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PG172

Caracterização bioquímica de uma celobiose desidrogenase de
Thermothelomyces thermophilus e sua aplicação como agente
antimicrobiano

SAMANIEGO, Lorgio Victor Bautista; SOUSA, Andrei Nicoli Gebieluca Dabul Dias de; POLIKARPOV,
Igor

lbautista@ifsc.usp.br

Nas últimas décadas, tem-se evidenciado um aumento nas infecções causadas por bactérias
multirresistentes (1) e formadoras de biofilme (2) em paralelo com a redução do desenvolvimento de
novos antibióticos. Em vista disso, são necessários novos tratamentos complementares, como proteínas
e enzimas terapêuticas, que podem ajudar com esses problemas de saúde pública. No presente trabalho
caracterizamos uma celobiose desidrogenase (CDH, EC 1.1.99.18) de Thermothelomyces thermophilus
e a aplicamos como agente antimicrobiano. A análise bioquímica mostra que a CDH tem cofatores
FAD e heme b ativos, pode oxidar vários substratos mono e oligossacarídicos (lactose, glicose, maltose,
celo e xilo-oligossacarídeos) e produzir continuamente H2O2. Essas diversas funcionalidades podem ser
explicadas por sua arquitetura tridimensional que foi predita com AlphaFold/ColabFold. Tal estrutura
consiste em dois domínios proteicos (desidrogenase e citocromo) que fazem contato próximo, gerando um
pocket enzimático de grande volume. Aplicando a CDH suplementada com celobiose sobre uma cultura
planctônica de Staphylococcus aureus ATCC 25923, houve mais de 50% de redução da viabilidade
bacteriana, enquanto a aplicação de CDH sobre o biofilme da mesma linhagem reduziu de modo
semelhante quantidade de biomassa em comparação com o controle de crescimento. Quando em
sinergismo com gentamicina e cloranfenicol, a CDH propiciou a redução de 2 vezes a concentração
mínima de erradicação do biofilme, tornando S. aureus ATCC 25923 mais sensível a esses antibióticos.
O uso não canônico da CDH e outras enzimas na área da biomedicina vem crescendo (3), conforme
documentado por estudos recentes, mas ainda estão em desenvolvimento. Em nosso estudo, a CDH é
um candidato antimicrobiano atraente, devido à sua capacidade de produzir continuamente peróxido de
hidrogênio a partir de açúcares como a celobiose, que não são metabolizados por patógenos.

Palavras-chave: Celobiose desidrogenase. Biofilm. Antimicrobiano.
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