que limita sua aplicagdo clinica imediata e reforca a
necessidade de estudos clinicos mais robustos.

3.5 Tecnologias emergentes e perspectivas clinicas

Além de biomateriais e scaffolds convencionais, tecnologias emergentes tém
ampliado as possibilidades da regenera¢do cutanea. Entre as principais abordagens
investigadas, destacam-se a bioimpressao 3D, as terapias celulares e o uso de exossomos.
A bioimpressdo 3D busca reproduzir com maior precisao a organizacao espacial das
células e a arquitetura multicamadas da pele. Ja as terapias celulares e os exossomos vém
sendo estudados por seu potencial imunomodulador e paracrino, com efeitos sobre
inflamacao, reparo tecidual e regeneracdo cutanea. Dessa forma, essas tecnologias podem
ampliar o potencial da bioarquitetura ao integrar suporte estrutural, sinalizacao biolégica
e maior controle sobre a organizacao do tecido regenerado.

Apesar dos avanc¢os observados, a maior parte das evidéncias relacionadas a
essas tecnologias ainda provém de estudos experimentais e pré-clinicos, havendo menor
numero de estudos translacionais e clinicos. Sua aplicacdo em larga escala é limitada pelo
alto custo, pela padronizacao metodoldgica ainda insuficiente e pela necessidade de
infraestrutura especializada. Além disso, essas abordagens ainda precisam demonstrar
seguranca, reprodutibilidade e beneficio clinico consistente em estudos em humanos.
Ainda assim, apresentam potencial para complementar ou aprimorar, futuramente, os
enxertos cutaneos, principalmente em casos mais complexos. Dessa forma, as tecnologias
emergentes representam um campo promissor, porém ainda em consolidagdo, o que
reforca a necessidade de estudos clinicos mais robustos e bem delineados.

DISCUSSAO

A analise dos estudos indica que a bioarquitetura tem se destacado como uma
abordagem promissora na engenharia tecidual cutanea, por buscar ndo apenas a
cobertura da ferida, mas também a reprodugdo de aspectos estruturais e funcionais da
pele. Esse diferencial esta relacionado a tentativa de mimetizar, de forma mais fiel, o
microambiente fisiolégico cutaneo, incluindo a organizacao espacial das células, da matriz
extracelular e das condi¢cdes necessarias a integracao do tecido regenerado. Nesse
contexto, estudos experimentais com biomateriais e scaffolds apontam potencial para
estimular a adesdao e proliferacao celulares, deposicio de matriz extracelular e
angiogénese, enquanto revisdes voltadas a vascularizacdo destacam a importancia da
rapida perfusdo para a integracdo dos substitutos cutaneos. Entretanto, apesar desses
achados promissores, a maior parte das evidéncias ainda provém de estudos
experimentais e pré-clinicos, o que limita a aplicacdo clinica imediata dessas estratégias.
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Apesar dos avangos descritos, a literatura ainda é predominantemente composta
por estudos experimentais e pré-clinicos, o que limita a extrapolacao direta desses
achados para a pratica clinica, principalmente em pacientes queimados ou com feridas
complexas. Além disso, a literatura analisada apresentou grande heterogeneidade em
relacdo aos materiais utilizados, aos modelos investigados e aos desfechos avaliados,
dificultando comparac¢des mais consistentes. Entre os estudos incluidos, Almeida (2021)
mostrou resultados heterogéneos com matrizes dérmicas acelulares em sequelas de
queimaduras, sem diferenca global clara entre os grupos nas avaliages clinicas e
biomecanicas da cicatriz. De forma semelhante, Pérez-Del-Caz et al. (2025)
demonstraram que o uso do bioveil eletrofiado foi seguro e ndo comprometeu a pega do
enxerto, porém sem superioridade clinica clara nos desfechos avaliados. Ja Gardien et al.
(2023) relataram pior pega inicial e cicatrizacdo mais lenta, embora tenham observado
melhora funcional e cicatricial em médio prazo, enquanto Yoon et al. (2020) encontraram
alta taxa de pega do enxerto associada a melhora da elasticidade e da funcao de barreira
cutanea. Em conjunto, esses achados indicam que os resultados clinicos ainda sao
heterogéneos e, até o momento, insuficientes para sustentar a aplicacao ampla dessas
estratégias, embora apontem potencial em contextos especificos.

Do ponto de vista clinico, os autoenxertos ainda sdo a principal estratégia
terapéutica na reconstrugdo cutanea. Apesar dos resultados promissores das novas
tecnologias, esse cenario se mantém devido a auséncia de evidéncia clinica robusta capaz
de demonstrar superioridade consistente em relagdo ao tratamento convencional. Nesse
sentido, Xavier et al. (2023) evidenciaram que a falha do enxerto ainda representa um
problema relevante em pacientes queimados, reforcando a importancia das condi¢des do
leito da ferida para o sucesso da integracao tecidual. Por outro lado, Henry et al. (2024) e
Holmes et al. (2019) mostraram que estratégias autdlogas complementares podem
reduzir a necessidade de area doadora e ampliar a cobertura da ferida, com resultados
clinicos comparaveis aos da autoenxertia convencional. Esses achados sugerem que tais
abordagens podem atuar de forma complementar aos enxertos convencionais, com
potencial para favorecer a cobertura da ferida e a qualidade do reparo. Esse aspecto é
particularmente relevante em pacientes queimados ou com feridas complexas, nos quais
a limitacdo de area doadora, a falha de enxertia e a busca por melhor funcionalidade
permanecem como desafios centrais. Assim, serdo necessarios estudos clinicos adicionais
para definir com maior precisdo o papel dessas tecnologias, seja como adjuvantes ou como
alternativas parciais aos enxertos convencionais.

Como a integracao tecidual e a viabilidade do enxerto dependem de perfusao
adequada, a vascularizacao é um dos alicerces que influenciam o sucesso dos enxertos
cutaneos. Nesse sentido, diversas estratégias baseadas em bioarquitetura tém sido alvo
de pesquisas com o objetivo de favorecer a angiogénese e a conexao do tecido regenerado
com a circulacdo do hospedeiro. Entre essas abordagens, destacam-se a modificacao de
scaffolds, a incorporacdo de fatores bioativos, a pré-vascularizacdo e técnicas de
biofabricacdo. Nos estudos experimentais analisados, essas estratégias apresentaram
resultados promissores em desfechos como formagdo de novos vasos, migracdo celular e
organizacdo do microambiente da ferida. Entretanto, a aplicacao desses achados para a
pratica clinica ainda permanece limitada. Tal limitacdo ocorre porque, nos estudos
clinicos analisados, os possiveis beneficios nem sempre se expressam como melhora
evidente da pega inicial do enxerto, podendo por vezes evidenciar-se em desfechos
funcionais e cicatriciais de médio prazo.

Além dos biomateriais e scaffolds convencionais, tecnologias emergentes tém
ampliado as possibilidades da bioarquitetura na reconstrucao cutanea. Entre as principais
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abordagens investigadas, destacam-se a bioimpressao 3D, as terapias celulares e o uso de
exossomos. Essas estratégias se destacam por buscarem maior controle sobre a
organizacdo espacial das células, a distribuicdo dos componentes da matriz extracelular e
a arquitetura multicamadas da pele. Devido principalmente ao seu potencial
imunomodulador e paracrino, as terapias celulares e os exossomos tém se destacado por
seus possiveis efeitos sobre a inflamagdo, o reparo tecidual e a regeneragdo cutanea.
Apesar desse potencial, a aplicacao clinica dessas tecnologias ainda permanece restrita.
Isso se deve, entre outros fatores, ao alto custo, a necessidade de infraestrutura
especializada, a limitada padronizacio metodologica e a escassez de estudos clinicos
robustos. Dessa forma, essas abordagens devem atualmente ser compreendidas como
estratégias promissoras e em consolidacdo, com potencial para complementar
futuramente os enxertos cutaneos convencionais em situagdes mais complexas.

A interpretacdo dos achados desta revisdao deve considerar algumas limita¢des
importantes da literatura analisada. Devido a predominancia de estudos experimentais e
pré-clinicos, a evidéncia disponivel para a aplicacao direta na pratica clinica ainda é
insuficiente. Além disso, a heterogeneidade entre os trabalhos quanto aos biomateriais
utilizados, aos modelos estudados e aos desfechos avaliados dificulta comparag¢des mais
consistentes. Ainda assim, o conjunto das evidéncias analisadas sugere que a
bioarquitetura apresenta potencial relevante para aprimorar a integracao tecidual e a
funcionalidade dos enxertos cutaneos. Esse potencial torna-se mais evidente quando
essas estratégias sdo vistas como abordagens complementares aos enxertos
convencionais, e nao como alternativas rivais aos autoenxertos. Assim, estudos clinicos
mais robustos e bem delineados serdo necessarios para definir com maior precisdo o
papel dessas tecnologias na reconstrugdo cutanea de pacientes queimados ou com feridas
complexas.

CONCLUSAO

A presente revisao integrativa demonstrou que a bioarquitetura apresenta
potencial para contribuir com a melhora da integracdo tecidual e da funcionalidade dos
enxertos cutaneos. Esse potencial se manifesta por meio do uso de biomateriais, scaffolds,
estratégias voltadas a vascularizacdo e tecnologias emergentes capazes de favorecer um
reparo cutidneo mais organizado. Entretanto, a maior parte das evidéncias disponiveis
ainda se concentra em estudos experimentais e pré-clinicos, com nimero mais limitado
de estudos clinicos. Dessa forma, essas abordagens ainda ndao podem ser consideradas
substitutas consolidadas dos autoenxertos, que permanecem como principal estratégia
terapéutica na reconstruc¢do cutanea. Atualmente, essas estratégias parecem assumir um
papel complementar, especialmente em situacdes complexas nas quais ha limitacao de
area doadora, risco de falha de enxertia e necessidade de melhor resultado funcional.
Assim, estudos clinicos mais robustos e bem delineados serdo fundamentais para
esclarecer o real impacto dessas tecnologias na pratica reconstrutiva.
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