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APRESENTACAO

A coletanea ‘Ciéncias da saude: oferta, acesso e utilizagdo’ € uma obra composta
por 44 capitulos, organizados em dois volumes. Ambos abordam diferentes areas de
conhecimento no campo da saude. Os autores compartilham resultados de seus projetos
académicos ou de atuagdes profissionais. Além disso, alguns capitulos so ensaios tedricos
ou revisdes sobre a tematica.

A coleténea conta com as contribuicdes de discentes e docentes de varios cursos
de graduacgdo e de po6s-graduagdo, bem como outros profissionais de instituicbes que
estabeleceram parcerias com as universidades envolvidas.

O volume 2 reine 24 capitulos com autoria multidisciplinar. Nota-se a importancia da
atuacao interdisciplinar, revelando os avangos nesse campo do ensino superior no Brasil.
As vivéncias compartilhadas corroboram com a consolidagéo das atividades académicas
que integram, cada vez mais, universidades, instituicbes e as comunidades envolvidas.

Esperamos que as vivéncias relatadas nessa obra contribuam para o enriqguecimento
da formacédo universitaria e da atuagao profissional com o fortalecimento das praticas
interdisciplinares nas ciéncias da saude. Agradecemos aos autores que tornaram essa
coletanea possivel e Ihe desejamos uma 6tima leitura.

Edson da Silva
Rodrigo Lellis Santos
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RESUMO: Cirurgias plasticas reparadoras
ou harmonizagbes faciais sdo complexas
e demandam materiais  biocompativeis,
biodegradaveis, atdxicos, ndo migratorios e
ndo antigénicos, causando o minimo possivel
de inflamagdo no local da implantagdo. Ao
longo dos ultimos anos a celulose bacteriana
(CB) se consolidou como um novo biomaterial,
podendo ser utilizada em aplicagcbes médicas e
odontologicas. Além disso, chamou a atengéo
para usos como membrana para tratamento de
feridas e medicina regenerativa. Neste trabalho
a celulose bacteriana utilizada foi obtida por
sintese biotecnologica utilizando cepas de
Gluconacetobacter, a partir do melago de cana
de acgucar, subproduto da indistria canavieira
durante a produgdo do agucar. O presente
estudo avaliou a biocompatibilidade e reacéo
de sensibilidade local da celulose bacteriana da
cana-de-agucar em diferentes concentragbes
quando injetada na regido subcutinea de
coelhos. Foram realizados em paralelo os
testes fisico-quimicos de difragdo de raios-X,
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FTIR, potencial zeta, e microscopia eletronica para caracterizar o material. Para o estudo
de biocompatibilidade foram utilizados 15 coelhos machos, adultos da raca Nova Zelandia.
Esses animais foram divididos igualmente em trés grupos de acordo com o tempo de sacrificio
de 7, 30 e 60 dias e receberam 2ml de CB nas concentragbes de 0.1%, 0.5% e 1% em seis
diferentes pontos de aplicacao, distribuidos de forma equidistante no subcutdneo abdominal.
Apds o tempo experimental o material remanescente foi analisado in situ, biometricamente
e histologicamente para quantificar a resposta inflamatéria no implante e nas suas margens,
com base na avaliagdo da densidade de volume do infiltrado celular: fibroblastos, células
gigantes multinucleadas, macrofagos, monécitos, células polimorfonucleares, fibrogénese e
angiogénese. Os resultados dos testes fisico-quimico demonstraram a estabilidade quimica
da CB, os efeitos fisicos decorrentes das diferentes concentragbes e/ou apresentagdes
testadas e a ndo interacdo com o método de esterilizacdo por radiagdo gama e seus
residuos. Os resultados das sugerem que a celulose bacteriana nas concentracdes de 0.5%
e 1% apresentaram maior potencial como agente expansor, com preservacéo do volume in
situ, angiogénese e colonizacdo celular, agindo como uma matriz extracelular verdadeira
e permitindo a colonizagdo do material. Acredita-se que a celulose bacteriana obtida a
partir da cana-de-agucar pode ser considerada um agente de preenchimento promissor em
cirurgias plasticas reparadoras. Trata-se de um polissacarideo com alta afinidade bioldgica,
atdéxico, ndo migratério e proveniente de uma fonte natural e renovavel, destacando-se frente
aos produtos usados atualmente no mercado. Ensaios clinicos em diferentes fases estao
sendo conduzidos para permitir que os resultados sejam reconhecidos internacionalmente e
adequados para o registro do produto.

PALAVRAS-CHAVE Agente de preenchimento, feridas, polissacarideo celulosico

PHYSICOCHEMICAL AND BIOLOGICAL FEATURES OF SUGARCANE
BACTERIAL CELLULOSE

ABSTRACT: Plastic and reconstructive surgery or facial harmonization are complex and
requires biocompatible, biodegradable, non-toxic, non-migratory and non-antigenic materials,
causing no inflammation at the implantation site. Over the last few years, bacterial cellulose
(CB) has established itself as a new biomaterial, which can be used in medical and dental
applications. In addition, it drew attention to uses as a wound care membrane and regenerative
medicine. In this study, the bacterial cellulose used was obtained by biotechnological synthesis
using Gluconacetobacter strains, from sugarcane molasses, a by-product of the sugarcane
industry during sugar production. The present study evaluated the biocompatibility and local
sensitivity reaction of sugarcane bacterial cellulose at different concentrations when injected
into the subcutaneous region of rabbits. Physicochemical tests of X-ray diffraction, FTIR, zeta
potential, and electron microscopy were carried out in parallel to characterize the material.
For the biocompatibility study 15 male New Zealand adult rabbits were used. These animals
were divided equally into three groups according to the sacrifice time of 7, 30 and 60 days
and received 2ml of CB at concentrations of 0.1%, 0.5% and 1% at six different application
points, distributed equidistantly in the subcutaneous abdominal. After the experimental time,
the remaining material was analyzed in situ, biometrically and histologically to quantify the
inflammatory response in the implant and its margins, based on the assessment of the
volume density of the cell infiltrate: fibroblasts, multinucleated giant cells, macrophages,

Ciéncias da saude: Oferta, acesso e utilizagao 2 Capitulo 17




monocytes, cells polymorphonuclear cells, fibrogenesis and angiogenesis. The results of the
physicochemical tests demonstrated the chemical stability of BC, the physical effects resulting
from the different concentrations and/or presentations tested and the non-interaction with
the gamma radiation sterilization method and its residues. The results suggest that bacterial
cellulose at concentrations of 0.5% and 1% had greater potential as a bulking agent, with in situ
volume preservation, angiogenesis and cell colonization, acting as a true extracellular matrix
and allowing the colonization of the material. It is believed that bacterial cellulose obtained
from sugarcane can be considered a promising filling agent in reconstructive plastic surgery.
It is a polysaccharide with high biological affinity, non-toxic, non-migratory and coming from a
natural and renewable source, standing out against the products currently used in the market.
Clinical trials at different stages are being conducted to allow the results to be internationally
recognized and suitable for product registration.

KEYWORDS Bulking agent, wound, cellulosic polysaccharide

INTRODUCAO

O material de implante ideal, deve ser biocompativel, atdxico, ndo pirogénico, nem
causar processo inflamatorio. Os agentes de preenchimento dérmico de uso recorrente se
dividem em quatro categorias, 0s xenoenxertos, autoenxertos, homoenxertos e materiais
sintéticos (ROSA, et al., 2001). Na categoria dos xenoenxertos o colageno bovino e o acido
hialurénico (HA) sdo materiais de escolha como agentes de preenchimento. Na categoria
dos autoenxertos encontram-se a gordura autologa, os fibroblastos autélogos e a matriz
dérmica aut6loga. Os homoenxertos séo aqueles em que o tecido é retirado de individuos
da mesma espécie. Pode ser feito como uma forma temporaria, estimulando a cicatrizagéo
ou de forma definitiva, sendo necessaria a revascularizagdo e posteriormente uma
enxertia de tecido epitelial. Entre os materiais sintéticos encontra-se os dimetilsiloxane,
polimetilmetacrilato com colageno bovino, polimetilmetacrilato, poliacrilamida e o &cido
polilactico, cujo efeito &€ mais permanente com maior longevidade. Embora esses materiais
citados possuam vantagens e sejam considerados materiais de preenchimento, alguns
apresentam alto potencial para reacdes de hipersensibilidade, duracéo limitada com uma
taxa imprevisivel de reabsor¢éo, necessidade de teste cuténeo ou alto custo.

Nos ultimos anos a utilizagdo do AH destaca-se frente aos demais materiais nos
procedimentos de harmonizacédo facial. De acordo Sattler e Gout (2017) a propriedade
mais importante do AH é sua grande capacidade de retengao de agua, certificando a pele
quanto a sua umidade e elasticidade. Também foi comprovado recentemente que o HA
induz a regeneracgdo tecidual secundaria, estimulando a produgdo de colageno a longo
prazo. Atualmente existem varias marcas e diferentes densidades do acido hialurénico
no mercado, diferindo uns dos outros de acordo com a pureza, concentracéo, grau de
reticulacéo e resisténcia a degradacado. Os agentes de preenchimento absorviveis, como
o AH tornaram-se populares devido as menores taxas de complica¢des apods o tratamento
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e, consequentemente, melhor tolerancia. No entanto, ha necessidade de reinjecéo dentro
de um periodo de 4 a 12 meses, 0 que se torna uma desvantagem para os pacientes que
procuram tratamento que possua longa duracdo. Outra desvantagem dos preenchedores
que sao injetados na pele, sédo as reagdes inflamatérias decorrentes do trauma da injecéo
e/ou da resposta do organismo a substancia.

A celulose bacteriana por sua vez possibilita interagcbes moleculares com muitos
compostos através de ligagdes mais fracas que a covalente com o polissacarideo, mas
suficientes para modificar suas caracteristicas, agindo como uma matriz extracelular na
engenharia de tecidos ou como suporte para a regeneracao e cicatrizagcao de feridas. A
celulose bacteriana da cana-de-agucar (CB) é um produto natural obtido do melago e sua
estrutura quimica consiste em agUcares polimerizados estaveis (PATERSON-BEEDLE et
al., 2000). Nao foram observados sinais de toxicidade aguda, citotoxicidade, genotoxicidade
ou efeitos antigenotéxicos (PINTO et al., 2016). Demonstrou-se experimentalmente
ser biocompativel, sem evidéncias de rejeicdo e com tracos de integracdo ao tecido
ocular (CORDEIRO-BARBOSA, et al.,, 2012). A celulose bacteriana apresentou uma
melhor manutencdo da profundidade da cémara anterior durante cirurgias oftalmicas,
possibilitando uma manipulagdo mais eficiente e menos traumatica para o endotélio
corneal e outros tecidos oculares. A CB de cana-de-agucar foi utilizada ainda em outros
ensaios experimentais como material de preenchimento para a reparacédo osteocondral
em joelho (ALBUQUERQUE et al., 2011); no tratamento do refluxo vesicureteral (LIMA
et al., 2015); na prevencéo de aderéncias peritoneais (COELHO JUNIOR et al., 2015),
como agente de preenchimento apés injuria esfincteriana (CAVALCANTI et al, 2018) e na
medicina regenerativa (GONCALVES-PIMENTEL et al., 2018). Ensaios clinicos também
foram conduzidos para testar as caracteristicas da CB no tratamento de diferentes feridas
(VILAR et al., 2016; OLIVEIRA et al., 2020; SILVA et al., 2021).

MATERIAIS E METODOS

Gel de celulose bacteriana

O objetivo deste estudo foi investigar as caracteristicas fisico-quimicas da celulose
bacteriana (CB) e bioldgicas nas concentracbes de 0.1; 0.5 e 1%, dissolvidas em agua e
esterilizadas em radiagdo gama quando implantadas no subcutaneo de modelo experimental.
Segundo a RDC 185 de 22 de outubro de 2001, a suspenséo de CB é classificada como um
produto médico invasivo cirurgicamente, de longo prazo, enquadrado na classe lll. A CB
da cepa de Gluconacetobacter foi produzido no Laboratério de Biopolimeros da Estagéo
Experimental de Cana-de-Ac¢ucar, da Universidade Federal Rural de Pernambuco.
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Analises fisico-quimicas
O indice de cristalinidade da CB de cana-de-acucar foi determinado de acordo

com a difratometria de raios X (XRD-6000 (Shimadzu) e espectroscopia de infravermelho
(Agilent Cary 630). A obtencéo das intensidades dos picos cristalino e amorfo foi obtida
com auxilio do software OriginPro 8.5 pelo método de Segal et al. (1959). A distribuicdo
do tamanho das fibrilas de CB e sua estabilidade em veiculo aquoso e salino (0.9% NaCl)
foram avaliadas utilizando-se o potencial Microtac Zeta (MicrotracBel, Osaka, Japao).
As dimensbes e o comprimento das fibrilas da CB foram determinados por microscopia
eletrbnica de transmissdo. O microscopio eletrénico de varredura com voltagem de
aceleracao de 15-20 kV foi utilizado para estudar a morfologia da CB.
Animais

Foram estudados 15 coelhos machos Nova Zeléndia mantidos no Biotério do Nucleo
de Cirurgia Experimental da Universidade Federal de Pernambuco, cujo protocolo de
aprovacao do comité de ética foi no. 23076.002871/2016-55. Os animais permaneceram
em gaiolas individuais, mantidos em temperatura ambiente, recebendo agua a vontade
e racao comercial duas vezes ao dia (ragdo peletizada, para coelhos em reproducéo e
crescimento). O experimento foi iniciado quando os animais completaram dois meses de
idade, atingindo em média 2.0 kg de peso corporal.

O procedimento anestésico foi inicialmente realizado com injegcdo de atropina
10 minutos antes da anestesia na dose de 0.44mg/Kg. Em seguida os animais foram
anestesiados por um médico veterinario com Xilazina (5mg/kg IM) e Ketamina (20mg/kg
IM).

Design experimental

Os animais foram aleatoriamente alocados em trés grupos utilizando o software
Randomizer (Verséo 4.0), de acordo com o tempo de analise apos o implante: T1: 7 dias;
T2: 30 dias e T3: 60 dias. A cirurgia foi realizada em condi¢des adequadas de antissepsia e
assepsia. Inicialmente foi realizada a tricotomia do abdémen do animal, seguida de injecédo
de 2ml de CB nas concentragcbes de 0.1%, 0.5% e 1% com agulha 27 / 7G em seringas
de 5.0ml em cada ponto de implantagéo, distribuidos em seis diferentes pontos, de forma
equidistante no subcutaneo abdominal (Figurai).
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Figura 1. Desenho experimental das injecdes (A). Imagem imediatamente ap6s a inje¢éo de CB (B) e
24 horas depois (C).

Aspectos clinicos e histopatoldgicos

A regido abdominal pés-injecdo foi examinada diariamente, para avaliagdo de
presenca de exsudados e/ou sinais inflamatérios, bem como o comportamento e o consumo
de agua e alimentos. Nos dias pds-implantes, T1: 7 dias; T2: 30 dias e T3: 60 dias os animais
foram eutanasiados por um médico veterinario através da administragéo via intraperitoneal
de dose letal de tiopental sddio (150mg/Kg) e realizada a coleta do espécime cirargico.

O material coletado foi pesado em balanga de preciséo e posteriormente fixado com
formaldeido a 10%. Os espécimes histologicos foram incluidos em parafina e corados
com hematoxilina, para as analises de microscopia de luz e/ou encaminhados para o
processamento para analise da microscopia eletronica. A andlise histologica foi realizada
para quantificar a intensidade da resposta inflamatéria, com base na avaliagédo da densidade
de volume do infiltrado celular: fibroblastos, células gigantes multinucleadas, macréfagos,
monacitos, células polimorfonucleares, fibrogénese e angiogénese. A densidade de volume
foi calculada de acordo com a formula: Vv = Pp / Pt, onde Vv é a densidade de volume Pp é
o0 namero de pontos obtidos a partir dos pontos de contagem e Pt € o nUmero de pontos do
sistema de grade de teste utilizado. Os resultados foram expressos em Vv (%). A captura
das imagens foi feita com microscopia de campo claro e imunofluorescéncia AXIO Imager.
M2m/Zeiss conectada a uma camera digital AxioCam HRc/Zeiss utilizando o Software ZEN-
2012/Zeiss. As imagens foram capturadas através de lentes objetivas 40x. As medidas
foram feitas através do programa Image J.

Estatistica

As médias das variaveis continuas foram comparadas utilizando-se test t ou
teste One way-ANOVA. Valores de P< 0,05 foram considerados significantes (0,5% teve
diferenca). Os testes estatisticos foram conduzidos com o programa Graph Prism 5.0
(GraphPad Software Inc, USA).
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Testes fisico-quimicos de caracterizacao

Os procedimentos para caracterizagao fisico-quimica da BC seguem a exigéncia
da ISO 10993. Os difratogramas de raios-X da CB desidratada e em suspenséo estédo
apresentados na Figura 2. Os picos de cristalinidade préximos de 14°, 16° e 22° indicam
a presenca de celulose tipo la, secretada por Glucanocetobacter, tipicamente do tipo
la (TOKOH et al.,, 1998). Os picos de intensidade semelhantes sugerem ainda que os
cristalitos de celulose estejam em organizagéo retangular, devido as reflexdes dos planos
(100) e (010) (TSOUKO et al., 2015).

Figura 2. Difratogramas de raios-X de CB pura e sua suspensdo em diferentes concentragdes.

Os espectros de BC desidratada e a 1% estao apresentados na Figura 3. Estédo
representadas uma banda larga na regido de 3400-3100 cm™, que é devido a vibragdo de
estiramento OH, e em 2900 cm™ outra banda caracteristica de deformagéo axial de ligagéo
CH. Em 1300 cm™', uma deformagéo angular da ligagdo CH e uma deformagdo angular
de CO no élcool primario em 1160 cm™', uma banda de absor¢éo de ligagdes COC que se
deve ao anel de piranose em 1050 cm™ e, finalmente, liga¢des glicosidicas em 903 cm-,

caracteristica da celulose.
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Figura 3. Espectro FTIR da CB desidratada e na concentragéo de 1%.

Figura 4. Distribuicdo do tamanho das fibrilas de CB e sua estabilidade em meio aquoso e salino.

O diametro médio da distribuicdo em volume, que representa o centro de gravidade,
foi maior no meio aquoso nas concentragdes de 0.1 € 1%. A maior distribuicdo em namero,
representando as particulas menores, foi observada nas concentracdoes de 0.5% e o
diametro médio da distribuicdo em area foi 0 mesmo para as concentragdes de 0.1 e 0.5%,
ambas em meio aquoso e maiores em 0.1 e 1% em solugéo salina. A area especifica de
superficie calculada foi maior em 0.1 e 0.5% em meio aquoso e menor em 1% (Tabela 1).
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Ao analisar o grafico de dispersdo das fibrilas, observa-se uma distribuicdo homogénea

com tendéncia a estabilidade quando utilizado meio salino no potencial zeta (Figura 4).

0.1%-H,0 0.1%-NaCl 0.5%-H,0 0.5%-NaCl 1% -H,0 1% - NaCl

MV (Mm): 3.23 2.94 1.212 0.808 3.2 0.954
MN (Mm): 0.0367 0.0824 0.0921 0.1154 0.0769 0.1234
MA (Mm): 0.292 0.619 0.2923 0.317 0.686 0.388
CS: 20.55 9.69 20.53 18.91 8.74 15.48
SD: 2.835 2.573 1.509 0.694 2.688 0.808
MZ: 3.37 3.07 1.264 0.721 3.07 0.855
SKi: -0.23942 -0.12897 0.841 0.774 0.046 0.768
KG: 0.5 0.552 3 1.635 0.627 1.573

MV - Didmetro médio em micrémetros da distribuicdo do volume. MN - Didmetro médio em micrébmetros
da distribuicdo em namero, ponderado para as particulas menores na distribuicdo. MA - Diametro
médio em micrémetros, da distribuicdo em area, calculado a partir da distribuicao do volume. CS -

Superficie calculada — em M2/cc, SD - Desvio padrao.

Tabela 1. Distribuicdo do tamanho das fibrilas de CB em veiculo aquoso e salino (0.9% NaCl).

Microscopia eletronica

A microscopia eletrbnica de transmissdo da suspensdo de CB 1% e da CB
desidratada demonstraram que as fibrilas de CB variam de 10nm-50nm de espessura e
100nm a 375nm, razdo = espessura/comprimento de 7.5 (Figura 5A-C). A microscopia
eletrénica de varredura da CB, (Figura 5D-F) demonstra que a secgdo transversal da
fratura apresenta camadas regularmente espessadas formadas pela automontagem das
fibrilas de BC. Cada banda de repetigcdo corresponde a uma rotagcao de 180° entre planos
da estrutura nematica quiral.
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Figura 5. Eletromicrografias de transmissao de CB 1% (A), CB desidratadas (B e C) e eletromicroscopia
de varredura de CBdesidratadas (D, E e F).

Aspectos clinicos, biométricos e morfolégicos

Nota-se uma variagéo no volume da CB remanescente ao longo do tempo e entre
as diferentes concentrag6es, confirmada pelo peso seco (Tabela 2). Foi observada uma
perda de volume injetado inversamente proporcional a concentracdo da CB. No entanto,
ndo foi possivel fazer relagdo com o periodo pés-injecdo. Mesmo recebendo o mesmo
volume de CB em todos os pontos injetados, a menor concentracdo apresentou maior
taxa de degradagdo em diferentes momentos, sendo inclusive dificil identificar o material
no momento no subcutaneo, Utilizando-se 0.1% a quantidade de CB remanescente foi
semelhante a uma pequena macula, sem volume e bordas definidas, independente do
tempo de injecdo. Ao contréario da CB a 1% com volume e margens bem definidos (Figura 6
e 7). Aconcentragédo de CB apresentou influéncia direta sobre o comportamento da protese.
Aos 7 e 30 dias apods o implante, o material remanescente encontrado no subcutaneo
foi diretamente proporcional a concentragdo: quanto mais concentrado, maior o volume/
peso da protese. Alguns estudos mostram que o uso de materiais de preenchimento
para tratamentos de incontinéncia fecal e refluxo vesico ureteral (GUERRA et al., 2015;
TASKINLAR et al.,, 2016) se mostraram promissores a curto prazo, porém, quando
analisados a longo prazo perderam sua efetividade.
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Tempo 0.10% 0.50% 1% P-value

7 dias (n=2) 0.36 1.43 1.42 0.04
30 dias (n = 3) 0.14 0.72 0.94 0.003
60 dias (n=2) 0.45 11 1.86 0.13
P-value 0.13 0.04 0.34

Teste utilizado: One way-ANOVA. Valores de P< 0,05 foram considerados significantes.

Tabela 2. Peso seco das proteses de acordo com a concentragéo de CB e do tempo experimental.

0.1% 0.5% 1%

Figura 6. Aspecto do implante (2ml de CB) nas concentragdes de 0.1%; 0.5% e 1% ap6s 7, 30 e 60
dias respectivamente.

Figura 7. Aspecto in situ apés 60 dias do implante de CB 1% (A) e analise histolégica sob microscopia
de luz confocal (B), mostrando o centro do implante com neovascularizagéo e uma delgada deposi¢cdo
de colageno na sua periferia.

A intensidade da resposta inflamat6ria foi quantificada de acordo com a densidade
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celular de fibroblastos, células gigantes multinucleadas (GMNC), macréfagos, monécitos,
células polimorfonucleares (PMN), fibrogénese e angiogénese (Tabela 3). Pode-se observar
que a concentracao e/ou o tempo do experimento néo influenciou na resposta inflamatéria
ou deposicado de colageno. No entanto, observou-se uma diferenga significativa apds 60
dias de implante, com uma taxa de angiogénese inversamente proporcional & concentracéo

da CB.

Tempo [1] Vasos Fibrob GMNC Macrof Monoc PMN cB/
Colageno

7 dias 0,1% 0.00 5.24 0.00 4.05 15.95 1.98 72.78
0,5% 0.04 10.87 0.08 3.41 14.21 2.90 68.49
1,0% 0.08 6.31 0.04 3.77 24.84 3.17 61.79
P-value 0.73 0.46 0.79 0.97 0.42 0.82 0.73
30 dias 0,1% 1.06 8.68 3.76 17.09 10.63 0.37 58.41
0,5% 1.16 8.97 2.41 16.88 13.54 0.74 55.28
1,0% 0.53 7.01 3.44 14.95 12.43 0.63 61.00
P-value 0.6 0.42 0.69 0.63 0.39 0.37 0.53
60 dias 0,1% 1.03 11.83 5.24 17.14 9.13 0.16 55.48
0,5% 0.52 8.57 8.81 16.31 10.48 0.04 55.28
1,0% 0.16 6.94 5.52 10.71 11.51 0.00 65.16
P-value 0.01 0.36 0.4 0.34 0.89 0.24 0.49

Tabela 3. Densidade celular de acordo com a concentracéo de CB e o tempo experimental.

Sabe-se que no liquido extracelular estdo os ions e nutrientes necessarios para
manter a vida. Dessa forma, todas as células vivem, essencialmente no mesmo ambiente
— 0 liquido extracelular. Por esse motivo o liquido extracelular também é chamado de
milieu intérieur, termo introduzido a mais de 150 anos pelo fisiologista francés do século
IXI, Claude Berard (1813-1878). Os componentes da matriz extracelular pertencem a trés
grupos de proteinas: proteinas estruturais fibrosas, tais como colagenos e elastina, coloides
hidratados como proteoglicanos e hialurona e glicoproteinas adesivas. Alguns tipos de
colageno (colageno tipo I, I, 1ll, V) formam fibrilas lineares estabilizadas por ligagées de
hidrogénio entre as cadeias; esses colagenos fibrilares formam a parte principal do tecido
conjuntivo participando no processo de cicatrizagdo. Os resultados aqui apresentados
demonstram que o polissacarideo celul6sico da cana-de-acicar € um biomaterial com
alta afinidade bioldgica. Suas fibrilas lineares de polissacarideo mimetizam uma matriz
extracelular, cujas propriedades fisicas podem ser alteradas de acordo com a necessidade
de tratamento, sem prejuizo a sua estrutura quimica, através das pontes de hidrogénio,
fornecendo um ambiente ideal para a regeneracgéo tecidual. Produtos inovadores séo um
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desafio a ser alcangado para a ciéncia, medicina e tecnologia, demandando pesquisas
multidisciplinares que produzam um material seguro e eficaz a longo prazo. Ensaios
clinicos em diferentes fases estdo sendo conduzidos para permitir que os resultados sejam
reconhecidos internacionalmente e adequados para o registro do produto.

CONCLUSAO

A celulose bacteriana obtida a partir da cana-de-agucar pode ser considerada um
agente de preenchimento promissor em cirurgias plasticas reparadoras. Trata-se de um
polissacarideo com alta afinidade bioldgica, atdéxico, ndo migratério e proveniente de uma
fonte natural cujas caracteristicas fisico-quimicas e biologicas assemelham-se a matriz
extracelular, estimulando a angiogénese e regeneracao tecidual.
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