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Este trabalho se destaca por abordar uma questao de extrema relevancia para
a saude publica: a emergéncia de cepas de Klebsiella pneumoniae resistente a
carbapenémicos e polimixinas (CPR-Kp). Nesse contexto, o estudo avaliou o
potencial terapéutico do acido acrilico FC01 em combinagdo com a polimixina
B (PMB), uma estratégia inovadora para combater a resisténcia antimicrobiana.

Para atingir esse objetivo, os pesquisadores utilizaram uma metodologia
abrangente. A interacéo entre o FC01 e a PMB foi investigada por meio de um
ensaio de checkerboard, que permitiu a determinacdo do indice de
concentracao inibitéria fracionada (FICI). Adicionalmente, a ac¢do da
combinacgao foi avaliada por uma curva de tempo de morte, que mediu a carga
bacteriana ao longo de 24 horas. O potencial do tratamento na inibicdo e
erradicagcao de biofilmes pré-formados foi testado através da coloragdo com
cristal violeta. Para entender o mecanismo de acdo, o estudo quantificou o



extravasamento de DNA, um indicativo da permeabilidade da membrana
bacteriana. Por fim, a seguranga da combinagao foi avaliada por um ensaio
hemolitico com sangue de camundongo, garantindo que as concentragbes
ativas nao fossem prejudiciais.

Os resultados obtidos foram promissores e demonstram a eficacia da
combinacgao. O estudo verificou que a associagcao de FC01 e PMB apresentou
um FICI de 0,3125, confirmando um efeito sinérgico e bactericida. A curva de
tempo de morte mostrou uma reducgao significativa na carga bacteriana em
apenas 6 horas. Além disso, a combinacao foi eficaz na inibicdo e erradicacéo
de biofilmes de CPR-Kp e promoveu o extravasamento de DNA, sugerindo uma
acao direta na permeabilidade da membrana. O ensaio de hemdlise comprovou
a baixa hemotoxicidade da combinagcdo, com uma taxa de hemdlise inferior a
5% nas concentracdes ativas.

Em conclusédo, este trabalho demonstra que a combinacdo do acido acrilico
FCO01 com a polimixina B tem uma atividade sinérgica e bactericida contra
cepas clinicas de CPR-Kp. A baixa hemotoxicidade da combinagdo sugere um
alto potencial para seu desenvolvimento como um coadjuvante terapéutico,
abrindo novas perspectivas no tratamento de infec¢gdes causadas por
patdogenos multirresistentes.
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