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Introducio

A seguinte pesquisa tem como tema a verificagdo da
atividade antimicrobiana ¢  antibiofilme  de
nanoparticulas de silica mesoporosa (MSNs), as quais
foram  sinalizadas com o grupo  quimico
3-aminopropil-trietoxisilano (APTES) e carregadas com
o antibidtico Ciprofloxacina. Neste sentido, o objetivo
desta investigagdo cientifica ¢ analisar ¢ comparar o
desempenho dos biomateriais SBA16 (MSNs puras),
SBA16-APTES (MSNs somente funcionalizadas),
SBA16-CIPRO (MSNs apenas carregadas com tal droga
de amplo espectro) e SBA16-APTES-CIPRO (MSNs
sinalizadas com APTES e carregadas com
Ciprofloxacina) contra duas cepas bacterianas,
Staphylococcus aureus (ATCC 6538) e Escherichia coli
(ATCC 9739).

O estudo ¢ necessario em razdo de que a
resisténcia aos antimicrobianos disponiveis ¢ a formagao
de biofilmes comprometem o tratamento de pacientes
com infecgdes e doengas causadas por bactérias, de
modo que refere-se a problemas muito sérios para a
humanidade, podendo causar graves morbimortalidades,
bem como ocasionar alto custo para a saiude publica
(AHMAD; KHAN, 2019; TERRA et al., 2017). Assim,
¢ de grande importancia o desenvolvimento de novos
nanomateriais, o0s quais sdo apontados como
promissores antimicrobianos e antibiofilmes, uma vez
que podem carregar fArmacos e os liberar com uma taxa
de difusdo moderada, diminuindo sua concentragdo
sistémica e sua toxicidade e aumentando o seu tempo de
acdo (MEMAR et al., 2021; WANG et al., 2015).

As MSNs sdo nanomateriais em evidéncia para
o tratamento de infec¢des causadas por bactérias quando
combinado com agentes farmacéuticos, uma vez que
possuem propriedades especificas, como uma alta
superficie (facil de ser funcionalizada) e um grande
volume de poros regulaveis e uniformes (LI; ZHANG;
FENG, 2019; MORA et al., 2021). Essas caracteristicas
as tornam marcantes para a liberagdo sustentada de
medicamentos, de modo que o entendimento de todo o

seu potencial demanda pesquisas, a fim de usa-las para
prover a saide humana.

Portanto, a fim de avaliar a atuagdo dos
biomateriais em analise, realizou-se ensaios bioldgicos
que determinam a mais baixa concentragdo que inibe o
crescimento das células bacterianas, a menor
concentracao de cada composto que destroi as bactérias
e a sua capacidade em impedir a formacdo de biofilme
dos microrganismos S. aureus ¢ E. coli.

Metodologia

Para a avaliagdio da atividade antimicrobiana e
antibiofilme dos nanomateriais SBA16, SBA16-APTES,
SBA16-CIPRO e SBAI16-APTES-CIPRO foram
realizadas os protocolos de determinagdo da
Concentragdo Minima Inibitoria (CMI), determinacao da
Concentra¢do Minima Bactericida (CMB) e avalia¢ao da
capacidade de inibi¢do da formagdo de biofilme. Os
ensaios biologicos citados acima foram baseados nos
métodos descritos por André et al (2020), com
modificagdes, uma vez que utilizou-se como controle
positivo dos testes de CMI o antibiético Ciprofloxacina
(tendo, apos diluicao seriada, a concentracdo final no
poco de 0,075 pg/mL) e fez-se o protocolo de formagao
de biofilme utilizando uma T1nica concentragdo
subinibitoria dos biomateriais (2 CMI). Todos os
experimentos foram realizados em triplicata.

Resultados e discussao

Apos a realizagdo do protocolo de microdiluicdo em
caldo (que determina a CMI) e seguida incubagdo,
pode-se fazer as leituras das placas. A leitura dos
resultados € conspicua, posto que a coloracdo rosa
indica crescimento bacteriano e a colora¢do azul indica
auséncia de crescimento. Destaca-se que a CMI
refere-se a concentragdo mais baixa do composto que
inibe o crescimento visivel da cultura bacteriana. Desse
modo, a Figura 1 e 2 mostram, respectivamente, as
placas contendo os resultados dos testes de CMI dos
biomateriais para a S. aureus ¢ E. coli.
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Placas com os testes de CMI dos
biomateriais para a S. aureus.

Figura 1 -

Escherichia coli (ATCC 9739) Escherichia coll (ATCC 9739)

Figura 2 — Placas com os testes de CMI dos biomateriais
para a E. coli.

Os resultados de CMI apontam que tanto para S.
aureus quanto para a E. coli os biomateriais SBA16 ¢
SBA16-APTES nao apresentam atividade de inibi¢ao do
crescimento dessas células bacterianas. Para a S. aureus,
os compostos SBA16-CIPRO e SBA16-APTES-CIPRO
apresentaram CMI de 2,375 pg/mL, a medida que para
a E. coli esses compostos expressam CMI de 0,075
ng/mlL.

Esses resultados revelam que a menor
concentragdo a qual vai inibir a atividade metabolica das
cepas de bactérias em andlise ¢ igual para o
SBA16-CIPRO e¢ o SBA16-APTES-CIPRO, de modo
que a funcionaliza¢do das MSNs ndo faz diferenga em
sua atuac@o. Além disso, € possivel inferir que estes dois
nanomateriais carregados com Ciprofloxacina sdo mais
eficientes contra a E. coli (gram-negativa), visto que
exige uma menor concentracdo para a inibigdo do
crescimento visivel desta cepa bacteriana.

No teste de CMB, que revela a concentragdo
mais baixa do composto necessaria para matar as células
bacterianas, os resultados exibem que as SBA16 e
SBA16-APTES ndo possuem atividade bactericida.
Diferentemente, os compostos SBA16-CIPRO e
SBA16-APTES-CIPRO tem ac¢do bactericida contra a E.
coli, mas ndo para S. aureus.

Por fim, na avaliacdo da capacidade
antibiofilme dos nanomateriais em estudo, através da
analise da contagem de Unidade Formadora de Colonia
(UFC) e observacdo das amostras no Microscopio

Eletronico de Varredura (MEV), foi possivel atestar que
0s biomateriais SBA16-CIPRO e
SBA16-APTES-CIPRO inibem a formag¢ao de biofilme
das cepas testadas em uma concentracdo subinibitoria
(2 CMI). A Figura 3 e 4 mostram os resultados do
MEV que evidenciam a atuagdo antibiofilme dessas
duas nanoestruturas carregadas com Ciprofloxacina.
Outrossim, foi observado pela contagem de UFC e pelo
MEV que os compostos SBA16 e SBA16-APTES ndo
apresentaram atividade contra a formag¢ao de biofilme de
S. aureus ¢ E.coli.

A vista disso, as MSNs puras ou apenas
modificadas com o grupo funcional APTES nao
apresentam  atuacdo  antimicrobiana e também
antibiofilme. Ja as nanoestruturas que foram carregadas
com o farmaco Ciprofloxacina possuem esses tipos de
atividades. Desse modo, o SBAI16-CIPRO e
SBA16-APTES-CIPRO sdo biomateriais promissores
para auxiliarem no ambito biomédico, demandando mais
estudos com outras espécies de bactérias, inclusive com
cepas resistentes.
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Figura 3 — Imagens observadas no MEV da acao
antibiofilme do biomaterial SBA16-CIPRO.
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Figura 4 — Imagens observadas no MEV da acdo
antibiofilme do biomaterial SBA16-APTES-CIPRO.

Conclusoes

A partir da realizagdo da pesquisa, conclui-se que os
biomateriais SBA16 ¢ SBA16-APTES ndo possuem
atividade antimicrobiana e antibiofilme e, em
contrapartida, os biomateriais SBA16-CIPRO e o
SBA16-APTES-CIPRO apresentam essas agdes. Além
disso, foi possivel inferir que a sinalizagdo das MSNs
ndo agrega atuacdo contra as células bacterianas, visto
que os dois tipos de MSNs carregadas com a droga
Ciprofloxacina, estando ou ndo funcionalizados,
apresentaram mesmo CMI.
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