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Identificados compostos activos
nos cogumelos contra temivel bactéria

O estafilococo aureo multirresistente é insensivel a maioria dos antibioticos e pode tornar-se uma ameaca
para a satude publica. Mas os cogumelos poderdo estar na base de novos farmacos capazes de o neutralizar

Biotecnologia
AnaGerschenfeld

Uma equipa portuguesa mostrou,
pela primeira vez, que certos com-
postos presentes nos cogumelos sao
eficazes contra o estafilococo aureo
multirresistente (MRSA) — e ja come-
¢ou também a desvendar o mecanis-
mo de accio desses compostos. Os
resultados, que poderdo permitir
desenvolver novos medicamentos
contra esta (quase) invulneravel bac-
téria, sdo hoje publicados na revista
Journal of Applied Microbiology.

O MRSA é a principal causa de in-
fecgdes hospitalares no mundo. Ja em
2005, a mortalidade anual associada
aesta “superbactéria” ultrapassava a
do virus da sida. Mais: estes perigo-
sos microorganismos também come-
¢am a aparecer “narua”, em pessoas
saudaveis. “A maioria das infeccoes
é hospitalar, mas a dispersdo ao ni-
vel da comunidade tem aumentado
muito”, disse ao PUBLICO Manuela
Pintado, da Universidade Catoélica do
Porto (UCP), que dirigiu o trabalho
agora publicado.

Alias, Sally Davies, directora-geral
da Satide do Reino Unido, também
alertava recentemente para o facto
de que, daqui por 20 anos, a crescen-
te ubiquidade das bactérias multir-
resistentes aos antibioticos poderia
configurar um “cenario apocalip-
tico”, com as pessoas a morrerem
por causa de uma simples infeccdo
devido a falta de qualquer tratamen-
to que as consiga salvar. E por cd, o
Ministério da Satide revelou ha uns
meses que “Portugal é um dos paises
da Unido Europeia com maior taxa
de prevaléncia de infec¢des” adqui-
ridas em meio hospitalar (ver Gover-
novaidar prioridade ao controlo das
infecgoes, PUBLICO de 17/03/2013).
E também € um dos paises onde a
resisténcia aos antibi6ticos mais tem
aumentado.

Acciao antibacteriana

Era sabido, com base em estudos
anteriores, que os extractos de algu-
mas espécies de cogumelos silvestres
podem agir contra as bactérias. Mas
agora, a equipa de Manuela Pintado,
da Escola Superior de Biotecnologia
da UCP, que se interessa pela iden-
tificacdo de fontes naturais de com-
postos com acc¢do antimicrobiana,
foi mais longe. Em colaborag¢iao com
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colegas do Instituto Politécnico de
Braganca, especializados no estudo
dos cogumelos (“Tras-os-Montes é
uma regido muito rica em cogume-
los”, comenta Manuela Pintado),
estes cientistas realizaram, pela pri-
meira vez, a analise sistematica de
uma série de substancias contidas
nesses extractos. “Os extractos sao
misturas e nés quisemos avaliar a
actividade composto a composto”,
salienta a cientista.

Mais precisamente, avaliaram a ac-
tividade contra o MRSA e outras bac-
térias multirresistentes de 16 com-
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postos presentes em diversas espé-
cies de cogumelos, vindas de paises
como Portugal, Espanha, Finlandia,
Turquia, India, Coreia do Sul — e al-
gumas das quais comestiveis.

Como? Introduzindo esses com-
postos em amostras biologicas colhi-
das junto de doentes infectados que
se encontravam internados na Uni-
dade de Chaves do Hospital de Tras-
os-Montes e Alto Douro. Resultado:
seis dos 16 compostos revelaram ser
“bastante activos” contra a bactéria
MRSA em particular, diz-nos ainda
Manuela Pintado. Pergunta seguinte:
por que é que esses COmpostos eram
mais activos do que outros?

Mas antes de mais, é preciso di-
zer que os antibioticos mais utiliza-
dos (do grupo da penicilina) actuam
destruindo as bactérias ao ligarem-
se (inibindo a sua fun¢do) a uma
proteina bacteriana chamada PBP
(penicillin-binding protein). Esta pro-
teina é crucial para as células bacte-
rianas manterem a integridade fisica
da sua membrana. Ao serem ataca-
das pelos antibiéticos, as bactérias
nao conseguem portanto recons-

truir o seu involucro e rebentam.

Jano caso do MRSA, isso ndo acon-
tece porque esta bactéria multirre-
sistente conseguiu “adquirir” um
gene que altera a proteina PBP (para
uma variante designada PBP2a), fa-
zendo com que os antibiéticos nio
se consigam ligar a ela para surtir o
seu efeito destruidor. Ha algumas
alternativas aos antibidticos con-
vencionais, mas a sua utilizacdo é
mais delicada. “A vancomicina, que
é hoje usada como alternativa [nes-
tes casos], exige a hospitaliza¢cao do
doente e muitos cuidados médicos”,
explica Manuela Pintado. Donde a
importancia — e a urgéncia — de
“descobrir novas alternativas tao
eficazes como a penicilina”.

Tendo identificado os compostos
mais activos, os investigadores de-
terminaram a estrutura quimica de
base — “nuclear” — comum a todos
eles para tentarem perceber o meca-
nismo de acc¢do ao nivel molecular.
E descobriram entdo que, ao que
tudo indica, o efeito anti-MRSA se
dever4, justamente, a capacidade de
esses compostos se ligarem a PBP2a,

impedindo o seu correcto funciona-
mento. Uma explicacdo ainda espe-
culativa, mas que é reforcada por
outra descoberta dos mesmos cien-
tistas: o facto de os ditos compostos
ndo terem qualquer efeito sobre as
bactérias que possuem uma prote-
ina PBP normal. “Isso comprova o
mecanismo de ac¢do que nos propo-
mos”, frisa Manuela Pintado.

Porém, mesmo depois de confir-
mados os resultados agora anuncia-
dos, a sua aplicagdo clinica remete
para um futuro mais ou menos dis-
tante: “Os nossos resultados podem
servir como modelo, mas um novo
farmaco leva dez a 15 anos” a entrar
na clinica, explica ainda a cientista.
Mas ndo duvida de que a descoberta
constitui “uma abertura muito gran-
de em termos da possibilidade de
desenvolver novos farmacos”.

Seja como for, a procura de iné-
ditas substancias antibacterianas
nao vai parar aqui: “As bactérias vao
sempre encontrando novas solugdes
contra os medicamentos e a escas-
sez de moléculas activas é cada vez
maior”, constata a cientista.



