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Introducao Potencial de Mercado e Diferencial Competitivo

A tuberculose (TB) é considerada uma doenca infecto-
contagiosa crdnica com uma das maiores taxas de
mortalidade mundialmente. Embora alguns farmacos da
TB tenham alvos conhecidos, os mecanismos de acdo e
resisténcia ndo sdo completamente elucidados. Uma das
formas de aquisicdo de resisténcia de Mycobacterium
tuberculosis (Mtb) é a resisténcia mediada por bombas de
efluxo e, atualmente, vem sendo descrito o potencial de
algumas substancias na inibicdo in vitro de bombas de
efluxo em Mtb. Tais substancias, originalmente ndo sdo
antimicrobianos, porém, possuem atividade inibitéria ou
sinérgica quando utilizadas em combinacdo com outros
farmacos anti-Mtb.

Atualmente ha pouco interesse da indistria farmacéutica
no desenvolvimento de novas moléculas com atividade
anti-TB, e ainda a triagem de novos compostos € um
processo laborioso e demorado. Desta forma, uma das
alternativas para evolucéo do tratamento da TB encontra-
se na otimizacdo do uso de moléculas ou substancias ja
conhecidas.

Solucéo e Beneficios

O amplo uso de esomeprazol e pantoprazol no tratamento
de doencas gastricas, e seu o0 potencial de inibidor de
bombas de prétons pode se expandir ao controle de
bombas de efluxo expressas pelos micro-organismos,
gue atuam como um mecanismo de resisténcia contra
farmacos. A inibicdo de tais mecanismos pode contribuir
como um potencializador do estresse desencadeado pela
acao de farmacos, melhorando a acdo dos
antimicrobianos convencionalmente utilizados.

Os farmacos testados apresentaram concentragdes
inibitérias minimas de 625 e 125 pg/mL para
esomeprazol e pantoprazol, respectivamente. Na
avaliacdo combinada in vitro, ambos demonstraram efeito
aditivo com isoniazida, rifampicina e etambutol, farmacos
de primeira linha, que ja sdo empregados no esquema
convencional de tratamento contra a TB.

A busca de farmacos com mecanismos acao alternativos,
e que ja sdo empregados no tratamento de outras doengas
S80 um passo para incorporacdo no esquema tradicional
de tratamento da TB, visto que possuem baixa toxicidade,
boa tolerabilidade, de modo que é exigido um tempo
menor nos estudos pré-clinicos para o0 seu
desenvolvimento comparado aquele exigido por novos
Ccompostos.

Considerag6es Finais

Considerando o potencial inibitério do esomeprazol e
pantoprazol sob a cepa de referéncia, a atividade sinérgica
pode ser triada em isolados clinicos multirresistentes a
farmacos, a fim de se pesquisar a atividade sinérgica e o
reestabelecimento da concentracdo inibitéria minima da
isoniazida e rifampicina para as faixas de susceptibilidade.

Estagio de Desenvolvimento da Tecnologia

( ) Mercado
( ) Protétipo

( x) Laborat6rio
() Scale-up (mudanca de escala)
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