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RESUMO

A celulose bacteriana (CB) tem sido explorada como um biomaterial promissor para a formulacéo de biotintas
aplicadas a bioimpressao 3D, destacando-se por suas propriedades fisico-quimicas Unicas, como pureza,
biocompatibilidade, estrutura nanofibrilar e excelente capacidade de retencdo de &gua. Este trabalho
apresenta uma revisdo abrangente sobre o uso da CB como base para biotintas, abordando desde sua
producéo, otimizagdo e modificacdo quimica até suas aplicagdes praticas em engenharia de tecidos, medicina
regenerativa, indastria alimenticia e cosmética. A CB demonstra compatibilidade com diversos tipos celulares
e pode ser funcionalizada para promover a adesédo, proliferacdo e diferenciacdo celular. S&o discutidas
técnicas de bioimpressdo compativeis com biotintas de CB, como extrusdo, jato de tinta, laser assistido e
estereolitografia, e os desafios associados a reologia, porosidade, vascularizacdo e escalonamento da
producdo. Estratégias recentes incluem o uso de agentes porogénicos, fatores angiogénicos, co-culturas
celulares e modificagéo in situ da CB durante sua biossintese. A sustentabilidade da CB também é ressaltada,
com destaque para sua biodegradabilidade, baixa toxicidade e potencial de producéo a partir de residuos
agroindustriais. Por fim, o artigo enfatiza o papel estratégico da CB no avanco de solucdes tecnoldgicas
sustentéveis, destacando a necessidade de mais pesquisas para superar limitacdes técnicas e viabilizar sua
aplicagdo em larga escala nas areas médica, farmacéutica, alimentar e cosmética.

Palavras-chave: bioimpresséo 3D; biotintas; celulose bacteriana; alimentos; medicina regenerativa.

ABSTRACT

Bacterial cellulose (BC) has been explored as a promising biomaterial for the formulation of bioinks applied to
3D bioprinting, standing out for its unique physicochemical properties, such as purity, biocompatibility,
nanofibrillar structure and excellent water retention capacity. This work presents a comprehensive review on
the use of BC as a base for bioinks, addressing from its production, optimization and chemical modification to
its practical applications in tissue engineering, regenerative medicine, food and cosmetic industries. BC
demonstrates compatibility with several cell types and can be functionalized to promote cell adhesion,
proliferation and differentiation. Bioprinting techniques compatible with BC bioinks, such as extrusion, inkjet,
laser-assisted and stereolithography, and the challenges associated with rheology, porosity, vascularization
and production scale-up are discussed. Recent strategies include the use of porogenic agents, angiogenic
factors, cell co-cultures and in situ modification of BC during its biosynthesis. The sustainability of CB is also
highlighted, with emphasis on its biodegradability, low toxicity and potential for production from agro-industrial
waste. Finally, the article emphasizes the strategic role of CB in the advancement of sustainable technological
solutions, highlighting the need for further research to overcome technical limitations and enable its large-scale
application in the medical, pharmaceutical, food and cosmetic areas.

Keywords: 3D bioprinting; bioinks; bacterial cellulose; food; regenerative medicine.

1 INTRODUCAO
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A bioimpressdo 3D surgiu como uma das mais promissoras inovacfes no campo da
medicina regenerativa, da engenharia de tecidos e até mesmo na area de alimentos. Utilizando o
principio da manufatura aditiva, essa tecnologia permite a construcdo de estruturas biolégicas
tridimensionais altamente complexas por meio da deposicdo precisa de células, biomateriais e
fatores bioativos. Essa abordagem tem revolucionado a forma como tecidos, érgdos e novos

alimentos podem ser projetados, criando novas possibilidades para as diferentes areas.

O grande diferencial desse processo encontra-se na biotinta, componente essencial que
atua como meio condutor de células e biomoléculas durante a impresséo. A biotinta deve atender a
uma série de requisitos especificos para garantir o sucesso da bioimpressao, um dos requisitos é a
biocompatibilidade, ter viscosidade adequada para extrusdo e estabilidade estrutural apos a
deposicdo, além de apresentar caracteristicas que favoregcam a adesdao celular, a troca de nutrientes
e a degradacdo controlada. A sustentabilidade também tem se tornado um fator relevante na
escolha dos biomateriais, buscando o uso de fontes renovaveis e de baixo impacto ambiental. O
objetivo deste artigo € apresentar uma revisao abrangente sobre o uso da celulose bacteriana como
base para biotintas na bioimpressao 3D, abordando desde suas propriedades estruturais e métodos
de producéo até suas aplicacdes em engenharia de tecidos, medicina regenerativa e outras areas
emergentes, além de discutir os principais desafios e perspectivas futuras para sua utilizacdo em

larga escala.

Nesse contexto, a celulose bacteriana (CB) tem se destacado como uma matéria-prima
altamente promissora para a producao de biotintas. Produzida por cepas especificas de bactérias,
a CB apresenta uma estrutura nanofibrilar tridimensional, elevada pureza, biocompatibilidade,
excelente capacidade de retencdo de agua e resisténcia mecanica, caracteristicas que a tornam
ideal para aplicagbes biomédicas e alimenticias. Seu potencial vem sendo amplamente investigado
para aplicacGes em scaffolds, regeneracao tecidual e bioimpresséo de sistemas vivos, posicionando

a CB como uma nova fronteira alternativa na engenharia de materiais aplicados a diferentes areas.
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2 MATERIAIS E METODOS
2.1 Estratégia de Busca e Selecao Bibliogréafica

A elaboracgéo deste artigo de revisdo foi conduzida com base em uma busca sistematizada
da literatura cientifica, com o objetivo de identificar estudos relevantes sobre a producéo e aplicacdo
da celulose bacteriana como biotinta na bioimpresséo tridimensional. A pesquisa foi realizada entre
0s meses de fevereiro e maio de 2025, utilizando as bases de dados PubMed, ScienceDirect,
Scopus, Web of Science e, de forma complementar, o Google Scholar. Foram utilizados descritores
em inglés com combinagdes, como: “bacterial cellulose” OR “microbial cellulose” AND “bioink” OR
“bioprinting” AND “3D printing” OR “three-dimensional structures” AND “scaffolds” OR “tissue
engineering”. Foram incluidos artigos publicados nos ultimos dez anos (2015-2025), com énfase
em trabalhos recentes, contemplando artigos originais, revisfes sistematicas ou narrativas, e
estudos experimentais ou aplicados, desde que publicados em inglés ou portugués. Foram
excluidos trabalhos nédo revisados por pares (pré-prints), teses e dissertacdes sem publicacfes
associadas em periddicos. A selecao foi realizada manualmente pelos autores, com triagem inicial
por titulo e resumo, seguida de leitura completa dos textos elegiveis. A analise critica permitiu a
curadoria do contetdo técnico e cientifico abordado neste artigo, assegurando a relevancia e

atualidade das informagOes apresentadas.

3 REFERENCIAL TEORICO
3.1 Bioimpressao 3D e suas aplicacdes

A bioimpressédo 3D é uma tecnologia inovadora que vem ganhando destaque nas ultimas
décadas devido a sua capacidade de criar estruturas biolégicas complexas, camada por camada,
utilizando células vivas, biomateriais e outros componentes biol6gicos. Essa técnica é uma extensédo
das impressoras 3D convencionais, mas com a vantagem de ser capaz de produzir tecidos e até
mesmo 6rgaos artificiais, que podem ser utilizados em diversas areas, como medicina regenerativa

e engenharia de tecidos. A capacidade de imprimir com precisdo as caracteristicas biolégicas
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necessarias para o crescimento celular e a integracéo tecidual abriu novas possibilidades para

tratamentos médicos personalizados e desenvolvimento de terapias inovadoras.

Na medicina regenerativa, a bioimpressdo 3D tem o potencial de transformar o tratamento
de lesbes e doencas degenerativas, fornecendo solu¢des mais eficazes para a reparacao de tecidos
danificados ou até a substituicdo de 6rgdos. Por exemplo, os engenheiros de tecidos podem criar
scaffolds ou estruturas tridimensionais que servem como suporte para 0 crescimento celular,
imitando a arquitetura dos tecidos naturais. Essa abordagem pode ser usada para reparar ou
substituir tecidos danificados, como pele, cartilagem e até ossos, promovendo a regeneracao
funcional e restaurando a qualidade de vida dos pacientes. A engenharia de tecidos, por sua vez,
busca criar tecidos e érgaos artificiais que podem ser implantados no corpo humano, resolvendo a
escassez de doadores e melhorando a eficacia de transplantes. A bioimpressédo 3D permite a
criagdo dessas estruturas complexas de maneira mais precisa e controlada, utilizando materiais
como a celulose bacteriana, que pode ser moldada em formatos especificos e possui propriedades
excepcionais para promover a adesdo e crescimento celular. Com o avango continuo dessa
tecnologia, espera-se que a bioimpressao 3D desempenhe um papel central na medicina do futuro,

proporcionando tratamentos mais eficazes e personalizados para diversas condi¢cdes médicas.

A bioimpresséo de scaffolds (estruturas tridimensionais) desempenha um papel crucial na
producdo de carne cultivada, um dos avancos mais promissores na industria alimentar e na
biotecnologia. Para a carne cultivada, é fundamental recriar a complexidade e a organizacdo dos
tecidos musculares naturais, o que exige o uso de scaffolds que possam fornecer suporte estrutural
e nutricional para as células cultivadas. A bioimpressdo 3D permite a criagdo de scaffolds
personalizados, com precisdo na disposi¢ao das células e biomateriais, facilitando o crescimento e

a diferenciacdo celular de forma semelhante ao que ocorre no corpo humano.
3.2 Celulose Bacteriana: Caracteristicas e Producao

3.2.1 Estrutura e Propriedades Fisico-Quimicas da Celulose Bacteriana
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A celulose bacteriana (CB) é um biopolimero natural, caracterizado por uma cadeia linear
composta por unidades de D-glicose ligadas por ligagdes 3-1,4 (CHOI et al., 2022). Essas unidades
sdo mantidas juntas por ligagbes de hidrogénio inter e intramoleculares, conferindo-lhe uma
estrutura altamente organizada. Sua formula molecular é representada por(CsH100s)n (LUPASCU
et al., 2021). Este biopolimero pode ser sintetizado por uma variedade de culturas bacterianas
Gram-negativas, como Aerobacter, Agrobacterium, Komagataeibacter (ou Gluconacetobacter),
Pseudomonas, Achromobacter, Azobacter, Rhizobium, Salmonella e Alcaligenes, assim como por
algumas bactérias Gram-positivas, incluindo Sarcina ventriculi (AMORIM et al., 2022). A CB é
conhecida por suas propriedades excepcionais, que a tornam um material sustentavel de grande
interesse industrial e biomédico. Suas caracteristicas incluem fibras nanoestruturadas com alta
cristalinidade (UTOIU et al.,, 2024), um elevado grau de pureza, excelente biocompatibilidade,
resisténcia mecanica superior e uma significativa capacidade de retencao de dgua (AMORIM et al.,
2022). A CB também ¢é altamente porosa, atéxica, quimicamente inerte, biodegradavel, capaz de
formar filmes e estabilizar emulsdes, o que a torna extremamente versatil para diversas aplicacées
(CHOI et al., 2014).

A estrutura e propriedades fisico-quimicas da CB sdo essencialmente determinadas por sua
nanoestrutura (CHOI et al., 2022). Comparando com a celulose vegetal (CV), a CB se destaca por
apresentar nanofibras mais finas, com cerca de 8 nm de largura, que se entrelagam em uma
organizacao tridimensional (3D). Esse arranjo tridimensional maximiza a relagdo entre superficie e
volume, o que favorece interagdes mais intensas com componentes adjacentes (LUPASCU et al.,
2021; CIELECKA et al., 2021). Além disso, a CB apresenta um grau de pureza superior a celulose
vegetal, ja que esté livre de impurezas como lignina, hemicelulose e pectina, que séo caracteristicas
da CV e que devem ser removidas por complexos processos de purificacdo (ROL et al., 2019). O
grau de cristalinidade da CB é notavelmente elevado, podendo alcancar entre 80% e 90% (CHOI et
al., 2022; UTOIU et al., 2024). Isso resulta em duas regides distintas em sua estrutura: as regides
cristalinas, que predominam e sao responsaveis pela resisténcia excepcional a tracdo da CB,
compostas por fios de celulose ordenados de forma paralela, e as regides amorfas, formadas por

fibras dispostas de maneira aleatéria (ANDRITSOU et al., 2018). A organizacao das regides
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cristalinas é influenciada por ligacdes de hidrogénio e forcas de Van der Waals, que também afetam
a robustez e elasticidade do material (GIRARD; CHAUSSE; VERMETTE, 2024).

As ligacdes de hidrogénio sdo fundamentais também para a notavel capacidade de retengéo
de agua da CB, que pode atingir de 95% a 98%. Aproximadamente 10% dessa agua € considerada
"livre", podendo penetrar e sair facilmente da estrutura molecular da CB, enquanto o restante é
"ligado”, associado a ligacdes de hidrogénio ou aos grupos hidroxila (-OH) presentes na cadeia de
celulose (GIRARD; CHAUSSE; VERMETTE, 2024). Essas ligacdes de hidrogénio, tanto inter como
intramoleculares, sdo essenciais para evitar que a celulose se dissolva em agua, contribuindo ainda
para a alta resisténcia a tracdo da CB. Isso a torna adequada para diversas aplicacdes de
engenharia de tecidos, pois mantém sua integridade estrutural mesmo sob condi¢des fisiolégicas
do corpo humano (AMORIM et al., 2020). A biocompatibilidade da CB é outro atributo essencial,
tornando-a altamente indicada para aplicagdes biomédicas, onde a interacdo com tecidos vivos é
crucial. Esses materiais devem interagir sem causar efeitos toxicos ou alergénicos. Além disso, a
CB é biodegradavel, o que permite sua degradacdo gradual no organismo, favorecendo o

crescimento e a remodelacdo dos tecidos (UTOIU et al., 2024).

3.2.2 Producéo de Celulose Bacteriana

A producgéo de celulose bacteriana é predominantemente realizada em biorreatores, que
fornecem um ambiente controlado para a cultura bacteriana, com pardmetros como temperatura,
pH, agitacdo e alimentacdo ajustados de maneira precisa. Embora varios tipos de reatores sejam
utilizados, os seis mais comuns na literatura sdo: o reator estatico, o reator de tanque agitado, o
reator de aerossol, o reator rotativo, o reator de transporte aéreo e o reator de biofilme (GIRARD;
CHAUSSE; VERMETTE, 2024).

A CB é tipicamente produzida em meios de fermentacao ricos em nutrientes, especialmente,
fontes de carbono (C) e nitrogénio (N). O método de cultivo pode ser estatico ou agitado, e o tipo
de reator utilizado influencia diretamente as propriedades e a morfologia do produto final. A escolha

do método de producéo depende da aplicacdo para a qual a CB sera destinada (AMORIM et al.,
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2022). Em condi¢des de cultivo estético, a CB forma uma membrana gelatinosa na superficie do
meio, criando uma pelicula plana e uma estrutura tridimensional densa. Por outro lado, quando
cultivada em condigfes agitadas, a CB é gerada como uma massa irregular, composta de granulos,
pallets ou fios fibrosos, que normalmente tém uma forma esférica, alta porosidade e um arranjo de
fibras mais espagado (UZYOL; SACAN, 2017; CIELECKA et al., 2021). Para obter altos rendimentos
de CB com as caracteristicas desejadas, € essencial cultivar cepas bacterianas especificas em
meios adequados sob condi¢des controladas (GIRARD; CHAUSSE; VERMETTE, 2024).

As bactérias produtoras de CB podem utilizar uma ampla variedade de fontes de carbono,
incluindo monossacarideos como glicose, frutose e galactose, dissacarideos como sacarose e
maltose, e &lcoois de agucar como glicerol e manitol (CIELECKA et al., 2021). O género
Komagataeibacter se destaca como o mais eficiente na producdo de CB, devido a sua alta
capacidade de producédo e sua habilidade de crescer em meios com diversas fontes de C/N
(AMORIM et al., 2022). Em comparacdo com outros géneros, Komagataeibacter é preferido
principalmente por seu elevado rendimento e pureza na producéo de CB (LI et al., 2021). Entre as
espécies mais comumente utilizadas, Komagataeibacter hansenii (anteriormente conhecido como
Gluconacetobacter hansenii) utiliza principalmente glicose e maltose para a producdo de CB. A
producdo de CB € um processo aerobico de fermentacdo, e as fontes de carbono determinam o
custo da fermentacdo, dado que o meio de cultivo geralmente é rico em carbono e pobre em
nitrogénio (UZYOL; SACAN, 2017). Uma estratégia importante para reduzir os custos de producao
€ 0 uso de fontes alternativas de carbono, especialmente aquelas provenientes de residuos

agroindustriais (GUZEL; AKPINAR, 2020).

Em relac@o ao nitrogénio, as fontes mais utilizadas incluem extrato de levedura e peptona.
Alternativamente, proteinas hidrolisadas, aminoécidos livres ou suplementos podem ser usados.
Outros aditivos comuns no meio de cultura incluem etanol, polimeros como polietilenoglicol (PEG),
agar, agarose, pectina e gelatina. Entre as formulacbes de meios de cultivo, o0 meio Hestrin e
Schramm (HS) tem se destacado como altamente favoravel para a producado de CB, proporcionando
condicdes 6timas para o processo de fermentacéo (GIRARD; CHAUSSE; VERMETTE, 2024).
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O método de producdo de CB também impacta sua qualidade e escalabilidade. Parametros
como indice de cristalinidade, porosidade, concentragdo de celulose, resisténcia térmica e
mecanica sdo diretamente influenciados pela metodologia de produgdo (GIRARD; CHAUSSE;
VERMETTE, 2024). A fermentagéo agitada pode resultar em um menor grau de polimerizacao e
cristalinidade em comparagdo a fermentagédo estatica. No entanto, a produgcdo em biorreatores
agitados é muitas vezes escolhida devido as suas altas taxas de producédo de CB, especialmente
para aplicacbes comerciais (UZYOL; SACAN, 2017). Vérios fatores, como temperatura, pH,
oxigénio dissolvido, agitacdo e escolha do tipo de biorreator, afetam significativamente a producgéo
de CB. A otimizacdo desses parametros € crucial para garantir uma producéao eficiente e econébmica
(GIRARD; CHAUSSE; VERMETTE, 2024).

3.2.3 Otimizag&o da Producéo de Celulose Bacteriana

O rendimento da producéo de CB é influenciado por uma combinacgéo de fatores, incluindo
a cepa bacteriana utilizada, a composicdo do meio de cultivo e as condigbes de cultura. Para
maximizar o rendimento, € necessario otimizar parametros como pH, taxa de agitacdo e
disponibilidade de oxigénio, garantindo que esses fatores estejam dentro de suas faixas ideais.
Além disso, cepas bacterianas de alto rendimento sdo essenciais para obter uma rede de fibrilas de
CB homogénea, o que resulta em propriedades mecénicas otimizadas, como extensibilidade,
rigidez, viscoelasticidade e poroelasticidade. Outra abordagem importante para aumentar a
producdo de CB é controlar a via do metabolismo de carbono das bactérias durante a sintese,

mantendo propriedades mecénicas comparaveis (LI et al., 2021).

As bactérias produtoras de celulose metabolizam glicose por meio do ciclo de Krebs, de
acordo com o estado fisiolégico das células e com a gliconeogénese. A biossintese de celulose
envolve véarias etapas, com a participagdo de enzimas, complexos cataliticos e proteinas
reguladoras. Os biorreatores de tanque agitado oferecem vantagens significativas no controle do
ambiente de cultivo, permitindo a medicdo e controle em tempo real do pH, temperatura, agitacdo
e oxigénio dissolvido. Isso permite que 0s microrganismos se adaptem rapidamente as mudancas,

ajustando sua sintese de proteinas e sua morfologia celular. O pH ideal para o crescimento e
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producdo de CB, que varia conforme a cepa bacteriana, esta geralmente na faixa de 4,0 a 7,0
(REINIATI; HRYMAK; MARGARITIS, 2016).

Dado que o pH pode variar durante a fermentagéo devido a formagéo de subprodutos &cidos,
€ essencial utilizar um tampéao eficaz para estabilizar o pH e evitar efeitos negativos na estrutura da
CB. Uma estratégia alternativa é utilizar fontes de carbono que as bactérias utilizam exclusivamente
para a sintese de celulose, minimizando a formacédo de subprodutos &cidos. Nesse contexto, o
glicerol surge como uma excelente fonte de carbono que néo altera significativamente o pH (LI et
al., 2021). As condicoes de aeracdo tém impacto direto na quantidade de oxigénio dissolvido no
meio, sendo esse parametro crucial para o crescimento celular e a producéao de CB. A concentragao
de oxigénio dissolvido no meio de cultura é diretamente afetada pela agitacédo do sistema. Uma alta
concentracdo de oxigénio dissolvido favorece a producdo de acido glucbnico, o que reduz a
producdo de CB. No entanto, a limitacdo de oxigénio pode inibir tanto o crescimento bacteriano
guanto a producao de CB. Além disso, o controle da temperatura também é um fator determinante
na producdo de CB. A faixa ideal de temperatura para o crescimento celular e producdo de CB é
geralmente entre 20 e 40 °C (REINIATI; HRYMAK; MARGARITIS, 2016).

Apesar de a producdo de CB ser amplamente estudada na literatura, observa-se lacunas
existentes, especialmente no que tange a otimizagdo do processo levando em consideragéo
planejamento experimental e modelos estatisticos. Assim, a realizagdo de pesquisas neste ambito
€ uma oportunidade e uma necessidade, considerando a importancia de tais informagoes,

principalmente para produgéo em larga escala.

3.3 Biotintas a Base de Celulose Bacteriana: Formulacao e Desenvolvimento

3.3.1 Desafios na Formulacao de Biotintas

A escolha dos materiais adequados para biotintas e a selecdo precisa de bioimpressoras
desempenham um papel fundamental na biofabricacdo. Esses fatores ndo apenas determinam a
viabilidade técnica do processo de impressdo, mas também influenciam diretamente as

propriedades finais das estruturas tridimensionais produzidas. Materiais de biotinta bem
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selecionados devem oferecer a resisténcia mecanica necessdria para garantir a integridade
estrutural das constru¢des, mesmo sob condigfes fisiolégicas desafiadoras, como exposi¢cdo a
fluidos corporais ou cargas mecanicas, por exemplo (JOSE et al., 2024). Como as biotintas tém uma
grande variedade de procedimentos de impresséo e varios usos, ndo ha composicdes universais
de biotintas. Cada biotinta é produzida levando em considera¢cdo o mecanismo de impressao e a
demanda. Todas sdo misturas de células multicomponentes com alto teor de agua em comum
(HOLZL et al., 2016). As biotintas constituem um elemento significativo de todos os procedimentos
de bioimpresséao, pois sdo usadas para criar as formas finais das estruturas de tecido desejadas e
sdo estabilizadas ou reticuladas durante ou imediatamente apds a bioimpressdo (GUNGOR-
OZKERIM et al., 2018). A insuficiéncia de biotintas (materiais bioimpressiveis) € um obstaculo
significativo no dominio da bioimpressao 3D para impressao de tecidos (PARAK et al., 2019).

A maioria das bioimpressoras usa as mesmas técnicas das impressoras 3D, como extrusao,
jato de tinta e laser assistido. Uma etapa primaria necessaria antes de conduzir a bioimpressao 3D
€ preparar o material da tinta e criar um modelo 3D usando o software. A parte crucial da
bioimpresséo 3D é a formacao de biotinta composta de material biocompativel e células vivas que
normalmente precisam de algum processo de cultura. A biotinta precisa mostrar alguns critérios,
como viscosidade adequada, afinamento por cisalhamento e capacidade de ser reticulada
(KACAREVIC et al., 2018).

Biotintas sdo basicamente solu¢cdes de biomateriais contendo células vivas e sé&o
componentes essenciais na bioimpresséo (GOEL et al., 2029). De acordo com Ghosh et al. (2022),
bioimpressédo, nédo toxicidade, insolubilidade em meio de cultura celular, viscoelasticidade, alta
integridade mecénica e estabilidade, capacidade de estimular a adeséo celular e biodegradabilidade
em uma taxa constante sdo todas caracteristicas necessarias de biotintas para permitir a
regeneracdo de tecidos de alta qualidade. Ndo imunogenicidade e permeabilidade de nutrientes e

gases também sdo caracteristicas criticas de uma biotinta ideal (Figura 1).

Figura 1 — Caracteristicas desejadas das biotintas utilizadas para bioimpressao
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O desenvolvimento de biotintas a base de celulose bacteriana (CB) enfrenta desafios
técnicos significativos principalmente relacionados as suas propriedades fisico-quimicas. O controle
de viscosidade € um dos principais aspectos, uma vez que a viscosidade deve ser adequada tanto
para o processo de impressédo quanto para a manutengdo da integridade estrutural do material
depositado. Estudos recentes apontam que a viscosidade pode ser ajustada por meio da
modificagdo da concentragcdo de CB, bem como pela adicdo de agentes espessantes, ou
polissacarideos naturais como a gelatina e goma gelana e os sintéticos como o polietilenoglicol e
poliacrilamida (ZHANG et al., 2023).

Para aprimorar as caracteristicas das biotintas de CB, tratamentos enzimaticos tém sido
explorados (CEBREIROS et al., 2021 ; HAN et al., 2020 ; WANG et al., 2024). A aplicacdo de
endoglucanase, por exemplo, pode modificar as nanofibras de celulose, reduzindo seu grau de

polimerizacdo e, consequentemente, ajustando a viscosidade do hidrogel resultante (Wu et al.,
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2025). Essa abordagem permite obter biotintas com propriedades reoldgicas especificas,
adequadas para diferentes técnicas de bioimpressao. Além disso, a combinac¢do de CB com outros
biopolimeros, como gelatina e goma gelana, pode resultar em hidrogéis com caracteristicas
mecanicas e biolégicas otimizadas, ampliando suas aplicacbes em medicina regenerativa e

engenharia de tecidos.

Outro desafio crucial é a estabilidade da formula¢éo ao longo do tempo. A CB possui uma
estrutura tridimensional que interage facilmente com agua, podendo resultar em separacao de fases
ou sedimentacdo de componentes adicionados. Para mitigar esses efeitos, a incorporacédo de
agentes estabilizantes, como gomas naturais ou surfactantes, tem se mostrado promissora (Li et
al., 2022). Além disso, as propriedades de cura das biotintas também representam um obstaculo,
especialmente em aplicacbes biomédicas que exigem solidificacdo rapida e biocompativel. A
utilizacdo de fotoiniciadores e reticulacdo quimica induzida por UV tem sido explorada como
solucbes eficazes para superar esses desafios (BURUAGA-RAMIRO et al.,, 2020). Essas
estratégias demonstram o potencial da celulose bacteriana (CB) como componente principal em
biotintas, desde que suas propriedades sejam cuidadosamente moduladas para atender as
exigéncias especificas de cada aplicacdo. No entanto, para viabilizar a aplicagéo industrial destas
biotintas, é imperativo ampliar as pesquisas focando na otimiza¢éo dos processos de producao e
funcionalizagcdo da CB. Atualmente, a produgéo em larga escala enfrenta desafios relacionados ao
alto custo dos meios de cultivo e a baixa produtividade, o que limita sua competitividade industrial
(CHEN et al., 2023, GHOSH AND YI, 2022).

Além disso, a compreensdao aprofundada dos mecanismos de biossintese da CB é essencial
para permitir manipulacdes genéticas que possam aumentar a eficiéncia produtiva e adaptar as
caracteristicas do polimero as necessidades especificas de bioimpresséo (SILVA & SOUZA, 2021).
Investir em pesquisas que explorem fontes alternativas e mais econdémicas de nutrientes, bem como
em técnicas avancadas de engenharia genética e de processos, € crucial para tornar a producéo

de biotintas de CB viavel em escala industrial.

3.4 Modifica¢cBes Quimicas da Celulose Bacteriana
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A celulose bacteriana (CB) mantém seu status como material de grande interesse devido as
suas propriedades Unicas. As modificagfes quimicas sdo cruciais para expandir suas aplicagdes,
com pesquisas recentes focadas em métodos sustentaveis e aplicacdes emergentes em
biomedicina, eletronica flexivel e biotintas. A funcionalidade da celulose bacteriana como biotinta
pode ser amplificada por meio de diversas modificagbes quimicas. Um exemplo comum é a
oxidacdo mediada por C9H18NO (2,2,6,6-Tetrametilpiperidina-1-oxil), que introduz grupos carboxila
na estrutura da CB, aumentando sua hidrofobicidade e interacdes com biomoléculas (ISLAM et al.,
2022). Este processo melhora a adesdo celular em aplicagbes de engenharia de tecidos. A
carboximetilagdo € outra técnica amplamente utilizada para modificar a CB, sendo que este
processo consiste em introduzir grupos carboximetila a estrutura da celulose, aumentando sua
solubilidade em agua e compatibilidade com outros componentes poliméricos (ZHOU et al., 2021).
Isso permite que a CB seja usada em aplicagbes mais complexas, como impressdo 3D de

biomateriais sensiveis.

Outra abordagem é a funcionalizagdo da CB com grupos quimicos que promovem
reticulacdo cruzada, como a adi¢éo de grupos epoxi ou metacrilicos, permitindo que a biotinta seja
curada sob condi¢gbes controladas e resultando em materiais mais resistentes mecanicamente
(JIMENEZ et al., 2020). A introduc&o de grupos epoxi, por exemplo, pode facilitar a formacéo de
ligagbes covalentes entre as cadeias de celulose sob condigbes brandas, promovendo uma rede
tridimensional mais coesa e estavel (SILVA et al., 2022). De forma semelhante, a incorporacao de
grupos metacrilicos possibilita a reticulacdo via fotoquimica ou por adicdo de iniciadores redox,
oferecendo maior controle sobre o processo de cura e permitindo a obtencao de hidrogéis com
propriedades mecénicas ajustaveis (WANG et al.,, 2023). Além disso, a funcionalizacdo com
metacrilatos pode melhorar a adeséo celular e a biocompatibilidade da biotinta, tornando-a mais

adequada para aplicacbes em engenharia de tecidos (Ribeiro et al., 2022).

Uma é&rea de destaque € a modificacdo enzimatica da CB, que oferece uma alternativa mais
verde aos métodos quimicos tradicionais. SILVA et al. (2024) demonstraram o0 uso de enzimas
celulases modificadas para controlar a hidrélise da CB, permitindo a produ¢do de nanocristais de

celulose com tamanhos e propriedades controladas. A modificacdo enzimética da celulose
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bacteriana (CB) também permite a producéo de nanocristais de celulose (NCC) com propriedades
especificas e menor impacto ambiental. Estudos demonstraram que a hidrolise enzimatica,
utilizando celulases especificas, pode ser controlada para obter NCC com tamanhos e propriedades
desejadas, evitando o uso de produtos quimicos agressivos. Por exemplo, a hidrélise enzimatica da
CB produzida com glicerol como fonte de carbono resultou em nanocristais com alta razao de
aspecto, preservando a estrutura cristalina e facilitando a funcionalizacdo para aplicacfes futuras
(SOEIRO et al, 2021).

Outra tendéncia é a funcionalizacdo da CB com materiais biocompativeis para aplicacées
biomédicas. Um estudo realizado por Oliveira et al. (2023) descreveu a modificacdo da CB com
polimeros naturais, como quitosana e alginato, para criar scaffolds para engenharia de tecidos,
sendo que estes demonstraram excelente biocompatibilidade e capacidade de promover a adesao
e proliferacdo celular. A modificagdo com agentes antimicrobianos tem recebido atencdo devido a
crescente demanda por materiais com propriedades antibacterianas. Um estudo de Pereira et al.
(2024) investigou a modificacdo da CB com nanoparticulas de 6xido de zinco para criar embalagens
antimicrobianas para alimentos. Essas embalagens demonstraram eficacia na inibicdo do

crescimento de bactérias patogénicas e no aumento da vida Gtil dos alimentos.

3.5 Composicao da Biotinta

A formulacao de biotintas baseadas em celulose bacteriana muitas vezes exige a adicao de
componentes complementares para otimizar suas propriedades e ampliar suas aplicacdes.
Polimeros, como o alginato e a gelatina metacrilica (GelMA), séo frequentemente incorporados para
melhorar a viscosidade e proporcionar suporte mecanico as estruturas impressas (PEREIRA et al.,
2023). Além disso, a inclusdo de células vivas e fatores de crescimento torna essas biotintas

promissoras para aplicagfes biomédicas, como engenharia de tecidos e medicina regenerativa.

Fatores de crescimento, como o VEGF (fator de crescimento endotelial vascular), sdo
utilizados para promover a angiogénese em estruturas teciduais criadas a partir de biotintas.

Estudos também destacam o uso de biomoléculas antioxidantes, como a vitamina C, para melhorar
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as propriedades biolégicas das biotintas, contribuindo para a viabilidade celular (KHAN et al., 2023).
Uma abordagem comum é a combinagcdo da CB com outros biopolimeros para melhorar suas
propriedades reoldgicas. Por exemplo, a mistura de CB com alginato de s6dio tem demonstrado
produzir bioinks com viscosidade e caracteristicas de gelificacdo adequadas, essenciais para a

manutencgdo da estrutura impressa (GRUNBERG et al., 2024).

A incorporacao de células vivas nas biotintas a base de CB é crucial para aplicacdes em
engenharia de tecidos. Estudos demonstraram que a estrutura nanofibrilar da CB suporta a adeséo,
proliferacdo e diferenciacdo celular, tornando-a um material de suporte adequado. Ajustar a
concentracdo de CB e os agentes de reticulagdo permite modular as propriedades mecéanicas do
hidrogel para atender as necessidades especificas dos tecidos-alvo (UTOIU et al, 2024).

Avancos recentes exploraram o uso da biossintese in situ, na qual bactérias produtoras de
celulose sao integradas a formulacao da biotinta. Essa abordagem permite a produ¢ao continua de
CB durante e ap0s o processo de impresséo, potencialmente aprimorando a integridade estrutural
e a funcionalidade das construgbes impressas (XU, LIU & ZHANG 2024). Garantir a
biocompatibilidade e estabilidade mecéanica da biotinta é essencial para o sucesso da implantagéo
e funcionalidade. Por meio da otimizacdo dos parametros de formulacdo, como concentracéo de
polimeros e métodos de reticulagdo, pesquisadores buscam desenvolver biotintas a base de CB
qgue imitem de forma mais eficaz a matriz extracelular nativa, promovendo a regeneracdo e
integragdo tecidual (CHENG et al, 2024). Por fim, a otimizag&o das biotintas & base de CB requer
um equilibrio entre composi¢éo, estabilidade e funcionalidade. Ensaios de impressdo e testes

mecanicos sdo fundamentais para validar a eficiéncia dessas formula¢cdes em aplicac6es préticas.

3.6 Técnicas de Bioimpressao Utilizando Biotintas de Celulose Bacteriana

A bioimpresséao representa uma tecnologia de manufatura aditiva avancada que possibilita
a criacao de estruturas tridimensionais contendo células vivas, mediante um processo de deposi¢éo
sequencial em camadas orientado por modelos digitais. Esta abordagem permite a fabricacdo de

geometrias complexas e personalizadas com alta preciséo e reprodutibilidade. A selecéo da técnica
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de bioimpressao adequada é fundamental para garantir a viabilidade celular e a fidelidade estrutural
do constructo final, especialmente quando se utiliza celulose bacteriana (CB) como componente da
biotinta (OZBOLAT E HOSPODIUK, 2016).

Na bioimpresséo por extrusao, biotintas sdo depositadas através de um bico extrusor que
constroi estruturas tridimensionais camada por camada, seguindo um padrdo pré-definido
digitalmente (Figura x). Este método é particularmente adequado para biotintas de celulose
bacteriana devido a sua viscosidade ajustavel e comportamento pseudoplastico.

Figura 2 - Bioimpressé&o por extrusdo

i

> Embolo

> Seringa com Chocolate

s> Agulha
/F. Objeto Impresso

>Mesa de
Impressao

Fonte: Endres et al (2022).

A extrusao das biotintas fluidas pode ser realizada por diferentes mecanismos de propulséo,
incluindo sistemas pneumaticos, que utilizam pressdo de ar comprimido; pistbes mecanicos, que
aplicam forca direta sobre a biotinta; ou sistemas de parafuso, que promovem o deslocamento da
biotinta através de movimento rotacional (OZBOLAT E HOSPODIUK, 2016). O processo de
impressdo com extrusdo apresenta vantagens significativas para biotintas baseadas em celulose

bacteriana, especialmente devido a capacidade de manipular materiais com alta viscosidade e
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elevada concentracao celular, caracteristicas frequentemente observadas em hidrogeis de CB. Este
método permite o controle preciso da deposicao e, consequentemente, da arquitetura do constructo,
resultando em estruturas com maior estabilidade dimensional apds a impressao. A velocidade de
deposicéo, pressdo aplicada e didmetro do bico extrusor sdo parametros criticos que afetam
diretamente a viabilidade celular e a resolugéo estrutural do constructo bioimpresséo (GILLISPIE et
al., 2020).

No entanto, esta técnica apresenta limitagbes relacionadas as forcas de cisalhamento
geradas durante o processo de extrusdo, que podem comprometer a viabilidade celular. Para
biotintas de celulose bacteriana, € essencial ajustar os parametros de impresséo para minimizar o
estresse mecanico sobre as células incorporadas, otimizando a relacdo entre capacidade de
impressao e manutencdo da funcéo celular (PAXTON et al., 2017). A técnica de bioimpressao por
goticulas utiliza a ejecéo controlada de pequenos volumes de biotinta a partir de um bico ou cabeca
de impressdo, formando padrdes precisos em estruturas tridimensionais. Esta tecnologia
geralmente emprega atuadores piezoelétricos ou elementos de aquecimento para gerar e projetar
as goticulas com alta precisao posicional. Quando aplicada a biotintas de celulose bacteriana, esta
técnica permite a criacdo de estruturas com resolu¢cdo superior em comparagdo com métodos
baseados em extrusao (NG E SHKOLNIKOV, 2024).

Existem duas variantes principais desta tecnologia, a impressao por jato de tinta continuo,
onde um fluxo ininterrupto de goticulas é direcionado eletrostaticamente para posi¢cdes especificas,
e a impresséo por demanda, onde goticulas individuais sdo formadas e ejetadas apenas quando
necessario. Esta Ultima abordagem proporciona maior controle sobre o volume depositado e a
disposicdo espacial das células, sendo particularmente util para biotintas de CB com baixa
viscosidade (NG E SHKOLNIKOV, 2024).

Uma limitacao significativa desta técnica para biotintas de celulose bacteriana é a restricdo
guanto a viscosidade do material, que deve ser suficientemente baixa para permitir a formacéao de
goticulas estaveis. Além disso, 0 processo pode submeter as células a elevadas temperaturas e

forcas de cisalhamento durante a geracdo das goticulas, potencialmente comprometendo a
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viabilidade celular. Estas limitac6es tornam necessaria a otimizacao cuidadosa da composicédo da
biotinta de CB para obteng&o de propriedades reologicas adequadas. O método de bioimpresséo
assistida por laser, também conhecido como transferéncia direta induzida por laser (LIFT), utiliza
pulsos laser focalizados para transferir com precisdo microgotas de biotinta de um substrato doador
para um substrato receptor. Esta técnica permite a construcdo de estruturas tridimensionais com
resolugcao microscopica, camada por camada. Quando aplicada a biotintas de celulose bacteriana,
esta abordagem possibilita a criacdo de microestruturas com elevada complexidade arquitetdnica
(RAEES et al., 2023). A principal vantagem deste método para biotintas de CB é a capacidade de
processar materiais com uma ampla gama de viscosidades sem a necessidade de bicos extrusores,
eliminando problemas de entupimento frequentemente observados em outras técnicas. Além disso,
a transferéncia mediada por laser permite o depésito de volumes muito pequenos de biotinta (na
ordem de picolitros), resultando em estruturas com resolugéo significativamente superior (RAEES
et al., 2023).

Entretanto, a exposicao das células a pulsos laser de alta energia pode causar danos
celulares e comprometer a viabilidade do constructo de impressado. Para minimizar estes efeitos
deletérios em biotintas de celulose bacteriana, parametros como energia do pulso laser, espessura
da camada doadora e composicao da biotinta devem ser cuidadosamente calibrados (RAEES et al.,
2023).

A estereolitografia representa uma tecnologia baseada em laser que utiliza
fotopolimerizacdo seletiva de biotintas fotossensiveis (Figura 2). Nesta abordagem, uma fonte de
luz focalizada (geralmente laser ultravioleta ou luz LED) solidifica seletivamente a biotinta em cada
camada, criando estruturas de tecido tridimensionais com elevada precisdo. Para biotintas de
celulose bacteriana, esta técnica requer a incorporagéo de grupos funcionais fotopolimerizaveis ou
fotoiniciadores compativeis (LEVATO et al., 2023).

Figura 2 — Esquema de estereolitografia
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Fonte: Adaptado de Vaz e Kumar (2021).

A principal vantagem da estereolitografia para biotintas de CB é a capacidade de produzir
estruturas com resolucdo micrométrica e elevada complexidade arquitetdnica, sem as limitacdes
impostas por bicos extrusores. Além disso, a auséncia de forcas de cisalhamento durante o
processo de fabricacao pode contribuir para maior viabilidade celular (LEVATO et al., 2023). Além
das vantagens algumas desvantagens também séo observadas (Tabela 1).
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Tabela 1. Vantagens e desvantagem da estereolitografia

Vantagens Desvantagens

Alta resolucao (~0,01 mm) e excelente

- Equipamentos e resinas sao caros
acabamento superficial

Pecas isotropicas (sem padrdes de Requer pos-processamento (lavagem em alcool,
camada) cura UV)

Resinas sdo pegajosas e exigem manuseio
cuidadoso e as opgdes biodegradaveis sdo
limitadas.

Processamento rapido, pecas funcionais
podem ser fabricadas no mesmo dia

Fonte: Vaz e Kumar (2021).

No entanto, a exposi¢do prolongada a radiagéo ultravioleta pode comprometer a viabilidade
celular e induzir danos genéticos. Adicionalmente, a necessidade de incorporar fotoiniciadores a
biotinta pode introduzir componentes potencialmente citotoxicos. No contexto das biotintas de
celulose bacteriana, estratégias como o desenvolvimento de sistemas de fotoiniciagédo
biocompativeis e a otimizacdo dos parametros de irradiacdo sdo essenciais para mitigar estes
efeitos adversos (LEVATO et al., 2023).

As propriedades das biotintas de celulose bacteriana antes, durante e ap0s o processo de
bioimpressdo sdo determinantes para o sucesso da fabricacdo e a funcionalidade do constructo
final. A capacidade de impressao pode apresentar definicbes variaveis dependendo da tecnologia
empregada e das caracteristicas especificas da biotinta (HOLZL et al., 2016). Para biotintas de CB
destinadas a bioimpressao por extrusdo, os principais fatores que determinam a capacidade de
impressao incluem extrudabilidade (facilidade de fluxo através do bico extrusor), precisdo de
impressao (fidelidade a trajetoria programada) e fidelidade de forma (capacidade de manter a
estrutura projetada apds a deposicdo). Estes parametros sdo diretamente influenciados pelas
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propriedades reoldgicas da biotinta, como viscosidade, viscoelasticidade e comportamento de fluxo
(GILLISPIE et al., 2020).

O comportamento de afinamento por cisalhamento (shear-thinning) é frequentemente uma
propriedade desejavel para biotintas de celulose bacteriana, permitindo que sejam facilmente
extrudadas quando submetidas a altas taxas de cisalhamento durante a passagem pelo bico
extrusor, enquanto retornam rapidamente a uma viscosidade mais elevada apds a deposicao,

contribuindo para a estabilidade dimensional do constructo (PAXTON et al., 2017).

A capacidade de gelificacéo (reticulagdo) das biotintas de CB também representa um fator
critico para a estabilidade estrutural apés a impressédo. Mecanismos de reticulacdo fisica (como
interacdes ibnicas, hidrofobicas ou de van der Waals) ou quimica (formacéo de ligacdes covalentes)
podem ser empregados para estabilizar a estrutura tridimensional do constructo bioimpresso. A
cinética de gelificacdo deve ser cuidadosamente ajustada para permitir adequada deposi¢cédo
durante a impressao, mantendo a fidelidade estrutural apds o processo (GUNGOR-OZKERIM et al.,
2018). Além das propriedades reoldgicas e de gelificacdo, fatores como biocompatibilidade,
biodegradabilidade e propriedades mecanicas do constructo final sdo essenciais para o
desempenho biolégico da estrutura bioimpresa. Biotintas de celulose bacteriana oferecem

Y

vantagens significativas nestes aspectos, devido a natureza biocompativel, as propriedades
mecanicas ajustaveis e a capacidade de retencdo de agua caracteristica da CB (GUNGOR-

OZKERIM et al., 2018).

3.6.1 Compatibilidade da Celulose Bacteriana com Sistemas de Bioimpressao

A selecao da técnica de bioimpressao mais adequada para biotintas de celulose bacteriana
deve considerar diversos fatores, incluindo as propriedades reoldgicas da biotinta, a resolucéo
requerida, a viabilidade celular desejada e a complexidade arquitetbnica pretendida para o
constructo final (GUNGOR-OZKERIM et al., 2018). A avaliacdo sistematica das propriedades
reoldgicas das biotintas de CB é fundamental para determinar sua compatibilidade com sistemas

especificos de bioimpressdo. Parametros como viscosidade, tensdo de cedéncia, modulo de
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armazenamento (G") e mdédulo de perda (G") fornecem indicativos cruciais sobre 0 comportamento

da biotinta durante e apés o processo de impresséo (PAXTON et al., 2017).

Biotintas de CB tipicamente exibem comportamento pseudoplastico (afinamento por
cisalhamento), caracteristica particularmente vantajosa para bioimpressao por extrusao, pois facilita
o fluxo durante a aplicacdo de pressdo e promove a recuperagdo estrutural apés a deposigéo
(GILLISPIE et al., 2020). Estudos quantitativos demonstram que biotintas de CB com viscosidades
na faixa de 30-300 Pa s a baixas taxas de cisalhamento e tensdo de cedéncia entre 50-500 Pa
apresentam excelente processabilidade em sistemas de bioimpresséo por extrusdo (HOLZL et al.,
2016). Para biotintas de CB com elevada viscosidade e comportamento pseudoplastico acentuado,
a bioimpressao por extrusao representa uma opg¢éao altamente viavel, permitindo a manipulacéo de
materiais com alta concentracdo de celulose e células (OZBOLAT E HOSPODIUK, 2016). Esta
técnica opera através da deposicao continua de filamentos de biotinta, utilizando sistemas
pneumaticos, mecanicos ou hibridos para exercer pressado controlada. A compatibilidade da CB
com sistemas de extrusdo € evidenciada por estudos recentes. Grunberg et al. (2024)
demonstraram que biotintas formuladas com 2,5-3,5% (p/v) de nanocelulose bacteriana mantiveram
excelente impresséo e fidelidade estrutural pés-impressao em sistemas de extrusdo pneumatica
operando a pressdes entre 100-300 kPa. Esta abordagem ¢é particularmente adequada para a
producdo de constructos com dimensGes maiores e arquitetura definida, como scaffolds para

engenharia de tecidos cartilaginosos ou 6sseos.

Biotintas de CB com baixa viscosidade podem ser processadas por técnicas baseadas em
goticulas, como impressao por jato de tinta, possibilitando maior resolucdo e precisdo posicional
(NG E SHKOLNIKOV, 2024). Esta técnica requer modificacdes na formulacéo das biotintas de CB
para reduzir sua viscosidade, tipicamente abaixo de 30 mPa-s, permitindo a formagé&o de goticulas
uniformes. FADILAH et al. (2024) reportaram a adaptacdo bem-sucedida de biotintas de
nanocelulose bacteriana para sistemas de jato de tinta através da reducdo da concentracao do

biomaterial para 0,5-1,0% (p/v) e incorporacdo de aditivos como polietilenoglicol. Esta abordagem
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€ apropriada para aplicacbes que requerem controle espacial preciso da distribuicdo celular, como

modelos de tecido para estudos de interagdo celular ou plataformas para triagem de medicamentos.

Para aplicagfes que demandam resolug&o micrométrica e elevada complexidade estrutural,
técnicas baseadas em fotopolimerizagdo, como estereolitografia, podem ser consideradas, desde
gue a biotinta de CB seja adequadamente modificada para incorporar grupos fotopolimerizaveis
(LEVATO et al., 2023). A modificagdo quimica da CB com grupos metacrilato ou acrilato possibilita
sua utilizagcdo em sistemas de bioimpressdo baseados em luz. Estas biotintas funcionalizadas
apresentam rapida cinética de reticulacdo quando expostas a radiagdo UV ou visivel na presenca
de fotoiniciadores biocompativeis. Esta abordagem é particularmente Gtil para a fabricacdo de
microestruturas vasculares ou tecidos com arquitetura interna complexa (RAEES et al., 2023).

3.7 Aplicagfes das Biotintas a Base de Celulose Bacteriana
3.7.1 Regeneragédo de Tecidos

Um estudo conduzido por Badhe e Nipate (2020) demonstrou a aplicagdo bem-sucedida de
biotintas a base de CB para bioimpressao de constructos cartilaginosos. Utilizando um sistema de
extrusdo pneumatica, os pesquisadores formularam uma biotinta composta por 2,8% (p/v) de
nanocelulose bacteriana, 0,5% (p/v) de alginato e condrécitos em concentragdo de 6x10°
células/mL. O constructo impresso exibiu alta fidelidade estrutural e manutencé@o da viabilidade
celular superior a 85% apds 21 dias de cultura. Analises histolégicas e imunohistoquimicas
confirmaram a producdo de matriz extracelular cartilaginosa, evidenciada pela deposicdo de
colageno tipo Il e agrecano. A utilizacdo de CB para engenharia de tecido cartilaginoso apresenta
vantagens significativas em comparacdo com outros biomateriais. Sua estrutura nanofibrilar
mimetiza a organizacdo da matriz extracelular cartilaginosa, proporcionando um microambiente
favoravel para diferenciacdo e maturacdo de condrécitos. Adicionalmente, suas propriedades
mecanicas podem ser ajustadas para equiparar-se a rigidez do tecido cartilaginoso nativo, um fator

crucial para a condrogénese adequada (HOLZL et al., 2016).
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Na engenharia de tecido désseo, as biotintas a base de CB tém sido frequentemente
combinadas com componentes inorganicos, como fosfatos de célcio, para melhorar as propriedades
osteocondutivas e osteointegrativas dos scaffolds resultantes. Jusoh et al. (2022) desenvolveram
uma biotinta hibrida composta por nanocelulose bacteriana, hidroxiapatita e osteoblastos para
bioimpressdo de substitutos 6sseos personalizados. Os constructos resultantes demonstraram
mineralizagdo progressiva e expressao de marcadores osteogénicos como fosfatase alcalina,

osteocalcina e osteopontina, indicando potencial para aplicacdes em regeneracao 6ssea.

Tang et al. (2022) relataram o desenvolvimento de curativos personalizados utilizando
bioimpressdo por extrusdo com biotintas de CB funcionalizadas. A configuragdo experimental
envolveu um sistema de bioimpressdo por extrusdo adaptado para deposicdo direta sobre
superficies irregulares, simulando contornos de feridas complexas. A biotinta consistia em 3,2%
(p/v) de celulose bacteriana modificada com quitosana e incorporacéo de fatores de crescimento.
Os curativos bioimpressos demonstraram propriedades antimicrobianas significativas contra S.
aureus e E. coli, além de liberacdo sustentada de fatores de crescimento por até 14 dias,
promovendo acelerada cicatrizagdo em modelos in vivo de feridas diabéticas. A combinagéo de CB
com quitosana ndo apenas melhorou as propriedades antimicrobianas do curativo, mas também
proporcionou um microambiente favoravel para migracéo e proliferagdo de células envolvidas no
processo de cicatrizagdo, como fibroblastos e queratinécitos. Adicionalmente, a capacidade da CB
de manter um ambiente Umido na superficie da ferida, enquanto permite troca gasosa adequada,
contribui significativamente para o processo de regeneracgdo tecidual (GUNGOR-OZKERIM et al.,
2018).

3.7.2 Uso em cultivos celulares

A biocompatibilidade das biotintas & base de celulose bacteriana (CB) com diferentes tipos
celulares é um fator essencial para o sucesso dessas biomatrizes em aplicagfes de engenharia de
tecidos. Diversos estudos tém demonstrado a compatibilidade significativa da CB com diferentes

linhagens celulares, evidenciando seu potencial para aplicagfes regenerativas.
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Entre os principais tipos celulares avaliados, destacam-se os fibroblastos, células
fundamentais para a producdo da matriz extracelular e a remodelacdo tecidual, que apresentam
elevada viabilidade e capacidade proliferativa quando encapsuladas em biotintas de CB, conforme
demonstrado por Utoiu et al. (2024). Da mesma forma, os osteoblastos, responsaveis pela formacao
0ssea, mantém sua funcionalidade e capacidade de mineraliza¢éo ao serem cultivados em scaffolds
de CB, especialmente quando o biomaterial é enriquecido com hidroxiapatita, como reportado por
Jusoh et al. (2022). Condrdcitos encapsulados em biotintas de CB também mantém sua viabilidade
e continuam produzindo matriz cartilaginosa, conforme evidenciado por Badhe e Nipate (2020),
reforcando a aplicabilidade da CB em regeneracéo da cartilagem. Além disso, biotintas de CB tém
se mostrado eficazes no suporte a viabilidade, proliferacdo e diferenciacdo de células-tronco
mesenquimais e células-tronco pluripotentes induzidas, apontando para seu alto potencial em

terapias baseadas em células progenitoras (BORGES et al., 2023).

A interacdo entre as células e as biotintas de CB é regulada por diversos fatores estruturais
e funcionais do biomaterial. As propriedades de superficie da CB, caracterizadas por uma
nanoestrutura com alta razdo superficie-volume, favorecem a adeséo celular e a adsorcéo de
proteinas, facilitando interacdes eficazes entre célula e material, como destacado por Raees et al.
(2023). A porosidade da CB, conferida por sua rede tridimensional de nanofibras, cria um ambiente
propicio para a migracdo celular, além de permitir a troca eficiente de nutrientes, oxigénio e a
remocéo de residuos metabdlicos (HOLZL et al., 2016). A funcionalizacdo da CB com peptideos
de adeséo celular, como 0 RGD, ou com fatores de crescimento, € outra estratégia que potencializa
a adesao, proliferacéo e diferenciagdo celular, conforme evidenciado por Tang et al. (2022). As
propriedades mecénicas das biotintas, incluindo rigidez e elasticidade, influenciam diretamente o
comportamento celular por meio da mecanotransdugéo, afetando processos fundamentais como
migragao, proliferacédo e diferenciacdo, conforme demonstrado por Gillispie et al. (2020). Esses
dados reforcam a versatilidade e o alto desempenho da celulose bacteriana como plataforma

bioativa na engenharia de tecidos e crescimento celular.

3.7.3 Medicina Regenerativa e Engenharia de Tecidos
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Jusoh et al. (2022) desenvolveram uma abordagem inovadora utilizando bioimpresséo
baseada em sacrificio com biotintas de CB para fabricacdo de estruturas vasculares complexas. O
sistema empregou uma biotinta priméria contendo 2,0% (p/v) de nanocelulose bacteriana e células
endoteliais, combinada com uma biotinta sacrificial termossensivel. Ap6s impresséao e perfusédo, as
construcdes mostraram formacao de microtubos endotelializados funcionais, capazes de sustentar
fluxo continuo por periodos prolongados. Esta plataforma foi posteriormente adaptada para
modelagem de condi¢des patoldgicas como aterosclerose e trombose, demonstrando potencial
significativo para aplicagdes em triagem de medicamentos.

A vascularizacdo adequada de constructos teciduais bioimpressos permanece um dos
maiores desafios na engenharia de tecidos. A abordagem desenvolvida por Jusoh e colaboradores
representa um avanco significativo neste campo, permitindo a criacdo de redes vasculares
funcionais dentro de estruturas tridimensionais complexas. A capacidade da CB de estabilizar estas
estruturas, enquanto proporciona um microambiente adequado para células endoteliais, destaca
seu potencial para aplicagbes em medicina regenerativa. Utoiu et al. (2024) reportaram 0
desenvolvimento de dispositivos de liberacdo de farmacos personalizados utilizando biotintas de
celulose bacteriana e bioimpressao por extrusdo. Os pesquisadores formularam uma biotinta
contendo 3,5% (p/v) de CB e farmacos modelo com diferentes propriedades fisico-quimicas. A
impressao 3D permitiu a fabricagdo de geometrias complexas com perfis de liberag@o controlados
e previsiveis. Notavelmente, a modificacdo das propriedades estruturais da biotinta através de
reticulacdo ibnica ou enzimética possibilitou a modulacao dos perfis de liberacdo, desde liberagéo

rapida (horas) até liberagéo sustentada (semanas), demonstrando a versatilidade deste sistema.

A integracdo de sistemas de liberacdo controlada em scaffolds de engenharia de tecidos
representa uma estratégia promissora para modular o microambiente celular e promover
regeneracdao tecidual. A capacidade da CB de incorporar e liberar de forma controlada moléculas
bioativas, como fatores de crescimento, antibiéticos ou anti-inflamatérios, amplia significativamente

seu potencial para aplicacdes terapéuticas (UTOIU et al., 2024).

3.8 Bioimpresséao de scaffolds
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A bioimpressao por extrusao € a tecnologia mais comumente utilizada para processamento
de biotintas a base de CB, devido a compatibilidade reol6gica deste biomaterial com o principio de
deposicdo baseado em pressédo. Nesta abordagem, a biotinta é forgcada através de um bico ou
agulha por meio de pressao pneumatica, mecanica (pistdo) ou parafuso sem fim, resultando na
deposicéo controlada do material em padrdes predefinidos (OZBOLAT E HOSPODIUK, 2016). As
biotintas de CB para bioimpresséo por extrusao tipicamente exibem comportamento pseudoplastico
(diminuicdo da viscosidade com aumento da taxa de cisalhamento), permitindo fluxo adequado
durante a extrusao e rapida recuperacao estrutural apés deposicao. Pesquisas recentes tém focado
no desenvolvimento de formulagdes com propriedades viscoelasticas otimizadas, balanceando
fluidez durante o processo de impresséo e estabilidade estrutural apés deposi¢éo (GILLISPIE et al.,
2020).

Embora menos comum que a extruséo, tecnologias de bioimpressao baseadas em luz, como
estereolitografia (SLA) e processamento digital de luz (DLP), tém sido adaptadas para utilizacdo
com biotintas de CB funcionalizadas com grupos fotopolimerizaveis. Levato et al. (2023)
demonstraram a viabilidade da fotopolimerizacdo de biotintas de CB modificadas com metacrilato,
atingindo resolucdo superior & bioimpresséo por extrusdo convencional. A principal vantagem da
bioimpressdo baseada em luz é a capacidade de produzir estruturas com maior complexidade e
resolucdo. No entanto, desafios relacionados a penetracdo da luz através do material e potencial
citotoxicidade dos fotoiniciadores requerem otimizacdo cuidadosa das formula¢des (LEVATO et al.,
2023).

3.9 Desafios e limitacbes

Apesar do potencial promissor, a utilizacdo de biotintas a base de CB em bioimpressao
enfrenta diversos desafios técnicos, como a porosidade adequada, que é uma caracteristica
essencial para permitir migracdo celular, vascularizacdo e transporte de nutrientes em scaffolds
bioimpressos. O controle preciso da macro e microporosidade em estruturas de CB representa um
desafio significativo. Diversas estratégias tém sido empregadas para otimizar a estrutura e o

desempenho funcional das biotintas, especialmente no contexto da bioimpressdo 3D aplicada a
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engenharia de tecidos. Uma dessas abordagens envolve a incorporacéo de agentes porogénicos
sacrificiais, que podem ser removidos apds o0 processo de impressao, resultando em uma estrutura
mais porosa e favoravel a migracao celular, a vascularizagéo e a difusdo de nutrientes e oxigénio,
conforme descrito por HOLZL et al. (2016).

Além disso, a utilizag&o de técnicas de bioimpresséo hibridas tem se mostrado promissora,
combinando a extrusdo com outras metodologias, como jato de tinta ou laser assistido, permitindo
maior controle sobre a arquitetura dos construtos e a deposi¢cao precisa de multiplos tipos celulares
e biomateriais em uma mesma estrutura, como apontado por Gillispie et al. (2020). Outra estratégia
relevante para o aprimoramento das biotintas diz respeito a manipulacdo das condicGes de
processamento, como a velocidade de deposicdo durante a impressdo e 0s parametros de
reticulacdo, que influenciam diretamente as propriedades mecanicas, a fidelidade estrutural e o
comportamento celular das biotintas, conforme discutido por Ozbolat e Hospodiuk (2016). Essas
abordagens integradas permitem o desenvolvimento de scaffolds mais complexos, biomiméticos e

funcionalmente adequados as exigéncias especificas de cada tecido-alvo.

A vascularizacdo adequada dos tecidos biofabricados é um dos principais desafios na
engenharia de tecidos, especialmente devido a limitada difusdo de oxigénio e nutrientes em
constructos tridimensionais, que normalmente nao ultrapassa 200 um de espessura. Essa limitacao
compromete a viabilidade celular nas regides mais internas do tecido e impede o desenvolvimento
de estruturas espessas e funcionalmente ativas. Para contornar essa barreira critica, diversas
abordagens tém sido exploradas por pesquisadores. Uma delas é o desenvolvimento de técnicas
de bioimpresséo baseadas em sacrificio, que permitem a criacdo de redes vasculares perfusaveis
dentro dos construtos, facilitando o transporte de nutrientes e gases essenciais, conforme
demonstrado por Jusoh et al. (2022). Outra estratégia envolve a incorporagdo de fatores
angiogénicos diretamente nas biotintas de celulose bacteriana, visando estimular a formacéo de
vasos sanguineos no ambiente in vivo apds a implantacdo do tecido bioimpresso, como relatado
por Tang et al. (2022). A criacdo de co-culturas de células endoteliais com outros tipos celulares

tem se mostrado eficaz para induzir a formagcdo espontadnea de microvasculatura funcional,
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promovendo um ambiente mais proximo ao fisiolégico e potencializando a integracdo do tecido
implantado com o organismo hospedeiro (GUNGOR-OZKERIM et al. 2018).

A adaptacéo das propriedades reologicas, a adaptacéo das biotintas de CB aos diferentes
sistemas de bioimpressao frequentemente requer modificagdo de suas propriedades reologicas. O
ajuste da concentracédo de CB, que prevé o aumento ou diminuigdo da concentragédo de CB, permite
modulacdo direta da viscosidade e comportamento de fluxo (GRUNBERG et al., 2024). Ja a
incorporacédo de aditivos reolégicos, como polimeros do tipo alginato, gelatina ou &cido hialurénico
podem ser incorporados para modificar o comportamento viscoelastico e a imprimibilidade das
biotintas (GILLISPIE et al., 2020). Além de que, a modificacdo quimica da CB, pode promover a
funcionalizacéo da celulose bacteriana com grupos especificos podendo alterar significativamente
suas propriedades reolégicas, melhorando a compatibilidade com diferentes técnicas de
bioimpressdo (RAEES et al., 2023).

Além dos pontos citados, ainda ha limitacdes dos equipamentos disponiveis. As
bioimpressoras de Ultima geracdo existentes séo caras (10.000 — 1.000.000 USD), representando
uma barreira significativa para pesquisa e desenvolvimento em aplicacdes de bioimpressédo. As
bioimpressoras disponiveis comercialmente ndo tém capacidade de personalizacdo adequada para
acomodar a variabilidade nos tipos de materiais, incluindo biotintas de CB com diferentes
propriedades reol6gicas. Além disso, apresentam volumes de impresséo limitados, geralmente < 5
mL, restringindo as aplica¢des potenciais a constructos de pequenas dimensdes (IOANNIDIS et al.,
2020). A gelificacdo pos-impressao utilizando agentes reticulantes € fundamental para estabiliza¢éo
de scaffolds bioimpressos a base de CB. Contudo, atualmente ndo ha bioimpressoras
comercialmente disponiveis que oferecam funcionalidade de impressdo direta em banhos de
reticulacdo. Embora diversas tentativas tenham sido realizadas para desenvolvimento de
bioimpressoras de baixo custo, nenhuma solucdo disponivel aborda todos estes desafios
(IOANNIDIS et al., 2020).

3.10 Perspectivas Futuras e Inovacdes

Revista e-TECH: Tecnologias para a Competitividade Industrial | https://etech.sc.senai.br/revista-cientifica v18 n. 1 Publicag&o continua - JAN-DEZ 2025



ISSN 1983-1838
(DOI): 10.18624/ etech.v18i1.1414

ADVANCES AND CHALLENGES IN THE USE OF BACTERIAL CELLULOSE
AS A BIO-INK FOR BIOPRINTING OF THREE-DIMENSIONAL
STRUCTURES

e ECH CRECIANA MARIA ENDRES

~ ~ RuUBIELI CARLA FREZZA ZEFERINO

TE CNOLC > PARA JOSEANE CRISTINA BASSANI
PE VIDADE INDUSTRIAL GUILHERME LUIZ GIRARDI
SABRINA CREMONINI

YARA MUNIKE PEREIRA TRUPPEL

CLAUDIMIR ANTONIO CARMINATTI

ANDERSON DE CARVALHO FERNANDES

BRUNA ZAPPELINO CAMILLO

GUILHERME GRIGOLO KIELB

MICHELI ZANETTI

3.10.1 Tendéncias na Producao de Biotintas a Base de CB

A producédo de biotintas a base de celulose bacteriana (CB) tem avancado por meio de
inovacbes que envolvem a modificacdo quimica, fisica e bioldgica dos materiais. Alteracdes
funcionais da celulose bacteriana, como a introducao de grupos carboxilicos, aminas e sulfatos, tém
sido exploradas para melhorar a interacéo célula-matriz e a capacidade de gelificacdo da biotinta
(YAJIE et al., 2022). A incorporacdo da celulose bacteriana com matrizes como alginato e acido
hialurénico tem sido estudadas com objetivo de melhorar a adesao celular e aumentar a resisténcia
mecanica para atender requisitos especificos para impresséo de tecidos, cartilagens e estruturas
alimenticias inovadoras (Loh et al., 2018; BINGUL et al., 2022).

Além disso, a combinag&o da celulose bacteriana com outros biomateriais proporcionam nao
s6 uma melhor performance de impressdo, mas também uma maior viabilidade celular nos
constructos formados, pois permitem que as suspensfes sejam reologiacamente ajustadas,
tornando-as customizaveis para diferentes tipos celulares e complexidade de estruturas (HAMEDI
et al., 2021). As propriedades materiais da celulose bacteriana podem ser ainda mais adaptadas
usando varias técnicas in situ, como adicdo de varias substancias, mudanca nas condi¢des de
cultivo e uso de cepas geneticamente modificadas, e estratégias ex situ como modificacao fisica e

guimica, condi¢Bes de secagem especializadas e irradiacdo eletromagnética (ULLAH et al., 2016)

A modificacao in situ da bactéria durante a biossintese da celulose, incorporando aditivos ou
outros agentes diretamente no meio de cultivo. Por exemplo, a incorporacdo de nanoparticulas de
zinco durante a producdo da celulose bacteriana resultou em biopolimeros com propriedades de
maior resisténcia mecanica e poros interconectados, adequados para aplicacdes nas industrias
biomédica, téxtil, alimenticia e cosmética. Essa técnica de modificacdo permite a producédo de
biocompdsitos com propriedades mecénicas e biolégicas aprimoradas sem a necessidade de

etapas pos-processamento complexas (HAMIMED et al., 2022).

As pesquisas para desenvolvimento de biotintas intelilgentes, tem ganhado espaco e estédo

garantindo o desenvolvimento de produtos capazes de responder sobre condigbes adversas de pH,
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temperatura e presenca de ions especificos, 0 que amplia a aplicacdo das biotintas nas areas
médicas e farmacéuticas (MUTHUKRISHNAN et al., 2021). Esses avangos permitem produzir
biotintas personalizadas com propriedades mecanicas, quimicas e biolégicas ajustaveis, atendendo
as necessidades especificas dos diferentes tipos de aplicagdo, desempenhando um papel cada vez

mais importante nas areas da medicina, biofabricagéo de tecidos e para produgéo de alimentos.

3.11 Escalonamento para Produc&o Industrial

Embora a celulose bacteriana tenha excelentes caracteristicas para producdo de biotintas
aplicadas na bioimpresséo, o escalonamento em dire¢éo a producao industrial enfrenta importantes
desafios, principalmente devido as limitacdes inerentes aos métodos tradicionais de cultivo.
Tradicionalmente, sua produgé@o ocorre em cultivos estaticos ou agitados de baixa escala, o que
pode resultar em baixos rendimentos, suscetibilidade a contaminagfes e elevados custos de

operacéao.

Para contornar esse problema e viabilizar a aplicacdo em larga escala, esfor¢cos vém sendo
direcionados para a otimiza¢do de biorreatores, incluindo o uso de sistemas de leito fixo, reatores
de filme liquido e biorreatores de leito fluidizado. Estas configuragdes permitem uma maior taxa de

producéo, e podem melhorar significativamente a eficiéncia do processo (BIANCHET et al., 2020).

A utilizacdo de biorreatores customizados, com controle preciso de pH, temperatura e
concentracdo de oxigénio, para otimizar a produtividade sem comprometer a qualidade da CB,
combinada ao monitoramento em tempo real, € uma tendéncia essencial para viabilizar a producéo
em escala industrial (PANDEY et al., 2024).

A utilizacdo de substratos alternativos € outra estratégia promissora para eficiéncia da
producdo. Substratos como residuos agroindustriais, que reduzem o impacto ambiental e o custo
de producéo de celulose bacteriana tém sido pesquisados extensivamente (URBINA, et al., 2021).
Tecnologias de engenharia metabdlica e genética também estdo no campo de exploracdo para

melhorar a produtividade das cepas bacterianas, promovendo sintese continua e controlada de
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celulose bacteriana, garantindo propriedades especificas que sdo interessantes para a qualidade
da bioimpresséo (COSTA et al., 2024).

Apesar dos avangos nas pesquisas, barreiras regulatorias, padronizacdo de processos e
reprodutibilidade dos materiais ainda precisam ser superadas para assegurar a transicdo da
producdo em laboratério para a producéo industrial em larga escala. Neste cenario, Investimentos
em pesquisa aplicada e a consolidagéo de parcerias entre centros académicos e a industria seréo

fundamentais.

3.12 Impactos Ambientais e Sustentabilidade

A crescente preocupacdo com o0 impacto ambiental e a sustentabilidade tem ampliado a
percepcao critica dos materiais utilizados em bioimpressao, impulsionando a pesquisa por biotintas
ecologicamente responsaveis. Com isso, a biotecnologia industrial tem sido especialmente
enfatizada na reducéo de impactos e riscos ambientais, particularmente em termos de mudancgas
climaticas e esgotamento de recursos fésseis, prevendo novos bioprodutos e bioprocessos
economicamente viaveis e de baixo impacto. As biotintas produzidas através da utilizagdo de
celulose bacterianas se destacam, nesse cenario, como uma alternativa sustentavel quando
comparada com biotintas produzidas com polimeros sintéticos como o polietileno glicol (PEG) e o
acido polilatico (PLA). Sua producao, quando bem conduzida, consome menos energia e pode ser
complementada com a estratégia de reaproveitamento de residuos industriais como substrato,
favorecendo uma abordagem de economia circular (GORGIEVA; TRCEK, 2020).

Outro ponto favoravel é que a celulose bacteriana é totalmente biodegradavel e ndo gera
subprodutos toxicos em sua degradacéo, diferentemente de muitos polimeros sintéticos que podem
liberar microplasticos e contaminantes ambientais. Em termos de analise de ciclo de vida (ACV), a
CB apresenta uma pegada de carbono significativamente inferior & de biotintas tradicionais

compostas por colageno, PLA (&cido polilatico) ou PEG (polietileno glicol) (KLEMM et al., 2011).

Outro aspecto relevante é o perfil toxicoldgico e a biocompatibilidade intrinseca da CB. Ao

contrario de biotintas sintéticas, que podem necessitar de tratamentos adicionais para remover
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impurezas ou reagentes residuais, a CB obtida por fermentacdo apresenta baixa imunogenicidade
e alta compatibilidade com células humanas e animais. Essa vantagem nao sé permite uma
aplicacdo mais segura nas areas da saude, como scaffolds para regeneracdo tecidual, como
também reduz a necessidade de processos de purificagdo dispendiosos, contribuindo para a

sustentabilidade econdmica e ambiental da producgé&o (LIN et al., 2023).

Além disso, avancos na utilizacdo de residuos agroindustriais como fontes de carbono para
a producdo da CB contribuem para tornar o processo ainda mais ecoldgico e economicamente
viavel. Diante do aumento da demanda por produtos "verdes", a CB se posiciona como um material-
chave para a bioimpressao sustentavel, com grande apelo em mercados que valorizam praticas

ambientalmente responséaveis.

Embora a producéo atual em todo o mundo seja bastante pequena em comparagdo com as
industrias baseadas em celulose vegetal, avaliar os impactos ambientais da producéo de BC pode
levar a melhores opcdes em design e otimizacéo de processos, considerando a producdo em massa
para diferentes aplicagbes de mercado, ao mesmo tempo em que considera a sustentabilidade
ambiental. Em sintese, ao ser comparada com outras biotintas, a celulose bacteriana demonstra
claras vantagens ambientais, desde a escolha da matéria-prima até o destino final dos produtos.
Essa abordagem sustentavel e de baixo impacto ambiental posiciona a CB como uma alternativa
valiosa na bioeconomia, promovendo praticas industriais mais responsaveis e alinhadas com as

exigéncias contemporaneas de preservacdo ambiental.

3.13 Potencial em Outras Areas

Embora o foco principal da pesquisa em CB esteja na engenharia de tecidos e na
bioimpressao de estruturas vivas, seu potencial vai além da area médica. A CB apresenta alta
capacidade de retencdo de agua, flexibilidade, hidrofilicidade, cristalinidade, moldabilidade e uma
rede tridimensional biomimética o que confere sua versatilidade, encontrando aplicacdes praticas
em varios dominios. Pele artificial, vasos sanguineos, curativos, cirurgias nervosas, préteses de
dura-méater e implantes para restauracdo éssea e cartilaginosa sdo apenas o inicio do extenso

repertério de aplicacédo da celulose (YEJI et al., 2019).
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Para a area de alimentos a CB é considerada como "geralmente reconhecido como seguro”
(GRAS) pela Food and Drug Administration (FDA) desde 1992 (CHOI et al. 2014). Ela possui
multiplas potencialidades nas industrias alimenticias devido a sua alta pureza, uma variedade de
texturas e formas (por exemplo, particulas, esferas, filamentos, polpas multiformes, filmes e
whiskers), capacidade de adquirir mudancas in situ, como cores e sabores do meio de cultura, e
facil processo de producao. Um dos primeiros usos da celulose bacteriana foi a fabricacdo de uma
sobremesa tradicional filipina com um sabor suave, chamada "nata de coco" (ULLAH et al., 2016).
No setor cosmético, por exemplo, a CB j4 € empregada no desenvolvimento de mascaras faciais
devido a sua capacidade de formar filmes hidratantes e carregar ativos cosméticos de maneira
controlada. A excelente biocompatibilidade e a capacidade de retencao de agua da CB a tornam
ideal para formulac¢des que visam hidratacdo prolongada e regeneracédo da pele (LIMA et al., 2024).

A celulose bacteriana é altamente porosa por natureza, com alta permeabilidade e possui
alta capacidade de absorcéo de agua (mais de 90% de seu peso). Essas caracteristicas sao devidas
a rede ultrafina de micro e nanofibrilas, conferindo propriedades para a celulose bacteriana que a
tornam adequada para aplicacdo como estabilizador de formulacéo, espessante e para esfregar e
esfoliar sem danificar a pele devido a sua textura macia de pequenas fibras (LIN et al., 2015). A
estrutura porosa da CB permite ndo apenas uma aplicagdo uniforme sobre a pele, mas também
atua como um sistema de liberag&o controlada de ativos cosméticos, como antioxidantes, vitaminas
e extratos botanicos. Tal capacidade de modular a liberagdo dos ativos pode aumentar a eficacia
dos produtos, proporcionando beneficios prolongados e uma experiéncia sensorial ao usuério
(SANTOS et al., 2021).

Na indastria farmacéutica, a CB é explorada como matriz para sistemas de liberagédo
controlada de fa&rmacos e como scaffolds para testes celulares in vitro, substituindo matrizes de
colageno animal ou polimeros sintéticos (MOHITE; PATIL, 2024). Adicionalmente, pesquisas
emergentes sugerem que a CB pode ser funcionalizada para atuar como veiculo para terapia génica
(JERZY et al., 2021), sistemas de administracao de vacinas (Cao et al., 2023) e até mesmo como

suporte para biossensores implantaveis (GOMES et al., 2020). Estas novas aplicacées reforcam o
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potencial da celulose bacteriana como um biomaterial versatil e de alto valor agregado, expandindo

seu uso para mercados altamente inovadores e techologicamente exigentes.

4 CONCLUSAO

A celulose bacteriana tem se consolidado como uma alternativa altamente promissora para
o desenvolvimento de biotintas aplicadas a bioimpressédo, principalmente devido a sua
biocompatibilidade, estrutura nanofibrilar tridimensional, elevada pureza, capacidade de retencdo
de 4gua e propriedades mecénicas ajustaveis. A otimizacdo da producdo de celulose bacteriana
(CB) € um processo complexo que envolve a gestdo cuidadosa de parédmetros como pH,
temperatura, taxa de agitacdo, oxigénio dissolvido e a escolha adequada de fontes de carbono.
Essas variaveis devem ser ajustadas para maximizar o rendimento de CB, além de garantir a
manutencédo de suas propriedades desejaveis, como a resisténcia mecanica e a alta cristalinidade.
O uso de biorreatores, em particular os de tanque agitado, permite o controle eficiente desses
parametros, promovendo um ambiente propicio para o crescimento celular e a producao de CB de

alta qualidade.

A selecdo da cepa bacteriana também é um fator crucial, uma vez que cepas de alto
rendimento podem gerar redes de fibrilas mais homogéneas, conferindo a CB caracteristicas
mecanicas superiores. Além disso, a adaptacdo do metabolismo do carbono e a escolha de fontes
de carbono como o glicerol podem ajudar a otimizar a producao sem prejudicar o equilibrio do pH e
a formacdo de subprodutos &cidos que possam afetar negativamente a qualidade da CB. A
producdo de celulose bacteriana de alta qualidade e em grandes quantidades depende da
otimizacao de todo o processo de fermentacao, desde a sele¢cdo do meio de cultura até as condi¢bes
de cultivo e controle do ambiente. A busca por métodos mais eficientes e econdmicos,
especialmente com a utilizacdo de fontes de carbono alternativas, como residuos agroindustriais,
promete tornar a producdo de CB mais acessivel e sustentavel, ampliando ainda mais suas
aplicagbes em areas como engenharia de tecidos, biomedicina e materiais sustentaveis. Com o

aprimoramento das técnicas de producdo e o desenvolvimento de novos biorreatores, a celulose
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bacteriana tem o potencial de se consolidar como um material fundamental para varias industrias,

desempenhando um papel importante na constru¢do de solu¢cdes mais ecoldgicas e inovadoras.

A inovacdo no uso da CB tem potencial transformador, devido a sua origem sustentavel,
biodegradabilidade e baixa imunogenicidade, destacando-se na area da bioeconomia, alinhado as
demandas por solu¢des tecnoldgicas mais seguras, eficazes e ecologicamente responsaveis. Além
de que, é fundamental que mais esforcos sejam direcionados a pesquisa e ao desenvolvimento de
biotintas a base de celulose bacteriana, com foco em sua produ¢éo em larga escala, otimizacao de
formulacdes e adaptacéo a diferentes contextos de bioimpressao. Investimentos interdisciplinares
e colaboraces entre centros de pesquisa e a industria serdo determinantes para consolidar a CB
como um pilar da biofabricacéo do futuro.
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