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Utilizacao de Timol (2-isopropil-5-metil-fenol) como modulador de resisténcia a antibiéticos em bactérias
multidroga resistentes.
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RESUMO: Os antibidticos sdo substancias indispensaveis para saude humana e animal. no entanto, a
resisténcia aos antibiéticos pode se intensificar com base na troca de materiais genéticos entre isolados.
Para tentar frear o aumento na frequéncia de resisténcia, alguns compostos bioativos tém sido citados
como potenciais modulares de mecanismos de resisténcia das bactérias, podendo alterar o perfil
fenotipicos de resisténcia, a exemplo do Timol. Com base nesse principio, o presente estudo teve o
objetivo de avaliar o efeito da exposicao a Timol na reversao de resisténcia fenotipica aos antibiéticos em
E. coli e Salmonella spp. multidroga resistentes. Foram utilizados 37 isolados de bactérias obtidas de
diferentes origens (n=21 E. coli e n=16 Salmonella spp.), previamente caracterizados como multidroga
resistentes em testes fenotipicos (teste de disco difusdo) e genotipicos (Whole Genome Sequecing - WGS)
e com genes relacionados a resisténcia por meio de bomba de efluxos. Timol foi adquirido de forma
comercial pela empresa Sigma-Aldrich. Na primeira etapa, foi determinado o perfil de resisténcia dos
isolados aos antibiéticos como controle prévio ao tratamento por método de disco-difusao em &gar, sendo
utilizados os antibiéticos cefotaxima, norfloxacino, gentamicina, imipenem, &cido nalidixico, ciprofloxacino
e cloranfenicol, conforme as normas estabelecidas no CLSI (CLSI, 2023). Apds a determinacdo do perfil de
resisténcia, os isolados foram incubados em caldo soja triptona (TSB) contendo timol (0,25 mg/mL) por 24
e 48h. Apo6s cada periodo de exposicdo, os isolados foram novamente testados quanto ao perfil de
resisténcia por disco-difusao, sendo classificados apés o tratamento em (1) resistente e (2) sensivel. Dos
isolados de Salmonella spp., sete (43%) se tornaram sensiveis a pelo menos um antibiético apés o
tratamento, sendo que 5 (25%) se tornaram sensiveis para ciprofloxacino e 3 (18%) para cefotaxima.
Além disso, dos 21 isolados de Salmonella testados, 13 (76%) tiveram alteragdo de categoria de sensivel
para resistente frente a pelo menos um antibiético, sendo sete (43%) se tornando resistentes a
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cloranfenicol, e quatro (25%) a estreptomicina. Dos 21 isolados de Escherichia coli testados, sete (33%) se
tornaram sensiveis a pelo menos um tipo de antibiético apds o tratamento, enquanto dezesseis (76%)
deles apresentaram alteracdo de categoria de sensivel para resistente em pelo menos um tipo de
antibiético, sendo seis (28%) se tornando resistentes a cefotaxima e cinco (23%) a norfloxacino. Os
resultados demonstram que a adicdo de timol frente a microrganismos multidroga resistentes é capaz de
alterar o perfil fenotipico de resisténcia a antibiéticos, no entanto, ele ndo apenas pode promover a
reversao da resisténcia, mas também pode levar ao desenvolvimento de resisténcia em isolados que
anteriormente eram sensiveis.
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