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Mutacao em gene especifico pode tornar bactéria
hospitalar menos perigosa € mais sensivel a
antibiotico

Pesquisa revela
fragilidade em cepa
de Enterococcus
faecium resistente a
antibidticos,

apontando alvo
promissor para

novos tratamentos

Uma equipe
internacional de
cientistas, liderada
pela pesquisadora e
docente do Instituto
de Fisica de Sao
Carlos (IFSC/USP),
Prof* Ilana Camargo,
acaba de revelar um
novo caminho para

Enterococcus faecium (Créditos — “Fine Art America”) enfrentar uma das
mais temidas
superbactérias

hospitalares — o Enterococcus faecium resistente a vancomicina (VRE).

O estudo, publicado na revista International Journal of Molecular Sciences, mostra que uma mutacao
no gene lafB ndo apenas aumenta a sensibilidade da bactéria ao antibidtico daptomicina — um dos
ultimos recursos disponiveis — como também reduz sua capacidade de causar infecgdes graves.

A descoberta ganha importincia diante da crescente ameaga da resisténcia antimicrobiana. A
Organizagdo Mundial da Saude (OMS) classifica o Enterococcus faecium resistente como um patdégeno
prioritario para o desenvolvimento de novos antibidticos. Em muitos casos, opgdes de tratamento estao
se tornando cada vez mais escassas.

Os cientistas estudaram previamente uma cepa clinica brasileira de E. faecium, chamada HBSJRP18,
que apresentou uma surpreendente hipersensibilidade ao antibidtico daptomicina, usado como ultimo
recurso de tratamento. A causa foi rastreada até uma mutacdo no gene lafB, responsavel pela produgao
de uma enzima envolvida na sintese do 4acido lipoteicoico — um componente fundamental da
membrana celular bacteriana.

Ao analisar a estrutura da enzima LafB com técnicas de biofisica e inteligéncia artificial (AlphaFold3),
os pesquisadores constataram que a mutacao (chamada W193R) desestabiliza a proteina, deixando-a
mais instavel. afetando seu funcionamento. Isso pode fragilizar a parede celular da bactéria, tornando-a
mais vulneravel ao antibidtico e menos capaz de sobreviver e se multiplicar no hospedeiro.

Menor viruléncia e formacao de biofilme
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Além da maior sensibilidade ao medicamento, a
cepa mutante demonstrou menor crescimento,
menor formacdo de biofilmes (estruturas protetoras
formadas pelas bactérias em superficies) e reducao
significativa na viruléncia em testes com o modelo
animal Galleria mellonella, uma larva comumente
usada em pesquisas de infeccdo. As larvas
infectadas com a cepa mutante sobreviveram por
mais tempo do que aquelas expostas a versao sem a
mutacao.

Esses resultados indicam que a LafB pode ser uma
nova e estratégica “porta de entrada” para terapias
combinadas, j4 que ao inibir sua fungdo, os
pesquisadores acreditam que seria possivel restaurar
a eficacia da daptomicina até mesmo contra cepas
atualmente resistentes.

Caminho para novas terapias

Prof* llana Camargo (IFSC/USP)

“Essas descobertas sugerem que LafB ¢ um alvo

promissor para o desenvolvimento de drogas que

atuem em conjunto com antibidticos ja existentes”,

explica Ilana Camargo. A perspectiva de enfraquecer a bactéria por meio de alvos genéticos especificos
pode representar um avango importante no combate as infec¢des hospitalares.

A pesquisa envolveu colaboracido com vdrias institui¢des, como a Universidade da Florida, a Faculdade
de Medicina de Sao José do Rio Preto (FAMERP) e a Harvard Medical School. O estudo foi financiado
por agéncias como a FAPESP e o CNPq.

Num cendrio global em que os antibioticos perdem forca frente as resisténcias bacterianas, cada
descoberta como esta amplia a esperanca de um futuro com tratamentos mais eficazes — ¢ menos letais.

Confira AQUI o artigo publicado.

Rui Sintra — Assessoria de Comunicagao — IFSC/USP
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