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Dedicatoria

Em um primeiro momento quero dedicar este Memorial & minha familia. Minha
mée Lenir Moraes Victor, também professora, € meus irmaos Marcelo Moraes Victor
(médico psiquiatra) e Alexandre Moraes Victor (dentista), por serem meu porto seguro,
apesar de distancia geografica que me separa do solo gaicho em que ainda vivem. Ao meu
pai Jairo Farias Victor, funcionario publico, dedico de modo p6stumo. Também aqui
preciso dedicar a Celita Padilha dos Santos que, se ndo de sangue, sempre foi minha
“segunda” mae.

Em um segundo momento dedico este Memorial aos meus filhos Nicole Riatto
Victor e Gian Luca Riatto Victor. Descendentes sdo nossa continuidade, e é nossa tarefa
servir de exemplo de conduta, de ética, de comportamento, de respeito. Espero ter
cumprido, ainda que em parte, esta dificil tarefa de dedicar & familia e ao trabalho as
devidas e necessarias atencdes, e aqui peco desculpas se em algum momento ndo cumpri
com o esperado.

E por fim, e nunca em menor atencdo, dedico este Memorial aguela que foi minha
dupla de laboratério, companheira de estudos, flerte em namoro, parceira de abragos.
Nossa formacdo profissional se confunde com nossa vida: juntos na Graduacdo, na
Iniciacdo Cientifica, na P6s-Graduacdo, nas bolsas das agéncias, nas mudancas de estado,
nos vinculos com Universidades, na vida profissional. Estas ultimas 3 décadas, objeto
deste Memorial, ndo podem ser contadas sem citar seu nome e sua importancia. Nos
momentos ruins e nos excelentes, sempre pude contar com seu carinho e apoio, € minha
vida até aqui, no ambito profissional ou pessoal, ndo seria descrita sem sua citacdo. Assim,
dedico esta etapa de minha vida profissional a VVal, minha querida e amada esposa, colega
de Departamento, pelos momentos que vivemos e pelos que ainda compartilharemos.
Muito obrigado por tudo.
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Mensagem

Fernando Pessoa

O entendimento dos simbolos e dos rituais (simbdlicos) exige do intérprete gue possua
cinco qualidades ou condicBes, sem as quais 0s simbolos serdo para ele mortos, e ele um
morto para eles.

A primeira é a simpatia; ndo direi a primeira em tempo, mas a primeira conforme vou
citando, e cito por graus de simplicidade. Tem o intérprete que sentir simpatia pelo
simbolo que se propde interpretar.

A seqgunda é a intuicdo. A simpatia pode auxilia-la, se ela ja existe, porém néo cria-la.
Por intuicdo se entende aquela espécie de entendimento com que se sente o que esta além
do simbolo, sem que se veja.

A terceira é a inteligéncia. A inteligéncia analisa, decompde, reconstrdi noutro nivel o
simbolo; tem, porém, que fazé-lo depois que, no fundo, é tudo o mesmo. Nao direi
erudicdo, como poderia no exame dos simbolos, é o de relacionar no alto o que esta de
acordo com a relagdo que estd embaixo. Nao podera fazer isto se a simpatia ndo tiver
lembrado essa relacéo, se a intui¢do a ndo tiver estabelecido. Entdo a inteligéncia, de
discursiva que naturalmente é, se tornara analdgica, e o simbolo podera ser interpretado.

A quarta é a_compreensdo, entendendo por esta palavra o conhecimento de outras
matérias, que permitam que o simbolo seja iluminado por vérias luzes, relacionado com
varios outros simbolos, pois que, no fundo, é tudo o0 mesmo. N&o direi erudicdo, como
poderia ter dito, pois a erudicdo é uma soma; nem direi cultura, pois a cultura é uma
sintese; e a compreensdo € uma vida. Assim certos simbolos ndo podem ser bem
entendidos se ndo houver antes, ou no mesmo tempo, o entendimento de simbolos
diferentes.

A quinta é a menos definivel. Direi talvez, falando a uns, que é a graca, falando a outros,
que é a mao do Superior Incognito, falando a terceiros, que ¢ o Conhecimento e a
Conversacao do Santo Anjo da Guarda, entendendo cada uma destas coisas, que sdo a
mesma da maneira como as entendem aqueles que delas usam, falando ou escrevendo.




1. Os primeiros anos (1975-1982)

“Ao comegar meus estudos, me agradou tanto
0 passo inicial, a simples conscientizagdo dos
fatos, as formas, o poder do movimento, o mais
pequeno inseto ou animal, os sentidos, o dom
de ver, o amor — 0 passo inicial, torno a dizer,
me assustou tanto, e me agradou tanto, que nao
foi facil para mim passar e néo foi facil seguir
adiante, pois eu teria querido ficar ali flanando
0 tempo todo, cantando aquilo em céanticos
extasiados”

Walt Whitman

E dificil precisar quando a definicdo pela profissdo se cristaliza ao longo de nossa
educacdo. Apesar de ter crescido em uma pequena cidade do interior gaucho, S&o Sebastido
do Cai, ndo sou original dela, mas sim de Campo Novo, noroeste do Rio Grande Sul, aos
17 dias de dezembro de 1968. No entanto, filho de funcionarios publicos, antes do primeiro
aniversario, em funcdo da transferéncia dos pais, vim a residir e crescer na “Terra da
Bergamota”. Segundo filho de uma triade masculina, meu pai, devotado funcionério da
secretaria de Fazenda do Estado, sempre procurou nos trazer contato com um mundo
diferente daquele por nds conhecido na escola estadual de interior. Aproveitando-se de seu
deslocamento diario até a Capital, pois mais tarde foi promovido da pacata cidade para a
capital Porto Alegre, sabiamente decidiu manter a moradia no “Cai”, e lembro-me de
qguando trouxe para meu irmdo mais velho (hoje médico psiquiatra) uma caixa de
experiéncias quimicas, a qual agora ndo consigo recordar precisamente o nome. Fruto da
impossibilidade de separacdo dos curiosos irmdos mais novos (o primogénito viria a ser
dentista), acabavamos compartilhando as maravilhas das mudancas magicas de coloracdes
de solugdes com diferentes pH’s, com diferentes indicadores, e das precipita¢es de sais
de metais que cobriam todo o espectro que ja conheciamos das caixas de lapis coloridos
utilizados na escola. Em funcéo de nosso profundo interesse, meu pai foi alimentando esta
curiosidade infantil, até aparecer com um kit de reagentes chamado Laboratério Quimico
Juvenil, agora um presente para todos os filhos. Munido de um manual de experiéncias, as
solucBes aquosas de &cidos, bases, indicadores e sais inorganicos permitiam-nos um grande
namero de reacdes, principalmente aquelas que mais despertam nossa imaginacdo, como
formacgédo de precipitados coloridos a partir de solugdes incolores. Recordo-me com
felicidade de nossas idas a aniversarios de amigos munidos de sangue do diabo (uma fraca
solucéo bésica, que descolore a fenolftaleina lentamente apos o tecido ser agitado ao ar,
acdo da hoje util captura do gés carbonico do efeito estufa).

Desta mesma época (Figura 1) vem a raiz de minha curiosidade, atributo que foi e
ainda é necessario para meu desenvolvimento cientifico. Minha mée era professora de
Ciéncias Sociais: geografia, histéria e moral e civica (eram tempos de ditadura militar), e
recebia das editoras livros didaticos promocionais. Os que mais me encantavam eram 0s
de Geografia, pois neles podia ver fotos de todos os locais do mundo. Cada nova pagina
representava um novo conhecimento, e isto enchia minha cabeca de novas possibilidades.
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Um pouco mais tarde, quando ja estava nos anos finais do ensino fundamental, foi
langada uma colegéo em bancas de jornais e livrarias chamada Eureka. Ela consistia de
uma pequena caixa, onde havia um livro de explicacdes e ja de fundamentos tedricos e de
equipamentos necessarios (fios, suportes, baterias, parfusos, tubos de ensaio, etc) para a
montagem e execucao de uma experiéncia. Lembro-me das noites passadas com meu pai e
meu irmdo mais velho montando experiéncias de eletrdlise da 4gua, de eletromagnetismo,
e de outras mais (eram dez ao total).

RIO GRANDE BO SUL = BRASIL T
Figura 1. Recordagéo Escolar, foto tirada no GE Felipe Camardo em 1975

Crescendo em uma pequena cidade do interior, durante o periodo militar, era
bastante 6bvio que seguissemos no ambiente estudantil os ditames politicos da época.
Ainda mais em Sao Sebastido do Cai, zona de colonizagdo aleméa/germanica, extremamente
conservadora e seguidora da ordem institucional. Por esta razdo era muito comum nos
engajarmos em atividades extras, para ocupacdo do tempo e aprendizado complementar.
N&o sendo diferente da maioria, também cumpri meu papel, engajando-me na banda da
escola Normal (para tocar na marcha do dia da Patria, 7 de setembro), onde cursei a sexta
e sétimas séries no ensino fundamental, e também no grupo de Escoteiros Taquato,
atividades das quais confesso ter excelentes lembrancas e recordacdes (Figura 2).



Figura 2. No grupo de escoteiros Taquato, e participando do desfile em 7 de setembro de
1981

Também dessa época, e por influéncias de meu pai e de meu irdo mais velho, veio
o interesse pelo xadrez. Jogo complexo e de profundo desenvolvimento de raciocinio e
concentracdo, tomei gosto pelo mesmo. Por feliz coincidéncia havia na pequena cidade um
grupo de moradores com gosto pelo jogo e pratica constante, assim me vi em um ambiente
onde poderia desenvolver as habilidades de estratégia com as pecas do tabuleiro.
Incentivado pelos professores da escola, participei de torneios escolares da regido da
Secretaria da Educacdo, que incluia as grandes e proximas cidades de Sdo Leopoldo e Novo
Hamburgo, ainda como jogador mirim (até 12 anos). Consegui ficar em segundo lugar na
regional e ir até o torneio estadual, onde fiquei na terrivel quarta colocacdo (sem
medalhas...). No ano seguinte, ja na categoria infantil (13 a 15 anos), sagrei-me campedo
da regional, mas infelizmente no campeonato regional ndo consegui bom desempenho,
ficando fora da primeira pagina de classificacdo. No entanto, em uma cidade pequena, tal
desempenho torna-se publico e chama a ateng&o, e por isso fui convidade a participar em
1981 de um torneio aberto em Porto Alegre, compondo a equipe caiense (AABB/SS do
Cai, Associacdo Atletica do Banco do Brasil). Sinto orgulho de dizer que muito bem
representei a cidade (Figura 3), mas ndo houve continuidade na vida esportiva pois a
familia dos incentivadores se mudou da cidade, e os interesses do inicio da adolescéncia
foram superando os resultados enxadristicos.
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Figura 3. Festejando os resultados nos campeonatos de xadrez, e matéria no jornal Correio
do Povo

A vida foi seguindo seu curso até que, ao final do 1° grau no Grupo Escolar Felipe
Camardo, em S&o Sebastido do Cai (RS), tive 0 momento decisivo em meu processo de
aprendizado em 1982. Em funcdo de meu excelente desempenho escolar, ja havia sido
convidado a participar de um “processo seletivo” para trabalhar como estagiario na agéncia
local do Banco do Brasil, com reais perspectivas de ser escolhido e posteriormente
efetivado, sonho e desejo da maioria dos estudantes na minha faixa etaria. Ao mesmo
tempo, alimentava a possibilidade de sair da pequena cidade, como o faziam todos os
estudantes das familias mais tradicionais e ricas, para estudar em centros maiores e mais
cosmopolitas, notadamente os mais proximos e acessiveis Sdo Leopoldo e Novo
Hamburgo. Esta dltima cidade, local da excelente Fundacdo Escola Técnica Liberato
Salzano Vieira da Cunha, tida como o melhor colégio técnico do estado, a época e ainda
hoje. Numa manha daquele 1982, préximo ao final do ano letivo, minha mée, professora
do colégio, bateu a porta e disse-me que eu tinha que escolher entre 0 Banco do Brasil e a
Liberato (como a Fundacdo €é conhecida), pois ndo poderia conciliar o fato de estudar fora
com o futuro estagio e trabalho. Para o garoto de 14 anos apresentou-se uma dura e decisiva
decisdo. Recordo-me de ver as imagens dos livros de geografia, do mundo que existia além
dos limites da pequena cidade, das experiéncias feitas em casa, e do risco que havia de ver
esses sonhos petrificados num escriturério de carreira de banco publico, ao melhor estilo
Nelson Rodrigues. Num momento recostei-me a parede, respirei fundo e disse que gostaria
de estudar fora, e que agradecia ao banco a oportunidade, mas que meus sonhos eram
outros. Para minha felicidade minha familia respeitou esta decisao, e ao final do ano fui
aprovado no rigoroso processo seletivo para ingresso na Liberato.



2. O curso técnico (1983-1986)

“The essence of chemical science thus finds its
full expression in the words of Leonardo da
Vinci: ‘Where nature finishes its own species,
man begins, using natural things and in
harmony with this very nature, to create an
infinity of species.”

Jean-Marie Lehn

O inicio do curso técnico foi marcado pelo choque de niveis de ensino mostrados
pelo meu curso fundamental no bucdlico interior e o curso técnico da Liberato. Exigente e
de alto nivel, a nova realidade exigiu-me dedicacdo e estudo (Figura 4). Em compensacao,
a longa duracédo do curso técnico (quatro anos mais 720 horas de estagio supervisionado,
totalizando 4400 horas/aula) propiciou-me condicdes de formacdo de uma sélida base em
conhecimentos quimicos e mesmo de outras areas, como fisica, por exemplo. Tinhamos
aulas em profusdo nos laboratérios, e esta experiéncia foi fundamental para o
aprimoramento da vontade juvenil de trabalhar com Quimica. Vem também desta época 0s
primeiros contatos com a instrumentacdo: a Fundacdo dispunha, dentre outros, de
cromatégrafo gasoso e espectrometro de emissdo. A época lembro-me do fascinio
provocado pelas bandas caracteristicas de cada atomo, que permitiam a identificacdo
inequivoca de amostras desconhecidas. Lembro-me também da disciplina de Gltimo ano
Processos Industriais, na qual realizavamos em laboratorio transformacdes praticas:
purificacdo de agua para consumo, fabricacdo de refrigerantes, queijos, iogurtes, etc. O
item interessante era a obrigatoriedade de consumo pelos realizadores, 0 que nos exigia
esmero e extremo cuidado no trabalho. Chamava também a atencdo o elevado nivel dos
professores da Liberato, pois quase em sua totalidade eram funcionarios de industrias
quimicas da regido e/ou prestadores de assessoria técnica.

T S
Figura 4. Formatura da Liberato em 1987: a esquerda os casais de padrinhos; a direita
meus pais Lenir Moraes Victor e Jairo Farias Victor (in memoriam)
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Figura 5. Formatura da Liberato com alguns colegas. A esquerda o homenageado
professor Lenildo

Um ponto marcante em minha passagem pela Fundacdo foi o aprendizado de
Quimica Organica. Dono de uma didatica autoritaria e de uma metodologia de ensino
questionavel, o professor Lenildo era um desafio aos estudantes (Figura 5). Suas disciplinas
tedricas obrigavam o aluno a decorar reages quimicas, e suas avaliagdes eram marcadas
pelo desafio de transformar A em B, com a temivel palavra SURO (sem a utilizacdo de
reagentes organicos). O detalhe era que a transformacéo envolvia um grande acréscimo de
peso molecular, obrigando inclusive a preparacdo de duas metades, unidas em uma reagédo
final (0 que hoje conhecemos por sintese convergente). Cada questdo envolvia entre 10 a
20 reac0es, e se transformavam em martirio, a0 mesmo tempo que nos obrigava a horas e
mais horas de estudo e exercicio. Vem, deste tempo, o fascinio pelas possibilidades que a
Quimica Organica permite ao manipulador, e a excelente formacéo recebida (Figuras 6 e
7).



* Y
% {
REPUBLICA FEDERATIVA DO BRASIL
ESTADO DO RIO GRANDE DO SUL
SECRETARIA DA EDUCAGAO E CULTURA

FUNDACAO ESCOLA TECNICA LIBERATO SALZANO VIEIRA DA CUNHA

Mantida pela Fundagao Escola Técnica Liberato Salzano Vieira da Cunha
Reconhecida pela Portaria n® 08537, de 15 de abril de 1970 da SEC
Novo Hamburgo — Rlo Grande do Sul

DIPLOMA

Nos termos do artigo 22 e 16, combinados com os artigos 4.0 e 6.2 da l;ei n° 5692, de 1 de

agosto de 1971, alterada pela Lei n. 7.044, de 18 de outubro de 1982, e com o disposto no Regimento Escolar, & conferido

a g __MAURICIO MORAES VICTOR
Nacionalidade( brasileira | natural de _ Campo Novo Estado Ric Grande do Sul
nascid_ o _em_17 de_ dezembro de 1968 | Cédula de Identidade n® 3038051334 - SSP

.

o TITULO de TECNICO EM QUIMICA, por ter concluido no ano letivo de 1987 | o Ensino de 2.° Grau, com a Habilitaao

Profissional Plena de Técnico em Quimica. O presente Diploma outorga os direitos e prerrogativas estabelecidas nas Leis do Pais.

Novo Hamburgo, 12 de dezembro de 198 7

Lim_lkg:gﬁ%.mg o

SANDRA MARIA REISEWITZ
Lic.n@ 012/86 - SE

PROF.LUIZ CARLCS TORRES ARAUJO
Aut.n? 01/87 - SE

Figura 6. Diploma do curso técnico em Quimica na FETLSVC/1987

Fundagéo Escola Técnica Liberato Salzano Vieira da Cunha
REPUBLICA FEDERATIVA DO BRASIL Novo Hamburgo - RS
ESTADO DO RIO GRANDE DO SUL FURDACHD Etr?lll lsc‘g“
LB
SECRETARIA DA EDUCAGAO E CULTURA | -.70pg iR 0A CLLHA s HAURICIO MORAES VICTOR
Enfigsce Mar-snedara RESULTADOS =
HISTORICO ESCOLAR A propia Fundaclo R OBSERVAGOES:
20 Grau DISCIPLINAS 1. 1+ (**) O Comueihe de Classe aprovou
ENSINO DE 2. GRAU - LEI 5692/71 HOVO MAMDURGO - RS o i ra dcilon Encin Rl
T Y e
8,5 e
32
= =
s ZSG,L
Setabelocimento: FUNDAGAO ESCOLA TECNICA LIBERATO SALZANO VIEIRA DA CUNHA T ,g:
Entidade Mantenedora: FUNDAGAO ESCOLA TECNICA LIBERATO SALZAKO VIEIRA DA CUNHA c 2 "
Portaria n.*® 08687, de 15-04-70, publicada no Didrio Oficial de 16-04-70. 1 64
o 32
| 64
Localidade: Bair o Primavers Manicipio: Nove Hamburgo Pl 3ep
| BE L2
Dologncia do Educagdo: 2.° Sedo: Sio Leopoldo 32
£l 384
1292 |
s|_64 |
9 s|_s4
Cuimien fnates - 1] 128
Eser = of 64
TReiriaensavan MAURICIO MORAES VICTOR - T - NED
" brasilei - 128
Necionalidade brasileira : L
S > = - Y7 Ey
anpo_Novo Estad RS =
ey 5 o dottn gt 322 FUiDAGAD ESLOLA TECHCA
Nescido(a) em 17 de dezembra de_1968 Procenton tosuiin - 192 TIRE AT
Cédula do Identidade N.* 3038051334 - SSP Oesiches hiter — 64 SHTE VIEIRA O CUHA
w T Corrosio. - 64 Entidade Mantenedora
Goncluiu o ensino de 2.°-grau no ano 461987 , nos termes do artigo 18, da Lei - 64 Apl;;ﬂe dagio
a Superv - e o Grau
n.® 5e2 de 11 de agosto ds 1971, mlterada pela Lei n.® 7044 de 18 de outubro de Eitigh Profastona) Svporvisonass pws So 81 720 Novo -
ToTAL GERAL -l4400
1082 e com o dieposto no Regimento Escolar, tendo obtido os resultados conatan-
s 2 OTRTIEAGIG 08 § €
tes neste Certificado. & 2 £ o
s E ] g 2| nome do Ertabeiecimento Musicipte
Hebilitagao: TECHICO EM QUIMICA i |E°
Portaria de Aprovagio: n.® 08537, de 15.04.70 - Diério Oficial de 18-04 70.
A |F.E.T.LSV.C. N. Harburgo
A N.Hamburgo
18 & novembro 1987
Nove Hamburgo,_ 18 de oven de. e T
2 A |F.E.T.L.S.V.C. N.Hamburgo |
_L»JMM a8 A | poursur, S/A_Triwnfo
Secretékio 7
SANDRA MARTA REISEWITZ Novo Hamburgol®_de DOVEIDED e 2538
Lic.n? 012/86 - SE
Lé,,#rz-__%mg T TR
retor Secatrinio -Rfs v GineToR
PROF.LUIZ CARLOS TORRES ARAOJO SANDRA MARIA REISEWITZ PROF.LUIZ CARIOS TORRES A
Aut.ne 01/87 = SE Lic.n? 012/86 - SE Aut.n® 01/87 - SE

Figura 7. Histérico escolar da FETLSVC
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2.1 O periodo como técnico (1987-1989)

“Everything should be made as simple as
possible but not simpler”

A. Einstein

Ao final do curso técnico do 2° grau, o desejo de ingressar em uma universidade
exigia escolhas. Apés o estagio regulamentar, realizado nos Laticinios Lacesa (Feliz/RS),
e recem formado, em 1986 fui contratado como Analista de Laboratdrio | pela industria
Polisul Petroquimica S/A, localizada no Pélo Petroquimico da Triunfo/RS. L& desenvolvia
analises de controle de qualidade de aguas em periodo administrativo, e mesmo com a
dificuldade de conciliar o trabalho com a vida académica, prestei vestibular em 1987 para
Quimica na Universidade Federal do Rio Grande do Sul. Aprovado, deparei-me com um
dos problemas da Universidade Publica a época: havia uma Unica disciplina noturna de
primeiro semestre (Estudos de Problemas Brasileiros 1). Apos constatar pelo guia do
estudante que seria impossivel freqlientar sequer 10% do curso trabalhando durante o dia,
fui incentivado por um colega de trabalho a tentar ingressar na Pontifica Universidade
Catdlica do RS. Aprovado novamente (1988/1), ingressei no curso de Engenharia Quimica.
Contudo, mesmo a PUC néo oferecia condi¢6es de completar a formacéo integralmente no
horario noturno. No méaximo seria possivel completar 50% da carga horéria. A solucdo
deste imbdglio se deu pelo aparecimento do curso de Quimica noturno na recém fundada
Universidade Luterana do Brasil (ULBRA). Realizando o terceiro vestibular (1988/2),
ingressei no curso motivado com a possibilidade de concluir o terceiro grau, mesmo através
de dupla jornada (trabalhando de dia e estudando a noite). Mas logo deparei-me com a
baixa gqualidade de ensino, extremamente desmotivante para um jovem com profundos
conhecimentos basicos adquiridos no curso técnico e na vivéncia profissional. A decisdo
de abandonar o curso superior particular foi precipitada por dois fatos externos a vida
académica: minha demissdo da Polisul em 21 de abril de 1989, em virtude de um
movimento grevista onde atuei ativamente e, infelizmente, a morte prematura de meu pai
(01 de agosto de 1989). Se por um lado perdi o grande motivador de minha curiosidade
cientifica, a morte de meu pai propiciou-me uma pensao do Estado que sé seria mantida
até os 24 anos de idade se eu comprovasse semestralmente que estudava. Em virtude desta
ndo desejavel, mas real possibilidade de retornar aos estudos, e em funcdo de ter perdido
minha fonte de renda com a demissdo da Polisul, decidi entdo retornar a Universidade
Federal do Rio Grande do Sul pelo vestibular de 1990/1.
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3. O curso superior (1990-1994)

“Contrary to what I once thought, scientific
progresse did not consist simply in observing,
in accumulating experimental facts and
drawing up a theory from them. It began with
the invention of a possible world, or a fragment
of thereof, which was then compared by
experimentation with the real world. And it was
the constant dialogue between imagination and
experiment that allowed one to form an
increasingly fine-grained conception of what is
called reality.”

Francois Jacob

O ingresso no primeiro curso de graduacdo deu-se verdadeiramente no segundo
concurso vestibular por mim realizado na Universidade Federal. Nesta oportunidade, pude
encontrar 6timas condic¢des de laboratdrios e bibliotecas e um corpo docente que procurava
passar aos estudantes a boa formacao recebida, especialmente nas principais Universidades
do centro do pais e, também no exterior. Desde o primeiro semestre ficou clara a exceléncia
do ensino técnico recebido na Liberato, de tal modo que pude utilizar uma parte
significativa de meu tempo de estudo no primeiro ano para aprofundar minha formacéo
tedrica geral e ainda por cima auxiliar e motivar meus colegas. Vem desde periodo o
contato (e, também aquisi¢do) com o primeiro livro de nivel superior: 0 amarelo Quimica
Organica, de R. T. Morrison e R. N. Boyd (Figura 8).

R. Morrison » R. Boyd

QUIMICA

ORGANICA

FUNDACAO CALOUSTE GULBENKIAN

8 Edigao

Figura 8. Primeiro livro de Quimica Organica (1990): o amarelo Morrison and Boyd
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Ao final do primeiro de graduacdo (1990), enquanto cursava a disciplina de
Quimica Organica Il, pude ter a felicidade de, em funcdo de meu excelente desempenho
nas disciplinas da area, de ter sido recomendado pela Prof.? Beatriz Soares Machado Tenius
ao Prof. Valentim Emilio Uberti Costa para o preenchimento de uma vaga de Iniciacdo
Cientifica em seu laboratorio (bolsas 1990/1 e 1991/2). Minha iniciacdo na pesquisa
quimica experimental deu-se sob a orienta¢do formal do professor Valentim, que na época
trabalhava com a sintese de compostos organofosforados, preparados a partir de compostos
acetilénicos. Este periodo teve um papel marcante em minha formacao, pela descoberta
que representava ao jovem universitario o universo da pesquisa cientifica, em todas suas
facetas. Realco que este periodo inicial de iniciagdo cientifica me possibilitou a ida ao meu
primeiro congresso cientifico (ABQ/1991, em Recife, Figura 9) e minha primeira viagem
de avido, quase completando 23 anos de idade (Figura 10). Comegou um relacionamento
de amor e respeito aos congressos cientificos que compartilho até hoje, e da auséncia de
medo de voar.
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VI SEMANA DE QUIMICA FUNDAMENTAL E TECNOLOGICA
~7~ IV JORNADA BRASILEIRA DE INICIACAO CIENTIFICA EM QUIMICA
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-
s

CERTIFICADO

WA RHNRK
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XXXI CONGRESSO BRASILEIRO DE QUIMICA, VI SEMANA DE QUIMICA FUNDAMENTAL E
TECNOLOGICA e IV JORNADA BRASILEIRA DE INICIACAO CIENTIFICA EM QUIMICA, realizados

no Centro de Tecnologia da UFPE no periodo de 21 a 25 de outubro de 1991.

ERH I AIRIENE

Recife, 25 de owtubro de 1991
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Figura 9. Certificado do primeiro trabalho apresentado em congresso cientifico

13



@ m o e E
Boarding Pass @ v p
Voo

Data Cissse® Dastino Hora Emb Portdo

v,‘ .u:m.gg’jl‘m:: -0%73

T
-

VHE 14l L0ou 5 HOA 17:04 &
sent Saeat

Cartao de Embarque
Boarding Pass

F/VE TITA3 /7305 REC BRU I I !

Figura 10. O primeiro voo a gente ndo esquece

Com o decorrer do curso, apds dois anos de trabalho com o Prof. Valentim, resolvi
mudar de tema de pesquisa, indo trabalhar ainda como bolsista de IC (1992/3 e 1993/4)
junto ao grupo de pesquisa da Prof? Beatriz Tenius (Figura 11). Com formacdo de um
doutorado realizado na USP/SP, sob a orientacdo da Prof® Helena Ferraz, a Bia
(gentilmente assim chamada) colocou-me defronte uma nova realidade de trabalho: o
grande desafio da sintese total de uma molécula organica. Na época trabalhando com
sesquiterpenos eudesmanos, pude ter acentuado contato com a quimica do Prof. D’ Angelo,
entdo empregada em nosso grupo, para a construcdo de anéis octaldnicos através de reacdes
de Michael com iminas quirais. Este esfor¢co culminou com a publicagdo de meu primeiro
artigo cientifico (Synthetic Commun. 1996, 26, 197-203, Figura 12). Ainda neste grupo,
pude ter contato com a quimica tedrica, pois a realizacdo de célculos e estudos
conformacionais foram minha atividade no ultimo ano de graduacdo. Grande parte deste
trabalho foi realizado sob a co-orientacdo de Eduardo Rolim de Oliveira, a época o Unico
aluno de mestrado no grupo e hoje docente na UFRGS.

Figura 11. Apresentacdo do poster Estudos de RMN de 1H e 13C (1D e 2D) de 15-nor-
eudesmanos na 162 Reunido Anual da SBQ, 1993, Caxambu/MG, com Eduardo e Bia
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AN EFFICIENT AND STEREOSELECTIVE
SYNTHESIS OF (+)-«-CYPERONE

Beatriz S.M Tenius,* Adriana R .Rohde Mauricio M Victor
and Claudio Viegas Jr

Universidade Federal do Rio Grande do Sul, Instituto de
Quimica - 91501 - 970 Porto Alegre, RS Brazil

Abstract An efficient and stereoselective three step synthesis of (+)-«
cyperone 118 described The ke o involves an sterecselective Michael
addition of ¢hiral imine to (R)-dihydrocarvone

(+)- u-Cyperone 1 has proven to be a useful building block
for the synthesis of homochiral sesquiterpenes, like (+)-
carissone,1 a-eudesmol 2 Y-eudesmol,3 a-selineno 4 [-rotunol®
and (-)-phytuberin &

Recently it was shown that a-cyperone has an in vitro a_ctlvny
against P{asmodjum falciparum strain K1, a multidrug resistent
malana parasite.

*To whom conéspohannce should be addressed

Figura 12. Primeiro artigo cientifico publicado

No transcorrer do ultimo ano de graduacdo (1994) aconteceu aquela experiéncia
que iria definir meu futuro cientifico. Neste ano a Bia foi realizar um estagio de Pos
Doutoramento junto ao grupo do Prof. Ronaldo Aloise Pilli, na UNICAMP/SP. Encantada
com o nivel da pesquisa ali desenvolvida, e sabedora das limitacdes oferecidas pela
incipiente P6s Graduacéo do IQ da UFRGS (nha época amargando avaliacGes C- da Capes;
hoje curso 7) e de minha vocagdo para o trabalho em Quimica Orgénica, minha orientadora
resolveu, novamente, atuar como cupido cientifico, incentivando-me a buscar uma posicéo
junto ao renomado grupo do Prof. Pilli. Lembro-me ainda hoje de meu encontro com ele
na SBQ de 1994, ainda na saudosa Caxambu, ciceroneado pela Bia. Sua simplicidade
extrema e encantadora acolhida escondiam um pesquisador sério e obstinado,
perfeccionista e capaz, que apenas respondeu que minha acolhida dependia da aprovacao
no exame de selegdo, confiante na escolha de sua tutorada. Sabedor da responsabilidade e
da confianca que me foram passadas, exaustivas horas de estudo foram dispensadas na
biblioteca de Quimica do campus do Vale antes da formatura em Quimica (Figuras 13, 14
e 15) para o exame de selecdo, que foram gratificadas com a aprovagdo em primeira
colocacgéo no ingresso do mestrado da UNICAMP/SP em 1995/1.
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Figura 13. Formandos em Quimica Industrial e Bacharelado da UFRGS em 1994. A
esquerda o diretor e ex-orientador Valentim

REPUBLICA FEDERATIVA DO BRASIL
MINISTERIO DA EDUCAGAO E DO DESPORTO
UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO GRANDE DO SUL

O Reitor da Universidade Federal do Rio Grande do Sul, no uso de suas atribuigles e tendo em vista a conclusiio
do Curso de Quimica, em 16 de dezembro de 1994, e a colaglio de grauem 21 de janeiro de 1995 confere o titulo de

Bacharel em Quimica

o
Mauricio _Moraes Uictor

nacionalidade brasileira, nascido a 17 de dezembro de 1968, em Campo Novo, Rio Grande do Sul, Cédula de Identidade n”
05401788-CRQ/5 Regifio, e outorga-lhe o presente Diploma a fim de que possa gozar de todos os direitos e prerrogativas

Porto Alegre, 10 de marco de 1995.

=k

Figura 14. Diploma de Bacharel em Quimica pela UFRGS/1995
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Figura 15. Historico escolar do curso de graduacdo em Quimica na UFRGS
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4, A pos-graduacao (1995-2000)

“Indeed, it is the great beauty of our science,
chemistry, that advancement in it, whether in a
degree great or small, instead of exhausting the
subjects of research, open the doors to further
and more abundant knowledge, overflowing
with beauty and utility, to those undertaking its
experimental investigation”

Michael Faraday

O ingresso no programa de Mestrado do 1Q (UNICAMP) ocorreu naturalmente, sob
a orientacdo do Prof. Ronaldo Aloise Pilli, que desenvolvia suas atividades de pesquisa em
varias areas: sintese de lactonas e de feromdnios; estudos de adi¢des de nucletfilos a ions
acil-iminios; e emprego de reacdes organometalicas na formacédo de ligacdes C-C. Meu
projeto, concebido como de doutorado e destinado a um aluno que acabou cancelando sua
ida, envolvia a sintese total de um produto natural, a (-)-decarestrictina D. A estratégia
ainda envolvia a utilizacdo de uma reacéo organometalica em franco estudo no grupo para
a reacdo de anelacdo: a reacdo de Nozaki-Hiyama-Kishi, mediada por cromo. Os trabalhos
desenvolvidos nesse periodo inicial mostraram qudo arduos e, paradoxalmente, quéo
frutiferos podem ser os obstaculos encontrados pelo Orgéanico Sintético. A dificuldade
encontrada na sintese do intermediario chave levaram-me a horas e mais horas de
biblioteca, buscando alternativas a cada novo fracasso que surgia, além dos naturais auxilio
e discussdo com o orientador a procura de um norte, de uma saida (Figura 16). Quantas
vezes o Prof. Pilli mostrou-me um desenho estrategicamente colado a parte interna da porta
de seu gabinete com os dizeres Never ever give up (Figura 17), mostrando um sapo sendo
engolido por uma cegonha, mas assim mesmo lutando na garganta de seu opressor para
evitar o pior.

Figura 16. Foto com dedicatdria de jantar do grupo de pesquisa com o orientador
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NEVER EVER GIVE UP !

Figura 17. Fonte de inspiragdo para as conversas no gabinete do orientador

Aqui vale um comentario. Embora fosse de dominio publico a exceléncia do grupo
de pesquisa ao qual viria a me juntar, escapava a0 meu conhecimento o ser humano
compreensivo e 0 mestre brilhante que me acolheria em Campinas. Sobretudo, esse
periodo de minha formacéo revelou a postura profissional rigorosa e ética do Prof. Pilli
que ndo fazia concessdes que ndo fossem aquelas de interesse do ensino e da pesquisa.
Ciente do papel decisivo em minha formacao, ofereceu-me condicGes para me familiarizar
com técnicas de laboratorio até entdo por mim desconhecidas (manipulacdo de reagentes
em atmosfera inerte e camaras secas, preparacdo e utilizacdo de reagentes
organometalicos, operacdo do equipamento de RMN de baixo campo, entre outros) e
poder me colocar em condi¢des de contribuir para o avanco do projeto. Bastaram as
primeiras reunides de grupo para que eu entendesse a oportunidade Unica de aprendizado
que os anos de doutoramento me reservava.

Com toda esta bagagem inicial, e ap0s a terceira mudanca de estratégia, pudemos
entdo alcancar a sintese do intermediario chave: um iodeto vinilico, de configuracdo E
controlada, com 2 centros estereogénicos. Tao importante foi este passo que possibilitou,
aos 18 meses de mestrado, a realizacdo do exame de qualificacdo com pedido de passagem
direta ao doutorado, recomendada pela banca examinadora e aprovada pela Comissao de
Pés-Graduacao.

A mudanca de nivel transcorreu sem sobressaltos, visto que ndo houve mudanca
de projeto, mas sim uma readequacdo de sua dimensdo de projeto de mestrado para
doutorado. Contudo, a ardua experiéncia e proficuo aprendizado dos meses iniciais
renderam frutos nesta etapa, podendo entdo finalizar a sintese total e enantiosseletiva da
(-)-decarestrictina D (Tetrahedron Lett. 1998, 39, 4421-4424 e J. Braz. Chem. Soc. 2001,
12, 373-385). Em funcdo do tempo ainda disponivel, resolvemos entdo estudar a influéncia
de substituintes e grupos protetores na seletividade facial da adicdo da espécie
organometalica a carbonila (Tetrahedron Lett. 2002, 43, 2815-2818), provando que altas
seletividades poderiam ser alcancadas pela troca dos volumosos protetores de silicio para
o ciclico cetal. Esta etapa possibilitou explorar ainda mais a reacdo de Nozaki-Hiyama-
Kishi no controle estereoquimico de ciclizacdo. Neste estagio tinhamos, entéo, explorado
as possibilidades sobre a nossa molécula alvo, apesar de ainda dispormos de tempo de
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bolsa. Foi quando entdo apareceu a oportunidade de realizar um estagio no exterior,
através do Projeto Alpha da Comunidade Européia, coordenado no Brasil pelo Prof. Pilli.
Através dele, e em funcao de uma antiga cooperacéo entre o Prof. Pilli e o Prof. Armin de
Meijere, pude realizar um estagio de 5 meses (entre 10/1998 e 02/1999) na George-August
Universitat, em Gottingen, Alemanha (Figuras 18 e 19). Para este estagio propusemos a
sintese de outra lactona de 10 membros, o (-)-aspinolideo B, utilizando a mesma reagéo
chave de macrolactonizacdo, para que pudessemos expandir o escopo de nossa
investigacdo. A excelente acolhida do grupo e do Prof. De Meijere e as excelentes
condicdes encontradas possibilitaram um trabalho extremamente produtivo neste tempo,
além da insubstituivel experiéncia de contatos cientificos. Foi durante este periodo que
pude, inclusive, visitar os professores Paul Jenkins (Leicester University, Inglaterra), Axel
Zeeck (Gottingen Universitat) e lan Paterson (Cambridge University, Inglaterra).

Figura 18. Vista do instituto de quimica da GA Universitat/Goéttingen. O prédio da direita
é 0 do departamento de quimica organica
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Figura 19. llustres professores e pesquisadores da GA Universitét: Friederich Wohler
(primeira sintese organica em 1828) e os matematicos Gauss e Weber

Retornando ao pais no inicio de marco de 1999 pude entdo finalizar a primeira
sintese total do (-)-aspinolideo B (J. Org. Chem. 2000, 65, 5910-5916), que
inesperadamente mostrou, em sua analise final de rotacdo dptica, valor discordante entre
0 produto sintético e o naturalmente isolado. Neste instante o contato anteriormente
realizado durante o p6s-doc mostrou sua validade, possibilitando que o grupo que havia
isolado a substancia natural (prof. Zeeck, da GAU/G6ttingen) prontamente refizesse sua
medida experimental, mostrando a retiddo de nossa medida. Todo este esfor¢o dispensado
no estudo e uso da reacdo Nozaki-Hiyama-Kishi levou ao reconhecimento do grupo do
Prof. Pilli através de citacBes de nossas sinteses totais da (-)-decarestrictina D e (-)-
aspinolideo B, no capitulo referente aquela reacdo, na segunda edi¢cdo do Organic
Synthesis, do Prof. Michael B. Smith, fato que muito me orgulha. A segunda sintese
também é citada nos exemplos da reacdo no Strategic Applications of Named Reactions
in Organic Synthesis, de Lazslo Kirti e Barbara Czako (Figura 20).
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Figura 20. Livros de Quimica Organica com cita¢fes dos artigos da reagdo de NHK

Durante o periodo em que desenvolvi o trabalho de doutoramento, tive duas
importantes experiéncias de aprimoramento profissional. Em uma delas tive a
oportunidade de ser treinado para a operacdo do aparelho de Ressonancia Magnética
Nuclear de alto campo (500 MHz), realizando espectros para 0s membros de meu grupo de
pesquisa. Por este periodo de aprendizado sdo merecedores de meus agradecimentos 0s
Prof. Fred Fujiwara e a Prof.? Anita Marsaioli, por sua dedicacdo e perfeita sintonia. Este
aprendizado serviu, inclusive, de motivagdo para que eu trabalhasse como monitor na
Jornada de Ressonancia Magnética Nuclear realizada no 1Q-UNICAMP em agosto de
1998. Outra experiéncia marcante foi a possibilidade de atuar como docente junto ao
Departamento de Quimica Organica no projeto PECD (Programa de Ensino e Capacitacdo
Docente), no segundo semestre de 1999 (Figura 21). Neste estagio colaborei sendo um dos
quatro professores da disciplina Q0-622 — Quimica Orgéanica Experimental. A disciplina
dividia-se em duas fases bem distintas: uma, para a totalidade da turma, de conhecimentos
das técnicas e reacOes de identificacdo sistematica de compostos organicos; outra, quando
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a turma foi dividida em quatro menores, onde cada professor, individualmente, realizava
um projeto de sintese com cada grupo. Nesta segunda etapa pude, entdo, contribuir com
minhas idéias e verdadeiramente orientar os discentes. Esta experiéncia serviu para abrir
as portas da docéncia, transformando-se em uma passagem enriquecedora e imprescindivel
no aprendizado do doutoramento na UNICAMP (Figuras 22, 23 e 24).
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Figura 22. Diploma de Doutor em Ciéncias pela UNICAMP/2000
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Figura 24. Historico do curso de Pdés-Graduacdo em Ciéncias UNICAMP/2000
(continuagéo)
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5. A experiéncia industrial (2000-2003)

“There is excitement, adventure, and challenge,
and there can be art in organic synthesis.”

Michael Faraday

O encerramento do periodo de PoOs-Graduacdo encontrou-me com familia
constituida e um grande interesse em continuar minha formacdo. Contudo, a falta de
perspectivas de insercdo imediata junto ao sistema académico (leia-se: falta de concursos
pablicos), a ndo-concessdo de bolsa de PD para ir trabalhar junto ao prof. Paterson em
Cambridge pela FAPESP, e o aparecimento de uma indicacdo para posicdo como
pesquisador junior junto ao Centro de Pesquisas da Rhodia (Paulinia/SP) fizeram-me
reordenar minhas decis@es, e resolvi aceitar o desafio de ingresso no meio industrial. A
estrutura fascina, ainda que destoe da area de formacao, pois passei da especializa¢do na
sintese assimétrica para a area de trabalho com commaodities. Minha responsabilidade como
pesquisador era de desenvolver tecnologias de valorizacdo de produtos Rhodia através de
reacOes de hidrogenacdo catalitica, buscando assim agregar valor e desenvolver mercados.

O periodo inicial, ainda como estagiario, foi marcado pela minha adaptacdo ao
Centro e a nova realidade. Pude, neste periodo, ter acesso a tecnologia de hidrogenacao
catalitica, notadamente aquela empregada pela Rhodia (niquel Raney) e da versatilidade
alcancada em seus processos. Este periodo inicial (seis meses) foi seguido por outro,
também de seis meses, onde pude conhecer o Centre de Recherches de Lyon (Franca), e 1a
desenvolver um trabalho sobre novas rotas sintéticas de obtencao da vanilina, insumo de
qual a Rhodia é o maior produtor mundial.

Retornando ao Brasil, fui contratado como Pesquisador Janior, e continuei
naturalmente trabalhando na exploracdo de obtencdo de novos produtos através de
hidrogenacdes. Merecem destaque as hidrogenacfes quimiosseletivas de carbonilas
aromaticas, bem como as hidrogenacbes seguidas de hidrogendlise, que serviam
sobremaneira para valorizar os produtos fenélicos que a Rhodia dispunha. A estratégia de
trabalho compunha-se de exploracdo da reacdo em laboratério, seguida de preparacdo de
um lote experimental (100g). Este, caso alcancasse aprovacdo nos testes quimicos e/ou
olfativos em Lyon, era encaminhado a clientes, que entdo requeriam a sintese de um lote
industrial tipo amostra (entre 1 e 5 Kg). Somente ap0s a aprovacdo € que a producdo
realmente iniciaria, com a escala padrdo de 1 tonelada em reator industrial. Durante o
periodo em que estive ligado ao Centro vérios produtos foram explorados, e alguns
passaram a etapa de experimentagdo, sendo que dois (&lcool vanilico e alcool veratrico,
ambos preparados a partir da reducdo dos respectivos aldeidos com niquel de Raney em
isopropanol) passaram para a fase de projeto para producgéo industrial (Figura 25).

Contudo, algo ndo se passava bem com o jovem pesquisador. Apesar de ser
extremamente valorizado dentro da empresa e em sua matriz, o desafio intelectual néo se
mostrava presente. Cientificamente o trabalho néo representava um desafio quimico, mas
apenas uma aplicacdo tecnologica de estrutura disponivel no Centro de Pesquisas de
Paulinia/SP. A profunda capacitacdo quimica adquirida no periodo de Pds-Graduagéo
trabalhando com sintese total de moléculas complexas ndo se mostrava necessaria para a
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realizacdo das tarefas a mim incumbidas. Mais grave, a falta de desafios colocava-me
distante da necessidade de atualizacdo, de leitura, de acompanhamento da busca do saber
desenvolvido ao redor do mundo. Essa frustracéo forcou-me a uma deciséo dificil, mas que
se mostrava inadiavel. Com a profunda compreensdo de minha esposa decidi entéo
abandonar a vida industrial e buscar minha reinser¢do no mundo académico. Neste instante
surgiu o concurso publico em Quimica Orgéanica para professor adjunto na UFRGS.
Preparei-me da melhor maneira que pude, e qual ndo foi minha satisfacdo em receber altas
notas nas provas de defesa de producdo intelectual e projeto, na prova escrita e na prova
didatica, mostrando que eu ainda estava capaz e competitivo. Contudo, a baixa nota obtida
no quesito titulos (muito em funcdo de meu afastamento da vida académica) levou-me a
terceira colocacdo do Concurso, ainda que aprovado. Por fim, a decisdo de saida da Rhodia
cristalizou-se quando uma bolsa de Recém Doutor solicitada junto ao CNPq foi aprovada
para inicio em marco de 2003.
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6. Retorno a Academia (2003-05)

“Nature continues to be exceedingly generous
to the synthetic chemistry in providing ample
opportunity for discovery and creative endeavor
of highest magnitude and in surrounding him
with an incredible variety of fascinating and
complicated structures.”

E. J. Corey

A aprovacao pelo CNPq da bolsa de Recém Doutor (processo 300067/02-0, Figura
26) para o departamento de Quimica Orgéanica da UFRGS permitiu meu engajamento no
projeto Sintese de Nucleosideos com Promissora Atividade Anticancer, sob orientacdo do
Prof. Eduardo Rolim de Oliveira. Este projeto, em colaboragdo com a Fundagdo SOAD
(Universidade Luterana do Brasil — Canoas/RS), busca a utilizacdo de matérias primas
baratas que viabilizem a réapida obtencdo de derivados fluorados a fim de poder ter
verificadas suas potencialidades farmacoldgicas. O projeto assim mostrou seu carater
multidisciplinar, unindo a potencialidade sintética do DQO/UFRGS com a capacidade de
realizacdo de testes da Fundacdo SOAD. Apesar de incipientes, os resultados obtidos
permitiram vislumbrar excelentes resultados no médio prazo, possibilitando assim
fomentar e aprofundar os lagcos multidisciplinares criados.

|

Figura 26. Termo de concessao da bolsa de recém-Doutor pelo CNPq

O retorno a Academia também trouxe a possibilidade de, como professor
voluntario, pode exercitar minhas aptidées como docente e pesquisador. Desta forma, e
por o DQO/UFRGS assim facultar-me, atuei no periodo 2003/1 como docente da
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disciplina QUI 02001 — Quimica Organica e Espectroscopia I, destinada aos cursos de
Farmécia e Engenharia de Alimentos. Esta tinha por objetivo trazer aos estudantes ampla
visdo das funcbes organicas e suas principais reacdes, bem como permitir um primeiro
contato com biomoléculas (agUcares, proteinas e lipideos). O outro terco da disciplina
ocupa-se com a introducdo as varias técnicas espectroscopicas modernas: ultravioleta,
espectrometria de massas, infravermelho e ressondncia magnética nuclear. A experiéncia
permitiu-me atuar novamente como professor da mesma disciplina no semestre 2003/2.
Contudo, a aposentadoria prematura de um membro do DQO promoveu profundas
mudangas nos encargos didaticos, o que levou ao meu desligamento da disciplina apds
transcorrido um tergo do semestre. Felizmente a mesma reordenagao que me retirou a
disciplina de graduacdo permitiu que eu trabalhasse na Po0s-Graduacdo, no terco final de
uma disciplina. Assim pude trabalhar na disciplina QUIP15 — Tépicos Especiais em
Analise de Estratégias e Problemas em Sintese Organica. Nela promovi o estudo e analise
de sinteses totais classicas e modernas de moléculas complexas, permitindo aos alunos um
contato extremamente fértil com varias metodologias e estratégias sintéticas. O semestre
terminou com uma apresentacdo de uma proposta de sintese de cada aluno para uma
molécula-alvo. Como pesquisador, atuei como co-orientador de fato de duas alunas de
Iniciacdo Cientifica, que trabalharam sobre o estudo de reacdes de cetaliza¢do de agUcares
(Figura 27).
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Ao final de dos dois anos de bolsa de recém-doutor, ja com duas criangas para
sustentar, consegui uma bolsa PROFIX/CNPg em 2005 que, junto com aulas ministradas
em uma universidade particular (FEEVALE, em Novo Hamburgo/RS), permitiram nossa
subsisténcia. A bolsa, em verdade, foi-me concedida na metade do ano, e a recebi por
muito pouco tempo (acredito que apenas 2 meses), sequer tendo tempo de utilizar a taxa
de bancada para a compra de reagentes, sendo repassada a um novo candidato (era
institucional).

Durante esse periodo de recém-doutor, professor em instituicdo particular e
bolsista PROFIX, busquei uma colocacdo como professor, visto que o longo periodo de
pouquissimas ofertas de vagas havia passado. Realizei 5 concursos publicos (UFRGS,
UFPel, UFMG, UERJ/Campos dos Goitacazes e UFBA), tendo sido aprovado em todos,
mas sempre logrando a segunda colocacdo (normalmente perdendo para um candidato
local...), fato que muito me frustrava. No entanto, para minha felicidade, a aprovacdo na
segunda colocacdo no concurso na Universidade Federal da Bahia em 2004 permitiu
minha chamada para uma segunda vaga em 2005, a qual assumi em 31 de agosto de 2005,
dando inicio a minha carreira de professor do magistério superior do sistema federal de
educacdo.
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7. Aprovagcao em concurso publico na UFBA e inicio da vida
profissional (2005...)

“For the passionate synthetic chemist, however,
synthesis is much more than just a method for
obtaining compounds: it is the expression of his/her
creativity, intelligence, ability and also his/her
perseverance”’

L. F. Tietze e U. Beifuss

Minha chegada ao Instituto de Quimica da UFBA, apesar da felicidade da
conquista da vaga no servigo publico, me confrontou como uma realidade para a qual eu
ndo estava preparado. Desconhecedor da realidade do Instituto de Quimica da UFBA, me
deparei com um instituto proficuo e com exceléncia em Quimica Analitica, e ndo em
Quimica Organica. E a Quimica Organica tinha sua maior forca na area de Produtos
Naturais, e ndo em minha area de formacdo: sintese total de produtos naturais. Com a
brilhante excecdo do professor Silvio Cunha, contemporaneo de formacdo na PG da
UNICAMP, que nesta época havia retornado de Goids para sua terra natal e ja tinha
importante producdo cientifica, especialmente em se tratando de suas queridas
enaminonas, ndo havia com quem colaborar na area de sintese total. Antes de ser uma
questdo social ou de congracamento, era uma questdo de sobrevivéncia ou, melhor, de
almoxarifado! Fora do eixo sudeste-sul, onde tive minha formacé&o profissional, tive entdo
que decidir como eu poderia colaborar com minha area de formacdo no cenario da
pesquisa em Quimica Organica da UFBA.

Sem ainda possuir alunos de Pés-Graduacdo para desenvolver as atividades de
pesquisa, 0 inicio baseou-se nos reagentes disponiveis e em alunos de Iniciacdo Cientifica.
O projeto inicial, apresentado no memorial do concurso, previa a sintese de outros
membros na familia das decarestrictinas, buscando aproveitar as reac@es investigadas e
dominadas durante o doutorado. No entanto, a falta de estrutura adequada (linha de géas
inerte, reagentes, sistemas de secagem de solventes, etc) obrigou-me a buscar, pelo menos
inicialmente, alternativas, até que fosse possivel criar as minimas condi¢Ges necessarias
para o desenvolvimento de projetos de sintese total. Ainda incipiente em decisdes
estratégicas de melhor adaptar os alvos as condicdes de laboratorio, os primeiros alvos
sintéticos foram os hidrocarbonetos insaturados componentes do feroménio da lagarta-
dos-capinzais (Mocis latipes), sugeridos pelo professor Silvio em “conversas de gabinete”.
Para essas sinteses, acidos graxos (oleico como modelo; linoleico e linolénico como
substratos) teriam que ser esterificados, reduzidos e funcionalizados, para entdo serem
reagidos com nucleodficlos de 3 carbonos (alquil-litio ou Grignard) e gerar 0s
correspondentes feromonios (Esquema 1). Contudo, a falta de preparo dos estudantes e de
estrutura e reagentes adequados no laboratério ndo permitiu que conseguissemos alcancar
a sintese total, por mais simples que possa parecer no papel. As reacfes de esterificacdo
foram realizadas sem problemas, bem como as reducdes e tosilacbes e mesilagcdes. No
entanto a etapa-chave, qual seja o preparo dos reagente n-propil-litio em solucéo ou do
propil Grignard, nunca foram alcancados, e as reacdes de acoplamento sempre foram
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frustrantes. Foi o comego do aprendizado que “no papel tudo funciona; na bancada € outra
conversa”. Sem as condi¢des adequadas: mais dificil ainda...

6,9-heneicosadieno |:> acido linoleico
9
3,6,9-heneicosatrieno acido linolénico

Esquema 1. Anélise retrossintética dos feromonios de atracdo da Mocis latipes

Mesmo com as dificuldades encontradas na preparacdo dos componentes do
feromo6nio da Mocis latipes, algumas adequacdes e adaptacGes foram realizadas no
laboratério 108 (Figura 28), como forma a permitir o minimo de condi¢6es para trabalhar
em condicBes anidras e sob atmosfera inerte, por exemplo. Sem duvida um grande desafio.

Figura 28. Imagens do laborat6rio 108 como recebido

Uma das propostas iniciais, inclusive descrita no projeto do memorial apresentado
no concurso publico, era a sintese da decarestrictina H. Para tal, como visto na
retrossintese (Esquema 2), precisariamos preparar o precursor aciclico iodeto vinilico-
aldeido, que seria entdo submetido as condi¢des de ciclizacdo empregando a reagdo de
Nozaki-Hiyama-Kishi. Este éster seria preparado a partir da unido de 2 fragmentos (acido
e alcool). O fragmento alcool poderia ser obtido a partir do 1,3-butanodiol através da
protecdo seletiva da hidroxila primaria com um protetor de silicio. J& o fragmento acido,
de maior complexidade e dificuldade de preparacdo, poderia ser imaginado como oriundo
de um oxo-glutarato, pela reducdo seletiva de um dos grupos éster e posterior oxidacao
até um aldeido, para ser entdo transformado em iodeto vinilico empregando as condicGes
de olefinagdo de Takai (CHI3, CrCl,). Todas as reaces aqui descritas, apesar de dificil
realizacdo, tinham sido realizadas por mim em meu doutoramento, mas ndo nas novas
condices e distante dos preparados e equipados laboratérios da UNICAMP. Certamente
um desafio para 0 novo pesquisador.
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acido oxo-glutarato

Esquema 2. Analise retrossintética para a sintese da decarestrictina H

Nesse momento focamos a atencdo na preparacdo do fragmento mais complicado:
o fragmento &cido. Para tal, a partir do 3-oxo-glutarato de dimetila, buscamos maneiras
de realizar a reducdo seletiva de um de seus grupamentos éster. Uma das ideias iniciais
(total reducdo com LiAlH.) teve de ser descartada pela alta solubilidade em &gua do triol
obtido, que nos levava a baixos rendimentos isolados. Na busca por alternativas, a
semelhanca de procedimentos j& descritos na literatura, buscamos a redugdo da carbonila
central ao correspondente alcool, para entdo empregar esta hidroxila como ponto de
coordenacdo para a reducao do carboxilato, por exemplo com o uso de reagentes de boro.
Partindo deste principio, buscamos modos de otimizar a sintese deste fragmento. A
simples reducdo da carbonila central mostrou-se dependente das condi¢bes empregadas,
sendo a redugdo com NaBHa estequimétrico seguido de tratamento acido citrico o mais
eficiente. J& a obtencdo dos diol e triol ndo estavam descritas de modo eficiente na
literatura. Assim, ap0s uma série de experimentagdes, conseguimos um modo eficiente e
reprodutivel para a obtencdo de todos os derivados reduzidos do 3-oxo-glutarato de
dimetila (Esquema 3). Este pode ser descrito como o primeiro trabalho experimental de
sucesso de nosso laboratorio (JBCS 2011, 22, 172-175). Apesar do sucesso (e publicacédo)
da manipulacdo dos grupos oxigenados, a sintese total teve de ser abandonada devido a
publicacdo na literatura de rota praticamente igual, para frustracdo do doutorando a época.

w NaBH, (0,3 eq.), MeOH, ta w
MeO OMe 24h, entdo ac. citrico MeO OMe

96%

3-oxo-glutarato de dimetila 3-hidroxi-glutarato de dimetila

BH3.Me,S (3 eq.), THF BH3.Me,S (2 eq.), THF
50 °C, 24h, 98% ta, 48h, 80%
OH O OH
HO/\)\/\OH Meo)WOH
triol diol

Esquema 3. Redugdes quimiosseletivas do 3-oxo-glutarato de dimetila

Ainda insistindo nos ensinamentos do doutorado sobre sintese total, empregando
areacdo NHK, pleitedvamos a sintese da (8R,16R)-pirenoforina. Na anélise retrossintética
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podemos verificar novamente a existéncia de um intermediario aciclico, mas agora na
verdade um monbmero, ja que a ciclizacdo NHK deveria acontecer em alta diluicdo para
permitir a dimerizacdo do precursor, ao invés da polimerizacdo (Esquema 4). Certamente
uma condic¢do mais desafiadora. Este precursor seria novamente um éster, que seria obtido
a partir de seus correspondentes acido e alcool. O &cido E-iodo-acrilico poderia ser obtido
a partir do &lcool propargilico, enquanto que o diol ja possuia sua sintese descrita na
literatura a apartir do acido glutamico.

HO ==
Y\%}J\/\( Y\/ / acido alcool propargilico
57z\/g )\/\ \5 1 i
)\/\W CHO /OKH/VOP — OWOH

NH,
acido glutamico

pirenoforina alcool

Esquema 4. Andlise retrossintética da sintese da (8R,16R)-pirenoforina

A sintese do fragmento é&cido foi facilmente alcancada em duas etapas a partir do
alcool propargilico: oxidacdo com reagente de Jones até o acido propidlico (50%) e
posterior tratamento com HI concentrado para formagéo do fragmento (80%). A pureza
isomérica foi facilmente verificada pelo espectro de RMN de H, com constante de
acoplamento de 15,7 Hz, tipica de isdmero E (Figura 29).

Figura 29. Espectro de RMN de *H do &cido E-iodo-acrilico (300MHz, CDCls)

Ja a preparacdo do outro fragmento envolveu inicialmente um diol racémico, o
quel foi empregado para estudar as reagdes. A protecdo seletica da hidroxila priméria foi
melhor executada empregando-se o protetor TIPSCI (90%, contra 69% do TBDPSCI e
apenas 20% do TBSCI). Este racemato foi entdo esterificado com o fragmento acido, para
formar o precursor aciclico. Emprego das condi¢fes de Yamaguchi, contudo, néo
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forneceram o correspondente éster nem em rendimentos aceitaveis (48%), nem de forma
pura. Em todas as rea¢Oes obtivemos uma mistura do desejado éster e do éster de
Yamaguchi. Postulou-se que tal resultado poderia advir da concorréncia de ataque
nucledfilo pelo DMAP (catalisador nucleofilico), devido a semelhanga estrutural e
eletronica das carbonilas do intermediario misto de Yamaguchi (Esquema 5). Para
confirmar tal hipotese, realizamos célculos de densidade eletronica e de coeficientes de
carga do orbital LUMO do anidrido misto, e pela figura pode se observar que ha
coeficientes de mesma ordem de grandeza. Os valores séo de 0,545 sobre a carbonila
aromatica e 0,564 sobre a do acido iodo-acrilico, uma diferenca de apenas 0,019,
justificando a obtencdo das misturas obtidas (Figura 30). Para efeito de comparagéo, no
derivado saturado a diferenca ¢é de 0,078. A solucdo para tal inconveniente foi 0 emprego
das condigdes de esterificacdo de Mitsunobu, que permitiram a preparagdo do precursor
aciclico, sem impurezas, em 80% de rendimento. Tentativas de acoplamento com as
condicGes de Steglich (DIC, DMAP) levaram ao éster em apenas 12% de rendimento.

caminho
esperado ®
e /Qi R
|
= N/
|
|ntermed|ar|o U acil-piridinio
'/\ tetraédrico Cl

/ desejado
! N (produto)

Intermediario de
Yamaguchi L
~ (0] Cl O
formacéao Cl © ( f»
0r\0

subproduto ©0 /dj\ﬁ SN
0 |
b N7
®) @ cl cl NN

Cl CI/ITI/\ |
i

intermediario
tetraédrico
(impureza)

Esquema 5. Competicdo de ataque nucleofilico ao intermediario de Yamaguchi

Figura 30. Mapa de densidade do orbital LUMOL do anidrido misto de Yamaguchi
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Com areacdo de acoplamento resolvida, partiu-se para a preparacdo do diol quiral.
Esta sintese estd descrita na literatura a partir do &cido glutdmico, e foi realizada sem
maiores complicacfes (Esquema 6). O diol quiral foi entdo protegido seletivamente como
seu éter-TIPS, esterificado empregando as condi¢des de Mitsunobu (que inverte o centro
estereogénico), promovendo a obten¢do do precursor aciclico quiral. Remocéo do protetor
foi facilmente alcangada com TBAF, e o aldeido foi obtido tanto com o uso de IBX como
através do emprego de PCC. Como a reacao posterior seria realizada com cromo, resolveu-
se realizar a oxidagdo com o PCC. O aldeido-iodeto foi entdo colocado nas condicGes de
alta diluicdo de NHK, tendo sido isolado um produto que foi imediatamente oxidado
novamente com PCC para podermos ter a sintese total da pirenoforina. Analise dos dados
de RMN de *H do bruto reacional permitiram a identificagdo de sinais do produto natural,
porém como mistura. O final do tempo de formacao da aluna de mestrado e as dificuldades
de realizacdo, bem como custos dos reagentes, ndo permitiram que completassemos a
sintese, apesar de todas as etapas anteriores, até o aldeido-iodeto, terem sido preparadas e
os intermediarios devidamente caracterizados. Confesso que um sentimento de frustracao,
ndo muito incomum aos sintéticos, circulou em meu gabinete.

o o 1. TsCl, DMAP OH

o Et;N, DCM :
HOWOH 1. NaNO, HCI 2M (70%)_ O/J\Oj,,///OH A _~_OH

2. BH;.Me,S (87%) 2. LiAIH, THF . .
NH; (50%, duas etapas) diol quiral
acido D-glutadmico

(0]

1. TIPSCI, DMAP O~ | 1. TBAF, THF (88%) O
EtsN, DCM (90%) 7)/\/ 2. PCC, DCM (85%) =
- - o) o)
2. DIAD, PPh; 3. CrCly, NiCl; (0,1%)
THF, 0° C (80%) A~ oTPs b N
o) 4.PCC, DCM ©
J\/ﬂ precursor ’ ’ 0
HO | aciclico pirenoforina

Esquema 6. Rota sintética para a preparacao da pirenoforina

Uma Ultima tentativa de empregar os conhecimentos e ensinamenos do
doutoramento nos projetos de pesquisa se deu pela proposta de sintese das ieodomicinas
C e D (Esquema 7). Neste ponto ja conseguiamos vislumbrar propostas paralelas, para
auxiliar e facilitar as sinteses dos discentes, inclusive como forma a viabilizar uma sintese
total de produto natural, até entdo ndo alcancada pelo grupo. Na proposta de preparagdo
das ieodomicinas, um intermediario comum do tipo estanana vinilica poderia ser obtido.
Assim, a sintese do membro mais simples da familia das ieodomicinas (D) poderia ser
obtida a través da unido de 2 fragmentos empregando o acoplamento de Stille. Para tal, o
fragmento halogenado seria derivado do éster do acido E-iodo-acrilico, que ja vinha sendo
preparado no grupo, imaginando assim uma facilitacdo para o doutorando. Ja o fragmento
da vinil-estanana, que continha um centro estereogénico, poderia ser obtido a partir do
(R)-1,4-pentanodiol, que ja sabiamos ser vidvel de ser obtido a partir do acido glutamico.
Sendo assim, imagindvamos que a sintese da ieodomicina D seria facilitada e poderiamos,
entdo, comemorar a preparacdo do primeiro produto natural em nosso grupo de pesquisa
junto a UFBA.
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Esquema 7. Anélise retrossintética para a preparacao das ieodomicinas C e D

Tanto a sintese do acido E-iodo-acrilico quanto a preparagdo do (R)-1,4-
pentanodiol j& eram realizadas no laboratério e foram repetidas para a preparacdo dos
intermediarios da sintese da ieodomicina D. Assim, os estudos foram centrados na
preparacdo do fragmento vinil-estanana, empregando o diol racémico em um primeiro
momento. Os esforcos foram entdo centrados para transformar a hidroxila primaria em um
bom grupo abandonador para, em um segundo momento, realizar uma reacdo de
substituicdo empregando o acetileto de litio como nucle6filo. O alcino terminal assim
obtido seria entdo transformado na correspondente vinil-estanana. Uma série de
transformacdes foram realizadas para viabilizar, em bons rendimentos e reprodutibilidade,
a diferenciacdo entre as hidroxilas primaria e secundaria (Esquema 8). Tentativas de
tosilacdo direta de hidroxila primaria sem protecdo ndo foram frutiferas (< 20%). Duas
rotas distintas e equivalentes, com manipulacéo de grupos protetores, foram eficientes, e
permitiram a preparacdo dos alcinos terminais TBDPS e MEM protegidos, tanto na versdo
racémica quanto na quiral. No entanto a reacdo de hidroestanilacdo e posterior
acoplamento de Stille ndo foram alcancgadas, frustrando mais essa tentativa de sintese.

—X— /ﬁ/\/OTs
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Esquema 8. Rota para preparacdo dos alcinos terminais e das vinil-estananas
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8. A busca de alternativas e rumo na pesquisa: o produtivo
flerte com produtos naturais e nitrogénio (2012 até hoje)

“The unique challenge which chemical synthesis
provides for the creative imagination and the skilled
hands ensures that it will endure as long as men
write books, paint pictures, and fashins things which

are beautiful, or practical, or both.”
R. B. Woodward

Os maus resultados obtidos com a busca pela sintese total de moléculas trouxeram
ndo um desanimo, mas a necessidade de busca de uma alternativa para sobrevivéncia
cientifica. Apesar da elegancia das rotas e da beleza estrutural das moléculas-alvo, fica
muito dificil manter um laboratério de sintese total, além do &nimo dos estudantes quando
0s projetos iniciam e, por diferentes razBes, as sinteses ndo se completam e nao se
materializam em artigos publicados. Seja pela falta de adequado parque analitico (sempre
tivemos imensas dificuldades com analises de RMN e espectrometria de massas), ou pela
falta de reagentes alternativos as etapas sintéticas, pelo fim dos periodos de bolsas dos
estudantes ou mesmo pela inadequacdo dos projetos (mais ousados que o devido), a
verdade € que passei um periodo muito ruim em termos de publicagdes (2005-2011).
Soma-se a isto uma transferéncia temporaria para a Universidade Federal de Sergipe (entre
11/05/2009 e 08/12/2009), a qual levou ao desmanche de meu laboratdrio de pesquisa no
DQO. Quando retornei a UFBA de meu periodo de vacéancia, devido a posse de minha
esposa como professora também junto ao DQO, encontrei meus reagentes, vidrarias e
materiais encaixotados e jogados dentro do almoxarifado, e o espaco fisico perdido. Some-
se aisso o incéndio que acometeu o0 1Q da UFBA em 21 de marco de 2009, o que dificultou
imensamente a reconstrucdo de meu espaco de pesquisa quando do meu retorno em
dezembro deste ano. Passei os anos de 2010 e 2011 utilizando uma bancada dos
laboratdrios de graduacdo, pois ndo me foi dado pelo DQO autorizacdo de retorno ao
antigo laboratério 108. Inclusive trabalhei em 2 laboratérios de graduacdo diferentes, o
gue me exigiu ainda mais esfoco e resiliéncia, pois além de condi¢bes inadequadas
(imagine os alunos trabalhando em sua pesquisa e um professor dando aula no mesmo
espaco fisico!), ainda precisei fazer uma mudanca de espaco neste periodo. Esse periodo
de imensa provacdo foi superado pelos auxilios diretos dos professores Jailson de
Andrade, Wilson Lopes e Jorge M. David, e talvez Silvio Cunha, pela liberacdo de espaco
fisico e montagem de um laboratdrio de pesquisa no prédio 01 do Cienam (Centro
Interdisciplinar em Energia e Ambiente). Devidamente instalado no laboratério no inicio
de 2012, mesmo que la também tivesse que fazer uma nova mudanga em 2015 para um
novo laboratorio no prédio 02, as condigdes fisicas de trabalho estavam resolvidas. Some-
se a isso a aprovacdo do projeto do INCT - E&A (Instituto Nacional de Ciéncia e
Tecnologia em Energia e Ambiente) junto ao CNPq, que possibilitou a compra em 2010-
2011 de varios equipamentos para o laboratorio (rotaevaporadores, placas de agitagéo e
aquecimento, bombas de vacuo, reator de hidrogenacdo, destiladores do tipo Kugelrohr).
Contado este cenario, posso afirmar, sem medo de faltar com a verdade, que minha vida
cientifica estruturada na UFBA iniciou, com o respectivo atraso, a partir deste momento.
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Ciente de que novos rumos na pesquisa deveriam ser assumidos, e com uma
infraestrutura adequada, a ideia de trabalhar com as dificeis e desafiadoras sinteses totais
foi temporariamente abandonada. Também a busca por cooperagdes passou a ser uma das
formas de potencializar os conhecimentos sobre sintese e reaces e emprega-los de forma
positiva. Em busca de adequacdo a uma nova realidade e de um reinicio, e encorajado pelo
excelente background do departamento nesta area, e em especial pelo professor Jorge M.
David, buscou-se 0 uso dos recursos naturais disponiveis em nossa biota para poder
preparar derivados e investigar suas propriedades.

Um dos primeiros capitulos desta investigacdo foi centrado em pequena
modificacdo de fitoesteroides (B-sitosterol e estigmasterol) e compostos triterpénicos
(&cidos betulinico, ursdlico e lupeol) (Esquema 9), estes ultimos obtidos a partir do
isolamento de plantas do semiarido nordestino. Os derivados esterificados (R = hexanoato
e oleato) foram entdo enviados a Universidade Federal do Cear&/UFC para serem
avaliados contra linhagens de células tumorais HCT-116 (adenocarcinoma de célon), SF-
295 (glioblastoma), HL-60 (leucemia) e PC-3 (carcinoma de proéstata), sendo o derivado
hexanoato do &cido betulinico o mais ativo. O trabalho, apesar de sinteticamente simples,
rendeu o desejado objetivo: uma publicacdo (AABC 2017, 89, 1369-1379).

]:R=H (acido ursolico)
R=hexanoato (90%)

R=oleato (90%)

ER=H (lupeol)
R=hexanoato (72%)

R=oleato (61%)

R=H (&cido betulinico)
Me l:

R=hexanoato (94%)
Me R=oleato (80%)

l: R=H (estigmasterol) l: R=H (g-sitosterol)
R=hexanoato (90%) R=hexanoato (86%)
R=oleato (72%) R=oleato (87%)

Esquema 9. Fitoesteroides, produtos triterpénicos e seus ésteres (R = hexanoato e oleato)
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Felizes com o sucesso da estratégia, e a0 mesmo tempo buscando valorizar a rica
biodiversidade local, passamos a buscar novos desafios que envolvessem produtos
naturais de espécies nativas. Seguindo a mesma estratégia, as a- e B-amirinas, isoladas
por colegas da UFS a partir da endémica rutdcea Esenbeckia grandiflora, foram
modificadas e transformadas em a-amino-ésteres (Esquema 10). Esta decisdo baseou-se
em funcdo de modificacbes anteriores ja terem mostrado potencializacdo em suas
atividades biologicas também como ésteres. Deste modo, a mistura inseparavel dos
produtos naturais foi submetida a reagdo com brometo de bromo-acetila, fornecendo o 2-
bromo-acetato em 85% de rendimento, que foi empregado na preparacdo de uma série de
o-amino-acetatos, em rendimentos de razoaveis (54% para imidazol, Unico caso em que
o DMF foi empregado como solvente) até excelentes (99%). Os derivados foram avaliados
contra linhagens de células cancerosas HL-60 (leucemia), HCT-116 (adenocarcinoma de
cblon) e PC-3 (carcinoma de prostata), sendo os derivados a-dietilamino e a-imidazoil os
mais ativos, especialmente contra as células de leucemia (HL-60). Uma nova publicacao
(JBCS 2017, 28, 2155-2162) mostrava que a decisdo de buscar cooperacdes e investir em
modificacOes de produtos naturais parecia, além de estratégica, correta e produtiva.

(6]
Br
\)LBF amina (3 eq.)
KoCO3 CHClg MeCN ou DMF o
rt, 24h, 85% 24h
o

a-amirina: R{=Me, Ry=H
B-amirina: R4=H, R,=Me

Aminas
\ / \ AN
NH ( NH O NH ( NH QNHz NHz N7 NH
_/ __/ \—/
77% 80% 99% 99% 71% 86% 54%

Esquema 10. Derivados o.-amino-acetilados das a.- e B-amirinas

O flerte com a area de produtos naturais deixava um pouco a desejar, ndo pelas
publicac6es, que finalmente aconteciam, mas sim com relacao a falta de complexidade e
desafio sintético na preparacdo dos derivados, ja que metodologias simples e conhecidas
eram empregadas, 0 que certamente frustrava alguém com solida formacdo em sintese
total. No entanto, uma alternativa se abriu com o transito nesta drea. Um dos acidos
triterpénicos isolados de plantas nordestinas a que tinhamos acesso, o acido betulinico, é
uma substancia com reconhecidas e potentes atividades biolégicas. Um dos muitos
derivados estudados do produto natural era o Bevirimat®, um composto esterificado na
hidroxila em C3 com potente atividade contra melanoma e, especialmente, contra o virus
HIV, através de um mecanismo de a¢do de inibi¢do de maturacdo (Figura 31). O fato de a
cadeia lateral ser um éster funcionalizado nos motivou a buscar a preparagdo de novos
acidos funcionalizados, que poderiam ser empregados na preparacao de ésteres andlogos
para entdo investigarmos suas propriedades biologicas. Assim, imaginamos a sintese dos
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acidos hidrdxi-butanoicos 4-aromaticos como potenciais candidatos a cadeia lateral. Deste
modo conseguiriamos conciliar a quimica de modificacdo de produtos naturais, que se
mostrava produtiva, com o desafio sintético da preparacdo do funcionalizado acido
carboxilico. Estava alcancada uma forma de exercitar os conhecimentos adquiridos da
area de sintese total e conjuga-la com o uso de produtos naturais.

OH O

OH

OH OH
Bevirimat Acidos planejados

Figura 31. Bevirimat® e os acidos hidrdxi-butanoicos 4-aromaticos sintetizados

A sintese foi iniciada empregando reacdo aldolica organocatalisada descrita na
literatura. A reacdo entre a di-hidrdxi-acetona di-TBS (DHA-TBS) e 0 4-nitrobenzaldeido
formou o aduto de aldol em boas enantio- e diastereosseletividades, de forma reprodutiva
e consistente. Contudo, a racionalizagéo do resultado ndo foi descrita pelos autores. Logo,
aproveitamos a lacuna na literatura para estudar, junto com colegas do Instituto de
Fisica/UFBA, a seletividade da reacdo do ponto de vista tedrico. Assim, a estereosselecéo
foi racionalizada pela formacdo de enaminas intermedidrias entre o catalisador e a DHA-
TBS, com diferentes energias relativas, sendo as mais estaveis as encontradas para 0s
isbmeros syn-E e anti-Z, nas quais uma ligacdo de hidrogénio intramolecular mostrou-se
essencial para a estabilidade das enaminas intermediarias. Como o modelo de estado de
transicdo (ET) mais aceito para estas reacdes € o descrito por Houk-List, onde o
estereoisdbmero anti-Z é o que leva ao ET de menor energia, foi possivel racionalizar os
possiveis arranjos que levaram ao isdmero majoritario (3R,4S)-syn (Esquema 11). Nesta
perspectiva, a enamina anti-Z reagia preferencialmente expondo sua face Re, enquanto o
aldeido também era atacado pela face Re, levando ao diastereoisdbmero majoritario.

face Re enamina face Re aldeido B s
OtBu O OH

OtBu Me .
I ﬁo H*/H,0 S
JI N7 NCOOH + i — A= o | —== TBSO OTBS NG
TBSO Z TB? e 90% 2
OTBS Ar H OTBS (5:;)15/{,;':”“

anti-Z H
ET Houk-List

Esquema 11. Reacdo aldolica e estado de transicdo de Houk-List que racionalizam a
formacéo do aduto de aldol majoritario (3R,4S)
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A sintese prosseguiu com a reducdo estereosseletiva do aduto aldol para a
formagé&o dos isdmeros 1,3-syn e 1,3-anti, empregando os redutores de Narasaka-Prasad
e Evans-Saksena, respectivamente. Os diois estereoisoméricos foram submetidos a mesma
sequéncia sintética até a obtencdo dos acidos hidroxi-butanoicos 4-aromaticos: formagao
do cetal, empregado na comprovacao da estereoquimica da reducao pela anélise dos dados
de RMN de *C, como descrito pro Rychnovsky; remogao seletiva do grupo protetor TBS;
oxidacdo ao acido carboxilico; e remocéo total dos protetores (Esquema 12). Ndo houve
tempo para a preparacdo dos derivados esterificados do &cido betulinico, mas a sintese em
si mesma e a racionalizacdo da seletividade da reacédo aldol ja representavam um desafio
vencido e mais uma publicacdo do grupo (TL 2020, 61, 152431).
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i) syn: Me,NHB(OAc); CH3CN:AcOH(1:1), 72 h, -40 °C para -20 °C, 99% (rd>95:5); anti: Et;BOMe, LiBH,
THF:MeOH (4:1), -78 °C, 2 h, 94% (dr>99:1); ii) DMP:CH,Cl, (1:1), PPTS, 3 h, 45 °C: anti 90%, syn 87%; iii)
TBAF, THF, ta, 5 min.: anti 96%, syn 96%; iv) BAIB, TEMPO, MeCN:H,0 (1:1), ta, 90 min.: anti 52%, syn
63%; v) a) HCI, MeOH, 3 h, 0 °C; b) HF.pir, 0 °C - ta, 48 h: anti 55%, syn 53%;

Esquema 12. Preparagdo dos acidos hidroxi-butanoicos 4-aromaticos

Colhendo os bons resultados em producdo cientifica com as modificacbes de
produtos naturais, decidimos investir da utilizacéo de residuos de biomassa como fonte de
produtos de interesse, uma vez que, com a evolucdo das metodologias sintéticas para
métodos cada vez mais sustentaveis, a adogao de praticas recomendadas pelos principios
da Green Chemistry é fortemente desejavel. E a natureza, como excelente sintética, é
capaz de nos fornecer, de forma bastante acessivel, em qualidade e quantidade, estruturas
de alta complexidade, que poderiam entdo ser empregadas como “intermediarios
avangados” na sintese de produtos de interesse, € N40 apenas como estruturas prontas para
funcionalizacdes laterais. Sob essa Otica, avangadvamos um pouco mais no uso de
conhecimentos da sintese sobre estas estruturas.

Em nossa colaboragdo com o grupo de produtos naturais do professor Jorge M.
David, fomos apresentados a agastiflavona (Figura 32), um biflavonoide natural isolado a
partir da Cenostigma pyramidale (anteriormente classificada como Caesalpinia
pyramidalis), popularmente conhecida no interior nordestino como catingueira, pau-de-
rato ou catinga-de-porco. As folhas séo utilizadas no preparo de infusGes e decotos, que
sdo empregados pela populacéo local como diuréticos, antidispépticos, no tratamento de
dores estomacais e para febre. Estruturalmente a agastiflavona é um dimero com ligagao
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Ce-Cs’ de duas unidades apigenina, a qual exibe quiralidade axial no produto natural, tendo
sido descrito como (-)-(aS)-agatisflavona, e faz parte de uma numerosa familia de
substancias do tipo biflavonoides encontradas na natureza. O produto natural recebeu
recente atencdo devido a sua capacidade de aumentar a populagdo neural em cultura de
células cerebrais do tipo glia, além de ter demonstrado amplo efeito neuroprotetor.

OH

OH O
(-)-(aS)-agatisflavona apigenina

Figura 32. Estruturas da agastiflavona e da apigenina

Vendo na agatisflavona um excelente alvo sintético, cuja sintese ainda € inédita,
imaginamos sua preparacdo vindo do uso da flavona apigenina como material de partida,
com funcionalizagdo seletiva nas posicdes Cs e Cs, para entdo realizar a unido dos
fragmentos através de metodologias de acoplamento C-C mediada por paladio, a qual no
NOSSO caso propomos ser mais viavel empregar as condi¢des da reagdo de Suzuki-Miyaura.
Contudo, ao se consultar o preco da apigenina, nos defrontamos com um problema: seu
altissimo custo: 100mg do flavonoide no site da Aldrich/Merck custam R$ 2.239,00 ou,
se preferir, mais de 20 mil reais o grama! Ndo ha ddvida que estes valores bloqueam
qualquer projeto de sintese que tenha a apigenina como reagente de partida. No entanto,
consultando a literatura, vimos que a mesma poderia ser preparada a partir da naringina,
um flavonoide glicosilado muito abundante no albedo (parte branca da casca) de um
hibrido citrico conhecido como pomelo ou grapefruit (Citrus x paradisi L.). Nascia ai
nosso interesse pelo uso de residuos de biomassa e sua transformacdo em intermediarios
avancados de sintese.

Consultando a literatura, encontramos alguns trabalhos de extracdo da naringina a
partir do albedo das cascas de pomelo. No mais eficiente, apesar dos bons rendimentos
descritos (2,4% p/p sobre massa seca), a metodologia ndo nos parecia eficiente: separagao
e secagem do albedo ao ar, seguido de secagem em estufa (4 dias), extracao estatica com
MeOH a temperatura ambiente (3 dias) e tratamento e cristalizacéo (3-4 dias). Assim, para
possuirmos uma fonte barata de naringina, nos propusemos a otimizar o metodo descrito.
Primeiro substituindo a extragdo a temperatura ambiente pelo refluxo, reduzindo o tempo
em 3 dias e melhorando um pouco o rendimento para 2,6%. Em seguida, por realizar a
extracdo em refluxo sobre o albedo fresco, recém separado da casca, alcancando uma
majoracao para 4,1% p/p sobre massa seca de rendimento em apenas 3-4 dias de operacéo
total. Além disso, operacionalizamos a transformacéo do flavonoide glicosilado extraido
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em apigenina (Esquema 13), que consiste nas etapas de oxidacdo da ligacdo C»-C3 com
iodo em piridina, e posterior hidrdlise da neo-hesperidose (glicose + rhamnose) (74% de
rendimento nas duas etapas). Voila: tinhamos uma fonte barata, sustentavel, renovavel e
acessivel de apigenina. Mesmo néo sendo a grapefruit uma fruta citrica comum no Brasil,
a aquisicéo direta da naringina de fontes comerciais nao era proibitiva (R$ 15,23/g em
frascos de 100g), e assim tinhamos uma fonte direta para acesso a apigenina. No
laboratério trabalhamos varias vezes a partir de 2g do produto natural (~30 reais) e
chegamos, em 3-4 dias, em 500 mg de apigenina (>10 mil reais). Além desta imensa
valorizagdo do produto matural e obtencdo de um intermediario adiantado, conseguimos
mais uma publicacdo (Green Process. Synth. 2018, 7, 524-529).
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refluxo, 3h .
L OH OH O
(S)-naringina (4,1% p/p seco) apigenina
a partir do albedo de grapefruit 74%, 2 etapas

Esquema 13. Preparacdo da apigenina a partir da naringina natural obtida a partir de
residuos de biomassa

No entanto, o Brasil € mundialmente conhecido por sua imensa producdo de
laranja (Citrus sinensis L.), a qual tem no seu albedo outro flavonoide glicosilado: a
hesperidina. A hesperidina é constituida pelo dissacarideo rutinose (rhamnose + glicose)
e da flavanona (S)-hesperetina, a qual pode ser transformada na falvona diosmetina. Da
mesma forma que no caso anterior, o flavonoide glicosilado natural é uma fonte barata
(R$ 18,45/g), renovavel e abundante, enquanto a diosmetina é um insumo quimico de alto
custo (R$ 10.190,00/g). Aproveitando da metodologia otimizada para a extracdo e
modificacdo da naringina, resolvemos aplica-la aos residuos de laranja. Seguindo 0s
mesmos procedimentos de extracdo, conseguimos passar de 1,0% p/p massa seca no
método estatico para 2,5% com a extracao a quente e finalmente para 2,8% de hesperidina
na extracdo a quente sobre o albedo fresco (Waste Biomass Valori. 2021, 12, 313-320).
De forma semelhante ao trabalho anterior, o flavonoide natural foi oxidado e teve seu
acucar hidrolisado, permitindo a obtencdo da flavona em 73% de rendimento para as duas
etapas (Esquema 14). Os metodos de obtencdo de compostos de interesse a partir de
residuos de biomassa se mostraram tdo eficazes e robustos que foram adaptados em
experimentos de graduacdo por meio de transposicdo didatica, e aplicados com sucesso
em disciplina de graduacdo na UFBA (Quimica Orgénica Experimental 111, QUI-A64) e
publicados no periddico Quimica Nova (2020, 43, 1522-1528).
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Esquema 14. Preparacdo da diosmetina a partir da hesperidina natural obtida a partir de
residuos de biomassa de laranja comum

Feliz com os resultados (leia-se: publicacdes) que a aproximagdo com produtos
naturais nos propiciou, buscamos outras linhas de pesquisa que pudessem manter o
laboratério produtivo. Com ao amplo uso das reacbes CUAAC por toda a comunidade
quimica, seja nacional ou internacional, devido ao apelo ambiental (Green Chemistry) e
robustez, vimos uma possibilidade de entrar nessa area. Confesso que, tendo sido formado
em compostos oxigenados, no principio tive inseguran¢a quanto a capacidade de produzir
resultados na &rea. Uniu-se a oportunidade um fato muito simples: disponibilidade de
reagentes. Como o IQ/UFBA possui um almoxarifado grande e variado, em um dos
passeios pelos seus corredores, flertando com as etiquetas nas prateleiras, me deparei com
boas quantidades de epicloridrina e de azida de sodio. Rapida consulta a literatura mostrou
serem fonte de acesso rapido ao 1,3-diazido-propan-2-ol. Contudo, pesquisa bibliogréfica
também mostrou a alta toxicidade dos reagentes e do produto, mas especialmente o risco
de exploséo associado ao grande percentual de nitrogénio na diazida. No entanto, quando
tivemos conhecimento desta regra, ja haviamos preparado a diazida mais de uma vez, em
reacdo sob aquecimento (85 °C), e em escala de gramas, sem nenhum registro de evento
explosivo.

Essa aparente seguranca da metodologia de preparacdo da diazida, apesar de sua
clara indicacdo de periculosidade, nos levou a estudar melhor o citado percentual de
nitrogénio, o qual denominamos regra de Smith [n(C+0)/(nN) < 3]. Esta razdo empirica
diz que, se o numero de atomos de nitrogénio for 1/3 ou mais do que a soma dos de
carbonos e oxigénio, a molécula é potencialmente instavel, podendo se decompor
explosivamente. Ora: na nossa diazida esse indice era de 0,66, e nada aconteceu! Também
trabalhamos com outras duas diazidas com baixos indices de Smith: 1,3-diazido-propano
com 0,50 e 1,3-diazido-propanona mostrando o valor 0,66 (Figura 33). Apesar da implicita
e real periculosidade, devido aos baixos valores do indice de Smith, apenas observamos
que o composto carbonilado n&o reagia nas condicdes de ciclizagéo alcino-azida mediada
por cobre (CUAAC), sob leve aquecimento (40-45 °C), produzindo baixos rendimentos.
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Figura 33. Estruturas das diazidas e seus indices de Smith

Em conjunto com colegas do depto de Quimica Inorganica, as diazidas foram entao
submetidas a andlise térmica de calorimetria diferencial (DSC). Para nossa surpresa, nas
condicdes padrdo de analise (capsula fechada), uma das amostras explodiu com a massa
de 10 mg. Adaptando a analise e limitando a massa utilizada em 3 mg, verificou-se um
comportamento bem diferente das 3 amostras analisadas: duas eram muito estaveis até
175 °C, enquanto que a diazida carbonilada tinha um evento exotérmico agudo, com valor
de -1047,0 J.g*}, tipico de explosdo, iniciando em 100 °C e tendo seu &pice em 138 °C.
Além desta anomalia de comportamento térmico de amostras com indices de Smith tdo
similares, também estimou-se o valor de TD24 (méxima temperatura que uma amostra
pode ser aquecida por 24 horas sem risco de explosdo), que também mostrou valores
condizentes com a andlise de DSC: 24,0 °C para a instavel diazida carbonilada e 76,5 °C
e 87,0 °C para as demais. Este trabalho, publicado na Tetrahedron Letters (2020, 51,
152574) deixou muito clara a necessidade de investigacdo individual sobre classes de
compostos frequentemente empregadas em metodologias atuais e que apresentam risco,
como as azidas.

Com as diazidas ja devidamente conhecidas com relagdo ao seu comportamento
térmico, passamos entdo a preparacdo de uma série de bistriazois, empregando as
condicdes classicas da reacdo CUAAC (CuSOa, ascorbato de sédio, tBuOH:H-0, 40 °C),
empregando 1,3-diazido-propano e 1,3-diazido-propan-2-ol e uma série de alcinos
terminais. Obtiveram-se resultados de bons a excelentes com alcinos sem heterodtomos,
enguanto que os alcinos oxigenados forneceram apenas um bistriazol em rendimento
moderado (Esquema 15). Os compostos foram testados em suas atividades bioldgicas,
sendo o derivado bistriaz6lico obtido a partir da condensacdo entre o oct-1-ino (R =
CeH13) e 1,3-diazido-propan-2-ol ativo contra Candida krusei ATCC 6258 (MIC 32
ug.mL?), um fungo multi-resistente. Também a atividade leishmanicida foi avaliada,
sendo também o derivado bistriazélico da reacdo entre a diazida-OH com fenil-acetileno
(R! = Ph) 0 mais ativo (ICso 63,34 ng.mL™?) contra a forma promastigota de Leishmania
amazonensis. Os derivados da diazida carbonilada ndo foram obtidos através desta
metodologia, e os resultados, fruto de cooperacdo com colegas da Universidade de Alfenas
e UFMG, foram devidamente publicados (Med. Chem. 2019, 15, 400-408).
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Esquema 15. Bistriazdis obtidos através de reacdo CUAAC empregando diazidas
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9. 0 engajamento com a Sociedade Brasileira de Quimica/SBQ,
as atividades de extensao e a organizacao de eventos

“Para ser grande, sé inteiro: nada
Teu exagera ou exclui.
Sé todo em cada coisa. PGe quanto és
No minimo que fazes.
Assim em cada lago a lua toda
Brilha, porque alta vive.”
Odes Escolhidas - Ricardo Reis

Como associado da Sociedade Brasileira de Quimica desde 1991, ainda na
graduacdo e na condicao de “socio colaborador”, participei ativamente junto a Secretaria
Regional/Bahia da SBQ, bem como junto a Divisdo de Quimica Organica. Fui eleito
tesoureiro da DQO entre 2010-2012, e eleito secretario regional da SBQ/Bahia nos biénios
2012-2014 e reeleito para o biénio 2014-2016. Em sequéncia fui eleito diretor da DQO
para o biénio 2016-2018. Busquei por duas vezes (2018 e 2020) a elei¢cdo como Secretario
Adjunto, que coordena os Secretarios Regionais, mas perdi as duas elei¢cdes, uma delas
(2018) por apenas 3 votos.

Nestes periodos reformulei as areas das home pages de ambas as secretarias,
inserindo dados importantes e resgatando e preservando suas historias. Dados sobre as
composi¢des das diretorias da DQO foram inseridos. Na pégina da regional Babhia,
importante preservacdo do prémio Anténio Celso Spinola Costa — ACSC foi efetuada.
Esta honraria, a mais importante da regional Bahia, é conferida no encontro da regional
Bahia (denominado EQBA — Encontro de Quimica da Bahia), realizado a cada 2 anos em
universidades baianas. Durante minhas gestfes foram realizados 0 V EQBA, na cidade de
Amargosa (9-11/11/2012), e o VI EQBA, em Porto Seguro (20-22/11/2014) (Figura 34).

UNIVERSIDADE FEDERAL DO RECONCAVO DA BAHIA
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Q@égjg/ 1 RrouRo o auiien PR B Eds o,
@VI EQ[ = %

5° Encontro de Quimica do Nordeste 20, 21 e 22 de Novembro de 2014
Submisséo de trabalhos: IFBA - Porto

Inicio: 13 de agosto

Término: 16 de setembro Quimica: Integrando o conhecimento e vencendo desafios

Inscrigdes e Informagdes acesse:
www.ufrb.edu.br/vegba
PN Lot ) P
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(R UFBA 3 umem LESC

Figura 34. Cartazes dos EQBA’s realizados enquanto secretario regional da SBQ/Bahia

V ENCONTRO DE QUIMICA DA BAHIA

“O papel da Quimica na formagéo do cidadao para
a sustentabilidade regional do Estado da Bahia”
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Aqui é importante salientar que, por acéo direta do secretario regional, junto com
0 VI EQBA, realizado em Porto Seguro, foi revitalizado o 5° Encontro de Quimica da
SBQ Nordeste. Este encontro regional havia sido realizado nos anos de 1983 a 1989, e
desde entdo tinha sido descontinuado. Com a agéo e incentivo da regional Bahia, o evento
foi resgatado, e garantida a continuidade pela acdo de outras secretarias regionais do
Nordeste (Alagoas, Pernambuco e Sergipe). Como forma de preservar todo o esforco, um
artigo sobre o historico do evento e sua revitalizacdo foi publicado (Rev. Virt. Quim. 2017,
9, 1760-1772).

Uma outra importante acdo na qual colaborei como secretario e autor foi a
confeccdo de material didatico, com apoio da regional da SBQ e de parceiros, intitulados
“Guia para interpretacdo de espectro de infravermelho” e “Guia para interpretacao de
espectros de ultravioleta”, confeccionados em papel laminado “frente e verso” (Figura
35). 5 mil destes guias foram impressos e distribuidos em reunifes anuais da SBQ e nos
EQBA’s. Além deles, também foi confeccionado o “Guia de cromatografia em camada
delgada (CCD)”, na forma de uma régua, tipo marcador de pagina (Figura 36). A
semelhanga com o material anterior, 3 mil réguas foram impressas e distribuidas.
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Figura 35. Guias de interpretacdo de espectros de IV e de UV (frente e verso)
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Figura 36. Guia de cromatografia em camada delgada (CCD) (frente e verso)

A SBQ/BA, atuante como sempre em defesa da quimica e da ciéncia no Brasil,
possui também atividades politicas de participacdo e luta. Assim, ela participa da
tradicional caminhada do “2 de Julho”, dia da Independéncia do Brasil na Bahia. Sempre
em grande nimero de socios e com a presenca dos secretarios regionais, a regional
confecciona camisetas e cartazes, e marca a presenca junto com a Academia de Ciéncias
da Bahia — ACB e demais IFES e Institutos Federais (Figura 37). Com ampla cobertura
da imprensa, j& que € uma data de reclamac@es populares, as pautas de demanda por mais
apoio a Ciéncie e Tecnologia sdo reclamadas e ganham espaco. Por fim, coincidentemente
em um desses desfiles, minha figura apareceu em foto de destaque em jornal local.

15 Mais .

Em defesa da cnenCIa

Pesquisadores reclamam

que corte no orgamento do
setor € de RS 6,7 milhoes

66 Nossoobjetivo
éalertar sobre a 1

fim & lamentivel
que af

Figura 37. Secretarios da SBQ/BA no desfile do “2 de Julho” em 2018 e cobertura

jornalistica da defesa de C&T
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Como parte integrante da formacao e atividade docente, a extensao sempre recebeu
uma atencdo especial nas ag¢0es que procurei desenvolver na Universidade. A busca pela
aproximacdo com a sociedade, mais especificamento com o ensino médio na area de
ciéncias, sempre foi pensada e promovida com o intuito de valorizar a quimica e buscar,
de forma articulada, incutir o gosto pela ciéncia nos jovens estudantes.

Uma das primeiras ac¢des foi a coordenagao do projeto “O cientista volta a escola
- CVE”, realizado pelo Instituto Nacional de Ciéncia e Tecnologia em Energiae Ambiente
—INCT E&A, coordenado pelo prof. Jailson Bittencourt de Andrade, no Colégio Estadual
Governador Roberto Santos - CEGRS, no bairro do Cabula em Salvador, com apoio da
Secretaria da Educacéo do Estado da Bahia — SEC/BA. Nessa agéo, em articulagdo com
os professores de ciéncias e biologia da escola, promovemos palestras com docentes da
UFBA, participantes do INCT, sobre temas de ciéncias aos estudantes (Figura 38). Além
disso, modulos de experimentos de laboratorio foram implementados por docentes da
UFBA e aplicados no CEGRS, com auxilio de monitores (estudantes de graduacédo e PG
da UFBA), como forma a incentivar o gosto pela ciéncia nos estudantes secundaristas. Por
fim, como contrapartida a acdo de compra de vidrarias para doacao a escola pelo INCT
E&A, a SEC/BA realizou a reforma dos laboratorios de ciéncias/quimica e de biologia da
escola (Figura 39). Uma acéo articulada e de grande éxito.

Figura 39. Reforma e inauguracéo do laboratorio de ciéncias/quimica do CEGRS
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Também sob os auspicios do INCT E&A, em conjunto com a SBQ, foram
desenvolvidas fortes acGes de divulgacdo sobre o “Ano Internacional da Quimica — AlQ
2011”. Uma destas agdes, promovida pela IUPAC e apoiada pela SBQ, foi o projeto “pH
do Planeta”. Na Bahia novamente coordenei a acao, junto com o secretério reginal da SBQ
a época, prof. Wilson Aradjo Lopes, com recursos do INCT E&A, na confeccdo de kits
simples para realizagdo de medidas de pH (Figura 40). Esses kits, em numero de 2 mil,
foram montados pelo INCT e SBQ, e distribuidos em todas as escolas estaduais da Bahia,
em nova agdo articulada com a SEC/BA e o Instituto Anisio Teixeira - IAT. O objetivo
era de coletar a maior quantidade possivel de valores de pH dos mais diversos pontos onde
houvesse uma escola estadual, e inserir estes dados em um site da [IUPAC. O “kit do pH’,
como ficou conhecido, serviu de inspiracdo a outros INCT’s, que multiplicaram a acdo no
Brasil. A agdo na Bahia foi um sucesso, sendo inclusive levada até o estado de Roraima
em articulacdo com a secretaria local da SBQ. Ja os resultados nacionais, em muito devido
a acdo, atuacdo e exemplo baianos, levou o pais a ser o maior realizador de medidas de
pH e insercdo de valores no site da IUPAC. O reconhecimento veio com a presenca da
presidente mundial da IUPAC, Nicole Moreau, na RA da SBQ 2011, em Florianépolis (a
maior até hoje, com 4000 participantes), que conheceu de perto a acdo do INCT E&A e
da regional da SBQ/BA (Figura 41), sendo presenteada com o famoso Kit.

Figura 41. Medida do pH em Salvador e Nicole Moreau, presidente IUPAC 2011
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Ainda nas ac¢des do AlQ-2011, o INCT E&A e a SBQ/BA promoveram a vinda de
2 ganhadores do prémio Nobel de Quimica até Salvador, para proferirem palestras e
participarem de atividades de divulgacéo da ciéncia e da quimica em especial (Figura 42).
O professor Sir Harry Kroto, da Florida State University, proferiu a palestra “Criatividade
sem Fronteiras” no Palacio da Reitoria/UFBA em 25 de novembro de 2011. No mesmo
local, em 19 de outubro, o professor Martin Chalfie, da Columbia University, proferiu a
palestra GFP — Lightning Up Life. Sobre este Gltimo preciso fazer relato em separado. O
professor Chalfie € um admirador de Jorge Amado. Leu muitas de suas obras e tinha um
desejo pessoal de conhecer a “boa Terra”, e por isso reservou uma semana para
permanecer e aproveitar a Bahia com sua esposa. Infelizmente, na véspera de sua viagem
para o Brasil, ela ndo passou bem e ndo viajou, mas ele manteve sua programacao, o que
felizmente nos obrigou a ciceroneé-lo em entrevistas e visitas. Pessoalmente o levei para
conhecer a Feira de Sdo Joaquim, a Basilica da Boa Viagem e o centro historico, aléem de
ter a honra de recebé-lo em minha casa para um almogo de despedida do Brasil.

P

Figura 42. Prémios Nobel em Quimica Sir Harry Kroto (1996) e Martin Chalfie (2008)

Outra participacao em agdo de extensao realizada ¢ o projeto “Semana Nacional
de Ciéncia e Tecnologia”, coordenada na UFBA por professores do Instituto de Fisica
(Figura 43). O projeto visa realizar visitas guiadas de grupos de até 20 estudantes, de
escolas publicas de Salvador, a Universidade, para passarem um turno (manhd ou tarde)
conhecendo um Instituto ou Faculdade, assistindo palestras, visitando laboratérios,
museus e realizado atividades propostas pelos responsaveis institucionais. Essa acéo,
subsidiado por projetos junto ao CNPqg e FAPESB, e com apoio da regional da SBQ/BA,
foi realizada sob minha coordenacdo no 1Q no ano de 2015 (“Luz, Vida e Ciéncia em
Pauta”), com a visita da Escola Estadual Odorico Tavares em 21/10/2015 (Figura 44) e da
Escola Estadual Rotary em 22/10/2015 (Figura 45). Em 2016, com o tema “Ciéncia
Alimentando o Brasil”, as visitas foram da Escola Estadual Evaristo da Veiga em
18/10/2016 (Figura 46) e Escola Estadual Odorico Tavares em 19/10/2016 (Figura 47).
Em 2017, reatratando “A Matematica esta em Tudo”, as visitas foram da Escola Municipal
do Pituagu em 24/10/2017 (Figura 48) e da Escola Estadual Vitor Soares em 27/10/2017
(Figura 49). Por fim, em 2019, com o tema “Bioeconomia e Sustentabilidade”, 0 Colégio
Estadual R6mulo Almeida em 25/10/2019 (Figura 50) foi recebido no CIENAM. O
projeto conta com uma palestra, um lanche custeado pela regional da SBQ/BA, seguido
de visitas de grupos de 10 alunos guiados por PG’s a dois diferentes laboratérios de
pesquisa, de forma alternada, para permitir a participacao de todos em ambos ambientes.
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Figura 43. Cartazes dos projetos da SNCT na UFBA

Alunos visitantes da EEOT Exposicao do Ano Internacional da Luz
Figura 44. Escola Estadual Odorico Tavares (21/10/2015)

Alunos visitantes da EER Visita a laboratdrio de pesquisa
Figura 45. Escola Estadual Rotary (22/10/2015)

Alunos visitantes da EEEV Visita a laboratdrio de pesquisa
Figura 46. Escola Estadual Evaristo da Veiga (18/10/2016)
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Alunos visitantes da EEOT Visita a laboratério de pesquisa
Figura 47. Escola Estadual Odorico Tavares (19/10/2016)
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Alunos visitantes da EMP Visita a laboratdrio de pesquisa
Figura 48. Escola Municipal do Pituacu (24/10/2017)
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Alunos visitantes do CEVS Visita a laboratdrio de pesquisa
Figura 49. Escola Estadual Vitor Soares (27/10/2017)

Alunos visitantes do CERA Visita a laboratdrio de pesquisa
Figura 50. Colégio Estadual Romulo Almeida (25/10/2019)
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Também a organizacdo de eventos cientificos recebeu minha atencdo durante o
periodo da docéncia na UFBA. Descontando aqueles relacionados com a secretaria da
regional da SBQ/BA, obrigatérios e inerentes a funcdo (EQBA’s e SBQ/Nordeste),
participei na organizacdo de eventos na area da quimica organica, buscando assim
contribuir com a divulgacéo cientifica local, nacional e inclusive internacional.

O primeiro evento onde atuei como organizador foi o 1° Workshop em Sintese
Organica do Norte e Nordeste, organizado juntamente com o professor Silvio do Desterro
Cunha, nas dependéncias da UFBA, nos dias 21 e 22 de fevereiro de 2008 (Figura 51).
Contando com o apoio da SBQ/BA e do Grupo de Pesquisa em Sintese Quimica e
Bioatividade Molecular — GPSQ, o inédito evento (por nés denominado WSO) teve por
objetivo fortalecer a area de Sintese Organica na regido, e também se propunha a servir
de movimento embrionario para a organizacdo de um evento maior, o Brazilian Meeting
on Organic Synthesis -BMQOS, que eu e o professor Silvio ja postulavamos organizar em
Salvador. Com a programagéo incluindo conferéncias, palestras, mesas-redondas e
apresentacdo orais de resultados de pesquisa de professores e estudantes, o evento contou
com cerca de 80 participantes, e iniciou uma sequéncia regular de eventos, que ja se
encontram na 62 edicdo. Uma nova edi¢cdo do evento voltou a ocorrer em Salvador em
2014 (27 a 29 de agosto), agora regionalmente ampliado como 5° Workshop de Sintese
Organica do Norte, Nordeste e Centro-Oeste, e ocorrendo conjuntamente com o 3°
Workshop de Micro-ondas e Flow Chemistry. Ja consolidado, o evento contou com cerca
de 150 participantes, incluindo palestrante internacional.

1° WorkShop (((MW)>) > Worahop de. gﬂti:;o-ondas
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Figura 51. Cartazes dos WSO’s organizados em Salvador em 2008 e 2014
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Com a experiéncia adquirida na organizacdo dos WSQ’s, aceitamos o desafio de
organizar o BMOS, em sua 172 edigdo, em Salvador. Considerado como um dos mais
importantes eventos da area de Sintese Organica do hemisfério sul, e mundialmente
conhecido, sem davida nenhuma foi uma das mais arduas, mas também mais prazerosas,
experiéncias profissionais com a qual ja fui confrontado. Realizado em Salvador, entre 0s
dias 21 e 24 de outubro de 2018, o evento contou com cerca de 400 inscritos do Brasil e
da América do Sul, e pela primeira vez teve dois Chairs (eu e meu colega professor Silvio).
Com 11 conferéncias internacionais convidadas e 8 nacionais, além de short-presentations
de alunos de PG, 0 evento exigiu esmero na organizacdo para manter a altissima qualidade
que 0 BMOS requer. Também em funcéo da exigéncia de editais de fomento, foi o primeiro
BMOS atrelado a uma sociedade cientifica, no caso a SBQ. Parceria com a Royal Society
of Chemistry — RSC garantiu a realizacdo do Young Investigation Distinction, o qual foi
atribuido a 4 jovens pesquisadores, 2 britanicos (Andrew L. Lawrence e Stephen P.
Thomas, ambos The University of Edinburgh) e 2 brasileiros: Diogo S. Ludtke, da
Universidade Federal do Rio Grande do Sul, e Giovanni W. Amarante, da Universidade
Federal de Juiz de Fora (Figura 52). Sem nenhuma ddvida o 17th BMOS foi e sera um
marco na sintese organica baiana, claramente servindo de referéncia da capacidade
cientifica da Bahia que conseguimos mostrar no cendrio nacional, sulamericano e
internacional. E aqui me regojizo em ter podido colaborar tdo ativamente nessa realizagéo,
por enquanto a mais setentrional e tropical de todas as edigdes.

Figura 52. Solenidade de abertura, opening conference (Erick M. Carreira, ETH),
solenidade do Young Investigator Distinction e Chairs do 17th BMOS
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10. As atividades didaticas e orientacoes

“Education is not the learning of facts, but the
training of the mind to think. ”
Albert Einstein

Uma das mais nobres atividades que encontrei na Universidade foi, sem davida
nenhuma, tornar-me professor e, em especial, orientador. No primeiro caso porque
Educacéo é o que permite um ser humano conviver, aprender, evoluir, produzir. Todas as
nacOes desenvolvidas deram, e ainda d&o, absoluta e especial atencao a todas as possiveis
facetas daquilo que denominamos “Educa¢do”. Sendo assim, estar dentro de uma
Universidade, um dos pilares da educacéo, e ter colaborado com a formacéo de todos 0s
estudantes que passaram pelas disciplinas que ministrei é fantéstico. Espero,
sinceramente, que tenha conseguido cumprir meu papel.

Nestes anos de UFBA junto ao Instituto de Quimica ministrei vérias disciplinas na
Graduacao:

-QUI138 — Quimica Organica Fundamental III: a cldssica “organica 1” (introducao,
alcanos, conformacao e estereoquimica, alcenos e alcinos, compostos aromaticos), com
carga horéria de 68 horas, em 14 semestres;

-QUI139 - Quimica Organica Fundamental IV (haletos, mecanismos de substituicdo e
eliminacdo, alcoois e éteres, carbonilados, aminas e fendis): carga horéria de 68h, em 18
semestres;

-QUI150 — Quimica Organica Basica Experimental I: laboratorio, ja extinta, com 102
horas, somente em 2005/2;

-QUI007 — Quimica Organica Il: laboratdrio para Farmacia, também extinta, ns semestres
2006/1 e 2006/2, com 102 horas;

-QUIAL7 — Quimica Organica Pratica: para engenharia quimica, com 34 horas, em 19
semestres;

-QUI141 — Analise Organica Ill: laboratério ja extinta, com 102 horas, em 2007/2 e
2008/1;

-QUIA56 — Métodos Fisicos de Analise Organica: com 68h, em 2008/2 e 2009/1;

-QUIA64 — Quimica Organica Experimental 111: com 102 horas, de 2019/1 até hoje (4
semestres).

Além destas disciplinas, tambem orientei Trabalhos de Concluséo de curso, nos
quais os alunos se matriculam nas disciplinas QUIA52 — Projetos em Quimica, 34 horas,
e QUIA5S3 — TCC, também com 34 horas. Neste caso orientei 4 alunos da UFBA em seus
projetos de TCC (Cintia Maria Carneiro Franco Lima em 2010; Jaqueline Rosa Cardoso
Barbosa em 2012; Ana Clara Rodrigues de Magalhdes em 2016; e Ananda Ribeiro Costa
Vasconcelos Luz em 2018), mais Fernanda Paranhos Luz dosSantos, do IFBa de Catl em
2015.
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Também contribui com disciplinas no curso de Pds-Graduacgdo do 1Q. Aqui um
dado importante € que a disciplina de QO Avancada — QUI-536 é ministrada normalmente
em rodizio entre os credenciados, mas o curso de sintese organica QUI537 foi concebido
e normalmente ministrado por mim, como mais uma demonstracdo da preocupacdo de
fortalecimento da area de SO no PPGQuim. As disciplinas ministradas no curso de PG
foram:

-QUI536 -Quimica Organica Avancada: disciplina de 68 horas, obrigatoria na PG, em 6
semestres;

-QUI537 — Sinteses Organicas: disciplina de 68 horas, ja ministrada em 4 semestres;

-QUIB48 — Sintese Assimétrica: disciplina em topico especial, ministrada em 2010/2, com
34 horas.

Mas pontuei especial, e agora carinhosamente, a orientacdo pelo fato dela ser
praticamente uma educagao “familiar” pois, no instante que o aluno adentra ao laboratorio
onde desenvolvemos pesquisa e se torna nosso orientado, ela passa a fazer parte de nossa
rotina, e aumenta a responsabilidade que temos sobre sua formagdo. Lembro com muito
carinho e respeito de alguns professores aos quais pontuamos como “mestres”, e que
desempenharam um papel importante em nossa formacdo e nossa vida profissional e
académica. Tentar ser um “mestre” para meus orientados ¢ uma forma de retribuicao deste
espelho gque encontrei no passado, e que almejo ser para meus alunos. Também criar um
bom ambiente de trabalho faz parte desta formacéao (Figura 53).

Figura 53. Um pouco de descontracdo no laboratorio...

No laboratorio ja orientei 16 alunos de Graduagdo ou Ensino Médio, seja como
bolsistas de Iniciacdo Cientifica-PIBIC, de Projeto Permanecer (baixa renda) ou PIBIC Jr,
tendo atualmente uma bolsista ativa (Caroline Ames dos Santos, bolsa FAPESB).

Ja as orientacOes de Pés-Graduacdo concluidas e defendidas sdao em nimero de 10
(6 dissertacOes e 4 teses), e seguem descritas em ordem cronoldgica na Tabela 1. Caso
tenham saido do laboratério, segue relatada a posicdo atual ou a continuidade da formacao.
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Tabela 1. Teses e dissertacdes defendidas

modificacOes estruturais (2017)

Nome Titulo da dissertacao/tese Situacdo atual
Marcelo Dissertacdo: Isolamento e sintese de | Doutorado
Alison Souza | derivados de é&cidos triterpénicos e
dos Santos esteroides e avaliacdo da acdo de inibicdo
de proteases (2011)
Maria Candeia | Dissertagdo: Preparacdo de compostos | Doutorado
Kuliakita polifuncionais  empregando  reacOes
organocatalisadas. Sintese dederivados de
acidos triterpénicos e esteroides (2013)
Marcelo Tese: Sintese de ésteres derivados de | Professor do Inst.
Alison Souza | triterpenos e esteroides com potencial | Fed. 1FBa/Baiano,
dos Santos atividade bioldgica (2015) campus de Feira de
Santana/BA
Jaqueline Rosa | Dissertacéo: Estudos visando a sintese da | Doutorado
Cardoso (8R,16R)-pirenoforina através de uma
Barbosa metodologia de dimerizagdo empregando a
reacao de Nozaki-Hiyama-Kishi (2016)
Cintia Maria Dissertagdo: Sintese de triaz6is com | Doutorado
Carneiro potencial atividade bioldgica através de
Franco Lima reacoes click (2017)
Elivana Lima | Dissertacdo: Sintese de ésteres derivados | Professora do Inst.
Franca da naringenina com potencial atividade | Fed. 1FBa/Baiano,
bioldgica. Preparacdo da apigenina a partir | campus de Santo
de fontes naturais e seu uso em | Amaro/BA

Galber Santos

Tese: Estudos visando a sintese das

Professor substituto

Santos Ramos

1,4- dissubstituidos aromaticos simétricos
via reagdo CuAAC com potencial
atividade leishmanicida (2020)

Brito da Silva | ieodomicinas C e D empregando | Univ. Est. do Sud.
acoplamento de Stille (2017) da Bahia UESB,
campus Jequié/BA
Maria Candeia | Tese: Sintese total de A&cidos 4- | Professora auxiliar
Kuliakita nitrofenilglucdnicos empregando | do Inst. Sup. de
Sakukuma organocatalise. Sintese de fragmentos | Cién. da Educacdo
funcionalizados (2017) no Lubango/Angola
Ravir Tese: Uso da metodologia de cicloadicdo | Professor Univ.
Rodrigues entre azida-alcino catalisada por cobre na | Estdcio,  campus
Farias sintese  de  bistriazdis  simétricos. | Salvador/BA
Investigagdo de suas propriedades fisicas,
biolégicas e como ligantes (2019)
Gabriel dos Dissertacao: Sintese de bis-1,2,3 -triazois | Doutorado
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O laboratorio conta atualmente com 6 orientandos (Figura 54): 1. Caroline Ames
dos Santos, IC FAPESB; 2. Cintia Maria Carneiro Franco Lima, doutoranda CAPES; 3.
Viviane Costa de Souza, doutoranda FAPESB; 4. Juliana Lago Leite, doutoranda CAPES;
5. Gabriel dos Santos Ramos, doutorando CNPq; e 6. Carla Larissa Meira, doutoranda
CAPES. Um pouco mais de seus trabalhos sera contado nas perspectivas deste memorial.

Figura 54. Orientando atuais e demais membros do grupo de pesquisa

Por fim, neste capitulo, compartilho mensagem recebida recentemente, de um
aluno de Quimica Organica Avancada (PG) do semestre 2014/1 (Figura 55). Era aluno de
mestrado, ndo era orientado de colega préximo, saiu de Salvador depois de concluir seu
mestrado, e me enviou esta mensagem 7 anos depois. Acredito que ndo haja felicidade
maior em um professor de receber este tipo de reconhecimento. Fiquei muito feliz.

RE: Disciplina QUI-536, Orgénica Avancada

De:  Lucas Silva Abreu (lucasabreu99@hotmail.com)
Para: mauriciomvictor@yahoo.com.br

Data: sabado, 31 de julho de 2021 09:31 BRT

Prezado Prof. Mauricio,

Respondo esse primeiro e-mail que o sr. nos enviou antes de iniciar a disciplina de quimica organica
avancada em 2014. Na época eu fazia mestrado em farmdeia na UFBA e fui fazer essa disciplina com o
objetivo de aprofundar meus conhecimentos em quimica orgénica. Agora, apés 7 anos, pude usar todo esse
conhecimento para realizar um concurso que prestei para professor em Quimica Orgénica na area de
quimica de produtos naturais da UFF. Durante as etapas das provas escrita ¢ didatica. foram exigidos
contetidos em nivel de pos-graduacdo ¢ usei todo o conhecimento adquiride na época para que cu
conseguisse realizar as provas. Ontem saiu o resultado da ultima etapa e fiquei classificado em primeiro
lugar. Assin. com o coragiio cheio de alegria venho agradecer ao grande mestre que o sr. foi na época da
disciplina. Penso que essa vitéria ndo poderia ser conquistada sem a presenga de grandes mestres em minha
trajetéria. € o sr. esta incluido nessa lista.

Mais uma vez, fica o meu grande agradecimento!
Atenciosamente
Lucas

Dr. Lucas Silva Abreu

Pés-Doutorando em Produtos Naturais e Sintéticos Bioativos
Universidade Federal da Paraiba

Laboratorio Multiusuario de Caracterizagio e Analise - LMCA

Figura 55. Mensagem de Lucas Silva Abreu recebida recentemente
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11. As perspectivas para o futuro (2021...)

“The structure known, but not yet accessible by
synthesis, is to the chemist what the unclimbed
mountain, the unchartered sea, the intilled field, the
unreached planet, are to other men.”

R. B. Woodward

Pleitear a titularidade junto a Universidade Federal da Bahia, através deste
Memorial, ndo pode ser um fim em si s6. Mesmo tendo ingressado no sistema universitario
ja com quase 37 anos em 2005, do alto dos meus quase 53 aniversarios acredito ter ainda
muito com que contribuir com a UFBA e com a sociedade de um modo geral. Assim,
manter o “sonho” e 0s objetivos, como diz a epigrafe deste capitulo, deve ser rotina diaria
e nossa inspiracdo de todas as manhas.

Os projetos de pesquisa desenvolvidos no laboratério, como descritos no Capitulo
8, estdo em plena evolucdo, mesmo que sobre nds tenham recaido os anos 2020/1, com
todas as restricdes devidas a pandemia. Aliés, ainda que precariamente, o Cienam, onde
também possuo laboratorio de pesquisa, conseguiu manter as atividades, restritas a 4 horas
diérias e com a presenca de somente duas pessoas por laboratorio, isso desde agosto de
2020. Logo, ha algo mais que contar.

Com relacdo a preparacdo dos bistriazdis, Gabriel dos Santos Ramos em sua
dissertacdo de mestrado ficou de preparar o que chamamos internamente da “segunda
geracdo” dos derivados. Como observamos anteriormente que a presenca do anel
aromatico levou as maiores atividades leshmanicidas, e que a presenca da hidroxila no
espacador era primordial, preparamos duas novas séries de derivados que mantivessem
esta estrutura minima. Em uma delas o anel aromatico esta ligado diretamente ao anel
triazolico, enquanto que na outra série um espacador metileno oxigenado liga 0s anéis,
permitindo uma oxidacdo posterior. Esta oxidacdo, que fornece uma cetona intermediaria,
permitiu entdo a preparacdo de uma série de derivados nitrogenados, ampliando ainda
mais a diversidade dos compostos estudados. Ainda como forma de buscar um trabalho
de quimica medicinal (da qual ndo sou especialista) de forma mais consistente, buscamos,
em colaboragdo com o professor Bruno Silva Andrade (UESB), realizar estudos in silico
de docking molecular dos bistriazois planejados na inibicdo da enzima esterol 14a-
demetilase, que mostraram altos valores de energia de afinidade dos compostos a enzima-
alvo (até -8,8 kcal.mol™), corroborando que bons resultados experimentais poderdo ser
obtidos. Os derivados preparados (Esquema 16) estdo sob avaliacdo bioldgica contra
formas promastigotas e amastigotas de Leishmania amazonensis em Alfenas, sob a
coordenacdo dos professor Claudio Viegas Jr. e Marcos Jose Marques (UNIFAL), e
deverdo levar a nova publicacdo em breve. Ainda sobre triazois, a doutoranda Carla
Larissa Meira estd preparando derivados do tipo ésteres de triazdis com diferentes
substituintes, mas ainda € um trabalho incipiente, do qual aguardamos boas novidades.
Também faz parte de seu projeto o desafio da obtencdo de ditriazo-ciclopropenonas, as
quais, se obtidas, fardo parte de um estudo metodolégico. Um bom desafio nos espera.
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Esquema 16. “Segunda geracdao” de bistriazois preparados e investigados em suas
propriedades leishmanicidas

Outro projeto que esta em andamento no laboratério € a utilizacdo dos flavonoides
extraidos de biomassa (naringina e hesperidina) para a producdo das flavanonas de
interesse (apigenina e diosmetina, respectivamente). O projeto da bolsista de IC Caroline
Ames dos Santos envolve a otimizacdo e uso de condi¢cdes ambientalmente mais
amigaveis para a extracdo dos flavonoides, pela troca de metanol por etanol como solvente
extrator, alem de outras adaptacGes na metodologia e scale up. Ainda sobre este tema, 0
trabalho de doutorado de Juliana Lago Leite tem como objetivo a sintese da agastiflavona,
para o qual a apigenina é o material de partida chave.

Nos estudos de protecdo e funcionalizagdo da doutoranda, uma série de
transformacdes ja foram realizadas com a crisina (flavonoide mais simples), para depois
serem aplicadas na apigenina. Estas transformacdes envolveram especialmente protecao
das hidroxilas fendlicas como seus éteres OMe e OBn (reacdes com Mel, BnBr e BnCl,
em solventes como acetona, DMF e DMSO, e empregando bases como K>COz e NaH). A
baixa reatividade da hidroxila em Cs permite que estas protecdes sejam feitas de modo
seletivo, controlando-se a quantidade de equivalentes do agente alquilante. Esta
regiosseletividade na eterificagdo € fundamental para direcionar as halogenagoes
regiosseletivas nas posicdes Ce € Cg (Esquema 17): quando a hidroxila em Cs esta livre, é
possivel halogenar com iodo a posi¢cdo Ces do anel “A” da flavanona (NIS, DMF, ta); o
produto todo eterificado fornece, sob condig¢des controladas, a halogenagao seletiva na
posicdo Cg, tanto empregando NBS (para bromacdo) como NIS (para iodagdo). Essa
diferenciacdo é fundamental, quando lembramos que a apigenina é um dimero Ce-Cg. Até
este ponto temos avancado sem problemas, mas a preparacdo do alquil boronato tem sido
nosso maior desafio, uma vez que o acido bordnico ja foi descrito na literatura como muito
dificil de ser preparado neste esqueleto. J& empregamos diferentes catalisadores de paladio
[Pd(OAC)2, Pd(dppf)Cl., Pd(PPhz)2Cl,], diferentes fontes de boro [BPinH e (BPin)2], uso
ou nao de fosfinas [PPhz e P(0-Tol)s], em diferentes solventes (THF, 1,4-dioxano), mas
ainda sem um resultado consistente e reprodutivel. E mister colocar que, uma vez
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preparado o alquil-boronato, a reacdo de acoplamento de Suzuki-Miyaura levarad a
preparacgéo do biflavonoide agastiflavona e dos correspondentes derivados.
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Esquema 17. Estratégias de eterificacdo e halogenacdo da crisina e da apigenina

A otimizagdo no grupo de uma rota facil, reprodutivel, barata e ambientalmente
sustentavel para a apigenina abriu novas possibilidades de uso desta importante flavanona,
além de material de partida para a preparacdo da agatisflavona. A doutoranda Viviane
Costa Souza veio de Sergipe para se unir ao grupo e dar inicio a estudos na area de
materiais. Com seu mestrado centrado na modificagdo de beta-ciclodextrinas (3-CD),
aceitou o desafio de modificar o polimero de glicose com diferentes quantidades (1, 3e 7
equivalentes) de derivados de enxofre (acido tioglicolico e &cido tioglicélico metilado) e
investigar suas propriedades. Além da formacdo de nanoparticulas de prata e de ouro, por
si s6 ja uma propriedade interessante dos derivados da B-CD, a estrutura foi empregada
como encapsuladora da apigenina, com o intuito de aumentar sua biodisponibilidade
(Esquema 18). Estes estudos de inclusdo estdo sendo feitos em colaboracdo com as
professoras Zaine Teixeira Camargo (UFS), responsavel pelas anélises de microscopia e
cinéticas de incorporacao e desincorporacédo, e Caroline da Ros Montes D"Oca (UFPR),
que avaliara a estereoquimica através de interacGes detectaveis por variacbes nos
deslocamentos quimicos dos sinais de hidrogénio por ressonancia magnética nuclear de
solidos. Ja as avaliac@es bioldgicas de biodisponibilidade e atividade sobre células neurais
estdo sendo executadas na UFBA pela professora Silvia da Costa Lima do Instituto de
Ciéncias da Saude.

64



ROk

Esquema 18. Possiveis modos de incorporacao da apigenina nas B-CD’s modificadas

Uma outra area de desenvolvimento de pesquisa no laboratério envolve a
modificacdo de derivados da isatina. Tendo inicio em reacdes de biotransformacéo
envolvendo organismos marinhos, a doutoranda Cintia Maria Carneiro Franco Lima
preparou uma série de derivados, os quais seriam estudados como substratos para reducdes
estereosseletivas. Contudo, durante o 17th BMOS em Salvador, entramos em contato com
o professor Till Opatz (Universidade de Mainz, Alemanha), e decidimos realizar um
trabalho em cooperacdo. Neste projeto, que foi conduzido com o apoio do Programa
CAPES-PriInt da UFBA, as isatinas modificadas foram empregadas como substrato para
reagBes de acoplamento com 7-aza-oxinddis, levando & formacdo de aza-hidroxi-bis-
oxindois e aza-isoindigos (Esquema 19). Inicialmente a ideia era empregar 0s demais aza-
isdbmeros (4, 5 e 6), contudo apenas o 7-aza-indol levou a bons rendimentos da reagéo de
oxidagdo. O acoplamento, mediado por ZrCls ou meio acido pratico, fornece o produto de
acoplamento ou o aza-isoindigo, dependendo das condi¢fes empregadas. Uma série destes
derivados foram enviados ao ICB-USP, aos cuidados do professor Lucio Freitas Jr., onde
estdo sendo avaliadas através de testes envolvendo células do tipo VERO contra o
coronavirus SARS-CoV-2. Cintia esta escrevevndo sua tese e esperamos para breve a
publicacdo de seus resultados.
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Esquema 19. Rota de preparacdo do aza-oxindol e reacdo de acoplamento com derivados
de isatina
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12. Consideracoes finais

“Ha homens que lutam um dia e sdo bons, ha outros
que lutam um ano e sdo melhores, ha os que lutam
muitos anos e sao muito bons. Mas h& os que lutam
toda a vida e estes sdo imprescindiveis.”

Bertolt Brecht

Longe de me autoconceder bondade ou imprescindibilidade, procurei relatar neste
memorial as mais diversas facetas de minha evolucao profissional. Sem ser técnico demais
para demonstrar frieza na avaliacdo, mas inserindo todas as informagdes necessarias,
procurei dosar a escrita com um toque pessoal pois, além de ser documento necessario
para a promogao a posicao de Professor Titular do Ensino Superior junto & Universidade
Federal da Bahia, representa uma oportunidade unica para um olhar critico sobre o
passado, um momento de avaliacdo da evolucdo histérica e de construcdo das perspectivas
para o futuro. Um olhar reflexivo, interior, que acredito todo ser humano deva cumprir
como etapa evolutiva e profissional.

A parte inicial € mais um relato pessoal, com recortes de momentos importantes
na minha formac&o. Até chegar a fase profissional, serve quase como um livro de boas
memorias: infancia, escola, curso técnico. A partir da tentativa de retorno aos estudos de
nivel superior, procuro mostrar que sempre busquei a informacéo e os estudos como base
para minha formacdo. A ida para a UNICAMP para a Po6s-Graduacdo foi uma
oportunidade Unica, a qual acredito ter correspondido no excelente grupo que me acolheu.

A entrada no mundo industrial, ainda que em um qualificado Centro de Pesquisas
(Rhodia), foi essencial para eu perceber que ndo possuia o perfil do setor produtivo. Ainda
que eu fosse extremamente valorizado dentro da empresa no setor de pesquisa e
desenvolvimento de novos produtos, e que contasse com todas as respectivas benesses, a
falta do desafio intelectual me atormentava. Assim, e apesar de ja ter as obrigacfes
paternas, o retorno & Academia teve um viés econémico muito pesado, mas que felizmente
foi compensado pela vaga conquistada na UFBA.

A partir deste momento, nos primeiros anos de Universidade, bastante a
contragosto, posso afirmar, precisei seguir os ensinamentos de Brecht. Foi um periodo de
muito esforco direcionado a desavencas profissionais e problemas institucionais, o que
acarretou pouca atengdo ao laboratdrio e a concomitante baixa produgdo cientifica.
Inclusive uma mudanca de IFES aconteceu como tentativa (diga-se: frustrada) de
minimizar os problemas. Foram necessarios anos para este imbrdglio se desfazer e para
que, nos anos seguintes, com uma situacdo profissional e cientifica estavel, as atividades
de pesquisa pudessem receber a atencéo necessaria.

Do ponto de vista de producéo, este periodo recente é essencialmente o que esta
descrito neste memorial. Saliento, inclusive, que me considero em um momento muito
especial de minha carreira cientifica, com excelentes perspectivas de producdo de
qualidade, com a continuidade e estabilidade que sempre me faltaram. Inclusive, por esta
razdo, dediquei um capitulo aos projetos em andamento, por deixarem muito claro os
resultados atuais e a boa contribui¢do qua ainda pretendo trazer para minha Universidade.
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Com relacgdo ao ensino, buscarei continuar contribuindo de modo pro-ativo com o
curso de Pos-Graduagdo em Quimica, seja orientando novos alunos, seja buscando
ministrar e criar disciplinas que venham a atender as aspiragdes dos discentes e de nosso
programa de PG. Também analisando sob a Otica da vertente de extensdo universitaria,
ndo pretendo diminuir minha atencdo aos projetos de que ja participo (essencialmento o
da SNCT), que me trazem o sentimento de integralidade de comprometimento e de
retribuicdo para com a sociedade e com meu pais.

Por fim, a possivel e desejada ascencdo a posicao de Professor Titular, aos 53 anos
de idade, esta longe de ser considerada por mim uma “oportunidade”. Almejar (e quica
conquistar) o titulo mais alto da carreira docente me imputa ainda mais a obrigacéo de
trabalhar, de evoluir, de produzir e de contribuir para meu Instituto, meu Programa de Pds-
Graduacao e minha Universidade. Os exemplos que pude receber em minha formagao me
indicaram que formar pessoas e profissionais é tarefa complexa, que exige de nds conduta
ilibada e ética constante, mas que podem ser alcancadas quando nos dedicamos e temos a
compreensdo do papel do Professor Universitario em uma sociedade justa e civilizada.
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