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Resumo

O avango da resisténcia bacteriana aos antimicrobianos representa uma ameaca crescente a saude
publica, especialmente entre bactérias Gram-negativas, cuja plasticidade genética e rapida disseminagao
limitam as opcdes terapéuticas. Entre elas, destacam-se as cepas uropatogénicas de Escherichia
coli (UPEC), principais agentes etiologicos das infecgdes do trato urinario (ITUs), que frequentemente
exibem multirresisténcia (MDR). Diante da escassez de novos antimicrobianos, as polimixinas de
uso clinico (B e E — colistina) foram reintroduzidas como drogas de ultimo recurso. A aquisicdo de
resisténcia estd muitas vezes associada a presenca do plamideo mcr. Contudo, mutagdes em
genes cromossomais independentes do gene plasmidial mcr-1, como pmrA e pmrB, tém emergido como
mecanismos criticos de ndo suscetibilidade. Neste estudo, 57 isolados clinicos de UPEC foram
analisados em relacdo a sequéncia dos genes pmrA e pmrB. Na protéina PmrA, foi identificada a
mutacao S29G em todos os isolados, enquanto cinco outras substituicdes (T31S, A42G, A64T, 1128N e
G144S) foram detectadas em 42,1% das linhagens. A alteragdo A42G foi exclusiva de isolados
resistentes, sugerindo associacdo com o fendtipo de ndo suscetibilidade. Em PmrB, foram observadas
nove substituicoes detectadas em 96,5% dos isolados. Entre estas, V164G e Y318F ocorreram
exclusivamente em linhagens resistentes (UPEC140 e UPEC205, respectivamente). A andlise do
dendrograma representativo de similaridade genética revelou dispersdo dos isolados resistentes em
diferentes clados, indicando multiplos eventos independentes de mutacdo, embora pares geneticamente
proximos sugerissem possivel origem clonal. Esses achados evidenciam a alta variabilidade genética nos
genes pmrA e pmrB e destacam trés mutagdes (A42G, V164G e Y318F) potencialmente associadas a
resisténcia as polimixinas em UPECs, refor¢ando a necessidade de investigagdes funcionais para

confirmar seu papel no fenotipo observado.
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