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1. INTRODUGCAO

A esporotricose € uma micose subcutanea, causada pelo fungo dimorfico
do género Sporothrix. Esta doencga apresenta relevancia significativa devido a sua
natureza zoonodtica, a principal espécie afetada e transmissor é o gato:
gato-animais; gato-humanos (RODRIGUES et al, 2014), e ocorre,
frequentemente, por meio de ferimentos ou arranhdes de gatos doentes
(BORBA-SANTOS et al., 2021).

Sporothrix brasiliensis é a principal espécie do género Sporothrix associada
a esporotricose zoonadtica, especialmente no Brasil, onde a doenga € atualmente
uma epidemia. Essa espécie fungica altamente patogénica ganhou destaque
devido a sua viruléncia e capacidade de causar formas mais graves da
esporotricose, incluindo infec¢des sistémicas (RODRIGUES et al., 2014; PIRES,
2017).

A droga de eleigdo para tratamento da esporotricose tanto em humanos
como em felinos sdo antifungicos, principalmente o itraconazol. Além deste,
outros medicamentos como o posaconazol, fluconazol e o iodeto de potassio
também podem ser associados (PIRES, 2017). A escolha do medicamento e a
duragdo do tratamento dependem da gravidade da infeccdo e da resposta do
paciente, podendo discorrer por varias semanas a meses. Atualmente, os
tratamentos disponiveis sdo longos e restritos a poucas opgdes, tornando-se
oneroso quanto a duragao do tratamento (LLORET et al., 2013).

A resisténcia aos antifungicos devido ao uso incorreto € uma preocupagao
crescente na gestdo de doengas fungicas, como a esporotricose. O uso
inadequado de medicamentos antifungicos pode levar a sobrevivéncia de cepas
do fungo mais resistentes aos tratamentos, tornando as infecgbes mais dificeis de
controlar (BORBA-SANTOS et al., 2017).

Segundo Borba-Santos et al. (2017), o reposicionamento de farmacos surge
como uma estratégia inteligente para enfrentar o problema da resisténcia fungica.
Em vez de criar novos antifungicos, essa abordagem busca identificar
medicamentos ja existentes com propriedades que podem ser eficazes contra os
fungos (SILVA, 2015). O beneficio imediato € a economia de tempo e recursos,
pois os medicamentos em questao ja passaram por rigorosos ensaios clinicos em
relacdo a seguranga e farmacologia em outras indicagdes (TALEVI, 2019). Desta
forma, o objetivo do presente trabalho é realizar uma breve revisdo de literatura e
descrever alguns dos trabalhos utilizando reposicionamento de farmacos na
esporotricose.



92 SEMANA . )
INTEGRADA XXXII CIC — CONGRESSO DE INICIACAO CIENTIFICA

UFPEL 2023

2. METODOLOGIA

A estrutura metodoldgica adotada neste estudo consiste em uma breve
revisdo da literatura cientifica, em estrita conformidade com os principios do
delineamento de estudo descritivo. A condugao desta investigacao bibliografica se
deu através de uma busca por artigos integralmente publicados, recorrendo a
plataforma de referéncia PubMed e ao aplicativo Researcher. Como estratégia de
investigacdo, foram selecionadas palavras-chave em inglés “Sporothrix”;
“sporotrichosis”, “drug repurposing”. No que tange aos parametros de inclusao
estipulados, estabeleceu-se uma restricido temporal de duas décadas, para a
selecao de artigos. Foram excluidos da analise estudos cuja disponibilidade
integral ndo pdde ser assegurada

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A busca por novos tratamentos farmacoldégicos € uma constante na
medicina, visando melhorar a eficacia terapéutica e reduzir os efeitos colaterais
indesejados (SILVA, 2015). Uma estratégia emergente e promissora nesse
contexto é o reposicionamento de farmacos, que envolve a reutilizacdo de
medicamentos existentes para novas indicagdes terapéuticas (LIPINSKI, 2011;
TALEVI, 2019). Este método oferece a oportunidade de acelerar o
desenvolvimento de terapias, reduzir custos e minimizar riscos em comparagao
com a criagao de novos compostos (ASHBURN & THOR, 2004).

Um estudo relevante conduzido por Pushpakom et al. (2019), analisou um
grande conjunto de dados para identificar medicamentos candidatos a serem
reposicionados, com base em sua interacdo com proteinas-alvo e perfis de
seguranca. Além disso, revisdes abrangentes, como a de Ashburn e Thor (2004),
fornecem uma visdo geral das estratégias e abordagens utilizadas no
reposicionamento de farmacos, destacando sua importdncia na inovagao
terapéutica.

Estudos recentes tém demonstrado que alguns medicamentos, originalmente
desenvolvidos para tratar outras patologias, estao se mostrando eficientes quanto
ao tratamento de esporotricose. O trabalho realizado por Borba-Santos et al.
(2017), utilizando compostos inibidores de calcineurina, como o farmaco
Tacrolimo, comprovou o aumento da eficacia do itraconazol e do fluconazol contra
o Sporothrix spp. Nos fungos, essa molécula desempenha um papel crucial na
modulacdo de processos fisioldégicos de significativa relevancia, abrangendo
desde a regulagao do ciclo celular até a manutengcdo da homeostase de cations, a
influéncia na morfologia e o aprimoramento da viruléncia. A demonstracao da
funcionalidade da calcineurina revelou que os fungos podem tornar-se menos
suscetiveis ao estresse provocado pelo tratamento com medicamentos,
corroborando com a estratégia promissora para combater fungos de relevancia
clinica com a utilizac&do da calcineurina (BORBA-SANTOS et al., 2017).

Outra medicagao importante na area de reposigcao de farmacos na micologia
€ a buparvaquona, um agente antiprotozoario hidroxinaftoquinona comercializado
como Butalex. Similarmente ao estudo anterior, a pesquisadora Borba-Santos et
al. (2021), conseguiu comprovar a eficacia da substancia, uma vez que esta
inibiu o crescimento fungico in vitro. De acordo com o estudo descritivo, apés a
exposicdo a uma concentragcdo subinibitéria de buparvaquona, as leveduras
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apresentaram comprometimento na fungdo mitocondrial, aumento na formacgao de
especies reativas de oxigénio, acumulacdo de lipidios neutros e danos as
membranas plasmaticas. Em virtude do apresentado, em conjunto com os
resultados obtidos no estudo, foi possivel revelar que a buparvaquona
demonstrou uma notavel atividade antifungica tanto in vitro quanto in vivo contra o
S. brasiliensis, sugerindo a viabilidade de utilizar esse medicamento como uma
alternativa promissora no tratamento da esporotricose (BORBA-SANTOS et al.,
2021).

4. CONCLUSOES

Em sintese, embora haja uma escassez de trabalhos publicados na area, os
esforcos dedicados ao desenvolvimento de pesquisas para o reposicionamento
de farmacos no tratamento da esporotricose tém revelado eficiéncia promissora.
Os resultados obtidos até o momento apontam para a viabilidade dessa
abordagem inovadora, que se beneficia da vasta gama de medicamentos ja
existentes e aprovados para outras indicagcdes. Assim, o reposicionamento de
farmacos emerge como uma estratégia promissora para o desenvolvimento de
terapias mais acessiveis e eficazes no combate a esporotricose.
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