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RESUMO 

A Klebsiella pneumoniae se mostra como um patógeno de difícil manejo, suas cepas podem 

apresentar diversos níveis de resistências a antimicrobianos utilizados para o seu tratamento, 

como penicilinas, antimicrobianos, carbapenêmicos, entre outros. Logo, a capacidade 

terapêutica é limitada, sendo de suma importância estudar e elucidar os mecanismos 

patogênicos e de resistência associados a K. pneumoniae, para que haja uma melhor intervenção 

terapêutica. Dessa forma, a utilização de produtos naturais a base plantas se apresenta como 

uma opção de tratamento a ser considerada. O presente estudo tem como objetivo avaliar a 

associação do óleo essencial de Lavandula hybrida grosso com antimicrobianos sintéticos 

frente a Klebsiella pneumoniae. Foi realizado o teste de associação pela técnica de difusão 

utilizando as cepas de Klebsiella pneumoniae (KP 101, KP 102, KP 103 E KP 104), proveniente 

do Laboratório de Microbiologia da Unidade Acadêmica de Ciências Biológicas do Centro de 

Saúde e Tecnologia Rural da Universidade Federal de Campina Grande. Em seguida, realizou-

se a associação do óleo essencial de Lavandula Híbrida Grosso, adquirido pela indústria 
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Quinare, com os antimicrobianos ampicilina e gentamicina (10 μg/mL). Para a maioria das 

cepas analisadas e os antimicrobianos utilizados, o óleo essencial apresentou efeito sinérgico. 

Dessa forma, observa-se que a associação do óleo essencial de Lavandula com antimicrobianos 

sintéticos pode ser uma opção a ser utilizada na farmacologia, sendo necessário mais estudos 

para confirmar essa hipótese. 

 

Palavras chave: Fitoterapia, Microbiologia, Odontologia. 

 

 

ABSTRACT 

Klebsiella pneumoniae is a pathogen that is difficult to manage. Its strains can present various 

levels of resistance to the antimicrobials used to treat it, such as penicillins, antimicrobials, 

carbapenems, among others. Therefore, therapeutic capacity is limited, and it is of the utmost 

importance to study and elucidate the pathogenic and resistance mechanisms associated with 

K. pneumoniae, so that there can be better therapeutic intervention. In this way, the use of 

natural plant-based products is a treatment option to be considered. The aim of this study was 

to evaluate the association of Lavandula hybrida grosso essential oil with synthetic 

antimicrobials against Klebsiella pneumoniae. The association test was carried out using the 

diffusion technique using Klebsiella pneumoniae strains (KP 101, KP 102, KP 103 and KP 104) 

from the Microbiology Laboratory of the Biological Sciences Academic Unit of the Center for 

Health and Rural Technology at the Federal University of Campina Grande. Next, the essential 

oil of Lavandula Hybrida Grosso, purchased from Quinare, was combined with the 

antimicrobials ampicillin and gentamicin (10 μg/mL). For most of the strains analyzed and the 

antimicrobials used, the essential oil had a synergistic effect. Thus, the association of Lavandula 

essential oil with synthetic antimicrobials may be an option for use in pharmacology, but further 

studies are needed to confirm this hypothesis.  

Key words: Phytotherapy, Microbiology, Dentistry. 
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INTRODUÇÃO                                                                                                                       

O corpo humano é habitat de trilhões de micróbios e a cavidade oral é um dos principais 

locais colonizados, por apresentar um ambiente propício a microbiota oral. Sabe-se que a boca 

possui uma microbiota complexa, distinta em cada pessoa, composta por bactérias, archaea, 

fungos, vírus e protozoários. A maioria se apresenta de forma inofensiva, atuando sob 

comensalismo e na coexistência entre microrganismo e hospedeiro, proporcionando assim uma 

homeostase. No entanto sem uma correta higiene, pode gerar um desequilíbrio dos níveis 

bacterianos, resultando em doenças dentárias. As medidas de prevenção nesses casos não 

podem ser as mesmas para todos os indivíduos (Bapat et al., 2021; Chen et al., 2020; Mosaddad 

et al., 2019; Thomas et al., 2017). 

O desequilíbrio entre essas bactérias pode estar associado às variações da microbiota 

oral, relacionadas a fatores genéticos e periféricos, como alteração nas condições ambientais 

e/ou redução da imunidade do hospedeiro, favorecendo que uma relação parasitária domine o 

meio e ocorra o desenvolvimento de diversas doenças bucais, dentre elas, cárie dentária, 

doença periodontal, endocardite infecciosa, infecções purulentas, hemorragia cerebral, 

inflamação intestinal, doenças autoimunes e até mesmo o câncer bucal (Avila; Ojcius; Yilmaz, 

2009; Chen et al., 2020; Mosaddad et al., 2019; Yumoto et al., 2019). 

A Klebsiella pneumoniae  é um dos principais patógenos relacionados a essas doenças 

infecciosas. Consiste em uma bactéria gram-negativa, que é a causa de inúmeras infecções 

oportunistas em pacientes hospitalizados. Nos últimos anos a K. pneumoniae, despontou com 

uma grande ameaça a saúde clínica e pública, pela elevada prevalência de infecções associadas 

a cepas multirresistentes, contudo, as informações sobre a ecologia, estrutura da população e 

patogenicidade é relativamente limitado, despertando preocupações clínicas que incentivam 

um interesse maior na pesquisa da K. pneumoniae (Choby et al., 2020; Porreca et al., 2018; 

Soares et al., 2012; Wang et al., 2020; Wyres et al., 2020). 

Mesmo com a introdução de antimicrobianos de ação clínica que proporcionam um 

combate direto a esse microorganismo. A Klebsiella pneumoniae se mostra como um patógeno 

de difícil manejo, suas cepas podem apresentar diversos níveis de resistências a 

antimicrobianos utilizados para o seu tratamento, como penicilinas, antimicrobianos, 

carbapenêmicos, entre outros. Logo, a capacidade terapêutica é limitada, sendo de suma 

importância estudar e elucidar os mecanismos patogênicos e de resistência associados a K. 

pneumoniae, para que haja uma melhor intervenção terapêutica (Choby et al., 2020; Porreca et 

al., 2018; Soares et al., 2012; Wang et al., 2020; Wyres et al., 2020). 

O uso de antimicrobianos de forma indiscriminada e exagerada tem como consequência 

o aparecimento de superbactérias, com maior disseminação e consequentemente uma maior 

resistência (Furlan et al., 2021). A incidência dessas bactérias com esse perfil vem se tornando 

cada vez mais preocupante, nesses casos o tratamento tende a sofrer influencia negativa, 

principalmente em relação à eficácia e evolução clínica. Isso acontece pois essas cepas 

possuem a capacidade de inativar os fármacos, antimicrobianos, ß-lactamases, carbapenêmicos 

(Abrantes; Nogueira, 2017; Afonso et al., 2022; Tumbarello et al., 2019). 
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Outra opção terapêutica relevante utilizada são os aminoglicosídeos. Segundo estudos 

(Afonso et al., 2022; Bassetti; Peghin, 2020; Daikos et al., 2014), as cepas de K. pneumoniae, 

têm mostrado uma alta suscetibilidade in vitro aos antibióticos dessa classe, porém a grande 

maioria das bactérias tem mostrado resistência na prática, sendo susceptível somente à 

gentamicina, além disso, outro fator a ser considerado é que o uso dos aminoglicosídeos possui 

um grande risco de nefrotoxicidade (Afonso et al., 2022; Bassetti; Peghin, 2020; Daikos et al., 

2014). A associação entre fármacos vem ganhando força em busca de uma melhor ação 

terapêutica, ao analisar os antibióticos mais antigos, o regime de doses associadas a diferentes 

classes de fármacos, foram relacionados à melhores resultados (Afonso et al., 2022; Bassetti; 

Peghin, 2020; Gutiérrez-Gutiérrez, 2017; Tumbarello et al., 2019). 

A associação entre fármacos, em especial oriundos de produtos naturais, com 

antimicrobianos vem ganhando força na busca de melhor ação terapêutica. Diante desse 

contexto, a utilização de produtos de origem vegetal na Odontologia vem ganhando destaque, 

funcionando como alternativa as terapias convencionais, seja de forma isolada ou combinada. 

Os produtos naturais atuam na prevenção e combate de diversas patologias que atingem os seres 

humanos, dentre eles, podemos citar a Lavandula Hybrida, espécie formada a partir da união 

da Lavandula angustifolia Miller e Lavandula latifolia Linn, a variável Grosso desta espécie, 

estimula inúmeras pesquisas da comunidade cientifica, pelo seu elevado potencial terapêutico 

e por ser a que mais apresentou atividade antimicrobiana. Dessa forma, a utilidade da fitoterapia 

fundamentada em compostos de plantas medicinais é favorável em relação ao tratamento de 

infecções bacterianas, contribuindo de forma positiva e em conformidade a terapias 

convencionais (Medeiros et al., 2019; Santana et al., 2021; Souza et al., 2021).  

Este estudo tem como objetivo avaliar a associação do óleo essencial de Lavandula 

hybrida grosso com antimicrobianos sintéticos (Gentamicina e Ampicilina) frente a Klebsiella 

pneumoniae. 

 

 

MATERIAL E MÉTODOS                                                                                                  

Substâncias-teste 

 O óleo essencial de Lavandula Híbrido Grosso será adquirido da Indústria Quinari 

(Pinhais – PR). Para a realização dos ensaios farmacológicos, a substância será solubilizada em 

DMSO e diluída em água destilada. A concentração de DMSO (dimetilsulfóxido) utilizada foi 

inferior a 0,1% v/v. 

 

Antimicrobianos sintético 

Serão selecionados no presente estudo os antibióticos ampicilina e gentamicina. A 

concentração contida no disco de antibiótico é uma concentração padrão determinada pelo CLSI 

(Clinical and Laboratory Standard Institute, 2003).  

 

Espécie Bacteriana e Meio de cultura 

Foram utilizados cepas de Klebsiella pneumoniae (KP 101, KP 102, KP 103 E KP 104), 

proveniente do Laboratório de Microbiologia da Unidade Acadêmica de Ciências Biológicas 

do Centro de Saúde e Tecnologia Rural da Universidade Federal de Campina Grande.  

A cepa será mantida em meio Ágar Muller Hinton (AMH) a uma temperatura de 4 °C, 

sendo utilizado para os ensaios repiques de 24 horas em AMH incubados a 35 °C. No estudo 

da atividade antimicrobiana será utilizado um inóculo bacteriano de aproximadamente 1,5 x 

108 UFC/mL padronizado de acordo com a turbidez do tubo 0,5 da escala de McFarland 

(Cleeland; Squires, 1991; Hadacek; Greger, 2000). 

 

Estudo da interferência do óleo essencial sobre o efeito de antimicrobianos sintético 
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O estudo da interferência do óleo essencial sobre a efetividade dos antimicrobianos será 

realizado através da técnica de difusão em meio sólido utilizando disco de ampicilina. O disco 

contendo o antimicrobiano na sua respectiva concentração será embebido com 20μL da CIM 

do óleo essencial que foi determinado no estudo de Souza et al. (2021, p. 906-912), e em seguida 

colocado em placa de Petri estéril contendo ágar Muller-Hinton inoculado com 1mL da 

suspensão bacteriana. Após incubação das placas a 37°C por 48 horas, será observada a 

interferência da CIM óleo essencial sobre o efeito do antimicrobiano sobre a cepa bacteriana 

ensaiada. Será considerado como efeito sinérgico, quando o halo de inibição do crescimento 

microbiano formado pela associação teve um diâmetro ≥ que 2mm, quando comparado com o 

halo de inibição formado pela ação do antimicrobiano isoladamente. Quando a formação de 

halo de inibição decorrente da associação fosse de um diâmetro menor daquele desenvolvido 

pela ação isolada do antimicrobiano, era considerado efeito antagônico. Será considerado como 

efeito indiferente, quando o de halo de inibição consequente à associação tivesse um diâmetro 

igual àquele consequente da aplicação isolada do antimicrobiano (Cleeland; Squires, 1991). 

Todos os ensaios serão realizados em duplicata. 

 

 

RESULTADOS E DISCUSSÃO 

Na última década, K. pneumoniae emergiu como uma grande ameaça clínica e de saúde 

pública devido ao aumento da prevalência de infecções relacionadas à assistência à saúde 

causadas por cepas multirresistentes que produzem β-lactamases e/ou carbapenemases de 

espectro estendido. Essas preocupações clínicas distintas estimularam um interesse renovado 

na pesquisa de K. pneumoniae e, particularmente, na aplicação da genômica (Wang et al., 2020; 

Wyres et al., 2020).  

Diante disso, a fitoterapia se apresenta cada vez mais como uma opção terapêutica 

viável, seja de forma combinada a antimicrobianos sintéticos, seja de forma isolada. Segundo 

Carvalho et al. (2007, p. 26-32), os produtos de origem vegetal, como por exemplo os óleos 

essenciais, são utilizados quase em 50% dos medicamentos hoje em dia (Carvalho et al., 2007). 

Mesmo não sendo bem visto pela indústria de perfumes devido a sua grande quantidade de 1-8 

cineol e de cânfora, o óleo essencial de Lavandula Híbrida Grosso tornou-se atrativo para a 

indústria farmacêutica por apresentar capacidade de agir como um componente antimicrobiano 

visto em estudos sua ação contra microorganismos tais como bactérias gram positivo, a exemplo 

a S. aureus (Tardugno et al., 2019). 

Segundo a tabela 1, a partir da associação do óleo essencial de Lavandula Híbrido 

Grosso com o antibiótico sintético Ampicilina, observou-se um efeito sinérgico para as cepas 

Kp 103 e Kp 104 e um efeito antagônico para as cepas Kp 101 e Kp 102.  

Já no que diz respeito a associação do óleo essencial de Lavandula Híbrido Grosso com 

o antibiótico sintético Gentamicina, observou-se um efeito sinérgico para as cepas Kp 101, 

Kp102 e Kp 104 e um efeito antagônico para a cepa Kp 103, de acordo com a tabela 2. 

 

Tabela 1. Interferência do óleo essencial de Lavandula Híbrido Grosso com o antibiótico 

sintético Ampicilina. 

Antibiótico Microorganismo 

Ampicilina Kp 101 Kp 102 Kp 103 Kp 104 

HIATB 6mm 6mm 6mm 6mm 

HIATB + OE 0mm (↓) 0mm (↓) 10mm 

(↥) 

12mm 

(↥) 

 

Fonte: Próprio autor 
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Legenda: Kp: Klebsiella pneumoniae. HIATB: halo de inibição na presença do antibiótico. 

OE: óleo essencial. Efeito sinérgico (↥); efeito antagônico (↓); efeito indiferente (*).  

 

Tabela 2. Interferência do óleo essencial de Lavandula Híbrido Grosso com o antibiótico 

sintético Gentamicina. 

 

Antibiótico Microorganismo 

Gentamicina Kp 101 Kp 102 Kp 103 Kp 104 

HIATB 18mm 18mm 18mm 18/20mm 

HIATB + OE 20mm 

(↥) 

26mm 

(↥) 

12mm  

(↓) 

24mm 

(↥) 

 

Fonte: Próprio autor 

 

Legenda: Kp: Klebsiella pneumoniae. HIATB: halo de inibição na presença do antibiótico. 

OE: óleo essencial. Efeito sinérgico (↥); efeito antagônico (↓); efeito indiferente (*). 

 

Esses resultados, eles vão de acordo com o estudo de Santana et al. (2021, p. 

e47110212682-e47110212682), que já demonstrou efeito sinérgico do óleo essencial de 

Lavandula quando associado à cefalotina contra cepas patogênicas de S. aureus. Logo, pode-se 

concluir que a fitoterapia é promissora e tem boa aplicabilidade no tratamento de infecções 

bacterianas, contribuindo de forma positiva quando relacionada à terapias convencionais 

(Santana et al., 2021). 

Segundo o estudo de Oliveira et al. (2006, p. 77-82), em uma pesquisa sobre associações 

de substâncias naturais com medicamentos convencionais, os resultados mostraram influência 

sobre a atividade de alguns medicamentos. A combinação dos antimicrobianos com os óleos 

essenciais ocasionou uma propagação nos halos de inibição. Nesse caso, pode-se concluir que 

a depender da bactéria e do antibiótico utilizado, o óleo essencial pode desempenhar diferentes 

tipos de comportamentos, seja sinérgicos, antagônicos e até mesmo indiferentes. Com base 

nisso, a associação dos produtos naturais com outros antimicrobianos sintéticos, pode 

apresentar diferentes tipos de efeito, que também corrobora com os dados da pesquisa em que 

o óleo essencial apresentou maior parte da sua associação efeito sinérgico (Oliveira et al., 

2006).  

 

 

CONCLUSÃO 

Portanto, a partir dos resultados desta pesquisa, foi possível observar que a associação 

do óleo essencial de Lavandula Híbrida Grosso com os antimicrobianos sintéticos ampicilina 

e gentamicina demonstraram ser promissores para a indústria farmacêutica, no entanto, mais 

estudos devem ser realizados, como por exemplo, testes in vivo, para confirmar esses 

resultados. 
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