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REVISAQ DE LITERATURA

RESUMO

A cicatrizacdo pds-operatéria é um processo complexo e dindmico, composto pelas fases
inflamatdria, proliferativa e de remodelacdo, que envolvem interacdes coordenadas entre
células do sistema imunoldgico, fibroblastos, células endoteliais e fatores de crescimento. Com
os avancos recentes em biotecnologia e medicina regenerativa, novas abordagens terapéuticas
tém surgido com potencial de otimizar essas etapas, reduzir complicacdes e acelerar a
recuperacao clinica dos pacientes. O presente estudo teve como objetivo revisar a literatura
cientifica recente sobre os mecanismos celulares da cicatrizacdo tecidual no periodo pds-
cirargico, destacando os principais mediadores biolégicos, tecnologias terapéuticas emergentes
e suas implicac¢des clinicas. Para isso, foi realizada uma busca sistematica nas bases PubMed,
SciELO e Biblioteca Virtual em Saude, incluindo estudos publicados entre 2021 e 2025, em
portugués e inglés. Foram selecionadas pesquisas com analises histoldgicas, histoquimicas ou
moleculares que abordassem a cicatrizacdo a nivel celular, enquanto relatos de caso, revisdes
sem metodologia definida e publicagcdes sem rigor cientifico foram excluidos. Os estudos
analisados evidenciaram a importancia da ativacdo coordenada de neutréfilos e macréfagos na
fase inflamatéria inicial, da intensa atividade de fibroblastos e formacdo de novos capilares na
fase proliferativa e da reorganizacdo do coldgeno na fase de remodelacdo. Interven¢cGes como
exossomos de células-tronco mesenquimais, plasma rico em plaquetas, biomateriais bioativos e
tecnologias inteligentes demonstraram capacidade de modular a inflamacdo, estimular a
regeneragdo e prevenir complicagdes. Compreender profundamente os mecanismos celulares
envolvidos nesse processo possibilita o desenvolvimento de estratégias terapéuticas mais
eficazes e personalizadas, reforcando a importancia da integragao entre bioengenharia,
imunologia e cirurgia para melhorar os desfechos clinicos e otimizar a recuperagdo pods-
operatoria.

Palavras chave: Cicatrizacdo tecidual. Pds-operatério. Angiogénese. Células-tronco
mesenquimais. Biomateriais bioativos.
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POST-SURGICAL TISSUE HEALING AT THE CELLULAR LEVEL

ABSTRACT

Postoperative wound healing is a complex and dynamic process composed of
inflammatory, proliferative, and remodeling phases, involving coordinated interactions
between immune system cells, fibroblasts, endothelial cells, and growth factors. With
recent advances in biotechnology and regenerative medicine, new therapeutic
approaches have emerged with the potential to optimize these stages, reduce
complications, and accelerate patients’ clinical recovery. This study aimed to review
recent scientific literature on the cellular mechanisms of tissue healing in the
postoperative period, highlighting the main biological mediators, emerging therapeutic
technologies, and their clinical implications. A systematic search was conducted in
PubMed, SciELO, and the Virtual Health Library, including studies published between
2021 and 2025 in Portuguese and English. Research involving histological, histochemical,
or molecular analyses addressing cellular-level healing was included, while case reports,
reviews without defined methodology, and publications lacking scientific rigor were
excluded. The analyzed studies highlighted the importance of coordinated activation of
neutrophils and macrophages in the initial inflammatory phase, intense fibroblast
activity and new capillary formation in the proliferative phase, and collagen
reorganization in the remodeling phase. Interventions such as mesenchymal stem cell-
derived exosomes, platelet-rich plasma, bioactive biomaterials, and smart technologies
demonstrated the ability to modulate inflammation, stimulate regeneration, and
prevent complications. A deep understanding of the cellular mechanisms involved in this
process enables the development of more effective and personalized therapeutic
strategies, reinforcing the importance of integrating bioengineering, immunology, and
surgery to improve clinical outcomes and optimize postoperative recovery.

Keywords: Tissue healing. Postoperative. Angiogenesis. Mesenchymal stem cells.
Bioactive biomaterials.
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INTRODUCAO

A cicatrizacdo tecidual no periodo pds-cirirgico é um processo complexo e
multifdsico, envolvendo uma série de eventos celulares e moleculares que visam
restaurar a integridade estrutural e funcional dos tecidos lesionados. Inicialmente,
ocorre uma resposta inflamatdria aguda que recruta células imunes e fatores de
crescimento para a area da ferida, promovendo a limpeza de debris e preparando o leito
para a regeneracdo (Vasalou et al., 2023). Nessa fase a sinalizacdo entre células
endoteliais, fibroblastos e macréfagos desempenha um papel essencial, permitindo a
formacdo de um ambiente propicio para a proliferacdo celular e angiogénese
subsequente (Ying et al., 2024). A compreensdo detalhada desses mecanismos celulares
é fundamental para o desenvolvimento de novas estratégias terapéuticas que acelerem

e otimizem a reparagao tecidual.

Com os avanc¢os recentes em biotecnologia e medicina regenerativa, novas
abordagens tém surgido para modular positivamente os estagios da cicatrizacao.
Estudos demonstram que terapias baseadas em plasma rico em fibrina e fatores
plaguetdrios podem aumentar significativamente a vascularizacdo e a formacao de
tecido de granulagdo, contribuindo para uma cicatrizacdo mais eficiente (Fan et al.,
2024). Da mesma forma tecnologias como terapia por ondas de choque extracorpdreas
tém mostrado resultados promissores na estimulacdo da proliferacdo celular e na
formacdo de novos vasos (Chen et al., 2023). Essas intervenc¢bes tém potencial para

reduzir complicagdes pds-operatdrias e melhorar os desfechos clinicos.

Outro ponto relevante é o papel das células-tronco mesenquimais e seus
exossomos na modulacdo da inflamacdo e no estimulo a regeneracao tecidual. Esses
elementos apresentam propriedades imunomodulatdrias e angiogénicas, que podem
contribuir para um microambiente mais favoravel a cicatrizacdo, além de minimizar a
formacdo de fibrose (Song et al., 2025). Estratégias inovadoras, como o uso de patches
de exossomos derivados de tecido adiposo, tém se mostrado eficazes na prevencdo de

aderéncias pds-cirurgicas e na promocao da regeneracdo (Tao et al., 2024). Tais terapias
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representam um avango significativo no campo da medicina regenerativa aplicada ao

reparo cirurgico.

A engenharia de biomateriais também desempenha um papel estratégico na
regeneracdo poés-operatdria. Dispositivos e scaffolds bioativos, como matrizes
extracelulares e patches com camadas bioativas, tém sido desenvolvidos para fornecer
suporte estrutural e funcional ao tecido em regeneracdo (Jeffery et al., 2023; Wang et
al., 2024). Além disso, a integracao de tecnologias inteligentes, como sistemas de
liberagao controlada de fatores de crescimento e sensores de monitoramento, pode
potencializar a resposta de cicatrizagcdo (Sheng et al., 2024). Esses avan¢os demonstram
a importancia da interdisciplinaridade entre bioengenharia, imunologia e cirurgia para

melhorar os resultados clinicos.

Estratégias de fechamento e materiais de sutura também influenciam
diretamente a qualidade da cicatrizacdo e a remodelacdo tecidual. Pesquisas recentes
destacam que diferentes materiais de sutura podem induzir respostas celulares
distintas, impactando na formacao do tecido cicatricial (Balytskyy et al., 2023). Assim, o
entendimento integrado dos fatores celulares, moleculares e tecnolégicos envolvidos
no reparo tecidual pds-cirurgico é essencial para o desenvolvimento de terapias mais

eficazes e personalizadas.

METODOLOGIA

A presente pesquisa foi conduzida com o objetivo de identificar e analisar
estudos cientificos que abordam o processo de cicatrizacdo tecidual a nivel celular no
contexto péds-cirargico, enfatizando as etapas de inflamagcdo, proliferacdo e
remodelacdo tecidual. Para isso, foi seguido um protocolo metodolégico estruturado,
contemplando a definicdo criteriosa das bases de dados, a selecdo de descritores

especificos e a aplicacdo de critérios de inclusdo e exclusdo previamente estabelecidos.

A busca bibliografica foi realizada nas bases PubMed, SciELO e Biblioteca Virtual

em Saude (LILACS, MEDLINE), considerando publicacdes compreendidas entre os anos
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de 2021 e 2025. Foram utilizados os descritores “Cicatrizagdo tecidual”, “Reparo
celular”, “Pés-operatorio” e “Tecido de granulagdo”, bem como suas correspondentes

n u

em inglés (“Tissue healing”, “Cellular repair”, “Post-surgical”, “Granulation tissue”). Para
ao_n

refinar os resultados, empregaram-se os conectores “AND” nas buscas em inglés e “e

nas buscas em portugués.

Foram incluidos artigos publicados entre 2021 e 2025, em portugués ou inglés,
gue apresentassem analises histoldgicas, histoquimicas ou moleculares do tecido de
cicatrizagdo em modelos experimentais ou clinicos de reparo pés-operatdrio. Também
foram considerados estudos que investigaram a participacdo de células-tronco,
fibroblastos, macréfagos e mediadores de crescimento, como TGF-B e VEGF, durante o

processo cicatricial.

Foram excluidos estudos que ndo abordassem o processo de cicatrizacdo a nivel
celular, revisdes sem metodologia definida, relatos de caso isolados, disserta¢des, teses

e publicacdes sem rigor cientifico.

O processo de selecao dos estudos ocorreu em etapas: inicialmente, titulos e
resumos foram avaliados quanto a relevancia; posteriormente, os textos completos
foram analisados de acordo com os critérios de elegibilidade. A extra¢cdao de dados foi
realizada por dois revisores independentes, visando assegurar precisio e

imparcialidade.

As informacdes obtidas foram organizadas em planilhas contendo varidveis como tipo
de tecido estudado, modelo experimental utilizado, caracteristicas celulares
observadas, técnicas de colora¢do e microscopia aplicadas (como hematoxilina-eosina,
tricromico de Masson e microscopia eletronica), além dos principais marcadores

celulares e moleculares identificados.

Essa metodologia possibilitou uma revisdo sistematizada e atualizada sobre o
tecido de cicatrizacdo a nivel celular no pés-cirurgico, permitindo a identificacdo dos

principais mecanismos de reparo e suas correlacoes clinicas.
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REVISAO DE LITERATURA

O processo de cicatrizacdo pds-cirurgica é um evento complexo e dinamico,
envolvendo uma série de respostas celulares e moleculares coordenadas que visam
restaurar a integridade tecidual. As fases cldssicas do reparo inflamatéria, proliferativa
e de remodelagdao sdao moduladas por uma variedade de mediadores bioquimicos e
fatores de crescimento, incluindo citocinas, quimiocinas e proteinas matriciais (Vasalou
et al., 2023). Estudos recentes demonstram que a eficiéncia da cicatrizacdo depende nao
apenas do tipo de tecido lesionado, mas também das condi¢cdes locais do
microambiente, como a vascularizagdo e a presenca de estresse oxidativo, que podem
influenciar diretamente a viabilidade e a proliferacdo celular (Chen et al., 2023; Zaher et

al., 2024).

A resposta inflamatéria inicial € mediada por células imunes especificas, como
neutrdfilos, macréfagos e linfocitos, que removem detritos celulares e liberam fatores
de sinalizacdo para a fase proliferativa (Ying et al., 2024). A modulagdo adequada dessa
fase é essencial para prevenir cicatrizes excessivas e promover regeneracdo funcional.
Intervengdes terapéuticas recentes, como o uso de exossomos de células-tronco
mesenquimais, tém demonstrado capacidade de reduzir a inflamacdo e acelerar a
reparagao tecidual, evidenciando o potencial de estratégias celulares avancadas no

contexto pés-cirurgico (Song et al., 2025; Tao et al., 2024).

A fase proliferativa é marcada pela migracao e proliferacdao de fibroblastos,
gueratindcitos e células endoteliais, promovendo a formacao de tecido granulado e
neovascularizagao. O uso de terapias adjuvantes, como plasma rico em plaquetas (PRP)
e biomateriais bioativos, mostrou-se eficaz na estimulacdo da angiogénese e na
deposicdo de matriz extracelular, acelerando a regeneracdo dos tecidos afetados (Fan
et al., 2024; Li et al., 2023). Além disso, avancos em scaffolds tridimensionais impressos
em microfluidica permitem a entrega precisa de fatores bioativos, potencializando a

cicatrizacdo direcionada e funcional (Li et al., 2023).

A escolha de materiais de sutura e dispositivos de fechamento cirurgico exerce

papel crucial na resposta cicatricial. Pesquisas comparativas indicam que suturas de seda
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e dispositivos especificos para fechamento de feridas podem reduzir a inflamagao local,
promover integragao celular e otimizar a regeneragao tecidual, quando comparados a
materiais convencionais (Balytskyy et al., 2023). Essas evidéncias reforcam a
importancia de estratégias combinadas que considerem tanto o aspecto mecanico

guanto bioldgico do reparo pds-operatério.

Nos ultimos anos, tecnologias emergentes, como patches nanofibrilares com
camadas bioativas e sistemas de entrega precisa de fatores plaquetarios e neutrofilicos,
mostraram resultados promissores na redugdo do estresse oxidativo e na prevengao de
adesdes pds-cirurgicas (Wang et al., 2024). Tais abordagens destacam o potencial de
interven¢des multifatoriais que combinam engenharia de tecidos, nanotecnologia e

terapias celulares para otimizar a cicatrizacdo em nivel celular e funcional.

Por fim, embora haja avancos significativos na compreensdo dos mecanismos
celulares da cicatrizagao, persistem desafios relacionados a padroniza¢do de protocolos
experimentais, heterogeneidade dos modelos de estudo e translacdo clinica dos
resultados. A literatura atual enfatiza a necessidade de estudos comparativos e ensaios
clinicos robustos para consolidar estratégias terapéuticas baseadas em evidéncias,
garantindo reparo tecidual seguro, eficiente e funcional no contexto pés-cirirgico

(Jeffery et al., 2023; Santanna et al., 2022; Grunhut et al., 2024).

Diante do exposto, objetivou-se realizar uma revisdo da literatura reunindo
informagdes cientificas e atualizadas sobre o tecido de cicatrizagao a nivel celular no
periodo pds-cirurgico. A pesquisa buscou compreender, sob uma perspectiva histoldgica
e molecular, os principais processos celulares envolvidos na regeneracao tecidual apds
intervengdes cirdrgicas, incluindo a proliferacdo celular, deposicdo de matriz
extracelular, angiogénese e remodelagao do tecido.Além disso, o estudo visa destacar
0s mecanismos bioldgicos e moleculares que regulam a resposta inflamatadria inicial e a
transicdo para o reparo tecidual, bem como suas implicacdes clinicas na recuperacao e
prognostico pds-operatdrio. Pretende-se, assim, contribuir para o aprofundamento do
conhecimento sobre os eventos celulares e teciduais que ocorrem durante a
cicatrizacdo, reforcando a importancia da correlacdo entre achados histoldgicos,

biomarcadores e praticas clinicas no acompanhamento e otimiza¢cdo do processo de
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reparo cirurgico.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca nas bases de dados resultou em um numero significativo de estudos
publicados entre 2021 e 2025 que investigaram o tecido de cicatrizacdo em diferentes
contextos cirdrgicos, como procedimentos odontoldgicos, cutdneos, musculares e
0sseos. A maioria dos trabalhos descreveu detalhadamente as fases celulares e teciduais
envolvidas no processo de reparo, evidenciando a complexa interacdo entre células

inflamatdrias, fibroblastos, queratindcitos, células endoteliais e matriz extracelular.

Os resultados mostraram que, na fase inflamatdria inicial, hd predominancia de
neutréfilos e macréfagos, responsaveis pela fagocitose de detritos celulares e pela
liberacdo de citocinas pré-inflamatodrias, como IL-1B, TNF-a e IL-6. Na fase proliferativa,
observou-se intensa atividade de fibroblastos e miofibroblastos, promovendo deposicao
de coldgeno tipo lll e formacdo de tecido de granulagdo rico em capilares neoformados.
J4 na fase de remodelacdo, verificou-se substituicdo gradual por colageno tipo | e
reorganizacao das fibras, culminando na restaura¢do parcial ou total da arquitetura

tecidual.

Estudos histoquimicos e imunohistoquimicos destacaram ainda a expressao de
marcadores como VEGF, TGF-B, fibronectina, vimentina e colageno I/1ll, fundamentais
na regulacdo da angiogénese e da remodelacdo da matriz. Pesquisas recentes também
evidenciaram o papel das células-tronco mesenquimais e exossomos na modulagao da
resposta inflamatdria e aceleracdo do reparo celular, sugerindo novas perspectivas

terapéuticas.

Além disso, trabalhos comparativos demonstraram que fatores sistémicos —
como idade, comorbidades, uso de farmacos e condicdes metabdlicas — podem
influenciar diretamente a dindmica celular da cicatrizacdo, alterando a velocidade e a

qualidade do reparo.

Por fim, a literatura revisada reforca que a compreensdo do tecido de
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cicatrizagcdo a nivel celular é essencial para otimizar estratégias terapéuticas e prevenir
complicagdes pods-operatdrias. Apesar dos avangos nas técnicas histologicas e
moleculares, ainda se observam lacunas na padronizacdo metodoldgica e na correlacdo
entre achados laboratoriais e resultados clinicos, evidenciando a necessidade de

estudos mais amplos e integrativos.

DISCUSSAO

Os avancos recentes no entendimento da cicatrizacdo tecidual a nivel celular no
pds-operatério revelam que a regeneracao nao é um processo linear, mas sim dinamico,
regulado por interacdes complexas entre células imunes, fibroblastos, células
endoteliais e fatores de crescimento. Estudos evidenciam que a ativacdo precoce de
mecanismos inflamatdrios controlados é determinante para a qualidade do reparo,
favorecendo uma angiogénese mais eficiente e menor formacdo de fibrose (Vasalou et
al., 2023; Ying et al., 2024). Além disso, tecnologias terapéuticas ndo invasivas como a
terapia por ondas de choque extracorpdreas, mostraram impacto positivo na
proliferacdo celular e neovascularizagdo, abrindo caminho para novas estratégias de

aceleracdo da cicatrizacao (Chen et al., 2023).

Uma das descobertas mais relevantes diz respeito a utilizacdo de terapias
bioldgicas avangadas, como plasma rico em fibrina e exossomos derivados de células-
tronco mesenquimais. Esses componentes demonstraram potencial em modular
respostas inflamatdrias e estimular a formagao de novos vasos, resultando em cicatrizes
mais organizadas e regeneracdo mais rapida (Fan et al.,, 2024; Song et al., 2025). A
aplicacdo desses biomateriais pode reduzir complicacdes pds-operatérias como
deiscéncia de ferida e aderéncias e ainda contribuir para a recuperacao funcional do
tecido afetado (Tao et al., 2024). Tais evidéncias reforcam a importancia de abordagens

terapéuticas personalizadas, integrando terapias celulares e fatores bioativos.

As células-tronco mesenquimais e os exossomos que elas liberam desempenham
um papel importante na regulacdo da resposta inflamatéria e na promocdo da

regeneracdo tecidual, atuando como mediadores celulares que facilitam a comunicagao
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entre diferentes tipos celulares envolvidos na cicatrizagdo (Song et al., 2025). A
interacao entre os diversos tipos celulares é fundamental para garantir um equilibrio
entre a reparacdo e a prevencdo de cicatrizes excessivas ou fibrose, que podem

comprometer a funcionalidade do tecido reparado.

No entanto, existem discrepancias e limitagdes importantes entre os estudos
disponiveis. A heterogeneidade dos modelos experimentais e clinicos, as diferengas nos
protocolos de aplicagdao de terapias regenerativas e a variabilidade individual dos
pacientes dificultam a padronizacdo dos resultados (Balytskyy et al., 2023). Enquanto
algumas pesquisas relatam efeitos positivos significativos de terapias com exossomos
ou biomateriais, outras apresentam resultados modestos ou inconclusivos, sugerindo
que fatores como dose, tempo de aplicagao e caracteristicas do tecido-alvo influenciam
fortemente os desfechos (Rouhani et al., 2024). Isso reforga a necessidade de estudos

clinicos robustos e multicéntricos para validacdo dessas abordagens.

Do ponto de vista tecnoldgico a engenharia de biomateriais tem sido uma
ferramenta fundamental para melhorar os desfechos cirurgicos. Scaffolds
tridimensionais, patches bioativos e dispositivos de liberagdao controlada permitem um
microambiente mais favoravel a regeneracdo e um controle mais preciso sobre a
resposta cicatricial (Sheng et al., 2024). Além disso a incorporacdo de inteligéncia
artificial para o monitoramento de feridas pds-operatdrias surge como uma inova¢ao
importante, possibilitando a deteccdo precoce de complicacbes e ajustes terapéuticos
individualizados (Grunhut et al., 2024). Essas descobertas apontam para um futuro em

gue a cicatrizagao cirurgica podera ser acompanhada de forma mais preditiva e proativa.

Por fim, as implicacGes clinicas dessas descobertas sdo amplas. O uso racional de
terapias celulares, biomateriais inteligentes e tecnologias de monitoramento tem
potencial para reduzir tempo de recuperacdo, custos hospitalares e taxas de
complicacdes, impactando diretamente na qualidade de vida dos pacientes e na
eficiéncia dos sistemas de saude (Wang et al., 2024). No entanto a translacdo dessas
inovacdes para a pratica clinica requer protocolos bem definidos, regulamentacao
adequada e formacdo especializada das equipes cirurgicas. Assim, embora os avancos

sejam promissores ha um caminho importante a ser percorrido para que essas
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estratégias sejam incorporadas de forma segura, eficaz e acessivel.

CONSIDERAGOES FINAIS

A cicatrizagdao do tecido no pds-operatdrio é um processo celular complexo e
cuidadosamente orquestrado que envolve multiplas fases desde a resposta inflamatéria
inicial até a remodelacdo final do tecido. O papel das células do sistema imunolégico,
fibroblastos, células endoteliais e células-tronco é fundamental para garantir a
regeneracdo eficiente e a restauracao da funcdo tecidual. A interacdo coordenada entre
esses elementos celulares e a matriz extracelular possibilita a formagao de um tecido

cicatricial organizado, minimizando complicagdes e promovendo a recuperagao clinica.

Compreender os mecanismos celulares que regulam cada etapa da cicatrizacao
¢é essencial para o desenvolvimento de novas abordagens que possam otimizar o reparo
tecidual, reduzindo o tempo de recuperacao e melhorando os resultados pds-cirurgicos.
Assim a pesquisa continua nesse campo contribui para avancos significativos na
medicina regenerativa e na pratica clinica, fornecendo bases cientificas para futuras

intervengdes terapéuticas direcionadas ao nivel celular.
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