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Reparo de lesoes

Reparo é o processo de cura de lesdes teciduais e
pode ocorrer por regeneracao ou cicatrizacao.

Regenera (;50: o tecido morto é substituido por outro
morfofuncionalmente idéntico.

Cicatrizagéo (reparacao): um teciso neoformado, originado do
estroma (conjuntivo ou glia), substitui o tecido perdido.



Regeneracao

Substituicao de células perdidas por células
semelhantes, estrutural e funcionalmente
completa.

A regeneracao depende da nobreza das
células.

A) células labeis
B) células estaveis
C) células permanentes (perenes)




REGENERACAO:
CELULAS LABEIS:

EPITELIOS, PELE, MUCOSAS,
DUCTOS, TECIDO
HEMATOPOETICO



REGENERACAO:

CELULAS ESTAVEIS (DE
“PRONTIDAQO”):

- CELULAS PARENQUIMATOSAS
(FIGADO, RIM, PANCREAS)

- TECIDO OSTEOCARTILAGINOSO



REGENERACAO:

CELULAS PERENES:

SISTEMA NERVOSO
(NEURONIOS), MUSCULO
ESTRIADO, CARDIACO



REGENERACAO TECIDUAL

« EPITELIOS:
FACILMENTE REGENERADOS

« FIGADO:
REGENERA-SE DESDE QUE MANTIDO O
ARCABOUCO CONJUNTIVO

 ADIPOSO:
FACILMENTE REGENERADO
(FIBROBLASTOS - ADIPOCITOS)



Regeneracao
No figado:

Completa:

pequenas lesdes necroticas — preservacao do
estroma — hepatocitos vizinhos fazem mitose e
substituem os mortos.

Nodulos regenerativos:

Grandes areas de lesdes — colapso do estroma
reticular — impossibilidade de reorganizacao da
arquitetura lobular.




Regeneracao

No figado:

Lesao aguda — a partir de hepatocitos ou epitélio

biliar.

Depende de fatores de crescimento liberados por células
inflamatodrias que migram para o local ou células vizinhas
estimuladas por IL-6 e TNFa (citocinas). Estes ativam fatores de
transcricao os quais estimulam a expressao de proteinas e
receptores ativando o ciclo celular dos hepatocitos que estavam
antes estacionarios na fase G, do ciclo celular.



Regeneracao
No figado:

Lesao cronica — a partir de células tronco e de

progenitoras residentes (células ovais).

Os hepatodcitos estao sem condicao de entrar em mitose, portanto
as células progenitoras e células tronco residentes sao ativadas,
assim como células tronco vindas da circulacao. Todas estas células
entram em proliferacao e se diferenciam em hepatadcitos.



REGENERACAO TECIDUAL

* OSSO:
REGENERACAO A PARTIR DO PERIOSTIO

 CARTILAGEM. A
REGENERACAO APARTIR DO PERICONDRIO

« MEDULA OSSEA:

REGENERA FACIL (CELULAS RETICULARES
PRIMITIVAS MEDULARES ORIGINAM
HISTIOCITOS, LINFOCITOS T, B, ETC.)




REGENERACAO TECIDUAL

« MUSCULO LISO:
ALGUM GRAU DE REGENERACAO

« MUSCULO ESTRIADO:
NAO REGENERA (OCORRE POLIPLOIDIA NUMA
TENTATIVA DE REGENERAR)

« TECIDO NERVOSO:
NEURONIOS NAO REGENERAM*: CELULAS DA
GLIAE CELULAS DE SCHWANN, SIM.



1) Quais sao os dois tipos de reparo tecidual e suas definicoes?

2) Qual a diferenca da regeneracao nos tecidos labeis, estaveis e
permanentes?

3) Como se faz a regeneracao hepatica em lesdes agudas e
cronicas?



Cicatrizacao

* Processo pelo qual o tecido lesado é substituido
por tecido conjuntivo vascularizado.

Primeiro passo: instalacao de reacao inflamatoria — células do
exsudato de células fagocitarias reabsorvem restos celulares e
sangue extravasado.

Em seguida — proliferacao fibroblastica e endotelial formando o
tecido conjuntivo cicatricial (tecido de granulacao).

Finalmente — remodelacao com reducao do volume da cicatriz.



Cicatrizacéao
CICATRIZACAO POR:

12 INTENCAO:
- OCORRE EM INCISOES CIRURGICAS

- BEM ORIENTADA COM UM MINIMO
DE FIBROSE POSSIVEL.



Primeira intencao

Ferida Incisional




Cicatrizacéo

« 22INTENCAO:

PREENCHIMENTO DE GRANDES
ESPACOS DE TECIDOS DESTRUIDOS
COMO ULCERAS, LACERACOES
EXTENSAS DE PELE E MUSCULOS,

ABSCESSOS.



Mecanismos de cicatrizacao:

Formacao do coagulo;

Ativacdo da inflamacao (liberacdao de mediadores
provenientes do coagulo, das células aprisionadas, do tecido
conjuntivo das bordas e das células epiteliais das margens da
lesao;

Liberacao de IL-1 e TNFa por macrofagos residentes e
ceratindcitos;

Exposicao de moléculas de adesao (ICAM, VCAM) e selectinas;

Vasodilatacao arteriolar por liberacao de taquicininas
(terminacdes nervosas) e histamina (mastocitos) devido ao
efeito mecanico; (continua)



Mecanismos de cicatrizacao:

 Migracao dos leucocitos para a area;
— Primeiras horas quimiotaxinas CXC - atracao de neutrofilos
— Ap6s 18 horas — quimiotaxinas CC — atracao de monacitos

Producao de tecido de cicatrizacao e proliferacao do tecido
epitelial

— Liberacao de fatores de crescimento por macréfagos.

Formacao de novos vasos

— Fatores de crescimento + TNFa

— Células endoteliais formam brotos em direcao do coagulo, os quais
formam novos tubos e se conectam restabelecendo a circulacao caplar
no tecido neoformado.

(continua)



Mecanismos de cicatrizacao:

Remodelacao do tecido cicatricial

Aumento da quantidade de colageno;

Substituicdo do coldgeno do tipo | para do tipo Il (mais grosso);
Reducao da capilarizacao;

Reducao das células inflamatorias;

Diferenciacao de fibroblastos em miofibroblastos;

Contracao da cicatriz (pode chegar a 90% do volume inicial em cicatrizacao de
segunda intencdo).



Tecido de granulacao

Tecido conjuntivo neoformado e ricamente
vascularizado.

Aspecto macroscopico: coloracao rosea e
aspecto granuloso. Himido e edemaciado.



4) Quais sao as diferencas entre cicatrizacao de primeira e
segunda intencao?

5) O que é tecido de granulacao e quais as suas
caracteristicas?

6) Resuma cicatrizacao em 3 passos.



Fatores que influenciam a cicatrizacao

Fatores locais

* Isquemia local —lesao vascular ou compressao. Falta
nutrientes e O,, reduz pH, aumenta concentragao de
catabdlicos;

* Infeccdes e corpos estranhos — exacerba a inflamacao e
desequilibra a sintese e destruicao da MEC;

 Temperatura local — modifica o fluxo sanguineo;

* Baixa perfusao tecidual — reduz aporte de nutrientes e 02,
ex.: Ulceras de decubito, ulceras crénicas em pacientes com
varizes ou vasculopatia diabética.

* Irradiacao - evita mitose interrompendo a producao de tecido
cicatricial e provocando Ulceras.



Fatores que influenciam a cicatrizacao

Fatores Sistémicos

* Diabetes — vasculopatia, neuropatia e excesso de glicosilacao
proteica;

* Hipotireoidismo — alteracao qualitativa sintese MEC;
* Desnutricao — especialmente proteinas, vit. C e zinco;
* Neutropenia e neutropatias — facilita infeccoes;

* Senilidade — co-morbidades;

 Corticosteroides — inibe todas as fases;

* Quimioterapicos — reduzem a mitose;

e Tabagismo — vasoconstricao (nicotina) e efeito antiinflamatério
(monodxido de carbono).



Resumo

O processo de cicatrizacao é controlado por varios
fatores de crescimento e citocinas sintetizados por
macrofagos, plaquetas, células endoteliais e
linfocitos T, além daqueles liberados da matriz extra
celular (MEC).

A velocidade de cicatrizacao depende do tamanho
da ferida, da maior ou menor retracao da cicatriz,
da quantidade de citocinas e fatores de crescimento
liberados e do equilibrio entre a sintese e
degradacao da MEC.



Manipulacoes para facilitar a
cicatrizacao

e Equivalentes biologicos de pele —
gueratinocitos + componentes da MEC —
acelera cicatrizacao de feridas extensas e de

Ulceras cronicas;

 Métodos fisicos (pouco ou nenhuma
comprovacao) — eletroestimulacao,
oxigenacao hiperbarica, raio laser, ultra-som,
turbilhonamento, etc.



Cicatrizacao hipertroéfica e queldide

 Formacao excessiva de tecido conjuntivo
denso em cicatriz cutanea;

* Hipertréfica — reversivel
* Queldide —irreversivel ou quase

* N3o se conhece o defeito - ha descontrole da
sintese de colageno (aumento de producao
e/ou reducao de degradacao da MEC).
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7) Dé 5 fatores locais que influenciam na cicatrizacao e explique.
8) Dé 5 fatores sistémicos que influenciam na cicatrizacao e explique.

9) O que é queldide e cicatrizacao hipertdfica e qual a diferenca entre elas?



