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RESUMO

A engenharia de tecidos oferece uma abordagem revolucionaria para a regeneracao
0ssea, combinando principios da biologia, ciéncia dos materiais € engenharia. Com
o objetivo de avaliar o potencial osteogénico do fosfato de calcio bifasico (BCP)
extraido de ossos de peixe, na forma de granulos porosos (scaffolds) enriquecidos
com plasma rico em plaquetas (PRP) e/ou reforcados com pentéxido de nidbio
(Nb2Os), defeitos de tamanho critico (DTC) na calvaria de ratos foram enxertados
com BCP ou BCP/PRP ou BCP/Nb ou BCP/Nb-PRP e comparados com defeitos
sem enxerto. A composicao de fases foi avaliada por difratometria de raios X (DRX).
O estudo morfolégico e morfométrico foi realizado em |aminas coradas com H&E.
Uma andlise da fosfatase alcalina (FA) que avalia a atividade dos osteoblastos foi
realizada no soro dos animais. Imagens de microtomografia computadorizada (uCT)
foram obtidas para avaliar a distribuicdo dos scaffolds no defeito e a neoformacéao
Ossea (resultados em curso) nos defeitos. O BCP puro e o BCP/PRP demonstraram
a maior eficiéncia no processo de maturacdo da matriz éssea. A avaliacao
bioguimica indicou niveis mais elevados de fosfatase alcalina no grupo BCP/PRP. O
nidbio teve um papel inibidor na formacgéo éssea.

INTRODUGCAO

Os desafios globais da engenharia de tecidos voltados para a regeneracao 6ssea se
concentram na superagdo de barreiras bioldégicas, como a vascularizagcdo e a
complexidade do tecido 0sseo, e de barreiras tecnoldgicas, como a estrutura e a
forca mecénica dos biomateriais e a escalabilidade de producédo (Sultana, et al.,
2024). No Brasil, os desafios sdo maiores porque envolvem também questbes de
saude publica (disparidade de acesso ao SUS), economia (dependéncia de insumos
importados) e desenvolvimento cientifico (a lenta transicdo da pesquisa para a
pratica clinica). Diante desses desafios e buscando alternativas inovadoras que
atendam aos Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel (ODS) estabelecidos pela
Organizacao das Nacodes Unidas (2015), esta pesquisa trata da avaliacdo do
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potencial osteogénico de scaffolds ceramicas a base de fosfato de célcio extraidos
de o0ssos de peixe para a regeneracao de defeitos 6sseos de tamanho critico (DTC),
que sao defeitos que nao regeneram sem auxilio de um material de preenchimento.
Esta pesquisa se alinha com as metas ODS 3 (saude e bem-estar), ODS 9
(industria, inovacao e infraestrutura) e ODS 12 (consumo e producao responsaveis).
Os fosfatos de calcio bifasicos (BCPs) obtidos a partir de ossos de peixe,
representam um promissor biomaterial com propriedades bioativas, osteoindutoras e
osteocondutoras (Kiyochi Junior, et al., 2020). Os BCPs podem ser enriquecidos
com outros materiais para melhorar suas propriedades mecanicas e/ou biol6gicas
(Silva, 2025). O objetivo deste estudo foi avaliar o potencial osteogénico do BCP
extraido de ossos de peixe, na forma de granulos porosos enriquecidos com plasma
rico em plaquetas (PRP) e/ou reforgados com pentdxido de Nb (NboOs) em defeitos
de tamanho critico na calvaria de ratos.

MATERIAIS E METODOS

Foram utilizados ratos Wistar machos, com peso entre 300 e 400 g (CEUA/UEM n®
6263280422). Os animais foram anestesiados e submetidos a craniotomia para a
criacdo de um defeito de tamanho critico (DTC) de 8 mm de diametro, e foram
enxertados granulos de bioceramicas porosas com 1-2 mm de diametro. A
composicdo de fase dos biomateriais foi analisada por difratometria de raios X
(DRX). No grupo PRP foram adicionados 50uL de L-PRP alogénico. De acordo com
o material enxertado, foram obtidos os grupos: (1) BCP, (2) BCP/PRP, (3) BCP/Nb,
(4) BCP/Nb-PRP, (5) Controle negativo (auséncia de enxerto, com sangue do
proprio animal) (n=5/grupo). Apds 90 dias, os ratos foram eutanasiados, as calotas
removidas e fixadas em paraformaldeido 4% para andlise por microtomografia
computadorizada (UCT) em equipamento SkyScan 1272, ou descalcificadas para
inclusdo em parafina e coloracdo com H&E. O soro foi isolado para detectar a
fosfatase alcalina (FA) com o kit comercial Gold Analisa Diagnédstica Ltda em
espectrofotometro Bioplus 2000. Para a andalise morfométrica e morfologica, em
microscopio Nikon Eclipse ®, a maturagao da matriz extracelular foi avaliada em 40
campos/animal, numa escala de graus (G) de 1 a 4, avaliando a formacao e
maturacéo do tecido 6sseo neoformado: G1 (tecido conjuntivo frouxo), G2 (tecido
conjuntivo mais denso), G3 (osso primario) e G4 (osso maduro). Para maior
precisdo, definiram-se escores intermediarios para tecidos que apresentavam
caracteristicas mistas: 1-1,49 (predominio de G1), 1,5-1,99 (presenca de G1 e G2),
2-2,49 (predominio de G2), 2,5-2,99 (presenca de G2 e G3), 3-3,49 (predominio de
G3), 3,5-3,99 (presenca de G3 e G4) e 4,0 (predominio de G4). Analises estatisticas:
dados bioquimicos: Teste da Razdo de Verossimilhangas, com ajuste de Tukey;
morfometria: Anova com poés-teste Tukey.

RESULTADOS E DISCUSSAO
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A engenharia de tecidos visa desenvolver substitutos biol6gicos que restaurem,
mantenham ou melhorem a funcao dos tecidos. As Figuras 1 e 2 e suas legendas
representam os resultados encontrados neste estudo.
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Figura 1. (I) - a) DRX do BCP com a indexagao das fases cristalinas de HAp e beta-TCP, b) DRX do
BCP/Nb com a indexagao das fases beta-TCP, NbJOJ-POLI e Fersmita, com suas respectivas
proporgdes obtidas por refinamento de Rietveld. (II) (A) Fotografia de um DTC na calvaria de rato

preenchido com granulos porosos a base de CaP. (B) DTC controle negativo. A linha vermelha
delimita o defeito original. A linha preta representa o osso novo. A linha azul representa o ponto de
partida dos cortes histoldgicos. (C e D) imagens obtidas em uCT, de DTC preenchidos com BCP e
BCP/Nb, respectivamente. (lll) - Tabela da atividade da fosfatase alcalina no soro de ratos 90 dias
apés enxerto. (IV) - Box plot dos niveis de fosfatase alcalina: o grupo BCP/PRP apresentou a
mediana mais alta e maior variabilidade. Em contraste, o grupo BCP/Nb-PRP registrou os menores
niveis, com a mediana mais baixa e menor dispersao de dados.

Figura 2. (I) - Fotomicrografia de DTCs (A) sem preenchimento, (B, D e E) preenchidos com BCP e
(C e F) preenchidos com BCP/Nb. Notar a grande formacao éssea no interior dos poros e ao redor
dos granulos de BCP. Em (F) observar a grande quantidade de células fagocitarias multinucleadas no
interior do poro de BCP/Nb. (ll) - O box plot mostra que a mediana do grupo BCP esta no escore 4,
com baixa dispersao, indicando um alto grau de maturagcao homogénea. O grupo BCP/PRP também
teve uma mediana proxima a 4, mas com maior variabilidade. Mesmo com essas diferencas visuais,
as médias de BCP e BCP/PRP néao apresentaram diferenca estatistica significativa. Os grupos com
nidbio, BCP/Nb e BCP/Nb-PRP, tiveram medianas consideravelmente menores, mas também sem
diferenga estatistica entre si. Por fim, o grupo Controle apresentou a maior concentra¢do de dados no
escore 1 (66,5%), sendo estatisticamente inferior a todos os outros tratamentos.

A FA, marcador da atividade osteoblastica (Saraiva et al., 2002), evidenciou que o
BCP estimulou a formagédo éssea, potencializada pelo PRP, ja4 a adicao de Nb




34° Encontro Anual de Iniciagdo Cientifica i 12 e 13 de novembro de 2025
14° Encontro Anual de Iniciacdo Cientifica JUnior

mostrou efeito inibitério. Scaffolds de BCP em granulos de ossos de peixe atuaram
como suporte tridimensional para migragao, proliferacdo e diferenciacédo de células
mesenquimais (Sultana et al, 2024). A presenca de células gigantes, sem
inflamacéo local, indica reabsorcao do enxerto e liberacao elementos que favorecem
a regeneragao 6ssea estruturada, mesmo com PRP ou Nb (Hong et al., 2012).

CONCLUSOES

A pesquisa demonstrou que a engenharia de tecidos, combinando biologia e ciéncia
dos materiais, pode fornecer solugdes eficazes para a regeneragcao 6ssea. Granulos
de BCP produzidos a partir de ossos de peixe se mostraram uma alternativa
promissora para enxertos 6sseos. Tanto o BCP puro quanto o enriquecido com PRP
foram eficientes na maturacdo da matriz 6ssea, com o grupo BCP puro
apresentando 54% de osso maduro, seguido pelo BCP/PRP com 44%. O PRP
potencializou a atividade de osteoblastos, enquanto a adicdo de Nb.Os teve um
efeito inibitério na maturagdo éssea. A anadlise dos materiais confirmou a
composicao do BCP, que funcionou como um suporte tridimensional eficaz para a
proliferacdo celular e a formagéo 6ssea.
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