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INTRODUÇÃO

Além da disfunção pulmonar, a síndrome cardiorrenal tem um papel relevante em

casos graves de COVID-19 (Peiris et al., 2021; Guven et al., 2021). Diante da

ausência de tratamento específico para essas complicações da doença, o

reposicionamento de fármacos disponíveis no mercado farmacêutico ou sob

investigação constitui uma estratégia interessante para obter opções terapêuticas

com menor investimento de tempo e recursos para esta finalidade. Dentre várias

estratégias possíveis, aquela que aplica conceitos de biologia dos sistemas e

ferramentas da teoria de rede para elucidar a relação entre as propriedades do

interactoma humano, sua organização funcional e as consequências de

perturbações nesse arranjo tem ganhado destaque (Ashburn e Thor, 2004; Liu et

al.; 2013). Entretanto, é pertinente considerar que a literatura discute diferenças

entre os gêneros no que tange a questões biológicas e culturais (Viveiros et al.,

2021; Pegiou et al., 2021; Mohamed et al., 2021).

Figura 1: O desenvolvimento de novos medicamentos através de moléculas inovadoras demanda

muito tempo e dinheiro e além disso o paradigma se baseava em um alvo-fármaco trazendo assim

menos informações a respeito da complexidade das doenças. No entanto, as tecnologias ômicas

permitem uma visão mais abrangente da biologia e da doença em nível molecular. O conjunto

completo de interações moleculares dentro de uma célula, gene-gene, gene-proteína, proteína-

proteína, etc, é conhecido como interactoma e caracteriza o novo paradigma da biologia dos sistemas.

Existem ferramentas de bioinformática disponíveis para combinar e modelar dados multi-omicos e

redes, sendo características da doença interpretadas como perturbações na interação pela medicina

de rede. Sendo assim, o reposicionamento de fármacos pode representar uma estratégia interessante

para suprir essas demandas médicas não atendidas com menos tempo e investimento e levando em

consideração as diferenças entre homens e mulheres.

OBJETIVOS

Identificar fármacos reposicionáveis para o tratamento das complicações cardíacas,

respiratórias e renais da COVID-19 através da abordagem da biologia dos sistemas

e sob a ótica da medicina de gênero.

METODOLOGIA

RESULTADOS

Figura 2: Pipeline do projeto. A) Coleta de dados ômicos das complicações de interesse

através de mineração da literatura; B) Identificação de genes/proteínas comuns destas

complicações, construindo as redes biológicas para mapeamento de alvos; C)Seleção de

fármacos capazes de modular alvos comuns dessas complicações de modo a mitigá-las.

Uma amostragem aleatória simples utilizando o programa Excel foi realizada para

selecionar 10% desses documentos (686), que foram recuperados e inseridos na

ferramenta de mineração de texto OnTheFly2.0 para reconhecimento das entidades

biológicas nomeadas de interesse. Foram geradas a partir da identificação de

proteínas nos artigos minerados 94 listas. Onze destas listas foram analisadas para

um ranqueamento preliminar destas entidades biológicas de acordo com o
quantitativo de citações checadas pela identificação ensemble única da proteína.

Espera-se em breve concluir a fase de mineração da literatura, identificando

entidades biológicas relevantes para o fenótipo da COVID-19, de modo a dar

seguimento ao projeto para a indicação de um reposicionamento de fármacos com

propósito, estratégia e confiança para homens e mulheres.

O estudo encontra-se na fase I e, excluindo os documentos em multiplicidade,

6.858 artigos de interesse publicados até março de 2022 foram listados.

Quadro 1: Número de artigos rastreados através do bando de dados PubMed.
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Espera-se em breve concluir a fase de mineração da literatura, identificando

entidades biológicas relevantes para o fenótipo da COVID-19, de modo a dar

seguimento ao projeto para a indicação de um reposicionamento de fármacos com

propósito, estratégia e confiança para homens e mulheres.

Figura 3: Exemplo de lista gerada no aplicativo OntheFly2.0. em relação as

entidades biológicas, ranqueamento preliminar e checagem das identificações

únicas das entidades biológicas na ferramenta da web Uniprot.

Pavlopoulos et al., 2009 (https://doi: 10.1093/bioinformatics/btp081); Baltoumas et al., 2021 (https://doi:

10.1093/nargab/lqab090; Uniprot (https://doi.org/10.1093/nar/gkac1052 ).


