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1. INTRODUCAO

Terapias inovadoras tém sido avaliadas para reparo ou regeneracéao de tecidos e
orgaos afetados por doenca ou trauma (SCHMALZ et al., 2014). Uma nova
abordagem utilizando scaffolds de hidrogel baseado em alginato capaz de semear
células e incorporar fatores de crescimento que visam promover resposta
biologica — adesao celular, migracao, diferenciacao e proliferacao- tem sido
estudada (SIMEONOV et al., 2016). Entre as diversas areas de atuacao da
terapia regenerativa com sistema de entrega a base de hidrogel destacam-se os
campos da regeneracao 0ssea (BAl et al., 2018) e da regeneracao pulpar
(FUKUSHIMA et al., 2018). Hidrogéis sdo componentes tridimensionais de
cadeias poliméricas hidrofilicas, que possuem capacidade de fornecer ambiente
adequado para crescimento celular endégeno que, por sua vez, possibilita
encapsular moléculas bioativas e/ou células assim como libera-las de forma
controlada para permitir a correta interacao biolégica (WU et al., 2018). Além
disso, os hidrogéis sao absorviveis e demonstram excelente integracdo com os
tecidos reduzindo, dessa forma, a possibilidade de resposta inflamatoria (SILVA et
al., 2014). Os hidrogéis podem ser sintetizados a partir de materiais poliméricos
biodegradaveis como o Alcool polivinilico (PVA), como também a partir de
polimeros naturais a exemplo do alginato; este ultimo apresentando melhor
comportamento biologico e apresentando-se na forma de trés estruturas:
microesferas, nanogéis e fibras de hidrogel (BAI et al., 2018). O objetivo deste
trabalho foi desenvolver microesferas de hidrogel de alginato para uso como
sistema de entrega.

2. METODOLOGIA
2.1. Desenvolvimento das microesferas de hidrogel:

A preparacdo de microesferas de alginato foi realizada da seguinte
forma: uma solucdo de alginato de meédia viscosidade (1,5% em peso) foi
preparada dissolvendo o alginato de sdédio em agua desionizada e agitando
magneticamente até que o alginato se dissolvesse completamente para formar
uma solucao uniforme, clara e viscosa. Essa solugéo foi submetida ao método de
coagulacao por spray diretamente na solucao de reticulagéo (CaCl2 100 mM em
agua desionizada ajustada a pH 7,4) por agitacdo para obter microesferas. As
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microesferas foram peneiradas através de uma abertura de 250 ym e foram
coletadas por centrifugacdo a 1200 rpm por 3 minutos (QUIMIS Q222TM108,
BRASIL).

As microesferas foram deixadas endurecer por pelo menos 2 h por agitacido
magnética antes da centrifugacao.

2.2. Captura por microscopia Optica:

Apo6s a centrifugacao ha a separacdo em sobre e subnadante; assim, o
sobrenadante da mistura foi extraido por meio de pipeta eletronica descartavel (10
mL) e inserido em placa de Petri para vizualizacdo em microscopia optica.
Microscopio optico invertido (INV-100 BEL PHOTONICS, BRASIL) com camera
para captura de imagens ( EUROKAM 5.0). As microesferas foram vizualizadas
sob ampliacBes de 100x e 400x. Também capturadas em imagens por software
(BEL CAPTURE) com captura realizada sob aumento de 400x.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Foi possivel sintetizar e obter microesferas de hidrogel de alginato
funcionalizadas. Os hidrogéis apresentaram morfologia esférica ou esferoidal,
com variacbes na distribuicdo do tamanho das particulas. Como € possivel
vizualizar na Figura 1:

Fig 1. Captura em microscopio Optico de microesferas sintetizadas em alginato de média
viscosidade, aumento de 400x, microscopio Optico (INV-100 BEL PHOTONICS, BRASIL),
camera (EUROKAM 5.0) e sistema de captura (BEL CAPTURE).

A morfologia das microesferas observada na microscopia apresentou
inconstancia em seu formato e em sua distribuicdo. As principais desvantagens
do procedimento para obté-las incluem aumento industrial complexo, hidrogéis
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fisicos ndo homogéneos e dificuldades na obtencdo de microparticulas de menor
tamanho, preferidas para estabilizar a estrutura fragil da cinética de entrega de
medicamentos e controle. As esferas com tamanho apropriado sdo necessarias
para a capacidade de imobilizacéo e a estabilidade das biomoléculas. O método
de coagulacdo por pulverizagdo mostrou-se adequado para obter microesferas
com tamanho médio de 20 um de alginato reticulado por ions calcio, sendo uma
alternativa para essas limitacdes. Estudos adicionais sobre liberagédo de cinética,
bioatividade e interacBes celulares da camada superficial sdo necessérios para a
caracterizacdo e desenvolvimento de um novo sistema de aplicacdo para
aplicacbes odontoldgicas. As sugestdes para estudos futuros incluem avaliar o
grau de encapsulamento e os perfis de liberacdo controlada de farmacos, assim
como a forma de encapsulamento de particulas por métodos de emulséo
(ABREU, 2008). Também €é necessaria a busca por polimeros que promovam a
potencializacdo da biocompatibilidade dos scaffolds a base de hidrogel (SPIN-
NETO et al., 2008). Os proximos passos da pesquisa incluem a busca por
maneira efetiva de promover a incorporacao de fatores biol6gicos (ABREU, 2008)
e a avaliacéo da citotoxidade das microesferas.

4, CONCLUSOES

Este estudo demonstrou uma maneira eficaz de obter microesferas de pequeno
tamanho de alginato com potencial para serem usadas como sistema de entrega
(delivery system) em scaffolds injetaveis para aplicacdo na odontologia.
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