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Resumo: Desde o surgimento dos anti-infecciosos até os dias atuais, a terapéutica
medicamentosa vem promovendo a redugdo da taxa de mortalidade e morbidade. O uso
indiscriminado de antibidticos disponiveis € o principal responsavel pela resisténcia
bacteriana. Diante dessa problematica, houve a necessidade de inovar a area farmacoldgica
através das pesquisas por medicamentos antimicrobianos de origem natural ou sintética que
vém sendo uma alternativa eficaz e econémica. Os terpenos séo classificados de acordo com
0 numero de carbonos em sua molécula e constituem um conjunto de substancias volateis
naturais de origem vegetal e presentes nos 6leos essenciais, que sdo 0s principais compostos
de uso terapéutico, isolados a partir de plantas. Segundo a literatura, o Citronelal é um
monoterpeno de grande indice terapéutico, podendo ser encontrado na forma de mistura
racémica ou isoladamente. Aléem disso, estudos j& relataram atividades bioldgicas tais como
fungicida e bactericida testadas e comprovadas por esses compostos. Desta forma, com base
nas informacdes sobre o potencial terapéutico dos monoterpenos e a importancia do combate
as infeccdes causadas pelas bactérias multirresistentes, o presente estudo objetiva avaliar a
Concentracdo Inibitéria Minima (CIM) do monoterpeno (S)-(-) Citronelal contra as cepas de
Staphylococcus aureus através do método de dilui¢do seriada. Os resultados obtidos para o

monoterpeno testado variou entre 1024 e 256 pg/mL, apresentando uma CIMso de 1024
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pug/mL. Com os resultados analisados conclui-se que monoterpeno (S)-(-)citronelal devido ao
seu potencial antimicrobiano pode ser considerado um recurso promissor para o tratamento de
muitas enfermidades, sendo passivel de compara¢do com outros estudos da mesma area, ainda

gue escassos.

Abstract: From the onset of anti-infectives to the present day, drug therapy has been
promoting a reduction in mortality and morbidity rates. The indiscriminate use of available
antibiotics is the main responsible for the bacterial resistance. Faced with this problem, there
was a need to innovate the pharmacological area through research on antimicrobial drugs of
natural or synthetic origin that have been an effective and economical alternative. The
terpenes are classified according to the number of carbons in their molecule and constitute a
set of natural volatile substances of vegetal origin and present in the essential oils, which are
the main compounds of therapeutic use, isolated from plants. According to the literature,
Citronelal is a monoterpene of great therapeutic index, and can be found in racemic mixture
form or in isolation. In addition, studies have reported biological activities such as fungicide
and bactericide tested and proven by these compounds. Based on the information on the
therapeutic potential of monoterpenes and the importance of combating infections caused by
multiresistant bacteria, the present study aims to evaluate the Minimum Inhibitory
Concentration (MIC) of the monoterpene (S) - (-) Citronellal against strains Of
Staphylococcus aureus by the serial dilution method. The results obtained for the
monoterpene tested varied between 1024 and 256 ug / mL, presenting a MIC of 1024 ng /
mL. It was concluded that monoterpene (S) - (-) citronellal due to its antimicrobial potential
can be considered a promising resource for the treatment of many diseases, being comparable

to other studies of the same area, although scarce.

Palavras-chaves: Monoterpeno, Citronelal, Oleos Essenciais.

Introducéo

Patdgenos de origem alimentar séo diversos na natureza e continuam sendo uma das
maiores causas de problemas de satde publica no mundo. S&o responsaveis por consideravel
morbidade e mortalidade, custos com cuidados médicos e perda de produtividade

(FRATAMICO et al., 2007). Nesse sentido, a descoberta de novas substancias com potencial
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inibicdo sobre estes micro-organismos torna-se imprescindivel.

As plantas medicinais tem chamado a atencdo de pesquisadores, por ser uma fonte
promissora de substancias que podem ser utilizadas no controle de micro-organismos. Na
literatura ha diversos estudos demonstrando seus efeitos, em particular, antimicrobianos sobre
uma grande diversidade de micro-organismos, além de apresentarem um tratamento eficaz
sobre algumas cepas resistentes (ANIBAL, 2007).

Monoterpenos séo 0s principais componentes das resinas (cola ou goma das arvores),
podendo compor os 6leos essenciais. Essas substancias sdo produzidas e emitidas pelas folhas
de arvores e possuem propriedades de grande interesse medico, dentre elas antimicoticas,
cardiovasculares, antihelminticas, antibidticas e anti-inflamatérias (BELANGER, 1998;
FERNANDES et al., 2005; SANTOS et al., 2011).

O citronelal fitoconstituinte monoterpénico é uma das substancias majoritarias de
6leos essenciais de plantas aromaticas, como as do género Cymbopogon e Eucalyptus que
apresentam propriedades antimicrobiana, inseticida e anticancer (AVOSEH et al., 2015;
BATUBARA et al., 2015). Sua origem biossintética deriva de unidades isoprenica, as quais
sdo constituidas por dez unidades de carbonos (LAS HERAS et al., apud SOUZA et al.,2014)

O Staphylococcus aureus é uma bactéria esférica, do grupo dos cocos gram-positivos,
freqlientemente encontrada na pele e nas fossas nasais de pessoas saudaveis. Entretanto pode
provocar doencas, que vado desde uma simples infeccdo (espinhas, furinculos e celulites) até
infeccdes graves (pneumonia, meningite, endocardite, sindrome do choque tdxico, septicemia
e outras) (SANTOS et al., 2007).

O presente trabalho objetiva por meio de ensaios in vitro, avaliar a Concentragdo
Inibitéria Minima (CIM) do monoterpeno (S)-(-) Citronelal contra cepas de Staphylococcus

aureus.

Metodologia

A concentracao inibitéria minima dos monoterpenos sera determinada pela técnica de
microdiluicdo em caldo. Foi adicionando 100 pL do meio liquido Luria Bertani (LB)
concentrado de forma dupla nos 96 orificios estéreis de uma placa. Em seguida, 100 pL da
emulsdo do monoterpeno na concentracao inicial de 2048 pg/mL (duplamente concentrado),
foi dispensado na primeira linha da placa. Com uma diluigdo seriada em razdo de dois,

atingiram-se concentracdes no intervalo de 1024 - 4 pg/mL; cada concentragdo foi depositada
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nas demais linhas da placa. Foi adicionado 10 uL do indculo de aproximadamente 1-5 x 10®
UFC/mL das espécies bacterianas nas cavidades, cada coluna referindo-se a uma cepa de
bactéria. Realizou-se um controle com o antibacteriano cloranfenicol. As placas foram
assepticamente fechadas e incubadas a 35°C por 24 - 48 horas (CLEELAND; SQUIRES,
1991; HADACEK, GREGER, 2000).

Resultados e Discussao

As plantas apresentam uma enorme diversidade em termos de estrutura e de
propriedades fisico-quimicas e bioldgicas, o que justifica o crescente interesse de industrias
farmacéuticas na sintese de farmacos a partir destas fontes naturais (BRESOLIN &
CECHINEL FILHO, 2003; BRESOLIN & CECHINEL FILHO, 2010). Extratos, fracoes e
compostos isolados extraidos destas fontes tém sido estudados por pesquisadores por
mostrarem significativas propriedades, entre estas a antimicrobiana (DUARTE et al., 2005;
MARTINI et al., 2009; SILVA Jr. et al., 2009; ALBERNAZ et al., 2010; COGO et al., 2010;
HOFLING et al., 2010).

O citronelal (3,7-dimetil-oct-6-enal) é um monoterpeno, predominantemente formado
pelo metabolismo secundario de plantas. E tipicamente isolado como uma mistura néo-
racémica dos enantiomeros R e S por destilagio com arraste de vapor ou extragdo por
solventes (PYBUS & SELL, 1999).

A Concentracdo Inibitéria Minima (CIM) em meio liquido foi determinada para o
monoterpeno (S)-(-)-citronelal e nas diferentes concentragdes sugeridas na metodologia e
determinada pela menor concentracdo capaz de inibir visualmente o crescimento bacteriano,
conforme apresentado na tabela 1. Observa-se que os resultados obtidos para 0 monoterpeno

testado variou entre 1024 e 256 pg/mL, apresentando uma CIMsp de 1024 pg/mL.

Microorganismo CIM
Staphylococcus aureus ATCC 25925 256
Staphylococcus aureus 104 256
Staphylococcus aureus 101 1024
Staphylococcus aureus 102 1024
Staphylococcus aureus 103 1024
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Tabela 1. Concentragdo minima inibitéria (CIM) em pg/mL do monoterpeno (S)-(-)-citronelal
contra a S. Aureus.

Aligiannis et al. (2001) sugerem que uma atividade antimicrobiana é classificada como
forte quando, para 6leos essenciais, possuem CIM de até 500 pg/-mL, moderada para CIM de
600 a 1500 pg/-mL e fraca para CIM acima de 1500 pg/-mL.

Sendo assim, de acordo com os resultados dos monoterpenos, o (S)-(-)citronelal pode
ser considerado um forte inibidor frente as cepas Staphylococcus aureus ATCC 25925 e
Staphylococcus aureus 104, uma vez que apresentou uma Concentracdo Inibitéria Minima
(CIM) de 256 pg/mL. Além disso, pode ser considerado um inibidor moderado para a

Staphylococcus aureus 101, Staphylococcus aureus 102 e Staphylococcus aureus 103.

4. Concluséao

O monoterpeno (S)-(-)citronelal devido ao seu potencial antimicrobiano pode ser
considerado um recurso promissor para o tratamento de muitas enfermidades, no entanto faz-
se necessario estudos mais aprofundados para elucidacdo de mecanismos e padrbes de

eficiéncia e eficacia.
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