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RESUMO

Os hidrogéis sdo um tipo de material reticulado que tem a capacidade de absorver grandes quantidades de
agua devido a presenca em sua estrutura de grandes cadeias hidrofilicas. Estudos recentes indicam que, de-
vido as suas caracteristicas, podem ter diferentes aplicabilidades. Utilizando a Biblioteca Digital Brasileira
de Teses e Dissertacdes com o intervalo de 2017 a 2021, foram selecionadas 73 dissertagdes e teses que, em
suas pesquisas, investigaram o uso do hidrogel em algum tipo de aplicagdo como biomaterial. Os trabalhos
revelaram que os hidrogéis tém sido pesquisados na area de engenharia de tecidos e na liberagdo de farmacos
devido a biocompatibilidade que varios tipos de hidrogéis t€m com o corpo humano.
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ABSTRACT

Hydrogels are a type of crosslinked material that has the ability to absorb large amounts of water due to the
presence in its structure of large hydrophilic chains. Recent studies indicate that, due to their characteristics,
they may have different applicability. Using the Brazilian Digital Library of Theses and Dissertations with
the interval from 2017 to 2021, 73 dissertations and theses were selected that, in their research, investigated
the use of hydrogel in some type of application as a biomaterial. The works revealed that hydrogels have been
researched in the area of tissue engineering and drug release due to the biocompatibility that various types of
hydrogels have with the human body.
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INTRODUCAO

Uma das definigdes possiveis para hidrogéis ¢ que sdo substancias que entram em contato
com sistemas bioldgicos. Eles podem ser encontrados em diversas formas, tal como em solidos, li-
quidos, pastas e até mesmo géis, sendo que desta ultima categoria citada ha os hidrogéis (PIRES,
BIERHALZ; MORAES, 2015). Segundo Macédo, Moura e Kramer (2020) os hidrogéis poliméricos
podem ser definidos como um tipo de material que possui estruturas de redes hidrofilicas, as quais
sao reticuladas trimendisionalmente, fazendo-o com que o material possua a propriedade de absorver
grandes quantidades de a4gua com eficiéncia. Cassol, Fantinel e Silva (2020) define que a hidrofilici-
dade das cadeias poliméricas do hidrogéis e a densidade do agente reticulante sdo as principais con-
dicdes que afetam a quantidade de agua absorvida.

Macédo, Moura e Kramer (2020) dizem que devido a diversidade de tipos de hidrogéis esse
tipo de material vem se mostrando como uma op¢ao para diversas aplicagdes como biomaterial, dai
a importancia de se realizar as pesquisas com hidrogéis. Como afirma Morosini (2009) a p6s-gradua-
¢do ¢ um dos alicerces do Sistema Nacional de Ciéncia e Tecnologia, considerado para o autor uma
das mais importantes bases para o desenvolvimento do Brasil, ja que a maioria das pesquisas realiza-
das em solo nacional ¢ oriunda das dissertagdes e teses dos programas de Mestrado e Doutorado no
Brasil (STUEBER; TEIXEIRA, 2020).

Dessa forma, busca-se neste artigo analisar através do Biblioteca Digital Brasileira de Teses
e Dissertacdes, com o recorte temporal de 2017 a 2021, as teses e dissertagdes sobre hidrogéis, ana-
lisando quais sdo as tendéncias da utiliza¢do do hidrogel como biomaterial em seres humanos, tendo

como a defini¢do biomaterial a de Pires, Bierlahz ¢ Moral (2015).

COLETA DE DADOS

Utilizou-se para a realizagao dessa pesquisa a ferramenta de busca avancada da Bibliote-
ca Digital Brasileira de Teses e Dissertagdes, selecionando-se o intervalo de ano da defesa 2017
a 2021. Buscou-se em todos os campos com o buscador booleano “hidrogel OR hidrogéis OR
polimero OR polimeros”. Analisou-se todas as dissertacdes e teses que retornaram, selecionan-
do-se somente aquelas em que hidrogel era o material investigado no trabalho com uma aplicagdo
de biomaterial, selecionando 73 dissertacdes e teses selecionadas. O levantamento foi realizado
durante maio de 2021.

Posteriormente, analisou-se os trabalhos quanto a estrutura do hidrogel utilizado na pesquisa
e sua aplicagdo, sendo que a partir do observado sobre os trabalhos foram criadas categorias para

separar os materiais quanto a sua aplicagao.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Tabela 1 - trabalhos selecionados utilizando a Biblioteca Digital Brasileira de Teses e Dissertacdes selecionados refe-
rente ao ano de 2017.

ESTRUTURA PRINCIPAL DO HIDROGEL APLICACAO DO HIDROGEL REFERENCIA

Laponita Liberagao de farmacos Becher (2017)
Quitosana metacrilamida + gelatina Engenharia de tecidos Carvalho (2017)
Colageno + hidroxiapatita + nanoqueratina Engenharia de tecidos Cavalcante (2017)
Hidroxipropilmetilcelulose Liberagdo de farmacos Dias (2017)
Quitosana Liberagao de farmacos Galante (2017)
Glucomanana Tratamento de feridas Genevro (2017)
HydroMatrix Peptide Cell Culture Scaffold A6982 Tratamento de feridas Gomes (2017)
Poli(alcool vinilico), quitosana e colageno Tratamento de feridas Juvencio (2017)
Alginato Engenharia de tecidos Leal (2017)
Quitosana Liberagao de farmacos Lorenzoni (2017)
Carbopol, Natrosol e quitosana Liberacao de farmacos Lucca (2017)
Kappa carragenana + alfarroba Tratamento de feridas Marques (2017)
Poli(éacido acrilico) e poli(metacrilato de metila) Liberagdo de farmacos Martins (2017)
Poli(metacrilato de 2-hidroxietila) + polianilina Engenharia de tecidos Medeiros (2017)
Quitosana + heteroramnana sulfatada Engenharia de tecidos Oikawa (2017)
Creon Liberagao de farmacos Olimpio (2017)
Coléageno e gelatina Liberagao de farmacos Oliveira (2017)
Poli(y-benzil-L-glutamato) Liberagao de farmacos Palacio (2017)
Quitosana e Pluronic F-127 Liberagao de farmacos Pelegrino (2017)
Natrosol Liberagdo de farmacos Peterle (2017)
Alginato + celulose Engenharia de tecidos Pieper (2017)
Nanocelulose bacteriana + poli-L-lisina-colesterol Tratamento de feridas Pittela (2017)
Alga Gigartina skottsbergii Engenharia de tecidos Rosa (2017)
Alginato Engenharia de tecidos Santos (2017)
Carragenana, pectina e pectina/carragenana Liberagao de farmacos Silva (2017)
Acrilamida e poliacrilato de amonia Liberagdo de farmacos Silveira (2017)
Galactomanana Liberagdo de farmacos Sousa (2017)
Galactomanana Liberagao de farmacos Vasconcelos (2017)

Alcool polivinilico + cisteina + agar + polietilenoglicol + papaina Tratamento de feridas Vicentine (2017)

Fonte: Construc¢do do Autor.

Becher (2017) desenvolveu um hidrogel hibrido para aplicagdo como hidrogel injetavel na
liberacao controlada de farmacos em locais especificos. O componente principal do hidrogel foi
nanodiscos de laponita, além da dgua que constitui cerca de 95 a 97% da estrutura do hidrogel. As
formulagdes do hidrogel foram testadas em nanoescala utilizando o processo de nanoemulsdo com os
farmacos (cisplatina, fluorouracil e ciclofosfamida). Apos a caracterizagdo do material, os hidrogéis de-
monstraram ser biocompativeis, biodegradaveis e robustos, o que os torna ideais para aplicacdo como hi-
drogéis injetaveis, além da sua eficiéncia anticancer aos estarem retidos na estrutura dos nano-hidrogéis.

Carvalho (2017) utilizou a quitosana para o tratamento dérmico com a utiliza¢ao de hidrogéis

a base de quitosana metacrilamida e gelatina, a reticulagdo quimica da cadeia dos hidrogéis ocorreu
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por fotorreticulagdo sob radiagdo ultravioleta junto com fotoindicador 2-hidroxi-4’-(2-hidroxietoxi)-
2-metilpropiofenona e apos finalizada a reacdo, o sistema foi estabilizado com o acréscimo de acido
ascorbico e apos a caracterizacao o material demonstrou total biocompatibilidade e uma potencial
aplicacdo para uso como curativo para feridas e reparacao tecidual.

Cavalcante (2017) desenvolveu um hidrogel que simula a matriz extracelular, que apresentou
hidrogéis reticulados com riboflavina/ultravioleta e biomateriais extraidos de peles, tenddes, 0ssos
e penas para reconstrucao de tecido cartilaginoso, ap6s isso os materiais foram caracterizados e
purificados. Os hidrogéis obtidos de colageno, hidroxiapatita e nanoqueratina apresentaram grande
potencial de aplicabilidade no desenvolvimento de tecidos cartilaginosos.

Dias (2017) teve como objetivo a obtengdao de uma fracdo enriquecida em isoflavonas de
Trifolium pratense L. (trevo-vermelho) e avaliacdo da permeacao cutanea das isoflavonas formononetina
e biochanina A, devido a sua baixa hidrossolubilidade, sdo substancias com grande limitag¢@o na apli-
cacdo em produtos para pele, com isso as mesmas foram incorporadas a hidrogéis de hidroxipropil-
metilcelulose. As isoflavonas foram extraidas por maceragao e precipitagdo por evaporagao de etanol,
com filtracdo e purificagdo por cromatografia. Os resultados de permeagdo cutdnea demonstraram
que as isoflavonas obtiveram um desempenho melhor quando aplicadas isoladamente, sendo que a
biochanina A revelou a maior capacidade de permeagao sobre a pele, destacando a sua capacidade de
aplicacdo em preparagdes cosméticas para preven¢ao do envelhecimento cutaneo.

Galante (2017) estudou os efeitos da esterilizacao em propriedades de diferentes tipos de siste-
mas a base de hidrogel. Foram realizados métodos convencionais, como calor imido e radiagao gama,
como também a esterilizagdo por ozoénio, um método novo, mas bastante promissor. Foi preparado
um hidrogel natural nanoparticulado a base de quitosana (nanogel) e duas formulagdes de hidrogéis
sintéticos para aplicagdes oftalmicas, com e sem farmacos. E os resultados obtidos apresentaram uma
promissora aplicagdo para o método de esteriliza¢do por 0zonio, tanto para o nanogel, quanto para os
hidrogéis sintéticos sem a incorporacao de farmacos (levofloxacina, diclofenac, timolol e clorhexidina),
dado que os mesmos sofrem degradacdo quando expostos a um agente oxidante.

Genevro (2017) preparou membranas assimétricas para uso como curativos, as quais apresentam
porosidade, facilitando a drenagem de fluidos da regido lesionada, além de possuir uma pelicula superior
chamada camada densa, a qual regula a passagem dos micro-organismos e controla a perda excessiva de
agua, provendo os meios necessarios para a recuperacao do tecido lesionado. Devido a baixa resisténcia
mecanica das membranas assimétricas por inversao de fases, foi preparada uma membrana assimétrica
contendo apenas glucomanana de konjac, a qual apresentou maleabilidade, resisténcia mecanica, alta
porcentagem de alongamento, taxa de transmissao de vapor de agua e drenagem de fluidos, além de nao
ter demonstrado citotoxicidade, tratando-se de um promissor material para uso como curativo.

Gomes (2017) estudou a biocompatibilidade e atividade antimicrobiana de uma matriz hi-

drogel produzida pelo HydroMatrix Peptide Cell Culture Scaffold A6982, uma matriz comercial.
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Nessa matriz foi adicionado extrato de roma (Punica granatum L.) e obteve como resultado que o extra-
to de roma associado ou ndo a matriz de hidrogel obteve auséncia de citotoxicidade, genototoxicidade e
efeito antimicrobiano.

Juvencio (2017) realizou estudos na area de engenharia tecidual com a producdo de filmes
compostos de diferentes biomateriais para o tratamento de lesdes de pele. Foi preparado filmes de
alcool polivinilico, quitosana e coldgeno e os caracterizou. Os resultados obtidos demonstram que o
filme produzido apresenta promissoras aplicagdes como curativo cutaneo.

Leal (2017) sintetizou um hidrogel a base de alginato, oriundo de um copolimero derivado
de um polissacarideo de fonte natural, o qual apresentou biocompatibilidade, hidrofilia e baixo custo,
podendo ser aplicado em diferentes areas da saude, como a liberagdo de drogas controlada. O autor
sintetizou e caracterizou microesferas de hidrogel de alginato através da técnica de spray em solucao
de CaCl, para crosslinking. Os resultados obtidos demonstraram que o material apresentou baixa
citotoxicidadee s e mostrou um método simples e eficiente para obter microesferas de hidrogel de
alginato, tratando-se de uma area com alta potencialidade para aplicacao na odontologia, em especial
na odontologia reparativa ou regenerativa.

Lorenzoni (2017) produziu e caracterizou hidrogéis de quitosana com capsaicindides nanoen-
capsulados e comparou seu efeito terapéutico com hidrogéis de quitosana dissolvidos em solugdo
etanolica, como também com creme comercial de referéncia para o tratamento da dor neuropatica
perfiférica com testes em camundongos. As suspensdes de nanocépsulas foram obtidas através da
técnica de deposicao interfacil do polimero pré-formado. Os resultados obtidos demonstram que o
nanoencapsulado mostra-se como uma potencial formulacdo a fim de se aperfeigoar o tratamento da
dor neuropatica perfiférica quando comparado aos cremes de referéncia do mercado farmacéutico.

Lucca (2017) produziu nanoemulsdes com o6leo de copaiba, o qual possui como composto ma-
joritario o B-cariofileno. Foram realizados estudos de avaliagdo de permeagdo cutanea, otimizagdo da
formulacao e avaliacdo de atividade anti-inflamatdria. Apos realizados os testes, as nanoemulsoes fo-
ram inseridas em hidrogéis de carbopol, natrosol e quitosana para uso topico. Entre os trés hidrogéis,
apenas o natrosol foi escolhido como um promissor, uma vez que apresentou carater neutro. Na ava-
liagdo da permeacao cutdnea das nanoemulsdes contendo hidrogel, obteve-se um aumento na reten-
¢ao de B-cariofileno na derme em relagao as nanoemulsoes, a atividade in vivo também demonstrou
a capacidade anti-inflamatodria do 6leo, e sua incorporacdo em nanoemulsdes intensificou este efeito.

Marques (2017) também desenvolveu curativos para o tratamento de feridas, porém com a
utilizagdo de nanoparticulas de ouro em solugdo a base de hidrogéis de kappa carragenana e alfarroba
para sintese de curativos hidrogel e wafer. As nanoparticulas de ouro foram sintetizadas, simultanea-
mente em uma solugdo de kappa carragenana, alfarroba, glicerol e alcool polivinilico. E como resulta-
do, essa solugdo apresentou poder redutor e estabilizante na sintese, formando com sucesso hidrogéis

e wafers para aplicagdo de cicatrizagdo de feridas cutaneas.
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Martins (2017) descreveu em seu trabalho a sintese de nanoparticulas magnéticas de 6xido de
ferro encapsuladas em polimeros acrilicos com hidrogel. Foi utilizado o método de coprecipitagdao
para a obten¢do da magnetita (Fe,O,) e encapsulada via polimerizagdo por miniemulsdo inversa para
o poli(acido acrilico) e direta para o poli(metacrilato de metila). Caracteristicas como a baixa coercivi-
dade, comportamento superparamagnético e remanéncia das nanoparticulas possibilitam aplicagdes
médicas para a hipertemia. Dessa forma, o autor obteve particulas hibridas magnético-poliméricas
estaveis em meio aquoso, as quais demonstram ser promissoras para o desenvolvimento de sistemas
nanoestruturados, uma vez que sao menos invasivas € mais eficientes. Nao foi pesquisado nesse tra-
balho nenhum farmaco especifico, mas devido as suas propriedades, o autor diz que o material possui
potencialidades para aplicagdo no tratamento do cancer.

Medeiros (2017) desenvolveu um hidrogel eletroativo baseado no poli(metacrilato de 2-hidro-
xietila) e polianilina dopada com écido canforsulfonico para utilizagdo como interface biocompativel
com uma superficie que imita o tecido cerebral, conferindo propriedades condutoras. O hidrogel foi
obtido por eletrossintese com voltametria ciclica e cronopotenciometria em uma solug¢do de persulfato
de amonio. O produto obtido apresentou facilidades de sintese, uma vez que pode ser obtido eletroqui-
micamente em atmosfera ar em temperatura ambiente, demonstrando ser um método eficaz, simples e
de baixo custo, além de apresentar boa estabilidade quimica.

Oikawa (2017) preparou um biomaterial derivado de dois polissacarideos, a heteroramnana
sulfatada e a quitosana, com a finalidade de avaliagcdo do cultivo de células-tronco mesenquimais.
Os hidrogéis foram obtidos por complexacgdo polietrolito dos polissacarideos heteroramnana e quito-
sana examinada em diferentes propor¢des. Apos isso, foi realizada uma avaliacdo do biomaterial in
vitro com células-tronco mesenquimais isoladas do tecido adiposo humano, ap6s caracterizadas, elas
foram cultivadas nos hidrogéis por periodos de trés, vinte ¢ um e noventa dias, tendo como resultado
agregados celulares. As analises demonstraram que as células-tronco foram adsorvidas pelo hidrogel
com taxas de proliferagcdo constantes, demonstrando ser uma promissora aplicagao regenerativa como
carreadores de células-tronco.

Olimpio (2017) sintetizou e caracterizou hidrogéis de biomateriais para agirem como veiculos
da pancreatina, a qual foi encapsulada em matrizes poliméricas, sendo a pancreatina um farmaco uti-
lizado no tratamento de individuos que contém deficiéncia ou insuficiéncia na producao de enzimas
pancreaticas. Os estudos de liberacdo controlada foram realizados com os hidrogéis e liberagao de
uma formulagdo comercial, o Creon. Como resultado, todos os hidrogéis solubilizaram completa-
mente na matriz polimérica, estimulando a liberagdo das enzimas no fluido intestinal, contudo o que
se destacou foi o hidrogel de alginato, o qual apresentou maior eficiéncia de encapsulagdo e maior
liberacdo de enzimas em pH proximo ao do local de aplicagao.

Oliveira (2017) formulou e caracterizou hidrogéis de coldgeno e gelatina reticulados com &ci-

do cafeico para incorporagao e liberacao controlada de astaxantina. Tanto o colageno, como a gelatina
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foram extraidos da pele da tilapia por solubilizacdo 4cida a 4°C e extragdo em dgua a 60°C, e ambos
foram utilizados para formular o hidrogel para avaliar a influéncia do reticulante, dcido cafeico. Como
resultado, o hidrogel de gelatina obteve a mais rapida liberagao.

Palacio (2017) preparou, caracterizou e avaliou in vitro e in vivo nanoparticulas especificas
para o tratamento de melanoma e lipossomas com B-lapachona inseridos em hidrogeis de biopolimero
para cicratizacao de feridas topicas. As nanoparticulas foram obtidas por nanoprecipitagao de co-
polimeros derivados do poli(y-benzil-L-glutamato). Estudos hispatolégicos acerca da atividade de
cicatrizacao de feridas foram desenvolvidos em um modelo in vivo e o hidrogel demonstrou diversos
pontos positivos, ja que o mesmo estimulou o reparo tecidual, intensificando a celularidade local, fi-
broblastos, células inflamatorias e entre outros durante essa fase de crescimento, demonstrando um
grande potencial para aplicagdes de cicatrizagdo de feridas.

Pelegrino (2017) sintetizou e caracterizou nanoparticulas a base de quitosana e hidrogéis
aquosos de Pluronic F-127 contendo S-nitrosotidis. Os S-nitrosotidis podem ser utilizados como doa-
dores de oxido nitrico, o que viabiliza seu uso terapéutico. As nanoparticulas de quitosana foram
preparadas por gelificacdo ionotropica com o uso do ion tripolifosfato de s6dio. Apos isso, as nano-
particulas foram inseridas sobre os hidrogéis aquosos, ¢ os experimentos realizados demonstraram
que a liberacao de 6xido nitrico permeia a pele humana, aumentando os estoques de 6xido nitrico na
epiderme e os ensaios de citotoxicidade ndo apresentaram toxicidade significativa para células sauda-
veis, tratando-se de um veiculo benéfico para aplicagdes dermatoldgicas.

Peterle (2017) produziu um hidrogel com base no Natrosol contendo B-cariofileno nanoemul-
sionado e avaliou os perfis de liberagdo/permeacdo cutinea in vitro e sua atividade cicatrizante in vivo.
Foi também preparada uma nanoemulsdao com homogeneizador de alta pressao, a qual foi dispersada
diretamente com natrosol. Apds as caracterizagdes, os resultados apontaram que durante a atividade
cicatrizante, o fechamento da ferida foi alcangado em um menor tempo no grupo contendo hidrogéis
com B-cariofileno nanoemulsionado, o que demonstra seu efeito anti-inflamatorio. A analise histo-
légica também indicou que o hidrogéis com B-cariofileno nanoemulsionado obtiveram resultados
semelhantes ao grupo controle, tratando-se um composto eficaz para reparagdo cutanea.

Pieper (2017) produziu uma membrana de hidrogel de alginato com celulose, hidroxiapatita,
oxido de grafeno e chalconas com caracteristicas antimicrobianas. A obten¢@o da celulose foi através de
residuos agroindustriais, como o talo da casca de banana, e entdo a celulose foi recoberta com hidroxia-
patita. Para a elaboracdo das membranas, foi adicionado ao alginato hidroxiapatita, celulose precipitada,
hidroxiapatita com 6xido de grafeno e chalconas, apos a homogeinizagdo, os materiais foram congela-
dos e liofilizados. Os resultados mostraram-se positivos com a unido das propriedades dos diferentes
materiais, demonstrando 6tima biocompatibilidade na aplicacao de cicatrizacao e regeneragao tecidual.

Pittela (2017) explorou a utiliza¢do da nanocelulose bacteriana como material de suporte para

o crescimento celular (scaffold) com uma inédita modificagdo em sua superficie com o auxilio da
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adsor¢do do polimero poli-L-lisina-colesterol de modo a aprimorar a adesao e proliferacao celular
desse biomaterial, com isso foi desenvolvido uma nanocelulose bacteriana incorporada com Aloe
vera. A aplicagdo dos compdsitos de nanocelulose bacteriana com Aloe vera sobre a pele em seres
humanos demonstrou bons resultados, haja visto que ndo foi observado nenhum sintoma ou sinal de
alergia pelos voluntarios, constatando, assim ser um biomaterial seguro para aplicacdes em humanos.

Rosa (2017) desenvolveu e caracterizou em sua pesquisa um novo tipo de scaffold injetavel
derivado da alga rodoficea Gigartina skottsbergii, a qual foi sintetizada e processada em hidrogel.
Ap0s isso, foi analisada a viabilidade e capacidade de adesdo celular através do ensaio colorimétrico
de WST-1 e da microscopia eletronica de varredura (MEV). Os resultados obtidos demonstraram que
as células encontraram-se em grande quantidade e area para a adesdo celular, com uma morfologia
aloganda possuindo prolongamentos.

Santos (2017) cultivou e avaliou a viabilidade de células tronco mensenquimais encapsuladas
em um arcabougo tridimensional composto por hidrogel de alginato, como também avaliou a migra-
¢ao celular com o uso de nanocristal Qtracker 655. Para tanto, foram coletados fragmentos de uma
membrana sinoval da articulacdo metatarsofalangeana de equinos, submetidos a digestdo enzimatica
e entdo, cultivados em monocamadas. Posteriormente, as células foram encapsuladas em solucao
de alginato de sédio, e em seguida gelatinadas, formando o hidrogel de alginato e cultivadas por 4
semanas. Os resultados apresentaram a eficiéncia do hidrogel de alginato utilizado como scaffold,
proporcionando viabilidade e estimulando a diferencia¢do condrogénica.

Silva (2017), preparou e caracterizou hidrogel de carragenana, pectina e pectina/carragenana
encapsulado a B-galactosidase. As pérolas de hidrogel foram obtidas pela inje¢do de uma solugao
polimérica contendo a enzima na presenga de uma solugdo salina. O teste de liberacdo controlada
dos hidrogéis de carragenana e pectina foram 2,0 e 2,4 vezes superiores ao comprimido comercial na
avaliacdo de liberagdo in vitro da B-galactosidase.

Silveira (2017) desenvolveu compostos a base de cimento 6sseo de fosfato tricalcico e fosfato
tricalcico de dupla pega, este que possui acrilamida em sua composicdo, agregados aos farmacos
sulfato de gentamicina, cloridratos de lidocaina, bupivacaina e levobupivacaina a fim de testar sua
liberacao de farmacos. Primeiramente, testes foram produzidos com corpos de prova a base de ci-
mento de fosfato tricélcico e fosfato tricdlcico de dupla, com e sem adicao de farmacos. Apods isso, 0s
materiais foram caracterizados e posteriormente foi estudado a cinética da liberag¢do dos farmacos in
vitro. Os resultados apontaram que ambos os cimentos funcionaram como sistemas de liberagcao dos
farmacos, destacando o sistema com hidrogel, que obteve a maior resisténcia mecanica.

Sousa (2017) desenvolveu um trabalho com as lectinas vegetais, que sdo capazes de se ligar a

superficie celular sem alterar as ligagdes covalentes presentes. Segundo o autor, essa propriedade ¢
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interessante porque permite uma efetiva atividade anti-inflamatéria e imunoestimulante. A sua pes-
quisa foi focada nas lectinas jacalina, frutalina, lectina das sementes de Dioclea altissima e lectina
presente nas sementes de amendoim (4Arachis hypogea), entretanto apenas a frutalina respondeu aos
ensaios positivamente em consorcio com hidrogéis de matriz de galactomanana como biomolécula
capaz de ser explorada em formulacdes para tratamento de lesdes na pele.

Vasconcelos (2017) também explorou o processo cicatricial, mas com modelos experimentais
de ferida a fim de avaliar o efeito da frag¢do protéica de Calotropis procera. Com o desenvolvimento
de um hidrogel contendo galactomanana, como veiculo de liberagdo de proteinas imunomoduladoras
utilizando Caesalpinea pulchemirra, como excipiente e proteinas laticiferas. Os ensaios realizados
em camundongos demonstraram resultados satisfatorios e o hidrogel a base de proteinas laticiferas
ndo apresentou irritacdo dérmica e estimulou a cicatrizacao de feridas de forma eficiente.

Vicentine (2017) utilizou membranas de hidrogel, compostas por alcool polivinilico, cisteina,
agar, polietilenoglicol, papaina e 4gua para o tratamento de tlceras em pés diabéticos. Para isso, 18
pacientes participaram do estudo e apenas 7 foram tratados com a membrana de hidrogel com pa-
paina. Os resultados obtidos com a membrana apontaram baixa taxa de absor¢do do exsudato, como

também alta rigidez, os quais contribuiram para o retardo do processo de cicatrizagdo, que acabou

nao aderindo a pele e a ferida e ndo apresentando melhora significativa as feridas do pé diabético.

Tabela 2 - trabalhos selecionados utilizando a Biblioteca Digital Brasileira de Teses e Dissertacdes selecionados refe-

rente ao ano de 2018.

APLICACAO DO R
ESTRUTURA PRINCIPAL DO HIDROGEL REFERENCIA
HIDROGEL

Coléageno hidrolisado + goma gelana + amido Liberagao de farmacos Almeida (2018)
Quitosana Liberagdo de farmacos Andrade (2018)
Poliacrilamida Liberagao de farmacos Bortolin (2018)
Poliacrilamida Liberagao de farmacos Bortolon (2018)
Quitosana + polietilenoglicol Engenharia de tecidos Bronzel (2018)
Poli-(N-isopropilacrilamida-co-acido acrilico) Liberagdo de farmacos Cabrini (2018)
Poli (N-isopropilacrilamida) Liberagao de farmacos Croisfelt (2018)
Goma xantana Liberagdo de farmacos Ferreira (2018)
Quitosana e poloxamer Liberagdo de farmacos Frade (2018)
Metilparebelo + EDTA + hexametilcelulose + imidazolidinil ureia Liberagdo de farmacos Freitas (2018)
Quitosana Liberagao de farmacos Garcia (2018)
Quitosana + alcool polivinilico Liberagao de farmacos Guimaraes (2018)
Colageno Engenharia de tecidos Lima (2018)
Poli(N-2- vinil-pirolidona) + poli(etilenoglicol) + poli(etilenoglicol diacrilato) Liberagdo de farmacos Maia (2018)
Poli(N-isopropilacrilamida) + 2-hidroxietil metacrilato + poli(L-co-D,L acido . . .

. o . . Engenharia de tecidos Mistura (2018)
latico) + trimetileno carbonato e acido acrilico
Quitosana + gelatina Engenharia de tecidos Moreira (2018)
Celulose bacteriana Engenharia de tecidos Moreno (2018)
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Carbomero Liberagao de farmacos Morguete (2018)
Carbopol Ultrez 10 Liberagao de farmacos Muniz (2018)
Colageno Liberacdo de farmacos Oliveira (2018)
Gelatina + dextrana Liberagao de farmacos Piazza (2018)
Polivinilpirrolidona Liberagdo de farmacos Rezende (2018)
Alcool polivinilico + 4cido hialurénico + titinico Engenharia de tecidos Ribeiro (2018)
Pemulen® TR2 Liberaggo de farmacos Rigon (2018)
Eudragit Liberagao de farmacos Rosa (2018)

Fonte: Construgido do Autor.

Almeida (2018) desenvolveu um hidrogel para a liberagao controlada de antocianina e cola-
geno hidrolisado em um hidrogel constituido com coldgeno hidrolisado, gelana e amido. Foi notado
comportamento em condi¢cdes simuladas de pH similar ao do sistema gastrointestinal para uma
potencial utilizacdo em matriz alimenticia. Em seus resultados, ficou evidente as mudancas das
propriedades do material e o autor aponta que ¢ possivel realizar modificagdes na estrutura para
potencializar a entrega dos fArmacos de acordo com as necessidades e propriedades do meio em
que serao inseridos.

Andrade (2018) produziu nanoparticulas de quitosana por meio da gelificagdo idnica, dissol-
vendo-a em &cido acético e mantendo o pH proximo de 5,2 com hidréxido de sddio, sob agitacao.
Foi adicionado N’-((5-nitrofurano-2-il)metileno)-benzidrazina, que tem propriedades antibacterianas,
gotejando-o na solucdo de quitosana. Como agente reticulante, a autora usou tripolifosfato de sédio,
além de usar glicerol para separagdo das particulas. O hidrogel combinado, que continha quitosana e
o nitrocomposto foi 0 mais efetivo ante as bactérias testadas, sendo possivel a aplicagdo do material
no tratamento de queimaduras infeccionadas.

Bortolin (2018) estudou um hidrogel modificado com polissacarideos e nanoparticulas de 6xi-
do de ferro, sendo que em todas as composi¢des de hidrogéis estudadas havia a presenga da poliacri-
lamida, para que essa estrutura tivesse maior interagao entre as nanoparticulas e a matriz de hidrogel.
A concentragdo de particulas magnéticas estudada variou de 0,5% a 2,0% e em todas as proporg¢des,
e o composto respondeu a variagdo do campo externo aplicado com mudanca em suas propriedades
de absor¢do de agua e liberagdo de estreptomicina. Em seus testes, ele observou que a liberacao da
estreptomicina em uma cultura de Escherichia coli resultou em uma eficiéncia maior cerca de 5 vezes
comparativamente com o bactericida sem a aplicacdo do campo magnético.

Bortolon (2018) em seu trabalho estudou a aplicagdo da fragdo flavonoidica purificada e mi-
cronizada em uma emulsao para aplicagao topica por meio de um hidrogel de poliacrilamida. Esses
dois componentes sdo utilizados no tratamento da doenga venosa cronica, com efeitos de reducao do
edema, reducdo da hiperpermeabilidade capilar e da migracdo de leucocitos nas paredes dos vasos.
Os resultados obtidos apontam que tais sistemas podem ser usados para administracao destes flavo-

noides venoativos na pele.
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Bronzel (2018) desenvolveu uma pesquisa na qual utilizou a quitosana e o polietilenoglicol
como hidrogel e diferentes compostos quimicos (silicato tricalcico, silicato dicalcico, fosfato de cal-
cio monobasico, hidréxido de calcio, déxido de zirconio e tungstato de calcio) na construgao de um
cimento para aplicacdo dentdria. Seus resultados foram promissores e mais pesquisas na area devem
ser conduzidas para uma possivel substituicdo dos materiais que hoje sao utilizados.

Cabrini (2018) em sua pesquisa com a utilizagao de hidrogel para uso em ferimentos, aplicou um
carreador de 6xido nitrico, o S-nitrosoglutationa, em uma matriz de poli-(N-isopropilacrilamida-co-acido
acrilico) com diferentes morfologias e diametros dos poros. As taxas de liberacao do 6xido nitrico ficou em
uma taxa suficiente para promover acdes anti-inflamatdria e de cicatrizagao.

Croisfelt (2018) desenvolveu uma pesquisa da associagdo da bromelina na aplicacdo em um
hidrogel de poli(N-isopropilacrilamida) objetivando a cicatrizagdo e debridamento seletivo de quei-
maduras utilizando bromelina do abacaxi, extraida do abacaxi. A bromelina possui propriedades
anti-inflamatorias e fibrinolitica. Os testes desenvolvidos apontaram que a liberagdo controlada do
farmaco foi positiva e que apesar do estudo focar apenas nesta enzima, o estudo abre vértices para
ouras aplicagdes deste tipo.

Ferreira (2018) dedicou seus estudos a desenvolver um hidrogel de goma xantana para a libera¢ao
de disseneleto de difenila para um tratamento ao combate da atividade tumoral do melanoma e do
glioma, que segundo o autor sdo de elevada agressividade. O autor ainda coloca que as terapias nor-
malmente utilizadas para o tratamento do cancer possuem barreiras de toxicidade e baixa eficiéncia.
A coleta dos resultados indica uma possivel aplicabilidade deste tratamento, ja que tanto incorporado
no gel, quanto em solugdo aquosa, as capsulas contendo o fArmaco apresentaram potencial carreador
nos sistemas biologicos.

Frade (2018) visando o tratamento de acne vulgar causada pela bactéria Cutibacterium acnes,
desenvolveu um estudo sobre a eficicia do fotossensibilizador azul incorporado em hidrogel de qui-
tosana e poloxamer no formato de um filme. Seus resultaram apontaram que o azul de metileno em
solucdo teve menor redugdo da carga bacteriana do que quando incorporada no hidrogel.

Freitas (2018) também desenvolveu um trabalho acerca de um hidrogel composto de metilpare-
belo, EDTA, hexametilcelulose e imidazolidinil ureia, além de conter extrato de Hyptis pectinata para
tratamento da tlcera venosa. Seus testes foram conduzidos in vivo e o hidrogel pareceu ser um candida-
to promissor para o tratamento de tlceras venosas com uma redu¢do maior da enfermidade, comparati-
vamente com o grupo controle. Ele sugere novos estudos para contribuir com esta descoberta.

Garcia (2018) desenvolveu um hidrogel a base de quitosana com ¢xido de zinco ou/e dleo es-
sencial de Schinus terebenthifolius raddi (pimenta rosa). A sua ideia era criar uma alternativa terapéu-
tica para o combate as bactérias resistentes, visto que esta ¢ uma preocupacao presente nos sistemas
de satide. A quitosana ¢ difundida por suas propriedades biocompativeis e o 6leo essencial da pimenta

rosa, possui atividade bactericida contribuindo para a finalidade do estudo. Nas bactérias estudadas,
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todas apresentaram sensibilidade a formulacdo, no entanto a férmula apresentou-se citotoxica em
concentragdes acima de 0,01 até¢ 1 mg/mL.

Guimaraes (2018) pesquisou a aplicabilidade de hidrogéis de quitosana e alcool polivinilico
(em diferentes proporgdes entre si), com ofdrmaco ibuprofeno, na obtencdo de uma matriz dérmica
como carreador do medicamento. No ensaio de liberagdo, ficou evidente que o maior teor de alcool
polivinilico exerceu melhor liberacao o ibuprofeno, indicando que este material pode ser usado como
curativos em tratamentos em que o tecido foi lesionado.

Lima (2018) desenvolveu e caracterizou um hidrogel partindo de uma matriz de colageno de
peixe com apatitas de cdlcio e estroncio para o desenvolvimento de scaffolds reticulados com curcu-
mina (principio ativo do circuma). Os hidrogéis apresentam resultados compativeis com o esperado
na formag¢do de arcaboucos e o uso do agente reticulante inovador, traz vantagens na sua utilizagao,
J& que o mesmo ¢ biocompativel e bioativo podendo ser liberado no meio fisiologico.

Maia (2018) em seu trabalho utilizou a cafeina para realizar reticulagdo de um hidrogel e pa-
paina, como objeto de estudo, para avaliar o seu comportamento na penetracao. Os hidrogéis estuda-
dos eram compostos com poli(N-2- vinil-pirolidona), poli(etilenoglicol), poli(etilenoglicol diacrilato),
para avaliar o comportamento cinético da papaina. Seus resultados in vitro foram satisfatorios em
relagdo a eficacia da papaina como substancia para a aplicagdo topica. As caracteristicas do produto,
conforme o autor, podem ser estudadas para a aplicacdo de farmacos, embora ndo tenha realizado,
especificamente, testes com nenhum.

Mistura (2018) sintetizou um hidrogel a partir do poli(N-isopropilacrilamida), poli(L-co-D,L
acido latico), 2-hidroxietil metacrilato, trimetileno carbonato e acido acrilico, com o objetivo de criar
um material que fosse biodegradavel para uso em engenharia tecidual. Paralelamente, o autor buscou
investigar como que o material criado pode servir como substratos para células tronco embrionarias
do tipo cardiomiocitos no processo de diferenciagdo celular, visando uma aplicagdo na regeneracao
do tecido cardiaco. A andlise dos seus resultados indica que pelo fato de haver uma reorganizagdo
tecidual feita pela compartimentalizagdo do hidrogel, isto ja ¢ um indicativo de que a aplicacdo do
material como substituto do tecido original pode ser satisfatoria.

Moreira (2018) estudou os efeitos da incorporacao de um hidrogel injetavel composto de quitosa-
na e gelatina associados a nanoparticulas de vidro bioativo para uma possivel utilizacao de regeneragado
6ssea. O autor caracterizou este material nos aspectos estruturais, composi¢ao quimica e do seu com-
portamento in vivo € in vitro. Durante as caracterizagoes, ficou evidente que o material ndo apresenta
problemas em relacdo a sua citoxicidade nos ensaios in vivo e in vidro. Quando em comparagdo com re-
generacao dssea de controle, aqueles que foram objeto do estudo apresentaram uma taxa de regeneracao
Ossea maior, 0 que aponta que o biomaterial ¢ uma alternativa indicada para este tipo de aplicabilidade.

Moreno (2018) desenvolveu um hidrogel de celulose do melago da cana-de-acucar e avaliou

a sua biocompatibilidade frente a recuperacao do tecido cerebral ap6és um traumatismo com testes
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in vitro e in vivo. O autor conclui que o material apresenta bons resultados e um resultado promissor
para a neuroengenharia de tecidos como scaffolds para a regeneragao desses tecidos.

Morguete (2018) desenvolveu um hidrogel a base de carbomero com 6leo extraido da planta
Copaifera officinalis (6leo de copaiba) que possui agdo antimicrobiana. Em sua pesquisa, o autor nao
encontrou dano a estrutura da mucosa cervicovaginal, tampouco encontrou apds tratamento com o
hidrogel. Em relagdo a atividade antimicrobiana, os resultados foram satisfatérios colocando que a
formulagdo possui alto potencial para ser utilizado na prevencdo da transmissdo das bactérias aos
recém-nascidos.

Muniz (2018) aplicou os anestésicos locais lidocaina e prilocaina com o objetivo de avaliar o
comportamento dos hidrogéis a base de Carbopol Ultrez 10 (hidrogel comercial) contendo-os em nano-
capsulas de poli(epsilon-caprolactona) ou ndo para uso topico na mucosa oral. A formulagao semissélida
para liberagdo dos anestésicos locais para uso em mucosa oral apresentou boa propriedade mecanica,
estabilidade e mucoadesivo eficiente. Estudos subjacentes devem ser realizados para que testes sejam
feitos em humanos, abrindo possibilidades para uma melhoria na qualidade da anestesia topica.

Oliveira (2018) extraiu colageno de peixes e elaborou um hidrogel contendo glicosaminoglica-
no que ¢ utilizado no tratamento de osteoartrose e microcépsulas contendo carotenoides. Observando
os resultados das analises, os hidrogéis podem ser utilizados como encapsuladores de carotenoides
para aplicagdes com alto valor agregado, com diferentes agentes reticulantes e ainda possuem pro-
priedades que permitem que sejam utilizadas para liberagdao de farmacos.

Piazza (2018) desenvolveu uma plataforma de liberagdo de diclofenaco de potéassio e metro-
trexato. O hidrogel utilizado, composto de gelatina e dextrana, foi reticulado a partir das reacgdes de
click, nos quais as estruturas poliméricas foram modificadas com anidrido maleico e acido furdico. O
autor estudou a liberacao do farmaco em diferentes meios e observou que quanto maior o intumes-
cimento, mais rapida ¢ a liberagdo do diclofenaco e quanto maior foi o tamanho da cadeia, maior é a
liberacao do metrotrexato.

Rezende (2018) também desenvolveu um hidrogel de polivinilpiorrolidona para liberagdo de
farmaco para uso topico no tratamento de feridas. O autor utilizou nanoparticulas de 6xido de cério
(IV), junto com a Calendula officinalis € a Bixa orellana L. que sao ativos utilizados para a acao
bacteriana, antinflamatoria, bem como antioxidante. Seu material resultou em um filme de hidrogel
com o objetivo de avaliar a eficiéncia na cicatrizag¢do. Os resultados dos testes in vivo mostraram uma
eficiéncia maior com a Calendula officinalis na diminui¢do do tamanho do ferimento.

Ribeiro (2018) aponta que a artrose ¢ a terceira doenca de maior incidéncia no mundo. Como
alternativa ao tratamento desta enfermidade, o autor avaliou a aplicacdo das células tronco mesen-
quimais da polpa de leite humano em associagao com o biomaterial formado por alcool polivinilico,
acido hialurénico e titanio metalico na forma de pd, que foi chamado pelo autor de trigel. O ensaio

consistiu, em sintese, na aplicacdo deste composito diretamente na lesdo de ratos, o que se mostrou
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efetivo em parte para a regeneragao do tecido desses animais. Ao final do ensaio ficou evidenciada a
necessidade de outros testes € um niimero maior de experimentos que possam avaliar a capacidade
regenerativa e os efeitos de toxicidade e biocompatibilidade do material ensaiado.

Rigon (2018) avaliou a utiliza¢ao do silibinina no tratamento de dermatite pela incorporagao
deste em nanocapsulas com 6leo de roma. O hidrogel foi preparado com o polimero Pemulen® TR2
que ¢ bioadesivo, permitindo que o material desenvolvido seja colado sobre a pele. O silibinina possui
propriedade anti-inflamatdria, e os resultados apresentados pelo autor indicam que a proposta desen-
volvida ¢ uma alternativa terapéutica visto que quando encapsulada, o firmaco apresentou resultados
superiores ao grupo de controle, na qual o principio ativo ndo estava encapsulado.

Rosa (2018) também segue o caminho do desenvolvimento de hidrogéis aplicados em uso
topico. Seu estudo compreendeu a utilizacao desonida para tratamento de doengas dermatologicas.
Para isso, o autor produziu suspensdes de nanocépsulas poliméricas com o polimero Eudragit RL
100, utilizando o 6leo de agai ou triglicerideos de cadeia média como nucleo oleoso e o desonida na
concentracdo de 0,25 mg/mL. Seus resultados obtidos apontam que os hidrogéis nanoestruturados

apresentaram efeito similar ao da desonida disponivel comercialmente.

Tabela 3 - trabalhos selecionados utilizando a Biblioteca Digital Brasileira de Teses ¢
Dissertacdes selecionados referente ao ano de 2019.

APLICACAO DO A
ESTRUTURA PRINCIPAL DO HIDROGEL REFERENCIA
HIDROGEL

Pectina + quitosana Engenharia de tecidos Almeida (2019)
Fibroina Engenharia de tecidos Borba (2019)
Eudragit RS100® Liberagdo de farmacos Dalcin (2019)
Pemulen® TR1 Liberagao de farmacos Gongalves (2019)
Alginato + celulose Engenharia de tecidos Junior (2019)
Colageno Engenharia de tecidos Longaray (2019)
Pectina Liberagao de farmacos Marques (2019)
Acido hialurénico + fibrina Engenharia de tecidos Melo (2019)
Carboximetilcelulose Engenharia de tecidos Nissola (2019)
Quitosana + polietilenoglicol Engenharia de tecidos Petry (2019)
Poli(N-vinil-2-pirrolidona) + acido acrilico Liberagao de farmacos Pigatto (2019)
Poloxamer Liberagdo de farmacos Pironi (2019)
Gellan gum Liberagdo de farmacos Ribeiro (2019)
Acido hialurénico + resveratrol Engenharia de tecidos Sacomani (2019)
Acido hialurénico Engenharia de tecidos Silva (2019)

Fonte: Constru¢ao do Autor.

Almeida (2019) trabalhou com a produgao de hidrogéis contendo nanoparticulas de ouro. O autor
as sintetizou em matriz de pectina e quitosana, por meio da diluicdo em solucdo aquosa de acido cloridri-
co. De acordo com a autora, a propor¢ao de 60:40 de pectina e quitosana produz um material estavel,

tanto na presenga do precursor de ouro (HAuCl,) quanto na sua auséncia. As nanoparticulas de ouro,
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quando introduzidas, tornaram o hidrogel mais rigido,apresentando também viabilidade celular, con-
forme testes realizados.

Borba (2019) apresentou um método de reticulagdo quimica para producao de hidrogéis de
fibroina em metanol, variando sua concentracdo, rotacionando em vortex e gelificando a temperatura
ambiente. De acordo com o autor, o material teve um arranjo poroso tridimensional, possibilitando a
introducao de células-tronco, fibroblastos e cardiomiodcitos, permitindo a aplicagdo como matriz para
retengdo de células-tronco no tecido cardiaco.

Dalcin (2019) produziu nanocapsulas de hidrogel a base de Eudragit RS100® contendo dihi-
dromiricetina, um flavonoide que apresenta atividade antioxidante. O material aparentou possuir uma
capacidade fotoproteotra e também demonstra, a partir dos testes realizados, citotoxidade e genotoxi-
cidade, o que ¢ um potencial sinal que o material ¢ seguro para uso topico como fotoprotetor.

Gongalves (2019) utilizou um hidrogel com base do hidrogel comercial Pemulen® TR1 con-
tendo oleo de Melaleuca alternifolia Cheel com o intuito de avaliar a atividade antifungica deste 6leo
frente a leveduras do género Candida spp. Para isso, o material foi encapsulado em nanocapsulas
lipidicas. No final do trabalho o material sintetizado apresentou uma boa a¢ao fungicida, antioxidante
e estabilidade, mostrando-se um grande potencial desse material para a proposta inicial do trabalho.

Junior (2019) dissolveu alginato em 4dgua deionizada em agitador vortex, seguida pela adicao
de celulose nanocristalina. Hidrogenofosfato de calcio dihidratado foi usado para reticulagdo. Segui-
damente, foi produzida uma tinta para impressao por extrusdo. Segundo o autor, a celulose nanocris-
talina € capaz de aprimorar propriedades de viscosidade e comportamento so6lido, além de identificar
também que a concentracdo de célcio na rota de sintese e o tempo de reticulacio influenciam na pro-
dugdo de tintas para extrusao, tendo potencial para ser aplicado na obtencao de scaffold na engenharia
de tecidos, conforme o autor.

Longaray (2019) estudou em seu trabalho um hidrogel de colageno para a aplicagdo no trata-
mento de teciduais de joelhos em coelhos com lesdes através da aplicagdo no material diretamente do
tecido. O autor obteve dados que julgou satisfatdrios e ainda ressaltou que os dados abrem possibili-
dade para investigacdes desse material em seres humanos.

Marques (2019) utilizou um hidrogel de pectina citrica oxidada veicular a entrega in situ de
nanocristais de flutamida, um firmaco antiandroégeno utilizado para o tratamento do cancer de pros-
tata. Conforme o autor, os resultados foram promissores, uma vez que o material possui alto potencial
para realizar os testes in vivo.

Melo (2019) produziu redes poliméricas semi-interpenetradas contendo acido hialurénico,
fibrina e plasma rico em leucdcitos e plaquetas que, segundo a autora, podem ser aplicados na regene-
ragdo de tecidos. O hidrogel foi sintetizado por meio da mistura entre o plasma e o acido hialurénico,
homogeneizacao, e adicdo de soro contendo trombina e cloreto de célcio. Houve viabilidade celular

do material, além da menor rigidez do hidrogel em resposta a menor presenca de ligagdes covalentes.
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De acordo com a autora, trata-se de um biomaterial promissor para regeneracao de tecidos, ja que
permitiu a secre¢do celular de algumas citocinas.

Nissola (2019) sintetizou hidrogéis de carboximetilcelulose contendo lasiodiplodana, usando
também metiparabeno, glicerina e dgua destilada na etapa de sintese. Conforme a autora, o uso topico
do hidrogel resultante foi efetivo em promover a cicatrizagao no organismo testado, haja vista o pH ade-
quado, o potencial antioxidante e a estabilidade do material, estimulando também as fibras de colageno.

Petry (2019) sintetizou diferentes hidrogéis a partir da solubilizacao de polietilenoglicol dime-
tacrilato em agua deionizada ou em outra solug¢do contendo quitosana em acido acético, introduzindo
também 6xido de grafeno reduzido em diferentes proporc¢des, em um terceiro caso. As reacdes foram
iniciadas com bissulfito de s6dio ou N,N,N’,N’-tetrametiletilenodiamina, persulfato de potassio ou
persulfato de amonio, mantendo a reacdo por meia hora. Uma propor¢do de 10% em polietilenoglicol
dimetacrilato e 0,5% de quitosana e 6xido de grafeno reduzido apresentou o melhor resultado em ter-
mos de propriedades mecanicas, sendo similar ao tecido muscular, mas testes de biocompatibilidade
nao foram realizados nesse trabalho.

Pigatto (2019) produziu hidrogéis de poli(N-vinil-2-pirrolidona) e poli(N-vinil-2-pirroli-
dona-acido acrilico) em uma rota de polimerizagao com radicais livres, catalisado por N,N,N’,N’-
tetrametiletilenodiamina e sob agitacdo por um dia. Subsequentemente, houve irradiacdo com
luz ultravioleta e lavagem com 4agua destilada. Os hidrogéis foram posteriormente dopados com
heparina, com intuito de atuacdo como farmaco. Conforme a autora, a presenca de acido acrilico
na estrutura do material proporcionou poros menores € menos inchamento, o que levou a uma
liberagao mais lenta do farmaco nos testes.

Pirone (2019) investigou como que um hidrogel a base de poloxomer pode servir para o con-
trole do acido ursoélico para o tratamento de inflamagdes cutaneas, este em uma dispersao solida. Este
acido, possui propriedades anti-inflamatorias e pode ser uma substancia promissora para o tratamento
de feridas. Ao final da pesquisa, o autor concluiu que o material apresenta biocompatibilidade e que
pode ser utilizado para o tipo de tratamento proposto.

Ribeiro (2019) sintetizou hidrogéis a partir de p6d de gellan gum, que foi dissolvido em agua
destilada a 90°C, sendo entdo adicionadas suspensdes de L. paracasei. A etapa de geleificagao foi
feita com cloreto de cdlcio, seguida de liofilizagdo por um dia. De acordo com o autor, o hidrogel
produzido foi capaz de sustentar as células adicionadas, sendo compativel com elas, e o processo de
liofiliza¢dao garantiu uma viabilidade por periodos maiores do que uma semana. Foi possivel deter-
minar que o hidrogel mantém as propriedades antifiingicas da espécie, sendo viavel a aplicagdo na
prevenc¢do da candidose bucal.

Sacomani (2019) desenvolveu um hidrogel com base de 4cido hialurénico com resveratrol e

avaliou a sua estabilidade com o tempol (uma substancia antioxidante), tal como a possibilidade desse
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material visando a regeneragdo ortopédica. Ao final do trabalho o autor concluiu que o material apre-
sentam boa biocompatibilidade e possuem potencial para serem utilizado na medicina regenerativa.

Silva (2019) produziu hidrogéis de acido hialurdnico, variando a proporcao de 1,4-butanediol
diglicidil éter como um agente reticulante na sintese. A rota usou agitacdo mecanica, homogeneizagao
e intumescimento com agua. Conforme a autora, os hidrogéis apresentaram alta hidrofilicidade,
foram estiveis tanto quimicamente quanto mecanicamente e as proporcdes de 13% e 25% de
1,4-butanediol diglicidil foram adequadas para aplicacdo em enchimentos faciais. Outras propor-
¢oes foram mais viaveis para viscosuplementacao e géis fortes.

Tabela 4 - trabalhos selecionados utilizando a Biblioteca Digital Brasileira de
Teses e Disserta¢des selecionados referente ao ano de 2020.

ESTRUTURA PRINCIPAL DO HIDROGEL APLICACAO DO HIDROGEL REFERENCIA
Alginato + bioceramica + policaprolactona Engenharia de tecidos Brido (2020)
Metilcelulose + carboximetil quitosana + goma xantana Liberagdo de farmacos Westin (2020)

Fonte: Constru¢do do Autor.

Brido (2020) desenvolvel scaffold a partir da combinagdo de um material mista de hidrogel
de alginato, bioceramica e policaprolactona, concluindo que o material conseguiu mimetizar o tecido
0sseo, o que conforme a autora pode auxiliar a regeneragao de 0ssos.

Westin (2020) desenvolveu 8 formacdes de hidrogéis utilizando trés tipos de polissacarideos
(metilcelulose, goma xantana e carboximetil quitosana), os quais conforme o autor, possuem poten-
cialidade para serem aplicados na engenharia de tecidos devido ao resultado dos testes realizados.
O autor realizou testes sobre o controle de liberagdo de fArmacos (dcido gélico, dexametasona e diclo-
fenaco de s6dio), onde concluiu que o hidrogel pode auxiliar na reconstrucao do tecido cartilaginoso
e a incorporagao de farmacos em tecidos lesionados.

Tabela 5 - trabalhos selecionados utilizando a Biblioteca Digital Brasileira de
Teses e Dissertagdes selecionados referente ao ano de 2021.

ESTRUTURA PRINCIPAL DO HIDROGEL APLICACAO DO HIDROGEL REFERENCIA
Pectina Imiquimode Gazzi (2021)

Alginato de sédio Produgéo de insulina Morais (2021)

Fonte: Construc¢do do Autor.

Gazzi (2021) desenvolveu um hidrogel a partir da pectina para atuar como um veiculo semis-
solido para a liberagao de imiquimode, um medicamento que ¢ utilizado para o tratamento do melo-
noma, um tipo de cancer de pele. O imiquimode foi colocado em nanocapsulas poliméricas que eram
dispersos no hidrogel, o que se demonstrou, nos ensaios de permeacao in vitro, eficaz, visto que o
imiquimode teve a sua permeagdao modulada pelo hidrogel, fazendo com que o fArmaco conseguisse

adentrar na derme.
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Morais (2021) desenvolveu um trabalho onde, utilizando diversas concentracdes de alginato
de sddio, desenvolveu um hidrogel para encapsular células min-6 em um sistema de producao e se-
crecao de insulinas, sendo realizados diversos testes com outras matrizes juntamente com o alginato

de sodio (agarose, amido, celulose, gelatina gelatina/polietilenoglicol, glicina e quitosana).

CONCLUSAO

Na presente revisao executada constatou-se que as pesquisas de pos-graduagao desde de 2017
brasileiras mostram uma potencial aplicabilidade dos materiais do tipo hidrogel para a engenharia de
tecidos, onde diversos trabalhos ressaltaram a biocompatibilidade como uma das principais caracte-
risticas do material significante para essa aplicagdo, como uma unica excecao, a qual foi hipotetizada
pelo proprio autor do trabalho a residuos reagentes durante o processo e sintese do hidrogel. Interes-
sante notar que dentro de aplicagdes relacionadas a engenharia de tecidos ha uma gama grande de
aplicacdes, tal como aplicagdo como scaffolds e como material implantavel. Foi constatado também
que os materiais do tipo hidrogéis podem ser utilizados no tratamento de feridas e também como uma
matriz para a produc¢do de enzimas, no caso a insulina. Sobre as pesquisas de liberacdo de fArmacos,
houve na presente revisdao bastante trabalhos que investigaram aplicacoes topicas dos hidrogéis, mas
ndo se limitando tdo somente a essas aplicacdes, mostrando que a tendéncia de pesquisas que envol-
vem a liberac¢ao controlada de farmacos veiculados a hidrogéis € em uso topico, mas nao se limitando

exclusivamente a essa forma.
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