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Resumo

A engenharia de tecidos é uma promissora area da biotecnologia que envolve a combinagéo de células, biomateriais e
fatores de crescimento para criar estruturas que podem substituir ou regenerar tecidos danificados. A crescente demanda
por solugdes devido a escassez de 6érgdos e lesBes tém impulsionado abordagens multidisciplinares na criagdo de
biomateriais para esse fim. Portanto, o objetivo do presente trabalho de desenvolver uma revisdo de literatura através
da andlise de artigos sobre a evolucdo da engenharia de tecidos, suas técnicas e como ela é aplicada na medicina atual
apresentou como concluséo que ainda que haja multiplos desafios dentro da modernizagéo da engenharia tecidual, como
a criacdo de vasos sanguineos funcionais e questdes éticas, com 0s investimentos realizados em pesquisa e utilizacao
de regulamentacdes adequadas, a bioengenharia tém revolucionado a medicina regenerativa por meio de técnicas como
a impressdo 3D, uso de scaffolds e bioimpressdes, diminuindo a fila dos transplantes e gerando melhores chances aos
pacientes que buscam por cuidados médicos.

Palavras-chave: Engenharia tecidual; Regeneracéo tecidual; Orgdos bioartificiais; Bioengenharia.

Abstract

Tissue engineering is a promising field in biotechnology that involves the combination of cells, biomaterials, and growth
factors to create structures capable of replacing or regenerating damaged tissues. The growing demand for solutions due
to organ scarcity and injuries has driven multidisciplinary approaches in the development of biomaterials for this
purpose. Therefore, the objective of this study is to conduct a literature review by analyzing articles on the evolution of
tissue engineering, its techniques, and how it is applied in current medicine. The conclusion drawn is that, despite
multiple challenges in tissue engineering modernization, such as creating functional blood vessels and ethical issues,
with investments in research and the use of appropriate regulations, bioengineering has revolutionized regenerative
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medicine through techniques like 3D printing, the use of scaffolds, and bioimpressions. This has led to a reduction in
transplant waiting lists and improved prospects for patients seeking medical care.
Keywords: Tissue engineering; Tissue regeneration; Bioartificial organs; Bioengineering.

Resumen

La ingenieria de tejidos es un campo prometedor de la biotecnologia que implica la combinacion de células,
biomateriales y factores de crecimiento para crear estructuras capaces de reemplazar o regenerar tejidos dafiados. La
creciente demanda de soluciones debido a la escasez de 6rganos y lesiones ha impulsado enfoques multidisciplinarios
en el desarrollo de biomateriales con este propésito. Por lo tanto, el objetivo de este trabajo es realizar una revision de
la literatura mediante el andlisis de articulos sobre la evolucién de la ingenieria de tejidos, sus técnicas y como se aplica
en la medicina actual. La conclusién es que, a pesar de los multiples desafios en la modernizacién de la ingenieria de
tejidos, como la creacion de vasos sanguineos funcionales y cuestiones éticas, con inversiones en investigacion y el uso
de regulaciones adecuadas, la bioingenieria ha revolucionado la medicina regenerativa a través de técnicas como la
impresién 3D, el uso de andamios y bioimpresiones, reduciendo las listas de espera para trasplantes y generando mejores
perspectivas para los pacientes que buscan atencion médica.

Palabras clave: Ingenieria de tejidos; Regeneracion de tejidos; Organos bioartificiales; Bioingenieria.

1. Introducéo

A biotecnologia é um campo multidisciplinar que utiliza organismos vivaos, sistemas bioldgicos e processos bioquimicos
para desenvolver produtos e tecnologias que beneficiam a humanidade. Ela abrange uma ampla gama de aplicagdes, desde a
producdo de alimentos geneticamente modificados até a criacdo de medicamentos por engenharia genética (Clark & Pazdernik,
2015).

As técnicas da biotecnologia contemporénea tém uma ampla gama de aplicacdes na area da saude. O primeiro conjunto
de aplicacfes inclui as vacinas, que podem ser tanto preventivas quanto terapéuticas. O segundo grupo se concentra em outras
substancias terapéuticas derivadas da biotecnologia, notadamente as proteinas recombinantes, os anticorpos monoclonais
utilizados para fins terapéuticos e as versdes recombinantes de hemoderivados (Reis et al., 2010).

Formas de vida complexas sdo compostas por uma diversidade de tipos celulares distintos, com especializa¢cGes em
funcOes especificas. As atividades celulares sdo regidas por diversas proteinas, enquanto o acido desoxirribonucleico (DNA)
controla os processos celulares, determinando quais proteinas devem ser produzidas e em que quantidade. Apesar de suas
maultiplas funcdes, as células apresentam notéveis semelhancas em termos de seus componentes e dos processos que empregam.
Portanto, as informagdes e instru¢des contidas no DNA de uma célula podem ser interpretadas e aplicadas por outras células em
organismos vivos diferentes (Reis et al., 2009).

Em 1953, James Watson e Francis Crick identificaram o DNA como o cddigo genético que governa todas as
caracteristicas e o funcionamento dos seres vivos. Duas décadas ap6s essa descoberta, em 1973, Stanley Cohen e Herbert Boyer
introduziram a técnica de DNA recombinante, permitindo a criacdo de células artificialmente projetadas para produzir proteinas
naturais ou até mesmo gerar novas proteinas. Herbert Boyer e o investidor Robert Swanson uniram forcas e fundaram a
Genentech em San Francisco, nos Estados Unidos, uma empresa pioneira na inddstria de biotecnologia mundial (Goldschmidt
etal., 2021).

A engenharia de tecidos é um campo interdisciplinar da ciéncia e engenharia que combina principios de biologia,
engenharia e medicina para criar tecidos e drgaos funcionais em laboratorio, com o objetivo de substituir ou reparar tecidos
danificados ou doentes no corpo humano. Além disso, também esta sendo explorada para a criagdo de 6rgéos artificiais, como
rins, figados e coracGes. Essa area de pesquisa tem como objetivo principal criar solugdes alternativas para pacientes que
aguardam transplantes de 6rgdos, bem como para aqueles com lesdes graves ou doencas cronicas. Essa area de pesquisa e
desenvolvimento tem o potencial de revolucionar a medicina regenerativa, oferecendo solugdes inovadoras para problemas

médicos que atualmente carecem de tratamentos eficazes (Atala et al., 2018).
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E, portanto, uma tecnologia que envolve a aplicacio de técnicas para projetar e construir estruturas tridimensionais que
mimetizam as propriedades fisicas e funcionais dos tecidos biolégicos. Como definido por Langer e Vacanti (2016) a engenharia
de tecidos é "a aplicagdo dos principios e métodos da engenharia e das ciéncias da vida ao desenvolvimento de materiais
bioldgicos que possam restaurar, manter ou melhorar a funcéo tecidual.”

Essa abordagem inovadora visa substituir ou reparar tecidos danificados ou disfuncionais, bem como criar modelos de
tecidos para pesquisa e testes farmacolégicos. A engenharia de tecidos oferece oportunidades promissoras no campo da medicina
regenerativa e tem o potencial de revolucionar a maneira como tratamos uma variedade de condi¢cdes médicas. Portanto, a
literatura cientifica propde que aplicacdes préaticas da engenharia de tecidos como a criacdo de pele artificial, 6rgdos em miniatura
para testes de medicamentos (6rgdos em chip) e até mesmo a producao de enxertos de tecido para transplantes, sdo de grande
potencial para o cenario da saide atual (Freitas & Destefani, 2022).

Sendo assim, pesquisa continua nessa area promete avangos significativos na medicina regenerativa, na personalizacéo
de tratamentos médicos e na melhoria da qualidade de vida de pacientes com diversas condi¢des de salde, e é apresentada como
uma area empolgante e promissora na biotecnologia, por isso, o presente trabalho visa reunir artigos que apresentam informagdes
relevantes sobre esta nova técnica que tem revolucionado a medicina moderna e trazendo progressos na biotecnologia, em

especifico no &mbito da regeneracéo de 6rgdos e tecidos humanos.

2. Metodologia

O desenvolvimento desta revisdo narrativa segue os padrdes abordados dos trabalhos de Cordeiro et al. (2007), Ruther
(2007) e Mattos (2015), a partir dos conceitos sobre revisdo narrativa levantou-se 48 artigos cientificos nos idiomas portugués,
inglés e espanhol, do periodo de 1980 a 2022. O tema abordado busca compreender como a engenharia tecidual tem sido aplicada
na medicina contemporanea a fim de melhorar os métodos de regeneracao de 6rgéos e tecidos humanos. Os materiais utilizados
foram encontrados nas plataformas PUBMED, MEDLINE e Google Scholar, através de buscas utilizando as palavras chaves:
biotecnologia, engenharia de tecidos, regeneracao tecidual e transplante de 6rgdos e tecidos, assim como suas respectivas
tradugdes, em inglés: biotechnology, tissue engineering, tissue regeneration e organ and tissue transplantation, e em espanhol:

biotecnologia, ingenieria de tejidos, regeneracion tisular e trasplante de 6rganos y tejidos.

3. Revisdo de Literatura

3.1 Conceitos da Engenharia de Tecidos

A engenharia de tecidos envolve a criacdo de tecidos vivos em laboratério que podem ser usados para substituir ou
reparar tecidos danificados no corpo. Por isso, para construir tecidos artificiais, sdo necessarios trés componentes essenciais:
células, matriz extracelular e fatores de crescimento. As células podem ser retiradas do préprio paciente (autélogas) ou de fontes
externas (alégenas), como doadores. A matriz extracelular é uma estrutura de suporte tridimensional que fornece 0 ambiente
necessario para as células se aderirem, proliferarem e diferenciarem. Os fatores de crescimento s&o moléculas que regulam o
comportamento das células, influenciando sua proliferacéo e diferenciacéo (Branco, 2014).

As células-tronco oferecem um potencial significativo na engenharia tecidual visando a regeneracéo e a criagdo de
tecidos e drgéos funcionais em laboratorio. Sao células indiferenciadas com a capacidade de se auto renovar e se diferenciar em
uma variedade de tipos celulares, tornando-as essenciais para a construcdo de tecidos complexos. Essas células podem ser
encontradas em diferentes estagios de desenvolvimento, como células-tronco embrionarias (ESCs) e células-tronco adultas ou
somaticas (ASCs) (Thomson et al., 1998).

As células-tronco embrionérias, derivadas de embrides humanos, tém o potencial de se diferenciar em qualquer tipo de
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célula do corpo, devido a sua pluripoténcia, o que significa que podem gerar uma ampla variedade de tecidos. Enquanto as
células-tronco adultas sdo encontradas em tecidos maduros do organismo e tém uma capacidade mais limitada de diferenciacéo
em comparagdo com as ESCs. No entanto, elas ainda sdo valiosas na engenharia de tecidos, pois podem ser obtidas com menos
preocupacdes éticas (Atala, 2012; Pittenger et al., 1999).

As células-tronco sdo direcionadas para se diferenciar em tipos celulares especificos por meio de sinais bioquimicos e
fisicos em ambientes de cultura de células ou em scaffolds tridimensionais. 1sso permite a producéo de tecidos e 6rgaos funcionais
em laboratério, tendo, portanto, uma série de aplicacBes valiosas incluindo a regeneracdo de tecidos lesados, a criagdo de
substitutos de 6rgdos e a terapia de doencas cronicas (Murphy & Atala, 2014).

As Matrizes Extracelulares (MECs) sdo redes tridimensionais complexas de proteinas e moléculas extracelulares que
circundam as células nos tecidos biolégicos. Essas matrizes desempenham papéis multifacetados nos tecidos biologicos como a
regulacdo do comportamento celular, incluindo adesdo, migracéo, proliferagdo e diferenciacdo, além de suporte mecénico,
regulacdo a difusdo de nutrientes e substancias, influenciam a polaridade celular e desempenham um papel fundamental na
sinalizac&o celular (Alberts, 2017).

Sua composicdo se dé& principalmente de proteinas, como colégeno, fibronectina, laminina e proteoglicanos, que
interagem para formar uma estrutura tridimensional Gnica. A composicdo varia entre os tecidos e érgdos, o que confere
propriedades especificas a cada uma (Frantz, Stewart, Weaver, 2010).

Na engenharia de tecidos, o desenvolvimento de MECs sintéticas ou naturais modificadas é essencial. Materiais como
hidrogéis, matrizes descelularizadas e polimeros biocompativeis sdo usados para criar ambientes tridimensionais que mimetizam
as MECs naturais e promovam o crescimento e a diferenciacdo celular (Hynes, 2009).

A compreensdo e a manipulagcdo das MECs sdo essenciais para criar tecidos e 6rgdos em laborat6rio. 1sso tem
implicaces significativas na medicina regenerativa, incluindo a regeneragdo de tecidos danificados ou a criagdo de drgédos sob
demanda para transplantes. Sendo assim, ao desenvolver tecidos e 6rgdos em laboratdrio, é essencial que as MECs produzidas
se integrem perfeitamente com as MECs naturais do hospedeiro ap6s a implantagdo. Isso garante a funcionalidade adequada e a
aceitagdo do tecido ou 6rgdo implantado (Badylak et al., 2011).

Os fatores de crescimento sdo biomarcadores ou biomateriais que provém de moléculas secretadas por células que
desencadeiam respostas celulares especificas, incluindo proliferacdo, diferenciacdo, migracdo e sintese de matriz extracelular.
Os fatores de crescimento sdo essenciais para o sucesso da engenharia de tecidos, uma vez que controlam o desenvolvimento e
a homeostase dos tecidos em nosso organismo (Maeda et al., 2004).

Os biomateriais desempenham um papel fundamental na engenharia de tecidos, pois servem como componentes
essenciais para a criagdo de estruturas de suporte tridimensionais que promovem o crescimento celular, a diferenciacéo e a
regeneracdo de tecidos. S&o classificados em fator de crescimento transformador beta (TGF-p), fator de crescimento derivado de
plaquetas (PDGF), fator de crescimento endotelial vascular (VEGF), fator de crescimento de fibroblastos (FGF), fator de
crescimento insulina-like (IGF), fator de crescimento de hepatécitos (HGF) e fator de crescimento neural (NGF), e a selecdo e 0
uso adequado desses fatores desempenham um papel critico no projeto de estratégias eficazes de engenharia de tecidos,
permitindo a criagdo de tecidos funcionais que podem ser usados para tratar uma ampla variedade de condi¢gdes médicas (Ornitz
& Itoh, 2015).

A escolha dos biomateriais adequados é crucial para o sucesso da engenharia de tecidos. Os materiais devem ser
biocompativeis, permitir a adesdo celular e proporcionar suporte estrutural. A medida que novas descobertas e tecnologias
emergem, a engenharia de tecidos tem o potencial de revolucionar a medicina regenerativa e oferecer solu¢des inovadoras para
a substitui¢do de tecidos e 6rgdos danificados (Paim, 2017).

Esses sdo apenas alguns dos principios fundamentais da engenharia de tecidos que compdem o0s principios desta area
4
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em crescente desenvolvimento. Por fim, ainda ha necessidade de entender a biomecanica dos tecidos, especialmente quando se
trata de Orgdos e estruturas que estdo sob constante estresse. Enquanto a modelagem computacional também desempenha um
papel crescente na otimizacao de projetos de engenharia de tecidos, junto aos biorreatores que fornecem condi¢des controladas

para o crescimento e maturacéo destes tecidos (Paim, 2017).

3.2 Historia e Evolucdo da Engenharia de Tecidos

Os primeiros passos na engenharia de tecidos datam da década de 1960, quando Robert Langer e Joseph Vacanti
introduziram o conceito de cultura de células para a regeneracdo de tecidos. O trabalho de Cohen, et al (1993) descreveu o uso
de uma matriz tridimensional para o crescimento de células, abrindo as portas para o desenvolvimento de tecidos funcionais
(Chaignald et al., 1997).

Nos anos 1980, pesquisadores comecaram a explorar a ideia de criar tecidos e 6rgéos artificiais para substituir aqueles
danificados ou perdidos devido a doengas ou leses. Um dos marcos iniciais foi a criagdo de um "rabo de rato™ em laboratério
por Joseph Vacanti e Robert Langer. Nesse mesmo periodo, pesquisadores como loannis V. Yannas e John F. Burke foram
pioneiros na criagdo de matrizes de coladgeno para promover a regeneracdo da pele. Seu trabalho foi fundamental para o
desenvolvimento de matrizes tridimensionais que serviriam como "andares" para o crescimento de células (Yannas & Burke,
1980; Cohen, 1993).

Na década de 1990, a pesquisa em engenharia de tecidos avancou significativamente com o desenvolvimento de
matrizes e biomateriais adequados para o crescimento de células e tecidos, onde houve um foco crescente no desenvolvimento
de matrizes ou scaffolds tridimensionais que poderiam servir como estruturas de suporte para o crescimento celular (Chen et al.,
2005).

No inicio dos anos 2000, o desenvolvimento da tecnologia de bioprinting permitiu a criacdo de estruturas de tecido
altamente precisas. A pesquisa em nanotecnologia também desempenhou um papel importante, tornando possivel a manipulacéo
em escala nanométrica de materiais biocompativeis (Murphy & Atala, 2014).

Em 2006, Thomas Boland e colegas publicaram um artigo descrevendo a impresséo 3D de tecidos usando células vivas
e um biopolimero. Isso abriu novas possibilidades para a criacdo de 6rgdos sob medida. Outro exemplo notéavel foi a criacdo de
bexigas humanas, onde Anthony Atala e sua equipe foram pioneiros nesse avango (Atala et al., 2006; Boland et al., 2006).

Na década de 2010, a tecnologia de bioprinting emergiu como uma ferramenta poderosa na engenharia de tecidos. A
criacdo de tecidos vascularizados tem sido um grande desafio na engenharia de tecidos. Em 2016, Jennifer Lewis e sua equipe
demonstraram a capacidade de imprimir redes vasculares complexas em tecidos usando uma técnica de bioimpressao. Isso
representou um avanco significativo na busca por 6rgdos funcionalmente vascularizados. Além disso, pesquisadores como
Anthony Atala, liderou o projeto de impressdo 3D de um rim funcional nesta época, alcangando avancos notaveis (Kolesky et
al., 2016; Jovic et al., 2020).

A engenharia de tecidos evoluiu para aplicagdes clinicas, como a criacdo de pele artificial, cartilagem e érgdos
bioartificiais. Pesquisas futuras estdo focadas na producdo em larga escala de 6rgdos humanos e na utilizacéo de células-tronco
para aprimorar a regeneragdo de tecidos e continuar avancando rapidamente. Hoje, os cientistas estdo explorando novas
abordagens, como a engenharia de 6rgdos em chips e a utilizacdo de células-tronco para criar tecidos e 6rgédos personalizados.
Espera-se que a engenharia de tecidos desempenhe um papel fundamental na medicina regenerativa e na personalizagdo de
tratamentos médicos no futuro (Atala & Yoo, 2015).

A engenharia de tecidos continua a evoluir, com o objetivo de criar solucfes terapéuticas inovadoras para lesfes e
doencas. Esta, portanto, é uma prova do poder da colaboragdo interdisciplinar e do progresso constante na pesquisa biomédica
(Atala & Yoo, 2015).
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3.3 Principios da Biologia e Engenharia Envolvidos na Construcéo de Tecidos

A construcdo de tecidos é uma area fascinante da biologia que envolve a manipulacéo de células e materiais bioldgicos
para criar estruturas funcionais que podem ser usadas em aplicages médicas, de engenharia de tecidos e além. Varios principios
da biologia desempenham seus papéis na construcéo de tecidos, e esses principios estdo enraizados em pesquisas cientificas que
abordam tanto a biologia celular quanto a biologia do desenvolvimento, pois ao desenvolver estruturas biolégicas funcionais, é
fundamental aplicar os principios da biologia para garantir que os tecidos construidos se comportem de maneira semelhante aos
seus homologos naturais (Langer, 2000).

Biocompatibilidade e biodegradabilidade sdo fatores cruciais na engenharia de tecidos, influenciando o sucesso dos
implantes e a capacidade de regeneracédo de tecidos naturais. Estes dois principios garantem que os materiais utilizados para
construir tecidos artificiais sejam seguros para o corpo e que possam ser gradualmente substituidos por tecido natural a medida
que se degradam, sendo assim, uma escolha criteriosa de biomateriais que atendam a esses requisitos é essencial para o
desenvolvimento de terapias eficazes e seguras (Anderson et al., 2008).

A biocompatibilidade refere-se a capacidade de um material ou dispositivo médico ser tolerado pelo organismo sem
causar efeitos adversos. Os materiais utilizados na construgdo de tecidos devem ser compativeis com o ambiente bioldgico
circundante, ou seja, é necessario a utilizacdo de um material capaz de ser tolerado pelo organismo sem desencadear respostas
adversas, como inflamacdo ou rejeicdo. Enquanto a biodegradabilidade diz respeito a capacidade de um material ser decomposto
por processos naturais, como a acao de enzimas e células no ambiente bioldgico, em produtos que o corpo pode eliminar ou
reabsorver sem causar danos (Ma, 2008).

Na engenharia tecidual, é vantajoso utilizar materiais biodegradaveis, especialmente quando se deseja que o implante
seja gradualmente substituido por tecido natural. Deste modo, é de suma importancia encontrar um equilibrio entre
biocompatibilidade e biodegradabilidade ao selecionar biomateriais para a engenharia de tecidos. Um material pode ser
biocompativel, mas se ndo for biodegradavel, pode ser necessario remové-lo cirurgicamente apés o implante. Por outro lado,
materiais altamente biodegradaveis podem se decompor muito rapidamente, comprometendo a funcéo do implante (Kim et al.,
2017).

Outros aspectos da criacdo de tecidos na biotecnologia séo a diferencia¢do celular e a comunicacao celular, processos
que permitem o desenvolvimento de tecidos funcionais e a coordenacao das atividades celulares no organismo. Na engenharia
de tecidos, a manipulacdo cuidadosa da diferenciacdo celular é necesséria para direcionar as células para os tipos desejados.
Além disso, replicar a comunicac@o celular adequada é essencial para garantir a funcionalidade dos tecidos criados e sua
capacidade de responder a mudancas no ambiente. O entendimento desses principios bioldgicos é fundamental para o
desenvolvimento bem-sucedido de tecidos artificiais e drgdos bioartificiais (Alberts, 2017).

Ao passo que a diferenciagdo celular é o procedimento pelo qual células indiferenciadas, como células-tronco, se
desenvolvem em tipos celulares especializados, como células musculares ou neurénios. A comunicacdo celular envolve a troca
de sinais quimicos e fisicos entre células, permitindo a coordenacéo de fun¢des e comportamentos celulares. Em tecidos naturais,
a comunicacdo celular é vital para a homeostase e a resposta a estimulos, enquanto o controle da diferenciacdo celular é
fundamental para criar tecidos especificos (Nascimento & Lombello, 2016).

Em contrapartida, a vascularizagdo € responsavel por fornecer sangue, nutrientes e oxigénio as células dos tecidos,
garantindo sua sobrevivéncia e funcionalidade. Sem vasos sanguineos, as células em um tecido ndo recebem o suprimento
necessario para seu funcionamento, levando a morte celular e comprometimento da fungdo do tecido. Consequentemente, a
criagdo de vasos sanguineos funcionais em tecidos artificiais € um dos principais desafios na engenharia de tecidos, onde os
pesquisadores enfrentam o desafio de garantir que os vasos sanguineos se formem e se conectem adequadamente ao sistema

circulatério existente do hospedeiro. E € por esse motivo que, para promover a vascularizacdo em tecidos artificiais, 0s
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pesquisadores estdo explorando diversas estratégias, incluindo o uso de fatores de crescimento, scaffolds biomiméticos e
impressdo 3D (Laschke & Menger, 2012).

3.4 Técnicas da Engenharia de Tecidos Atual: Impressao 3D, Bioimpressao e Scaffolds

A impressdo 3D, também conhecida como manufatura aditiva, € uma tecnologia que tem obtido um desempenho
revolucionario na area da engenharia de tecidos ao oferecer uma abordagem inovadora para a fabricacdo de estruturas
tridimensionais complexas e personalizadas, que sdo essenciais para a regeneracdo de tecidos e 6rgdos. Pesquisadores tém
utilizado diversos tipos de biomateriais e células para imprimir tecidos, incluindo osso, cartilagem e pele (Groll et al., 2018).

Para isso utiliza-se da deposicdo de materiais biocompativeis, como hidrogéis ou polimeros, camada por camada, para
criar estruturas tridimensionais que imitam a morfologia dos tecidos naturais. Esse processo permite a incorporacédo de células,
fatores de crescimento e outras biomoléculas essenciais para a regeneracéo dos tecidos (Wang et al., 2021).

O uso de impressdo 3D oferece inUmeras vantagens, incluindo a capacidade de criar estruturas personalizadas, uma
melhor replicagdo da arquitetura celular e uma maior precisdo na entrega de fatores de crescimento. Além disso, é possivel
fabricar tecidos sob demanda, reduzindo a necessidade de doadores e eliminando o risco de rejei¢cdo. Um exemplo notével é o
trabalho de Kang et al. (2016) sobre impresséo 3D de pele com vasos sanguineos operantes demonstrando o quéo avangada pode
ser o desenvolvimento de materiais funcionais através da tecnologia em questéo.

Outro trabalho que representa bem o uso da impressdo 3D é o de Murphy e Atala (2014) que aborda o potencial deste
mecanismo na medicina regenerativa, incluindo a criacdo de estruturas de tecido personalizadas para pacientes, indicando o quéo
positiva é sua utilizacdo. Por fim, sua aplicacdo também tem ocorrido dentro da engenharia de tecidos 6sseos e a pesquisa de
Bose et al., (2013) aborda a utilizagdo ativa de implantes de tecido 6sseo personalizados com resultados significativamente
positivos.

Esta técnica tem sido usada para criar 6rgdos artificiais, como rins, figados e coragdes, que podem ser utilizados para
transplantes. Enquanto estruturas tridimensionais impressas em 3D atuam como suportes (scaffolds) que permitem a regeneracéo
de tecidos danificados. Além disso, permite a criacdo de implantes e proteses personalizadas para atender as necessidades
especificas dos pacientes. De modo que a pesquisa de Ozbolat e Yu (2013) explora o uso de impressdo 3D de células e
biomateriais para fabricar 6rgdos humanos, destacando 0s avancos nesse campo frente as tamanhas adversidades que um 6rgéo
pode apresentar por suas multiplas funcionalidades (Ozbolat & Hospodiuk, 2016).

Um scaffold (ou andaime, em portugués) é uma estrutura tridimensional que fornece suporte mecéanico e topogréafico
para o crescimento, diferenciagdo e maturacéo de células e tecidos em cultura. Estes scaffolds podem ser feitos de diversos
materiais, como polimeros, metais ou ceramicas, e sao projetados para serem biocompativeis, biodegradaveis, e capazes de imitar
as propriedades mecanicas e a topografia do tecido nativo. Através do uso de scaffolds, os engenheiros de tecidos buscam criar
substitutos funcionais para tecidos danificados ou perdidos devido a lesGes, doengas ou cirurgias (Pinto, 2013).

Os scaffolds podem ser projetados para varias aplicagdes, como a regeneracao de 0ssos, cartilagens, pele, masculos e
6rgdos internos. Cada tipo de tecido exige propriedades especificas no scaffold, como porosidade, densidade, resisténcia
mecanica e capacidade de liberar sinais quimicos para guiar o desenvolvimento celular. Um estudo de referéncia que descreve a
importancia dos scaffolds na engenharia de tecidos é o livro publicado por Lanza et al. (2020) onde destaca sua necessidade na
regeneracdo de tecidos e discute os diferentes materiais e técnicas utilizados na sua fabricacéo.

Para citar um exemplo especifico, um estudo publicado por Yi et al. (2019) discute o uso de scaffolds de polimero de
acido polilatico (PLA) na engenharia de tecidos 6sseos. Os autores investigaram a influéncia das propriedades do PLA no
crescimento e diferenciacdo de células-tronco mesenquimais, demonstrando como a escolha do material e design do scaffold
podem afetar significativamente o resultado (Moro, 2018).
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Além da impressdo 3D, outras abordagens envolvem a criagdo de matrizes de suporte que auxiliam no crescimento das
células e na formagdo de tecidos. A bioimpressdo é uma técnica que utiliza essa abordagem para criar estruturas complexas
(Peduti et al., 2020).

A bioimpressdo é uma tecnologia inovadora que combina principios de engenharia, biologia e impressao 3D para criar
estruturas de tecido humano funcionalmente viaveis em laboratério. E uma técnica que envolve a deposicdo de células vivas,
biomateriais e fatores de crescimento em camadas tridimensionais especificas, a fim de criar uma estrutura que imita a arquitetura
e a funcdo dos tecidos naturais com o potencial de revolucionar a medicina regenerativa, possibilitando a criacdo de tecidos e
6rgados sob medida para transplantes e pesquisas médicas (Peduti et al., 2020).

Sendo um campo multidisciplinar, utiliza-se de uma variedade de técnicas de impressdo, como a deposicao de jato de
tinta e a extrusao de bio-tintas, assim como a fotopolimerizagdo. Os principais componentes da bioimpressao incluem as células,
que séo frequentemente obtidas a partir do paciente, os biomateriais, que servem como andaimes para o crescimento celular, e
os fatores de crescimento, que estimulam a diferenciacao celular e a regeneragdo de tecidos (Francisco & Trevelin, 2015).

Uma das principais vantagens da bioimpressdo é sua capacidade de criar tecidos personalizados para atender as
necessidades especificas do paciente. Além disso, essa tecnologia pode ser usada para estudar doengas, testar medicamentos e
desenvolver terapias regenerativas. Pesquisadores estdo fazendo avancos significativos na area de bioimpressao, e muitos estudos
e revisoes cientificas documentam seu progresso e potencial (Trevisan et al., 2022).

Um estudo significativo que ilustra o potencial da bioimpresséo é o trabalho de Gao et al. (2019), onde os pesquisadores
bioimprimiram uma orelha auricular funcional usando células de coelho e um andaime de colédgeno. Eles demonstraram que a
orelha bioimpressa manteve sua forma e funcéo apds o transplante para o coelho. Isso destaca a capacidade da bioimpresséo de
criar 6rgaos complexos que podem ser transplantados com sucesso.

Além disso, a bioimpressao também estd avancando na criagdo de tecidos vascularizados. Um estudo de Jia et al. (2016)
utilizou uma abordagem de bioimpressdo para criar uma estrutura vascular em um modelo de tecido hepatico. Essa técnica é
crucial para garantir que os tecidos impressos tenham um suprimento sanguineo adequado para sua sobrevivéncia ap6s o
transplante.

A bioimpressao de 6rgdos completos, como figados e rins, ainda est4 em estagios iniciais de pesquisa, mas 0s avangos
continuam a ser feitos. Pesquisadores como Fransen et al. (2021) tém trabalhado na bioimpressdo de rins funcionais, com a
esperanca de eventualmente proporcionar solugdes para a escassez de 6rgaos para transplantes.

Embora ambas compartilham semelhancas no processo de fabricacdo aditiva, as diferencas fundamentais residem nos
materiais e nas aplicacOes especificas em que sdo empregadas. A bioimpressdo é uma técnica que utiliza células vivas,
biomateriais e fatores de crescimento para construir estruturas de tecido bioldgico tridimensionais. Ela permite a criacédo de
tecidos funcionais e érgdos, enquanto a impressdo 3D na engenharia de tecidos ndo envolve a criagdo de estruturas vivas, mas
sim a fabricacdo de suportes e moldes para o crescimento posterior de tecidos, devido a sua fabricacdo aditiva que utiliza uma
ampla variedade de materiais, incluindo plésticos, metais, cerdmicas e até mesmo materiais biocompativeis (Wang, et al. 2021).

Vé-se, portanto, que a escolha entre bioimpressdo e impressdo 3D na engenharia de tecidos depende das necessidades
especificas do projeto. A bioimpressdo é ideal quando o objetivo é criar tecidos funcionais que incluam células vivas. Por outro
lado, a impresséo 3D é mais apropriada para criar estruturas de suporte, como os scaffolds anteriormente citados, que servem

como moldes para o crescimento subsequente de tecidos.

4. Consideracdes Finais

Nota-se que a construcdo de tecidos e a regeneracdo tecidual na medicina atual estdo avancando rapidamente devido
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aos esforcos continuos de pesquisa e inovacgdo. Essas abordagens tém o potencial de revolucionar o tratamento de lesfes e
doengas que antes eram consideradas incuraveis, proporcionando aos pacientes uma melhor qualidade de vida e aumentando
suas chances de recuperacdo completa.

Das técnicas atualmente utilizadas, a impressdo 3D esta sendo uma opgao cada vez mais usada para criar estruturas
complexas, permitindo que os pesquisadores construam 6rgéos e tecidos sob medida para pacientes, usando células humanas
como "tinta", tornando-se indispensavel para a fabricacdo de 6rgdos sob demanda e a eliminacéo das longas listas de espera para
transplantes.

Enquanto isso, a medicina regenerativa estad se movendo em direcdo a abordagens mais personalizadas, em que 0s
tratamentos séo adaptados as necessidades individuais de cada paciente, levando em consideragdo sua genética e outros fatores.

O futuro da impressdo 3D na engenharia de tecidos é promissor. A pesquisa em biomateriais avanga constantemente, e
a integracdo de tecnologias como a bioimpressdo de multiplos materiais e a engenharia genética oferece novas possibilidades.
Com o continuo desenvolvimento de tecnologias e materiais, podemos esperar solugdes cada vez mais eficazes para a
regeneracéo de tecidos e drgaos no futuro. Contudo, embora haja um avanco constante ainda existem desafios a serem superados,
assim como na construcdo de tecidos e regeneracdo tecidual onde ha muitos desafios técnicos, éticos e regulatorios que
permanecem.

A bioimpressdo na engenharia de tecidos destaca-se como uma técnica emocionante também capaz de criar tecidos
personalizados e modelos de 6rgdos para pesquisa, seu avanco rapido traz grandes expectativas no campo da medicina. No
entanto, a bioimpressdo de 6rgdos completos ainda est4 ha alguns passos de se tornar uma realidade rotineira devido a desafios
como garantia da qualidade e seguranca dos tecidos bioimpressos, que podem ser superados com o desenvolvimento de mais
estudos sobre o assunto.

Com a revascularizagdo de tecidos impressos, a otimizacdo das propriedades mecénicas e a segurancga a longo prazo
sendo areas que buscam a realizagdo de pesquisas continuas e resultados expressivos, a medida que a tecnologia avanca, a
esperanca é que essas abordagens inovadoras continuem a melhorar a qualidade de vida dos pacientes e oferecer solugles para
condicBes médicas anteriormente consideradas incuraveis.

Por conseguinte, tais inovacOes estdo abrindo novas possibilidades, permitindo tratamentos mais eficazes e menos
invasivos para uma ampla variedade de condicdes médicas e apesar de suas contrariedades, estes sdo campos de evolucdo
continua que oferecem um potencial imenso para aplicacdes na medicina regenerativa e na criagdo de solucBes personalizadas
para pacientes. A medicina regenerativa esta rapidamente se tornando uma realidade promissora e emocionante na medicina
moderna, ainda que muitas dessas técnicas estejam somente em estagios de pesquisa e desenvolvimento, e exigem rigorosos
ensaios clinicos antes de se tornarem tratamento padrao.

A medida que avancamos no conhecimento e na tecnologia, surgem diversas oportunidades para pesquisas e
desenvolvimentos futuros no campo da engenharia tecidual e bioengenharia, como exemplo temos o desenvolvimento de
biomateriais avancados através da investigacdo de novos biomateriais com propriedades mecénicas, quimicas e bioldgicas
aprimoradas para criar estruturas tridimensionais mais eficazes, junto ao desenvolvimento de biomateriais bioativos que possam
modular a resposta celular, promovendo a regeneracdo e inibindo reacgfes inflamatorias, além disso hd a tecnologia de
bioimpressdo 3D capaz de criar estruturas complexas e funcionais em escala micro e nanomeétrica por meio da exploragao de
nanotecnologias, visando melhorar a entrega de biomateriais, fatores de crescimento e agentes terapéuticos. Também é preciso
a realizagdo de estudos a longo prazo para avaliar a seguranga e eficacia das terapias baseadas em engenharia tecidual e o
monitoramento do comportamento das células implantadas ao longo do tempo para identificar possiveis efeitos adversos, sempre

buscando a praticidade e segurancga dos pacientes através do uso da evolucao tecnoldgica.
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