BIOTECNOLOGIA

Membranas de celulose bacteriana
facilitam tratamento de
feridas de cicatrizagédo lenta
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Flexiveis e
biocompativeis,

as membranas tém
grande resisténcia
mecanica

quimico Hernane Barud, da Universi-

dade de Araraquara (Uniara), espera

inaugurar em julho, em Santa Bar-

bara d’Oeste, interior paulista, a se-

gunda unidade de produc@o de mem-

branas de celulose bacteriana na HB

Biotech, da qual é sécio. Resultado de

investimentos proximos a R§ 1 mi-

lhdo do grupo Amas Investimentos,

que se integrou a empresa no ano passado, a nova

fabrica deverd ampliar a produc@o mensal para 7
mil mantas de 50 centimetros (cm) por 30 cm.

Flexiveis, biocompativeis e com grande resis-

téncia mecanica, as membranas sdo produzidas

por meio de fermentacdo controlada de linha-

gens selecionadas de bactérias Komagataeibacter

raethicus (ver infogrdfico ao lado). Elas funcionam

como suporte para a regeneracdo da pele e como
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barreira a infecgfio bacteriana. Por essa razdo,
facilitam a cicatrizagfio de ferimentos, queima-
duras e feridas cronicas, substituindo produtos
similares feitos com compostos derivados de pe-
tréleo. Completada a cicatrizacdo, elas se soltam
sozinhas, como as crostas escuras que se formam
naturalmente sobre os ferimentos. Servem tam-
bém para filtrar liquidos e como espessante de
alimentos ou de cosméticos, como os condicio-
nadores de cabelo, entre outras aplicagdes.

“Vamos produzir tanto membranas para uso
médico quanto insumos, na forma de gel e micro-
fibras, a serem utilizados como espessantes, para
empresas do setor de cosméticos e alimentos”,
diz Barud. “E um mercado crescente.” De acor-
do com a consultoria norte-americana Business
Research Insights, esse tipo de material represen-
tou um mercado global de US$ 480 milhdes em
2024, com um crescimento estimado em 18% ao
ano de 2025 a 2033.

Barud fez o mestrado e o doutorado sobre
membranas bacterianas na Universidade Esta-
dual Paulista (Unesp), campus de Araraquara,
e foi sécio da Nexfill, fabricante desse tipo de
material até 2017, quando fechou. Em seguida,
ajudou a criar a HB Biotech, atualmente insta-
lada na incubadora municipal de Araraquara,
interior paulista.

Com apoio da FAPESP e colaboragdo com
universidades paulistas, a HB investiga as pos-
sibilidades de incorporar firmacos a membrana
produzida a partir da bactéria Gluconacetobac-
ter xylinum. Uma das possibilidades é o reforgo
com o antibidtico rifampicina para tratamento
de infecgBes de pele, como relatado em um arti-
go de abril de 2024 na revista Cellulose. Outra ¢é
o acréscimo de alginato de cdlcio, em busca de
um tratamento mais rapido contra queimaduras,

Peliculas paraproteger ferimentos

Microrganismos produzem membranas poliméricas por meio de fermentagédo controlada

I. Bactérias
selecionadas crescem
sobre residuos do
processamento de
frutas ou da produgéo
de alcool e cerveja

3. A massa passa por
um processo quimico
de branqueamento

e forma um gel, unido
por centrifugagdo

2. Os microrganismos
digerem os residuos

e liberam micro e
nanofibras que se
entrelagam na superficie
do liquido

como descrito na edic8o de julho de 2024 da Acta
Cirurgica Brasileira.

Pesquisas em universidades tém ajudado a
desenvolver essa area no Brasil. Em um dos pré-
dios da Estagfio Experimental de Cana-de-agtcar
da Universidade Federal Rural de Pernambuco
(UFRPE), campus de Carpina, a 45 quilometros
da capital, funciona o laboratério de produgéo
de uma empresa de origem académica, a Polisa
Biopolimeros, criada em 2015. Feita a partir da
bactéria G. hansenii, a membrana que sai dali,
quando pronta, apresenta-se como filme, com
uma espessura variando de 0,01 milimetros (mm)
a 0,03 mm, porosidade de 85% e alta capacidade
de absorcdo e retencdo de dgua (190%), como
detalhado em margo na revista cientifica Car-
bohydrate Polymer Technologies and Applications.

“J4 podemos vender, mas estamos adequando
0 processo para uma produc¢do em maior escala”,
conta a farmacéutica Girliane Regina da Silva. Em
2022, a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(Anvisa) concedeu a empresa o registro de dois
usos da membrana, para tratamento de unhas
extraidas, favorecendo o crescimento de uma no-
va, e para lesdes externas do aparelho urindrio,
ambos na classe I, que abarca produtos médicos
que absorvem os liquidos liberados por lesdes
superficiais e podem ser usados por alguns dias.

A Polisa exemplifica a trajetoria de muitas
startups nascidas em universidades. A produc@o
académica tem sido intensa. Desde 1998, quan-
do o engenheiro de produgdo Francisco Dutra,
da UFRPE, encontrou a bactéria G. hansenii em
tanques de fermentacdo de cana-de-agtcar e des-
cobriu que ela poderia produzir membranas de
celulose, foram publicadas dezenas de artigos em
revistas cientificas nacionais e internacionais, in-
dicando a capacidade da membrana de favorecer

5. A lamina é perfurada
e cortada, resultando
em membranas de
diferentes tamanhos

4. O gel é colocado em
uma forma e, submetido
a um processo de
secagem, transforma-se
em uma fina pelicula
polimérica
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Biocelulose da

HB Biotech

usada na produgao
da membrana
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a cicatrizac8o de feridas e de artérias em ratos,
coelhos, cdes e porcos. Em seres humanos, serviu
para fechar perfuracdes do timpano e ajudar na
recuperagao de feridas, incluindo as de pessoas
com diabetes, de dificil tratamento.

A maior dificuldade da empresa é ampliar a
escala de produgio. “Para crescer, precisamos de
investimentos, que ndo temos”, conta o cirurgido
José Lamartine de Andrade Aguiar, professor apo-
sentado da Universidade Federal de Pernambu-
co (UFPE) e um dos sete sécios da empresa. Até
agora, segundo ele, as conversas com possiveis
investidores ndo deram certo. A empresa se man-
tém essencialmente com recursos de projetos de
pesquisa de agéncias estaduais ou federais, além
de desembolsos dos proprios socios, todos com
outras atividades.

membrana - um polimero, formado
essencialmente por moléculas de gli-
cose - tem uma histéria longa. Em
1886, quando estudava a fermen-
tacdio do 4cido acético, o principal
componente do vinagre, pela bac-
téria G. xylinum, o quimico britani-
co Adrian John Brown (1852-1919)
identificou pela primeira vez esse
tipo de pelicula gelatinosa, formada por celulose
pura, com a mesma estrutura quimica da celu-
lose sintetizada pelas plantas. Nos anos seguin-
tes, outras bactérias, como Azotobacter, Bacillus,
Lactobacillus e Zooglea, revelaram-se capazes de
produzir esse material em larga escala.

Meios de cultura ricos em glicose, fésforo, ni-
trogénio e carbono, como cascas de café, palha de
trigo, bagaco de frutas (como os citros, na HB Biote-
ch) e residuos da producio de cerveja ou queijo e de
processamento da cana-de-agticar (o melaco, como

na Polisa) servem como nutrientes para as bacté-
rias. “A bactéria elimina o polimero pelos poros
apds se alimentar dos agticares do melago”, conta
a bidloga Layla Mahnke, da Polisa, enquanto mos-
tra os frascos em que as bactérias sdo cultivadas.

EQUIVALENCIA COM MATERIAIS SINTETICOS
Tanto as membranas de fabricantes nacionais —
incluindo a Bionext, Fibrocel, Innovatecs e Vue-
lo - quanto as produzidas nos Estados Unidos,
Canad4, Suécia, Reino Unido, Alemanha, Franca
e Japdo propiciaram uma cicatrizacéo de feri-
mentos e queimaduras mais rdpida e com custo
menor que a maioria dos equivalentes sintéticos,
de acordo com um artigo de pesquisadores do
Laboratério Quimico-farmacéutico da Aerondu-
tica e da Polisa, publicado em fevereiro de 2024
na Research, Society and Development. Enfrentam,
porém, a concorréncia de membranas aditiva-
das com goma xantana, etanol e dcido acético,
ou feitas com alguns produtos sintéticos, como
poliuretano e rayon.

Em outra pesquisa, um grupo da Unesp, cam-
pus de Botucatu, verificou que uma membrana
produzida pela bactéria Acetobacter xylinum na
Innovatecs, de Sdo Carlos, interior paulista, esti-
mula a producdo de interleucina 10 (IL-10), uma
proteina com a¢do anti-inflamatoria. Os resul-
tados foram detalhados em um artigo publicado
em fevereiro de 2022 na revista Materials Letters.

Embora se trate de um material promissor,
ainda hé questdes ndo resolvidas. Pesquisadores
da Universidade Itmo (antes chamada de Univer-
sidade de Sdo Petersburgo de Tecnologia da In-
formacgo, Mecanica e Otica), na Rassia, alertam,
porém, para a necessidade de mais estudos sobre
a biocompatibilidade a longo prazo e eventuais
reagdes indesejadas do organismo, além de pro-
tocolos padronizados para os testes de eficdcia
das membranas de celulose bacteriana, como
argumentado em um artigo a ser publicado em
junho na Carbohydrate Polymers.

“Uma das grandes dificuldades ¢ a ampliacio da
escala de producdio, por se tratar de um processo
fermentativo”, observa o quimico Guillermo Cas-
tro, da Universidade Federal do ABC (UFABC),
que participa de pesquisas com a HB Biotech. Com
sua equipe, ele procura novas espécies de bacté-
rias capazes de produzir membranas celulésicas
e investiga as possibilidades de incorporacgo de
farmacos antitumorais ao material. “Para evitar
a concorréncia com grandes empresas, deverfa-
mos buscar aplicagdes especificas, como o uso de
membrana para tratar queimaduras ou do gel pa-
ra alguns tipos de cancer cerebral”, ele sugere. ®

Os projetos e os artigos cientificos consultados para esta
reportagem estdo listados na versao on-line.
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