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ARTEMISININA — O “NOVO” FARMACO ANTI-MALARICO DA CHINA

Na Africa subsariana cerca de 200 milhdes de pessoas sdo infectadas anualmente com o virus da malaria. Destas, mais
de um milhdo morrem (principalmente criancas com idade inferior a cinco anos). Estes niimeros evidenciam a necessi-
dade premente de novos tratamentos.

Até aos anos trinta do século XX, a quinina era o farmaco anti-malérico por exceléncia. Apo6s a eclosdo da guerra no
Pacifico no final de 1941, as plantacdes holandesas de quinina nas indias Orientais tornaram-se inacessiveis pelo que
comecaram a ser usados farmacos sintéticos, como a cloroquina, que tiveram “sucesso” durante alguns anos. Contudo,
o desenvolvimento de resisténcia pelos parasitas Plasmodium falciparum e Plasmodium vivax a cloroquina e outros
farmacos, determinou a necessidade de novos medicamentos.

A guerra do Vietname conduziu a “redescoberta” da artemisinina, referida numa farmacopeia chinesa com mais
de dois mil anos: The Handbook of Prescriptions for Emergency Treatments, de Ge Hong. Nesta obra é referido o
ginghaosu, obtido do absinto doce (Artemisia annua), como um remédio para a febre, sendo também descrito o seu
modo de extracgdo e administracdo: “mergulhe um punhado de ginghao em agua, esprema o suco e beba”. Nos estudos
realizados, o extracto obtido pelos cientistas foi testado com sucesso em animais, seguido por testes na prépria equipa
de investigacdo antes de entrar em ensaios clinicos, os quais revelaram que o extracto era melhor que a cloroquina. A
artemisinina, a molécula activa, uma lactona sesquiterpénica, foi isolada em 1972 e a sua estrutura elucidada em 1975,
mas s6 foi conhecida no Ocidente em 1981, quando foi revelada numa conferéncia. A sua actividade farmacolégica foi
atribuida a ponte endoperéxido presente nesta molécula. Inicialmente pensou-se que o grupo peréxido se combinava
com ferro nos glébulos vermelhos infectados, gerando radicais livres muito reactivos que destruiam moléculas-chave
conduzindo a morte do parasita. Contudo, em 2003, o trabalho de investigacdo coordenado pelo Dr. Sanjeer Krishna do
St. George’s Hospital Medical School de Londres revelou que a artemisinina inibe a enzima Plasmodium falciparum
ATP6 (PfATP6) que actua como bomba de transporte de ides calcio através das paredes celulares do parasita, embora
se pense que quer o ferro quer o grupo per6xido sdo importantes para a sua acgao.

Os parasitas da maldaria tém vindo a tornar-se resistentes a todos os farmacos existentes, tendo sido descoberta, em
2005, a mutagao de um aminoacido. Actualmente, a Organizacdo Mundial de Sadde faz pressao para que a artemisinina
seja utilizada apenas em combinagdo com outro farmaco, nomeadamente a mefloquina. Esta estratégia de tratamento
baseia-se na hipétese de que um parasita pode ser resistente a um dos farmacos, mas é extremamente improvavel que
seja resistente a dois ou trés. Deste modo, os parasitas resistentes serdo eliminados. As terapias de combinagdo apro-
vadas envolvem arteméter ou artesunato, os quais apresentam melhores propriedades medicinais que a artemisinina.

Como farmaco, a artemisinina apresenta eficacia limitada devido a sua baixa biodisponibilidade (por ser pouco lipo- e
hidrossoluvel) pelo que tém sido desenvolvidos derivados semi-sintéticos da artemisinina, nomeadamente o arteméter e
o artesunato. Outro problema prende-se com a escassez de artemisinina, obtida do absinto doce, o qual contém menos de
1% deste composto, o que a torna relativamente cara. A sintese total requer muitos passos sendo também um processo
caro. Duas vias promissoras foram entretanto descritas: uma utiliza a levedura Saccharomyces cerevisiae para produ-
zir biotecnologicamente o acido artemisinico, via pirofosfato de farnesilo e amorfa-4,11-dieno; a outra consiste num
processo de fluxo continuo que produz artemisinina a partir do acido di-hidroartemisinico que, por sua vez, é obtido
do 4cido artemisinico. E possivel que estes processos de sintese possam ser dimensionados para produzir artemisinina
industrialmente e em grandes quantidades, reduzindo assim o custo da terapia de combinacao para um nivel que possa
ser suportado pelas economias do Terceiro Mundo.

Embora muitos cientistas tenham estado envolvidos na redescoberta da artemisinina os dois principais “protagonistas”
foram Zhenwing Wei e Youyou Tu.
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artemisinina arteméter artesunato

(adaptado de Molecule Home Page da School of Chemistry da Universidade de Bristol; “Molécula de Maio” de 2013
por Simon Cotton, http://www.chm.bris.ac.uk/motm/artemisinin/artemisininh.htm acedido em 31 de Julho de 2013)

Ana Paula Esteves
(aesteves@quimica.uminho.pt)
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ChemCYS

27-28 FEBRUARY 2014

Bkvcv

12" Chemistry Conference for Young Scientists(ChemCYS 2014)
27 - 28 Fevereiro 2014 em Blankenberge, Bélgica

O ChemCYS 2014 tera lugar nos dias 27 e 28 Fevereiro
de 2014, em Blankenberge (Bélgica) e conta com o apoio
da TUPAC. Durante o ChemCYS, jovens investigadores
académicos terdo a oportunidade de apresentar em Inglés
os resultados dos seus trabalhos através de uma apresen-
tacdo oral ou em painel. Os temas da conferéncia sdo or-
ganizados em sessoes paralelas com conferéncias plendrias
comuns. As melhores apresentacdes de cada sessdo (oral
e em painel) serdo premiadas por um juri constituido por
especialistas. O ambito desta conferéncia é bastante amplo,
com o objectivo de abranger todo o espectro da Quimica:
Quimica Analitica e Ambiental; Bioquimica e Biotecnolo-
gia; Quimica Inorganica; Quimica de Materiais Avancgados;
Quimica Organica e Medicinal; Quimica Fisica e Tedrica.
chemcys@kvcv.be

http://chemcys.be/

ESEAC
2014

15th International Conference on Electroanalysis
11-15June 2014 - Malmeo - Sweden

15" International Conference on Electroanalysis (ESEAC)
11 =15 Junho 2014 em Malmd, Suécia

A 15" International Conference on Electroanalysis (ESEAC)
é a continuacao da série de conferéncias ESEAC iniciadas em
1986 em Dublin. Estas conferéncias bienais tornaram-se
reconhecidas mundialmente como reunides de destaque no
quadro da Sociedade Europeia de Quimica Electroanaliti-
ca. A conferéncia abrangera praticamente todos os aspec-
tos da electroanalise classica bem como da electroanalise
moderna, desde as abordagens tedricas as aplicacdes prati-
cas em diferentes campos. Incluira tépicos como: mode-
lagdo tedrica, novos métodos, interpretacdo de sinais; mi-
cro e nano electroquimica, dispositivos avancados e arrays
de sensores; electroanalise farmacéutica e biomédica ndo-
-invasiva in vivo, ex vivo; electroanalise industrial, ambien-
tal e na ciéncia alimentar; bioelectroquimica e dispositivos
bioelectrénicos.

Sera dada especial atencdo aos investigadores jovens. Neste
ambito, a ESEAC ira atribuir um prémio para o melhor arti-
go em Quimica electroanalitica publicado em 2012 ou 2013.
Os candidatos terdo de ter concluido o seu doutoramento
apo6s 1 de Janeiro de 2007.

david@chemsoc.se
http://www.eseac2014.com

Modern Physical Chemistry for
-~ Advanced Materials (MPC '14)
5 2630 Junho 2014 em Kharkiv,

International Conference Ucrénia
Modern Physical Chemistry enci -
o s i A conferer'laa Modern Physi
(MPC 14 cal Chemistry for Advanced
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Materials (MPC ‘14) é dedicada ao 150° aniversério da
fundagdo do Departamento de Quimica-Fisica e a leccio-
nacdo do primeiro curso em Quimica-Fisica pelo professor
Nikolai Beketov. A conferéncia sera realizada em Kharkiv,
Ucrania, entre 26 e 30 de Junho de 2014. No ambito da
conferéncia serdo abordados os seguintes temas: Novos
materiais; Solucoes organizadas (Quimica supramolecular,
nanoquimica, micro-reactores, macromoléculas, sensores);
Quimica verde; Electroquimica e Quimica das solugdes
(termodindmica; Quimica-Fisica organica, electroquimica,
métodos espectroscépicos); Aspectos ecotoxicolégicos da
nanotecnologia; Quimica tedrica.

beketov2014@karazin.ua
http://www-chemo.univer.kharkov.ua/beketov2014/

23 International Conference
on Chemistry Education
(ICCE-23)

13 -18 Julho 2014 em
Toronto, Canada

International
Conference on
Chemistry

Education 2014
TORONTO, CANADA

A 23 JUPAC International Conference on Chemistry Edu-
cation sera realizada em Toronto de 13 a 18 de Julho de
2014. A conferéncia sera subordinada ao tema a comuni-
cagdo. O principal objectivo consiste em investigar a melhor
forma de estabelecer ligacGes globais entre o ensino da Quimi-
ca e as comunidades de aprendizagem e serdo consideradas as
melhores préticas na exploracdo de avancos tecnolégicos nas
comunicacoes, a fim de estabelecer parcerias de aprendi-
zagem inovadoras. Vdrios simposios incidirdo sobre a
comunicacdo entre profissionais de Quimica, educadores,
estudantes e a comunidade em geral.

A conferéncia incluird licdes plenarias, apresentacdes orais
e em painel, debates, mesas-redondas, bem como uma ex-
posicdo. Os laboratérios renovados da Universidade de To-
ronto vao estar disponiveis para workshops.

icce2014@chem.utoronto.ca
http://www.icce2014.org

13™ JUPAC INTERNATIONAL CONGRESS OF PESTICIDE CHEMISTRY

| ' Ceop, Enviromment, and Public Health Protection: Technologies for 2 Changing Woeld
AUGUST 10-14, 2014, SAN FRANCISCO, CALIFORNIA, USA

IUPAC 2014 Covspansared by IUPAC and ACSACRO

SAN TRANCISCO

13"IUPAC International Congress of Pesticide Chemistry
10 — 14 Agosto 2014 em S. Francisco, EUA

O 13" TUPAC International Congress of Pesticide Che-
mistry é um congresso que se tem vindo a realizar de 4
em 4 anos, desde 1964. Em 2014, o 13.° Congresso sera
promovido pela American Chemical Society, Divisdo de
Agrotoxicos ou AGRO. O evento decorrera entre 10 e 14
Agosto de 2014 durante o Encontro Nacional da ACS em
San Francisco. O Congresso retine os maiores especia-
listas do mundo para compartilhar descobertas recentes e
debater as futuras direc¢oes para o avango da investigacao
e regulacdo da Quimica agricola e da ciéncia de controlo
de pragas, promovendo a saide publica e a preservacao da
qualidade ambiental, tendo em conta que as praticas de uso
de pesticidas estao relacionadas com o comércio interna-
cional e a seguranca alimentar. De entre os temas aborda-
dos destacam-se os seguintes:
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Questoes Emergentes e Desafios: mudangas climaticas,
crescimento populacional e resposta da agricultura; tecno-
logia 6mica em pesquisa agricola; Modo de Acgdo e Gestdo
da Resisténcia: novos mecanismos de accdo dos fungici-
das, insecticidas e herbicidas; tecnologias/estratégias para
prolongar a utilidade dos pesticidas; Descoberta e Sintese:
design, isolamento, sintese, relacdes estrutura-actividade;
novas abordagens e orientacOes para melhoria da saude/
rendimento das culturas, controlo de nematoides, agen-
tes de controle biolégico, produtos naturais; Impacto
Ambiental e Metabolismo: medicao/modelacao da degra-

dagdo, transporte e biodisponibilidade de pesticidas no solo,
agua e ar da nanoescala para a macroescala desde o ambiente
agricola ao urbano; destino ambiental e metabolismo; efei-
tos de compostos/misturas em compartimentos ambientais e
sua mitigagao; Exposicdo Ambiental e Humana e Avaliagdo
do Risco; Residuos em alimentos e ragbes: avangos técnicos
na metodologia analitica; transferéncia de tecnologia entre
laboratérios em diferentes paises; harmonizagdo global dos
regulamentos e limites maximos de residuos (MRLSs).

kracke@dow.com
http://www.iupac2014.org
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UMA BIBLIOTECA COM MILHOES DE PEQUENAS MOLECULAS ORGANICAS SINTETIZAVEIS

Todos os que se dedicam ao desenvolvimento de farmacos podem dispor de uma nova ferramenta para procurar mo-
léculas mais eficazes e novos materiais. Trata-se de um algoritmo computacional que pode modelar e catalogar todo o
conjunto de moléculas pequenas, contendo carbono, que os quimicos podem criar em laboratério.

O universo destas moléculas compreende mais de 10% estruturas quimicas. Actualmente, ndo existem ferramentas,
tempo ou dinheiro para sintetizar todos os 10 compostos desse universo de pequenas moléculas. E um nimero de
dimensdes astronémicas onde se poderdo encontrar solu¢ées quimicas para muitos problemas do mundo. No entanto a
grande questao é: qual a melhor direcgdo a tomar na pesquisa?

Virshup et al. desenvolveram um novo algoritmo computacional para mapear o universo das pequenas moléculas, o
qual conta com um numero inicial de 9 milhdes. O mapa indica aos investigadores onde se encontram as regides inex-
ploradas do espaco quimico e como construir estruturas para chegar la.

Os investigadores ja possuem uma biblioteca digital que descreve cerca de um bilido de moléculas encontradas no
universo das pequenas moléculas, tendo sido sintetizados cerca de 100 milhdes de compostos ao longo da histéria da
Humanidade.

O programa comecou por efectuar pequenas mudangas quimicas aleatérias na estrutura do benzeno e, em seguida,
catalogou as novas moléculas criadas com base no local onde se situam no mapa do universo das pequenas moléculas.
As primeiras estruturas propostas pelo algoritmo foram analisadas por quimicos sintéticos que determinaram quais
as sinteticamente instaveis ou irrealistas. Esta andlise deu origem a regras, introduzidas no algoritmo, para que ndo
voltasse a propor esse tipo de compostos. Apos dez iteragdes, o algoritmo finalmente produziu 9 milhdes de moléculas
sintetizaveis que representam todas as regides do universo de pequenas moléculas. Também foi produzido um mapa
que mostra as regides do espaco quimico em que os cientistas ainda ndo sintetizaram nenhum composto quimico. Isto
abre a porta a novos compostos quimicos patenteaveis. Para facilitar o trabalho, o cédigo-fonte do algoritmo encontra-
-se disponivel online.

(adaptado de Scientists Map All Possible Drug-Like Chemical Compounds: Library of Millions of Small, Carbon-
-Based Molecules Chemists Might Synthesize, http://www.sciencedaily.com/releases/2013/04/130422154945.
htm?utm_source=feedburner&utm_medium=email&utm_campaign=Feed%3A+sciencedaily%2Fmatter_energy%?2F
chemistry+%28ScienceDaily%3A+Matter+%?26+Energy+News+--+Chemistry%29 e de A. M. Virshup, J. Contreras-
-Garcia, P. Wipf, W. Yang, D. N. Beratan, J. Am. Chem. Soc. 135 (2013) 7296-7303)

Antonio Mendongca
(mendonca@ubi.pt)

T .-
E PORTUGUESA DE

QUIMICA

70 Quimica 130 - JuL-SeT 13



