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1. INTRODUCAO

O reposicionamento de farmacos, também conhecido como reperfilamento de
farmacos, é uma técnica amplamente utilizada que tem como objetivo desvendar
novos usos para moléculas farmacéuticas ja conhecidas, oferecendo vérias
vantagens, devido a farmacocinética e toxicidade desses farmacos estar
estabelecida, além da drastica diminuicdo dos custos, incluindo economia de
tempo e recursos em comparagao com o desenvolvimento de novos compostos
farmacéuticos a partir do zero (SWEITI et al. 2017). Esta abordagem tem
ganhado atencdo em diversos campos, onde estudos indicam o uso do
reposicionamento de medicamentos para identificar rapidamente terapéuticas
eficazes e novas alternativas para doencas infecciosas, oncologia e
dermatologia (JAIN et al., 2021; SWEITI et al. 2017; ZHENG et al. 2017; ZHOU
et al. 2020), se tornando uma alternativa interessante principalmente para o
tratamento de doencas negligenciadas (CHONG, C.R. et al. 2007; RUDRAPAL
et al. 2022).

A resisténcia aos antifingicos €é uma preocupagdo constante
principalmente em micoses emergentes de importancia em saude publica. Nos
altimos anos, tem havido uma escassez significativa de novos medicamentos
antifingicos no mercado. Isso deve em parte a complexidade da pesquisa e ao
menor investimento da industria farmacéutica em comparacdo com outros
campos terapéuticos. Neste contexto das micoses, especificamente infeccdes
por Sporothrix spp., essa estratégia oferece oportunidades potenciais para o
desenvolvimento de novas opcdes de tratamento (RODRIGUES et al., 2022;
ZHENG et al., 2017; SCOPEL, 2023), sendo o objetivo do presente trabalho
realizar uma revisdo de literatura em busca de farmacos reposicionaveis como
alternativa de tratamento da esporotricose humana e animal.

2. METODOLOGIA
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A metodologia empregada nesta pesquisa segue um delineamento de estudo
descritivo, realizamos uma breve revisdo da literatura cientifica relevante para o
tema em questao, utilizamos as plataformas de referéncia PubMed e Researcher
para realizar uma busca manual de artigos, utilizando palavras chave relevantes,
para o nosso trabalho. Estabeleceu-se uma restricao temporal de duas décadas,
para a selecdo de artigos, foram excluidos da andlise estudos cuja
disponibilidade integral ndo p6de ser assegurada e, adicionalmente, aqueles
cujos resultados careciam de fundamentacdo tedrica e aplicacdo pratica
substanciais, inviabilizando sua inclusdo nesta investigacdo. Essa abordagem
nos permitiu uma selecao cuidadosa dos materiais de pesquisa, garantindo que
os artigos escolhidos fossem altamente relevantes para o0 nosso estudo.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

O reposicionamento de medicamentos apresenta diversas vantagens, em
primeiro lugar, medicamentos reposicionados, geralmente possuem perfis de
seguranca e farmacocinética bem conhecidos, o que pode contribuir para ciclos
de desenvolvimento mais curtos e menores custos Além disso, essa estratégia
permite a exploracdo de novos usos terapéuticos sem a necessidade de testes
pré-clinicos e clinicos extensos, acelerando potencialmente a disponibilidade de
novas opcdes de tratamento para micoses. No entanto, € importante considerar
fatores como tolerabilidade do medicamento, especificidade do local e relevancia
para garantir o sucesso dos esfor¢os de reposicionamento de medicamentos no
contexto de micoses (RUDRAPAL et al., 2022). Muitos medicamentos
antifingicos atuam inibindo enzimas especificas ou processos metabdlicos de
fungos, portanto, € importante identificar alvos fungicos que podem ser afetados
pelos medicamentos reposicionados. Segundo a pesquisa realizada, o
reposicionamento de farmacos € uma pratica comum, porém, incipiente em
relagdo ao Sporothrix sp. e fungos em geral nas plataformas de busca
consultadas.

Segundo ETCHECOPAZ e colaboradores (2019), o teste de microdiluicdo em
caldo apontou a Terbinafina, um antifGngico comumente utilizado para o
tratamento de dermatofitoses, como o farmaco mais eficaz contra isolados de
Sporothrix spp, seguido de Posaconazole, Itrazonazole e Voriconazole. Um
estudo de Viana et al. (2017) também relatou o sucesso no tratamento da
esporotricose canina utilizando terbinafina.

A Nikkomicina Z, se mostrou promissora na inibigdo do crescimento de trés
cepas do Complexo Sporothrix (S. globosa, S. schenckii e S. brasiliensis) em
comparacao ao itraconazol, além de ter algum grau de sinergismo quando
associado a essa droga de escolha. (POESTER V.R; MUNHOZ L.S, et al, 2020).

Drogas anti-leishmaniose tém sido alvo de estudo recentemente, tendo em
consideracao as similaridades entre os sinais clinicos, desafios no diagndstico e
tratamento de ambas doencas. O uso de moléculas como Pentamidine e
Meglumine antimoniato também foram testadas em associacdo com antifingicos
convencionais e isoladamente, mostrando resultados promissores. (BRILHANTE
et al, 2018).
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Segundo STENKIEWICZ-WITESKA (2023), a associacdo de compostos
naturais como propolis, beauvericina, milbemicina e turbimicina podem exercer
acao potencializadora dos azois mais usados em infec¢des fangicas e assim,
diminuir a resisténcia de diferentes fungos as moléculas conhecidas. Além disso,
0 autor salienta que o reposicionamento de farmacos sintéticos € uma alternativa
interessante para descoberta de possiveis potencializadores no tratamento de
micoses, tais como sulfonamidas, lopinavir, atazanavir e aprepitanto. Assim, o
mesmo explica os beneficios de trabalhar com moléculas de toxicidade ja
conhecida e os efeitos sinérgicos dos mesmos junto aos tratamentos
convencionais.

O uso de compostos inibidores de calcineurina, como o farmaco Tacrolimo,
associados ao itraconazol e fluconazol aumentou a eficacia desses farmacos
contra o Sporothrix spp. (BORBA-SANTOS et al.,, 2017). O antiprotozoario
hidroxinaftoquinona, e a buparvaquone, similarmente ao estudo anterior, inibiram
0 crescimento in vitro de Sporothrix spp., sendo que a buparvaguone apresentou
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.CONCLUSAO

O reposicionamento de medicamentos surge como uma estratégia
promissora para o tratamento de micoses. Esses resultados nos mostram que
existe um campo alentador no estudo do reposicionamento de farmacos, se
fazendo possivel a descoberta de tratamentos alternativos para casos refratarios
de esporotricose humana e animal, podendo ser utilizados associados ao
antifangico de eleicdo, ou até mesmo como monoterapia. No entanto, mais
pesquisas e ensaios clinicos sdo necessarios para explorar completamente a
eficacia e seguranca de medicamentos reposicionados no tratamento de
micoses, incluindo infec¢des por Sporothrix spp.
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