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RESUMO

Convenientemente, plantas medicinais tém demonstrado efeitos benéficos a saude a
partir de seus principios ativos, sendo muitas vezes utilizadas como uma opc¢éo de
tratamento para diversas doencas. Sua utilizacdo estende-se desde os primordios até
hoje, de forma cultural, sendo passada de geracdo a geracdo. Devido essa forte
influéncia cultural e a falta de informacéo, individuos ja em tratamento tém utilizado
da medicina alternativa junto a antimicrobianos comerciais, que podem também
promover, de forma antagobnica, efeitos adversos prejudiciais a salude e ao tratamento.
A partir do problema em questdo, o presente trabalho objetivou-se avaliar a
interferéncia de Oleos essenciais de salvia (Salvia officinalis) e capim-liméo
(Cymbopogum citratus) sobre o efeito de cinco antibioticos comerciais (Ciprofloxacino,
Ceftriaxona, Gentamicina, Azitromicina e Sulfazotrim). Diante do exposto, os 6leos
essenciais analisados apresentaram acao sinérgica, com capacidade de exercer uma
maior acao interferente sobre a atividade antibacteriana dos antibioticos Sulfazotrim e
Azitromicina, evidenciando uma maior sensibilidade tanto em ensaios com os 6leos
essenciais, de forma isolada, como no uso combinado dos antibidticos e Oleos
essenciais.
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ABSTRACT

Conveniently, medicinal plants have demonstrated beneficial effects to health from
their active principles and are often used as a treatment option for various diseases.
Its use extends from the beginnings to today, in a cultural way, being passed from
generation to generation. Because of this strong cultural influence and lack of
information, individuals already under treatment have used alternative medicine
together with commercial antimicrobials, which can also antagonistically promote
adverse health effects and treatment. The objective of this study was to evaluate the
effect of five commercial antibiotics (Ciprofloxacin, Ceftriaxone, Gentamicin,
Azithromycin and Sulfazotrim) on Salvia officinalis and Lemongrass (Cymbopogum
citratus). The essential oils analyzed were capable of exerting a greater interfering
action on the antibactérial activity of the antibiotics Sulfazotrim and Azithromycin,
evidencing a greater sensitivity both in essays with the essential oils, in isolation, and
in the combined use of antibiotics and essential oils.

Keywords: Essential oils. Antimicrobial activity. Proteus mirabilis. Synergism.

1 INTRODUCAO

A existéncia de bactérias resistentes a mdultiplos antimicrobianos jA € conhecida,
trazendo um grande desafio no tratamento das infec¢cdes provocadas pelas mesmas.
Por isso torna-se necessario encontrar novas substancias que contenham
propriedades antimicrobianas para serem utilizadas em futuros tratamentos, sendo
estas substancias provenientes de produtos naturais que oferecam menos efeitos
colaterais e riscos a saude (DI STASI, 1996).

A utilizagdo das plantas medicinais em favor da saude tem evoluido ao longo dos
anos, com grande utilidade desde os primordios, se estendendo até os dias atuais
com a industria farmacéutica (VENTUROSO et al., 2010). Verifica-se, hoje, a presenca
de principios ativos em diversas plantas. A administracdo dessas substancias tem
demonstrado propriedades benéficas ao organismo, proporcionando ao individuo
doente uma recuperacgéo segura, livre de efeitos colaterais agressivos, baseando em
um tratamento natural em variadas fontes de utilizacdo dessas ervas medicinais, seja
em forma de chas, capsulas ou entre outras formas, afim de alcancar o efeito de cura
esperado. (ALVES et al., 2000; PESSINI et al., 2003).
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As crescentes infeccfes bacterianas causadas por bactérias multirresistentes, e sua
resposta aos antibiéticos pouco eficazes, estimularam diversos estudos
apresentando as ervas medicinais e seus 6leos essenciais, como armas
antimicrobianas. Essas propriedades tém se tornado prioridade em pesquisas no
mundo todo. (HAMMER et al., 1999).

O Brasil possui uma rica diversidade de fauna e flora, e traz, de forma cultural pelos
NOssos ancestrais, a utilizacao de plantas medicinais em favor da saide. Sabe-se que,
tais ervas tém propriedades benéficas que atuam contra os mais variados problemas
como dores, verminoses, infec¢cdes bacterianas e fangicas, entre outros. Devido a
essa forte influéncia cultural, individuos quando doentes utilizam essa medicina
alternativa, para manter a saude. Na falta de informacéo, as ministracbes de ambos
os medicamentos podem trazer efeitos benéficos ou maléficos podendo agravar ainda
mais a enfermidade, dificultando o tratamento e verificado em decorréncia ao efeito

antagénico demonstrado por ambos os principios ativos. (NASCIMENTO et al., 2000).

Nesta pesquisa objetivou-se avaliar o sinergismo e o antagonismo dos Oleos
essenciais de salvia e capim-limao em relagdo aos antimicrobianos comerciais, frente
a cepa clinica de uma bactéria multirresistente denominada Proteus mirabilis.
Adicionalmente, demonstrar se as propriedades dessas plantas podem alterar o efeito
dos antimicrobianos comerciais, tanto beneficamente quanto maleficamente. E dessa
forma, verificar se 0 uso dessas plantas pode favorecer ou retardar o desenvolvimento
da resisténcia desses antimicrobianos, além de, em outros casos, avaliar se sua acao

pode inibir de forma consideravel em relacéo a seu efeito normal.

1.1 A Utilizagao das Plantas Medicinais

As propriedades fitoterapicas foram descobertas ao acaso. Assim, através da extracao
de seus principios ativos foi possivel a producdo de farmacos com principios
antimicrobianos. Essa descoberta representa um grande passo para a medicina,
atuando como interessante alternativa no meio de uma crescente resisténcia das
bactérias em relagdo aos antimicrobianos comerciais. Sendo assim, faz-se necessario

0 estudo desses principios ativos de forma a serem utilizados pela sociedade com
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mais beneficios e efeitos menos agressivos a saude. (LORENZI; MATOS, 2008;
MATOS, et al., 2008).

Segundo Gaspar (2008), o desenvolvimento da fitoterapia iniciou-se na pratica
indigena, sendo dessa forma um conhecimento aprofundado e transferido de geracéo
em geracao. Através de conhecimentos adquiridos ao longo dos anos por demais
cientistas, o extrato dessas plantas fitoterapicas vem sendo estudado e tem
demonstrado eficacia no controle de diversas doengas. Contudo, a agdo medicinal de
determinadas plantas é evidenciada apenas quando utilizada corretamente, pois ha
uma provavel acao toxica em por¢des inadequadas, que € desconhecida. Isto decorre
da administragcao incorreta, que consequentemente nao promove o efeito desejado.
Por isso deve ser utilizada Unica e verdadeiramente para meios medicinais com a
orientacdo de um médico. (LORENZI; MATOS, 2008; CANSIAN, 2017).

Nesse sentido, se mostra importante o desenvolvimento de pesquisas e estudos mais
aprofundados sobre as propriedades fitoterapicas, uma vez que as informacdes e

conhecimentos atuais sobre a maioria das plantas ainda € insuficiente.

2 CAPIM-LIMAO E SALVIA: CARACTERISTICAS, CLASSIFICACAO E
UTILIZACAO NA MEDICINA

Dentre variadas espécies com propriedades fitoterapicas, o Cymbopogum citratus é
uma importante espécie pertencente a familia Poaceae, popularmente chamado
como: Capim-limédo, capim-cheiroso, capim-cidreira, entre outros nomes. Possui
inUmeras aplicacbes como, por exemplo, a infusdo, os extratos e os chéas, que sao
preparados através de suas folhas frescas ou ja secas. Tal espécie é utilizada
extensivamente na medicina popular ou medicina alternativa por possuir compostos
utilizados contra gripes, dores de cabeca, disenteria, atuando ainda como calmante e
anti-espasmodico, além de apresentar consideravel atividade antimicrobiana,
antiinflamatdério de dutos urinarios, diurético, anti-cardiopatica, antitérmico, diaforético
e antialérgico. (LORENZI; MATOS, 2008).

Produz cerca de 0.5% de 6leo essencial com atividade antimicrobiana e é constituido

principalmente por citral e mirceno. Por outro lado, a Salvia officinalis, espécie locada
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na familia Lamiaceae é um arbusto perene e cespitoso, nativo da regidao mediterranea
e sua familia inclui cerca de mais de 900 espécies. (LORENZI; MATOS, 2008).

Popularmente conhecida como sélvia, salva-dos-jardins, salva-ordinaria, entre outros
nomes. Seu Oleo essencial sabidamente tem propriedade antibacteriana e
adicionalmente, possui propriedades fitoterapicas benéficas para o tratamento de
tosse e irritagcBes do trato respiratério. Destaca-se em sua composicdo quimica a
presenca de Oleos essenciais ricos em terpeno (50% tuiona, 15% de cineol, borneol e
acido ursdlico) substancia estrogénica, saponinas, flavonoides, taninos, acido
rosmarinico e glicosideos diterpénicos. (LORENZI; MATOS, 2008; COULADIS et al.,
2002).

2.1. Microorganismo de Interesse Clinico e Perfil de Resisténcia Antimicrobiana

Por possuir a capacidade de se mutar tornando-se cada vez mais forte e de dificil
combate, esta bactéria recebeu o nome de Proteus mirabilis, que € o nome de um
deus grego que mudou sua forma para evitar a captura. A formacéo de linha de Dienes
e a potente atividade de urease, sdo consideradas caracteristicas exclusivas e
peculiares de Proteus mirabilis. (HIMPSL et al., 2008; ARMBRUSTER; MOBLEY,
2013).

Trata-se de uma bactéria Gram-negativa, dimorfica e motil pertencente a familia
Enterobactériaceae. Esta bactéria € mais comum em mulheres devido o canal
excretor ser muito proximo ao canal vaginal. No entanto, pode também infectar
homens causando nestes uma inflamacéo prostatica conhecida como Prostatite,
ocasionando febre, calafrios e préstata macia. (LANCASTER, 1970; HIMPSL et al.,
2008; ARMBRUSTER; MOBLEY, 2013).

Este patdégeno é causador de inUmeras infec¢des do trato urinario e caracterizada por
um dificil tratamento. Em adicdo, esse microorganismo € considerado um dos
principais causadores de CAUTIs (infec¢des do trato urinario associadas ao cateter),
além de urolitiase, pielonefrite e prostatite. Por ser flagelada e conhecida pela sua

capacidade de aglutinacéo e alta producdo de ureases, estd amplamente difundida
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em toda a natureza: solo, agua, trato intestinal ou esgoto. (LIPPMAN, 1985; HIMPSL
et al., 2008; ARMBRUSTER; MOBLEY, 2013).

Proteus mirabilis apresenta diversos fatores de viruléncia que contribuem para o
estabelecimento de infec¢des do trato urinario em diversas UTI’s (Unidade de Terapia
Intensiva). Isso porque, através de suas fimbrias, a mesma que pode fazer ligacdes
no cateter ou no interior do sistema urinario. (HIMPSL et al., 2008; ARMBRUSTER;
MOBLEY, 2013; VALERIANO, 2017).

Um dos fatores principais para o resultado de viruléncia de Proteus mirabilis é a sua
grande capacidade de mobilidade. No interior do trato urinario, a bactéria possui
mecanismos para eliminar nutrientes e acionar a resposta imune do hospedeiro sendo
capaz de expressar fimbrias (para aderéncia) e flagelos (para mobilidade quando
precisa ascender no trato urinario), acometendo os rins do hospedeiro. (MAGALHAES
et al., 1997; HIMPSL et al., 2008; ARMBRUSTER; MOBLEY, 2013).

Através de seus movimentos flagelares a bactéria migra através do cateter, onde
posteriormente entra no trato urinario. Para causar a ITU (Infeccdo do trato urinario)
ela adere - se as células uroepiteliais que revestem a bexiga, utilizando de seu
mecanismo de protecdo para que sobreviva a acado de antibiéticos no ambiente,
podendo até mesmo invadir estas células uroepiteliais para sobreviver de forma
intracelular. Adicionalmente, tal bactéria tem a capacidade de formar calculos
urinérios, promovendo um ambiente rico em nutriente para si propria. Além disso, é
caracteristico dessa bactéria causar perfuracbes nas pedras urinarias formadas,
ocultando-se nessas perfuracfes e limitando a sua exposicdo a antibibticos e
anticorpos, dificultando ainda mais a resposta ao tratamento. (HIMPSL et al., 2008;
KONEMAN, 2008; ARMBRUSTER; MOBLEY, 2013).

Supondo que este paciente faca administracdo de um antibiotico, como por exemplo,
o ciprofloxacino, que pertence a familia das quinolonas, ocorrera um agravo da
infeccdo, pois Proteus mirabilis é altamente resistente & familia das quinolonas.
Quando resistente, ela se agrega as moléculas enfraquecidas do antibiotico presente
na bexiga e garante alta resisténcia contra o0 mesmo, intensificando suas camuflagem.

Apds o tratamento, o bastonete migra pelo ureter chegando aos tubulos renais,
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iniciando um quadro de infeccdo ascendente, conhecida como Pielonefrite ou
Glomerulonefrite. (NEWELL; DUKE, 1962; HIMPSL et al., 2008; ARMBRUSTER,;
MOBLEY, 2013).

Dessa forma, Proteus mirabilis pode alcancar a corrente sanguinea atraves de feridas
presentes em pacientes imunodeprimidos, onde consequentemente promovera uma
infeccdo generalizada chamada de sepse, além disso também pode colonizar os
pulmdes, onde neles promovera uma pneumonia. Essa pneumonia também pode ser
resultante do equipamento de respiracdo hospitalar contaminado, que incluem febre,
calafrios, dor no peito, estertores e tosse. (HIMPSL et al., 2008; ARMBRUSTER;
MOBLEY, 2013; PEREIRA, 2017).

Devido sua intensa capacidade de protecédo, esta bactéria torna-se cada vez mais
resistente a medicamentos, causando graves complicacdes na infeccdo. Por isso, com
0 intuito de combater esta bactéria, cientistas estudam formas de desenvolver novos
farmacos para ITU contra Proteus mirabilis. Porém, nenhuma estratégia foi capaz de
fornecer protecao completa contra ITU’s (Infecgado do trato urinario) dessa bactéria
(HIMPSL et al., 2008; ARMBRUSTER; MOBLEY, 2013; PEREIRA, 2017).

2 MATERIAL E METODOS

2.1 Oleos Essenciais

As amostras de capim-limdo (Cymbopogum citratus) e salvia (Sélvia officinalis)
foram obtidas por meio da compra de 6leos essenciais da marca Oshadi®, lote 17-
001 (Capim-limao) e 88-191592 (Salvia), contendo 5 ml cada.

2.2 Obtencédo da Amostra Bacteriana
O isolado de P. mirabilis foi adquirido em uma amostra de urina de paciente com ITU
ascendente, identificado apds as provas bioquimicas: Ureia, TSI, Citrato de Simmons

e SIM. A amostra de urina foi armazenada em tubo de acrilico sendo resfriada em

geladeira por até 24 horas para posterior analise.
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Posteriormente, a cultura de Proteus mirabilis foi submetida a coloracdo de Gram para
a verificacdo do perfil morfolégico e confirmar o isolamento do microorganismo e

auséncia de contaminagdes por outros microorganismos.

A bactéria foi submetida a um estoque em cloreto de sodio a 0,9 % a fim de manter-
se a integridade vital da bactéria em estudo. Depois, realizou-se outra ativacao onde
a mesma foi inoculada no meio BHI liquido de marca KASVI 500g e incubada em

estufa bacterioldgica a 37 °C por 24h.

Para a inoculacio em placa de Petri, utilizou-se o Agar Cled da marca KASVI 500g.
O método utilizado para a semeadura foi por esgotamento ou estrias multiplas para
a obtencao de colbnias isoladas da bactéria.

Para identificacdo correta da bactéria, utilizaram-se as provas bioquimicas para sua
distincdo das outras classes (espécies) de Proteus spp. A diferenciacdo se deu
através de tubos com meios solidos inclinados: TSI, UREIA e CITRATO (todos de
marca KASVI 500g) com o auxilio de meios semi-solidos, como por exemplo: meio

SIM da marca KASVI e concentracao de 500g.

2.3 Ensaios de Atividade Antimicrobiana

No intuito de testar o sinergismo dos 0Oleos essenciais frente aos antimicrobianos
comerciais, onde a bactéria foi previamente ativada em meio BHI liquido, da marca
KASVI e concentracéo de 500g, por 04 horas, para que posteriormente em meio Muller
Hinton ja esteja em fase exponencial. Dessa forma, inoculou-se pelo método de
esgotamento com o auxilio da al¢a de Drigalski o isolamento de Proteus mirabilis em
meio Agar Muller Hinton de marca KASVI 500 g, método este que promove a
semeadura por espalhamento sobre o meio. Ao todo foram preparadas 8 placas de

20 mm com meio Agar Muller Hinton.

2.3.1 Utilizagao dos antimicrobianos comerciais

Utilizou-se respectivamente para 0s ensaios 0s seguintes antimicrobianos comerciais

e suas concentracgdes: Sulfazotrim (SUT — 25 mg) como controle, Azitromicina (AZI
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— 15 mg), Ciprofloxacina (CIP — 5 mg), Gentamicina (GEN — 10 mg) e Ceftriaxona
(CRO - 30 mg).

Primeiramente realizou-se um antibiograma (TSA — Teste de sensibilidade ao
antibiotico) no meio Agar Muller Hinton (Marca KASVI 500 g) como controle, a fim de
posteriormente comparar o efeito causado pelos Oleos essenciais sobre os
antimicrobianos comerciais. O método de inoculacdo foi o de Spread Plate com o
auxilio da alca de Drigalski para crescimento confluente da bactéria.

Para a obtencdo dos resultados, foi medido o diametro do halo de inibicdo em
milimetros (mm) com o auxilio de uma régua padrao universal para leitura de TSA.
ApoOs o periodo de 24 horas obteve-se o resultado do mesmo. Os testes foram

realizados em duplicata para a confirmacéo dos resultados.

2.3.2 Manipulagdo dos discos oleicos e utilizagdo em antimicrobianos

comerciais

Apbs a realizacdo do TSA para o controle, iniciou-se o procedimento para pesquisa
do sinergismo ou antagonismo entre 0s Oleos essenciais e 0s antimicrobianos

comerciais.

Foram inoculadas 3 placas de Petri contendo o meio Agar Muller Hinton: uma para
capim-limdo, uma para salvia e uma para capim-limdo e sélvia concomitantemente.
Posteriormente, preparou-se mais 3 placas de Petri contendo o meio Agar Muller
Hinton: uma placa para os antimicrobianos comerciais em conjunto com o 0leo
essencial de capim-limao, uma placa para os antimicrobianos comerciais em conjunto
com o 6leo essencial de salvia e por ultimo, uma placa para os antimicrobianos

comerciais em conjunto com os 0leos essenciais de salvia e capim- liméo.

Antes de iniciarem os testes de sinergismo, 9 discos de papel filtro estéril da marca
INLAB® foram preparados. O procedimento se deu através da aplicagdo por
pipetagem diretamente nos discos. As por¢des dos 9 discos foram distribuidas em 03
discos para trés placas de Petri estéreis, onde utilizou para controle de atividade

antimicrobiana somente dos 6leos essenciais frente a bactéria. Dessa forma, foram
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utilizados 5 pL de ambos Oleos essenciais. Porém, para analise conjunta foram

utilizadas 2,5 pL de cada dleo.

Apbs a preparacdo dos discos oleicos, os mesmos foram inseridos em suas
respectivas placas contendo a bactéria isolada e conservados em estufa
bacteriologica (De marca SPLABOR - Modelo SP-101/27) a 37 °C por 24h.

Posteriormente, iniciou-se a pesquisa do sinergismo entre Oleos essenciais e 0s
antimicrobianos comerciais frente a cepa de Proteus mirabilis. Os testes foram
realizados da seguinte forma: uma placa para os antimicrobianos comerciais com a
atuacdo do 6leo essencial de capim-limdo, uma placa para 0s antimicrobianos
comerciais com a atuacao do 6leo essencial de sélvia, e por ultimo, uma placa para
0s antimicrobianos comerciais com a atuacao dos 6leos essenciais de salvia e capim
lim&o.

ApOs serem previamente inoculas com Proteus mirabilis isolado, iniciou-se a aplicagédo
dos Oleos essenciais nos discos de antimicrobianos comerciais, previamente
ajustados na placa, com o auxilio de uma pipeta ajustavel (De marca Single Channel
Manual Ajustavel Toppette), utilizando 5 pyL de forma individual e 2,5 pL quando em

conjunto.

Primeiramente, adicionou-se os discos de antimicrobianos comerciais as placas,
sendo eles: Ciprofloxacino, Ceftriaxona, Gentamicina, Azitromicina e
Sulfazotrim. Dessa forma, foram utilizados novamente 5 pyL de ambos Oleos

essenciais. Porém, para analise conjunta foram utilizadas 2,5 uL de cada éleo.

Apos a aplicagdo dos 6leos essenciais nos discos de antimicrobianos comerciais, as
placas foram conservadas em estufa bacteriolégica (De marca SPLABOR, Modelo
SP101/27) a 37 °C por 24h.

3 RESULTADOS E DISCUSSOES

Frente a uma cepa clinica de Proteus mirabillis, a presente pesquisa utilizou dois 6leos
essenciais para teste: De Salvia officinalis e Cymbopogum citratus, onde ambos

demonstraram capacidade de promover uma acéo sinérgica ou antagonica sobre 0s
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antimicrobianos comerciais testados. Dessa forma, agindo satisfatoriamente em todos
0s cinco antimicrobianos comumente utilizados pela industria farmacéutica,
destacando-se em dois que normalmente ndo causariam sensibilidade a esta bactéria,
a Sulfazotrim e a Azitromicina. Assim, a capacidade sinérgica dos 6leos testados
conferiu maior eficacia na atividade antimicrobiana desses dois antimicrobianos

comerciais em destaque, contribuindo para o combate do microorganismo.

Uma pesquisa desenvolvida na Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG)
avaliou a atividade antimicrobiana do 6leo essencial de Capim liméo frente as cepas
de Staphylococcus aureus e Escherichia coli entéricas isoladas de um galindceo
(Gallus domesticus). Esta utilizou cinco concentra¢gdes distintas do Oleo essencial,
sendo de 80 uL/mL e 160 yL/mL gerando maiores amplitudes no halo de inibigdo de
cada bactéria. A mesma apenas pesquisou a atividade antimicrobiana do 6leo
essencial. J4 a presente pesquisa, utilizou duas concentracfes diferentes do 6leo
essencial de Capim limdo, separadamente e concomitantemente a antimicrobianos
comerciais, sendo 5 pL (utilizada de forma isolada) e 2,5 pL (utilizada
concomitantemente a 2,5 yL de Oleo essencial de Salvia) frente a uma cepa
multirresistente de P. mirabilis. (EMYGDIO et al., 2005)

A presente pesquisa se atentou a uma possivel acdo sinérgica ou antagbnica
promovida pelos principios ativos de plantas medicinais, quando utilizadas
concomitantemente a antimicrobianos comerciais. Dessa forma, apresentando
resultados satisfatérios em relacdo a pesquisa da UFMG, pois além de testar
separadamente e concomitantemente o0s efeitos sinérgicos ou antagonicos
promovidos pelos 6leos essenciais de Salvia e Capim liméo sobre antimicrobianos
comerciais, obteve adicionalmente efeitos sinérgicos e antagbnicos promovidos entre
si, quando testada a sua atividade antimicrobiana. Dessa forma, gerando maiores
amplitudes no halo de inibicdo da bactéria.

De acordo com o Departamento de Biologia de Taubaté, o 6leo essencial de Salvia
officinalis tem sido estudado para o tratamento de infec¢des urinarias em testes com
enterobactérias causadoras de ITU’s. Assim, da mesma forma que a pesquisa
desenvolvida na UFMG, os testes estédo voltados para a atividade antimicrobiana do

6leo essencial estudado, neste caso a Salvia officinalis. A bactéria estudada é a
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Pseudomonas aeruginosa, isolada frente a uma cepa clinica. Foram coletadas 100
amostras de urinas de pacientes com o mesmo diagndéstico, onde posteriormente
foram estriadas em placas contendo Agar MacConkey e incubadas a 37 °C por 24
horas. Em contrapartida, a presente pesquisa, utilizou uma cepa clinica de Proteus
mirabilis extraida de apenas 2 amostras de urina coletadas de um uUnico paciente,
também com quadro de ITU, sendo posteriormente estriadas em Agar Muller Hinton e
incubadas a 37 °C por 24 horas. (ALVES et al., 2000).

A pesquisa desenvolvida pelo Departamento de Biologia de Taubaté utilizou meios
MacConkey (DIFCO), sendo este € um meio destinado para deteccéo, diferenciacédo
e isolamento de enterobactérias, testando apenas a atividade antimicrobiana do 6leo
essencial de Salvia, inoculado 100 uL da cepa sobre a placa e posteriormente
introduzido o 6leo essencial. Ja a presente pesquisa, utilizou outros meios para uma
identificacdo mais especifica de Proteus mirabilis, distinguindo-o de outras classes
(espécies) de Proteus spp. através de série bioquimica, como por exemplo: TSI, SIM,
Citrato e Ureia (Todos de marca KASVI). Sabidamente, utilizou o meio Agar Muller

Hinton, este por sua vez € especifico para a realizacao de antibiogramas.

A pesquisa do Departamento de Biologia de Taubaté apresentou resultados
satisfatorios, demonstrando eficacia da atuacdo da sélvia contra Escherichia Coli,
porém contra Klebisiela spp. apresentou-se insatisfatéria. Ja a presente pesquisa, a
atuacdo de salvia demonstrou resultados satisfatérios em relacdo a atividade
antimicrobiana do 6leo essencial, evidenciando sua acdo sinérgica ou antagbnica
frente aos antimicrobianos comerciais, contribuindo para o combate do

microorganismo.

4.1 Ensaios de Atividade Antimicrobiana: Controle de Sensibilidade

Antimicrobiana a Antibiéticos Comerciais
Para determinar a sensibilidade da cepa e posterior comparacao frente ao sinergismo,

realizou-se primeiramente um TSA controle apenas com o0s antimicrobianos

comerciais.
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A tabela 1 demonstra o comportamento da cepa frente aos antimicrobianos
comerciais, onde é possivel observar que Proteus mirabilis apresentou resisténcia a

Sulfazotrim e Azitromicina.

Tabela 1 — Sensibilidade da cepa clinica de Proteus mirabilis frente & acdo de diferentes antibitticos.
Os resultados sé@o expressos em diametro de halos de inibicdo do crescimento microbiano.

ANTIBIOTICOS
Sulfazotrim Azitromicina  Ceftriaxona Ciprofloxacina  Gentamicina
(25 mg) (15 mg) (30 mg) (5 mg) (10 mg)
e
< Resistente Resistente 40 mm 40 mm 20 mm
3

Fonte: Dados de pesquisa

Como resultados obtidos pelo TSA com os antimicrobianos comerciais verificou-se
resisténcia a dois antibidticos utilizados rotineiramente, sendo eles a Sulfazotrim e
Azitromicina. Inicialmente a utilizag&o da Sulfazotrim foi selecionada como um controle

negativo, pois o padrao para sensibilidade esta abaixo dos indices exigidos.

Os padrdes de inibicdo de P. mirabilis apresentados pelos testes antimicrobianos
frente apenas aos 0leos essenciais, indicaram resisténcia ao extrato oléico de Salvia
officinalis, sem formac&o de halo. Ja os padrbes de inibicdo apresentados pelo
antibiograma frente aos 06leos essenciais de Cymbopogon Citratus indicaram
sensibilidade com formagéo de halos de 8 — 10 mm. J& os padrdes de inibicdo
apresentados pela cepa de P. mirabilis. Frente a Salvia officinalis e Cymbopogon

citratus em conjunto, promoveram um efeito antagonico.

Tomando como padrédo de inibicdo os resultados do antibiograma TSA controle
(apenas antimicrobianos comerciais), observou-se que tanto separadamente quanto
em conjunto, os extratos oleicos exerceram influéncia na capacidade de inibicdo dos
antibioticos comerciais, confirmando o objetivo da pesquisa em demonstrar a

alteracao provocada no tratamento ao se utilizar fitoterapicos em concomitancia.
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Os resultados apresentados pelo TSA da atuacdo do extrato oléico de capim-limao
sobre os antimicrobianos comerciais, também demonstraram alteracdes conforme os

resultados apresentados na tabela a seguir.

Tabela 2 - Sensibilidade da cepa clinica de Proteus mirabilis frente a acdo de do extrato oléico de
capim-liméo sobre antibiéticos. Os resultados sdo expressos em diametro de halos de inibicdo do
crescimento microbiano.

ANTIBIOTICOS
Sulfazotrim  Azitromicina Ceftriaxona Ciprofloxacina Gentamicina
(25 mg) (15 mg) (30 mg) (5 mg) (10 mg)
E% Resistente  Resistente 40 mm 40 mm 20 mm
E
3? 16 mm 20 mm 34 mm 36 mm 20 mm

Fonte: Dados de pesquisa.

Os resultados apresentados indicam que houve alteracdo na capacidade de inibicao
do antimicrobiano utilizado para controle negativo, que é a Sulfazotrim, agora sendo
capaz de promover a sensibilizacdo da bactéria; o mesmo fato ocorreu com a

Azitromicina.

O antibiograma (TSA) com a atuacdo do extrato oléico de salvia sobre os
antimicrobianos, também apresentou alteracdo no padrdo de inibicdo, conforme os

resultados apresentados na tabela a seguir.

Tabela 3 - Sensibilidade da cepa clinica de Proteus mirabilis frente a acao de do extrato oléico de sélvia
sobre antibidticos. Os resultados sdo expressos em didmetro de halos de inibicdo do crescimento
microbiano.

ANTIBIOTICOS
Sulfazotrim  Azitromicina Ceftriaxona Ciprofloxacina Gentamicina
(25 mg) (15 mg) (30 mg) (5 mg) (10 mg)
E € Resistente Resistente 40 mm 40 mm 20 mm
§ 8 mm 20 mm 36 mm 40 mm 20 mm

Fonte: Dados de pesquisa.
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Conforme os resultados apresentados pela tabela 3, observou-se que a atuacéo do
extrato oléico de Salvia também conferiu capacidade de sensibilizacdo aos

antimicrobianos de controle negativo, em relagéo a Sulfazotrim e a Azitromicina.

Os resultados apresentados pelo TSA da atuacdo de ambos os extratos oléicos

também demonstraram alteracées no padrdo de inibicdo, conforme os resultados

apresentados na tabela a seguir.

Tabela 4 - Sensibilidade da cepa clinica de Proteus mirabilis frente a acdo de dos extratos oléicos de
salvia e capim-lim&o em conjunto sobre antibidticos. Os resultados séo expressos em diametro de halos
de inibicdo do crescimento microbiano.

ANTIBIOTICOS

Sulfazotrim  Azitromicina Ceftriaxona Ciprofloxacina Gentamicina

(25 mg) (15 mg) (30 mg) (5 mg) (10 mg)
E £ Resistente Resistente 40 mm 40 mm 20 mm
gwi 18 mm 18 mm 36 mm 40 mm 18 mm

Fonte: Dados de pesquisa.

De acordo com os resultados apresentados pela tabela, observou-se iguais alteracdes
na capacidade de inibicdo frente aos antimicrobianos que anteriormente
apresentavam-se resistentes, a Sulfazotrim e Azitromicina, tornando-se a partir dessa

atuacao capazes de promover sensibilidade a bactéria.

4 CONCLUSAO

Os oOleos essenciais analisados apresentam capacidade de exercer interferéncia

sobre a atividade antibacteriana dos antibidticos ensaiados.

De acordo com os resultados obtidos, observa-se que ambos o0s 6leos essenciais
analisados, e sua acao conjunta, apresentaram capacidade de exercer uma maior
acao interferente sobre a atividade antibacteriana de Sulfazotrim e Azitromicina. Esta

interferéncia foi observada principalmente nos ensaios envolvendo o antibiotico
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Azitromicina, onde a bactéria Proteus mirabilis apresentou uma maior sensibilidade
tanto em ensaios com 6leos essenciais de forma isolada, como no uso combinado dos

antibidticos e 6leos essenciais.

Diante do exposto, 0 uso de produtos de origem vegetal e antibiéticos comerciais,
concomitantemente, precisa ser investigado de forma criteriosa, ja que existe a

possibilidade de interferéncia durante o tratamento com farmacos convencionais.

Novos estudos deverédo ser realizados para verificar a resposta de outras bactérias,

seja através de um efeito antagbnico ou sinérgico dos 6leos essenciais.
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