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Galileo, Newton, Darwin, & Einstein

A pesquisa

científica

através dos

tempos... 

O físico Crick & e o biólogo Watson

A equipe do genoma humano.
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TheThe SequenceSequence of of thethe HumanHuman GenomeGenome
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Science 2001 291, 1304-1351 [DOI: 10.1126/science.1058040]
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""ScienceScience hashas contributedcontributed immenselyimmensely to to 
humanhuman progressprogress

andand to to thethe developmentdevelopment ofof modernmodern societysociety. . 

TheThe application application ofof scientificscientific knowledgeknowledge
continues to continues to furnishfurnish powerfulpowerful

meansmeans for for solvingsolving manymany
ofof thethe challengeschallenges facingfacing humanityhumanity....“....“

Kofi Annan Kofi Annan 
U.N.U.N. –– SecretarySecretary--GeneralGeneral

A A ChallengeChallenge to to thethe World'sWorld's ScientistsScientists

ScienceScience,, 2003, 299, 14852003, 299, 1485
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D. Butler, Nature 2008, 453, 840

“…gap between cutting edge biological research 

and more clinically oriented human investigation”

EJB5



Slide 6

EJB5 A importância da translacionalidade do conhecimento básico para que a sociedade possa se apropriar e empregá-lo em seu benefício representa
um horizonte real para a Saúde.
Eliezer J. Barreiro; 04/03/2010
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1962

O físico Crick & biólogo Watson

Maurice H. F. Wilkins 

1916-2004 1928-
1916-2004

Watson, JD & Crick, FHC Nature 1953, 171, 737–738 
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EJB3 
Exemplos de extraordinárias conquistas do conhecimento humano deveram-se às associações de capacidades e competências complementares, 
essenciais à sua consecução: e.g. DNA em publicação de apenas 2 páginas em prestigioso periódico científico que resultou, décadas depois, na 
era ômica.
JD Watson & FHC Crick, Nature, 1953, 171, 737-738
Eliezer J. Barreiro; 04/03/2010



A A interdisciplinaridadeinterdisciplinaridade é é indispensávelindispensável

parapara a a soluçãosolução de de problemasproblemas ouou desafiosdesafios

complexoscomplexos..

As As ciênciasciências dos dos fármacosfármacos sãosão complexascomplexas

e e diversasdiversas: : SaúdeSaúde, , BiológicasBiológicas, , ExatasExatas,,

EconômicasEconômicas & & JuridícasJuridícas
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Severo OchoaSevero Ochoa
19051905--19931993

Prêmio Nobel dePrêmio Nobel de

Fisiologia/MedicinaFisiologia/Medicina

19591959

“for their discovery of the mechanisms in the
biological synthesis of RNA and DNA”

19051905--19931993

Arthur KornbergArthur Kornberg
19181918--20072007
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PrêmioPrêmio Nobel, 1959Nobel, 1959

Arthur KornbergArthur Kornberg
19181918--20072007

“ …the  historical roots of 

chemistrychemistrychemistrychemistry and biologybiologybiologybiology
are intertwined in many places… 

Pharmaceutical chemistry was until 

recently the bastion of organic chemistry… 

in the search for alternative or superior

drugs for the treatment of various diseases...” 
eliezer  2010eliezer  2010
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EJB2 
Kornberg definiu as bases da interdisciplinaridade das ciências dos fármacos quando antecipou a necessidade de aproximar-se a Química e a 
Biologia.
Eliezer J. Barreiro; 04/03/2010



eliezer  2010



SumárioSumário

A inovação das ciências da saúde: os fármacosA inovação das ciências da saúde: os fármacos

A pesquisa científica através dos tempos...A pesquisa científica através dos tempos...

A interdisciplinaridade das Ciências dos Fármacos...A interdisciplinaridade das Ciências dos Fármacos...

A cooperação científica e a descoberta/invenção de moléculas...A cooperação científica e a descoberta/invenção de moléculas...

A produção do conhecimento novo: aonde se dá e quem faz...A produção do conhecimento novo: aonde se dá e quem faz...

Criatividade em ciência e inovação...Criatividade em ciência e inovação...

A valia dos fármacos: mercado farmacêutico...A valia dos fármacos: mercado farmacêutico...

Considerações Finais & Agradecimentos.Considerações Finais & Agradecimentos.

eliezer2010



Para completude em sua atuação e plena sintonia com os avanços tecnológicos contínuos Para completude em sua atuação e plena sintonia com os avanços tecnológicos contínuos 
em todas as áreas do conhecimento, a pesquisa científica contemporânea,em todas as áreas do conhecimento, a pesquisa científica contemporânea, inovadorainovadora, , 
especialmente em fármacos, só se faz, com sucesso, em ambientes de redes científicas especialmente em fármacos, só se faz, com sucesso, em ambientes de redes científicas 
multimulti-- e interdisciplinares, qualificadas e articuladas com e interdisciplinares, qualificadas e articuladas com timingtiming..
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EJB6 
Para completudide em sua atuação com plena formação de M&D,l a PG precisa interagir além de sua própria arena, sem ir de lado mas com 
decisão.
Eliezer J. Barreiro; 04/03/2010



((DescobrirDescobrir))

ato ou efeito de ato ou efeito de descobrir descobrir (algo), retirando(algo), retirando--lhe a lhe a 

proteção, a cobertura, a capa ou invólucro que cobre, proteção, a cobertura, a capa ou invólucro que cobre, 

A inovação se origina na descoberta ou invenção…A inovação se origina na descoberta ou invenção…

proteção, a cobertura, a capa ou invólucro que cobre, proteção, a cobertura, a capa ou invólucro que cobre, 

esconde; esconde; descobrimento (do Brasil)descobrimento (do Brasil); ; 

((InventarInventar))

criação de algo através do conhecimento científico, criação de algo através do conhecimento científico, 

técnico; técnico; coisacoisa inventadainventada; ; inventoinvento;   ;   



Molécula SalvaMolécula Salva--vidas: descobertavidas: descoberta

Alexander Fleming
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Alexander Fleming
1881-1955

Ernst Boris Chain
1906-1999

Howard Walter Florey
1898-1968

195 pesquisadores 195 pesquisadores 

ganharam o Prêmio ganharam o Prêmio 

Nobel de Medicina Nobel de Medicina 

desde 1901desde 1901

http://nobelprize.org

Prêmio Nobel de Fisiologia/MedicinaPrêmio Nobel de Fisiologia/Medicina
19451945

A. Fleming, Br. J. Exp. Pathol., 10, 226 (1929)



CH3

Inventando a inovaçãoInventando a inovação

1924-2010 –Sir James W. Black

Premio Nobel 
1988

O N
H

CH3

OH

ICI, Inglaterra (1965)

Propranolol (InderalR)
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“...I’ve always been interested in creative work.“...I’ve always been interested in creative work.

In my case it meant trying to create useful In my case it meant trying to create useful 

compouds. compouds. 

That’s what attracted me to chemistry...”That’s what attracted me to chemistry...”
CE&N , jan. 28, 2002,  p. 77CE&N , jan. 28, 2002,  p. 77

Inventando a inovaçãoInventando a inovação

CE&N , jan. 28, 2002,  p. 77CE&N , jan. 28, 2002,  p. 77

SimSimvastatinavastatina
(ZocorR)
MK-733
1988

J. Med. Chem.J. Med. Chem. 1986, 1986, 2929, 849, 849

γγγγγγγγ--lactonalactona

US$ 5,5 biUS$ 5,5 biUS$ 5,5 biUS$ 5,5 biUS$ 5,5 biUS$ 5,5 biUS$ 5,5 biUS$ 5,5 bi
(2007)(2007)(2007)(2007)(2007)(2007)(2007)(2007)

O

H3C

H
CH3

O

H3C

CH3 CH3

O

HO O

HMGCoAR ICHMGCoAR ICHMGCoAR ICHMGCoAR ICHMGCoAR ICHMGCoAR ICHMGCoAR ICHMGCoAR IC5050505050505050 = 11,2 nM= 11,2 nM= 11,2 nM= 11,2 nM= 11,2 nM= 11,2 nM= 11,2 nM= 11,2 nM
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Aonde se faz Ciência?Aonde se faz Ciência?

Adaptado de C. H. Brito Cruz & C. A. Pacheco, “Conhecimento & Inovação: Desafios do Brasil no

Século XXI”, em www.inovacao.unicamp.br/report/intc-pacheco-brito.pdf (2/01/2009)
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A pós-graduação brasileira funciona ...
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Artigos brasileiros publicados em periódicos científicos 

internacionais indexados na Thomson ISI, em relação à 

América Latina e ao Mundo, 1981-2008 
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Criatividade e Ciência 

O ambiente propício à criatividade existe,
naturalmente, na Academia, favorecendo
a produção do conhecimento novo e a 

pesquisa científica inovadora !
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A inovação tecnológica é um dos processos 

mais dinâmicos da atividade industrial.

Este dinamismo se expressa de forma 

acentuada  na inovação tecnológica 

farmacêutica que, mais do que qualquer outra,

depende da efetiva interação entre 

Ciência & Tecnologia.

AA inovaçãoinovação tecnológicatecnológica farmacêuticafarmacêutica éé produtoproduto

dada descobertadescoberta ouou dada invençãoinvenção ee oo principalprincipal drivingdriving--
forceforce dada indústriaindústria farmacêuticafarmacêutica queque desenvolvedesenvolve
fármacosfármacos..

eliezer2010



Mercado Farmacêutico Mundial Mercado Farmacêutico Mundial 
Anos                                             Anos                                             2X2X

2002   2003   2004    2005 2006    2007    2008       2009ª)

427,0   498,4  559,8   605,2   649,0 712,0 768,0 785,0785,0**427,0   498,4  559,8   605,2   649,0 712,0 768,0 785,0785,0**

(10,6%) (10,4%)    (8,0%) (6,8%)      (7,0%)      (9,0%)       (8,0%)       (5,2%)

US$   bilhõesUS$   bilhões
a) Previsão para 2010: US$ 830 bilhões; para 2020: US$ 1300 bilhões.                                                

*Fonte: SJ Ainsworth C&EN, Dec. 07, p.13, 2009

América Latina: Principais classes terapêuticas:

Brasil:1,6% (10º lugar) = US$ 11,6 bilhões oncológicosoncológicos (6,9%) 

Top-10: US$ 561,9 bilhões (USA: US$ 300 bilhões = 40%; Jp, Fr, Al.)           & anti-lipêmicos (4,7%)

2010-2013: osteoporose, DRC      
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Os top-5 do mercado mundial em

13,213,28,58,5

7,97,95,65,6

7,77,7
11 2,02,0

fluticazonafluticazona
salmeterol salmeterol 

2009

43,243,2

5HO

HO

H
N

OH

O 3

C25H37NO4 
O

HO

H

F

F

O

SO

F

O

CH3

C26H33F3O5S 

clopidogrelclopidogrel

C16H16ClNO2S

N

SCl

O OCH3

4,54,5--5,55,5

1975:cimetidina1975:cimetidina

13,213,2
7,97,95,65,6

11 2,02,0

em US$ bilhõesem US$ bilhões

esomeprazolaesomeprazola

atorvastatinaatorvastatina

43,243,2

C33H35FN2O5

N

F

O

N
H

HO

HO
CO2H

N

N
H

S

O

N

H3C
OCH3

CH3

H3CO

C17H19N3O3S 

quetiapinaquetiapina

EtanerceptEtanercept
(biofármaco)(biofármaco)

OlanzapinaOlanzapina
InfliximabInfliximab
(biofármaco)(biofármaco)

MontelukastMontelukast
RosuvastatinaRosuvastatina

4,54,5--5,55,5

68,168,1
(8,2%)(8,2%)

N

S

N

N
O

OH

eliezer2010PatentePatente caducarácaducará emem junhojunho de 2011de 2011
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A crise de criatividade na  Bigpharma

A IF que descobre/inventa fármacosA IF que descobre/inventa fármacosA IF que descobre/inventa fármacosA IF que descobre/inventa fármacos
afirma que investe 10% do faturamentoafirma que investe 10% do faturamentoafirma que investe 10% do faturamentoafirma que investe 10% do faturamento

em P&D&Iem P&D&Iem P&D&Iem P&D&I

A IF que descobre/inventa fármacosA IF que descobre/inventa fármacosA IF que descobre/inventa fármacosA IF que descobre/inventa fármacos
afirma que investe 10% do faturamentoafirma que investe 10% do faturamentoafirma que investe 10% do faturamentoafirma que investe 10% do faturamento

em P&D&Iem P&D&Iem P&D&Iem P&D&I
i.e.i.e.i.e.i.e.US$ 78,5 bi (2009)US$ 78,5 bi (2009)US$ 78,5 bi (2009)US$ 78,5 bi (2009)
i.e.i.e.i.e.i.e. US$ 1,5 bi/semanaUS$ 1,5 bi/semanaUS$ 1,5 bi/semanaUS$ 1,5 bi/semana
i.e.i.e.i.e.i.e. US$  300 mi/diaUS$  300 mi/diaUS$  300 mi/diaUS$  300 mi/dia
i.e.i.e.i.e.i.e. US$  37,5 mi/hUS$  37,5 mi/hUS$  37,5 mi/hUS$  37,5 mi/h

Novas entidades moleculares...

B. Hughes, 2009 FDA drug approvals, Nature Rev. Drug Discov. 2010, 9, 89-92  doi:10.1038/nrd3101

A A A A A A A A síndromesíndromesíndromesíndromesíndromesíndromesíndromesíndrome do do do do do do do do blockbusterblockbusterblockbusterblockbusterblockbusterblockbusterblockbusterblockbuster––––––––drug drug drug drug drug drug drug drug 
eliezer2010



O O mercadomercado mundialmundial emem 2009: US$ 26 bi2009: US$ 26 bi

cacacaca. > 85% dos . > 85% dos . > 85% dos . > 85% dos 
fármacos sãofármacos sãofármacos sãofármacos são
sintéticos, sintéticos, sintéticos, sintéticos, 
i.e.i.e.i.e.i.e. US$ 667,2 biUS$ 667,2 biUS$ 667,2 biUS$ 667,2 bi
(2009)(2009)(2009)(2009)
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O O mercadomercado mundialmundial emem 2009: US$ 26 bi2009: US$ 26 bi



“… when it comes to drug discovery

you’re not trying to make complicated

molecules, but make molecules that

Princípio de Barry Price

molecules, but make molecules that

will be effective … “

B. J. Price, Glaxo, 1989

Eliezer 2002
eliezer  2010



H
O

H3C

O

O OH

CH3

O

CH3H3C
H3C

simvastatina

Cl

Cl

pravastatina

N
CH3

US$ 5,6 biUS$ 5,6 bi
US$ 2,6 biUS$ 2,6 bi

Valor de mercado de alguns fármacos ao final de suas patentes 

H
N

MeO2C CO2Et

H3C
O

NH2

Cl

amlodipinaamlodipina

US$ 5,0 biUS$ 5,0 bi

N

N CH3

O

N

N O

F

O

OH

H
N CH3

risperidonarisperidona

US$ 4,3 biUS$ 4,3 bi

Cl

HN
CH3

sertralina

N
H3C

CH3

O

N

H3C

CH3

zolpidem

N

O N N

H3C

CH3

US$ 3,7 biUS$ 3,7 bi

US$ 2,3 biUS$ 2,3 bi

US$ 1,8 biUS$ 1,8 bi

metropololmetropolol

US$ 1,9 biUS$ 1,9 bi

CH3
H3CO

N

N
Cl O CO2H

cetirizinacetirizina

US$ 1,5 biUS$ 1,5 bi

N

CH3

CH3
CH3

CH3

terbinafina
US$ 1,3 biUS$ 1,3 bi

terbinafina
US$ 1,3 biUS$ 1,3 bi
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ondansetrona

10 Fármacos aposentados10 Fármacos aposentados

6 elementos (C, H, O, N, Cl, F)6 elementos (C, H, O, N, Cl, F)

90% são 90% são policiclícospoliciclícos ((metropololmetropolol))

possuem 28 ciclos ( ~ 2,8/fármaco)possuem 28 ciclos ( ~ 2,8/fármaco)

60% são heterocíclicos60% são heterocíclicos

30% são 30% são enântiopurosenântiopuros

têm 14 funções orgânicastêm 14 funções orgânicas



InovaçãoInovação terapêuticaterapêutica recenterecente

Fármaco que pertence a uma nova família de 
anti-retrovirais,  designada de inibidores do 
CCR5 (C-C chemokine receptor type 5)

inibidor de citoquina = novo mecanismo

maraviroc

eliezer  2010
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Único programa de pósÚnico programa de pós--graduação (M/D) graduação (M/D) 
com este perfil na América Latinacom este perfil na América Latina

Interface Química-Biologia em Química Medicinal 

“Medicinal chemistry or pharmaceutical chemistry is a discipline at the “Medicinal chemistry or pharmaceutical chemistry is a discipline at the 
intersection of chemistry and pharmacology involved with designing, intersection of chemistry and pharmacology involved with designing, 
synthesizing and developing drugs.”synthesizing and developing drugs.”

EJB8
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EJB8 
A recente criação da PG (M&D) em Farmacologia e Química Medicinal ilustra nova perspectiva de horizonte na PG da UFRJ, pois é a primeira 
com o perfi desta proposta interdisciplinar na AL.l
Eliezer J. Barreiro; 04/03/2010


