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APRESENTACAO

A colecao “Ciéncias Biologicas: Considera¢des e Novos Segmentos” € uma
obra com foco na discussao cientifica, por intermédio de trabalhos desenvolvidos por
autores de varios segmentos da area de ciéncias biologicas. A obra foi estruturada
com 36 capitulos e organizada em dois volumes.

A colecgéo ¢ para todos aqueles que se consideram profissionais pertencentes
as ciéncias biologicas e suas areas afins. Especialmente com atuacdo formal,
inserida no ambiente académico ou profissional. Cada e-book foi organizado de
modo a permitir que sua leitura seja conduzida de forma simples e com destaque no
que seja relevante para vocé. Por isso, os capitulos podem ser lidos na ordem que
vocé desejar e de acordo com sua necessidade, apesar de terem sido sequenciais,
desde algumas areas especificas das ciéncias biolégicas, até o ensino e a salde.
Assim, siga a ordem que lhe parecer mais adequada e util para o que procura.

Com 19 capitulos, o volume 1 relne autores de diferentes instituicoes
brasileiras que abordam trabalhos de pesquisas, relatos de experiéncias, ensaios
tedricos e revisdes da literatura. Neste volume vocé encontra atualidades nas areas
de biologia geral, biologia molecular, microbiologia, ecologia e muito mais.

Deste modo, a colecdo Ciéncias Biologicas: Consideracdes e Novos
Segmentos apresenta progressos fundamentados nos resultados obtidos
por pesquisadores, profissionais e académicos. Espero que as experiéncias
compartilhadas neste volume contribuam para o enriquecimento de novas praticas

multiprofissionais nas ciéncias biologicas.

Edson da Silva
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RESUMO: A busca por técnicas alternativas em
estudos com elasmobranquios vem sendo cada
vez mais difundida no meio cientifico. Um scaffold
biolégico corresponde aum 6rgao descelularizado
e com a matriz extracelular preservada permitindo
sua recelularizacdo com atributos do tecido
original e respectiva substituicdo da funcéo
biolbgica comprometida. Para tal, foi realizado
uma revisdo de literatura referente ao tema
supracitado em artigos indexados na base de
dados PubMed, nos idiomas portugués, inglés e
espanhol. O resultado textual foi dividido em duas
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CARTILAGINOSOS

partes. A primeira introduz os principais conceitos
sobre descelularizagdo e recelularizagcao e seu
papel na Medicina Veterinaria Regenerativa. A
segunda, debate possiveis aplicacdes praticas
com Elasmobranquios. Por fim, compreende-se o
procedimento como uma ferramenta promissora
em relacdo a Medicina Veterinaria Regenerativa
e sua aplicacao com esta subclasse de peixes
cartilaginosos.

PALAVRAS-CHAVE: Recelularizagao, Anatomia
Comparada, Regeneragéo celular.

REGENERATIVE VETERINARY

MEDICINE: THE USE OF BIOLOGICAL

SCAFFOLDING WITH CARTILAGINOUS
FISH

ABSTRACT: The search for alternative
techniques in studies with elasmobranchs has
been increasingly widespread in the scientific
community. A biological scaffold corresponds to a
decellularized organ with preserved extracellular
matrix allowing its recelularization with attributes
of the original tissue and respective replacement
of the compromised biological function. To this
end, a literature review was carried out regarding
the aforementioned theme in articles indexed in
the PubMed database, in Portuguese, English and
Spanish. The textual result was divided into two
parts. The first introduction of the main concepts
on decellularization and recelularization and their
role in Regenerative Veterinary Medicine. The
second, discusses possible practical applications
with Elasmobranchs. Finally, follow the procedure
as a promising tool in relation to Regenerative
Veterinary Medicine and its application with this
subclass of cartilaginous fish.
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11 INTRODUGAO

Lesdes teciduais podem ocorrer em diversas espécies e de diversas maneiras,
como por exemplo embates fisicos e predag¢des (Martins et al., 2020). Para Matias
(2018) a busca por métodos alternativos, tais como a substituicdo de tecidos
danificados, permite a construcéo de conceitos em bioengenharia de tecidos. O autor
explica que a descelularizagdo, como método inicial, permite a remogao celular e
mantém a estrutura matricial permitindo uma regeneracéo tecidual a posteriori. Uma
vez realizada a descelularizacdo, a matrix extracelular - MEC passa a ser concebida
como scaffold ' biologico, e portanto, discute-se o surgimento destas possibilidades
na Medicina Veterinaria Regenerativa.

Malavasi-Bruno (2016) descreve que no Brasil existem 127 espécies de
elasmobrénquios, sendo que 32 podem ser encontradas no litoral do Estado de
Sao Paulo. Para esta subclasse de peixes cartilaginosos, o autor explica que os
6rgéaos do sistema imunoldgico, por exemplo, sdo compostos por timo, baco, 6rgédo
de Leydig e epigonal, responsaveis pela hematopoiese, promovendo uma analise
geral do estado de saude do animal. Tal compreensao sobre anatomia comparada
permite a correlag@o entre espécies e seus respectivos tecidos e 6rgaos possiveis
para aplicagcbes em Medicina Veterinaria Regenerativa em decorréncia de fatores
taxondémicos. Para ilustrar:

par’

2 ) reen r Realizar analises
c?.i::'?i:\ Produzir Cell pei::li‘z'i::d:i da anatémicas comparativas
inchi
s Sheet espécie estudada Zaptarpe brovirostia

Substituigao da
funcao biologica
comprometida

‘Através das proteinas Aplicacdo de
o de matriz pretende-se poac Orgao funcional
Descelularizacao e et e celluflfas no et At ade)
espécies scaffold

Figura 1 — Possiveis aplicagdes em Medicina Veterinaria Regenerativa em decorréncia
de fatores taxonémicos

Este artigo articula os principais conceitos relacionados ao o uso de scaffolds

bioloégicos com peixes cartilaginosos. Desta forma, tem-se como objetivo geral
1 Arcabougo natural.
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compreender as possibilidades de recelularizagéo de tecidos a luz da Medicina
Veterinaria em paralelo a fatores taxonémicos de Elasmobranquios. Trata-se de
uma uma breve reviséo de literatura que utilizou como critérios de selecéo, artigos
indexados na base de dados PubMed, nos idiomas portugués, inglés e espanhol.
Diante o exposto, o texto esta dividido em duas partes. A primeira, responsavel
por introduzir conceitos e definicbes sobre decelularizacdo e recelularizagéo de
tecidos e seu papel na Medicina Veterinaria Regenerativa. A segunda, discute as
possibilidades de aplicacdo em estudos com Elasmobréanquios.

1.1 Descelularizacao e recelularizacao: Definicoes gerais

O progresso e aprimoramento da bioengenharia vem ganhando espaco no
meio cientifico em decorréncia da demanda de érgaos para transplante. Um 6rgéo
descelularizado e com a matrix extracelular preservada é considerado scaffold
bioloégico, uma vez que sua recelularizagdo com caracteristicas do tecido original
promove a substituicdo da funcéo biologica deficitaria (DAMODARAN & VERMETTE,
2018; OLSSON etal., 2008). Aexemplo disso, o transplante de cornea € uma da Unicas
medidas remediativas para patologias de opacidades corneanas, principalmente por
conta do desequilibrio entre oferta e demanda em Medicina Humana Regenerativa
(ISIDAN et al., 2019), sem considerar ainda a diferenca bioldgica entre doadores e
pacientes que precisam de transplantes de 6rgdos (GILPIN & YANG, 2017).

Os scaffolds em comparagao a outros métodos, como enxertos por exemplo,
se diferenciam dada a presenca de unidades moleculares, podendo apresentar
para além da taxa controlada de biodegradacéo e até mesmo respostas imunes a
inflamacgao, inclusive, sua nanotopografia. Outrossim, sdo materiais de facil acesso
e esterelizacdo, possuindo compatibilidade com agentes quimicos, aquosos e/ou
fisiolégicos (GILPIN & YANG, 2017; OLSSON et al., 2008).

O principal desafio estd na producdo de scaffolds biol6gicos ou sintéticos
que reproduzam o microambiente do tecido ou 6rgdo. Portanto, o processo de
descelularizagéo deve ser padronizado e conduzido via protocolo de maneira a
manter sua estrutura bioquimica e biomecéanica, fendmeno que permite a adesao
de células novas ao suporte, e como consequencia a produ¢cado de um “tecido
personalizado” (GILPIN & YANG, 2017; GUPTA, MISHRA & DHASMANA, 2018).
Em suma, observam-se os seguintes processos:
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ETAPA 3

ETAPA 1 ETAPA 2 Descelularizacao
- N Producao de Cell Sheet — Remocao das células e
Obtencao do Tecido ou R ) o )
- Y P Cultura de Ceélulas material genético por meio de
argao - - . .
| In Vitro substancias guimicas

Preservacdo da MEC

ETAPA 4

Recelularizagcao
Cultura de células e
aplicagao no scaffold

ETAPA S

orgao funcional
recelularizado

Figura 2 — Processos de Bioengenharia
Fonte: Gilpin e Yang, 2017

1.2 Recelularizacéao e suas aplicacoes praticas com elasmobranquios

Gilpin e Yang (2017) descrevem que as aplica¢des praticas convencionais
de orgdos envolvem doadores. Desta forma, a implantagdo dos métodos de
recelularizacdo de tecidos enquanto tratamento alternativo permite um auxilio
exponencial a pacientes aguardando em filas de espera. Para ilustrar, apenas nos
Estados Unidos, os nUmeros ultrapassam 100.000 pessoas.

A bioengenharia, através da unido das técnicas de descelularizagéo e
recelularizagédo, ocasiona a reconstru¢do de tecidos ou érgdos (OLSSON et al.,
2008). Tais aplicacdes praticas podem ser direcionadas para além da Medicina
Humana Regenerativa, indo ao encontro da Medicina Veterinéria quando se avaliam
lesdes teciduais em decorréncia do embate fisico e predacées no mundo animal
enquanto problema de saude, bem como forma de tratamento, a substituicdo da
funcdo biolégica comprometida, ou seja, aplicacbes praticas para transplante
(Martins et al., 2020; OLSSON et al., 2008).

Vale frisar que estudos sobre descelularizacdo e recelularizagéo de tecidos
com Elasmobranquios sdo escassos, tais analises podem evidenciar uma gama de
perguntas ecolégicas e biolégicas. Este fendmeno ilustra que existem limitagdes
quanto ao estudo de Medicina Veterinaria Regenerativa com peixes, em especial os
cartilaginosos. As aplicagbes praticas de 6rgaos ou tecidos recelularizados possuem
diversas possibilidades em Medicina, como consequencia, diversas formas de
utilizacdo (SOMUNCU, 2020). Tais aplicagdes, a luz da Medicina Veterinaria com
Elasmobranquios, abre preceitos para a discussdo de biomateriais e bioproteses.
Quando a descelularizagéo é realizada em um coracao, por exemplo, discute-se em
literatura a possibilidade das valvulas cardiacas descelularizadas provenientes do
modelo animal serem mais aptas a transplante do que as bioprotéticas nos modelos
humanos (NASO & GANDAGLIA, 2018).
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Aliando a Medicina Veterinaria com a Medicina Humana, verifica-se
que as valvulas cardiacas descelularizadas dos modelos animais, tais como
Elasmobranquios, podem atuar como solugdo para pacientes com insuficiéncia
cardiaca terminal. Bem como, tais métodos, aperfeicoados em modelos animais,
ampliam a dimenséo cientifica para a biofabricacdo de coragdes, sendo que estes
correspondem a uma das maiores dificuldades no dmbito da Medicina Regenerativa
em virtude da necessidade de imunossupressdo e até mesmo rejeicdo do 6rgéo.
Nestes casos, existe uma opcéo de descelularizagdo que diverge do uso de
detergentes. Utiliza-se uma bolsa pressurizada com o objetivo de criar gradientes de
pressdo na valvula aértica, mantendo-a fechada e, consequentemente, permitindo
melhor perfuséo do miocéardio (TAYLOR et al., 2018).

Outra fonte de estudo, sdo as placentas descartadas ap6s nascimento por
conta da grande quantidade de MEC (LEONEL et al., 2017). Para ilustrar, placentas
caninas sdo consideradas fontes ricas em MEC com presenga de proteinas
funcionais, colageno, fibronectina e laminina ap6s descelularizagéo (FRATINI et al.,
2018). Sob esta perspectiva cabe compreender o desenvolvimento embrionario
dos Elasmobranquios, até mesmo de 6rgéos linféides em embrides, considerando
também que o 6rgéo de Leydig substituido pelo epigonal em fase adulta, promove
carater hematopoiético desde a embriogénese. O tubardo-azul por exemplo
(Prionace glauca), é viviparo placentério (Malavasi-Bruno, 2016).

O estabelecimento de protocolos padronizados permite a reproducéo de
metodologias em futuros experimentos, portanto, dentre os métodos quimicos,
os detergentes sao largamente utilizados por conta de sua eficiencia em remocgéo
celular e conservagao da MEC (MATIAS, 2018). Os surfactantes agem por meio da
lisagéo celular, desarranjando a membrana fosfolipidica. Estes, podem ser iGnicos,
nao iénicos e zwitteridnicos (GILPIN & YANG, 2017). E digno de nota que dentre
os diversos métodos pode-se observar a presenca de beneficios e maleficios em
decorréncia do procedimento, sendo a escolha do pesquisador pautada no tecido ou
6rgéo, que norteara a decisao (LEONEL et al., 2017).

21 CONSIDERAGOES FINAIS

A alta taxa de extincdo de Elasmobranquios esté intimamente relacionada
ao comportamento humano autodestrutivo, portanto, reduzir tais nUmeros implicam
em aumentar programas de conservacdo e aperfeicoamento em Medicina
Veterinaria de Peixes. Esta subclasse de peixes cartilagineos tem participagéo
ativa enquanto elementos ecolégicos, bem como econdémicos. E digno de nota
que os Elasmobranquios possuem o maior indice de extingdo até o momento e
o carecimento de estudo sobre sua saude e bem-estar tem como consequéncia
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uma brecha no contexto da Medicina Veterinaria Regenerativa. Existem estudos
sobre sistemas de acasalamento, taxonomia e até mesmo aspectos demogréficos,
entretanto, existe uma lacuna imperativa quanto a estrutura genética, até mesmo no
quesito de anatomia comparada (SANDOVAL-CASTILLO, 2019).

Por meio deste estudo foi possivel compreender o procedimento de
recelularizagdo como uma ferramenta promissora em estudos em Medicina
Veterinaria Regenerativa com Elasmobranquios, podendo suprir para alémde lacunas
cientificas, cuja proposta pode-se iniciar com a construcdo de scaffolds bioldgicos
para estes peixes cartilaginosos promovendo beneficios, inclusive, para Medicina
Humana como por exemplo em biopréteses. Ressalta-se ainda a importancia de
estudos sobre o tema supracitado para que seja possivel compreender a fundo a
dindmica entre os Elasmobréanquios e a Medicina Veterinaria Regenerativa.
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