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RESUMO

A pesquisa sobre polidesoxirribonucleotideo (PDRN) destaca seu potencial significativo na
regeneracdo e cicatrizacdo de tecidos, enfatizando sua importancia nos campos da dermatologia e
medicina regenerativa. PDRN é um biopolimero derivado do DNA do esperma de salmao,
reconhecido por suas propriedades que facilitam a cicatrizacdo de feridas, bem como por suas
interacGes sinérgicas com exossomos. Essas pequenas vesiculas extracelulares desempenham um
papel crucial na comunicacao intercelular, e sua combinacdo com PDRN aumenta a liberacéo de
fatores de crescimento e outras moléculas bioativas que promovem a regeneracdo. Revisdes
sistematicas e estudos clinicos demonstraram a eficdcia do PDRN em varias condicdes, incluindo
tendinopatias, lesGes cutaneas e cicatrizacdo 6ssea. Os dados indicam que o PDRN é seguro, sem
efeitos adversos relatados nos estudos revisados, 0 que aumenta sua viabilidade como opcéao
terapéutica. A pesquisa continuada sobre 0s mecanismos moleculares subjacentes a acdo do PDRN
é essencial para a padronizacdo de dosagens e protocolos de tratamento, visando otimizar suas
aplicacdes clinicas. Além disso, explorar combinagdes com outros agentes terapéuticos e realizar
estudos multicéntricos sao cruciais para aprofundar a compreensdo de sua eficacia. Em resumo, o
PDRN representa uma abordagem inovadora e promissora no tratamento de condigdes
degenerativas e processos de cura, sinalizando um futuro positivo para a medicina regenerativa.
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1 INTRODUCAO

O polidesoxirribonucleotideo (PDRN) é um biopolimero extraido do DNA do esperma do
salmédo, ganhando forca na medicina regenerativa e na dermatologia devido as suas propriedades
notaveis. Promove a cicatrizagdo de feridas, regeneracdo de tecidos e possui efeitos anti-
inflamatdrios. Os beneficios terapéuticos do PDRN decorrem principalmente de sua capacidade
de estimular atividades celulares, como angiogénese, proliferacdo de fibroblastos e producdo de
colageno. Isso levou a sua exploracdo para o tratamento de uma série de condigdes, incluindo
feridas cronicas, sinais de envelhecimento da pele e disturbios inflamatérios da pele.

Em contraste, 0s exossomos sdo pequenas Vesiculas extracelulares cruciais para a
comunicacdo intercelular, secretadas por varios tipos de células. Eles contém moléculas bioativas,
como proteinas, lipidios e &cidos nucléicos, e sdo de consideravel interesse por seu potencial na
administracdo de medicamentos, identificacdo de biomarcadores e aplicacOes terapéuticas. Os
exossomos facilitam a transferéncia de material genético e moléculas de sinalizacéo, influenciando
varios processos bioldgicos, incluindo respostas imunes e reparo tecidual.

A interacdo entre PDRN e exossomos representa um campo de pesquisa florescente. O
PDRN pode aumentar a liberacdo de exossomos das células, amplificando suas capacidades
regenerativas. As evidéncias sugerem que os exossomos derivados de células tratadas com PDRN
podem transportar fatores de crescimento e outros compostos bioativos que auxiliam ainda mais
no reparo e regeneracdo tecidual. Esse efeito sinérgico pode abrir caminho para tratamentos
inovadores para lesdes de pele, feridas cronicas e doengas degenerativas.

Figura 1: Estrutura do PDRN e efeitos bioldgicos.
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Fonte: Bizzoca et al. (2023).
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Uma revisdo sistematica de Bizzoca et al. (2023) investigou a eficacia clinica do PDRN no
tratamento de disturbios tendinosos, destacando seu status como um medicamento patenteado com
diversas vantagens terapéuticas, incluindo reparo tecidual e propriedades anti-inflamatorias. A
revisao sintetizou dados de uma pesquisa abrangente de janeiro de 2015 a novembro de 2022,
incluindo nove estudos (dois in vivo e sete clinicos), totalizando 169 pacientes predominantemente
do sexo masculino. Os resultados indicaram que o PDRN foi eficaz e seguro em varias condicdes,
como fascite plantar e doenga cronica do manguito rotador, sem efeitos adversos relatados e
melhorias significativas nos sintomas clinicos. Os autores enfatizaram a necessidade de ensaios
clinicos randomizados multicéntricos para elucidar ainda mais o papel terapéutico do PDRN,
especialmente em combinacdo com outros protocolos clinicos.

Veronesi et al. (2016) realizaram uma reviséo abrangente sobre os efeitos do PDRN na
regeneracdo do tecido musculoesquelético, observando seu baixo peso molecular e origem natural.
O PDRN demonstrou estimular a migracdo celular, aumentar a producdo de proteinas da matriz
extracelular (MEC) e mitigar a inflamacdo. Embora muitas pesquisas tenham se concentrado na
regeneracdo da pele, esta revisdo examinou o impacto do PDRN nos tecidos musculoesqueléticos
por meio de uma analise completa de estudos publicados entre 1990 e 2016. De 29 estudos
relevantes, os resultados revelaram que o PDRN promove significativamente o crescimento
celular, o reparo tecidual e a producdo de MEC, enquanto reduz a dor e a inflamacao por meio da
ativagdo do receptor de adenosina A2A. A revisdo destacou a variabilidade nas dosagens clinicas
para aplicacBes musculoesqueléticas, defendendo mais pesquisas para padronizar os protocolos de
dosagem para resultados ideais de regeneracdo tecidual.

Em um estudo de Colangelo, Galli e Guizzardi (2020), os autores avaliaram 0s mecanismos
moleculares por tras das propriedades de regeneracdo tecidual do PDRN. Eles realizaram extensas
pesquisas no banco de dados até margo de 2020, identificando 34 estudos elegiveis que abrangeram
avaliac@es in vitro, in vivo e clinicas. Os resultados indicaram que 0 PDRN melhora efetivamente
o reparo fisioldgico do tecido por meio da ativacdo das vias de resgate e do receptor de adenosina
A2A, reduzindo significativamente o tempo de cicatrizacdo sem efeitos colaterais adversos.

Galeano et al. (2021) exploraram os meandros do processo normal de cicatrizagdo de
feridas, enfatizando a interac&o entre varios tipos de células e os papéis dos fatores de crescimento.
Eles observaram que condi¢cbes como diabetes e isquemia podem prejudicar a cicatrizacao,
caracterizada por hipdxia e diminuicdo da sintese de coladgeno. O estudo apresentou o PDRN como
um agente terapéutico promissor para melhorar a cicatrizagao de feridas, atribuindo sua eficacia a

sua capacidade de estimular a migracéo celular, angiogénese e reduzir a inflamagdo em varios
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modelos de cicatrizacdo de feridas prejudicadas. Ao revisar a literatura dos ultimos 25 anos,
Galeano et al. demonstraram a capacidade do PDRN de facilitar o reparo tecidual e melhorar os
tempos de cicatrizagéo.

Por fim, a revisdo de escopo de Manfredini et al. (2023) avaliou o impacto do PDRN na
cicatrizacdo 0ssea, sintetizando achados de estudos recentes in vitro e em animais. A revisao
incluiu uma variedade de tipos de estudo, restringindo-se a oito artigos relevantes. Os dados
indicaram que o PDRN melhora significativamente a cicatrizagdo 6ssea e aumenta o volume do
0sso recém-gerado quando usado com materiais de enxerto. No entanto, os autores pediram
estudos clinicos adicionais para determinar as aplicacdes clinicas e dosagens ideais de PDRN.

Em um ensaio clinico principal de Kim et al. (2022), os efeitos do PDRN na prevencéo de
cicatrizes pos-operatdrias foram avaliados pela primeira vez. O estudo envolveu 44 pacientes
submetidos a tireoidectomia aberta, que foram divididos em grupos de tratamento com PDRN e
controle. Os pacientes do grupo de tratamento receberam duas injecdes consecutivas de PDRN
apos a cirurgia. Trés meses depois, varios resultados foram avaliados, revelando que aqueles no
grupo PDRN tinham escores significativamente mais baixos na Escala de Cicatriz de Vancouver
modificada (mVSS) e subescores de vasculariza¢cdo em comparagdo com o grupo controle. Além
disso, os sintomas subjetivos e a altura da cicatriz também foram notavelmente reduzidos. Sem
efeitos colaterais especificos relatados, os achados sugerem que a administracao precoce de PDRN
poOs-operatdria € uma abordagem eficaz e segura para prevenir cicatrizes hipertroficas e melhorar
os resultados gerais da cicatriz.

A investigacdo em torno do polidesoxirribonucleétido (PDRN) revela o seu potencial
significativo na promocédo da regeneracdo tecidual e no reforco dos processos de cicatrizagdo,
destacando a sua relevancia em varios campos da medicina, particularmente na dermatologia e na
medicina regenerativa. Os estudos revisados demonstram que o PDRN n&o apenas facilita a
cicatrizacdo de feridas, mas também atua sinergicamente com os exossomos, amplificando os
efeitos regenerativos por meio da liberacdo de fatores de crescimento e outras moléculas bioativas.
A andlise de ensaios clinicos, revisdes sistematicas e estudos pré-clinicos ressalta a eficacia do
PDRN em condig¢des como tendinopatias, leses cutaneas e cicatrizagdo 0ssea, com seguranca e
sem efeitos adversos relatados.

Continuar a investigacdo sobre os mecanismos moleculares subjacentes ao PDRN, bem
como padronizar dosagens e protocolos de tratamento, é crucial para otimizar suas aplicagdes
clinicas. Além disso, explorar combinagdes com outros agentes terapéuticos e aprofundar estudos

multicéntricos pode melhorar a compreensédo de sua eficacia. Em resumo, o PDRN representa uma
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abordagem terapéutica promissora que pode transformar o tratamento de condicdes degenerativas

e a cura, sinalizando um futuro brilhante para a medicina regenerativa.
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