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RESUMO

A lignina é uma macromolécula de/origem vegetal abundante; ‘geralmente utilizada como
subproduto da industria de/ papel e-bioetanol,-mas-que-apresenta potencial para aplicacdo
farmacoldgica devido as suas:propriedades biologicas..Neste.estudo; avaliou-se a atividade
antibacteriana da lignina/extraida-da madeira de" Dinizia excelsa, ‘espécie amazodnica de
grande relevancia econémica>Feram testadas dez cepas bacterianas de interesse clinico,
incluindo Acinetobacter baumannii, Enterococcus faecalis, Escherichia coli, Klebsiella
pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa e Staphylococcus aureus. Os ensaios de
microdiluicdo em caldo permitiram determinar as concentra¢des inibitéria minima (CIM) e
bactericida minima (CBM), comparadas com antibiéticos de referéncia. A lignina apresentou
atividade antibacteriana promissora, com valores de CIM variando entre 512 pg/mL e > 1024
pg/mL. As cepas P. aeruginosa UFPEDA-261, P. aeruginosa UFPEDA-416 e S. aureus
UFPEDA-709 destacaram-se com CIM de 512 ug/mL, sendo este Uultimo resultado
equivalente ao obtido para a oxacilina frente a cepa resistente. Contudo, ndo foram
observados valores de CBM < 1024 ug/mL, indicando auséncia de efeito bactericida
significativo. Apesar da menor eficacia em comparacdo com antimicrobianos convencionais,
a inibicdo observada em cepas resistentes evidencia o potencial da lignina como adjuvante
terapéutico. Esses achados reforcam a importancia de estudos futuros para elucidar seus
mecanismos de acao e investigar possiveis sinergismos com antibioticos.
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INTRODUCAO

As ligninas sdo macromoléculas fendélicas amplamente distribuidas na natureza,
presentes na parede celular secundaria das plantas, onde se associam a celulose e



hemicelulose, conferindo resisténcia estrutural e protecdo contra agentes hiéticos e abioticos.
Biossintetizadas por meio de reacfes de polimerizagéo desidrogenativa, essas moléculas sdo
formadas a partir das unidades fenilpropanéides guaiacil (G), siringil (S) e p-hidroxifenil (H),
unidas por ligagdes éter e carbono-carbono. Sua estrutura complexa, rica em grupos
funcionais fendlicos, € a base para suas mdltiplas propriedades bioldgicas, incluindo
atividades antioxidante, imunomoduladora, antitumoral e antimicrobiana (lzaguirre et
al.,2024).

Apesar de serem subprodutos abundantes da industria de celulose e bioetanol, as
ligninas ainda sdo subutilizadas, sendo frequentemente incineradas para geracao de energia.
A heterogeneidade quimica dessa biomacromolécula, que varia de acordo com a origem
vegetal e os métodos de extracdo aplicados, dificulta sua padronizacdo industrial, mas ao
mesmo tempo oferece um leque promissor de aplicacdes em diferentes areas, especialmente
na farmacologia. A busca por novas fontes de ligninas, com propriedades bioativas
otimizadas, torna-se uma alternativa estratégica para o desenvolvimento de produtos com
valor agregado, em especial agentes antimicrobianos (Jadhav et al., 2024).

Estudos recentes demonstram que diferentes tipos de ligninas apresentam
significativa atividade antimicrobiana, incluindo acao contra bactérias Gram-positivas e Gram-
negativas. Essa propriedade pode estar associada a presenca de grupos fendlicos, que
interferem na integridade da parede celular bacteriana, provocando lise celular ou inibicdo do
crescimento microbiano. Além disso, a capacidade antioxidante das ligninas pode
potencializar seus efeitos bactericidas ao induzir estresse oxidativo nos microrganismos. No
entanto, é importante destacar que o perfil de atividade pode variar significativamente
conforme a fonte da lignina e suas caracteristicas estruturais (Nakason et al. 2024).

Dentro deste contexto, a espécie amazonica Dinizia excelsa (Fabaceae) surge como
uma fonte promissora de.ignina.com potencial bioativo. Muito utilizada na industria
madeireira, essa arvore gera_grande.volume de residuos durante o processamento da
madeira, 0s quais sédo frequentemente’ descartados, representando perdas econdmicas e
ambientais. Estudos anteriores ja:demonstraram: ocpotencial bioativo 'de extratos obtidos de
residuos vegetais, incluindo_propriedades  antimicrobianas. No entanto, o potencial
antibacteriano das ligninas extraidas de D. excelsa permanece inexplorado, o que justifica a
realizacao deste estudo (Lima et al., 2024).

Assim, este trabalho teve como objetivo principal avaliar a atividade antibacteriana das
ligninas extraidas da madeira de Dinizia excelsa, por meio de ensaios in vitro contra cepas
bacterianas de interesse clinico. Além disso, foram realizadas analises fisico-quimicas das
ligninas, de modo a correlacionar suas caracteristicas estruturais com a atividade observada.
Espera-se, com isso, contribuir para o aproveitamento sustentavel dos residuos florestais da
Amazobnia e fomentar o desenvolvimento de novos agentes antimicrobianos a base de lignina.

MATERIAIS E METODOS/METODOLOGIA

Para a avaliagdo da atividade antibacteriana da lignina extraida da madeira de Dinizia
excelsa, foram utilizadas 10 cepas bacterianas de importancia clinica: Acinetobacter
baumannii (UFPEDA-1024 e UFPEDA-1025), Enterococcus faecalis (UFPEDA-69 e
UFPEDA-138), Escherichia coli (UFPEDA-224), Klebsiella pneumoniae (UFPEDA-396),
Pseudomonas aeruginosa (UFPEDA-261 e UFPEDA-416), Staphylococcus aureus
(UFPEDA-709 e UFPEDA-02). Todas as cepas foram gentilmente fornecidas pela colegéo de
culturas do Departamento de Antibi6ticos da Universidade Federal de Pernambuco (UFPE).

As cepas bacterianas foram mantidas a —80 °C em leite em p6 esterilizado com glicerol
(10% v/v). Para os ensaios, as bactérias foram ressuscitadas em Agar Mueller-Hinton e
incubadas a 37 °C por 24 horas. As colbnias foram entdo suspensas em solugao salina estéril
(NaCl 0,85%) e padronizadas para uma densidade Optica de 0,08 a 0,10 a 600 nm,
correspondendo a aproximadamente 1,5 x 10° UFC/mL.

A determinacdo da Concentragdo Inibitoria Minima (CIM) e da Concentragdo
Bactericida Minima (CBM) foi realizada pelo método de microdiluigdo em caldo, conforme as
diretrizes do CLSI (M100, 2015). As ligninas foram dissolvidas em uma solucdo de
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DMSO:agua destilada (1% v/v) e aplicadas e
em placas de 96 pocos, contendo caldo Mueller-Hinton como me cultivo. Os antibiéticos
padrbes utilizados como controle positivo foram ampicilina + sulbactam, amicacina,
gentamicina e oxacilina (20 a 0,4 pg/mL). O DMSO a 1% foi utilizado como controle negativo.

Apos adicao dos inéculos bacterianos e tratamentos, as placas foram incubadas a
37 °C por 24 horas. A CIM foi definida como a menor concentragdo da lignina que inibiu
completamente o crescimento bacteriano visivel. Para determinacéo da CBM, os contetidos
dos pocos sem crescimento foram subcultivados em placas com Agar BHI (Brain Heart
Infusion) e incubados por mais 24 horas a 37 °C. Os ensaios foram realizados em triplicata e
os dados foram expressos em valores médios.

RESULTADOS E DISCUSSOES/RELATO DO CASO/RELATO DA
EXPERIENCIA/ESTUDO DE CASO

A lignina de Dinizia excelsa apresentou atividade antibacteriana limitada frente as dez
cepas avaliadas, com valores de CIM variando entre 512 pg/mL e > 1024 pg/mL. As linhagens
Pseudomonas aeruginosa UFPEDA-261 (resisténcia intermediaria a amicacina), P.
aeruginosa UFPEDA-416 (sensivel a amicacina) e Staphylococcus aureus UFPEDA-709
(resistente a oxacilina) destacaram-se, apresentando CIM de 512 pg/mL. Esse resultado é
particularmente relevante para S. aureus UFPEDA-709, pois a lighina apresentou 0 mesmo
valor de CIM da oxacilina, antimicrobiano de referéncia para essa cepa resistente. No entanto,
nao foram observados valores de CBM < 1024 ug/mL em nenhuma das cepas testadas,

confirmando a auséncia de efeito bactericida expressivo.
Tabela 1 — Resultados de concentragdo inibitéria minima (CIM). bactericida (CBM) da lignina de D.
excelsa frente a diferentes cepas de bactérias

Microorganismos Lignina Controle - antimicrobiano
o CIM CBM
Bactéria (ng/mL) (ug/mL) CIM (ug/mL)
Acinetobacter baumannii UFPEDA-1024 > 1024 > 1024 Ampi.+Sulbactam 16,0 (1)
Acinetobacter baumannii UFPEDA-1025 > 1024 > 1024 Ampi.+Sulbactam 4,0 (S)
Enterococcus faecalis UFPEDA-69 > 1024 > 1024 Amicacina 8,0 (S)
Enterococcus faecalis UFPEDA-138 > 1024 > 1024 Amicacina 8,0 (S)
Escherichia coli UFPEDA-224 1024 > 1024 Gentamicina 0,5(S)
Klebsiella pneumoniae UFPEDA-396 1024 > 1024 Gentamicina 0,5(S)
Pseudomonas aeruginosa UFPEDA-261 512 > 1024 Amicacina 32,0 (1)
Pseudomonas aeruginosa UFPEDA-416 512 > 1024 Amicacina 8,0 (S)
Staphylococcus aureus UFPEDA-709 512 > 1024 Oxacillina 512,0®
Staphylococcus aureus UFPEDA-02 1024 > 1024 Gentamicina 0,25(S)

R — Resistente; S — Sensivel; | — Resisténcia intermediéria; Ampi. +Sulbactam — Ampicilina + Sulbactam

A literatura aponta resultados semelhantes em ensaios com ligninas de diferentes
matrizes vegetais. Araujo et al. (2022) e Cruz Filho et al. (2023) verificaram CIM de 512 pg/mL
contra S. aureus e P. aeruginosa, enquanto Nakason et al. (2024) observaram atividade
seletiva contra S. aureus, sem efeito frente a bactérias Gram-negativas. A baixa eficacia
bactericida pode estar relacionada a estrutura macromolecular da lignina, que dificulta sua
penetracdo na célula bacteriana, diferentemente dos antibidticos convencionais que
interagem diretamente com alvos intracelulares. Ainda assim, a inibicdo de cepas resistentes
sugere que a lignina possa exercer mecanismos extracelulares, possivelmente via geracéo
de espécies reativas de oxigénio (EROs) ou desestabilizacdo de membranas por alteracdo
de pH (Li et al., 2023).

Embora a lignina apresente atividade inferior aos antimicrobianos padrées, sua agao
frente a cepas resistentes indica potencial de aplicagdo como adjuvante terapéutico. Dessa
forma, futuros estudos de sinergismo entre ligninas e antibiéticos convencionais séo
promissores, podendo revelar estratégias eficazes no combate a bactérias multirresistentes.



CONCLUSAO

A lignina extraida da madeira de Dinizia excelsa demonstrou atividade antibacteriana limitada,
com acao predominantemente inibitéria frente a cepas de relevancia clinica. Embora néo
tenha apresentado efeito bactericida expressivo, sua capacidade de inibir o crescimento de
microrganismos resistentes a antibiéticos de referéncia, como Staphylococcus aureus
resistente a oxacilina, evidencia seu potencial como fonte de moléculas bioativas. Esses
resultados sugerem que a lignina, ainda que ndo possa ser considerada um antimicrobiano
isolado eficaz, pode atuar como adjuvante em terapias combinadas. Dessa forma, o
aproveitamento sustentavel desse recurso natural amazonico representa uma estratégia
promissora para a inovagéo no desenvolvimento de novos agentes antimicrobianos.
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