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MIOFIBROBLASTO 
Paxilina – verde 
(adesão focal) 
Actina de músculo liso 
– vermelho 
B-catenina – Azul 
(contato célula-célula) h
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Principais eventos do processo de reparo em pele e mucosa 

Neves et al. Diabetic Foot Infections: Current Diagnosis and Treatment. The Journal of Diabetic Foot Complications, 2012; Volume 4, Issue 2, No. 1, Pages 26-45 



Reepitelização  quase completa 

Substituição do tecido de 
granulação por fibras colágenas 

CONTRAÇÃO DA FERIDA 



Fase de remodelamento 

Migração celular a partir da modificação do citoesqueleto 



Apoptose de células endoteliais 
Secreção de colágeno 

Migração de fibroblastos 

colágeno 



FASE DE REMODELAMENTO 

• Rápida síntese e degradação da matriz extracelular 

•Inicialmente há grande quantidade de colágeno do tipo III, que é substituído por 
colágeno do tipo I 
 
•Há formação de ligações entre as fibras colágenas originando feixes colágenos 
 
• Há contração da ferida 

http://www.physioroom.com/injuries/supplements/ligaments.php 



FIBROBLASTOS 

• Síntese de colágeno 
 
• Secreção de metaloproteinases 
 
• Diferenciação em miofibroblastos 

Genes de 
colágeno 

Formação do 
colágeno 
(tipo I e III) 

Ligação de 
fatores de 
crescimento 

Ativação de vias de 
transcrição 
(MAPKs, NFkB) 

Secreção de 
procolágeno 

Formação do 
procolágeno 

Secreção de 
metaloproteinases 

Degradação da 
matriz secretada 

Integrinas 

FORÇA MECÂNICA 



METALOPROTEINASES 

Eur Respir J 2011; 38: 191–208 







INTERAÇÕES CÉLULA-MATRIZ 

Mutsaers et al. 1997 

Adesão à matriz extracelular 

Junção intercelular 

Proteínas matriz extracelular 



FORMAÇÃO DE MIOFIBROBLASTOS 



FATORES ESSENCIAIS PARA A DIFERENCIAÇÃO EM MIOFIBROBLASTOS 

• Presença de grande quantidade de fibronectina na matriz extracelular, formando 
conexões com proteínas de adesão focal celular do fibroblasto (fibronexos) 
 
• Tensão mecânica sobre a matriz extracelular, criando novos pontos de adesão focal 
 
• Presença do fator de crescimento TGF-beta (mecanismo ainda não conhecido) 
 
• Expressão de actina de músculo liso por todo citoesqueleto, adquirindo capacidade 
contrátil 

Actina de músculo liso 



MECANOTRANSDUÇÃO 

Mecanotransdução – reações bioquímicas produzidas a partir de um estímulo 
mecânico (físico) 

Mecanotransdução intracelular 

• Ativação de vias de 
transcrição relacionadas 
a proliferação, migração e 
sobrevivência celular 
(MAPKs, NFkB, PI3K) 
 
• Ativação do óxido 
nítrico (proliferação 
celular) 
 
• Influxo de cálcio 
(modificação do 
citoesqueleto) 



MECANOTRANSDUÇÃO 

Mecanotransdução extracelular 

• Exposição de sítios de 
domínio celulares para 
ligação protéica 
 
• Alteração da densidade 
de concentração de 
citocinas, fluidos, íons 
 
• Modificação da 
membrana plasmática, 
provocando a secreção 
de proteínas 
armazenadas 



Estímulo mecânico e tecido ósseo 

Deformações circulares sobre a membrana 
plasmática (tração e compressão) 

Gusmão. Belangero (2009) 

MECANOTRANSDUÇÃO 



Rede de conexões entre osteócitos – 
amplificação da mecanotransdução 



Interação osteócito/osteoblasto/osteoclasto 





4 semanas da fratura 



6 semanas da fratura 



8 semanas da fratura 



Osteoclasto 


