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IMPACTO POTENCIAL DESTA PESQUISA

A pesquisa proposta visa impactar diretamente os Objetivos de Desenvolvimento
Sustentavel (ODS), enfatizando a ODS 3 (Boa Saude e Bem-estar). O impacto esperado abrange
diferentes areas: 1) Cientifica e Técnica: Contribui para o avango da engenharia de tecidos e
medicina regenerativa por meio do desenvolvimento e caracterizagdo de uma membrana hibrida
composta por membrana amnidtica humana descelularizada e nanofibras de policaprolactona.
O estudo amplia o conhecimento sobre biomateriais hibridos e suas propriedades fisico-
quimicas, térmicas, mecanicas ¢ de degradacdo, fornecendo base para futuras aplicacdes
clinicas e pesquisas na area; 2) Social: O biomaterial proposto utiliza tecido de origem perinatal,
normalmente descartado como residuo hospitalar, para o desenvolvimento de um curativo
biologico com potencial aplicagdo na regeneracgao tecidual. Essa abordagem pode favorecer
terapias mais eficientes, seguras e acessiveis, contribuindo para a melhoria da qualidade de vida
de pacientes com lesdes ou doengas degenerativas; 3) Inovadora e Economica: A associagdo
entre membrana amnidtica humana e policaprolactona eletrofiada representa uma estratégia
inovadora para superar limitacdes mecanicas e de degradacdo dos biomateriais naturais. O uso
de matéria-prima abundante e de baixo custo, aliado a polimeros sintéticos biocompativeis,
apresenta potencial para desenvolvimento tecnoldgico, transferéncia de tecnologia e aplicagdes
na industria biomédica; 4) Educacional e Cultural: A pesquisa contribui para a formagdo de
recursos humanos qualificados em engenharia biomédica, estimulando a produgao cientifica e
o desenvolvimento de competéncias técnicas e analiticas. Além disso, promove a
conscientizacdo sobre o aproveitamento ético e sustentavel de tecidos perinatais para fins
terapéuticos e cientificos; 5) Internacionalizacdo e Inser¢do Local: Os resultados obtidos
possuem relevancia para a comunidade cientifica nacional e internacional, fortalecendo a
pesquisa em biomateriais € medicina regenerativa. A utiliza¢do de tecidos provenientes de
hospitais locais promove a integracdo entre universidade, servigos de saide e sociedade,
gerando impacto regional; 6) Desenvolvimento Sustentavel: A pesquisa contempla os seguintes
Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel: ODS 3 — Satide e Bem-estar: desenvolvimento de
biomaterial com potencial aplicacdo terapéutica; ODS 4 — Educacao de Qualidade: Formacao
de recursos humanos qualificados; ODS 9 — Industria, Inovagao e Infraestrutura: Estimulo ao
desenvolvimento de tecnologias biomédicas; ODS 12 — Consumo e Producdo Responsaveis:
Aproveitamento de tecido bioldgico normalmente descartado como residuo hospitalar.



POTENTIAL IMPACT OF THIS RESEARCH

The proposed research aims to directly impact the Sustainable Development Goals
(SDGs), emphasizing SDG 3 (Good Health and Well-being). The expected impact spans
different areas: 1) Scientific and Technical: Contributes to the advancement of tissue
engineering and regenerative medicine through the development and characterization of a
hybrid membrane composed of decellularized human amniotic membrane and polycaprolactone
nanofibers. The study expands knowledge about hybrid biomaterials and their physicochemical,
thermal, mechanical, and degradation properties, providing a basis for future clinical
applications and research in the area; 2) Social: The proposed biomaterial uses perinatal tissue,
normally discarded as hospital waste, for the development of a biological dressing with
potential application in tissue regeneration. This approach can promote more efficient, safe, and
accessible therapies, contributing to improved quality of life for patients with injuries or
degenerative diseases; 3) Innovative and Economical: The association between human amniotic
membrane and electrospun polycaprolactone represents an innovative strategy to overcome
mechanical and degradation limitations of natural biomaterials. The use of abundant and low-
cost raw materials, combined with biocompatible synthetic polymers, presents potential for
technological development, technology transfer, and applications in the biomedical industry; 4)
Educational and Cultural: The research contributes to the training of qualified human resources
in biomedical engineering, stimulating scientific production and the development of technical
and analytical skills. Furthermore, it promotes awareness of the ethical and sustainable use of
perinatal tissues for therapeutic and scientific purposes; 5) Internationalization and Local
Insertion: The results obtained are relevant to the national and international scientific
community, strengthening research in biomaterials and regenerative medicine. The use of
tissues from local hospitals promotes integration between universities, health services, and
society, generating regional impact; 6) Sustainable Development: The research addresses the
following Sustainable Development Goals: SDG 3 — Good Health and Well-being:
development of biomaterial with potential therapeutic application; SDG 4 — Quality Education:
Training qualified human resources; SDG 9 — Industry, Innovation and Infrastructure:
Stimulating the development of biomedical technologies; SDG 12 — Responsible Consumption
and Production: Utilization of biological tissue normally discarded as hospital waste.



RESUMO

A membrana amnidtica humana (MAh) apresenta propriedades que atendem os principais
pilares da engenharia de tecidos: células, estrutura e fatores de crescimento. Nesta area, a
aplicacao da MAh expandiu-se, mas com limitagdes devido a sua espessura reduzida e a rapida
taxa de degradacdo comparada a outros scaffolds. Para superar essas limitagdes e ampliar a
aplicabilidade, estratégias vém sendo propostas para criagdo de biomateriais hibridos derivados
de MAh. Sendo assim, o presente trabalho teve como objetivo desenvolver uma membrana
hibrida composta de multicamadas de MAh combinadas por eletrofiacao de fibras ultrafinas de
policaprolactona (PCL) para uso na terapia regenerativa. Para isso, foram coletadas 7 placentas,
a M A foi processada sob condigdes estéreis e dividida em trés grupos experimentais: controle
(MAh-C), descelularizada (MAh-D) e membrana hibrida com policaprolactona (MAh-PCL). O
grupo MAh-C, correspondeu a MAh in natura criopreservada a -80°C em solucdo de
DMEM/glicerol; o grupo MAh-D foi composto pela membrana descelularizada por método
quimico/fisico; e o grupo MAh-PCL correspondeu a membrana hibrida de MAh associada a
fibras eletrofiadas de PCL. A membrana eletrofiada de policaprolactona sem associagdo da
MAh correspondeu ao grupo PCL controle (PCL-C). Os grupos MAh-C e MAh-D foram
avaliados por microscopia Optica pela coloracdo de Hematoxilina e Eosina (HE) e teste de
viabilidade celular (MTT) para andlise da eficacia do processo de descelularizagdo. O grupo
PCL-C foi analisado antes e ap6s a modificacdo da membrana para a confec¢do da MAh-PCL.
As amostras foram caracterizadas quanto a morfologia superficial por microscopia eletronica
de varredura, composicao biomolecular por espectroscopia no infravermelho por transformada
de Fourier (FTIR-ATR), molhabilidade, andlise termogravimétrica, degradagdo in vitro e
resisténcia mecanica nos quatro grupos experimentais. A coloracdo de HE demonstrou a
eficacia do processo de descelularizacdo do grupo MAh-D, com a remog¢do das células,
exposicdo da membrana basal e preservacdo das demais estruturas. O ensaio de MTT
demonstrou reducao significativa da atividade mitocondrial no grupo MAh-D, confirmando a
efetividade do protocolo. As eletromicrografias apresentaram a remog¢do de microvilos e a
exposicdo da membrana basal, além da preservacdo da arquitetura coldgena apds a
descelularizacao, assim como do padrao de fibras do grupo PCL-C. A espectroscopia FTIR-
ATR, demonstrou preservacao da integridade predominantemente proteica da MAh apds a
descelularizacdo, a adi¢do de novos picos associados a modificagdo das membranas de PCL,
assim como alteragdes espectrais referentes a integragdo da MAh-D e da PCL-C modificada na
MAh-D. A anélise de molhabilidade indicou maior hidrofobicidade da PCL-C em contraste a
hidrofilia da MAh-D, enquanto a membrana hibrida apresentou comportamento hidrofilico com
menor capacidade de absor¢do que a MAh-D, mas com maior capacidade que o PCL. Os
ensaios térmicos evidenciaram novos eventos de degradacao da PCL associados aos grupos
funcionais enxertados, os quais também se manifestaram na membrana hibrida. A degradacao
in vitro mostrou menor perda de massa de MAh-D em relagdo 8 MAh-C, aumento da taxa de
degradacao do PCL apds modificagdo e comportamento intermedidrio da MAh-PCL entre os
grupos controle. A membrana hibrida aumentou a espessura das amostras e mostrou
desempenho mecanico melhor que a PCL-C modificada, porém inferior a MAh-D. Os
protocolos de descelularizacao da MAh e de modificagdo da membrana de PCL foram eficazes,
gerando uma membrana hibrida MAh-PCL estavel e com potencial uso para terapia
regenerativa.

Palavras-chave: membrana amnidtica humana; matriz extracelular descelularizada;
policaprolactona; scaffold; membrana hibrida.



ABSTRACT

Human amniotic membrane (HAM) exhibits properties that meet the main pillars of tissue
engineering: cells, structure, and growth factors. In this area, the application of HAM has
expanded, but with limitations due to its reduced thickness and rapid degradation rate compared
to other scaffolds. To overcome these limitations and broaden its applicability, strategies have
been proposed for the creation of hybrid biomaterials derived from HAM. Therefore, the
present work aimed to develop a hybrid membrane composed of multilayer MAh membranes
combined by electrospinning of ultrafine polycaprolactone (PCL) fibers for use in regenerative
therapy. For this, 7 placentas were collected, the HAM was processed under sterile conditions
and divided into three experimental groups: control (HAM-C), decellularized (HAM-D), and
hybrid membrane with polycaprolactone (HAM-PCL). The HAM-C group corresponded to
HAM in its natural state cryopreserved at -80°C in a DMEM/glycerol solution; The HAM-D
group consisted of a membrane decellularized by a chemical/physical method; and the HAM-
PCL group corresponded to a hybrid HAM membrane associated with electrospun PCL fibers.
The electrospun polycaprolactone membrane without MAh association corresponded to the
control PCL group (PCL-C). The HAM-C and HAM-D groups were evaluated by optical
microscopy using Hematoxylin and Eosin (HE) staining and cell viability assay (MTT) to
analyze the effectiveness of the decellularization process. The PCL-C group was analyzed
before and after membrane modification to produce HAM-PCL. The samples were
characterized in terms of surface morphology by scanning electron microscopy, biomolecular
composition by Fourier transform infrared spectroscopy (FTIR-ATR), wettability,
thermogravimetric analysis, in vitro degradation, and mechanical resistance in the four
experimental groups. HE staining demonstrated the effectiveness of the decellularization
process of the HAM-D group, with the removal of cells, exposure of the basement membrane,
and preservation of other structures. The MTT assay demonstrated a significant reduction in
mitochondrial activity in the HAM-D group, confirming the effectiveness of the protocol.
Electron micrographs showed the removal of microvilli and exposure of the basement
membrane, as well as the preservation of collagen architecture after decellularization, and the
fiber pattern of the PCL-C group. FTIR-ATR spectroscopy demonstrated the preservation of
the predominantly protein integrity of HAM after decellularization, the addition of new peaks
associated with the modification of PCL membranes, as well as spectral changes related to the
integration of HAM-D and modified PCL-C into HAM-D. Wettability analysis indicated
greater hydrophobicity of PCL-C in contrast to the hydrophilicity of HAM-D, while the hybrid
membrane showed hydrophilic behavior with lower absorption capacity than HAM-D, but with
greater capacity than PCL. Thermal assays revealed new PCL degradation events associated
with the grafted functional groups, which were also manifested in the hybrid membrane. In vitro
degradation showed less mass loss of HAM-D compared to HAM-C, an increased degradation
rate of PCL after modification, and intermediate behavior of MAh-PCL between the control
groups. The hybrid membrane increased the thickness of the samples and showed better
mechanical performance than the modified PCL-C, but inferior to HAM-D. The HAM
decellularization and PCL membrane modification protocols were effective, generating a stable
HAM-PCL hybrid membrane with potential use for regenerative therapy.

Keywords: human amniotic membrane; decellularized extracellular matrix; polycaprolactone;
scaffold; hybrid membrane.



