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Resumo

Tuberculose é uma doenca bacteriana que atinge 6rgéaos
respiratérios e esta envolvida com o estado imunoldgico
das pessoas e com condi¢cbes forcadas de aglomeracao,
como presidios e hospitais. A aplicacdo de conceitos de
Microbiologia Ambiental a area clinica pode trazer
beneficios para pessoas imunodebilitadas e vulneraveis.
Este projeto teve por objetivo alterar o padrao resisténcia
a antimicrobianos no modelo experimental
Mycobacterium  smegmatis em tratamento com
probiéticos. Antibiogramas da M. smegmatis mostraram
gue os probiodticos analisados tornaram essa bactéria
mais resistente a 7 antimicrobianos (gentamicina,
cefotaxima, cefalotina, azitromicina, amicacina,
ampicilina e penicilina) e sensivel a 1 antimicrobiano
(cefazolina), possivelmente por acdo de quorum sensing.

Introducao

O funcionamento de um microbioma saudavel pode
ocasionar uma melhora do sistema imunolégico humano,
podendo, assim, ter efeitos benéficos no tratamento da
tuberculose. Microbiomas intestinais alterados podem
prejudicar a funcdo dos macrofagos no sistema
imunolégico, os quais agem contra a bactéria causadora
dessa doenca, Mycobacterium tuberculosis. Portanto, a
suplementagdo com probiéticos pode melhorar o0s
resultados de tratamentos da tuberculose com
antimicrobianos (LIU et al, 2021), além da
imunomodulacdo (MARAGKOUDAKIS et al., 2006) e da
imunoestimulagcdo (NEUMANN et al., 1998).

Material e Métodos

Linhagens bacterianas: linhagem modelo M. smegmatis,
e de probiéticos Lactobacillus acidophilus, L. helveticus,
Bifidobacterium bifidum, B. infantis e B. longum.
Condicdes de crescimento bacteriano: 37 °C e agitacao
a 200 rpm, por um periodo de 24 h.

Antibiograma M. smegmatis: a cultura foi inoculada por
espalhamento em placas contendo Agar Mueller Hinton
e foram fixados discos de antimicrobianos. Leituras de
halos de inibicdo apés 24 h de incubacao a 37 °C.
Antibiograma M. smegmatis associado aos probiéticos:
placas contendo Agar Muller Hinton foram divididas em
duas partes: uma inoculada por espalhamento com
culturas dos probiéticos; outra com a cultura bacteriana
de M. smegmatis, apés incubacdo por 24 h, a massa
celular de M. smegmatis foi coletada e inoculada para a
realizacé@o do antibiograma, como descrito.

Analise estatistica: teste ANOVA.

Resultados e Discussao

Os resultados dos antibiogramas da cultura bacteriana
M. smegmatis em ensaios com as linhagens probiéticas
estdo demostrados na Fig. 1. Para gentamicina houve
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uma diminuicdo de 34% do halo (p-valor = 0,006); para
cefotaxima uma diminuicao de 17% (p-valor = 0,15); para
cefalotina uma diminuicdo de 73% (p-valor = 0,001); para
azitromicina uma diminuicdo de 51% (p-valor = 0,001);
para amicacina uma diminuicdo de 30% (p-valor = 0,31);
para ampicilina uma diminuicdo de 51% (p-valor = 0,06);
para penicilina uma diminuicdo de 55% (p-valor = 0,01),
indicando aumento da resisténcia da bactéria aos
antimicrobianos testados. O antimicrobiano cefazolina foi
0 Unico que apresentou aumento de 5% no tamanho do
halo (p-valor = 0,06), indicando que os probioticos
favoreceram o0 aumento da sensibilidade da M.
smegmatis para este antimicrobiano. E possivel que os
probiéticos foram capazes de modificar o padrdo de
resisténcia da micobactéria provavelmente por acdo de
moléculas sinalizadoras de quorum sensing (QS) que se
difundiram no meio de cultura. Antibidticos especificos
para a tuberculose e novas linhagens probitticas
deverdo ser avaliadas, buscando diminuir a resisténcia
da micobactéria e aumentar a eficiéncia no tratamento
com antimicrobianos. Analises de moléculas de QS
deverao ser efetuadas para teste de hipétese levantada
nesse trabalho. Uma questdo que devera ser avaliada é
se probidticos podem tornar microbiomas intestinais
saudaveis mais resistentes a antimicrobianos.

Figura 1: Comparacdo entre tamanho de halos de M. smegmatis
em ensaios com probiéticos.
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Conclusoes

Os probiéticos avaliados nesse projeto foram capazes de
mudar o padrdo de resisténcia a antimicrobianos em M.
smegmatis, possivelmente por meio de moléculas
sinalizadoras de quorum sensing liberados em meio de
cultura. Estudos com novas linhagens de probiéticos e
antimicrobianos especificos para o tratamento da
tuberculose, deverdo ser avaliados, assim como a
identificacdo de moléculas sinalizadoras de quorum
sensing por linhagens probidticas.
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