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Definicao

As células-tronco sdo uma populagdo celular que possui
capacidade propria de regeneragdo com viabilidade a longo
tempo e um potencial de se transformar em diversas linha-
gens celulares'.

Funcionalmente, uma célula-tronco representa uma
célula indiferenciada que pode produzir uma progénie de
outras células-tronco (capacidade de se autorregenerar)
ou que se divide assimetricamente em outra célula-tronco.
Esta altima mantém seu status indiferenciado, mas se
transforma em uma célula transitéria amplificadora que
perde sua capacidade de se autorrenovar ilimitadamente e
diferencia-se em outra célula mais especializada®.

A caracteristica mais atraente das células-tronco é a
sua impressionante plasticidade, e é nela que a esperanca
terapéutica se encontra. A diferenciacio das células-tronco,
frequentemente usada como sinénimo de plasticidade,
refere-se a caracteristica das células-tronco em cruzar a
linhagem germinativa e se diferenciar em um amplo espec-
tro de tipos celulares diferentes da linhagem germinativa ou
do seu tecido de origem? (Fig. 26.1).

O potencial de transformagdo em diversos tipos celula-
res das células-tronco embrionarias e das células-tronco
adultas da medula 6ssea é bem conhecido. Apesar das
células-tronco embrionarias apresentarem um potencial
enorme, existem problemas éticos e politicos que dificultam
a sua aplicacdo na pratica clinica. Por isso, células-tronco
adultas, provenientes do estroma da medula Ossea, e
células-tronco mesenquimais (CTMO) tém sido propostas
como uma fonte alternativa. Originalmente identificadas
como uma fonte de células osteoprogenitoras, as CTMO
diferenciam-se em adipdcitos, condrocitos, osteoblastos
e mioblastos in vitro, o que as tornam candidatas promis-
soras para reparo de defeitos no mesoderma e manejo de
doengas' (Fig. 26.2).

O uso clinico das CTMO apresenta problemas que
incluem dor, morbidade e dificuldade de extracdo. Essas
razdes levaram varios pesquisadores a investigar fontes alter-
nativas para CTMO. O tecido adiposo, assim como a medula
Ossea, é derivado de mesénquima e contém um estroma que
lhe da suporte e que é facilmente isolado. Baseado nisso, o
tecido adiposo pode representar uma fonte de células-tronco
que trara diversos efeitos em varios campos de pesquisa’”.

Células de Lipoaspirado
Processado

Diversas pesquisas foram realizadas em tecido adiposo
humano proveniente de lipoaspiragdo. Essa populagdo
celular, chamada de células de lipoaspirado processado
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Figura 26.1 Diferenciagdo de células-tronco em linhagens
diversas.
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Figura 26.2 Fontes de células-tronco no ser humano.

(CLP), pode ser isolada do tecido adiposo em uma quanti-
dade significativa e exibir crescimento estavel e proliferagdo
em cultura. As CLP, assim como as CTMO, diferenciam-se in
vitro em linhagens osteogénicas, adipogénicas, miogénicas
e condrogénicas quando tratadas com fatores estimulan-
tes especificos ja estabelecidos para cada linhagem. Além
da capacidade de se transformar em linhagens provenien-
tes do folheto embriondrio mesoderma, as CLP podem se
diferenciar em potenciais células neurogénicas, exibindo
uma morfologia semelhante a de um neurénio, e expres-
sar diversas proteinas consistentes com o fenétipo de um
neurdnio. Dessa forma, o tecido adiposo pode representar
uma fonte de células-tronco pluripotentes com potencial
producio de multiplas linhagens celulares’.

As duas caracteristicas mais atraentes para a futura
aplica¢do clinica das CLP sdo sua propriedade imunossu-
pressora e seu potencial de diferenciagdo caracteristico em
células mesodermais (linhagens adipogénica, osteogénica e
condroblastica)?.

Semelhancas com CTMO

A caracterizagio das CTMO foi realizada usando a
expressdo de proteinas celulares especificas e marcadores
CD (cluster de diferenciagdo ou grupamento de diferen-
ciagdo). As CLP, assim como as CTMO, expressam CD29,

CD44, CD71, CD90, CD105/SH2, SH3 e ndo apresentam
a expressdo de CD31, CD34 e CD45. Além disso, a técnica
de citometria de fluxo nas CLP confirmou a expressdo de
CD13, enquanto nenhuma expressio de CDI14, CD16,
CD56, CD62 ou CD104 foi detectada. Esses resultados
demonstram que complementos similares de CD sdo
expressos tanto nas CLP quanto nas CTMO. No entanto,
distingdes em dois marcadores CD foram observadas: as
CLP foram positivas para CD49d e negativas para CD106,
entretanto, o oposto foi observado nas CTMO. A expres-
sdo do CD106 foi confirmada no estroma da medula dssea
e, especificamente, nas CTMO, nas quais a sua funcionali-
dade esta associada a hematopoiese. A auséncia de CD106
em CLP é consistente com a localizagdo dessas células em
tecidos ndo hematopoiéticos'.

Capacidade Pluripotente da
Linhagem Mesodermal

Adipogénese

A indugdo adipogénica nas CLP resulta em um aumento
significativo na atividade da glycerol-3-phosphato dehydroge-
nase (GPDH), uma enzima lipogénica envolvida na sintese
de triglicérides. Além de apresentar uma atividade metabo-



lica consistente com a formagio de adipdcitos maduros, as
CLP expressam varios genes e/ou proteinas envolvidos na
biossintese de lipidios e armazenamento, incluindo:

o Expressdo do receptor ativado de prolifera¢io peroxisso-
ma y2 (PPARyY2, peroxisome proliferator activated receptor
v2) por inducdo adipogénica, um fator de transcrigdo de
gordura especifico que funciona no empenho de preadi-
pocitos.

e Aumenta a expressao de lipoproteina lipase (LPL), uma
enzima de troca lipidica que é super-regulada durante a
adipogénese.

o Super-regulacdo da proteina ativadora 2 (AP2, activating
protein 2), uma proteina associada ao acamulo de lipideo
dentro de adipdcitos maduros.

e Aumento da expressdo de leptina e do transportador de
glicose 4 (GLUT4, glucose transporter 4) e restrigdo des-
sas proteinas em CLP preenchidas por lipideo'.

Osteogénese

A inje¢ao de CLP em um meio de cultura osteogénico,
suplementado com vitamina D, resulta em vérios eventos
que corroboram com a osteogénese, como o aumento da
capacidade de mineralizagdo'.

Além da calcificagdo da matriz, a expressao de multiplos
genes pode ser usada para confirmar a diferenciagio osteo-
génica. Foi confirmada a expressdo de alguns genes como
receptor X retinoide alfa (RXRa), receptor de vitamina
D (VDR, vitamin D receptor), receptor do paratormo-
nio (PTHR, parathyroid hormone receptor) e core binding
factor activity-1 (CBFA-1), tanto em CLP induzida (CLP
em um meio propicio para sua osteogénese) quanto nio
induzida (CLP controle ndo adicionada ao meio de cultura
osteogénico) e em populacdio de CTMO, indicativos de
diferencia¢do osteogénica'.

Condrogénese e Miogénese

Foi observada in vitro a formagao de nédulos em CLP
que exibiam diversas caracteristicas de células, diferen-
ciando-se em uma linhagem condrogénica. Primeiro, os
nddulos foram associados a um aumento ao longo do tempo
de proteoglicano sulfatado de queratano e de sulfato de
condroitina e apresentavam a isoforma do colageno tipo II,
um colageno caracteristico de cartilagem, em concordancia
com o que foi observado em culturas de CTMO. Segundo,
os nodulos condrogénicos de CLP também expressaram
varios genes consistentes com a condrogénese, incluindo:

o Expressao especifica de colageno tipo II e do grande pro-
teoglicano agrecano de cartilagem em amostras de CLP
induzidas.

o Expressao do pequeno proteoglicano decorina e biglica-
no rico em leucina.

o Expressdo tardia de calnexina (CNX), um marcador de
condrdcitos hipertroficos.
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A expressao de CNX pelas CLP pode indicar uma possi-
vel ossificagdo e forma¢io endocondral do osso, um evento
que ¢ respaldado pela expressdo do colageno tipo I dentro
do nédulo de CLP. No entanto, a expressdo de varios colage-
nos, incluindo o colageno tipo I, foi observada em nédulos
condrogénicos de CTMO.

O potencial de formagao de linhagem miogénica em
CLP foi confirmado pela expressio de varios fatores de
transcricdo, incluindo os fatores miogénicos 5 e 6 (myf5,
myf6), o gene myogenic differentiation 1 de camundongos
(myod1), o gene myogenic differentiation 1 de humanos
(myoD1), a miogenina e as proteinas estruturais desmina e
miosina. A determinacio e a execu¢io do programa miogé-
nico em precursores de mioblastos sdo controladas em um
nivel de transcrigdo pelos mesmos fatores de transcrigao,
enquanto a diferencia¢do terminal pode ser confirmada por
meio da expressido de miosina’.

Neurogénese

As CTMO sio capazes de expressar nestina, um filamento
intermediario de proteina o qual se pensa ser expresso
em altos niveis em células-tronco neuronais. A expressio
de nestina também foi observada em células miogénicas,
endoteliais e hepdticas, indicando que ela ndo pode ser usada
como um marcador para um provavel potencial neurogé-
nico. No entanto, a indugdo neurogénica de CLP também
resultou em uma suposi¢ao de uma morfologia parecida com
a de um neur6nio (neuronal-like) e de uma elevada expres-
sdo de duas proteinas neuronais especificas, neuron specific
enolase (NSE) e neuronal nuclei (NeuN). Acredita-se que a
expressdo de NeuN coincida com a diferenciagao terminal do
desenvolvimento e de neurénios pos-mitéticos'.

A diferenciac¢do em multilinhagens de CLP resulta de um
empenho de multiplas linhagens especificas precursoras, em
vez da presencga de populagdes de células-tronco pluripotentes.
Modelos antigos de diferenciagdo mesenquimal propuseram
que uma linhagem progenitora ¢ determinada pelo microam-
biente. Baseado nisso, é possivel esperar que a diferenciacio
celular seja um evento que resulte em combinagdes aleato-
rias de fendtipos. No entanto, um modelo recente propds a
existéncia de uma hierarquia no caminho da diferenciagdo
das CTMO, com uma linhagem adipogénica, divergindo
precocemente, e uma linhagem osteogénica tardia'.

Potencial Terapéutico de
Aplicacao das Células-tronco
Adiposas

As células-tronco mesenquimais tém o potencial de
funcionar como uma fonte de células-tronco autdgenas,
facilmente acessiveis para transplante. As potenciais aplica-
¢Oes terapéuticas incluem: tratamento agudo e esteroidal
refratario de reagdo enxerto/hospedeiro, lipus eritematoso
sistémico resistente as terapias disponiveis e fibrose pulmo-
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nar idiopatica. O potencial mesenquimal de diferenciagdo
neuronal das células-tronco cutaneas também pode ser
explorado no tratamento de desordens neurodegenerativas.
O impacto mais precoce pode ser esperado no campo do
tratamento e cicatrizagdo de feridas>

Além das aplicagdes ja citadas, varias aplicagdes foram
reportadas para esse tipo de enxertia no campo da cirur-
gia estética e reconstrutora, incluindo reconstrugio facial,
corre¢do de cicatriz em depressdo na face, reconstrugio
orbital, cobertura de nervos ou tenddes, tratamento de
micromastia, corre¢do de deformidades pds-aumento da
mama (com ou sem remo¢do do implante), tratamento
de mamas tuberosas e de sindrome de Poland, tratamento
de tecidos lesados causados por reconstrugdo cirurgica
conservadora, rinoplastia, contorno facial e aumento do
tecido da face, aumento dos labios, aumento de gluteos e
reparo de deformidades no contorno, rejuvenescimento da
mao, aumento peniano, melhora estética®.

Tecido adiposo
Propriedades

O tecido adiposo é composto por adipdcitos (apenas
20% ou menos do total do numero de células) e por outros
tipos celulares, como células-tronco progenitoras estro-
mais e células vasculares endoteliais. As células adiposas
derivadas de células-tronco progenitoras tém um papel
importante ndo apenas na homeostase do tecido adiposo,
como também na cicatrizagdo de feridas, patogénese de
lipomas, linfedemas e na adipogénese aumentada na obesi-
dade. Elas também podem contribuir para a adaptacao do
tecido adiposo a isquemia®*.

O tecido adiposo é conhecido por ser rico em micro-
vasculatura, e todo adipdcito tem contato com capilares,
embora os capilares estejam em uma distancia substancial
uns dos outros devido ao tamanho dos adipdcitos”.

As células-tronco derivadas do tecido adiposo (ASCs,
adipocytes stem cells) contribuem para a renovagio e provém
células para a nova geragdo. Os adipdcitos tém uma média
de vida entre 2 e 10 anos e sdo substituidos pela préxima
geracdo de células ASCs apos a apoptose. Acredita-se que
as ASCs sdo a populagao celular principal que prolifera
na remodela¢ido do tecido adiposo, como no processo de
reparo apds uma lesdo isquémica, ou na expanséao do tecido
adiposo induzido por forgas externas’.

A enxertia autdgena de gordura é um tratamento promis-
sor para o aumento de tecido que cede & compressao porque
ndo tem incisdo e nem cicatriz associada ou complica¢des
como reagdo a corpo estranho, por exemplo, protese’.

Necessidade de Oxigenacdo

A cirurgia plastica de lipoenxertia resulta em isquemia
e hipéxia do tecido adiposo. A baixa oxigenagéo e a vascu-
larizagdo impactam negativamente nos resultados clinicos,

como o volume de tecidos reconstruidos. O tecido adiposo
em hipdxia se degenera facilmente, e uma porgao significa-
tiva é absorvida apds a enxertia livre da gordura®.

A isquemia e hipdxia induzem, no tecido adiposo,
atrofia e formacéao de cicatrizes que sdo mudangas irreversi-
veis. O estado de hipdxia intermediaria e grave induz a dois
acontecimentos: no primeiro, o mediador fator 1 induzivel
por hipéxia (HIF-1a, hypoxia-inducible factor I) fica super
-regulado e envolvido no remodelamento subsequente do
tecido adiposo; no segundo, a expressao da proteina do gene
fator de crescimento de fibroblasto (FGE, fibroblast growth
factors) fica significativamente elevada. A FGF-2 ¢ liberada
da matriz extracelular de células que estio morrendo em
resposta a variados tipos de injarias sem a super-regula-
¢d0 do RNA mensageiro (RNAm) de FGF-2 e promove a
reparagdo da ferida por estimular vérios tipos celulares,
como ASCs. Assim, a elevada expressio de FGF-2 sugere
uma isquemia grave que pode causar um dano substancial
ao tecido adiposo. A liberagdo de FGF-2 é super-regulada
pela hipoxia. Além disso, esse gene interage com o HIF-1a°.

Virios eventos celulares se seguem apos o status de
isquemia. Primeiro, uma isquemia grave induz apoptose
(adipodcitos, células derivadas do sangue e células endote-
liais vasculares) no dia um e necrose nos dias trés e sete
do processo. Esse evento é seguido de infiltragdo por
macroéfagos e fagocitos. O fato de a isquemia induzir ndo
apenas mudancas degenerativas, mas também eventos
regenerativos caracterizados por angiogénese, adipogénese
e proliferagdo celular, é instigante. Esse equilibrio entre
degeneragdo e regeneracdo é a chave para determinar a
quantidade de adipdcitos, neovascularizagdo, cicatrizagdo e
volume que restara de tecidoadiposo apds a injuria. A lise de
gordura, as lesdes profundas causadas por forcas externas e
a atrofia de tecidos compressiveis, causadas por isquemia,
sdo frequentemente observadas na pratica clinica. Portanto,
qualquer evento que induza uma isquemia e hipdxia
prolongada em tecidos, como doenga vascular ou metab6-
lica, colocard a balanga na direcdo da degeneragio, levando
o tecido adiposo a atrofia e fibrose®.

Muitos adipdcitos, em enxertos livres, morrem logo
apo6s o transplante, mas células progenitoras, células-
-tronco, permanecem vivas ou se tornam ativadas e varios
adipdcitos sdo regenerados (substituicdo de células mortas
por novos adipécitos), dependendo do microambiente®.

A demarcagio da zona de sobrevivéncia (100 a 300um
de espessura) da zona de regeneracao (600 a 1.200pm de
espessura) se torna clara em 1 semana e novos adipdcitos
(preadipdcitos) com multiplas goticulas de gordura intra-
celular aparecem ao redor dos adipocitos mortos em 1 a 2
semanas, cercados por uma camada Unica de macroéfagos
M1 (formando uma estrutura parecida com uma coroa).
As ASCs se localizam perivascularmente nos capilares
que permeiam os adipdcitos. As ASCs sdo extremamente
tolerantes a isquemia, sobrevivendo por até 3 dias em condi-
¢oes de hipoxia grave. As ASCs perivasculares sao ativadas
pela morte dos adipdcitos adjacentes e ddo origem a novos
adipdcitos no microambiente da zona de regeneracio,
aumentando a vascularizagdo e a tensdo de oxigénio, fato
que ocorre dentro de 3 dias apds a enxertia. Se o crescimento
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capilar do tecido intacto ao redor nédo alcancar a zona de
regeneragdo e se 0 microambiente ndo melhorar suficien-
temente em 3 dias, as células-tronco também morrerdo,
abortando, dessa forma, o processo de regeneragio. Essa
drea se tornard a zona necrdtica. No caso de feridas exten-
sas que demandam grande quantidade de injecdo de tecido
adiposo, em que o corpo nio consegue absorver a gordura,
cistos necrdticos gordurosos rodeados por tecido fibroso
cicatricial podem ser formados®. A Figura 26.3 mostra as trés
zonas do enxerto. A zona mais superficial é a “zona sobrevi-
vente”, onde tanto os adipdcitos quanto as ASCs sobrevivem.
A segunda zona ¢ a “zona regenerativa’, onde os adipdcitos
morrem, mas as ASCs sobrevivem e provém novos adip6-
citos para substituir os mortos. A zona mais central é a
“zona necrdtica’, onde tanto os adipocitos quanto as ASCs
morrem, nenhuma regeneragio é esperada e o espago morto
serd absorvido ou preenchido com tecido cicatricial®.

Apesar de a maioria dos adipdcitos morrerem apds a
lipoenxertia, o tamanho e o peso do enxerto ndo mudam
significativamente apds 8 semanas. Numerosas pequenas
gotas de gordura (do tamanho de um adipdcito; derivadas
de um tnico adipdcito morto) e grandes gotas (provenientes
de multiplos adipdcitos mortos) circundadas por macroéfa-
gos sdo histologicamente detectadas em 1 semana e apos
esse periodo. No entanto, as gotas de gordura sido lentamente
absorvidas, a fim de continuarem contribuindo com o
volume e 0 peso da amostra por semanas e até meses. Assim,
os adipdcitos mortos funcionardo como espagadores para
manter o volume do tecido enxertado durante o processo de
remodelamento. Esse fenomeno parece facilitar a dindmica
de reposi¢do dos adipdcitos ao ativarem as ASCs®.

26 Células-tronco

Os macrofagos M1 e M2 possuem papéis distintos:
fagocitose e fibrose (ou gerenciamentodo espago morto),
respectivamente. Os macrofagos M2 aparecem em um
estagio mais tardio do que os macroéfagos M1, e eles sdo
frequentemente observados em zonas mais profundas,
sugerindo que os macréfagos M2 possuem um papel biolo-
gico ao trabalhar sob microambientes desfavoraveis, como
na isquemia grave. A Figura 26.4 mostra o destino dos
adipdcitos no enxerto de gordura. Durante os trés primeiros
meses de remodelamento do tecido adiposo, os adipocitos
enxertados apresentam diferentes destinos dependendo do
seu microambiente. No esquema acima, eventos celulares
complexos estdo simplificados e o destino dos adipdcitos é
categorizado em quatro padrdes: sobrevivéncia, regenera-
¢do bem sucedida, regenera¢do mal sucedida (cicatrizagio)
e formacdo de cisto gorduroso. A cicatrizagdo e a formagéo
do cisto, geralmente, ndo estdo completas apos 3 meses®.

Angiogénese apos Lipoenxertia

No tecido enxertado, ndo vascularizado, a condigdo do
tecido receptor é um fator critico para o sucesso do enxerto,
pois o tecido receptor é responsavel por prover sozinho uma
difusdo plasmatica para nutrir o enxerto até que a neovas-
cularizacido se desenvolva. O tecido isquémico, com baixa
reserva de nutrientes e de oxigénio, ndo é um bom receptor
para o tecido enxertado. Tecidos receptores que contenham
células-tronco depledadas, como tecidos irradiados e de
lesdes ndo curadas’, também sido dificeis de oferecer um
sucesso desejavel no enxerto.

Zona sobrevivente
Os adipécitos sobrevivem

Zona regenerativa

Os adipdcitos morrem, mas as
células-tronco sobrevivem. Os
adipécitos mortos s&o substituidos
por novos

Zona necrotica
Os adipdcitos e as células-tronco morrem

Figura 26.3 As “trés zonas” ap6s o enxerto. Fonte: Eto et al. 20125,
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Figura 26.4 Destino dos adipdcitos na enxertia de gordura.

A perfusido sanguinea e o consumo de oxigénio pelo
tecido sdo fatores-chave na determinagdo da tensdo de
oxigénio do tecido. O tecido subcutaneo tem uma taxa
baixa de consumo de oxigénio e tem uma tensdo de oxigénio
maior do que outros érgios, como o cérebro e o musculo.
O tecido adiposo enxertado néo ¢ inicialmente perfundido
e depende da difusdo plasmatica pelo tecido receptor. A
for¢a que guia a difusdo é o gradiente parcial de oxigénio,
portanto, uma pressao parcial alta é necessaria para forgar o
oxigénio a entrar no tecido enxertado’.

A formagdo de novos vasos ¢é critica para a sobrevivén-
cia do enxerto. A angiogénese do tecido adiposo enxertado é
dominada pelo tecido receptor ao redor do enxerto. A vitali-

dade do enxerto depende principalmente das ASCs do tecido
receptor que se localiza préximo aos novos vasos formados
e dos vasos maduros. Apds 8 semanas da enxertia, a maior
parte do tecido enxertado é substituida por células deriva-
das do tecido receptor. A melhoria do aporte sanguineo nao
melhora a sobrevivéncia das células derivadas do doador,
mas melhora o processo de regeneracio feito pelo receptor.

Aplicacao do Enxerto

A variagdo da viabilidade do enxerto continua ser a
limitagdo principal no fornecimento de um resultado satis-
fatério e previsivel em um procedimento unico. Um dos



principais determinantes da sobrevivéncia do enxerto é a
interface do enxerto com o tecido receptor'.

E critico depositar o lipoaspirado em pequenas aliquo-
tas com varias inser¢des. Esse método minimiza grandes
areas contiguas de gordura nio vascularizada, as quais se
acredita necrosar antes de serem revascularizadas'?.

O tecido enxertado ndo ird sobreviver se for colocado
0,2cm apds o suprimento de sangue arterial do tecido
receptor, portanto, em grandes enxertos de gordura, com
um raio maior que 0,2cm, espera-se que tenham um centro
necrotico, o que o leva a uma perda maior de volume e
possivel substituicdo por tecido fibroso cicatricial e cistos
gordurosos'!.

Quando grandes volumes sdo enxertados em um
espaco pequeno, a pressao do fluido intersticial aumenta
a ponto de atrapalhar a circulagio do sangue capilar e as
gotas de gordura coalescem em lagos com uma pobre inter-
face enxerto/receptor. Esses fatores tém, historicamente,
restringido o volume de gordura que pode ser enxertado
em mamas. Reinje¢des difusas e equivalentes de gordura
aumentam a interface enxerto/receptor e reduzem a pressao
do fluido intersticial'**.

Em um modelo em ratos, o lipoaspirado foi injetado em
pequenas aliquotas por vez, resultando em uma distribuicéo
igual de gordura sobre a superficie dorsal do animal, o que
resultou em uma distribui¢ao equivalente no plano subder-
mal. Em humanos, o lipoaspirado é tipicamente injetado na
camada mais gordurosa do subcutaneo. Essa camada prové
a matriz para o depdsito de gordura e também ¢é vascula-
rizada. Estudos em que a gordura é colocada em grandes
quantidades e em bdlus mostraram altas taxas de reabsorcao.
Anadlises histologicas claramente revelaram que a inje¢do de
gordura permanece vidvel com uma populagdo de adipécitos
humanos saudaveis no local do enxerto, com uma minima
reacdo inflamatéria e com tecido normal ao redor2.

Uso de Células-tronco no
Tratamento de Feridas

Queloides, Cicatrizes Hipertroficas e
Queimaduras

Queloides e cicatrizes hipertroficas sdo anormalidades
da pele exclusivas dos seres humanos. Sdo caracterizadas
pela excessiva deposigdo de colageno na derme e no tecido
subcutdneo secundario a feridas traumaticas ou cirtrgicas.
Ao contrario da cicatriz do reparo normal da ferida, que é
assintomatica, fina e retilinea, os queloides e as cicatrizes
hipertroficas se caracterizam por exuberante cicatrizagdo
que resulta, tipicamente, em cicatrizes desfiguradas, contra-
turadas com prurido e dor™.

Existem varios processos relacionados a formacdo de
cicatrizes hipertrdficas, como hemostasia inadequada,
inflamagao exacerbada, reepitelizagio prolongada, produ-
¢do abundante de matriz extracelular, neovascularizacio
aumentada, remodelamento atipico da matriz extracelular
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e apoptose reduzida. Plaquetas, macrofagos, linfocitos T,
mastocitos, células de Langerhans e queratindcitos estdo
diretamente e indiretamente envolvidos na ativagio de
fibroblastos, os quais, em troca, produzem um excesso de
matriz extracelular's.

Queimaduras profundas frequentemente resultam em
cicatrizes fibroticas se forem curadas sem excisdao ou enxer-
tia de pele. Uma progressdo precoce e uma mensuragao
inadequada complicam o tratamento de grandes queimados.
Varias queimaduras profundas sdo tratadas sem intervengao
cirtrgica. Queimaduras ndo tratadas elocalizadas em regioes
cosmeticamente sensiveis podem resultar em significativas
deformidades. Vérias técnicas minimamente invasivas e
topicas estdao sendo usadas em uma tentativa de melhorar
a qualidade e a aparéncia de cicatrizes por queimaduras.
Essas op¢oes de tratamento incluem gel de silicone tdpico,
curativos de pressdo, corticosteroides e, mais recentemente,
lipoenxertia autogena'”. A Figura 26.5 ilustra os efeitos da
lipoenxertia e das células-tronco derivadas de adipdcitos
em feridas por queimaduras e em cicatrizes. VEGEF, fator de
crescimento endotelial; SDF-1, fator derivado de estroma
celular; TGF-B, fator de crescimento transformante-f3;
MMP-9, matriz de metaloproteinase 9'°.

Na ultima década, a comunidade de engenharia de
tecidos reconheceu o potencial regenerativo do tecido
adiposo. Cirurgides plasticos aplicaram esse conhecimento
na pratica clinica. A lipoenxertia autdgena esta sendo usada
em inumeros procedimentos, a fim de melhorar a qualidade
dos tecidos sobrejacentes®.

Vivenciando a clinica

O uso de lipoenxertia como tratamento adjuvante em
queimaduras agudas, subagudas e em feridas cronicas
vasculares (insuficiéncia venosa ou doenga arterial diabé-
tica) oferece vantagem com os beneficios da gordura:
variedade de propriedades metabolicas e regenerativas,
aumento da vascularizagdo e melhora do processo regene-
rativo tecidual. Quando essas feridas sdo tratadas com
lipoenxertia repetida (15 a 21 dias de intervalo), a cura é
o resultado esperado. Ao tratar cicatrizes provocadas por
queimaduras, o objetivo é diminuir a quantidade de hiper-
trofia (fibrose), diminuindo a espessura e aumentando a
sua flexibilidade'.

O fator mais importante na criagio de resultados
duradouros ¢ a aplica¢do de uma quantidade muito pequena
de tecido a cada infiltragdo. Se grande volume de tecido
adiposo for injetado em uma tnica infiltracdo ou em multi-
plasinfiltracdes, o tecido adiposo pode se deslocar, resultando
em necrose da gordura que foi isolada da fonte nutricional
adequada devido ao excesso de gordura ao seu redor®.

Apesar de a infec¢do ser uma complicagdo comum em
queimaduras e em outras feridas traumaticas, a taxa de
complicagdes relacionadas a infec¢do no enxerto é baixa, até
mesmo quando a injegdo ¢é feita diretamente sobre a queima-
dura ou em outras feridas e com a deposi¢iao de gordura
sobre a ferida. A maioria das complicagdes esta relacionada
a técnica e é usualmente evitada. Apesar de a injecdo de
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Macroscopia

Melhorias na:

- Cicatrizagao
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- Profundidade da ferida
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Figura 26.5 Enxertia de gordura em queimados. Fonte: Van der Veer et al., 2009'¢.

gordura ser considerada um procedimento minimamente
invasivo, a obten¢ao de gordura por lipossucgao é conside-
rada um procedimento invasivo e deve ser realizada com
extrema cautela e rigor técnico. Assimetria e traumas na
fascia, no musculo ou em visceras devem ser evitados®”.

A melhora da cicatrizagdo com a inje¢do de gordura
em diferentes tipos de ferida é, provavelmente, causada
por diversos fatores das células-tronco do tecido adiposo
e por fatores de crescimento presentes na gordura injetada,
contribuindo para a diminui¢éo da fibrose e da inflamagéo
e a favor do processo de cura’.

Uma das melhorias mais relatadas em pacientes
com cicatrizes que foram tratados com essa técnica, foi
o aumento na elasticidade e maleabilidade do tecido da
cicatriz. Isso pode ser causado, parcialmente, pelo aumento
marcante de fibras elasticas percebidas ao microscépio
em consequéncia dessas injegdes. A melhoria pode estar
relacionada ao numero de inje¢des e/ou ao tempo decor-
rido apos as injegoes’.

Diabéticos

O diabetes mellitus (DM) é uma doenca de disturbios
metabolicos caracterizados por hiperglicemia que resulta
de absoluta ou relativa falta de insulina e/ou de resistén-
cia a agdo hormonal. Existem multiplas etiologias que
causam prejuizo na cicatrizagdo de feridas desses pacien-
tes, como nas feridas ulceradas de pé diabético (DFU,
diabetic foot ulcer). Uma resposta celular reduzida e insufi-
ciente de fatores de crescimento é um dos mecanismos.
Desapercebidamente, ocorre uma pequena ruptura na pele
e, devido a neuropatia diabética, o paciente desenvolve uma
ferida de dificil tratamento. Caso isso ocorra associado a
debilidade do sistema imune, a ferida se torna porta de
infecgdo, podendo levar a sepse e/ou perda do membro?®.

A demora ou a cicatriza¢do debilitada da ferida ocorre
devido a uma capacidade de regeneracio cutinea lenta.
Simultaneamente, a fun¢do de adipécitos subcutineos na
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promogdo da cicatrizagdo da ferida ¢ significativamente
suprimida com a resisténcia a insulina®.

A cicatrizagdo é um processo complexo que envolve trés
fases sequenciais e que se sobrepdem: inflamacéo, prolifera-
¢do e remodelamento.

Em individuos com DM, a ferida permanece em um
estado inflamatdrio croénico e existe falha na cicatriza-
¢do de forma temporal e ordenada. O continuo influxo de
células inflamatdrias e a produ¢io continuada de mediado-
res pro-inflamatérios causam desbalangos nas proteases da
ferida e de seus inibidores, impedindo a sintese e o remode-
lamento da matriz extracelular, que sdo essenciais para a
cicatrizagdo normal da ferida. O DM prejudica a fungido
dos neutrdfilos e macréfagos, incluindo aderéncia celular,

Placenta e
cordao umbilical

Tecido
adiposo
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quimiotaxia, fagocitose, produgdo e secre¢do de citocinas.
Queratindcitos e fibroblastos de feridas diabéticas mostram
reducdo da capacidade migratdria, resposta diminuida a
fatores de crescimento e apoptose aumentada®. A Figura
26.6 demonstra a fisiopatologia das DFU e potencial
terapéutico das células-tronco para todos os processos de
cicatrizagdo inadequada®.

A complexidade fisiopatolégica da DFU ¢ multifatorial
e, evidentemente, necessita de interven¢do em todos os
niveis para acelerar a cicatrizagdo. As DFU sio resultado
de efeitos cumulativos e progressivos de complicagdes de
diabetes crénica. Complicagdes da DFU sdo a causa primé-
ria de amputa¢des ndo traumdticas de extremidades dos
membros inferiores®.

Medula
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Sange
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Figura 26.6 Cicatriza¢do no paciente diabético. Fonte: Dong Z et al., 2015".
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A terapia com células-tronco surgiu como uma modali-
dade de tratamento objetivando atingir a fisiopatologia
subjacente da DFU. As células-tronco mobilizam-se e direcio-
nam-se para tecidos isquémicos em hipoxia, onde secretam
quimiocinas e fatores de crescimento que promovem angio-
génese e remodelamento da matriz extracelular, criando um
microambiente favoravel a cicatrizagao da ferida®.

Varias evidéncias fundamentam a presenca de células
mesenquimais no tecido adiposo. A lipoaspiracdo desse
tecido é menos invasiva do que a aspiracdo da medula 6ssea
e, por isso, pode ser facilmente replicada em larga escala. O
tecido adiposo derivado de células estromais, ao apresentar
uma expressao aumentada de fator derivado de estroma 1,
pode ser transplantado de forma autdgena diretamente na
ferida, promovendo uma cicatrizagdo aprimorada da ferida
diabética®.

Em dois modelos de murinos diabéticos, as CLP, aplica-
das topicamente na ferida, foram capazes de se enxertar na
pele e contribuir para a restauragdo celular da derme e da
subderme. Além disso, em um modelo com rato diabético,
as CLP aumentaram o tecido de granulagdo e a epiteliza-
¢do. As células estromais contribuiram para a formagio de
vasos sanguineos e para a regeneracio cutdnea em adicdo a
liberagdo de multiplos fatores de crescimento, incluindo o
fator epitelial de crescimento vascular (VEGEF), o fator de
crescimento de hepatdcito e o fator de crescimento de fibro-
blasto 2, promovendo angiogénese terapéutica no membro
isquemiado®.

Devido ao potencial terapéutico inerente da terapia
com células-tronco em condi¢bes cronicas com alta morbi-
dade, como o pé diabético, novas pesquisas em humanos
sdo necessarias para demonstrar a seguranga, a eficdcia e a
melhoria da cicatrizagio das feridas®.

Queimados

Embora existam poucos estudos detalhando o uso
de lipoenxertia ou de células regenerativas derivadas de
tecido adiposo em queimaduras e cicatrizes, os resultados
sdo positivos. Estudos feitos em camundongos sugeriram
que a terapia com enxertia de tecido adiposo melhora a
vasculariza¢io, promove remodelamento da ferida e reduz
a dor neuropdtica quando administrada semanas apds o
ferimento. Esses atributos sdo particularmente uteis quando
se considera uma caracteristica comum as queimaduras:
cicatrizes hipertrdficas e dor neuropética. As cicatrizes
hipertroficas sdo caracterizadas por uma fase proliferativa
exagerada e um remodelamento inadequado na cicatriza-
¢do da ferida. A dor neuropatica pode ocorrer em mais de
50% dos queimados. Os estudos em camundongos também
sugeriram que a terapia com células-tronco derivadas de
tecido adiposo pode melhorar a cicatrizagao quando reali-
zada em feridas recentes. Provavelmente, a terapia altera o
curso da fase de remodelamento da ferida pela redugao da
apoptose e pelo aumento da fibroplasia.

Com relagdo ao tratamento de cicatrizes provocadas por
queimaduras, analises histoldgicas em estudos realizados

em humanos revelaram que a lipoenxertia pode aumentar a
vasculariza¢ao, a deposi¢do de coldgeno e a reorganizagio.
Estudos também mostraram melhoras na textura da pele,
na espessura, na coloracdo e na satisfagio dos pacientes.
A utilidade da lipoenxertia como uma medida secundaria
a tratamentos prévios também ¢é consideravel. Os estudos
em camundongos tém aplicabilidade reduzida, no entanto,
estudos realizados em humanos apresentaram resultados
corroborativos®.

Reconstrucdo de Mama

Alipomodelagem (ou transferéncia/enxerto de gordura)
¢ a técnica que tem sido usada ha décadas por cirurgioes
plasticos como um substituto permanente de volume.
Atualmente, a maioria dos procedimentos relacionados ao
aumento de mama usa implantes protéticos sintéticos que
estdo disponiveis em uma variedade de tamanhos e formas.
Esses implantes apresentam um perfil bem descrito sobre
sua eficacia e seguranca. No entanto, complicagées como
reagdo de corpo estranho a protese, contraturas capsulares,
mau posicionamento, ruptura do implante e infecgdo
podem ocorrer a uma taxa relativamente alta de remogdo
ou substituicdo do implante. Apesar de ser improvavel que
o implante por si s6 induza transformagdes malignas, a
presenca do implante pode afetar a taxa de malignidade ao
reduzir a visualizagdo do tecido mamadrio na mamografia.
Além disso, existe o potencial de ruptura quando uma
pressdo ¢é aplicada ao implante durante a mamografia®®.

O uso de tecido adiposo autélogo, como uma alterna-
tiva ao material de implante para o aumento das mamas,
ainda ndo ganhou completa aceitagio devido a falta de
consenso em relacdo a sua seguranga e a preocupagio de
que o desenvolvimento de microcalcificagbes no tecido
enxertado poderia complicar a avaliacgdo da mamografia.
No entanto, o tecido adiposo autdlogo foi recentemente
reavaliado como alternativa aos implantes artificiais para
aumento e reconstru¢do de mama, possivelmente refletindo
os avan¢os técnicos na transferéncia do tecido adiposo
autologo e na detecgdo radioldgica do cancer de mama.
Apesar da enxertia de tecido adiposo autdlogo oferecer
varias vantagens, como a néo formacéo de cicatrizes e de
complicagdes associadas ao uso de corpos estranhos, a
imprevisibilidade e a baixa taxa de sobrevida do tecido,
devido a necrose parcial, sdo problemas que ainda neces-
sitam de solugdo. Acredita-se que as células processadas do
enxerto adiposo podem aumentar a sobrevida do tecido ao
aumentar a neoangiogénese, prevenir a apoptose e encora-
jar a diferenciacdo dos adipdcitos®®22.,

A lipomodelagem estd se tornando cada vez mais
popular em operagdes de mama. Algumas vantagens do
enxerto de gordura sdo: a gordura ¢é autdgena, permanente
e rapidamente disponivel; o procedimento é seguro; a cirur-
gia pode ser realizada e repetida no dia seguinte; a cirurgia
apresenta poucas complicagdes imediatas; o procedimento
pode ser adaptado para qualquer defeito e moldado para
atender exatamente & demanda do paciente™.



O sucesso e a longevidade dos resultados sdo dependen-
tes da técnica utilizada. Apesar das vantagens apresentadas,
existem vdrias preocupagdes: preocupagdes oncoldgicas
sobre o transplante de células-tronco que poderiam causar
cancer de mama; preocupagdes radioldgicas sobre mimeti-
zar ou obscurecer o cAncer de mama e sobre um resultado
de absor¢ao imprevisivel em longo prazo. A retengdo do
volume ¢ um resultado imprevisivel a longo termo e que
leva a resultados estéticos variados. Existem dados insufi-
cientes na literatura que reasseguram para os cirurgides a
eficacia e seguranca da técnica’?..

Técnica

Apesar do exponencial aumento de trabalhos cientificos
nesse campo, a técnica perfeita para retirada, processa-
mento e enxertia da gordura ainda continua em debate®. A
enxertia de gordura envolve retirar o lipoaspirado, isolar a
fracdo de adipdcitos e injetar. Cada passo desses tem uma
grande variagdo nos relatos de literatura. Existem varias
técnicas para isolar a fragdo de adipdcitos, incluindo centri-
fugacdo, malha de filtragem, técnica de tela e decantagao.

Centrifugacao

A centrifugacio é popular e frequentemente realizada
nos procedimentos de enxertia. Trata-se de uma técnica
complicada que envolve recarregar os lipoaspirados em
seringas, realizar a centrifuga¢do, drenar o 6leo, drenar o
infranadante e transferir a gordura para uma seringa antes
da inje¢do. Além disso, o mecanismo pelo qual a centri-
fugacdo melhora a enxertia ainda é desconhecido. Uma
teoria é que a centrifugacdo concentra o tecido ao remover
tumescéncias, sangue, detritos e 6leo. Outra teoria é que
a centrifuga¢do reduz a resposta inflamatéria do tecido
ao remover o sangue e componentes invidveis, assim,
diminuindo a reabsor¢do. Outros propéem que a centrifu-
gacdo concentra as células-tronco derivadas dos adipécitos.

Malha de Filtragem e Técnica de Tela

A malha e a técnica de tela ganharam popularidade
por eliminar as complicagdes da centrifugagdo. A técnica
da malha envolve colocar o lipoaspirado sobre uma malha
porosa e drenar a por¢do aquosa por gravidade. A técnica
de tela envolve rolar o lipoaspirado sobre uma gaze, a qual
absorve a por¢do aquosa®.

Quando comparada a técnica de tela e da malha, ndo
ha evidéncia clara de que a centrifuga¢ao é melhor do que
esses métodos. Além disso, a técnica da malha permite ao
médico processar grandes volumes de lipoaspirado de forma
eficiente e efetiva sem as complicagdes da centrifugagdo®.

Decantacao

Outro método utilizado é o de decantagao. A Figura
26.7 ilustra a técnica de retirada e enxertia da gordura.
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A imagem mostra o método de decantagdo. No passo 1,
sdo organizadas as seringas de 1,5 a 2,0mm utilizadas na
aplicagdo da gordura no paciente. Em seguida, é retirada a
gordura do paciente por meio da lipoaspiragdo com canulas
de diametros varidveis de 3,5 a 5mm. No passo 2, a gordura
¢ decantada para separar os elementos celulares ou estro-
mais das partes liquidas ou oleosas. No passo 3, a gordura é
transferida para seringas de 10 mL e deixada para decantar
novamente. No passo 4, a gordura pronta para o usoé trans-
ferida para seringas maiores com 1,5 a 2,0mm de didmetro.
No passo 5, o preparado ¢ injetado na mama do paciente.
No passo 6, a injecdo deve ser feita de forma uniforme,
multipla e aleatdria por todo o parénquima mamario®.

Vivenciando a clinica

A lipossucgdo e o aumento da mama sdo realizados com
o paciente sob sedagdo consciente. O procedimento é
feito a nivel hospitalar, devido ao processo de lipossucgdo
que deve ser feito anteriormente a aplicagdo, visto que a
gordura enxertada é autégena. No periodo pré-operatd-
rio, é determinada a quantidade de tecido adiposo para
0 processamento e para o aumento da mama pela lipoen-
xertia. O tecido, entdo, é colhido com uma seringa de
lipossucgdo seguida pelo processamento e pela entrega
do enxerto de tecido adiposo*. O responsavel pela aplica-
¢do da gordura é o médico cirurgido plastico. Compoem
também a equipe, o enfermeiro instrumentador, o médico
anestesista e os técnicos de enfermagem responsaveis pelos
materiais a serem utilizados no momento da cirurgia.

Complicacoes

Uma das maiores complicacdes da lipoenxertia mamaria
¢ a formagdo de cistos gordurosos e de necrose. Os cistos
gordurosos mostram uma inflamagdo cronica, calcificagdo
progressiva e sintomas clinicos probleméticos. Além disso,
eles sio permanentemente problematicos, pois ndo se
tornam silenciosos ou reduzem de tamanho. As paredes do
cisto contém cronicamente por¢des de gordura degradadas
com inumeras células inflamatérias, principalmente
macrofagos M2. A sobrevida a longo prazo de uma porgao
de gordura degradada indica que o microambiente da
parede do cisto, como a tensdo de oxigénio e/ou o numero
de células progenitoras, é insuficiente para a adipogénese
normal. Assim, a inflamag¢ao cronica persiste na parede do
cisto mesmo apos varios anos, o que é presumidamente
associada a uma progressiva fibrose, calcificagdo e sintomas
clinicos croénicos®.

Efeito Cosmético

A técnica produz um moderado aumento de volume.
E percebida uma projecio menor se comparada a um
implante, mas é produzido um contorno mais natural a
mama. Outros beneficios incluem uma cicatriz impercep-
tivel e uma textura da pele melhorada com uma aparéncia
diminuida das marcas do estiramento®.
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Passo 1

Passo 3

Passo 4

Figura 26.7 Método de decanta¢do. Imagens cedidas pelo cirurgido plastico Dr. Alberto Magno.
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Deteccao do Cancer de Mama

Uma das maiores preocupacdes com o enxerto de
gordura da mama é o desenvolvimento de necrose da
gordura, levando a formacdo de cistos liponecroticos e
de microcalcificagdes que podem, possivelmente, interfe-
rir com a pesquisa pelo cancer de mama?. A Figura 26.8
mostra uma mamografia de paciente submetida a enxer-
tia de gordura na mama em bloco. A mamografia relata
a presenca de cistos calcificados no pds-operatorio. Ja a
Figura 26.9 mostra a mamografia de paciente submetida
a enxertia tunelizada (em finas camadas) de gordura na
mama. A mamografia ndo relata nenhuma anormalidade.

Vivenciando a clinica

As mamografias apresentadas demonstram a importancia
da aplicagao correta da gordura de forma tunelizada nas
mamas, para evitar a formacao de cistos necréticos e calci-
ficados no futuro.

Figura 26.8 Mamografia com calcificagdes apos lipoen-
xertia. Imagens cedidas pelo cirurgido plastico Dr. Alberto
Magno.

Figura 26.9 Mamografia sem alteragdes apos lipoenxertia.
Imagens cedidas pelo cirurgido plastico Dr. Alberto Magno.
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Tumorigénese

A tumorigénese, em pacientes submetidas a enxerto
autélogo de gordura é uma preocupagdo constante
e relacionada a possivel estimulo ao crescimento de
existentes canceres de mama subclinicos. Foi observado
em alguns modelos animais e in vitro que adipdcitos
maduros e as ASC favoreciam um aumento do cresci-
mento do tumor*.

Foi demonstrado que citocinas derivadas de adipdci-
tos maduros influenciam as linhagens celulares do cancer
de mama ao induzir varios programas transcricionais que
estdo envolvidos na tumorigénese in vitro. Um efeito in
vivo também foi notado, a0 demonstrar que a coinjegdo
de uma linhagem celular de adipécitos maduros com
células de cancer de mama potencializou o crescimento
do tumor e reduziu a apoptose em um modelo de murino.
Similarmente, adipdcitos maduros (ndo preadipdcitos)
foram notados por promoverem o crescimento de varios
receptores de estrogeno (ER) positivos para linhagens
celulares de cancer de mama em uma matriz de colageno.
A produgio de estrogeno local pela aromatase, derivada
de adipocito, foi um dos mecanismos sugeridos para esse
efeito. O poder invasivo das células do cAncer de mama foi
potencializado pela produgdo in vitro de CCL5 (quimio-
cina pro-inflamatoéria) pela ASC humana®"*.

Em contraste, mostrou-se que inje¢des intravenosas
de ASC inibem o crescimento do tumor e de metastases
de pulmao em um modelo de camundongo com células de
cancer de mama humana. A e-caderina é uma molécula
de adesdo celular e dependente do célcio que permite a
ligagdo entre células vizinhas ou entre células e a matriz
extracelular. Cada uma das células que sdo ligadas possui
sempre o mesmo tipo de caderina que a outra, sendo as
interagdes entre elas, homofilicas. E conhecida por se
relacionar de perto com o poder de invasdo do céncer
de mama. Os preadipdcitos foram capazes de reduzir a
expressdo de e-caderina em células de cAncer de mama*.

Apesar das controvérsias oncologicas, radioldgicas e
de eficdcia, muitos cirurgides acreditam que os beneficios
da lipomodelagem na mama superam os seus riscos'’.

Complicacoes da Lipoenxertia

Infecgéo, seroma, hematoma, perda de volume do tecido
e necrose sao algumas complica¢des que podem compro-
meter os resultados. Além dessas causas, a lesdo dos tecidos
ou das células no momento da colheita também deve ser
lembrada. Outro fator é a ma vascularizacdo do enxerto de
gordura implantado®.

Imagens de Antes e Depois
de Pacientes Submetidos a
Lipoenxertia
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Diagnéstico e Tratamento de Feridas

Caso 1 - Transferéncia de Gordura
para o Terco Medial da Face e da
Pdlpebra

Paciente de 64 anos submetida a uma ritidoplastia
cervicofacial com transferéncia de gordura no terco medial
da face e da pélpebra. A gordura foi utilizada para corri-
gir o esvaziamento das palpebras superiores e inferiores, a
deformidade do sulco da ldgrima e para a melhora da quali-
dade da pele nessa area. Imagens do pré e do pds-operatério
tiradas 1 més ap0s a cirurgia (Fig. 26.10).

Caso 2 - Transferéncia de Gordura
para a Dobra Nasolabial

Paciente de 48 anos submetida a uma ritidoplastia com
transferéncia de gordura no ter¢o médio da face associada

Pré-operatério

e

a uma mentoplastia. A gordura foi usada para corre¢do de
esvaziamento da dobra nasolabial e para melhora da quali-
dade da pele no local. Imagens do pré e pds-operatério
tiradas 2 anos ap6s a cirurgia (Fig. 26.11).

Caso 3 - Transferéncia de Gordura
para as Nddegas e para as Mamas

Paciente de 38 anos submetida a transferéncia de gordura
nas nadegas e nas mamas. Imagens do pré e pds-operatorio
tiradas apos 6 meses da cirurgia (Fig. 26.12).

Caso 4 - Transferéncia de Gordura
para as Mamas

Paciente de 28 anos submetida a transferéncia de
gordura autégena. Foram injetados 200mL na mama direita

Pos-operatorio: 1 més

Figura 26.10 Pré e pds-operatorio de ritidoplastia cervicofacial. Imagens cedidas pelo cirurgido plastico Dr. Alberto Magno.
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Pré-operatério Pos-operatorio: 2 meses
5%

U

Figura 26.11 Pré e pos-operatério de ritidoplastia associada a mentoplastia. Imagens cedidas pelo cirurgido plastico
Dr. Alberto Magno.

Pré-operatério Pd&s-operatorio: 6 meses

Figura 26.12 Pré e pds-operatorio de transferéncia de gordura para as nadegas e para as mamas. Imagens cedidas pelo
cirurgido plastico Dr. Alberto Magno.



Diagnéstico e Tratamento de Feridas

Tabela 26.1 Resultados de medicdo de mama feitas pelo programa Clisalixn e a relacdo do volume infiltrado
bilateralmente nos primeiros 5 meses de evolucao.

Volume Mama direita
Pré-operatério 205
Volume enxertado 200
1 més 315
2 meses 225
4 meses 269
5 meses 326

- =volume nao enxertado.

Fonte: Caldeira et al., 2016%.

e 180mL na mama esquerda. Imagens mostram o pré e o
pés-operatorio 1, 2 e 5 meses apds a cirurgia. Foi obser-
vada uma perda de volume da mama do primeiro ao quarto
més. A partir desse momento, a mama recuperou o volume
pds-operatério original (Tabela 26.1 e Fig. 26.13).

Na Tabela 26.1 foi utilizado o programa Clisalix para
a medicdo eletronica do volume das mamas. A tabela
demonstra a diminui¢do do volume do tecido mamério do
segundo ao quarto més, seguida por um processo regene-
rativo com crescimento de um tecido novo apds o quarto

Pré-operatério: R:200ml/L: 180ml

'

Pds-operatorio: 2 meses

4

Volume médio Mama esquerda
213 221
- 180
331 348
244 263
266 263
331 336

més. O volume médio no primeiro més reduziu do segundo
ao quarto més, apos o qual ele retorna ao volume pds-
-operatorio original®.

A lipomodelagem tem sido usada como um substituinte
permanente de volume, pois ela apresenta varias vantagens,
como a nao formagdo de cicatrizes ou de complicagdes
associadas ao uso de corpos estranhos. Existem, no entanto,
preocupagdes quanto a imprevisibilidade do volume final,
a seguranca do procedimento e ao desenvolvimento de
microcalcificagdes e de cistos gordurosos®.

Pés-operatério: 1 més

A

"

Pos-operatdrio: 5 meses

Figura 26.13 Pré e pos-operatdrio de transferéncia de gordura para as mamas. Imagens cedidas pelo cirurgido pléstico

Dr. Alberto Magno.
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Conclusao

A enxertia autégena de tecido adiposo ou lipoenxertia
autogena ¢é realizada a partir da fracdo de estroma vascular
do tecido adiposo processado que contém células-tronco
multipotentes (potencial de se transformar em diversas
linhagens celulares) que expressam genes adipogénicos,
osteogénicos e condrogénicos, além de possuirem capaci-
dade propria de regeneragdo, capacidade angiogénica,
imunomodulatdria e antiapoptotica e viabilidade a longo
tempo'. Essas caracteristicas fazem das células-tronco do
tecido adiposo uma valiosa ferramenta na restauracio de
tecidos desvitalizados, evidenciada por sua eficacia em
restaurar a pele apds danos causados por radiagdo. As
células-tronco derivadas de tecido adiposo também tém
um papel no retardo do envelhecimento e na regenera-
¢do da pele, pela formacdo de um tecido que consiste em
hipoderme, derme e epiderme?.

Por isso é uma técnica muito usada em cirurgias estéti-
cas para tratamento de defeitos de volume e de contornono
corpo humano.

26 Células-tronco

Atualmente, o enfoque é dado para a fun¢io regenera-
tiva do tecido adiposo, e ndo apenas para sua capacidade de
preenchimento. Estudos futuros poderdo estabelecer com
precisio a forma adequada da aplicagio clinica do método
com adequada segurangca.
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