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Quimioinformética aplicada ao desenvolvimento de medicamentos

A falta de farmacos para o tratamento de determinadas doencas e a
necessidade de obter novas opcdes terapéuticas medicamentosas sdo 0s
principais fatores que incentivam a pesquisa de novos farmacos, visando
aumentar a capacidade terapéutica e gerar medicamentos com menos efeitos
colaterais (CECHINEL et al., 2003). O aprimoramento de farmacos via
modificacdes em estruturas quimicas é uma estratégia utilizada pela industria
farmacéutica por meio da Quimica Medicinal (BLASS, 2015). Outra estratégia

usada na descoberta de novos farmacos é através da quimioinformatica.

No ano de 1998, Frank Brown definiu a expressdo quimioinformatica
como a “mistura de recursos de informacdo para transformar dados em
informacdo e informacdo em conhecimento, no intuito de tomar decisGes
melhores e mais rapidas na area de identificacdo e otimizacdo de compostos
lideres” (BROWN, 1998). No ano seguinte, Greg Paris conceituou a
guimioinformatica como “um termo genérico que engloba a concepgao, criagao,
organizacdo, gestdo, recuperacdo, analise, disseminacdo, visualizacdo e

utilizacédo de informacg&o quimica” (WARR, 1999).



A quimioinformatica ainda pode ser definida como uma area responsavel
pela criacdo de sistemas de informacdo, métodos estatisticos e técnicas
computacionais envolvendo a quimica e a informatica (GASTEIGER,;
FUNATSU, 2006; SOUSA, 2002). Outra area muito importante para o
desenvolvimento de novos farmacos é a quimioinformatica, considerada uma
disciplina que por meio de calculos matematicas das propriedades moleculares
€ possivel simular o comportamento molecular de provaveis candidatos
protétipos de farmacos (IUPAC, 2009).

Atualmente, a quimioinformatica estd bem consolidada e é dividida em
varias areas, por exemplo (a) representacdo e manipulacdo de estruturas
quimicas, (b) administracdo de bases de dados e (c) estudos de relacao
estrutura e atividade (WILLETT, 2011). A quimioinformatica emprega a quimica
para calcular estrutura e propriedades fisico-quimicas das moléculas; a
modelagem molecular, que utiliza analise tridimensional para compreender a
natureza e atividade das proteinas e das substancias quimicas e o
planejamento de farmacos no computador (WILD, 2013).

Por meio da quimioinformatica € possivel ter acesso a um banco de
dados que permite a analise da atividade biologica e das propriedades fisico-
quimicas das substancias do estudo. Esse modelo computacional permite a
modelagem molecular por andlise tridimensional de novos farmacos, baseado
na relacéo estrutura-atividade (CARVALHO et al., 2003).

A quimioinformatica pode ser aplicada para fins ambientais ou
planejamento de novos farmacos. Suas principais vantagens séo: reducao dos
custos para a producdo de novas substancias, promocdo da utilizacdo da
qguimica verde e reducdo do uso de animais para experimentos laboratoriais,
aumenta a eficiéncia na pesquisa e diminui residuos quimicos (CRONIN;
PUZYN; LESZCZYNSKI, 2010; VARNEK; BASKIN, 2011).

Uma representacdo esquematica do uso da quimioinformatica €

mostrada na figura 1.
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Figura 1. Aplicacdo da quimioinformética na avaliagéo, selecdo e planejamento de

compostos com propriedades otimizadas (adaptado de CHERKASOV et al., 2014)

A fase 0 é caracterizada pelos dados biolégicos das moléculas obtidos
de experimentos, em seguida esses dados sdo publicados na literatura
cientifica, funcionando como uma base de dados, configurando a fase 1. Na
fase 2, esses dados sdo selecionados e organizados. A fase 3 € caracterizada
pela analise dos dados e pela criacdo dos modelos QSAR (estudos das
relacBes quantitativas entre estrutura e atividade) com a finalidade de realizar

uma triagem (fase 4) virtual com novos compostos (CHERKASOV et al., 2014).

Em seguida (fase 5), os melhores compostos sdo selecionados para
realizar estudos experimentais, que podem ser sintetizados ou adquiridos das
empresas ChemBridge e Sigma-Aldrich. Para encerrar o ciclo, os compostos
sdo submetidos a a avalicdo experimental (fase 0), dessa forma validando o
modelo computacional (CHERKASOQV et al., 2014).

Portanto, a quimioinformatica € uma ferramenta que utiliza recursos
tecnolégicos e computacionais para avaliacdo de atividade de compostos
quimicos, configurando como uma abordagem alternativa para descobertas de

novos farmacos, considerando as suas diversas vantagens.
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