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Introdugao: O desenvolvimento de modelos tridimensionais de pele humana (human
skin equivalents — HSE) representa um avanco significativo na engenharia de tecidos,
oferecendo alternativas mais éticas, reprodutiveis e fisiologicamente relevantes em
comparagao aos modelos animais tradicionais’? No contexto do Diabetes mellitus (DM),
uma condigao crdnica associada a complicagdes cutaneas severas, como ulceras e
dificuldades na cicatrizagdo, a criacdo de modelos de pele que mimetizem essas
alteragdes estruturais e funcionais torna-se essencial para o desenvolvimento de
terapias regenerativas e testes farmacoldgicos mais eficazes®. A bioimpressao 3D surge
como uma tecnologia promissora nesse cenario, permitindo o controle preciso da
arquitetura tecidual e da composi¢cdo da matriz extracelular. Neste estudo, buscamos
otimizar a composi¢cdo da matriz dérmica de um modelo de pele humana bioimpresso,
visando aumentar sua relevancia fisioldgica e, futuramente, viabilizar sua aplicagdo em
modelos in vitro de feridas diabéticas. Métodos: Modelos de HSE foram bioimpressos
com diferentes composi¢cdes dérmicas para avaliar sua influéncia na organizacéo
tecidual e diferenciagao epidérmica. Os grupos experimentais incluiram: (1) Controle:
colageno tipo | com fibroblastos dérmicos humanos; (2) GelMA: matriz hibrida com
GelMA 4%, HAMA e colageno, fotopolimerizada com luz UV; (3) Complexa: matriz
contendo colageno tipo I, acido hialurdnico e elastina, recoberta com colageno IV e
laminina; (4) MEC: mistura de colageno tipo | com matriz extracelular dérmica
descelularizada; (5) Espuma: matriz de colageno liofilizada com fibroblastos em
colageno tipo |. As andlises incluiram avaliagcdo da contragdo do tecido, coloragao
histolégica (H&E) e imunofluorescéncia para marcadores de diferenciacéo epidérmica
(involucrina, CK10 e CK15). Resultados: Dentre os modelos testados, observou-se
uma redugao significativa na contragéo dos tecidos nos grupos com matriz Complexa e

GelMA. No entanto, o grupo GelMA apresentou prejuizo na formagao epidérmica, com
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estratificagdo incompleta do material. Analises histolégicas mostraram maior deposigéo
de fibroblastos e coloracao acidofilica mais intensa nos grupos Complexa e Espuma,
sugerindo maior acumulo de colageno e glicoproteinas. A epiderme desses grupos
apresentou melhor estratificacdo, indicando que a matriz dérmica influenciou
positivamente na diferenciacao dos queratindcitos. A imunomarcacéo de involucrina e
CK 15 confirmou maior expressdo no grupo Complexa, sugerindo favorecimento da
maturagdo epidérmica. Conclusao: A composicdo da matriz dérmica demonstrou
impactar diretamente a morfologia e diferenciacdo epidérmica nos modelos
bioimpressos. A matriz Complexa se destacou por promover melhor organizagao
tecidual e maior maturacdo da epiderme, posicionando-se como uma candidata
promissora para protocolos futuros de HSE voltados a modelagem de pele diabética. As
analises complementares em andamento permitirdo consolidar a escolha da formulacao

mais eficiente para aplicagdes em estudos de cicatrizacao e terapias regenerativas.
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