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EXPLORAGCAO DE ALVOS NA MEMBRANA BACTERIANA PARA O
DESENVOLVIMENTO DE NOVAS TERAPIAS ANTIMICROBIANAS

EXPLORATION OF TARGETS IN THE BACTERIAL MEMBRANE FOR THE
DEVELOPMENT OF NEW ANTIMICROBIAL THERAPIES

EXPLORACION DE BLANCOS EN LA MEMBRANA BACTERIANA PARA EL
DESARROLLO DE NUEVAS TERAPIAS ANTIMICROBIANAS

Lucas dos Santos Sal

RESUMO: A crescente disseminagio da resisténcia antimicrobiana representa uma das
maiores ameacas a satde puablica global, comprometendo a eficicia de antibidticos
tradicionalmente utilizados no tratamento de infec¢des bacterianas. Grande parte dos
mecanismos de resisténcia descritos esti associada a alteracdes em alvos intracelulares
especificos, inativacido enzimitica de firmacos ou reducio da concentragio intracelular por
efluxo ativo. Nesse contexto, a membrana bacteriana emerge como um alvo terapéutico
altamente promissor, uma vez que desempenha papel essencial na viabilidade celular, na
manutencdo da homeostase e na interacdo com o meio externo. Firmacos que atuam
diretamente na membrana apresentam, em geral, mecanismos de a¢do multifatoriais e pouco
especificos, o que reduz significativamente a probabilidade de desenvolvimento de resisténcia
bacteriana. Esta revisdo narrativa tem como objetivo discutir a importincia da descoberta e do
desenvolvimento de agentes antimicrobianos que atuam na membrana bacteriana, abordando
aspectos estruturais da membrana, mecanismos de acdo, exemplos de compostos naturais e
sintéticos, vantagens terapéuticas, desafios e perspectivas futuras no combate i resisténcia
antimicrobiana.

Palavras-chave: Resisténcia antimicrobiana. Membrana bacteriana. Antimicrobianos. Novos
alvos terapéuticos. Integridade de membrana.

ABSTRACT: The increasing dissemination of antimicrobial resistance represents one of the
greatest threats to global public health, compromising the effectiveness of antibiotics
traditionally used in the treatment of bacterial infections. A large proportion of the resistance
mechanisms described is associated with alterations in specific intracellular targets, enzymatic
inactivation of drugs, or reduction of intracellular drug concentration through active efflux. In
this context, the bacterial membrane emerges as a highly promising therapeutic target, as it
plays an essential role in cell viability, maintenance of homeostasis, and interaction with the
external environment. Drugs that act directly on the membrane generally exhibit multifactorial
and non-specific mechanisms of action, which significantly reduces the likelihood of bacterial
resistance development. This narrative review aims to discuss the importance of the discovery
and development of antimicrobial agents that target the bacterial membrane, addressing
membrane structural aspects, mechanisms of action, examples of natural and synthetic
compounds, therapeutic advantages, challenges, and future perspectives in combating
antimicrobial resistance.

Keywords: Antimicrobial resistance. Bacterial membrane. Antimicrobials. Novel therapeutic targets.
Membrane integrity.
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RESUMEN: La creciente diseminacién de la resistencia antimicrobiana representa una de las
mayores amenazas para la salud piblica mundial, comprometiendo la eficacia de los antibi6ticos
tradicionalmente utilizados en el tratamiento de infecciones bacterianas. Una gran parte de los
mecanismos de resistencia descritos se asocia con alteraciones en blancos intracelulares
especificos, la inactivacién enzimitica de firmacos o la reduccién de la concentracién
intracelular mediante eflujo activo. En este contexto, la membrana bacteriana surge como un
blanco terapéutico altamente prometedor, ya que desempefia un papel esencial en la viabilidad
celular, el mantenimiento de la homeostasis y la interaccién con el medio externo. Los firmacos
que actdan directamente sobre la membrana presentan, en general, mecanismos de accién
multifactoriales y poco especificos, lo que reduce significativamente la probabilidad de
desarrollo de resistencia bacteriana. Esta revisién narrativa tiene como objetivo discutir la
importancia del descubrimiento y desarrollo de agentes antimicrobianos que actdan sobre la
membrana bacteriana, abordando aspectos estructurales de la membrana, mecanismos de
accién, ejemplos de compuestos naturales y sintéticos, ventajas terapéuticas, desafios y
perspectivas futuras en el combate a la resistencia antimicrobiana.

Palabras clave: Resistencia antimicrobiana. Membrana bacteriana. Antimicrobianos. Nuevos
blancos terapéuticos. Integridad de la membrana.

1. INTRODUCAO

A resisténcia antimicrobiana tem se intensificado de forma alarmante nas dltimas
décadas, sendo reconhecida pela Organiza¢io Mundial da Sadde como uma das maiores
ameacas a satdde publica global. A emergéncia e disseminacio de bactérias multirresistentes
comprometem significativamente a eficicia de antibidticos tradicionalmente utilizados,
dificultando o tratamento de infec¢des comuns e aumentando as taxas de morbimortalidade, o
tempo de internacdo hospitalar e os custos associados aos sistemas de satide (Abrantes et al.,
2022).

Esse cenério é agravado pelo uso indiscriminado e muitas vezes inadequado de agentes
antimicrobianos, tanto na prética clinica quanto na agropecudria, além da limitada introdugio
de novas classes de antibiéticos no mercado farmacéutico. Nas tltimas décadas, a inovagdo na
drea de antimicrobianos tem sido marcada majoritariamente por modificacdes estruturais de
firmacos ji existentes, enquanto a descoberta de novas classes com mecanismos de agio inéditos
permanece escassa. Como consequéncia, observa-se uma corrida evolutiva na qual a capacidade
adaptativa das bactérias frequentemente supera a velocidade de desenvolvimento de novas
terapias (Ghssein et al., 2022).

Tradicionalmente, a maioria dos antibiéticos disponiveis atua sobre alvos moleculares
bem definidos e altamente especificos, como a sintese da parede celular, a replicagio do DNA,
a transcri¢do do RNNA ou a sintese proteica. Embora esses alvos tenham sido historicamente

bem-sucedidos, sua elevada especificidade favorece o surgimento de resisténcia por meio de
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mutacdes pontuais, aquisi¢io horizontal de genes de resisténcia, produgio de enzimas
inativadoras e ativagdo de sistemas de efluxo. Esses mecanismos permitem que as bactérias
neutralizem ou evitem a ag¢io do firmaco sem comprometer de forma substancial sua
viabilidade celular (Almeida et al., 2023).

Além disso, muitos antibiéticos convencionais apresentam eficicia limitada contra
bactérias organizadas em biofilmes, estruturas altamente complexas e tolerantes aos
antimicrobianos, frequentemente associadas a infec¢Ges crdnicas e recorrentes. Nessas
condicdes, a baixa penetragdo dos firmacos e o metabolismo reduzido das células bacterianas
contribuem para a persisténcia da infecgdo e para a sele¢do de fenétipos resistentes (Batista et
al., 2024).

Diante desse contexto, a identificacio de novos alvos terapéuticos torna-se uma
estratégia essencial para o enfrentamento da crise global da resisténcia antimicrobiana. Entre as
alternativas emergentes, a membrana bacteriana destaca-se como um alvo particularmente
promissor. Trata-se de uma estrutura essencial, altamente conservada e multifuncional,
responsivel nio apenas pela delimitacio fisica da célula, mas também pela manuten¢io da
homeostase, geracdo de energia, transporte de nutrientes, comunicagio celular e ancoragem de
proteinas vitais (Bezerra et al., 2022).

Nesse sentido, o interesse cientifico e tecnolégico por produtos naturais, moléculas
sintéticas e estratégias combinatdrias que atuem sobre a membrana bacteriana tem crescido de
forma expressiva. Esses agentes nio apenas demonstram atividade direta contra bactérias
multirresistentes, mas também podem atuar como adjuvantes, restaurando ou potencializando
a atividade de antibiéticos convencionais por meio do aumento da permeabilidade celular
(Cristaldo et al., 2022).

Assim, compreender a importincia da membrana bacteriana como alvo terapéutico e os
fundamentos que explicam a menor probabilidade de desenvolvimento de resisténcia associada
a esse mecanismo de agdo é fundamental para orientar futuras estratégias de pesquisa e
desenvolvimento de novos antimicrobianos. Diante disso, estid revisio narrativa tem como
objetivo discutir de forma critica e integrada os aspectos estruturais da membrana bacteriana,
os principais agentes que atuam sobre esse alvo, suas vantagens terapéuticas, limitacdes e

perspectivas futuras no combate 2 resisténcia antimicrobiana.
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2. METODOLOGIA

O presente estudo consiste em uma revisio narrativa e integrativa da literatura
cientifica, com o objetivo de analisar criticamente a importincia de alvos localizados na
membrana bacteriana no desenvolvimento de novos agentes antimicrobianos. A abordagem
narrativa foi escolhida por permitir uma andlise ampla e contextualizada dos avancgos
conceituais, experimentais e tecnolégicos relacionados a exploragio da membrana bacteriana
como alvo terapéutico, sem restri¢io a um Unico delineamento experimental.

A busca bibliografica foi realizada em bases de dados internacionais e nacionais
amplamente  reconhecidas na 4rea  biomédica, incluindo Google académico,
PubMed/MEDLINE, Scopus, Web of Science e ScienceDirect. Adicionalmente, foram
consultadas bases complementares, com o intuito de identificar estudos relevantes nio
indexados nas bases principais, bem como artigos cldssicos e revisdes de referéncia. A estratégia
de busca empregou combinac¢des de descritores em inglés e portugués, utilizando operadores
booleanos, tais como: bacterial membrane, membrane targets, antimicrobial development,
antibiotic resistance, cell envelope, outer membrane, efflux pumps, membrane permeability e
novel antimicrobials.

Foram incluidos artigos originais, revisdes sistemditicas e narrativas, estudos
experimentais in vitro, além de trabalhos que abordassem aspectos estruturais, funcionais e
bioquimicos da membrana bacteriana, nos idiomas portugués, inglés e espanhol publicados
preferencialmente nos dltimos 5 anos. Estudos cléssicos de relevancia histérica também foram
considerados quando fundamentais para a compreensio dos mecanismos de a¢do e da evolugio
dos alvos de membrana. Foram excluidos trabalhos duplicados, artigos com informagdes
insuficientes ou que nd3o apresentassem relacio direta com o tema proposto, bem como
publicac¢des sem revisio por pares.

A selecdo dos estudos foi realizada em etapas, iniciando-se pela leitura dos titulos e
resumos, seguida da anélise integral dos textos considerados pertinentes. Os dados extraidos
incluiram informacdes sobre os principais componentes da membrana bacteriana
(lipopolissacarideos, fosfolipidios, proteinas de membrana, bombas de efluxo e sistemas de
transporte), mecanismos de resisténcia associados a integridade e permeabilidade da membrana,
estratégias terapéuticas voltadas a sua desestabilizagio e exemplos de classes de antimicrobianos

ou compostos em desenvolvimento que atuam nesses alvos.

Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educac¢io. Sao Paulo, v. 12, n. 1, jan. 2020.
ISSN: 2675-3375



Revista Ibero-
Americana de
Humanidades,
Cienciase
Educagio

. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias ¢ Educacio — REASE

A sintese dos dados foi conduzida de forma qualitativa e critica, buscando integrar
evidéncias experimentais, avangos tecnoldgicos e perspectivas clinicas. Os resultados foram
organizados de maneira temdtica, permitindo a discussio comparativa entre diferentes
estratégias de direcionamento da membrana bacteriana, suas vantagens frente aos alvos
intracelulares tradicionais e os desafios associados a toxicidade, seletividade e emergéncia de
resisténcia. Por fim, os achados foram interpretados 4 luz das tendéncias atuais no
desenvolvimento de novos antimicrobianos, visando identificar lacunas de conhecimento e

oportunidades para futuras pesquisas.

3. DESENVOLVIMENTO
3.1 Estrutura e Fun¢des da Membrana Bacteriana

A membrana bacteriana é uma estrutura altamente dinimica e essencial para a
sobrevivéncia celular, composta predominantemente por uma bicamada fosfolipidica associada
a proteinas integrais e periféricas. Essa organizacdo confere a célula bacteriana nio apenas uma
barreira fisica, mas também uma plataforma funcional responsével por processos vitais, como
transporte seletivo de fons e nutrientes, geracio de energia metabdlica e comunicagdo com o
meio externo (Caldas et al., 2022).

Em bactérias Gram-positivas, a membrana citoplasmética encontra-se envolvida por
uma espessa camada de peptidoglicano, que confere rigidez estrutural e protecio mecanica. J4
nas bactérias Gram-negativas, a presenca adicional de uma membrana externa, rica em
lipopolissacarideos, adiciona um nivel extra de complexidade e contribui para a resisténcia
intrinseca a diversos agentes antimicrobianos. Essa membrana externa atua como uma barreira
seletiva, dificultando a entrada de compostos hidrofébicos e de alto peso molecular (Chastre et
al., 2022).

A composigio lipidica da membrana bacteriana, caracterizada pela predominincia de
fosfolipidios aniénicos, resulta em uma superficie carregada negativamente, o que a diferencia
significativamente das membranas eucariéticas. Essa diferenca é explorada por diversos agentes
antimicrobianos, especialmente aqueles de natureza catidnica, que apresentam afinidade
eletrostatica pela superficie bacteriana. Além disso, a membrana bacteriana estd intimamente
envolvida na manuten¢io do potencial eletroquimico, essencial para a sintese de ATP,

transporte ativo e sinalizagio celular. A perda desse potencial, decorrente de danos 4 integridade
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da membrana, resulta em colapso energético e morte celular rdpida, o que reforca sua relevancia

como alvo terapéutico (Colouna et al., 2023).

3.2 Antimicrobianos que atuam na Membrana Bacteriana

Diversos agentes antimicrobianos exercem sua atividade primariamente por meio da
interacdo direta com a membrana bacteriana, promovendo alteracdes estruturais e funcionais
incompativeis com a sobrevivéncia celular. Esses compostos podem ser de origem natural,
sintética ou semissintética, e apresentam mecanismos de agio variados, frequentemente
multifatoriais (Dalmolin et al., 2022).

Os peptideos antimicrobianos constituem uma das classes mais estudadas nesse
contexto. De modo geral, apresentam carga positiva e cariter anfipitico, permitindo sua
insercio na bicamada lipidica bacteriana. Dependendo da estrutura e concentracio, esses
peptideos podem formar poros transmembrana, desorganizar a bicamada ou induzir lise celular
(Da Silva et al., 2025).

Além dos peptideos, lipopeptideos, como a daptomicina, representam exemplos clinicos
relevantes de antimicrobianos membranoativos. Esses compostos atuam promovendo a
despolarizacio da membrana citoplasmitica, levando 2 interrupgio de processos metabdlicos
essenciais. Outros agentes, como compostos fendlicos, terpenos e alcaloides, especialmente de
origem natural, também apresentam atividade associada i perturbacio da integridade da
membrana. Importante destacar que muitos desses agentes nio dependem de alvos moleculares
especificos, mas sim de propriedades fisico-quimicas globais da membrana, o que contribui para

sua eficicia frente a cepas resistentes a antibidticos convencionais (Da Luz Ferreira et al., 2022).

3.3 Baixa Probabilidade de Desenvolvimento de Resisténcia

Uma das principais vantagens associadas aos antimicrobianos que atuam na membrana
bacteriana é a reduzida probabilidade de desenvolvimento de resisténcia. Diferentemente de
antibiéticos que inibem enzimas ou vias metabdlicas especificas, os agentes membranoativos
afetam uma estrutura essencial e multifuncional, cuja modificacdo compromete diretamente a
viabilidade celular (Da Silva Costa et al., 2023).

Alteragdes significativas na composicio lipidica ou na organiza¢io estrutural da
membrana geralmente acarretam elevados custos fisiolégicos, reduzindo a aptidio bacteriana.
Embora alguns mecanismos adaptativos possam surgir, como modifica¢des na carga superficial

ou aumento da espessura da parede celular, essas estratégias sio limitadas e frequentemente
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insuficientes para neutralizar completamente a a¢cio de compostos membranoativos. Além
disso, a natureza multifatorial do mecanismo de acdo desses agentes dificulta a selegio de
mutacdes Gnicas capazes de conferir resisténcia efetiva. Estudos experimentais demonstram
que a exposi¢io prolongada a agentes membranoativos raramente resulta em aumentos
expressivos da concentrac¢io inibitéria minima, reforcando seu potencial terapéutico a longo
prazo (De Albuquerque et al., 2022).

Diferentemente de alvos intracelulares especificos, a membrana bacteriana nio pode ser
facilmente modificada sem que ocorram prejuizos severos a viabilidade celular. Alteracdes
extensas em sua composi¢do lipidica, organizagdo estrutural ou potencial eletroquimico
geralmente acarretam elevado custo fisiolégico, reduzindo a capacidade adaptativa da bactéria.
Dessa forma, agentes antimicrobianos que atuam diretamente na membrana tendem a
apresentar menor probabilidade de selecdo de cepas resistentes (Camacho Silvas, 2025).

Outro aspecto relevante é que muitos compostos membranoativos apresentam
mecanismos de a¢io rdpidos e multifatoriais, envolvendo desorganizagio da bicamada lipidica,
formacdo de poros, despolarizacio da membrana, aumento da permeabilidade e inducdo de
estresse celular generalizado. Essa multiplicidade de efeitos dificulta a adaptagio bacteriana por
meio de um tnico mecanismo de resisténcia, contrastando com a dinimica observada para
antibiéticos de alvo dnico (Biagioni et al., 2023).

Adicionalmente, a composicio da membrana bacteriana difere significativamente das
membranas de células eucaridticas, especialmente no que se refere & carga superficial e a
presenca de lipidios especificos, o que possibilita o desenvolvimento de agentes seletivos com
menor toxicidade para o hospedeiro. Essa caracteristica é particularmente explorada por

peptideos antimicrobianos e diversos compostos de origem natural (Tuon et al., 2022).

3.4 Compostos que atuam nas Membranas Bacterianas

Compostos que atuam nas membranas bacterianas apresentam, de modo geral,
caracteristicas estruturais especificas que lhes permitem interagir de forma eficiente com a
bicamada lipidica, levando a desorganizacio da membrana, aumento de permeabilidade,
dissipacdo do potencial de membrana e, em muitos casos, & morte celular. Uma das principais
caracteristicas desses agentes é a anfipaticidade, ou seja, a presenca de dominios hidrofébicos e
hidrofilicos na mesma molécula. Essa propriedade possibilita a inser¢io do composto na matriz
lipidica da membrana, ao mesmo tempo em que permite interagdes com as cabecas polares dos

fosfolipidios (Mitchison-Field et al., 2023).
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Outra caracteristica relevante é a carga elétrica, predominantemente positiva. As
membranas bacterianas, especialmente de bactérias Gram-positivas e Gram-negativas,
apresentam carga superficial negativa devido i presenca de fosfolipidios anidnicos, 4acidos
teicoicos (em Gram-positivas) e lipopolissacarideos (em Gram-negativas). Compostos
catiénicos, como peptideos antimicrobianos e certas pequenas moléculas sintéticas, so atraidos
eletrostaticamente por essas superficies, o que favorece a adsorcio inicial e a posterior insergio
na membrana (Behrens et al., 2021).

Do ponto de vista estrutural, muitos desses compostos possuem cadeias alifiticas longas
ou anéis aromiticos hidrofébicos, que contribuem para a interacdo com a regido apolar da
bicamada lipidica. A extensio e flexibilidade dessas cadeias influenciam diretamente a
profundidade de insercdo e o grau de perturbacio da membrana. Em alguns casos, estruturas
rigidas, como sistemas arométicos planos, permitem a desorganizacdo local da bicamada ao
interferir no empacotamento dos lipidios (Pitt et al., 2015).

Peptideos antimicrobianos representam uma classe cléssica de agentes que atuam na
membrana, apresentando estruturas secundirias bem definidas, como a-hélices anfipéticas ou
folhas {3 estabilizadas por pontes dissulfeto. Essas conformacdes facilitam a formacao de poros
transientes ou estiveis na membrana, por mecanismos como o modelo do barril (“barrel-
stave”), do carpete ou do poro toroidal. Pequenas moléculas ndo peptidicas, por sua vez, podem
atuar promovendo a desestabilizacdo geral da bicamada, sem a formagio de poros bem
definidos, levando ao vazamento de ions e metabdlitos essenciais (Fuerst-Wilmes, 2022).

Além disso, a seletividade desses compostos para membranas bacterianas, em
detrimento de membranas eucaridticas, estd frequentemente associada a diferenca na
composi¢do lipidica. Membranas bacterianas sdo ricas em fosfatidilglicerol e cardiolipina,
enquanto membranas eucaridticas contém majoritariamente fosfatidilcolina e esteréis, como o
colesterol, que conferem maior rigidez. Compostos desenhados para explorar essas diferencas
estruturais tendem a apresentar maior atividade antimicrobiana e menor citotoxicidade
(Sangiorgio et al., 2024).

Por fim, modificagdes quimicas sutis, como a introducio de grupos carregados,
heterodtomos ou variacdes no comprimento da cadeia hidrofébica, podem modular
significativamente a atividade desses agentes. Assim, a compreensdo das rela¢des estrutura-
atividade é fundamental para o desenvolvimento racional de novos compostos que atuem nas
membranas bacterianas, especialmente no contexto da resisténcia antimicrobiana (Yao et al.,

2021).
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3.5 Aplicagdes no Combate a Bactérias Multirresistentes

Os antimicrobianos membranoativos tém demonstrado elevada eficicia contra bactérias
multirresistentes, incluindo cepas resistentes a multiplas classes de antibidticos. Sua a¢do rdpida
e independente de alvos intracelulares especificos permite superar mecanismos cléssicos de
resisténcia, como inativagio enzimaitica e efluxo ativo (De Oliveira et al., 2022).

Esses agentes também apresentam potencial significativo no combate a bactérias
organizadas em biofilmes. Ao desorganizar a membrana celular e aumentar a permeabilidade,
os compostos membranoativos podem facilitar a penetracio de antibidticos convencionais,
promovendo efeitos sinérgicos e restaurando a sensibilidade bacteriana. Essa abordagem
combinatdria tem sido amplamente explorada como estratégia para prolongar a vida atil de

antibiéticos existentes e reduzir a necessidade de doses elevadas (De Melo Santana et al., 2022).

3.6 Desafios e Limitacgdes

Apesar das vantagens terapéuticas, o desenvolvimento de antimicrobianos que atuam na
membrana bacteriana enfrenta desafios importantes. A principal limitacdo est4 relacionada a
seletividade, uma vez que a interagio com membranas pode, em alguns casos, afetar também
células do hospedeiro. Assim, o desenho racional desses compostos exige otimizacdo cuidadosa
de propriedades como carga, hidrofobicidade e tamanho molecular, de modo a maximizar a
seletividade bacteriana e minimizar efeitos citotéxicos. Outros desafios incluem estabilidade
em fluidos biolégicos, potencial imunogenicidade, custo de producio e escalonamento
industrial. A avaliagio rigorosa da seguranca e eficicia desses agentes é fundamental para

viabilizar sua transla¢io clinica (Tamma et al., 2022).

3.7 Perspectivas Futuras

As perspectivas futuras para os antimicrobianos membranoativos sio promissoras e
estio intimamente ligadas ao avanco do conhecimento sobre a biologia da membrana
bacteriana. Ferramentas computacionais, técnicas avangadas de imagem e abordagens dmicas
tém contribuido para a identificacdo de novos alvos e para o desenho racional de compostos
mais seletivos. Além disso, a integragio com sistemas de libera¢io controlada, nanotecnologia
e estratégias combinatérias tende a ampliar o potencial terapéutico desses agentes, reduzindo

toxicidade e aumentando a eficacia clinica (De Sousa et al., 2022).
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4. CONSIDERACOES FINAIS

A exploracio da membrana bacteriana como alvo terapéutico representa uma estratégia
altamente relevante no enfrentamento da resisténcia antimicrobiana. Por se tratar de uma
estrutura essencial, multifuncional e pouco suscetivel a modifica¢des adaptativas, a membrana
oferece uma vantagem estratégica no desenvolvimento de novos agentes antimicrobianos.
Embora desafios relacionados a seletividade e seguranca ainda persistam, os avancos cientificos
e tecnoldgicos tém permitido o desenvolvimento de compostos cada vez mais eficazes e seguros.
Assim, os antimicrobianos que atuam na membrana bacteriana consolidam-se como uma
alternativa promissora e estratégica para o futuro da terapéutica antimicrobiana. Diversos
compostos antimicrobianos exercem sua atividade primariamente por meio de interagdes com
a membrana bacteriana. Entre eles destacam-se peptideos antimicrobianos, lipopeptideos,
detergentes catibnicos, compostos fendlicos e determinados antibiéticos classicos.

Os peptideos antimicrobianos, por exemplo, apresentam carga positiva e afinidade por
membranas bacterianas carregadas negativamente, promovendo a formacio de poros,
desorganizacio da bicamada lipidica ou colapso do potencial de membrana. De forma
semelhante, lipopeptideos como a daptomicina atuam causando despolarizagio da membrana e
inibi¢io de processos vitais. Além de compostos sintéticos, inimeros produtos naturais, como
bleos essenciais, alcaloides e flavonoides, demonstram atividade antimicrobiana associada a
perturbacio da membrana, reforcando o potencial desse alvo no desenvolvimento de novas

terapias.
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