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Pesquisadores da Universidade Catolica de Brasilia (UCB) classificaram o0s peptideos antimicrobianos que atuam como guerreiros
contra as superbactérias resistentes. A partir dai, poderao ser desenvolvidos medicamentos capazes de atacar doencas bacterianas

SUPERANTIBIOTICOS,

» RENATA GIRALDI

esquisadores brasileiros,

vinculados a Universidade

Catdlica de Brasilia (UCB),

conseguiram, pela primei-
ra vez, catalogar os superantibi6-
ticos. Sao os peptideos antimicro-
bianos que atuam como guerrei-
ros no combate as superbactérias
resistentes aos antimicrobianos e
que tém diferentes mecanismos de
acao. A expectativa é de que, a par-
tir dessa classificacdo, seja possivel
desenvolver medicamentos capa-
zes de combater as chamadasbacté-
rias resistentes. O estudo, detalhado
pela equipe, foi publicado no peri6-
dico cientifico Nature Reviews Micro-
biology, dedicado a artigos de revisao
sobre microbiologia. A pesquisa du-
rou um ano e sete meses.

Sob a lideranca do cientista e
pesquisador Octavio Franco, pro-
fessor da Universidade Catdlica
de Brasilia (UCB) e vinculado ao
programa de pés-graduacao stric-
to sensu em Ciéncias Genomicas
e Biotecnologia, o grupo, forma-
do por Nelson Oliveria Junior, Ca-
mila Souza, Danieli Bussini e Mar-
lon Cardoso, debrucou-se sobre a
busca de solugdes para combater
a rapida evolucdo da resisténcia
antimicrobiana em patégenos hu-
manos. Os peptideos antimicro-
bianos (AMPs) representam mo-
léculas terapéuticas promissoras,

pois exibem nuances estruturais
e alvos moleculares distintos con-
tra micro-organismos patogénicos.

De acordo com os cientistas, o
estudo sera importante nao sé pa-
raasatde humana, como também
animal. Eles ressaltam o quanto as
doencas bacterianas podem preju-
dicar avida das pessoas, entre elas
estdo a pneumonia, a tuberculose,
a gonorreia, a fibrose cistica, as in-
feccdes cutdaneas e muitas outras.

“N6s criamos esse sistema de
classificacdo para aquelas molé-
culas que diminuem a resisténcia,
além delas matarem as superbacté-
rias, elas ttm um menor indice de
geracdo de resisténcia bacteriana),
reiterou Franco.

Inédita

Franco considera a pesqui-
sa inédita e um marco cientifico.
“Uma vez que a gente estuda e
mostra 0s mecanismos de acao,
os aminodcidos, as estruturas, to-
do mundo vai tender a olhar aqui-
lo ali e falar ‘ah, eu tenho este an-
timicrobiano em que eu estou tra-
balhando e a maneira que eu tenho
de melhorar, gerar algo para super-
bactérias é fazendo desta forma’ ou
‘estou fazendo isso aqui e eu des-
cobri isso, acho que vou fazer des-
ta forma”; destacou Franco.

“A gente criou um tipo de es-
tratégia mundial de como gerar

- —

- -._"

ey

agora, catalogados

Freepik

)
|

Apods um ano e sete meses, os cientistas conseguiram organizar o trabalho que servira de base para avancar nos mecanismos de acao

esses peptideos e, como se trata
de uma das revistas mais impor-
tantes do mundo, essa estratégia
devera ser aceita pelo mundo
inteiro.”De acordo com o cien-
tista, a forma como foram ca-
talogados os superantibidti-
cos apresentara uma proposta de

classificacao que pode orientar tra-
balhos no universo cientifico.

“A partir desse momento, todas
as outras pesquisas no mundo vao
seguir a classificacdo e os meca-
nismos de acao que a gente ofere-
ceu paraa comunidade cientifica. B
como se a gente tivesse criado um

roadmap (roteiro) para que cada
pesquisador possa olhar e falar as-
sim: ‘talvez, o melhor caminho se-
ja este”) afirmou Franco. A partir
do estudo, podem ser desenvolvi-
dos mecanismos de ag¢des diferen-
tes para quebrar as superbactérias.

“Hoje, temos superbactérias no

mundo inteiro. Em cada dia, a gen-
te encontra o que a gente chama de
outbreak, que é uma quebra de re-
sisténcia. As pessoas comecam a to-
mar antibiticos e, de repente, apa-
rece uma superbactéria que nao é
controlada por mais nada’; ressal-
tou o pesquisador brasileiro.

QUATRO PERGUNTAS PARA

OCTAVIO FRANCO,
PROFESSORDA
UNIVERSIDADE CATOLICA DE
BRASILIA (UCB) E VINCULADO
AO PROGRAMA DE POS-
GRADUACAQ STRICTO SENSU
EM CIENCIAS GENOMICAS

E BIOTECNOLOGIA,

LIDER DA PESQUISA

Como funciona essa
“nova" classificacao de
superbactérias?

Essa nova classificacao é fo-
cada para o que a gente chama
de super antibidticos. O que eles
sao? Eles sdo os peptideos anti-
microbianos e hoje sdo como se
fossem uma nova categoria que
é utilizada para matar essas su-
perbactérias que sdo resistentes
aos antimicrobianos e que tém

diferentes mecanismos de acao.
Quando a gente criou essa nova
classificacdo, criamos uma pos-
sibilidade que todos entendam
quais sao os novos alvos como a
gente cria e como é que ele fun-
ciona. Essa classificacdo, agora, é
detalhada, pela primeira vez, pelo
NnoSso grupo com uma revista de
impacto muito alto. Todo mundo,
provavelmente, vai seguir a classi-
ficagdo que a gente criou.

E uma inovacao de que
proporcao, a seu ver?

E uma grande inovagdo por-
que existem inovacgoes de muitas
formas, mas a nossa maior inova-
¢do é a gente criar o que eu cha-
mo de Roadmap. Hoje, todos que
irdo buscar novos antimicrobia-
nos, vao, de alguma forma, passar

pelo que a gente estd considerando
as melhores estratégias. Imagina
que a gente mostrou, ndo pela pri-
meira vez porque outras pessoas ja
criaram outras classificacoes, mas
a gente mostrou para esta década
quais sao os mecanismos de acao,
quais sdo os aminodacidos, quais
sdo as estruturas e tudo aquilo que
vai estar relacionado ao que vai ser
gerado. Entao, quase todo mundo
que confiar na nossa classificacao
vai gerar os novos antimicrobianos
a partir do que a gente esta dizen-
do que é o melhor caminho ou ca-
minho mais correto.

A quantas superbactérias, ao
final, a pesquisa chegou?
Tecnicamente essa classifica-
cdo abrange todas as superbac-
térias. Obviamente, vdo surgir
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sempre novas bactérias resisten-
tes, mas a gente ndo fez uma de-
finicao para uma ou outra na
verdade, a gente fez uma defini-
¢a0 que servisse, encaixasse para
qualquer superbactéria tentan-
do ajudar a solucionar esse pro-
blema em nivel mundial.

Inicialmente, quais doencas
o senhor vé que serao os
“primeiros alvos"?

As doencas bacterianas sao ter-
riveis. Entdo, hoje eu vejo vérias
doencas pulmonares, tipo o sin-
drome respiratdrio aguda. Ela vai
ser auxiliar com esses antimicro-
bianos. Fibrose cistica, infeccoes
cutaneas, infeccdes pulmonares
generalizadas, infeccoes intesti-
nais, infeccdes cerebrais, quase
tudo... A gente ndo fez s6 para a

area de satide humana, nos fize-
mos também para a area de sau-
de animal. Uma vez que varios dos
animais tém infeccoes e a gente
contribui tanto para pet quan-
to sistema de producdo animal,
também para evitar que haja o
contdgio cruzado. Por exemplo,
0 que aconteceu na covid, uma
das hipdteses, é que tenha vindo
do morcego. A gente entenden-
do como controlar essas bacté-
rias dos animais, também evita o
que a gente chama de cruzamen-
to. Uma outra coisa também que
importante € que nds criamos
esse sistema de classificacdo pa-
ra aquelas moléculas que dimi-
nuem a resisténcia, além delas
matarem as superbactérias, tém
um menor indice de geracdo de
resisténcia bacteriana.(RG)

HIV/AIDS

Novo antirretroviral oral é profilatico

Uma equipe de cientistas, do
Rahway, NJ, nos Estados Unidos,
publicou um estudo no periédi-
co PLOS Biology, sobre um novo
antirretroviral para tratar pacien-
tes propensos a desenvolver infec-
¢oes causadas pelo virus do HIV. De
acordo com a pesquisa, a férmula é
promissora como agente profilatico
oral de agdo prolongada. Participa-
ram do experimento Izzat Raheem
e Tracy Diamond, além de um gru-
po de pesquisadores.

Os estudos em humanos es-
tdo em andamento para avaliar
a seguranca e a tolerabilidade do
MK-8527 como comprimido oral
mensal em voluntdrios com bai-
xa probabilidade de exposicdo ao
HIV, e pelo menos um estudo cli-
nico concluido apresenta resulta-
dos promissores. A pilula é utiliza-
da uma vez por més apenas.

Segundo os cientistas, a profila-
xia pré-exposicao ao HIV (PrEP) é

fundamental para reduzir o niime-
ro de novas infeccoes por HIV. As te-
rapias orais de PrEP mais comuns,
que consistem em comprimidos de
administracdo tnica didria, sao al-
tamente eficazes na protegao con-
tra a infeccdo pelo HIV, mas s6 fun-
cionam se tomadas corretamente.
Atualmente, as unicas terapias
de PrEP de acdo prolongada exigem
aaplicacdo de injecoes por um pro-
fissional de saide, o que nem sem-
pre é viavel para as pessoas. Tera-
pias de PrEP orais de agdo prolon-
gada podem facilitar a adesao, pro-
porcionar maior privacidade e dis-
cricao, reduzir preocupacoes sobre
estigma e melhorar a acessibilida-
de para que mais pessoas iniciem
e continuem a PrEP, ajudando, em
dltima andlise, a conter a onda de
quase 1,3 milhdo de novas infeccoes
por HIV no mundo todo por ano.
Os pesquisadores fizeram
uma verdadeira campanha para

desenvolver um novo inibidor nu-
cleosideo da translocacao da
transcriptase reversa (ITRN). Os
IRN sdo uma nova classe de me-
dicamentos anti-HIV que demons-
traram potencial para profilaxia de
longa duracdo — capazes de ini-
bir a replicacao viral por mais de
um mecanismo, incluindo o blo-
queio da translocacdo da trans-
criptase reversa na crescente ca-
deia de DNA viral.

Utilizando um IRN conhecido,
o islatravir, como ponto de par-
tida, os cientistas usaram varias
estratégias de quimica medicinal
para modificar a estrutura e oti-
mizda-la, utilizando ensaios in vi-
tro e in vivo. O composto lider, de-
nominado MK-8527, demonstrou
atividade antiviral robusta in vi-
tro, e a farmacocinética em estu-
dos com animais demonstrou que
ele pode ser adequado como tera-
pia oral de longa duracéo.
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Os estudos em humanos precisam verificar a tolerabilidade

0 Sistema Unico de Satde
(SUS) oferece tratamento
gratuito com terapia
antirretroviral (TARV),
indicada ap6s o diagnéstico
da doenca. A ideia é suprimir
a carga viral,impedindo a
transmissao e prevenindo
complicacoes relacionadas
ao HIV. O tratamento
envolve a combinacao

de medicamentos
antirretrovirais, com opcoes
simplificadas em um Gnico
comprimido. Além disso, ha
a profilaxia pré-exposicdo
(PrEP) para pessoas com
alto risco de infeccao e

tem incorporado novos
medicamentos, como o
dolutegravir, como primeira
linha de tratamento. Sao
usados o dolutegravir
como primeira escolha

e, mais recentemente, 0
fostensavir para casos

de resisténcia.



