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RESUMO

almonella enterica é uma bactéria de importancia em saude publica, responsavel por

causar salmonelose em humanos através de alimentos contaminados, cursando com

gastroenterites. A producdo de biofilme por alguns micro-organismos é considerada
uma estratégia de sobrevivéncia em ambientes desfavoraveis, sendo considerado um fator
de viruléncia. O presente trabalho tem por objetivo realizar uma revisdo de literatura a fim
de elucidar os fatores de viruléncia associados a formagdo de biofilme por Salmonella
enterica.

Palavras-chave: Contaminag¢ao alimentar. Matriz extracelular. Saude publica.

INTRODUCAO

Bactérias do género Salmonella, pertencentes a familia Enterobacteriaceae, sdao bacilos
Gram-negativos, anaerdébios facultativos, com temperatura 6tima de crescimento de 37 °C.
Caracterizam-se por serem oxidase negativas e catalase positivas, além de produzirem acido
sulfidrico e descarboxilarem a lisina, caracteristicas que auxiliam na identificacdo bioquimica
desses micro-organismos (D’AQUST; MAURER, 2007). Existem duas espécies de Salmonella,
sendo que a Salmonella enterica subespécie enterica, especialmente dos sorovares
Typhimurium e Enteritidis, € a mais envolvida nos casos de salmonelose em humanos

(VUGIA et al., 2004).
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A salmonelose é uma doenca de origem alimentar geralmente caracterizada por
gastroenterite. A transmissdao ao homem ocorre principalmente pela ingestao de carne,

principalmente de frango, leite e ovos (FAVRIN et al., 2001).

Biofilme é uma comunidade de micro-organismos sésseis caracterizada por células que se
aderem a uma superficie, embebidas em uma matriz extracelular formada por
exopolissacarideos (DONLAN; COSTERTON, 2002). A producdo de biofilme pode ser
considerada como uma estratégia de sobrevivéncia dos micro-organismos em ambientes
desfavoraveis, podendo constituir fontes croénicas de contaminacdo microbiana aos

alimentos (STEPANOQVIC et al., 2004).

Para que os patégenos consigam produzir biofilme, é necessaria a producdo de alguns
fatores, como polissacarideos extracelulares. Para se fixarem a superficies sélidas, as células
bacterianas utilizam-se desses polimeros, que sdo secretados pela maioria das espécies (VU

et al., 2009).

Outro mecanismo importante produzido por algumas cepas de Salmonella Typhimurium é o
regulador CsgD, o qual estd implicado na producdo de fimbrias agregativas e celulose,
presentes no biofilme (ROMLING et al, 2000). Além disso, alguns genes, como o agf também
estdo ligados a sintese de fimbrias que auxiliam na adesdo das bactérias a superficies

(COLLINSON et al., 1996).

A presenga de micro-organismos formadores de biofilme na industria de alimentos constitui
um grande problema, pelo fato de se fixarem firmemente em diferentes superficies,
dificultando sua remocdo e consequentemente contaminando os produtos e deteriorando
equipamentos (VIANA, 2006). As bactérias, quando contaminam o alimento, alteram suas
caracteristicas, levando a perdas econOmicas. No entanto, o problema mais grave estd
relacionado a saude publica, pois o biofilme pode veicular micro-organismos patogénicos

qgue podem causar doencas transmitidas por alimentos (DTA) (CAIXETA, 2008).

O objetivo dessa revisdo é explanar fatores relevantes na formacdo de biofilme por

Salmonella enterica.
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FATORES ASSOCIADOS A FORMAGCAO DE BIOFILME
Polissacarideos extracelulares, fimbrias e celulose bacteriana

O biofilme é caracterizado por uma complexa estrutura formada basicamente por proteinas,
ions e polissacarideos (BRANDA et al., 2005). Essa estrutura adere-se em superficies e, em
seguida, ocorre a maturagdo do mesmo, caracterizada por um rearranjo na arquitetura, com
o desenvolvimento de uma estrutura mais complexa, com formacdo de canais, poros e a
redistribuicdo das bactérias presentes (STOODLEY et al., 2002). E nessa fase que se da a
producdo de grandes quantidades de exopolimeros que protegem o biofilme, conferindo

estabilidade e resisténcia (BRYERS; FLETCHER, 2000).

Os polissacarideos sdo responsaveis pelo estabelecimento do biofilme, promovendo a
interacdo entre as células bacterianas (BRANDA et al., 2005). A propor¢ao desses
componentes nos biofilmes varia de 50-90% da matéria organica total (DONLAN, 2002). A
sintese dos polissacarideos bacterianos ocorre intracelularmente, utilizando agucares
nucleotideos difosfatados, que podem ser produzidos durante todo o crescimento
bacteriano ou somente durante a fase logaritmica (SOUZA; GARCIA-CRUZ, 2004). Essa
sintese geralmente ocorre em resposta as mudancas das condicGes ambientais (CAIAZZA;
O’TOOLE, 2004) ou por mudancas no metabolismo da bactéria (WHITE et al., 2010). Esse
componente age como fator de adesdo e barreira, auxiliando a célula bacteriana a resistir a
condicGes de estresse, como diminuicdo de nutrientes e condicdes ambientais adversas

(CAIXETA, 2008).

O lipopolissacarideo (LPS) presente na membrana externa de bactérias Gram-negativas
desempenha um papel importante na fixacdo inicial da bactéria em superficies, que se
aderem mais rapidamente quando ha maior hidrofobicidade da superficie celular (BOWER et

al., 1996).

Fimbrias agregativas sdao apéndices de membrana compostos por uma proteina estrutural
(pilina), presentes na superficie de bactérias Gram-negativas (TORTORA et al., 2000). Sao
estruturas que possuem residuos hidrofdbicos, que auxiliam na adesdo e colonizagao
bacteriana as superficies, sendo importantes na persisténcia ambiental, coloniza¢do celular e

formacdo de biofilmes (GIBSON et al., 2007). Essas estruturas, quando presentes, ligam a
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célula bacteriana ao substrato, auxiliando na maior fixacdo do biofilme em superficies e

dificultando a sua remocao (CAIXETA, 2008).

As fimbrias, juntamente com polissacarideos e flagelos, estdo diretamente envolvidas com o
grau de hidrofobicidade das células bacterianas (FLACH et al., 2005). Quanto maior a
hidrofobicidade celular, mais facilitada estara a adesao inicial as superficies, principalmente
hidrofdbicas, como o aco inoxidavel (BOARI, 2008). Essas fimbrias agregativas, também
chamadas de fimbrias de curli, sdo sintetizadas a partir dos genes agf, que sao organizados
em 2 operons (agfBAC e agfDEFG) (COLLINSON et al., 1996). A produgao das fimbrias é co-
regulada pelo gene agfD, que também atua indiretamente no gene adrA, a fim de regular a

producdo de celulose (ROMLING, 2002; ZAKIKHANY et al., 2010).

A celulose bacteriana é outro componente importante no desenvolvimento do biofilme
controlado pelos genes bcsA, besB, besZ e besC, que sdo os responsaveis pela sua sintese
(ZAKIKHANY et al., 2010). Quando a sintese de celulose é associada a presenca de fimbrias
agregativas, pode-se observar uma morfologia caracteristica da Salmonella enterica em agar
Luria Bertani. Essa caracteristica, conhecida como morfologia rdar (red, dray e rough), faz
com que as colbnias no meio de cultura apresentem-se vermelhas, secas e asperas
(GERSTEL; ROMLING, 2003; SOLANO et al.,, 2002; ZOGAJ et al., 2001). Essa morfologia
proporciona maior resisténcia a dessecacdao e processos de desinfeccdo, aumentando a
sobrevivéncia dos micro-organismos (ANRIANY et al., 2001; SCHER et al., 2005; WHITE et al.,
2006).

CsgD é o regulador responsdvel pela morfologia rdar, ativando diretamente a transcricdo do
operon csgBA, que codifica os componentes estruturais das fimbrias de curli (BROMBACHER
et al., 2003). O efeito do CsgD na producdo de celulose se da pela ativacdo da transcricdo da
diguanylato ciclase (AdrA) a qual gera um ativador alostérico da celulose sintase (ZOGAJ et

al., 2001).

CsgD é considerado regulador chave que, além de ser responsavel pela ativacdo do operon
csg, também modula a expressdao de um conjunto de genes envolvidos na adaptacao celular
fisioldgica para a manutencdo do biofilme (BOUGDOUR et al., 2004). A expressdo do

regulador CsgD é controlada rigidamente pelas condicdes ambientais e proteinas
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reguladoras globais, como OmpR (GERSTEL; ROMLING, 2003), considerada um ativador da
expressao de genes (FORST et al., 1987).

A expressdao de todos os genes envolvidos é necessaria para a maturacdo do biofilme,
podendo ser considerada um ponto de controle na sua formacgao. Este controle ocorre, em
Salmonella, pela regulagdo da produgao dos constituintes principais dessa matriz e do
controle da transicdo entre células planctonicas e células com comportamentos
multicelulares diferenciados (GERSTEL; ROMLING, 2001), levando a formagdo de uma rede
altamente hidrofébica com células compactadas em uma matriz rigida (ZAKIKHANY et al.,

2010).

E importante ressaltar que a expressido dos genes responsdveis pela formacdo do biofilme é
altamente regulada por diferentes estimulos ambientais que levam a bactéria ao estresse,
como temperatura, tensdo de oxigénio, nutrientes, osmolaridade e pH (GERSTEL; ROMLING,

2001).

Os fatores de viruléncia associados a formacdo de biofilme por Salmonella enterica ainda
ndo estdo bem elucidados, apesar de ja se saber que alguns genes possuem relacdo direta
com a produgdo dessa estrutura. Logo, deve-se ter aten¢do na industria alimenticia, pelo

perigo que pode causar através da contaminacdo alimentar.
CONCLUSAO

Salmonella enterica é capaz de formar biofilme, e, para isso, expressa fatores de
patogenicidade para se aderir em superficies e conseguir produzir essa matriz extracelular.
Grande parte dessa formacdo se da por estruturas presentes na superficie da bactéria, as

guais estao associadas a expressdo de genes especificos.
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VIRULENCE FACTORS ASSOCIATED WITH BIOFILM FORMATION BY Salmonella
enterica: MINI-REVIEW

ABSTRACT

salmonellosis in humans through contaminated food, coursing with gastroenteritis. The

biofilm production by some microorganisms is considered a strategy for survival in
harsh environments, and it is considered a virulence factor. This paper aims to carry out a
literature review in order to elucidate the virulence factors associated with biofilm formation
by Salmonella enterica.

Salmonella enterica is a bacterium of public health significance, responsible for causing

Keywords: Food contamination. Extracellular matrix. Public health.

FACTORES DE VIRULENCIA ASOCIADOS A LA FORMACION DE BIOPELICULAS
POR Salmonella enterica: MINI-REVISION

RESUMEN

por causar salmonelosis en los seres humanos a través de alimentos contaminados,

gue cursa con gastroenteritis. La producciéon de biofilm por algunos microorganismos
se considera una estrategia de supervivencia en ambientes hostiles, y se considera un factor
de virulencia. Este trabajo tiene como objetivo hacer una revisidon de literatura con el fin de
dilucidar los factores de virulencia asociados con la formacién de biopeliculas por Salmonella
enterica.

Salmone//a enterica es una bacteria de importancia para la salud publica, responsable

Palabras clave: Contaminacion de los alimentos. Matriz extracelular. Salud publica.
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