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RESUMO

Introducado: No contexto da regeneracdo 0ssea periodontal, os enxertos e substitutos
0sseos sdo fundamentais para reconstruir areas afetadas por doencas, traumas ou
condi¢cdes congénitas. Entre as opg¢des tradicionais, os enxertos autdogenos sdo o
padrao-ouro por sua capacidade osteogénica, enquanto os aldgenos, xendgenos e

aloplasticos oferecem alternativas osteocondutoras. Entretanto, limitacées como a
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morbidade do sitio doador, riscos de rejeicio e infeccdes impulsionaram o
desenvolvimento dos scaffolds. Objetivo: O presente estudo analisa, por meio de uma
revisdo de literatura, como as novas tecnologias se integram na fabricagao de scaffolds
inteligentes para uso na odontologia regenerativa. Metodologia: A pesquisa
configura-se como uma revisdo integrativa da literatura fundamentada em buscas nas
bases de dados PubMed e Biblioteca Virtual em Saude (BVS), realizadas entre agosto
e setembro de 2024. A estratégia de busca utilizou descritores como
"Odontogeriatria”, "Edentulismo" e "Saude Bucal". Resultados: Os achados
evidenciam que a incorporac¢do de nanoparticulas, como magnésio, estroncio e 6xido
de ferro, em matrizes poliméricas (PCL, PLA) ou naturais (gelatina, quitosana),
estimula significativamente a diferenciagcdo osteogénica e a angiogénese. Discussao:
A discussao ressalta que os scaffolds modernos evoluiram de suportes passivos para
sistemas inteligentes capazes de modular o microambiente tecidual. Consideracoes
finais: Conclui-se que os scaffolds inteligentes representam uma alternativa
promissora e menos invasiva para a odontologia regenerativa, superando limitacdes

dos enxertos tradicionais.

Palavras-chave: Regeneracio Ossea Periodontal. Scaffolds. Engenharia de Tecidos.

Bioimpressao 3D. Biomateriais.

ABSTRACT

Introduction: In the context of periodontal bone regeneration, bone grafts and
substitutes are essential for reconstructing areas affected by diseases, trauma, or
congenital conditions. Among the traditional options, autogenous grafts are
considered the gold standard due to their osteogenic capacity, while allogeneic,
xenogeneic, and alloplastic grafts provide osteoconductive alternatives. However,
limitations such as donor site morbidity, risks of rejection, and infections have driven
the development of scaffolds. Objective: The present study analyzes, through a
literature review, how new technologies are being integrated into the fabrication of
smart scaffolds for use in regenerative dentistry. Methodology: This research is
characterized as an integrative literature review based on searches conducted in the
PubMed and Virtual Health Library (BVS) databases between August and September
2024. The search strategy used descriptors such as "Geriatric Dentistry,"
"Edentulism,” and "Oral Health." Results: The findings demonstrate that the
incorporation of nanoparticles, such as magnesium, strontium, and iron oxide, into

polymeric (PCL, PLA) or natural (gelatin, chitosan) matrices significantly stimulates



osteogenic differentiation and angiogenesis. Discussion: The discussion highlights
that modern scaffolds have evolved from passive supports into intelligent systems
capable of modulating the tissue microenvironment. Final considerations: It is
concluded that smart scaffolds represent a promising and less invasive alternative for

regenerative dentistry, overcoming the limitations of traditional grafts.

Keywords: Periodontal Bone Regeneration. Scaffolds. Tissue Engineering. 3D

Bioprinting. Biomaterials.

INTRODUCAO

No contexto da regeneracao Ossea periodontal, os enxertos e substitutos
0sseos assumem papel fundamental como recursos terapéuticos destinados a
reconstrucdo de areas afetadas por doenca periodontal, trauma ou outras condi¢des
(Thalakiriyawa et al, 2024). Esses materiais sao classificados em quatro categorias:
autoégenos, alégenos, xendgenos e aloplasticos. Entre eles, os enxertos autégenos,
obtidos do proéprio paciente, sdo considerados padrao-ouro devido a sua elevada
capacidade osteogénica, ou seja, a habilidade de formar novo tecido 6sseo por meio
de células osteoprogenitoras presentes no préprio enxerto (Farjaminejad et al, 2024).

Ja o enxerto alégeno vem de um doador humano e passa por processos de
esterilizacdo para segurancga do paciente. Eles fornecem uma matriz 6ssea natural que
acaba facilitando a osteoconducao, pode também ter a propriedade de osteoindutivas,
dependendo do processo de preparo (Ciszynski et al, 2023).

Outro tipo de enxerto é o xen6genos que sao obtidos de outra espécie, e sdo
processados para remover qualquer material organico, para diminuir o risco de
reagdes imunologicas. Eles também sdo osteocondutores e oferecem uma estrutura
semelhante ao osso humano, funcionando como arcabougo para o crescimento de
novas células 6sseas (Zhang et al, 2021).

E por ultimo, os enxertos aloplasticos que sdo substitutos sintéticos, podendo
ser de hidroxiapatita e fosfato de calcio, também s3o osteocondutores,
proporcionando uma estrutura que permite a migracao de células dsseas, mas quase
sempre nao promovem osteoinducdo (Fukuba et al, 2021). Esses enxertos sdo
analisados e escolhidos de acordo com a necessidade e a condi¢ao do paciente.

Atualmente, com novas tecnologias em desenvolvimento, existem outros
meios de regeneracao dssea além dos métodos tradicionais citados anteriormente,
em foco o uso de scaffolds (Chocholata et al, 2019). Sendo diferente dos outros

meétodos que envolve o transplante de osso ou material sintético, os scaffolds sao



estruturas tridimensionais criadas para imitar a matriz dssea natural, que acaba
servindo como suporte para o crescimento celular e formagdo de novo osso (Curbelo
etal, 2020).

Podendo ser feito de varios materiais biocompativeis, como polimeros,
ceramicas e até biomateriais bioimpressos em 3D, eles tém como objetivo
proporcionar uma base para a osteoconduc¢do, onde as células 6sseas do préprio
paciente podem migrar, aderir e proliferar (Gasparovic et al, 2024).

Essa alternativa acaba por avancar ainda mais quando tem a capacidade de
osteoinducdo e até mesmo osteogénica, dependendo dos componentes adicionados,
como fatores de crescimento e células-tronco, para acelerar e guiar a formacdo 6ssea
(Chocholata et al, 2019). Em comparacdo a outros enxertos tradicionais, os scaffolds
tem vantagens como a possibilidade de personaliza¢do pro proprio paciente, que se
adequa ao formado especifico que o paciente esta precisando e reduz o risco de
rejeicdo ou transmissdo de doengas, como pode ocorrer em outros enxertos como
alogeno e xendgeno (Galli et al, 2021).

Dessa forma os scaffolds representa uma alternativa promissora na engenharia
de tecidos na periodontia e odontologia regenerativa melhorando as possibilidades
de tratamento (Curbelo et al, 2020). Os scaffolds desempenham um papel
fundamental na odontologia regenerativa, facilitando a regeneracao de tecidos e
restauracdo de estruturas dentarias danificadas ou ausentes (Chocholata et al, 2019).

Esses materiais biocompativeis e as estruturas biomiméticas devem possuir
estruturas conectadas que acaba possibilitando o movimento das células e nutrientes
do corpo e servindo como uma estrutura tempordaria para as células aderirem,
proliferarem e se diferenciarem em tecidos funcionais. Para garantir
biocompatibilidade, adaptacao e regeneragdo adequada dos tecidos, certos critérios
precisam ser atendidos, incluindo complexidade funcional, coordenagdo
neuromuscular e certas caracteristicas estéticas (Liang et al, 2020).

Tendo em vista os beneficios de uma estrutura 3D é proposto entao a hip6tese
de que a regeneracgdo 6ssea poderia ser aprimorada através da implantacdo desses
scaffolds com estrutura trabecular semelhante a do osso biologico, facilitando a
penetracao de células e fluidos (Matichescu et al, 2020).

O objetivo, portanto, é analisar como essas novas tecnologias podem se
integrar de forma positiva e eficiente na fabricacio de scaffolds com uso na
odontologia regenerativa, avaliando os beneficios e desafios que elas trazem para a
regeneracdo Ossea guiada. Também sera investigado o impacto da utilizacao de

materiais inovadores e métodos de fabricacao personalizados na qualidade e eficacia



dos tratamentos periodontais, assim como avaliar os avan¢os em precisdo, seguranca

na producgdo de scaffolds inteligentes.

REFERENCIAL TEORICO
Historico dos Scaffolds

Os scaffolds, tém se tornado cada vez mais fundamental na odontologia
regenerativa, especialmente na periodontia e na cirurgia. A histéria se remonta na
década de 1990, quando a engenharia de tecidos comegou a ser mais estudada e
pesquisada, principalmente da medicina (Aghali, 2021). Na odontologia, esses
materiais visavam principalmente superar as limitacdes das técnicas convencionais
de tratamento, que seriam os enxertos 6sseos que podem apresentar alguns desafios
e limitagbes como a disponibilidade limitada de tecido do paciente e o risco de
complicagdes no tratamento cirdrgico. Entdo, o estudo e a pesquisa de scaffolds
evoluiram consideravelmente resultando em uma ampla variedade de materiais e
métodos de fabricacdo (Tong et al, 2021).

No inicio dos anos 2000, houve um aumento significativo de pesquisam que
tratavam desse assunto, estudos que exploravam novos biomateriais, que levou ao
surgimento de scaffolds biocompativeis e biodegradaveis. Em suma, esses novos
biomateriais, como polimeros, ceramicas e compositos, foram projetados para imitar
as propriedades naturais do tecido 6sseo e periodontal, promovendo a fixacao celular
e a regeneracao tecidual (Iftikhar et al, 2021). Também teve a introducao de fatores
de crescimento como as células tronco que também se tornou um foco importante,
buscando ndo apenas suporte a regeneragao, mas também estimular o crescimento
celular e a vascularizacdo na area (Aghali, 2021).

Ainda nao foram descritas orientacbes com mais detalhes que afirmassem a
troca de tecido vivo sem efeitos adversos que fossem bem sucedida. Deve ser
entender a odontologia regenerativa e substituicdo de tecidos na atualidade,
abrangendo a eficacia, finalidade e funcionalidade, evolu¢do e melhores métodos
(Tongetal, 2021). Para que o tecido vivo do corpo humano seja substituido utilizando
enxertos biocompativeis impressos em 3D (normalmente na forma de scaffolds), é
necessario compreender os meios biolégicos e atuacdes entre células, tecidos e
scaffolds (Atia et al, 2023).

O mercado nos dias de hoje apresenta variados materiais em particular com
capacidades benéficas, atuais procedimentos, técnicas e modos, abrangendo varias

possibilidades de bioimpressao e impressao 3D, e varios tipos de células-tronco.



Adicionalmente, diversos fatores de crescimento, fArmacos, moléculas sinalizadoras
e outros componentes para promover processos regenerativos estdo agora
amplamente acessiveis (Parisi et al, 2020).

Ocorreu vdrias dificuldades na melhoria do design do scaffold, escolha de
material e que fosse com a cavidade oral, e que ao longo do tempo foram
ultrapassados, exemplo disso sdo os materias naturais (colageno, alginato, seda, 4cido
hialurénico, quitosana) usados na década de 1990 que eram biocompativel,
biodegradavel porem proporcionam controle limitado sobre a estrutura dos poros
(Nikolova & Chavali, 2019).

Os scaffolds hibridos, apresentado em meados dos anos 2000 conciliavam
materiais naturais e sintéticos. Apareceram com uma chegada positiva, oferecendo
biocompatibilidade, propriedades ajustaveis de polimeros sintéticos. O aparecimento
do 3D inovou o progresso dos scaffolds, podendo oferecer um gerenciamento exato
da geometria do scaffold e da sua composicao material (Parisi et al, 2020). A
bioimpressao possibilitou a fabricacao de scaffolds com estruturas complexas que se
assemelham bastante aos tecidos naturais, criando condi¢ées favoraveis para a
regeneracao do tecido (Thalakiriyawa & Dissanayaka, 2024).

No final da década de 1990 e inicio dos anos 2000 surgiu os polimeros
Sintéticos apresentavam um maior controle a respeito das caracteristicas do scaffold.
Esses materiais puderam ser planejados com dimensdo de poros e constitui¢dao
proprias para simplificar a migracdo celular e a construcao de tecidos (Parisi et al,
2020).

O mais recente na ultima década e mais avangados (compésitos, hidrogéis,
materiais bioativos) mostram avancos significativos pois apresentam fatores de
crescimento, moléculas de sinaliza¢do, exploragdes iniciais do uso de materiais 4D,
com o objetivo de aprimorar ainda mais a eficiéncia dos scaffolds (Iftikhar et al, 2021).
A habilidade de desenvolver scaffolds personalizados com caracteristicas especificas
oferece perspectivas significativas para avanc¢os na odontologia regenerativa e na
recuperacao de tecidos dentarios comprometidos (Atia et al, 2023).

Nao s6 o desenvolvimento de biomateriais foi importante, mas também os
avancos da tecnologia dando foco em impressdes 3D e a bioimpressao, os scanners
intraorais, tomografia computadorizada estao alinhadas a essa inovac¢do tornando a
personalizacdo individual de scaffolds em realidade. Essas inova¢des permite a
criacdo e desenvolvimento de estruturas complexas e adaptadas as necessidades
especificas de cada paciente (Morrison & Tomlinson, 2021). Essa bioimpressdao 3D

possibilita que ocorra a combinacgao de diferentes tipos de células e material criando



o scaffold, esse avanco tem progredito cada vez mais e promovido uma nova
abordando no ambito odontolégico, oferecendo solu¢des mais eficientes e menos

invasivas (Shopova et al, 2023).

Eficacia e Limitagcdes em Comparacao a Métodos Tradicionais

As técnicas que utilizam scaffolds tém apresentado resultados bastante
positivos em processos de regeneracao 6ssea e de outros tecidos (Gasparoviy et al,
2024). O scaffold, como um fator importante da engenharia de tecidos, proporciona a
regeneracao atuando como uma rede de apoio mecanico para manter as células-
tronco recrutadas no lugar e garantido que os agentes de crescimento se fixem
(Venkataiah et al, 2021).

A elaboracao bioimpressas tridimensionais apresentaram efeitos benéficos in
vitro, na correcao da possibilidade celular e na potencializagdo do desenvolvimento,
proliferacdao e habilidade de distingdo das células, tal como in vivo em seguida
implantacdo em modelos de pequenos animais (Mohd et al, 2023).

Biomateriais originados do hidrogel possui a capacidade de aprimorar as
técnicas terapéuticas que ja existem para o desenvolvimento de tecido 6sseo (Novos
desafios e aplicagdes prospectivas de hidrogéis). Biotintas bioimpressas
tridimensionais feitas em polimeros naturais e sintéticos, associados celulares e
esferoides estdo mostrando eficacia em utilizagdo odontolédgicas, em especial para
ligamento periodontal, dentina, polpa dentaria e regeneracao 6ssea (Thalakiriyawa &
Dissanayaka, 2024).

Estudos com uma maior repercussdo analisaram como os materiais de
scaffolds influenciam a proliferacdo, diferenciacio e comportamento das células-
tronco. Grafeno, Quitosana e Compésitos: O grafeno mostraram algumas qualidades
como antibacterianas e estimulacao celular. A bioimpressao 3D que cria scaffolds
especificos, trazem maiores taxas de sucesso na regeneracao do tecido dentario
(Iftikhar et al, 2021).

Trazendo e comparando com métodos tradicionais o enxerto autégeno carece
de cirurgia adicional que pode trazer complexidades como dano nervoso ou lesdes
arteriais. (Zhang et al, 2021).

Os enxertos aldgenos demonstram capacidades regenerativas variadas em
decorréncia da falta de dados sobre as condi¢gdes do doador (como idade e estado de
saude); além disso, podem ser portadores de agentes infecciosos nao identificados e

geram debates éticos e religiosos. (Fukuba et al, 2021).



Outro método tradicional é os enxertos xen0genos, esses portam perigo de
contagio de doencas infecciosas (por exemplo, encefalopatia espongiforme bovina e
doenca de Creutzfeldt-Jakob); os mesmos também sao pontos de controvérsias éticas
e religiosas (Tong et al, 2021)

Por fim, as capacidades regenerativas dos substitutos 6sseos aloplasticos sao
fracas (Fukuba et al. 2021), causando também inflamac¢do e ma indugao 6ssea (Zhang
et al.,, 2021). Além disso, foi observado e confirmado que as técnicas com scaffolds
apresentam maior potencial e funcionalidade superiores no reparo de lesdes grandes
e danificadas em comparacdo com aquelas que nao utilizam scaffolds (Atia et al,
2023).

Na perspectiva os biomateriais tradicionais, embora possam se assemelhar a
estrutura dos tecidos em alguns aspectos, ndo conseguem copiar as estruturas finas
do tecido periodontal natural, como alguns LGP, fibras, cemento. Um obstaculo
caracteristico é a restruturacdo das fibras de sharpay, que fica localizada entre
cemento, ligamento periodontal e osso alveolar (Liang et al, 2020).

Apesar das melhorias promissoras, até o momento nao existe nenhum sistema
de scaffold que trouxe a resultados clinicos bem-sucedidos na regeneracdo
periodontal em contrapartida o desafio para a traduc¢do clinica de estruturas
regenerativas periodontais é o conhecimento da degradagao in vivo dos materiais de

implante é limitado. (Galli et al,2021).

METODOLOGIA

O presente estudo trata-se de uma revisdo de literatura integrativa, a qual é
um método que se caracteriza pela inclusdao das evidéncias na pratica clinica com
finalidade de reunir e sintetizar resultados de pesquisa sobre um determinado tema
ou questdo. Esse tipo de estudo tem como pretensao realizar uma analise sobre o
conhecimento ja construido em pesquisas anteriores sobre o assunto, de modo a
possibilitar um panorama geral sobre a tematica (Mendes et al, 2008).

A coleta de dados ocorreu pela busca da melhor evidencia da literatura
existente, que incluiu na pesquisa de artigos originais em periodicos e dentro das
bases de dados confiaveis, com o objetivo de encontrar referéncia que condizem com
o tema abordado mediante a formulagdo do problema. Como forma de orientar nossa
pesquisa foi realizado uma pergunta norteadora: Quais sao as novas tecnologias mais
promissoras para a fabricacdo de scaffolds inteligentes na periodontia? Quais
materiais estdo sendo utilizados no desenvolvimento de scaffolds inteligentes e quais

sdo suas vantagens e limitacoes?



O levantamento de dados foi realizado em bancos de dados online entre os meses de
agosto a setembro de 2024: PublicMedline (PubMed) e Biblioteca Virtual em Saude (BVS),
utilizando-se as seguintes combinagdes de Descritores em Ciéncias da Saude (DECS):
“Scaffolds”, “Periodontal regeneration”, “Bone regeneration”, “Tissue engineering”,
“Biomaterials” e “3D bioprinting”, combinados pelos operadores booleanos “AND”, “OR” e
“NOT”. A andlise dos artigos incluidos na revisdao sistematica integrativa foi
determinada conforme a metodologia PICO (Picos Strategy), que tem inicio com um
cenario de caso, a partir do qual é construida uma pergunta central e relevante ao caso,
e formulada de forma a viabilizar a busca de uma resposta (Santos et al, 2007). Os dados

utilizados no estudo foram demonstrados na Tabela 1.

Tabela 3: Dados utilizados na revisdo de literatura com aplicagdo do modelo PICO.

Population Pacientes com necessidades de regeneracdo periodontal. A
populacgao de interesse envolve pacientes que apresentam perda
de tecido Osseo e/ou gengival decorrente de doencas
periodontais e que necessitam de técnicas avancadas para
regeneracao tecidual.

Intervention Fabricacdo e aplicacdo de scaffolds inteligentes. A intervengio
envolve o uso de scaffolds inteligentes (estruturas de suporte
bioativas e biodegradaveis) criados com tecnologias avangadas,
como bioimpressdo 3D, nanotecnologia e biomateriais, para
promover a regeneracao tecidual periodontal.

Comparation or comparition Métodos convencionais de regeneracao tecidual periodontal. As
comparagOes podem incluir técnicas tradicionais, como o uso de
enxertos dsseos e membranas de barreira, em contraste com a
aplicacdo de scaffolds inteligentes.

Outcome Eficacia na regeneracdo de tecidos periodontais (6sseo e
gengival), biocompatibilidade e integracdo dos scaffolds ao
tecido periodontal, melhoria na previsibilidade e nos resultados
clinicos dos tratamentos regenerativos, tempo de recuperacao e
reducdo de complicagdes.

Fonte: Autoria prépria.

Os critérios de inclusdo estabelecidos foram artigos de pesquisa experimental
e revisao de literatura, disponibilizados de forma integral e na lingua portuguesa e
inglesa, correspondente ao tema proposto. Foram excluidos resumos, anais de
eventos, dissertacdes, monografias, teses e livros cujos temas nao se apresentaram na
integra ou que nao estivessem de acordo com o0s objetivos propostos. A tabela 2

resume todos os critérios de inclusao e exclusao.



Tabela 4: Dados utilizados na revisao de literatura com aplicagdo do modelo PICO.

Critérios de exclusao Critérios de inclusao
Resumos, anais de eventos, dissertacdes, Trabalhos experimentais e de revisio de
monografias, teses e livros cujos temas ndo sdo literatura
relevantes.
Outras linguas Texto em portugués ou inglés

Fonte: Autoria propria.

Apbs a coleta dos estudos, foi feita a identificagdo dos mesmos a partir de seus
titulos e/ou resumos, registrando os artigos encontrados nas bases de dados de
acordo com os descritores em saude e a estratégia de busca. Para a elegibilidade dos
artigos, os textos foram lidos na integra analisando os seguintes aspectos: ano de
publicacdo, objeto de estudo, a natureza do estudo, resumo de cada estudo,
contemplac¢do do tema e objetivos da revisdo. Os dados foram expressos em tabela e
esquema, para melhor visualizacdo e apresentacdo das informacgdes coletadas. Por
meio da organizacdo de dados, foi possivel comparar todos os estudos selecionados,
e identificar padroes e diferencas como parte da discussao geral e conclusdo do
estudo, a partir das fontes primarias.

A submissdo do projeto ao Comité de Etica em Pesquisa do Centro
Universitario Uninovafapi ndo foi necessaria por ndo se tratar de pesquisa que
envolva seres-humanos ou se utilize de dados secundarios de sistemas de informacao,

sendo integralmente composto por abordagem metodolégica.

RESULTADOS
Tipos de Biomateriais Usados na Fabricagao

A cada dia vem aparecendo cada vez mais pesquisas no que diz respeito a
inovac¢des no ramo da odontologia regenerativa por conta da crescente demanda por
tratamento que visa a regeneracao 0ssea, vem sendo estudado muitos tipos de
scaffolds, cada um com caracteristicas e fun¢des Unicas destinadas a promover a
restauracdo bem-sucedida do tecido, que tem sido usado na regeneracao 6ssea. Esses
scaffolds podem ser classificados em varias categorias dependendo da sua origem,
estrutura e propriedade (Nikolova et al, 2019).

Na hora da escolha do biomaterial é crucial pois a eficadcia do tratamento
influencia em fatores como porosidade, elasticidade e taxa de degradacdo na
regeneracdo do tecido. Uma area de estudo esta sendo a incorporacgao de fatores de
crescimento e células tronco nos scaffolds, essa area tem a possibilidade de nao s6
fornece o suporte estrutural, mas também estimular os processos biologicos que

levam a regeneracao tecidual mais eficiente (Venkataiah et al, 2021).



O artigo de Lei et al. (2022) analisou como seria a eficacia de um scaffold
impresso em 3D, composto por fosfato de magnésio e policaprolactona (PCL), na
regeneracao 6ssea em defeitos maxilofaciais em coelhos. Os resultados da pesquisa
mostraram que o scaffold nao apenas preencheu de forma satisfatoria o defeito dsseo,
mas também promoveu uma regeneracdo significativa do tecido 6sseo ao longo do
tempo. Foi dito também que a presenca de ions de magnésio no material foi
identificada como um fator crucial para estimular a diferencia¢do celular e melhorar
a osteogénese, demonstrando a eficacia desse material.

O artigo de Hanbang Chen et al. (2022) investiga a eficacia de um scaffold
composto Janus de fibras/esponjas combinado com nanoparticulas de 6xido de ferro
(IOPNs) na regeneracao Ossea guiada oral. Nos resultados mostrou que o scaffold
promoveu hemostasia eficiente e facilitou a reconstrucdao de defeitos 6sseos, com
analises evidenciando a capacidade do material de melhorar a adesao celular e
estimular a osteogénese a partir de células-tronco mesenquimatosas. Apds a
aplicacdo do scaffold em modelos animais, observou-se uma regeneracdo 6ssea
significativa, com aumento na densidade 6ssea e integracgao tecidual.

Lin Zhang et al. (2023) em sua pesquisa investiga um scaffold multifuncional
composto por hidrogéis, fibrina rica em plaquetas e nanofibras, destinado a
regeneracdo tecidual guiada e regeneracdo Ossea guiada. Este scaffold apresenta
propriedades que permitem a formagao de uma barreira celular que serve para evitar
a invasao de tecidos nao desejados, além de promover a osteogénese. No final da
pesquisa foi visto que o material ndo apenas favoreceu a adesao e proliferagdo celular,
mas também melhorou a formagao 6ssea em modelos experimentais.

Na pesquisa de Kim et al. (2021) aborda um scaffold bioativo tridimensional
projetado para induzir a formagao dssea, combinando nanoparticulas RGD (contendo
a sequéncia peptidica RGD), proteina morfogenética 6ssea 2 (BMP2) e células
progenitoras mesenquimais derivadas de células-tronco embrionarias nucleares
(NtMPCs). O estudo sugere que a combinagdo das NtMPCs com os elementos bioativos
do scaffold pode oferecer uma abordagem eficaz para a regeneracao tecidual em
aplica¢des de reconstrucao 6ssea em odontologia e medicina.

Xu et al. (2022) estuda o uso de scaffold nanocompdsitos bioativos de vidro
inspirados em biomineralizacdo para regeneracdo dssea em locais em que foi afetado
pela diabetes. No scaffolds da pesquisa foi impressos em 3D e sdao compostos de
nanoparticulas de vidro bioativo contendo estroncio (Sr-MBGNs) e gelatin
methacrylate (GelMA). As propriedades de liberacdo ionica (Sr, Ca, e Si) acaba

Y

proporcionando um ambiente favoravel a regeneracdo d&ssea, com efeitos



significativos na angiogénese, na modulacdo imunolégica e na formacao de colageno
saudavel, essencial para a osteogénese. Assim demonstrando ser eficaz em
reestruturar a area danificada pela diabetes, ativando processos de mineralizacdo e
adesao celular.

No estudo de Nadi et al. (2022) eles investigam o uso de scaffolds de
nanobiocompdsitos contendo nanoparticulas de bredigita dopadas com estréncio
(Sr-Bre) em uma matriz de poli(acido latico) (PLA) e policaprolactona (PCL) para a
regeneracao dssea. Sendo usado para a fabricacdo impressdo 3D, esses scaffolds
apresentam propriedades que promove a regeneracdo 0ssea, incluindo uma boa
distribuicao das nanoparticulas, alta porosidade e resisténcia mecanica ajustada para
suportar o crescimento 6sseo. Os testes in vitro demonstraram que o material apoia
a viabilidade e proliferacao de osteoblastos humanos, essenciais para a osteogénese.
Além disso, testes mostraram uma melhor integracao e formagdo dssea em
comparacao com os scaffolds sem nanoparticulas de estréncio, sugerindo eficacia na
promocao de regeneracdo tecidual complexa em defeitos 6sseos extensos.

Na pesquisa de Filippi et al. (2020) mostra os scaffolds de polimeros naturais,
como colageno, quitosana e alginato no processo de regeneracdo Ossea. Esses
materiais sdo vantajosos por sua biocompatibilidade e capacidade de imitar a matriz
extracelular, promovendo adesao e crescimento celular. Sendo assim os scarffolds
com estrutura porosa facilita o transporte de nutrientes e a osteoconducao,
mostrando-se eficazes na formagao de tecido 6sseo em testes especialmente quando
combinados com compostos bioativos.

Hany et al. (2023) estuda um scaffold nanocompdsito e sua propriedade
osteogénica em defeitos 6sseos mandibulares de coelhos. O scaffold é formulado com
propriedades bioativas para promover a regeneracdo 0ssea, apresentando uma
estrutura que facilita a adesdo e proliferagdo celular e também a deposicdo de matriz
0ssea. Nos resultados foi mostraram um efeito osteogénico positivo, com uma maior

formacdo de tecido 6sseo no local do defeito, demonstrando a eficacia do material.

Tabela 1: Tabela de resumo dos estudos incluidos que exploraram as diversas variedades de
scaffold na regeneragio 6ssea.

Autor(es) Tipo de scaffolds Suas propriedades e eficicia na promocdo da
regeneracdo 6ssea
lei e outros Combinacdo de fosfato Os scaffolds de PCL com Mg3(P04)2 tiveram a melhor

(etal, 2022) de magnésio chance de estimular a diferenciacdo osteogénica.
(Mg3(P04)2) com Testes in vivo verificaram a capacidade do scaffold de
scaffold de regenerar osso. Demonstrou potencial osteogénico

policaprolactona (PCL) bom, biocompatibilidade e capacidade de
mineralizacdo.
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Nadi e
outros (et al,
2022)

Filippi e
outros (et al,
2020)

Hany e
outros (et al,
2023)

Composto de
fibra/esponja  Janus
combinando

nanoparticulas de

oxido de ferro (IONPs)
Nanofibras, hidrogéis e
scaffolds compostos de

fibrina ricos em
plaquetas

scaffolds
biologicamente ativos
tridimensionais (bas)
compreendendo

microesferas de poli
(acido lactico-co-
glicolico) (PLGA)

Bioscaffolds impressos
em 3D usando
nanoparticulas de
vidro bioativo
mesoporoso contendo
Sr  (Sr-MBGNS) em
combinacao com
gelatina  metacrilato
(GELMA)

scaffolds

biocompdsitos

nano-

Scaffolds
naturais

poliméricos

Estrutura  composta
nanofibrosa contendo
policaprolactona
(PCL), alginato (Alg) e
hidroxiapatita (HA)

As IONPs aumentaram a osteogénese, enquanto a
camada de PP impediu a invasdo de células epiteliais
e a penetracdo de fibroblastos. O scaffold promoveu
efetivamente a regeneracdo 6ssea em um modelo de
rato com lesdes dsseas na calota craniana.

O scaffold composto mostraram caracteristicas fisicas
e quimicas muito boas, biocompatibilidade e
capacidade de promover o desenvolvimento
osteogénico. As nanofibras criaram um ambiente
favoravel a regeneracao 6ssea ao impedir que o tecido
conjuntivo penetrasse nas falhas o6sseas. Esses
scaffolds multifuncionais tém o potencial de melhorar
aregeneracdo guiada de tecidos e 0ssos no tratamento
de defeitos 6sseos alveolares.

Em camundongos que receberam transplantes, o
sequenciamento de mRNA QuantSeq 3 foi usado para
andlise do perfil de expressdo génica. Os achados
mostraram uma diferenciacdo 6ssea superior nos
camundongos transplantados com BAs contendo
NtMPC, em comparagdo com aqueles que receberam
BAs contendo BMSC.

Os  nanocompositos  demonstraram  efeitos
angiogénicos e anti-inflamatdérios e liberaram
proteinas relacionadas ao tecido dsseo, promovendo
biomineraliza¢do simulada e estimulando a formacgdo
de colageno. A pesquisa com pacientes portadores de
diabetes mellitus tipo Il sugere novas estratégias para
a regeneracgdo 6ssea por meio da remodelagdo de um
microambiente biol6gico adverso.

Comparados com scaffolds sem nanoparticulas, os
scaffolds nanocompésitos resultantes demonstraram
maiores taxas de degradacdo e resisténcia mecanica.
Eles aumentaram a formacdo de cristais de
hidroxiapatita, um componente essencial do tecido
0sseo, apresentaram o potencial mais promissor para
regeneracdo do tecido dsseo.

O material utilizado foi mais biocompativeis e
bioativo do que os sintéticos para dar suporte ao
crescimento celular e a regeneracdo de tecidos. Ele
destaca sua combinacdo com outros materiais e
estratégias inovadoras para recriar ambientes 6sseos
fisiolégicos. Esses scaffold mostraram resultados
bem-sucedidos em varios tipos de células e aplicacoes
clinicas preliminares.

Biocompatibilidade e propriedades fisicas, quimicas e
mecanicas adequadas foram demonstradas no
scaffold composito. A cicatrizacdo dssea aprimorada e
a formagdo 6ssea madura foram maiores do que no
grupo de controle, conforme demonstrado pelo grupo
experimental, que era bem organizado.

Fonte: Autoria prépria, 2024.

DISCUSSAO

A presente revisao integrativa permitiu analisar criticamente a integragdo de

novas tecnologias na fabricacdo de scaffolds inteligentes aplicados a periodontia,



evidenciando avancos significativos na engenharia tecidual, mas também
importantes limitagdes que ainda dificultam sua consolidagdo clinica. De maneira
geral, os achados demonstram que a associacdao entre biomateriais bioativos,
nanotecnologia, bioimpressao tridimensional e incorporacdo de células-tronco tem
ampliado as possibilidades terapéuticas na regeneracdo Ossea periodontal,
especialmente em defeitos complexos classificados conforme descrito em Carranza’s
Clinical Periodontology 2014.

Observou-se que os scaffolds modernos deixaram de exercer apenas func¢ao
estrutural passiva e passaram a atuar como sistemas bioativos capazes de modular o
microambiente tecidual. Estudos recentes evidenciam que a incorporagdo de
nanoparticulas, como estroncio, magnésio e vidro bioativo, favorece a osteogénese,
angiogénese e modulacdo inflamatdria, promovendo melhor desempenho
regenerativo quando comparados a biomateriais convencionais (Xu et al, 2022; Nadi
et al, 2022; Zhao et al, 2024). Além disso, a bioimpressdo 3D possibilita controle
preciso da arquitetura, porosidade e interconectividade estrutural, fatores
determinantes para migracao celular, deposicdao de matriz extracelular e integracao
tecidual (Wu et al, 2022; Zoheir et al, 2024).

Outro achado relevante refere-se a personalizacdo dos scaffolds por meio da
integracdo de exames de imagem e modelagem digital, permitindo a confeccao de
estruturas adaptadas a morfologia especifica do defeito 6sseo. Essa caracteristica
representa uma vantagem significativa em relacdo as técnicas tradicionais de
Regeneragio Ossea Guiada (ROG), que utilizam membranas e enxertos com formato
padronizado (Thalakiriyawa & Dissanayaka, 2024). A possibilidade de
desenvolvimento de scaffolds multifuncionais, capazes de atuar simultaneamente
como barreira celular e suporte osteocondutor, demonstra um avango conceitual
importante na odontologia regenerativa (Chen et al, 2022; Wei et al., 2023).

No entanto, apesar dos resultados promissores observados em estudos in vitro
e em modelos animais, a literatura ainda apresenta discrepancias significativas. A
maioria das pesquisas concentra-se em estudos experimentais pré-clinicos, com
escassez de ensaios clinicos randomizados em humanos que comprovem a
superioridade dos scaffolds inteligentes a longo prazo (Saberian et al, 2024). Além
disso, ndo ha consenso quanto a taxa ideal de degradacdao dos biomateriais, sendo
relatado que degrada¢des muito rapidas podem comprometer a estabilidade do
tecido neoformado, enquanto degradagdes tardias podem interferir na remodelacao

ossea fisiologica (Grelewski et al, 2023; Granz et al, 2020).



Outra limitacdo importante refere-se aos custos elevados associados a
bioimpressao 3D, ao uso de nanomateriais e aos processos regulatérios necessarios
para aprovacdo clinica desses dispositivos. Embora apresentem potencial de
escalabilidade, a aplicacdo em larga escala ainda depende de padronizacao de
protocolos de fabricacdo, validacao clinica robusta e andlise de custo-efetividade
(Curbelo et al, 2020; Fu et al., 2022). Ademais, alguns estudos apontam que, apesar
do avang¢o na regeneracao 0ssea, a reconstrucdo completa do aparato periodontal,
incluindo ligamento periodontal funcional e inser¢do adequada das fibras de Sharpey,
ainda constitui um desafio biolégico consideravel (Yang et al, 2023).

Comparativamente aos métodos tradicionais, como enxertos autégenos,
alégenos, xendgenos e aloplasticos, os scaffolds inteligentes apresentam vantagens
como menor risco de morbidade cirtrgica, possibilidade de personalizacdo e controle
estrutural mais refinado (Ciszynski et al, 2023; Vermeirsche et al, 2024). Entretanto,
diferentemente dos enxertos autdégenos, que possuem reconhecida capacidade
osteogénica, muitos scaffolds ainda dependem da adicdo de fatores bioativos para
atingir desempenho regenerativo semelhante (Farjaminejad et al, 2024).

Dessa forma, as maiores implicacdes do presente estudo indicam que os
scaffolds inteligentes representam uma evolugdo significativa na periodontia
regenerativa, com potencial para melhorar a previsibilidade dos tratamentos e
ampliar as possibilidades terapéuticas em defeitos ésseos complexos. Contudo, as
discrepancias metodoldgicas entre os estudos, a limitacdo de evidéncias clinicas em
humanos e os desafios relacionados a degradacdo, custo e regulamentagdo
demonstram que essa tecnologia ainda se encontra em fase de consolidacao cientifica.
Assim, torna-se fundamental o desenvolvimento de estudos clinicos controlados, com
acompanhamento a longo prazo, para validar a eficacia e seguranca desses

biomateriais, permitindo sua incorporacao definitiva a pratica clinica periodontal.

Vantagens e Desvantagens da Aplicacao de Scaffolds

Na tabela 2 mostra as vantagens e desvantagens associadas ao uso de scaffolds
na regeneracao 0ssea no campo da odontologia. Diante da pesquisa é mostrado que a
utilizacao de scaffolds na odontologia oferece inumeras vantagens clinicas, incluindo
biocompatibilidade, degradacdo controlada, eficacia aprimorada, versatilidade no
design, resisténcia mecanica e integracao com o tecido hospedeiro (Habanjar et al,
2021). Os estudos sobre essa tecnologia continuam a crescer e impulsionar melhores

resultados clinicos no atendimento ao paciente.



No entanto, também se passa por desafios e limitacdes como reacgdes

imunolégicas, taxas de degradagdo inconsistentes, eficacia variavel, altos custos e

obstaculos regulatérios devem ser abordados para garantir o uso seguro e eficaz de

scaffolds na regeneracdo Ossea (Habanjar et al, 2021). A personalizacdo e a

escalabilidade continuam sendo consideragdes criticas para a adog¢ao generalizada de

tratamentos baseados em scaffolds, com tecnologias modernas de imagem e

impressdao 3D desempenhando um papel fundamental na viabilizacdo da criacdo de

scaffolds especificos para o paciente (Zhang et al, 2024).

Ne maneira geral, a regenera¢do 4ssea com base em scaffolds representa um

campo promissor de pesquisa e estd em rapida evolucdo, com potenciais para

transformar o tratamento odontolégico e melhorando a qualidade de vida dos

pacientes com defeitos 6sseos (Fu et al, 2022).

Tabela 2: Vantagens e desvantagens gerais da aplicacdo de scaffolds para regeneragdo dssea

em odontologia.

Autor(es)
Zhang et al,
2024; Grelewski
etal., 2023.

Grelewski et al.,
2023; Granz et
al., 2020.

Granz et al,
2020; Curbelo et
al,, 2020.

Venkataiah et

al, 2021;
Curbelo et al,
2020.

Curbelo et al,
2020; Grelewski
etal., 2023.

Grelewski et al.,
2023; Granz et
al., 2020.

Venkataiah et
al, 2021;
Curbelo et al,
2020.

Caracteristica
Escalabilidade

Degradabilidade

Regulatorio

Versatilidade

Biocompatibilidade

Integracao

Inovacdo

Vantagens

Determinados materiais e
configuracdes de scaffolds
sdo facilmente adaptaveis
para aplicacdo clinica em
larga escala.

Projetado para se degradar
a uma taxa compativel com
a formacio de novo tecido,
evitando a necessidade de
remocdo cirurgica.
Potencial para aprovacao
regulatoria mais rapida se
for comprovado que ¢é
seguro e eficaz devido a alta
necessidade clinica.

Pode ser projetado para
liberar fatores de
crescimento gradualmente,
melhorando a cicatrizagao.
Eles sdo frequentemente
feitos de materiais
compativeis com os tecidos
humanos, minimizando o
sistema imunolégico
reacoes.

Facilita a integracdo de
novos tecidos com o 0sso
existente, promovendo
uma regeneragio estavel e
duradoura.

Avancos continuos na
ciéncia dos  materiais
oferecem novas

Desvantagens

Pode ser limitada por
altos custos de material
e processos de
fabricacdo
especializados.

Taxas de degradacdo
inconsistentes podem
afetar o processo de
regeneracgao e 0s
resultados.

Os caminhos
regulatorios podem ser
longos e caros,

atrasando a entrada no
mercado.

Requisitos complexos
de design  podem
aumentar os custos e o
tempo de producao.
Alguns materiais ainda
podem desencadear
respostas imunolégicas
menores ou exigir testes
de hipersensibilidade.

A ma integracio do
scaffold pode levar a
falha do processo de
regeneracao.

Alto custo de pesquisa e
desenvolvimento para
novas tecnologias de
scaffolds.




possibilidades para
tratamentos mais eficazes.

Venkataiah et Personalizagdo Pode ser personalizado Requer geracao de

al., 2021; para se adaptar a defeitos imagens e fabricacdo

Grelewski et al, individuais usando precisas, aumentando a

2023. tecnologias modernas de complexidade e o custo.
imagem e impressao 3D.

Granz et al, Forca Fornece suporte mecanico Alguns scaffolds podem

2020; Curbelo et a area de regeneracdo, o ndo ter resisténcia

al., 2020. que é crucial em regides de suficiente até que ocorra
suporte de carga. a integracdo completa

do tecido.
Granz et al, Eficacia Melhora a administracdo e A eficicia pode variar

2020; Curbelo et
al, 2020.

retencdo, melhorando os
resultados da regeneracao.

com base na arquitetura
do scaffold e nas

interagoes
do biomaterial.

Fonte: Autoria proépria, 2024.
CONSIDERACOES FINAIS

Diante da analise realizada, conclui-se que a integracdo de novas tecnologias
na fabricagdo de scaffolds inteligentes representa um avan¢o promissor na
periodontia regenerativa, especialmente no que se refere a regeneragdo 4ssea em
defeitos complexos. A incorporacdao de bioimpressio 3D, nanotecnologia,
biomateriais bioativos e células-tronco demonstra potencial para aprimorar a
previsibilidade clinica, favorecer a osteogénese e proporcionar maior personaliza¢do
dos tratamentos, superando limitacdes observadas nos métodos tradicionais
descritos em Carranza’s Clinical Periodontology. Entretanto, apesar dos resultados
experimentais positivos, ainda existem desafios relacionados a padronizacdo dos
protocolos, a degradacdo controlada dos biomateriais, aos custos elevados e a
escassez de ensaios clinicos de longo prazo em humanos.

Assim, embora os scaffolds inteligentes apresentem grande potencial
transformador, sua consolidagao na pratica clinica depende do fortalecimento das

evidéncias cientificas e da superacdo das barreiras tecnoldgicas e regulatoérias

atualmente existentes.
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