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Definicao: Quimica
e a disciplina que estuda os aspectos relacionados
da descoberta, invencdo e preparacdo de
substancias bioativas,de interesse terapéutico,

i.e. farmacos.

Estuda os fatores moleculares do modo de acdo
dos farmacos, incluindo a compreensao

da relacdo entre a estrutura quimica e a atividade
terapéutica, absorcdo, distribuicdo,
metabolismo, eliminacdo e toxicidade.

Eur. J. Med. Chem., 31, 747 (1996)

Chemistry and Human Health Division (VII)

Subcommittee on Medicinal Chemistry and Drug Development.

A Quimica Medicinal € uma disciplina chave, de vital importancia para a
industria farmacéutica. Os Quimicos Medicinais participam do processo
da descoberta de novos farmacos e solucionam problemas relacionados

a otimizacao das propriedades farmacolégicas das moléculas.

C. R. Ganellin et al., Eur. J. Med. Chem. 2000, 35, 163

Monge et al., Eur. J. Med. Chem. 2000, 35, 1121
eliezer © 2010
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l Seculo 21 e aquele da economia do conhecimenta.....
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Ha fortes indicios da perda de cientificidade na

formacao universitaria contemporanea !
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Os farmacos e o Prémio Nobel

Emil Fischer Robert Koch Paul Ehrlich
1852-1919 1843-1910 1854-1915

1902 1905 1908

Louis Pasteur
1822-1895

“La vie empeche b/
la vie”

“L’hazard ne 0tk & key
o P. Ehrlich, Chemotherapeutics: scientific prmczples
favorisée que les

methods and results. Lancet 1913, 2, 445
sprits preparées”

Dnenolecule, one-arget paradign

eliezer © 2010



- Ernest B. Chain

- Howard W. Florey

1945 - Alexander Fleming

= 193 pesquisadores
ganharam o Prémio
Nobel de Medicina
desde 1901.

1988 - J.W. Black 1988 - G.B. Elion 1988 - G.H. Hitchings

Inter-alia:
Propranolol
Cimetidina
Aciclovir

eliezer © 2009
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O processo da descoberta de farmacos

l depende da pesquisa cientifica
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The Sequence of the Human Genome

J. Craig Venter, Mark D. Adams, Eugene W. Myers, Peter W. Li, Richard J. Mural, Granger G. Sutton,
Hamilton O. Smith, Mark Yandell, Cheryl A. Evans, Robert A. Holt, Jeannine D. Gocayne, Peter Amanatides,
Richard M. Ballew, Daniel H. Huson, Jennifer Russo Wortman, Qing Zhang, Chinnappa D. Kodira, Xiangqun
H. Zheng, Lin Chen, Marian Skupski, Gangadharan Subramanian, Paul D. Thomas, Jinghui Zhang, George L.
Gabor Miklos, Catherine Nelson, Samuel Broder, Andrew G. Clark, Joe Nadeau, Victor A. McKusick, Norton
Zinder, Arnold J. Levine, Richard J. Roberts, Mel Simon, Carolyn Slayman, Michael Hunkapiller, Randall
Bolanos, Arthur Delcher, lan Dew, Daniel Fasulo, Michael Flanigan, Liliana Florea, Aaron Halpern, Sridhar
Hannenhalli, Saul Kravitz, Samuel Levy, Clark Mobarry, Knut Reinert, Karin Remington, Jane Abu-Threideh,
Ellen Beasley, Kendra Biddick, Vivien Bonazzi, Rhonda Brandon, Michele Cargill, Ishwar Chandramouliswaran
Rosane Charlab, Kabir Chaturvedi, Zuoming Deng, Valentina Di Francesco, Patrick Dunn, Karen Eilbeck,
Carlos Evangelista, Andrei E. Gabrielian, Weiniu Gan, Wangmao Ge, Fangcheng Gong, Zhiping Gu,

Ping Guan, Thomas J. Heiman, Maureen E. Higgins, Rui-Ru Ji, Zhaoxi Ke, Karen A. Ketchum, Zhongwu Lai,
Yiding Lei, Zhenya Li, Jiayin Li, Yong Liang, Xiaoying Lin, Fu Lu, Gennady V. Merkulov, Natalia Milshina, THE
Helen M. Moore, Ashwinikumar K Naik, Vaibhav A. Narayan, Beena Neelam, Deborah Nusskern, ;
Douglas B. Rusch, Steven Salzberg, Wei Shao, Bixiong Shue, Jingtao Sun, Zhen Yuan Wang, Aihui Wang, 1'! LIMAR
Xin Wang, Jian Wang, Ming-Hui Wei, Ron Wides, Chunlin Xiao, Chunhua Yan, Alison Yao, Jane Ye, L EMONE
Ming Zhan, Weiqging Zhang, Hongyu Zhang, Qi Zhao, Liansheng Zheng, Fei Zhong, Wenyan Zhong,
Shiaoping C. Zhu, Shaying Zhao, Dennis Gilbert, Suzanna Baumhueter, Gene Spier, Christine Carter,
Anibal Cravchik, Trevor Woodage, Feroze Ali, Huijin An, Aderonke Awe, Danita Baldwin, Holly Baden,
Mary Barnstead, lan Barrow, Karen Beeson, Dana Busam, Amy Carver, Angela Center, Ming Lai Cheng,
Liz Curry, Steve Danaher, Lionel Davenport, Raymond Desilets, Susanne Dietz, Kristina Dodson,

Lisa Doup, Steven Ferriera, Neha Garg, Andres Gluecksmann, Brit Hart, Jason Haynes, Charles Haynes, W e
Cheryl Heiner, Suzanne Hladun, Damon Hostin, Jarrett Houck, Timothy Howland, Chinyere Ibegwam,
Jeffery Johnson, Francis Kalush, Lesley Kline, Shashi Koduru, Amy Love, Felecia Mann, David May,

Steven McCawley, Tina Mclintosh, vy McMullen, Mee Moy, Linda Moy, Brian Murphy, Keith Nelson,

Cynthia Pfannkoch, Eric Pratts, Vinita Puri, Hina Qureshi, Matthew Reardon, Robert Rodriguez,

Yu-Hui Rogers, Deanna Romblad, Bob Ruhfel, Richard Scott, Cynthia Sitter, Michelle Smallwood,

Erin Stewart, Renee Strong, Ellen Suh, Reginald Thomas, Ni Ni Tint, Sukyee Tse, Claire Vech,

Gary Wang, Jeremy Wetter, Sherita Williams, Monica Williams, Sandra Windsor, Emily Winn-Deen,
Keriellen Wolfe, Jayshree Zaveri, Karena Zaveri, Josep F. Abril, Roderic Guig6, Michael J. Campbell,
Kimmen V. Sjolander, Brian Karlak, Anish Kejariwal, Huaiyu Mi, Betty Lazareva, Thomas Hatton,

Apurva Narechania, Karen Diemer, Anushya Muruganujan, Nan Guo, Shinji Sato, Vineet Bafna, Sorin Istrail,
Ross Lippert, Russell Schwartz, Brian Walenz, Shibu Yooseph, David Allen, Anand Basu, James Baxendale,
Louis Blick, Marcelo Caminha, John Carnes-Stine, Parris Caulk, Yen-Hui Chiang, My Coyne, Carl Dahlke, Anne Deslattes Mays,

Maria Dombroski, Michael Donnelly, Dale Ely, Shiva Esparham, Carl Fosler, Harold Gire, Stephen Glanowski, Kenneth Glasser, Anna Glodek,

Mark Gorokhov, Ken Graham, Barry Gropman, Michael Harris, Jeremy Heil, Scott Henderson, Jeffrey Hoover, Donald Jennings,

Catherine Jordan, James Jordan, John Kasha, Leonid Kagan, Cheryl Kraft, Alexander Levitsky, Mark Lewis, Xiangjun Liu, John Lopez,

Daniel Ma, William Majoros, Joe McDaniel, Sean Murphy, Matthew Newman, Trung Nguyen, Ngoc Nguyen, Marc Nodell, Sue Pan, Jim Peck,
Marshall Peterson, William Rowe, Robert Sanders, John Scott, Michael Simpson, Thomas Smith, Arlan Sprague, Timothy Stockwell, Russell Turner,
Eli Venter, Mei Wang, Meiyuan Wen, David Wu, Mitchell Wu, Ashley Xia, Ali Zandieh, and Xiaohong Zhu

Science 2001 291, 1304-1351 [DOI: 10.1126/science.1058040]

eliezer © 2010



GROUP THEORY

J. Whitfield, Nature 2008, 455, 720 |

eliezer © 2010



JAMES D. WATSON
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THE SECRET OF LIFE

1916-2004 * :
Francis Crick and 'I 1ME '-.:,I-'.-c in C; |I|||'-|i-'""l." I ;ull.uul 5% MallI'ICC H F Wllkll’lS

s L W bl

O f 5105“ }/ck & blologo Watson

Watson, JD & Crick, FHC Nature 1953, 171, 737-738

eliezer © 2010



Slide 15

EJB2
Exemplos de extraordinarias conquistas do conhecimento humano deveram-se as associacoes de capacidades e competéncias complementares,

essenciais a sua consecucdo: e.g. DNA em publicacdo de apenas 2 paginas em prestigioso periodico cientifico que resultou, décadas depois, na

era Omica.
JD Watson & FHC Crick, Nature, 1953, 171, 737-738
Eliezer J. Barreiro; 04/03/2010
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Adaptado de C. H. Brito Cruz & C. A. Pacheco, “Conhecimento & Inovagao: Desafios do Brasil no
Século XXI”, em www.inovacao.unicamp.br/report/intc-pacheco-brito.pdf (2/01/2009)

eliezer © 2010



Principais produtores de conhecimento em 2008, segundo a Web of Science*
. Artigos publicados e Artigos publicados

UA  340.638 B Austiia  36.787

Coreia do Sul 35.569 2 12%
_ produga

150 em 2007| cientifice
I (19.487) mundia

Holanda  28.443
RL’lssia- 27.909
anca  64.493 Taiwan  22.608
anad4  53.299 Sufca 21.065
dia  50.367 | Turqua 20,794

Polbhia 19.533

Suécia 19.127

Editoria de Arte O Globo (06/05/2009)

[ndia 38.700

* National Science Indicators (NSI)

eliezer © 2010



8 %

6 %

4 %

2%

0%

B % dos artigos publicados

O % patentes reg. nos EUA

12,1%

B

| 50§

Brasil

UK Alem. Franca Italia Israel Coréia

O Brasil se coloca em 28° lugar no ranking mundial de patentes e tecnologia.
De acordo com dados divulgados pelo USPTO, o Pais efetuou apenas 101
registros de patentes em 2008, ficando atras da China (1.536), e da India (636)
A Malasia ultrapassou a colocacao brasileira, pelo segundo ano consecutivo.

Fonte: Jornal do Commercio - Texto de Jaqueline Porto - 20/07/2009.

http://www.valormp.com.br/index.php?menu=noticia&codigo=111




Novos farmacos lancados

1994 - 2007
O 1994
;,\aﬁ ziconotido* ’_> maraviroc .’/ W1595
atorvastatina| O 1997
22
i | \‘Isartana 36 \ B
-
8 | m2000
R l 2001
indinavir | &
adalimumab * s m 2002
= m 2003
33 39 g -:" O 2004
/ | m2005

aripripazola i 35

montelucaste m 2006
/ l m 2007
. celecombe

imatinibe esomeprazola

NeXTys

sﬂdenaflla —

B. Munos, Lessons from 60 years of pharmaceutical innovation, Nature Rev. Drug Discov. 2009, & 959

eliezer © 2010



KEY GLOBAL MARKETS
With 41% of sales, the U.S. dominates
the pharmaceutical market

SALES TO SHAREOF 12-MONTH
JUNE 2008 GLOBAL CHANGE IN

($ BILLIONS) SALES SALES

U.S. $288.9 40.7% 1.5%
Japan 63.5 89 46
France 42.5 6.0 5.0
Germany 404 5 6.9
o taly 251 3.5 34
/o UK. 235 3.3 2.8
AN | Spain 21.6 3.0 8.1
.~ Canada 19.1 7 6.1
China 16.8 2.4 284
Brazil 11.9 1.7 9.8

Top 10 markets $553.4 77.9% 4.0%

NOTE: Sales are in U.S. dollars for the 12 months ending June
2008. SOURCES: IMS Health, MIDAS

Mercado farmacéutico mundial, em 2009 = US$ 785 bi

eliezer © 2010
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PHARMACEUTICAL
INNOVATION
A inovacao tecnologica é um dos processos
mais dinamicos da atividade industrial.
Este dinamismo se expressa de forma
acentuada na inovacao tecnologica

farmacéutica que, mais do que qualquer outra,
depende da efetiva interacao entre

Ciéncia & Tecnologia.

A inovacao tecnologica farmacéutica e produto
da descoberta ou da invencao e o principal driving-

force da industria farmacéutica que desenvolve
farmacos.

eliezer © 2010



Total synthesis of taxol

Structura of light-harvesting complax I
< 2 ! 1] - -
A eliezer © 2010




R

1975 - SK&F
(Black, Ganellin,
Emmet & Durant)

US 3950333 1974, 1976
Brit. J. Pharmacol. 1975, 53, 435

cimetidina
= inovacao terapeutica !
Primeiro farmaco a atingir US$ 1

bilhao em vendas no ano do
lancamento (1979)

Os inventores: C. Robm Ganellin,
Graham J. Durant, Michael E.
Parsons, & James W. Black (Prémio
Nobel de Medicina em 1988) (foto

—) + John C. Emmett, William A. M.
Duncan, 1975;

JW Black, WAM Duncan, CJ Durant,

CR Ganellin & EM Parsons,

Definition and Antagonism of

Histamine H,-receptors, Nature 1972,

236, 385-390 (doi:10.1038/236385a0) cliezer ®2010
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J[ o Farmacos me-too CH;
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cimetidina

2008 annual results: US$ 36,5 bi
(~>10%y)

ca. 21% do faturamento origina-se em NP’
Investimentos RD&I: > US$ 2,04 bilhoes
4 produtos com vendas > US$ 1 bi
80 fabricas em 37 paises com 100.000 empregos
(ca. 16.500 em RD&I)
Pipeline: 51 projetos em fase pré-clinica
158 projetos em desenvolvimento:
85 NCE'’s, 20 vacinas, 45 produtos

http:/biopharm.gsk.com - Updated May 15, 2009 eliezer © 2010
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Top 15 Global corporations

_ Empresa vYendas (US$mi) Sede

“jF'ﬁzer |43.383 us | @

“.Gla}mSmithI{Iine -IISE,EEIE LJI«{ |

:.;Nmfar‘[is _iSE,EDE ;:Switzerland 'Y NOVARTIS
 Sanofi-Aventis 35 542 France

-jﬂustrazeneca 132,515 ;-UH.I"SWEdEﬂ | AstraZenecaf:":l’

“-Hnﬁmann—La Hoche -‘--SEI,éSE %"Switzerland |

.EJnhnsnn & Johnson .!29,425 LJS | gmevmmwgo-evmun
‘Merck & Co. 126,191 us

| Abbot 119,486 Us | DAt

Eli Lilly and Cnmpany-‘“‘lg,‘idlil LJS |

"iﬂxr‘ngen 15,794 US Amgen Inc.
.iWyeth .i‘IE,EBE US |

-jTeva .I“IE,EH ;-Israel | m

-HEIEI},-'EF -‘..15,I-SEEI E.-GEHT‘IEIFI}I' |

| Takeds 13819 Japar |

Total 1384,8 |

IMS Health 2008

eliezer © 2010



Declaracao da Cupula do Milénio da Nacoes Unidas
Nova lorque, 6 a 8 de setembro de 2000

Mkt O Projeto do Milénio, -

Secretaria-Geral das Nacoes Unidas em 2002 &

2015 -

“....Paises em desenvolvimento provavelmente continuarao imersos

na pobreza, a menos que possam fazer o que paises desenvolvidos

fizeram para atingir o crescimento sustentavel: incorporar ciéncia

fecnologia e INOVACao em suas estratégias econdmicas ... ”

http://www.unmillenniumproject.org
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NEWS FEATURE TRANSLATIONAL RESEARCH

ViV
NAA AN

1
|

natare
- B

A chasm has opened up between biomedical researchers and the patients who need their

discoveries. Declan Butler asks how the ground shifted and whether the U5 National
Institutes of Health can bridge the gap.

D. Butler, Nature 2008, 453, 840 eliezer © 2010
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instituto nacional de ciéncia e tecnologia

de Farmacos e Medicamentos

www.inct-inofar.ccs.uftj.br



0 processo da descoberia de farmacos




Labaratdeio de Avallacio e Sintese de Substincias Bloativas
www.farmacia.ufrj.br/lassbio

@CNPq <

Conselho Nacional de Desenvolvimento =
Cientifico e Tecnoldgico @[I S'-l__r m]ll.' [] Iﬁ]

.

FAPERJ Compromisso com o Ensino, a Pesquisa
e a Extensao em Quimica Medicinal

Departamento de Ciéncia
e Tecnologia

¥

eliezer © 2010




baminiia b Fezliazie o bivkaic da Sukkdncins Dmclioon

B3 Novos Compostos-Protitipos Descobertos no %GKSSO ®

| WASN B4 7
LASSBio- 294 ~

(0] S \

(o} N/N\ X
H

USPTO Patent # 7.091.238

August 15, 2006 &
S 2nd license agreement o
Y ORD, UM Maryland, B
%, Baltimore, USA .."
‘Q 4 .0.
Thienylhydrazon with'digitalis-like properties LASSBIO'596 .."
(positive inotropic effects) 0\\ //0 &
August 15, 2006 SN
Publication Number: 07091238  *, N :'
““ N .'i.
COH

LS :
%, Sob contrato ¢/ empresa s
'x‘ farmacéutica nacional .."

0“ ..i
“‘ R4
¢‘ .0
P ~
< |2

Otimizacao
Otimizacao Otimizacdao

eliezer © 2010
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Laboratdrio de Avaliagde e Sintese de Substdacias Bloativas

Faculdade de Farmdcia
UFRJ

firea de Atvacdo links Equipe Contato Home

LASSBio, interesses de

pesquisa ME scola E Em nome da Comissdo Organizadora da
XvT

Publicacoes Selecionadas de Verao Escola de Verdo em Quimica Farmacéutica e
Teses e Dissertagoes o A it """ Medicinal manifestamos nossos agradecimentos a

Escolas de Verao : :
25 a 29 dejaneiro todos os participantes pela prestigiosa

Projetos de Pesquisa em
Andamento

Tépicos de Interesse em esta edigdo da EVQFM.
Quimica Farmacéutica XV” EVQFM
Medicinal 4 a 28 de janeiro de 21 Eliezer J. Barreiro

i Inserigtes: Coordenador XVI EVQFM
a partir de 01 de setembro de 2010

presenga que Justificou e abrilhantou

= - { &l mais »»
Conferé&ncias Lera mais

LASSBio 15 anos

Informes LASSBio

E;|

Links
Webmail Os Cursos miDistr_adns ;u_rante a vl LASSBio convida ::anflid.aturﬂ de Técnicos em
EVCIFW ja estao disponiveis Cuimica.
[} Cadastro candidatos a Pos- Interessados contactar
Doutoramento ejbarreiro@@ccsdecania.ufrj.br

f}' Cadastro Docentes e Alunos

Desenvolvido por Clpula Informatica Fale Conosco

eliezer © 2010



Educacao, divulgacao & popularizacao da Ciéncia

http://www.portaldosfarmacos.ccs.ufrj.br/

Pesquisar

GO L)Sle portal dos farmacos

8 Tude
¥ Mais

A Web
Faginas em portugués
Paginas de Brasil

*| Mais ferramentas

Aproximadamente 259 resultados (0,26 segundos)

Portal dos Farmacos »{

Instrumento de divulgacdo e popularizagdo das ciéncias relacionadas aos farmacds.
www.portaldosfarmacos.ccs . ufrj.br/ - Em cache - Similares

R-Lapachona - - Portal dos Farmacos - »(
Atencdo: O Portal dos Farmacos eliminara comentarios que contenham ofensa, injdria ou

difamacdo, ou que estimulem o desobedecimento as leis e a pratica de ...
www_portaldosfarmacos.ccs ufrj.briresenhas_lapachona html - Em cache - Similares

<+ Exibir mais resultados de www portaldosfarmacos ces ufrj br

CRF-RJ - Portal dos Farmacos - visite site lancado para difundir ... »¢

24 jan. 2008 ... Mo intuito de popularizar e difundir as Ciéncias Farmacéuticas ligadas aos farmacos,
de forma a evidenciar sua importdncia no cotidiano e na ...

www.crf-ri.org.br/.. /portal_dos farmacos_-
_visite_site_lancado_para_difundir_as_ciéncias_farmacéuticas_htm - Em cache - Similares

Portal dos Farmacos »(

Em entrevista ao Portal dos Farmacos, a Profa. Gisela Dellamora Ortiz, coordenadora da Pds-
Graduacdo da Faculdade de Farmacia, revelou, em primeira méo, ...
www.ivfrj.ccsdecania.ufrj.br/portaldosfarmacos/atualidades_doutoradocf.html - Em cache

Portal dos Farmacos »

Atencdo: O Portal dos Farmacos eliminara comentarios que contenham ofensa, injdria ou
difamac&o, ou que estimulem o desobedecimento s leis e a pratica de ...
www_ivfTj.ccsdecania.ufrj.br/portaldosfarmacos/atualidades_XXsimpplantas_html -

Em cache - Similares

Pe=quiza avancada

®

Labawatniia chs Fnzliaziem e intane. da Sukskincins Dinsdiomn

m

Instrumento de divulgacdo e popularizacdo das ciéncias relacionadas aos farmacos e medicamentos :.

Desenvolvido por: Cdpula Informatica
08,/05/2010
Host 45 1 T 1 0 Atualizado por: Hugo Zambzickis eliezer © 2010
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Uma das sete maravilhaSide mundo contemporaneo -




