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Rigueze
a colmela

Apis Flora investe em pesquisa e

desenvolvimento para obter
produtos com alto valor tecnolégico
feitos a base de prépolis

Yuri Vasconcelos

A EMPRESA

uem um dia procurou tratar uma dor de garganta

ou um resfrlado.com medlc'amentos a base de mel e

ou proépolis, resina produzida pelas abelhas para

vedar e esterilizar as colmeias, deve ter se deparado Centro de P&D

com produtos da Apis Flora. Com sede em Ribeirio Ribeirdo Preto, SP
Preto, no interior paulista, a companhia foi uma das pioneiras Ne° de funcionarios
no pais na fabricacéo de produtos com essas duas substancias. 85

- Criada em 1982 por Manoel Eduardo Tavares Ferreira, engenhei-
ro agronomo, e Antonio Carlos Meda, quimico, a Apis Flora é
dona de um portfdlio formado por mais de 100 produtos, entre
medicamentos, alimentos, insumos farmacéuticos e itens para
higiene pessoal. Sdo mais de 6 mil pontos de revenda em todos
os estados brasileiros, principalmente farmacias e lojas de pro-
dutos naturais. A empresa tem 85 funcionarios. Desses, 15 estdo
na area de pesquisa. “Nossa equipe € formada por quimicos, far-
macéuticos, bidlogos, biotecndlogos e biomédicos. Na pesquisa
sdo seis doutores, um mestre, uma mestranda e dois bacharéis”,
diz Andresa Aparecida Berretta e Silva, gerente de pesquisa, de-

Principais produtos
Medicamentos e
alimentos a base
de mel e prépolis

Experimento senvolvimento e inovacdo (PD&I) da Apis Flora.

para obtencdo 9 9 1 q . .

- e Investir em pesquisa e estabelecer parcerias com universidades
N para desenvolver projetos na area de apifitoterapicos foi a estra-

contendo prépolis tégia da empresa para criar produtos mais sofisticados. “Desde
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a sua fundacéo e até meados da década
de 1990, estavamos focados em produ-
tos menos complexos, como xaropes e
compostos de mel, geleia real e sprays
bucais feitos de propolis. Investimos em
pesquisa e inovacdo e atualmente estu-
damos e desenvolvemos produtos com
maior valor tecnoldgico, como as micro-
particulas de prépolis”, conta o gerente
de planejamento e novos negdcios Raul
Ferreira. Essas microparticulas sio pro-
duzidas por meio da transformacéo da
propolis liquida em seca que depois é
microencapsulada. O processo mantém
a estabilidade dos componentes ativos.

Criadas nos laboratdrios da Apis Flo-
ra, as microparticulas de prépolis sdo o
carro-chefe das exportacdes. Por ano,
cerca de 18 toneladas do produto séo
vendidas para um cliente na China, cujo
nome é mantido em sigilo por razdes
comerciais. “No ano passado, entramos

com um pedido de patente relacionado
ao processo de fabricacdo das micropar-
ticulas”, destaca Raul.

A Apis Flora vende seus produtos pa-
ra clientes em outros 15 paises, além da
China, entre eles Estados Unidos, Cana-
d4, Japéo, Coreia do Sul e Argentina. No
ano passado, as exportacdes responde-
ram por 15% de seu faturamento de R$
25 milhGes. No Brasil, a empresa fornece
insumos industriais para grandes com-
panhias dos setores farmacéutico, de
cosméticos e alimenticio, como Johnson
& Johnson, Unilever e L’Oréal. “Somos
fornecedores certificados da Johnson
para sua linha infantil a base de mel. Pa-
ra a L’Oréal, vendemos extrato de pro-
polis e geleia real liofilizada [secagem a
frio]”, diz Raul.

O desenvolvimento de um produto
inovador como as microparticulas néo é
um caso isolado na histéria da empresa.

e~
Pesquisadores da
Apis Flora:
Franciane Oliveira, Juliana
Hori, Hernane Barud,

Andresa Berretta e
Andresa Rodrigues

Ainda nos anos 1980, a Apis Flora co-
mecou a explorar o extrato de propolis,
substincia conhecida por suas proprie-
dades anti-inflamatéria, cicatrizante e
antimicrobiana. Ela também criou uma
nova linha que misturava em um mes-
mo produto mel, extrato de propolis e
plantas medicinais. “Em 1983, quando
comecamos a fabricar nosso extrato de
propolis, ndo havia no pais uma regu-
lamentacéo para o produto. Participa-
mos com o Ministério da Agricultura
da elaboracéo do Regulamento Técnico
de Identidade e Qualidade (RTIQ) da
propolis, publicado em 2001, que trata
de sua padronizacdo”, diz Raul Ferreira.
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A primeira parceria da Apis Flora com
uma universidade surgiu da necessidade
de se conhecer a composi¢io quimica da
propolis brasileira e, assim, estabelecer
pardmetros de qualidade. “H4 cerca de
20 anos, procuramos o professor Jairo
Kenupp Bastos, da Faculdade de Ciéncias
Farmacéuticas da Universidade de Séo
Paulo (USP) de Ribeirio Preto, para que
ele nos ajudasse nessa caracterizacio.
Até aquela época, nfio existiam estudos
do género no pais”, diz Andresa Berretta,
que trabalha ha 16 anos na Apis Flora e
foi responsavel pelo primeiro produto
mais elaborado da empresa, um medica-
mento a base de extrato de propolis para
tratar ferimentos e queimaduras na pele.

A formulacéo do produto foi duran-
te o mestrado e o doutorado de Andre-

No laboratério da
empresa, testes
de medicamentos
e crescimento

de bactérias para
experimentos

A prépolis passa por testes em

medicamentos contra artrite, candidiase,
queimaduras e na producao de etanol

sa na USP em Ribeirio Preto. Segundo
a pesquisadora, trata-se de um liquido
gelado termorreversivel que, ao entrar
em contato com a pele - que tem tem-
peratura mais elevada -, se transforma
em gel, alivia a dor e forma uma cama-
da protetora contra agentes externos.
“Realizamos ensaios em feridas de ani-
mais e testes clinicos em 32 pacientes do
Hospital das Clinicas de Ribeirio Preto,

INSTITUICOES QUE FORMARAM OS PESQUISADORES DA EMPRESA

Andresa Aparecida Berretta e Silva,
farmacéutica, gerente de pesquisa,
desenvolvimento e inovacdo

Andresa Piacezzi Nascimento
Rodrigues, biéloga, coordenadora
do laboratério microbiolégico

Franciane Marquele de Oliveira,
farmacéutica, pesquisadora

Universidade de S&do Paulo (USP/Ribeirdo Preto):
Graduacdo, mestrado, doutorado e pés-doutorado

Universidade de Franca (Unifran): Graduacéo;
Universidade de S&o Paulo (USP/Ribeirdo Preto):
Mestrado e doutorado

Fundacdo Herminio Ometto (FHO-Araras): Graduacdo;
Universidade de S&do Paulo (USP/Ribeirdo Preto):

Mestrado, doutorado e pés-doutorado

Hernane da Silva Barud, quimico,
pesquisador

Universidade Federal de Juiz de Fora (UFJF): Graduacdo;
Universidade Estadual Paulista (Unesp/Araraquara):

Mestrado e doutorado
Universidade Trent (Canadd): Pés-doutorado

Juliana Issa Hori, bidloga,
pesquisadora

Universidade Federal de Sdo Carlos (UFSCar): Graduacdo;
Universidade de S&do Paulo (USP/Ribeirdo Preto):

Mestrado, doutorado e pés-doutorado
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sob a coordenacéo do professor Werther
Marchesan. O medicamento aguarda o
registro da Anvisa [Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria] para o inicio das
vendas”, conta. Esse trabalho gerou dois
dos seis pedidos de patente depositados
pela empresa no Instituto Nacional da
Propriedade Industrial (INPI).

CURATIVOS DE BIOCELULOSE

Outra inovagéo é um biocurativo feito
a partir de membranas de biocelulose
impregnadas com extrato de propolis
- biocelulose é o0 nome dado a celulose
produzida por bactérias. Essa pesquisa
é feita em conjunto com pesquisadores
do Instituto de Quimica da Universida-
de Estadual Paulista (Unesp) de Arara-
quara, em parceria com os professores
Younés Messaddeq (atualmente na Uni-
versidade Laval, no Canad4) e Sidney
José Lima Ribeiro. “Os nossos biocurati-
vos tratam feridas de dificil cicatrizacfo,
como queimaduras e tlceras cronicas
de pele. Eles atenuam o tempo de tra-
tamento e a dor de pacientes que sofre-
ram queimaduras de primeiro e segundo
grau”, afirma o quimico Hernane Barud,
coordenador do trabalho. Segundo Ba-
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i\ de celulose obtidas
a partir da bactéria
do género

Komagataeibacter,
empregadas no
tratamento de feridas.
Acima, p6 com
microparticulas que
mascaram o sabor

e garantem a
estabilidade da
propolis
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rud, que também é professor do Centro
Universitario de Araraquara (Uniara),
foram realizados testes em animais e en-
saios clinicos em humanos, sob a coor-
denacéo do professor Marco Andrey Ci-
priani Frade, da Faculdade de Medicina
da USP em Ribeirdo Preto. No momento,
estdo em processo de elaboracgéo do pro-
cesso de registro na Anvisa. Esse € um dos
projetos da Apis Flora que recebeu recur-
sos do programa Pesquisa Inovativa em
Pequenas Empresas (Pipe) da FAPESP.

O extrato de prépolis também é usa-
do no desenvolvimento de um gel mu-
coadesivo para tratamento de candidiase
vaginal, uma infeccéo por fungos. “Esse
projeto conta com a parceria do professor
Gustavo Goldman, da Faculdade de Cién-
cias Farmacéuticas de Ribeirfio Preto. Foi
ele quem conduziu o estudo que elucidou
o mecanismo de a¢élo antifungica da pro-
polis”, explica Andresa. Com o produto
pronto, em marco, serdo iniciados os tes-
tes clinicos com pacientes do HC [Hospi-
tal das Clinicas] de Ribeirdo Preto”, diz.

Também com prépolis, a empresa de-
senvolve um medicamento para a ar-
trite reumatoide, uma doenca que leva
a deformidade e a destruicédo das arti-

culacdes. “Nosso grupo foi o primeiro
a mostrar a participacéo da propolis na
inibicdo de uma das principais vias da
inflamacéo das células, conhecida como
inflamassoma, relacionada a doencas
autoimunes, entre elas a artrite reuma-
toide”, diz Juliana Issa Hori, bidloga e
coordenadora do estudo na empresa.
Esse projeto é desenvolvido em cola-
boragéo com o professor Thiago Mattar
Cunha, da Faculdade de Medicina da
USP de Ribeirio Preto.

Em outra linha de pesquisa, o extrato
de proépolis é estudado para solucionar
um problema enfrentado pelos produto-
res de acucar e dlcool. “A contaminacéo
de processos de fermentacéo alcodlica
por bactérias é comum e causa gran-
des perdas econ6micas. Para evitar es-
sa contaminacio, as destilarias utilizam
antibidticos”, explica Andresa Piacezzi
Rodrigues, coordenadora do laboratdrio
microbioldgico da Apis Flora. O proble-
ma é que o uso de antibidticos deixa re-
siduos tanto no agticar como no dlcool e
em todos os subprodutos da fermentacéo.

A Apis Flora também desenvolve fi-
toterapicos a partir da biodiversidade
brasileira. O projeto liderado pela far-

macéutica Franciane Marquele de Oli-
veira, pesquisadora da empresa, visa a
criacdo de um medicamento 4 base de
louro-de-cheiro (Ocotea duckei) para
tratamento da leishmaniose visceral e
tegumentar, doencas endémicas no Bra-
sil causadas por protozodrios do género
Leishmania. “Os medicamentos-padrio
apresentam uma série de efeitos cola-
terais e muitos pacientes abandonam
o tratamento”, afirma Franciane. “De-
senvolvemos um sistema de base nano-
tecnoldgica que libera os componentes
da Ocotea duckei no tecido infectado”,
diz. “Detectamos os componentes com
efeito antileishmania e estabelecemos
um sistema para leva-los para todo o
organismos humano, inicialmente na
aplicacdo nos testes in vivo e os ensaios
em humanos.”

Projetos

1. Desenvolvimento de um medicamento de base nano-
tecnoldgica oriundo da biodiversidade brasileira para
tratamento de leishmaniose (n° 2014/50410-3); Mo-
dalidade Pesquisa Inovativa em Pequenas Empresas
(Pipe); Pesquisadora responsavel Franciane Marquele
de Oliveira (Apis Flora); Investimento R$ 102.547,75.
2. Desenvolvimento de um medicamento para tratamento
de candidiase vulvovaginal (n° 2013/50496-2); Modalidade
Pesquisa Inovativa em Pequenas Empresas (Pipe); Pesqui-
sadora responsavel Andresa Aparecida Berretta e Silva
(Apis Flora); Investimento R$ 425.262,37 e US$ 123.911,50.
3. Obtencdo de um antibiético de origem natural, ob-
tido por processo biotecnolégico, para controle de
contaminacdo de processos de fermentacdo alcodlica
(n° 2012/50215-0); Modalidade Pesquisa Inovativa em
Pequenas Empresas (Pipe); Pesquisadora responsavel
Andresa Piacezzi Nascimento Rodrigues (Apis Flora);
Investimento R$ 124.724,00 e US$ 6.500,00.

4. Desenvolvimento e avaliacdo de biocurativos obtidos
a partir de celulose bacteriana e extrato padronizado de
prépolis (epp-af) para o tratamento de queimaduras e/ou
lesdes de pele (n° 2011/51725-0); Modalidade Pesquisa
Inovativa em Pequenas Empresas (Pipe); Pesquisador
responsavel Hernane da Silva Barud (Apis Flora); Inves-
timento R$ 273.525,00.
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