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NANOTECNOLOGIA EM CURATIVOS INTELIGENTES:
AVANCOS NO PROCESSO DE CICATRIZACA’O DE
LESOES CUTANEAS - UMA REVISAO SISTEMATICA!

NANOTECHNOLOGY IN SMART DRESSINGS: ADVANCES IN THE
HEALING PROCESS OF SKIN LESIONS - A SYSTEMATIC REVIEW

Carollina Fagundes Mafaldo?, Claudio Reni Pereira’, Mateus Claudio Zinhani*,
Dirce Stein Backes®, Michele Rorato Sagrillo®, Luiz Fernando Rodrigues Junior’

RESUMO

A nanotecnologia aplicada a curativos inteligentes tem demonstrado avangos significativos na melhoria do processo

de cicatrizagdo de lesdes cutineas. A pele, como o maior 6rgdo do corpo humano, desempenha um papel crucial
na protegdo contra agentes externos e na manutencao da homeostase. Lesoes cutaneas desencadeiam um complexo

processo de cicatrizagao, envolvendo eventos celulares e moleculares para restaurar a integridade da pele. Curativos

tradicionais servem principalmente como barreiras fisicas, enquanto os curativos inteligentes, desenvolvidos usan-
do a nanotecnologia, oferecem funcionalidades adicionais, e.g. otimizacao da regeneragao tecidual, propriedades

antimicrobianas, liberagdo controlada de fArmacos e sensores para monitoramento em tempo real. A incorporagao

de membranas nanofibrosas e hidrogéis com composi¢oes combinadas com diversos polimeros resulta em curati-
vos com propriedades estruturais e funcionais otimizadas. Os mecanismos de agdo variam desde a funcionalizagdo

com nanoparticulas e aditivos naturais at¢ métodos avancados de liberacdo controlada de farmacos e monitora-
mento das condi¢des locais da ferida. Esses métodos promovem a reepitelizagio e a angiogénese celular, melhoram

a atividade antimicrobiana e proporcionam a administragdo controlada e direcionada de terapias. Os curativos

inteligentes baseados em nanotecnologia t€ém o potencial de transformar a gestdo e tratamento de lesdes cutaneas,
oferecendo abordagens mais eficazes e personalizadas. A pesquisa continua e o desenvolvimento nesta area sao

essenciais para consolidar novos tratamentos inovadores e ampliar os conhecimentos na area da saude.

Palavras-chave: Curativo Inteligente, Infec¢do, Nanotecnologia.

ABSTRACT

Nanotechnology applied to smart dressings has shown significant advances in improving the healing process

of skin wounds. The skin, as the largest organ of the human body, plays a crucial role in protecting against
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external agents and maintaining homeostasis. Skin injuries trigger a complex healing process involving cellular
and molecular events to restore skin integrity. Traditional dressings serve primarily as physical barriers,
while smart dressings, developed with nanotechnology, offer additional functionalities such as optimized
tissue regeneration, antimicrobial properties, controlled drug release and sensors for real-time monitoring.
The incorporation of nanofibrous membranes and hydrogels with compositions combined with various
polymers results in dressings with optimized structural and functional properties. The mechanisms of action
range from functionalization with nanoparticles and natural additives to advanced methods of controlled
drug release and monitoring of local wound conditions. These methods promote re-epithelialization, cellular
angiogenesis, improve antimicrobial activity and provide controlled and targeted delivery of therapies.
Nanotechnology-based smart dressings have the potential to transform the management and treatment of skin
lesions, offering more effective and personalized approaches. Continued research and development in this
area is essential to consolidate new innovative treatments and expand knowledge in the health field.

Keywords: Infection;, Nanotechnology; Smart Wound Dressing.

INTRODUCAO

A pele ¢ formada por todos os tecidos moles que recobrem a superficie do corpo, o que repre-
senta cerca de 15% do peso total, sendo considerada o maior 6rgao do corpo humano. O processo de
manuten¢do da integridade da pele desempenha um papel fundamental na protegdo contra agentes
externos e na manutenc¢ao da homeostase do corpo. Lesdes cutidneas sdo um desafio significativo para
o organismo, desencadeiam um complexo processo de cicatrizagao e envolvem uma série coordenada
de eventos celulares e moleculares para restaurar a saude da pele (Xu et al., 2020).

Os curativos para lesdes de pele desempenham um papel fundamental na protegao e cicatrizagao
de feridas e servem principalmente como barreiras fisicas, protegendo a lesao de infecgdes e perda excessi-
va de fluidos. Os avangos tecnoldgicos e cientificos da nanotecnologia proporcionaram curativos modernos,
capazes de oferecer funcionalidades adicionais que vao além da protecao basica. Os curativos inteligentes
podem incluir propriedades para a otimizagdo da regeneragao tecidual, antimicrobianas, capacidade de
liberagdo controlada de farmacos e aditivos e sensores para monitoramento do ambiente da ferida. Esses
recursos combinam materiais nanoestruturados com propriedades biologicas especificas para acelerar o
processo de cicatrizagao e permitem uma gestao mais eficaz e personalizada das lesoes de pele, oferecendo
solucdes inovadoras e eficientes para condi¢des clinicas complexas (Ho; Sharmin; Islam, 2022).

A nanotecnologia favorece o desenvolvimento de diversos tipos de nanoestruturas, como na-
noparticulas, nanofibras e nanocompdsitos, que podem ser incorporados em curativos para melhorar
a cicatrizagdo de feridas, devido as possibilidades de otimizar a capacidade de promover a angiogé-
nese e acelerar a reepitelizacao (Joseph et al., 2019). As nanoparticulas de prata, por exemplo, sao am-
plamente reconhecidas por suas propriedades antimicrobianas e tém sido incorporadas em curativos
para prevenir infec¢des bacterianas em feridas (Wang; Hsiao, 2016). Além disso, nanoparticulas de
ouro e oxido de zinco tém sido investigadas por suas propriedades anti-inflamatorias e capacidade de

acelerar a regeneracao tecidual (Andreu et al., 2015; Xu et al., 2020).
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Outro aspecto crucial da nanotecnologia aplicada aos curativos inteligentes ¢ a capacidade
de liberacdo controlada de medicamentos. Nanocarreadores, como lipossomas e nanoparticulas, per-
mitem a liberacdo sustentada e direcionada de agentes terapéuticos diretamente na lesao. Assim,
melhoram a eficacia do tratamento e minimizam os efeitos colaterais sistémicos. Esse método ndo
sO otimiza a dosagem do medicamento, mas também protege os agentes terapéuticos de degradacao
prematura (Liu; Li; Shi, 2021; Zulaikha; Hassan; Aziz, 2023).

Além das propriedades terapéuticas, os curativos inteligentes baseados em nanotecnologia
também podem incluir biossensores para monitorar o ambiente da ferida. Esses biossensores tém
alta sensibilidade e sdo capazes de detectar mudancas no pH, na temperatura e nos niveis de umi-
dade. Além disso, monitoram em tempo real e respondem as condigdes locais da ferida, fornecendo
informagdes valiosas sobre o estado da cicatrizagdo e a presenca de infecgdes. Essas caracteristicas
tornam os curativos inteligentes ferramentas poderosas para a gestdo de feridas, oferecendo uma
abordagem mais personalizada e eficiente no tratamento de lesdes cutaneas (Ho; Sharmin; Islam,
2022; Xu et al., 2020).

Nesse contexto, com a elaboracdo deste trabalho, teve-se como proposito fazer uma revisao
das mais recentes pesquisas cientificas baseadas nos avangos nanotecnoldgicos para tratamentos de
lesOes cutaneas. Para isso, analisou-se sistematicamente a literatura existente sobre aplicagdo da na-
notecnologia em curativos inteligentes, suas linhas de pesquisa, avangos na medicina regenerativa e
novas terapias para feridas de pele. Entende-se que, na area da satude, o estudo continuo ¢ de vital
importancia para o desenvolvimento de novos materiais € tecnologias e essencial para expandir os

conhecimentos e consolidar novos tratamentos inovadores.
MATERIAIS E METODOS

Uma revisdo bibliogréfica abrangente foi conduzida, com anélise dos topicos pertinentes so-
bre o tema estudado, tendo como base a seguinte pergunta de pesquisa: “como a nanotecnologia
pode aprimorar o desenvolvimento de curativos inteligentes para tratamentos de lesoes de pele?”,
que serviu de orientacdo para estabelecer os descritores de busca “nanotechnology infection smart
wound dressing”.

Na Figura 1, consta, de forma esquematizada, a metodologia utilizada neste estudo, que con-
sistiu em um processo dividido em quatro etapas. Iniciou-se pela estratégia de pesquisa, que ocorreu
por meio da consulta em duas das principais plataformas de divulgagao cientifica, o ScienceDirect e
o portal de Periddicos CAPES, com as palavras-chave predefinidas.

Na sequéncia, devido a quantidade elevada de artigos encontrados inicialmente, os resulta-
dos foram limitados para incluir apenas artigos de pesquisa em inglés, publicados de 2014 a 2023 e

revisados por pares, garantindo a qualidade e confiabilidade dos dados. Foram também aplicados




DIS(IPI.INAR A Disciplinarum Scientia. Série: Naturais e Tecnologicas 134
u IENTl Santa Maria, v. 25, n. 3, p. 131-144, 2024

diversos filtros restritivos de areas especificas como critérios de inclusdo, para refinar os resultados e
maximizar a sensibilidade da pesquisa.

Na plataforma ScienceDirect, buscou-se por pesquisas relacionadas as areas especificas de
ciéncia dos materiais, quimica e engenharia quimica. No caso do portal de Periédico CAPES, foram
necessarios mais filtros restritivos devido a grande quantidade de artigos resultantes na pesquisa ini-
cial. Entdo, buscou-se por estudos realizados nas areas especificas de nanociéncia e nanotecnologia,
ciéncias dos materiais, ciéncia dos materiais multidisciplinar, ciéncias dos materiais e biomateriais,
quimica e fisica, quimica e quimica multidisciplinar.

Ap6s finalizadas as etapas de busca dos artigos, fez-se a leitura dinamica dos resumos dos
artigos resultantes da pesquisa para descartar aqueles que ndo atendiam a tematica empregada neste
estudo. Seguiu-se, entdo, para a etapa final de leitura completa e analitica dos artigos selecionados

para sua classificacdo e discussao.

Figura 1 - Fluxograma demonstrando as etapas da metodologia.
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Fonte: criagdo dos autores.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados obtidos pelo processo de filtragem e classificacdo dos artigos selecionados po-
dem ser observados na Figura 2. Na plataforma ScienceDirect, foram encontrados 977 artigos, que
foram filtrados para incluir apenas aqueles das areas especificas de ciéncia dos materiais, quimica e
engenharia quimica, resultando em 48 artigos que atendiam aos critérios estabelecidos.

No portal de Periodicos CAPES, foram obtidos 5322 artigos, sendo necessario aplicar mais fil-
tros restritivos devido ao grande nimero de resultados. Os filtros utilizados foram voltados para a sele-
¢ao de estudos realizados nas areas de nanociéncia e nanotecnologia, ciéncia dos materiais, ciéncia dos
materiais multidisciplinar, ciéncia dos materiais e biomateriais, quimica e fisica, ciéncia fisica, quimica
e quimica multidisciplinar, resultando em 40 artigos que atendiam aos parametros determinados.

O processo de triagem dos artigos foi realizado de forma sistematica, com a leitura dindmica
dos resumos, baseada nos filtros supracitados, averiguando seu conteudo, métodos utilizados, resul-

tados obtidos e conclusdes apresentadas. Nesse processo, foram descartados 28 artigos por serem
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revisdes bibliograficas, restando 60 artigos de pesquisa cientifica, dos quais 38 foram desconsidera-
dos por ndo corresponderem a tematica proposta para esta revisao.

Foram entdo selecionados para leitura completa 22 artigos cientificos, por abordarem o desen-
volvimento de curativos funcionalizados para otimizar o processo de cicatrizacao de feridas cutaneas.

Estes foram analisados detalhadamente e classificados em tabelas para construcao deste trabalho.

Figura 2 - Fluxograma demonstrando os resultados da filtragem e seleg¢@o dos artigos.
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Fonte: criagdo dos autores.

Os artigos cientificos selecionados passaram por leitura completa e analitica e foram classifi-
cados em trés grupos comparativos de acordo com topicos pertinentes para discussdo neste trabalho.
A andlise consistiu em uma avaliagdo comparativa de suas matrizes de composicao, por meio da qual
os artigos foram divididos de acordo com a abordagem: curativos poliméricos ou combinados com
hidrogéis e curativos somente a base de hidrogéis.

Foram também avaliados e discutidos os diferentes tipos de mecanismos de acdo e funcionali-
zagdo empregados nas metodologias dos artigos, como a incorporag¢do de nanoestruturas, nanoparti-
culas, nanocomp0sitos ou pontos quanticos € a presenga de sensores responsivos para monitoramento
continuo da ferida ou sistema de liberacao controlada de farmacos e aditivos. Além disso, procedeu-

-se a analise e discussao da eficacia de cada método e seus resultados de maior relevancia.
SUBSTRATO UTILIZADOS NA PRODUCAO DOS CURATIVOS

A comparacao dos estudos que abordam curativos poliméricos pode ser observada na Tabela
1. Foram constituidos por membranas nanofibrosas produzidas pela técnica de electrospinning, com-

postas por diversas combinagdes de polimeros ou estruturas de membranas agregadas com hidroggéis.




DIS(IPLINAR A Disciplinarum Scientia. Série: Naturais e Tecnologicas 136
u IENTl Santa Maria, v. 25, n. 3, p. 131-144, 2024

Puderam ser levantadas diversas possibilidades de composi¢des poliméricas para essas nanofibras
eletrofiadas, resultando na obtengdo de diferentes curativos com propriedades estruturais distintas.

Entre os artigos analisados, trés apresentaram composigdes hibridas, combinadas de camadas
de membranas poliméricas, agregadas por sobreposicao de hidrogéis. A metodologia foi emprega-
da visando reduzir a fotodegradacdo da curcumina, utilizada como aditivo funcionalizante (Haldar
et al., 2019) e também para mimetizar a microarquitetura e estrutura tecidual da pele, a fim de pro-
mover o crescimento e proliferacdo celular (Chagas et al., 2021). Além disso, serve para agregar a
membrana polimérica um nanogel fotorresponsivo como método de liberagdo controlada fotoativada
(Ballesteros; Correa; Zucolotto, 2020).

A maioria das pesquisas optaram pela utilizacdo de um unico polimero para composicao das
nanofibras eletrofiadas do curativo, como o alcool polivinilico (PVA), o poliuretano (PU), o polimero
Eudragit S100 e o poliéster natural acetato de celulose (CA), conforme demonstrado por Hosseini
et al.(2022), Liakos et al. (2017), Rafi et al. (2023) e Rivero et al.(2020). Além destes, constatou-se
a utilizacdo da policaprolactona (PCL) na composicdo das membranas de estruturas hibridas em
Ballesteros, Corre ¢ Zucolotto (2020) e Haldar et al.(2019).

O resto dos artigos analisados empregam o uso de blendas poliméricas para compor o curativo,
como a combinagdo de poli-hidroxibutirato (PHB) com policaprolactona (PCL), poli (6xido de etile-
no) (PEO) com o biopolimero acido hialurénico e polietilenimina (PEI) com fibroina de seda (Avossa
et al., 2021; Calamak et al., 2014; Hosseini et al., 2022; Tonescu et al., 2021). Foi utilizado também o
método de camadas de poli (acido lactico) (PLA) e borracha natural (NR) eletrofiadas individualmen-

te e sobrepostas, para formacao de uma estrutura hibrida (Chagas et al., 2021).

Tabela 1 - Comparagao curativos poliméricos por eletrofiagao.

Composicio Observacao Referéncia

. e Estrutura sobreposta eficiente na prevengao da
Camada superior: Poli (acido lactico) (PLA)

) . fotodegradacdo da curcumina, empregada em trata- (Chagas
Camada inferior: PLA e borracha natural (NR) . .
] ) mentos funcionalizantes com concentragdes etal., 2021)
com adi¢do de curcumina )
de curcumina de 2,5% e 5,0%
Camada superior: PCL incubada para solidificagio. Estrutura sobreposta biomimética, com propriedades Hald
Camada intermediaria: PCL eletrofiado sobre a cama- mecanicas para simular a microarquitetura da pele, ( ]az(?1r9
da superior. Camada inferior: hidrogel de gelatina promovendo o crescimento e proliferagdo celular erat, )
Acetato de celulose (CA) com adicdo de Oleo essencial de alecrim ou 6leo essencial de (Liakos
oleo essencial de alecrim ou orégano orégano em concentragdes de 1% ou 5% etal., 2017)
Alcool polivinilico (PVA) com nanoparticulas de Nanoparticulas de quitosana e nanocompdsitos de q .
quitosana e nanocompositos de 6xido de grafeno- oxido de grafeno-magnetita como mecanismo de ( ;)SS;E;
-magnetita carregados com farmacos (GO-Fe304) liberagdo de antibidtico cloridrato de tetraciclina erat, )
Poli-hidroxibutirato (PHB) e Policaprolactona (PCL), Nanoestruturas de Melanina-TiO, incorporadas a (Avossa
revestido e incorporado com matriz polimérica ou como revestimento por 1..2021)
nanoestruturas de Melanina-TiO, eletropulverizacao eras,
Polimero Eudragit S100 responsivo ao pH Mecanismo de liberagdo controlada de (Rivero
com adigdo de antibidtico nitrofurazona antibiodtico nitrofurazona por alteragido de pH et al.,2020)
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Acido hialurénico e poli (6xido de etileno) (PEO),
com adicdo de propolis, mel de Manuka, insulina,

L-arginina e infusdo de Calendula officinalis

Policaprolactona (PCL) sobreposta de nanogel
fotorresponsivo, com adi¢do de

nanoparticulas de prata (NpsAg)

Fibroina de seda e Polietilenimina (PEI)

funcionalizada com sulfato

Poliuretano (PU) com adigdo de nanoparticulas

de cobre dopadas com carbono (Nps C/Cu)

Os tratamentos com propolis, infuséo de
Calendula e mel de Manuka demonstraram maior

eficacia antimicrobiana e antioxidante

Estrutura sobreposta com mecanismo de liberacao
controlada fotoativada de NpsAg por nanogel de

quitosana-anilina em resposta a luminosidade

Bionanotéxteis de uso cirurgico

funcionalizado com acido clorossulfonico
A incorporagdo de Ns C/Cu otimizou as

propriedades fisico-quimicas, biologicas e

hidrofilicidade do material

137

(Ionescu
et al., 2021)

(Balleste-
ros; Correa;
Zucolotto,

2020)
(Calamak

et al., 2014)

(Rafi
etal., 2023)

Fonte: criagdo do autor.

A comparacdo dos estudos que abordam curativos compostos a base de hidrogéis (Tabela 2)

demonstra a prevaléncia da utilizacdo de quitosana como matriz, de forma exclusiva ou combina-

da, o que se deve as excelentes caracteristicas estruturais do produto, a boa interagdo com outros

materiais poliméricos, como poliacrilamida (PAM) e polietilenoglicol (PEG), assim como a possi-

bilidade de associagdo com elementos funcionalizantes (Andleeb et al., 2022; Mostafalu et al., 2018;

Zheng et al., 2021). Além disso, por suas propriedades de sensibilidade térmica e variagdo de pH,

sendo utilizada como mecanismo de liberag@o controlada de farmacos e aditivos (Aliakbar Ahovan et

al., 2020; Huang; Ying et al., 2022; Rezaei et al., 2020).

Foram observadas outras possibilidades de combinac¢des para a matriz do hidrogel, como

a mistura de alginato de s6dio (SA) com polidopamina (PDA) e de poli(N-isopropilacrilamida)
(PNIPAM) com poli(etilenoglicol) diacrilato (PEGDA), conforme demonstrado em Dong et al.(2022)

e Mostafalu et al. (2017). Também houve composi¢do por goma tragacanto, um biopolimero, com

poli(tiofeno) (PTh) e poli(alcool vinilico) (Najafian et al., 2023) e composicdes a base de poli (acido

acrilico) (PAA), alcool polivinilico em gel e peptideo derivado de amiloide foram estudadas por

Shivam et al.(2023), Wang et al. (2023) e Xuan et al. (2021).

Tabela 2 - Comparagdo curativos a base de hidrogéis.

Composicao

Observacao

Referéncia

Fibras condutoras revestidas com hidrogel
termorresponsivo de polimeros PNIPAM e PEGDA,

para sistema de liberag@o de antibidtico cefazolina

Quitosana termorresponsiva carregado

com peptideo antimicrobiano (AMP)

Quitosana quaternizada, dextrano oxidado e

nanofios de polipirrol revestidos com polidopamina

Peptideo derivado de amiloide Fmoc-LFKFFK-NH2

composto por mondmeros aleatorios

Mecanismo de liberagdo termorresponsiva de
medicamentos sob demanda, com microaquecedores
conectados a um microcontrolador vinculado

a dispositivos externos, como smartphones
Mecanismo de liberagao controlada de AMP,

atividade antibacteriana contra Acinetobacter

baumannii resistente a antibioticos
Mecanismo de liberagao controlada de antibiotico

tobramicina responsiva lentamente a variagdes de pH
Automontagem por simulador de toxina

derivado de amiloide em nanofibrilas com

multiplas interagcdes ndo covalentes

(Mostafalu
etal., 2017)

(Rezaei
et al.,2020)

(Huang, Ying
etal., 2022)

(Xuan
etal.,2021)
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Estrutura nanofibrosa composto de polimeros

138

Goma tragacanto funcionalizada com ) ) . (Najafian
o . o naturais com alta capacidade de adsor¢ao de
poli(tiofeno) (PTh) e poli(alcool vinilico) . . et al.,2023)
albumina sérica humana
Poliacrilamida (PAM) e quitosana de amoénio Mecanismo de monitoramento colorimétrico em Zh
en;
quaternario (QCS) com pontos quanticos de tempo real por alteragdo de pH pela agdo de CQDs ; 20g21)
etal.,
carbono (CQDs) e fenol vermelho combinado com Fenol vermelho
. . . . A funcionaliza¢do demonstrou aumento nas .
Poli (4cido acrilico) (PAA) funcionalizado . . . L (Shivam
. citocinas anti-inflamatdrias e cicatrizacao
com pontos quanticos de grafeno (GQDs) . o etal., 2023)
acelerada de feridas em diabéticos
) o ) . Demonstrou capacidade de retengdo de células e su-
Quitosana (CS) e polietilenoglicol (PEG) incorporan- . . - o L
) o ) porte a proliferagdo de BMSCs, indicando otimizagao (Andleeb
do de células-tronco mesenquimais da medula dssea o . . .
) da cicatrizagdo de feridas cronicas em ambientes etal., 2022)
(BMSCs) com fator de crescimento de fibroblastos 21 ) . . )
hiperglicémicos como em casos de diabetes mellitus
7 L . Mecanismo de monitoramento por
Alcool polivinilico em gel incorporado de . . N (Wang
; fluorescéncia com liberagdo controlada de
nanoparticulas de ouro e prata (Au/AgNDs) . o et al.,2023)
nanopontos (Au/Ag) e terapia fototérmica
Quitosana incorporada com Mecanismo de liberagdo de (NpsAg), (Mostafalu
nanoparticulas de prata (NpsAg) com sensores responsivos ao pH e termossensivel et al., 2018)
. . . . Funcionalizag@o por polimerizacdo radical e
Alginato de sodio (SA) e polidopamina (PDA), . (Dong
. . . deslocamento dinamico de solvente,
modificado por glicerina e dopamina . o . etal., 2022)
propriedade fototérmica e de adesdo
. . o Otimizagdo em pH e temperatura fisiologicos, (Aliakbar
Quitosana termorresponsiva (TCTS), adicionada de . . .
. N . atividade antibacteriana contra Ahovan
diferentes concentrag¢des de B-glicerolfosfato ) o _
Acinetobacter baumannii resistente a antibidticos et al., 2020)

Fonte: criagdo do autor.

MECANISMOS DE ACAO

Na Tabela 3, apresenta-se a comparacao entre as formas de funcionamento dos diferentes
mecanismos de agao e funcionalizagdo empregados pelos artigos analisados e os resultados mais
relevantes e significativos de seus tratamentos. Puderam ser observados métodos de funcionali-
zagdo por incorporagdo de nanoestruturas hibridas de melanina-TiO,, resultando na capacidade
de formacao de hidroxicarbonato de apatita (Avossa et al., 2021), e por nanoparticulas de cobre
dopadas com carbono (NPs C/Cu), demonstrando propriedades angiogénicas, de proliferacao e
migragao de células fibroblasticas (Rafi et al., 2023). Perceberam-se também funcionalizagdes
com aditivos naturais, como a curcumina, oleos essenciais, como de alecrim e orégano, ¢ tra-
tamentos com propolis, mel de manuka, insulina, L-arginina e infusdo de caléndula, que apre-
sentaram atividade antimicrobiana e efeito anti-biofilme (Ballesteros; Correa; Zucolotto, 2020;
Chagas et al., 2021; Liakos et al., 2017).

Os métodos de liberacdo controlada de aditivos sdo amplamente empregados para melhora-
mento das propriedades funcionais de curativos para tratamento de lesdes cutdneas, como adminis-
tracao de nanoparticulas, entre elas a utilizagdo de prata (NPsAg), administrada por nanogel fotorres-
ponsivo em resposta a irradiacdo luminosa (Ballesteros; Correa; Zucolotto, 2020). Além destes, héd o

método de liberag@o por sensores responsivos ao pH e termossensivel (Mostafalu ez al., 2018).
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Diversos artigos demonstram resultados eficazes quanto a atividade antimicrobiana e entrega
controlada de antibidticos, otimizando o processo de cicatrizagdao. A utilizagdo de mecanismos de
administracao, como o cloridrato de tetraciclina carregado por nanoparticulas de quitosana e nano-
compositos de oxido de grafeno-magnetita (GO-Fe,O,) (Hosseini et al., 2022), € 0 uso de sistema
termorresponsivo para liberacdo de cefazolina sob demanda de microcontrolador conectado a dis-
positivos externos (Mostafalu et al., 2017) também mostraram resultados satisfatorios, assim como a
administracdo de tobramicina ou de nitrofurazona por sistemas responsivos seletivamente a variagdes
de pH, sendo acionados em resposta ao indicativo de infec¢do bacteriana, o que foi revelado pelo

pH > 7 (Huang; Yukun et al., 2022; Rivero et al., 2020).

Tabela 3 - Comparagdo sistemas de ag@o e funcionalizago.

Mecanismo de acao Resultados Referéncia
. L . . Camada superior eficaz na prevencao da
Funcionalizag¢do por adi¢ao de curcumina em . . . (Chagas
. fotodegradagdo da curcumina, atividade
concentragoes de 2,5% e 5,0% em peso ) . ) etal., 2021)
antibacteriana contra S. aureus € E. coli
. L . ) . Concentragao 5% de 6leo de orégano .
Funcionalizagdo por adi¢@o de 6leo essencial de o o . (Liakos
] ) ] ] demonstrou elevada atividade antimicrobiana e
alecrim ou oleo essencial de orégano etal., 2017)

maior efeito anti-biofilme

) . . ) o Caracteristicas morfologicas e estruturais das
Liberagdo de antibiodtico cloridrato de tetraciclina por . o
; : L. nanofibras melhoradas, nanocompoésitos GO-Fe304 (Hosseini
nanoparticulas de quitosana e nanocompositos de

. ) resultou em aumento na condutividade, eficacia na etal., 2022)
oxido de grafeno-magnetita (GO-Fe304)

liberagao controlada e a¢do antimicrobiana

. . . Melhorias na hidrofilicidade, capacidade de
Nanoestruturas hibridas de Melanina-TiO2 N ] ] ] (Avossa
) ] o formacao de hidroxicarbonato de apatita e
incorporadas a matriz polimérica o . . etal., 2021)
forte atividade antibacterian

. . . o . Liberagdo de nitrofurazona em resposta ao indicativo .
Sistema de liberagdo de antibiotico nitrofurazona . N . o . . (Rivero
. . . de infecgdo bacteriana pH > 7, atividade antibacteria-
responsivo seletivamente a variagdes de pH . o ) ) etal., 2020)
na e eficacia na inibi¢ao do crescimento de E. coli

. L L o Tratamentos com propolis, infusdo de
Funcionalizagdo por adig@o de propolis, .
) ) o Calendula e mel de Manuka demonstrou mais (Ionescu
mel de Manuka, insulina, L-arginina e o o o ]
. . atividade antioxidante e antimicrobianas contra etal.,2021)
infusdo de Calendula officinalis ) ]
S. aureus, E. coli e P. aeruginosa

. . . Imobilizac¢do dos nanogéis na superficie das (Ballesteros;
Liberagao controlada de nanoparticulas de L.
. nanofibras por tratamento plasmatico para Correa;
prata (NpsAg) por nanogel fotorresponsivo em . o ) .
) s ) melhorar a adesao, com eficicia antibacteriana Zucolotto,
resposta a irradiagdo luminosa o ) .
significativa contra E. coli e S. aureus. 2020)
) L ) As Nps C/Cu com eficacia antibacteriana,
Funcionalizag¢ao por nanoparticulas de ) o . N (Rafi
potencial angiogénico, proliferagdo e
cobre dopadas com carbono (Nps C/Cu) et al.,2023)

migracado de células fibroblasticas

. . . . Microaquecedores ativam a liberag@o de cefazolina
Sistema termorresponsivo de liberagao de .
o ) em resposta ao aquecimento das fibras condutoras, (Mostafalu
antibidtico cefazolina sob demanda de o . ) . L
) o o atividade antibacteriana, eficacia na cicatrizagdo de etal., 2017)
microcontrolador conectado a dispositivos externos . .
feridas cronicas

Atividade antibacteriana contra Acinetobacter

Mecanismo de liberagdo controlada de o (Rezaei
i L . baumannii resistente, estrutura porosa,
peptideo antimicrobiano (AMP) L . . ; et al., 2020)
pH fisioldgico e capacidade de absor¢@o de dgua
Liberagao controlada de antibiotico Eficacia antibacteriana contra bactérias (Huang, Ying
tobramicina responsiva a varia¢des de pH P. aeruginosa, S. aureus e E. coli em testes in vivo etal., 2022)
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. o Os CQDs, promoveram atividade antibacteriana e
Monitoramento colorimétrico de pH por 5 . o
. . regeneracdo herandstica, otimizagao da (Zheng
ac¢do de pontos quanticos de carbono (CQDs), . L . L
o cicatrizacdo de feridas em testes in vivo etal.,2021)
hibridizado com Fenol vermelho
em modelos de camundongos

Funcionaliza¢do com pontos Cicatrizagao, reepitelizacdo e angiogénese, (Shivam
quanticos de grafeno (GQDs) melhor fechamento de feridas em diabéticos etal., 2023)

. ) o O tratamento gerou aumento da viabilidade e
Incorporag@o com células-tronco mesenquimais da L .
) ) desempenho na cicatrizagdo de feridas em modelos (Andleeb
medula 6ssea (BMSCs), pré-tratadas com fator de

] animais diabéticos hiperglicémicos, absor¢io etal., 2022)
crescimento de fibroblastos 21 (FGF21)

significativa de fluidos e degradacao controlada

) . ) . Liberagao controlada de nanoparticulas de Au/Ag,
Monitoramento por fluorescéncia e liberacao o . .
. possibilitando o monitoramento por fluorescéncia (Wang et al.,
controlada de nanoparticulas de (NPsAu/Ag), o o .
i ) dos nanopontos, atividade antimicrobiana e 2023)
polimero responsivo ao pH e temperatura . . .
eficacia na terapia fototérmicados

Sistema com sensores responsivos ao pH e Liberacao de nanoparticulas otimizada e precisa de (Mostafal
ostafalu
termossensivel para liberagdo controlada de acordo com variacdes no pH e temperatura, atividade 1.2018)
etal.,
nanoparticulas de prata (NPsAg), antimicrobiana e maior eficacia terapéutica.
. . . Aceleragdo da cicatrizagdo, reepitelizacdo e (Aliakbar
Sistema termorresponsivo de quitosana com . . . .
. 5 . fechamento de feridas, atividade antibacteriana Ahovan
diferentes concentragdes de -glicerolfosfato ) .
contra Acinetobacter baumannii et al., 2020)

Fonte: criagdo do autor.

A utilizagdo de sistema de liberagdo controlada por quitosana termorresponsiva, carregado
com [-glicerolfosfato e a administracdo de peptideo antimicrobiano (AMP) apresentaram atividade
antibacteriana contra Acinetobacter baumannii, bactéria gram-negativa resistente a antibidticos de
amplo espectro mais utilizados (Aliakbar Ahovan et al., 2020; Rezaei et al., 2020).

Os artigos que apresentaram mecanismos de monitoramento de lesdes em tempo real demos-
traram resultados eficazes quanto a avaliagdo de feridas, administracao automatizada de terapias ao
sinal das alteragdes causadas pela infeccao, eficacia antimicrobiana e otimizagdo da cicatrizagao.
Esses resultados ocorreram por meio do método responsivo ao pH e temperatura por fluorescéncia
para liberag¢do controlada de nanoparticulas de ouro e prata (NPsAu/Ag) (Wang et al., 2023). Além
deste, foi empregado o monitoramento colorimétrico de pH, mediado pela agdo de pontos quanticos

de carbono (CQDs) e hibridizado com Fenol vermelho (Zheng et al., 2021).

LESOES EM PACIENTES DIABETICOS

A diabetes ¢ uma condicdo que afeta o processo de cicatrizagdo de feridas devido a complica-
¢oOes cardiovasculares causadas pelo excesso de glicose no sangue, podendo evoluir para feridas cro-
nicas. Dois artigos focaram diretamente suas pesquisas em lesdes cutaneas em pacientes diabéticos.

Nesses casos, o tratamento foi feito por meio da incorporacao de células-tronco mesenquimais
da medula 6ssea (BMSCs), pré-tratadas com fator de crescimento de fibroblastos 21 (FGF21), levando
a otimizacgao da cicatrizagdo de feridas em modelos animais diabéticos hiperglicémicos (Andleeb ez al.,

2022). E, com o processo de funcionalizagao com pontos quanticos de grafeno (GQDs), os resultados
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revelaram aumento das citocinas anti-inflamatorias, acelerando a cicatrizagao, reepitelizagdo, angio-

génese e fechamento em treze dias de feridas diabéticas (Shivam et al., 2023).
CONCLUSAO

A nanotecnologia aplicada a curativos inteligentes demonstra um avango significativo na me-
lhoria do processo de cicatrizacdo de lesdes cutaneas. Estudos indicam que a utilizagdo de membra-
nas nanofibrosas produzidas via electrospinning e hidrogéis combinados com diversos polimeros
resulta em curativos com propriedades estruturais e funcionais otimizadas. A utilizagdo de compo-
sicdes hibridas de polimeros com hidrogéis se mostrou promissora para produgdo de estruturas com-
plexas com caracteristicas capazes de reduzir a fotodegradacao de aditivos funcionais e mimetizar a
microarquitetura da pele humana.

Os mecanismos de a¢do dos curativos inteligentes variam desde a funcionalizagdo com adi-
tivos naturais e nanoparticulas e métodos de liberagcdo controlada de farmacos até sistemas avanca-
dos de monitoramento em tempo real e responsividade as condi¢des locais da ferida. Essas diversas
possibilidades ndo apenas otimizam a cicatrizagdo, por promoverem a reepitelizagdo e angiogénese
celular, mas também melhoram a atividade antimicrobiana e a administragao controlada ¢ direciona-
da de terapias, proporcionando tratamentos inovadores inclusive para feridas cronicas em pacientes
diabéticos. Esses avancos refletem o imenso potencial da nanotecnologia em melhorar significativa-
mente os curativos inteligentes, tornando-os mais eficazes e adaptaveis as necessidades especificas de

diferentes tipos de lesdes cutaneas.
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