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Tolerância e Resistência

O tratamento da TB pode tornar-se menos eficaz devido a
presença de populações de M. tb fenotipicamente tolerantes e ao
surgimento de populações resistentes aos fármacos.



Hipotônico Hipertônico

Fluidos e compartimentos 
fisiológicos

Meio de cultura

macrófagosplasma

Concentrações Fisiológicas de NaCl

Modificado de Larrouy-Maumus, 2016
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Descoberta de novos fármacos

Reposicionamento de 

fármacos

• Disponibilidade de dados físico químicos, toxicidade;

• Ganho de tempo em ensaios clínicos;

• Comercialização mais rápida.



Complexo ([Fe(phen)3]2+

Ativo contra cepa H37Rv e isolados clínicos
Ativo e seletivo contra M. tuberculosis sensível, em cepas resistentes ao tratamento convencional e em bacilos em
estado não replicante, apontando para ação em TB latente.

Baixa citotoxicidade
Não possui um perfil mutagênico, apresenta baixa citotoxicidade frente a linhagens celulares (macrófagos J774A.1, 
fibroblastos MRC-5 e hepatócitos HepG2) e estreito espectro de ação

Biodisponível
Incorporado a um Sistema Lipídico Nanoestruturado (SNL) mostrou-se biodisponível 2h após a administração; não
apresentou toxicidade aguda quando administrado via oral em doses de 300 e 2000 mg/kg por 14 dias.
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Objetivos

• Avaliar o desempenho do complexo ([Fe(phen)3]2+ frente a M. tb em situação de 
estresse osmótico in vitro;

• Descrever a taxa de frequência de mutação de M. tb sob pressão do complexo 
metálico. 



Ensaio de Microdiluição em Placa

7 dias

Resazurina 0,01%

24 hrs

530/590 nm

Meio com variação de concentrações 

de NaCl 14,5 mM, 125 mM e 250 mM
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Em uma concentração igual ou
superior a 5,2 µg/ml, o complexo
apresenta uma frequência de
resistência inferior a 10-12.
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