Producao de Alginato por Microrganismos
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Resumo: O alginato é um copolimero linear constituido de unidades de dcidos a-L-gulurdnicos e B-D-manurdnicos e € extensamente
utilizado devido as suas propriedades espessantes, estabilizantes e gelificantes. Estas caracteristicas fazem com que este biopolimero
encontre aplicagdes na industria de alimentos, na industria téxtil e de papel, em cosméticos e na drea farmacéutica e médica. Atualmente
para este conjunto de aplica¢des sua principal fonte sdo algas marrons, entretanto, o alginato pode ser obtido a partir de biossintese,
utilizando-se microrganismos do género Pseudomonas e Azotobacter. A produgdo bacteriana de alginato apresenta-se como uma
alternativa interessante e sua produ¢@o por microrganismos, além de possibilitar a produc¢do de biopolimeros de alta qualidade com
caracteristicas especificas e pré-determinadas, ird diminuir o impacto ambiental nas regides em que as algas marinhas das quais € extraido
sdo coletadas. Nos ultimos anos, vérios estudos relacionados a producio de alginato por microrganismos foram realizados com o objetivo
de avaliar sua producio e rota metabdlica de biossintese, para caracterizar o material produzido e para determinar as potencialidades de
aplicacdo deste novo material. O rdpido desenvolvimento de aplicacdes do alginato na drea médica e farmacéutica, bem como a descoberta
de propriedades imunoldgicas tinicas deste material tem aumentado o interesse no desenvolvimento de processos para produzi-lo. Neste
artigo sdo abordados aspectos relacionados a produgdo e as caracteristicas do alginato bacteriano e também reportadas as potencialidades
e aplicagdes inovadoras nas quais este material vem sendo utilizado.
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Alginate Production by Microorganisms

Abstract: Alginate is a linear copolymer consisting of units of o-L-guluronic and f-D-mannuronic acid which is widely used due to its
thickening, stabilizing and gelling properties. These characteristics mean that it has many applications in the food, textile, paper, cosmetics
and pharmaceutical industries, as well as in the medical area. Currently, the main source of alginate for such applications is brown algae;
however, this biopolymer can be obtained through biosynthesis, using micro-organisms of the genera Pseudomonas and Azotobacter. The
bacterial production of alginate represents an interesting alternative since, in addition to enabling the production of high quality polymers
with predetermined and specific characteristics, it can reduce the environmental impact in areas from which the seaweed is collected.
In recent years, several studies related to the production of alginate by microorganisms have been performed to evaluate the production
process and metabolic pathway of biosynthesis, to characterize the material produced and to determine the potential applications of this
new material. The rapid development of new applications of alginate in the medical and pharmaceutical areas, as well as the discovery of
the unique immunological properties of this material, has led to increased interest in finding novel processes for its production. This article
examines aspects of the production of bacterial alginate and the characteristics of the material obtained, and also addresses potential and
innovative applications for the use of this material.
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Introducao

O alginato foi caracterizado no final do século 19 e atualmente
¢é obtido de algas marrons coletadas em regides costeiras no mar.
O alginato pode constituir até 40% da massa seca destas algas.
Devido a suas propriedades tunicas, para gelificar e espessar
solucdes e atuar como suporte de imobilizag¢do, o material tornou-
se um produto de importancia comercial.

O alginato € amplamente utilizado em alimentos, cosméticos e
medicamentos e também encontra aplicagdo na inddstria téxtil e de
papel. Atualmente vem sendo utilizado em aplicagdes inovadoras
na drea médica e farmacéutica. Em fung¢do de suas caracteristicas €
utilizado como espessante, estabilizante de emulsdes e de espuma,
agente de encapsulacio, agente de gelificacio, agente de formacio
de filmes e de fibras sintéticas entre outras possibilidades. O
alginato utilizado atualmente € extraido de algas, entretanto a

isolada de pacientes portadores de fibrose cistica submetidos a
tratamento com antibidticos!". Posteriormente foram identificadas
bactérias do género Azotobacter e Pseudomonas como produtoras
deste biopolimero.

A descricdo da producdo por Azotobacter foi realizada em
1966". No inicio dos anos 80 foram identificados microrganismos
do género Pseudomonas que ndo apresentaram patogenicidade e
possuiam a capacidade de sintetizar alginato. Os microrganismos
reportados foram P. florencens, P. mendocina e P. putida™.

A produ¢do de alginato por microrganismos estd associada
ao desenvolvimento de uma caracteristica mucéide fenotipica
associada a formacdo de extensas colonias denominadas
biofilmes'. O alginato produzido por microrganismos apresenta

sua producdo por microrganismos ird permitir uma exploracdo
controlada de suas fontes naturais. Adicionalmente, a producio
por microrganismos pode ser realizada sob condi¢des controladas,
usando substratos de qualidade constante e permitindo assim a
obtencdo de materiais especificos com caracteristicas uniformes.
O alginato bacteriano foi descoberto em 1964, quando foi
isolado a partir de uma cepa mucéide de Pseudomonas aeruginosa

caracteristicas semelhantes ao extraido de algas e pode também ser
utilizado como biomaterial em fungdo de sua biocompatibilidade®'.
O alginato bacteriano pode substituir o material extraido de algas
em suas aplicagdes tradicionais e sua utilizagdo na drea médica
e farmacéutica vem sendo extensamente estudada devido a
possibilidade de produzir materiais de alta pureza e também
materiais que apresentem estruturas poliméricas especificas'®l.
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Estrutura e Propriedades Fisicas do Alginato

O alginato € um copolimero linear constituido de dcidos o-L-
gulurénicos e B-D-manurdnicos com ligagdes 1-4. O material
varia extensamente em termos de sua propor¢do entre os residuos
manurdnicos (M) e gulurénicos (G) bem como em sua estrutura
sequencial e grau de polimerizagdo. Desta forma, o material
pode apresentar sequéncias alternadas de residuos MG e blocos
constituidos de dois ou mais residuos M ou G!”\.

Para varias aplicacdes nas quais o material ¢ utilizado €
fundamental sua capacidade de formar géis, cujas caracteristicas
dependem da propor¢ao M/G e do nimero de ligagdes cruzadas
entre as cadeias poliméricas. Os géis sdo formados na presenca de
cations divalentes como Ca*™ ou Mg** e a presenga de sequéncias
de residuos gulurdnicos € necessdria para que apresentem esta
capacidade!®’. A interacdo entre os fons divalentes e os blocos
gulurdnicos forma a estrutura denominada “modelo caixa de
ovos™ 8,

No alginato produzido por bactérias estdo presentes tanto os
residuos manurdnicos como os gulurénicos. Os residuos manurdnicos
podem estar ligados com grupos acetil, no carbono 2 e/ou 3, o que
os torna parcialmente acetilados (Figura 1)) Uma caracteristica
apresentada por alginatos produzidos por Pseudomonas € a auséncia
de residuos ou de blocos constituidos de dcidos guluronicos!”.

As  caracteristicas  estruturais do  material  afetam
significativamente seu comportamento reoldgico. Assim, as
propriedades reoldgicas do biopolimero sintetizado por bactérias
estdo associadas ao grau de polimerizagdo, as complexas interacdes
entre fons e os residuos gulurénicos e manurdnicos e ao grau de
acetilagdo. A forga do gel formado ird depender do niimero e da
extensdo dos blocos de residuos gulurdnicos ao longo da cadeia
polimérica e da concentragéo de fons presentes!’”. A presenca de
grupos acetil confere ao material biossintetizado caracteristicas
viscoeldsticas mais pronunciadas'”’.

Biossintese do Alginato por Microrganismos

Na literatura, somente os géneros Pseudomonas e Azotobacter
sdo reportados como produtores de alginato, que para sua sintese
utilizam diferentes fontes de carbono. A metabolizacio dos agticares
que formam sua estrutura segue a via de Entner-Doudurof, onde
frutose ou frutose 1-6 bifosfato sdo convertidas em Frutose 6-fosfato
que € metabolizada ao nucleotideo manose 1-fosfato. O nuclotideo
é convertido em guanosina difosfato manose (GDPmanose)
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precursor do 4cido manurdnico que € a unidade monomérica do
biopolimero!®!,

A etapa de polimerizagdo ocorre pela acdo de um conjunto de
proteinas localizadas na membrana citoplasmatica. As enzimas
que alteram a estrutura do alginato, como acetilases e epimerases,
sdo encontradas no espaco peripldsmico destes microrganismos!'®..
As enzimas denominadas C-5 epimerases convertem os residuos
manurdnicos em gulurdnicos e as acetilases ligam o grupo acetil
ao bloco manurdnico!'?. A sequéncia de etapas de biossintese &
apresentada na Figura 2.

A cadeia polimérica formada € constituida inicialmente de
residuos manur6nicos. Sequencialmente o polimanuronato ¢é
acetilado e epimerizado. Na etapa de acetilacdo, grupos acetil sdo
ligados aos carbonos 2 e/ou 3 dos residuos manurdnicos®'?. Os
fatores que a afetam esta etapa de biossintese, ndo estdo definidos
para ambos o0s géneros e a presenca de grupos acetil sugere uma
prote¢do da ac¢do de epimerases'>!4.

A acdio de epimerases converte o dcido o-L-manurdnico
em seu C-5 epimero, 4cido [B-D-gulurbnico. Para o género
Azotobacter foram identificadas sete epimerases que apresentam
diferentes padrdes para conversdo destes residuos, cuja atividade
estd associada a concentragdo de cdlcio no meio de cultura. Para
Pseudomonas foi somente identificada uma epimerase e os
fatores que afetam sua atividade ainda ndo foram definidos!.
As epimerases podem ser divididas em dois grupos: um que gera
somente blocos alternados (MG) e outro que forma blocos de
residuos gulurdnicos (GG). A acdo destas enzimas possibilita a
elaboracdo de alginatos que ndo apresentam blocos de residuos
manurdnicos (MM)!él,

Os genes necessdrios para biossintese de alginato, denominados
alg, estao distribuidos no Grupo I de homologia de Pseudomonas
da linhagem Azotobacter-Azomonas!"”. Estudos realizados com
estas bactérias indicam que o controle da biossintese de alginato
em Pseudomonas aeruginosa, envolve pelo menos 24 genes, sendo
que dois, alg 8 e alg 44, apresentam papel fundamental no processo
de polimeriza¢do. A ordem fisica e a distribui¢do dos genes alg
em Pseudomonas e A. vinelandii sdo idénticas as encontradas em
Pseudomonas aeruginosa>'".

Modificagdes genéticas indicam que a auséncia de um unico
destes genes € suficiente para que o microrganismo produza
somente dcidos urdnicos!'). Estudos observaram também que em
Pseudomonas a auséncia do gene alg G faz com que o alginato
produzido possua somente residuos manurdnicos!'?.
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Figura 1. Alginato sintetizado por micro-organismos. MOAc: residuo manurdnico acetilado; M: residuo manurdnico; e G: residuo guloronico.
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| F1, 6P — Frutose 1 — 6 — difosfato |

:

| F6P — Frutose 6 — fosfato |

;

| MG6P — Manose 6 — fosfato |

:

| MIP — Manose 1 — fosfato |

;

| GDMP — Guanosina difosfato manose |

:

| GDPAM - Acido guanosina difosfato manurdnico |

;

| PMT — Polimanuronato |

:

| Alginato bacteriano (- MOAc —M — G- M—M—M -G - MOAc— G - M ) |

Figura 2. Rota metabdlica de biossintese de alginato em bactérias. MOAc:
residuo manurdnico acetilado; M: residuo manur6nico; e G: residuo
gulurdnico.

Produgao de Alginato por Bactérias

O crescente uso do alginato em diferentes aplicagdes aumentou o
interesse em avaliar as fungdes bioldgicas e fisioldgicas relacionados
a biossintese do polimero pelos microrganismos. Nestes estudos,
busca-se também entender melhor as rotas metabdlicas utilizadas
pelos microrganismos para controlar a regulagdo, formacdo e
composi¢do do material biossintetizado e a otimizacdo de seu
processo de produgdo®2l.

Pesquisas relacionadas ao estudo da estrutura do biopolimero
indicam que o alginato sintetizado pelos géneros Pseudomonas
e Azotobacter é parcialmente acetilado e que os grupos acetil
estdo exclusivamente associados aos residuos manurdnicos.
Adicionalmente, blocos de residuos gulurdnicos (GG) sdo somente
encontrados em alginatos sintetizados pelo género Azotobacter'.

Fatores relacionados com a composicdo do meio de cultura,
propor¢do entre carbono e nitrogénio, nivel de agitagdo,
temperatura, transferéncia de oxigénio sdo reportadas em vdrios
estudos relacionados a producdo de alginato por ambos géneros em
frascos agitados e biorreatores.

Para producdo de alginato por A. vinelandii um fator de
importancia € o suprimento de oxigénio em faixas de concentracio
bem definidas. A tensdo de oxigénio dissolvido deve permanecer
em uma faixa bastante estreita para uma 6tima producdo de massa
celular e alginato, pois, sob condigdes de limitagdo de oxigénio, o
micro-organismo produz polihidroxibutirato!®..

O efeito da limita¢do de outros fatores de crescimento foram
também avaliados na produg¢do de alginato por Azotobacter. Alguns
resultados interessantes, como alta taxa especifica de produgdo
de alginato, foram obtidos pela limitacdo de fosfato, ferro e /ou
molibdénio. Em culturas de batelada alimentada com limitacdo da
fonte de carbono o alginato foi também produzido a taxas similares,
apresentado residuos gulurdnicos e alta massa molecular!®.

Na producdo de alginato por Pseudomonas, o efeito de fatores
como fonte de carbono, relagdo carbono/nitrogénio e o efeito de
constituintes do meio de cultivo sobre a producdo de alginato,
tem sido avaliados. Nestes estudos € reportado o uso de técnicas
de resisténcia a antibidticos e/ou uso de agentes mutagénicos para
sele¢do dos microrganismos produtores!?!22l,
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Figura 3. Conversdo de alginatos por enzimas. a) sequéncia de acidos
manurdnicos; b) sequéncia de blocos alternados; e ¢) sequéncia com blocos
gulurénicos. Enzima A e B, C5-epimerases.

Modificagdes Quimicas e Enzimaticas

As propriedades do alginato bacteriano sdo determinadas pelo
seu grau de polimerizacdo, acetilagdo e distribuicdo dos residuos
manurdnicos e gulurdnicos ao longo da cadeia polimérica.

Atualmente € possivel produzir materiais com caracteristicas
previamente determinadas, ajustando-se as condicdes de cultura,
através de manipulagdes genéticas nos microrganismos produtores e
por de processos in vitro que utilizam enzimas liases ou epimerases.
Este conjunto de possibilidades permite a elaboracio de alginatos
com composi¢do definida .

As epimerases sdo muito eficientes no controle da composigdo e
sequéncia dos residuos presentes na estrutura polimérica do alginato
e através de seu uso € possivel modificar a estrutura de alginatos
sintetizados por microrganismos ou extraidos de algas marinhas!'®..

Um exemplo € a modificagio de alginatos sintetizados
por Pseudomonas, constituidos majoritariamente por residuos
manurdnicos, por enzimas epimerases como ilustrado na Figura 3.
As enzimas A e B (Figura 3) sdo C-5 epimerases que apresentam
diferentes padrdes de conversdo dos residuos manuronicos.
Enquanto um grupo converte residuos vizinhos, produzindo blocos
de gulurdnicos, o outro grupo ndo apresenta esta capacidade. Desta
forma, a partir de um material isento de residuos gulur6nicos,
pode-se estabelecer padrdes sequenciais de residuos gulurdnicos
ou materiais isentos de blocos manurdnicos®!. O conhecimento
da biossintese do alginato e particularmente da possibilidade de
modificd-lo abre novas oportunidades no campo da engenharia
metabdlica para desenhar alginatos com propriedades pré-
estabelecidas, principalmente para aplicacGes na drea médica!®!.

Outros materiais de interesse também podem ser obtidos por
modifica¢do quimica do alginato, pois existe um grande interesse
em desenvolver novos materiais poliméricos. Pesquisas recentes
na modificacdo quimica do alginato reportam a elaboragdo de
materiais compdsitos com sulfato de célcio, com quitosana ou com
polimeros acrilicos que apresentam aplica¢Oes de interesse especial
em sistemas para liberacdo controlada de medicamentos!?*.

Aplicacoes do Alginato

Atualmente a producdo de alginato em escala comercial estd
restrita a sua obteng@o a partir de algas marinhas e os principais
usudrios deste material sdo a industria de alimentos e a industria
téxtil e de papel.

A indidstria de alimentos utiliza a maior parte do alginato
produzido atualmente. Entre suas aplicacdes usuais estdo o uso
em sorvetes, em produtos ldcteos e misturas para bolos. O alginato
encontra aplicagdes também na inddstria de bebidas onde &
utilizado para melhorar as caracteristicas sensoriais destes produtos.
Em cervejas estabiliza a espuma e na elaboragdo de sucos pode ser
utilizado para manter os constituintes da mistura em suspensaol®!.
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Na inddstria téxtil a utilizagdo do alginato melhora o
desempenho das tintas utilizadas nos processos de impressio
favorecendo a aderéncia e a deposicdo destes materiais sobre os
tecidos. Na industria de papel a adicdo de alginato permite que as
propriedades para impressdo destes materiais também melhorem!®.

Algumas aplicagdes promissoras do alginato incluem sua
utilizacdo em filmes bioativos para cobertura de alimentos e na
elaboracdo de alimentos reestruturados onde pode ser utilizado em
polpas de frutas, de vegetais e em carnes. A adicdo de alginato em
massas proporciona um melhoramento das propriedades de pasta,
modifica as caracteristicas reoldgicas e a textura do material, retarda
a retrogradagdo e aumenta a capacidade de hidratacdo do amido!*!.

O alginato € utilizado em aplicacdes na drea médica. Vdarios
produtos farmacéuticos sdo imobilizados em alginato. Sua
utilizagdo como excipiente de liberagao de medicamentos, curativos
inteligentes, em formulagdes para prevengdo de refluxo géstrico,
bem como materiais de impressao dental, jd € conhecida.

Estudos recentes avaliam o potencial de estruturas
homopoliméricas de alginato. Entre aplicagdes reportadas na
literatura para estes materiais, estd o estimulo a células do sistema
imune, como citoquinas, interleucina 1, interleucina 6 e fator
de necrose tumoral alfa, cuja resposta estd associada a estrutura
sequencial de biopolimeros constituidos exclusivamente de
grupos manurdnicos!®l. Estruturas constituidas somente de grupos
gulurdnicos foram propostas para o tratamento de pacientes
portadores de fibrose cistica em funcido de sua capacidade de
modificar as caracteristicas reolégicas da mucina'®!.

O alginato apresenta boas caracteristicas para formagdo de
nanocdpsulas e tem sido extensamente avaliado para formagdo de
particulas com tamanhos na faixa de 100 a 2 mm para liberacio
de diferentes materiais®?”. Nanoparticulas contendo alginato,
usadas na liberagdo controlada de inibidores de proteases®
e na liberacdo de insulina®!, apresentaram bom desempenho
na liberagdo destes medicamentos. Algumas proposi¢cdes sdo
inovadoras, como, por exemplo, seu uso em particulas inaldveis ou
em particulas magnéticas. A avaliacdo de nanoparticulas inaldveis
de alginato indicou que o material pode ser um carreador ideal
para medicamentos no tratamento de doencgas respiratorias®’. A
combinagdo das propriedades magnéticas de nanoparticulas de ferro
com a biocompatibilidade do alginato resultou em um material que
pode ser usado como suporte de medicamentos cuja liberagdo pode
ser controlada através de estimulos externos'!l.

O biopolimero € usado na elaboragiio de hidrogel de alginato,
material utilizado em engenharia tecidual. Trata-se de um suporte
tridimensional para células, também conhecido como scaffold, cujas
caracteristicas de firmeza, ligacdo e liberagcdo de moléculas bioativas
e de dissolu¢do podem ser controladas a partir de modificagdes
fisico-quimicas do biopolimero ou mesmo sobre os géis formados
a partir do alginato®. Um exemplo desta possibilidade ¢ a
imobilizacdo de c€lulas tronco em scaffolds construidos com
alginato, onde observou-se que materiais com maiores proporc¢des
de residuos gulurdnicos sdo mais adequados para este fim®*.

O alginato tem sido também utilizado em combinacio
com outros materiais principalmente nas dreas biotecnoldgica
e biomédica. Compdsitos de alginato como alginato-
PEGAC (alginato de polietilenoglicol acrilato), um gel que combina
as propriedades do alginato com as caracteristicas mucoadesivas
do polietilenoglicol, demonstram que o material ndo apresenta
citotoxicidade®®. Compdsitos de coldgeno, contendo albumina
encapsulada em esferas de alginato foram utilizados como suporte
para o crescimento de células epiteliais da cérnea; o material obtido
apresentou biocompatibilidade e excelentes caracteristicas de
claridade dtica e resisténcia mecénical®!.
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Novas possibilidades de aplicagdo de alginatos de alta
qualidade envolvem sua utilizagdo no transplante de células. Entre
os estudos apresentados na literatura € reportada sua utilizacio
para imobilizar células produtoras de insulina para reversido de
diabetes tipo I e para elaborar cdpsulas de alginato/poli-L-lisina
contendo Ilhotas de Langerhans, que sio avaliadas atualmente como
pancreas enddcrino bioartificial®?®), Um gel formado por alginato
modificado com peptideos para permitir sua ligacdo com heparina,
também ¢ reportado como suporte para liberacdo controlada
de fatores angiogénicos. Os estudos demonstraram o potencial
terapéutico deste material na promocdo da angiogénese, bem como
na engenharia tecidual®®l,

Para o conjunto de aplica¢des do alginato, os materiais extraidos
de diferentes partes das algas, ou submetidos a fracionamento,
atendem a maioria das necessidades. Entretanto, algumas aplicacdes
na drea médica e farmacéutica necessitam de materiais homogéneos
com caracteristicas especificas, que somente podem ser obtidos pela
produgdo do material por microrganismos.

O entendimento de fatores que determinam as propriedades do
alginato bacteriano, como a distribui¢ao e sequéncia dos blocos que
o constituem, grau de acetilagdo e a possibilidade de modificar sua
estrutura, ird ampliar as possibilidades de projetar alginatos para
aplicagdes especificas®.

Aspectos Econdmicos e Produgao Industrial

O alginato extraido de algas é comercializado por US$ 5-20 kg™,
para suas aplicagdes usuais’®. A producdo de alginato bacteriano,
pode ter por referéncia outros biopolimeros ji comercializados,
entre 0s quais se encontram xantana e gelana.

Os custos de produgcdo de biopolimeros dependem do
rendimento obtido da fonte de carbono utilizada, dos custos relativos
ao processo de producdo e de etapas posteriores de separacdo. A
possibilidade de usar fontes de carbono de residuos de processos
industriais, como glicerol, melagos ou soro de queijo, apresenta-se
também como uma opg¢ao interessante para reducdo de custos.

A aplicagdo final do biopolimero também € determinante nos
custos do material, pois os processos de purificagdo, conhecidos
como processos de downstream, sdo 0s que mais contribuem no
preco de comercializag¢@o do produto.

Para producgdo industrial deste biopolimero € importante
otimizar o processo de produgdo, de forma a alcangar rendimentos
apresentados por biopolimeros como a xantana, cuja concentra¢ao
chega a 30 g.L”! no meio de fermentagao®’. Estudos realizados com
Azotobacter vinelandii ou Pseudomonas reportam concentracoes
menores do biopolimero ao final do processo fermentativo para
ambos os géneros. Os melhores parametros de concentracio
de biopolimero, rendimento de bioconversdo e produtividade,
reportados em processos de producido de alginato sdo mostrados na
Tabela 1.

Os resultados referem-se a experimentos realizados em
laboratério em fermentadores cujo volume til € de até 5 L. A
produgdo de alginato em escala piloto, com Pseudomonas sp.
modificada geneticamente, foi recentemente iniciada pela empresa
Progenesis Technologies LLC incubada na Universidade de
Marshall nos EUA, entretanto ndo sdo informados detalhes do
processo no site da empresa.

Perspectivas Futuras para Producao de Alginato Bacteriano

As principais fontes para producdo comercial de alginato sdo
algas marinhas. As algas das quais € extraido, Laminaria hyperborea
e Macrocystis pyrifera, fazem parte de um exuberante ecossistema
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Tabela 1. Parametros de produgdo de alginato para os géneros Pseudomonas e Azotobacter.

Micro-organismo P (gL Y, (ggh Q (g.LLh?
Azotobacter vinelandii DSMZ 93-541b1 4,9 0,12 0,2
Azotobacter vinelandii NCBI 9068137 6,2 0,31 0,06
Pseudomonas fluorescens 20118:: TnKB10!"! 49 +0,5 ND ND
Pseudomonas mendocina NCIB 11687581 23,5 0,36 ND
Pseudomonas mendocina CCT 224521 8,95 0,44 0,407
Pseudomonas putida 15821 2,2 ND 0,044

P: concentragdo de alginato (g.L.7); Y(,

marinho conhecido como floresta de kelp. Estas florestas, que
desenvolvem-se em latitudes de 40 a 60° em ambos hemisférios,
sdo um ambiente cuja complexidade espacial as torna um bercario
para animais como anfipodes e peixes predadores.

Estudos realizados na costa da Califérnia*”’ e na Tasménia™"
mostram que a capacidade adaptativa deste ecossistema vem sendo
afetada pelas mudancas climdticas e pela pesca comercial. A
sobrepesca desencadeou um aumento da populacdo de herbivoros,
como ouricos do mar, cuja principal fonte de alimento sdo as
florestas de kelp. O sobrepastoreio criou dreas do leito marinho
desnudas de algas e cobertas de ouri¢os. Nestes estudos, em funcio
do aquecimento do oceano e da remogdo sem precedentes de
predadores, ¢ também enfatizada a necessidade urgente de restaurar
as populacdes importantes da floresta de kelp.

Desta forma, a crescente preocupagdo em minimizar o impacto
da agdo humana sobre este ecossistema torna a producio de alginato
por microrganismos uma opgdo interessante. Adicionalmente,
a possibilidade de produzir alginatos de alta qualidade com
caracteristicas pré-determinadas fazem com que alginato bacteriano
apresente vantagens sobre o material extraido de algas.

Um melhor entendimento dos mecanismos de sintese por ambos
os géneros ird permitir que estratégias de produgdo possam ser
delineadas, possibilitando a elabora¢@o de materiais para aplicagdes
especificas, principalmente na drea médica e farmacéutica.

Uma possibilidade interessante € a produ¢do de polimanuronatos
utilizando microrganismos que ndo apresentam o gene alg G que
codifica enzimas epimerases!'?. Estes biopolimeros constituidos
somente de residuos manurOnicos podem ser posteriormente
modificados in vitro por epimerases. Esta sequéncia de etapas
apresenta-se como estratégia a ser explorada para projetar alginatos
com caracteristicas estruturais especificas em termos da propor¢ao
e sequéncia desejada de residuos manurdnicos e/ou gulurdnicos!®!.

Outras caracteristicas do material produzido, entre as quais,
o grau de acetilagdo e massa molecular do biopolimero, também
podem ser controladas durante o processo de biossintese e abrir
novas possibilidades para sua utilizagdo!®.

Os conhecimentos obtidos nas ultimas décadas, com relacdo a
biossintese de alginato por microrganismos torna provavel que este
material venha a ser o proximo biopolimero produzido em escala
industrial, uma vez que materiais com caracteristicas especificas
como alginatos de alta pureza utilizados na drea farmacéutica
podem alcangar pregos de até US$ 40.000 kg5,

Atualmente hd uma demanda crescente de materiais projetados
a partir de biopolimeros bacterianos para aplicacdes especificas.
Adicionalmente, a vantagem competitiva de desenvolver processos
ambientalmente amigaveis para produzir materiais biodegradaveis
e, em alguns casos, materiais biocompativeis, torna-se cada vez
mais atrativa para a industria. Neste contexto, o uso de bactérias
proporciona um campo de pesquisa crescente para produzir e
projetar biopolimeros com propriedades especificas!*?.
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): rendimento de bioconversao (g.g™"); e Q: produtividade (g.L-".h™").
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