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EbpiToORIAL

O uso de solventes organicos em processos de sin-
tese, extracdo ou purificacdo de compostos organicos
é uma pratica corrente e, em muitos casos, inevitavel.
Apesar de ocasionalmente surgirem publicacdes sobre as
vantagens da substituicdo destes solventes por adgua, ou
mesmo a execucao de sinteses na auséncia de qualquer
solvente, a verdade é que ndo é fécil fazer quimica sem
solventes organicos. Nos casos em que ndo é possivel
evitar a sua utilizagdo, deve-se usar preferencialmente
solventes “verdes”, isto é, menos t6xicos e perigosos
para os humanos e o meio ambiente.

O uso de solventes organicos esta inevitavelmente
associado a um conjunto de perigos fisicos (incéndio,
explosao, etc.), perigos para a satide humana (intoxica-
¢do, corrosao de tecidos, etc.) e perigos para o ambiente
que é necessario ter em consideracdo na hora de sele-
cionar o solvente mais adequado para um determinado
processo. Ou seja, é importante ponderar a perigosidade
de solventes alternativos e optar pelo mais “verde”. A
“verdura” dos solventes é um conceito que tem vindo a
ganhar importancia quer no contexto industrial quer no
ambito da investigacdo ou do ensino da quimica a nivel
universitario. No entanto, no artigo “Pedagogia da se-
guranca laboratorial — solventes no ensino secundério”,
publicado neste niimero do QUIMICA, este assunto é
discutido a nivel do ensino secundario, sendo analisada
a perigosidade dos solventes propostos para a realizagao
de experiéncias laboratoriais. Usando as palavras dos au-
tores, “este artigo tem como objetivo ultimo incentivar a
substituicdo ou eliminacdo de solventes que envolvam
perigos elevados no ensino da quimica, no quadro do
desenvolvimento de uma nova pedagogia da seguranca
baseada na Quimica Verde.”

Na quimica laboratorial as questdes de seguranga sao
essenciais e devem ser apresentadas e discutidas com os
estudantes o mais cedo possivel. Introduzir o conceito da
“verdura” dos solventes ao nivel do ensino secundério é
certamente um passo na direcdo certa. A escolha deste
assunto para tema de capa do QUIMICA representa um
claro apoio a iniciativas que visem uma maior seguran-
ca das atividades experimentais que envolvam solventes
(ou reagentes) potencialmente perigosos.

Augusto Tomé
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Reuniao anual da EuCheMS DivCEd - Division of
Chemistry Education

30 de junho de 2017, Belgrado

Por ocasido do EuroVariety 2017 — 7* European Va-
riety in University Chemistry Education, que teve lugar de
28 a 30 de junho de 2017, em Belgrado, e que contou com
a presenca do Professor David Cole-Hamilton, presidente
da EUCheMS, reuniu a EuCheMS DivCEd — Division of
Chemistry Education. Vérios paises da Europa fizeram-se
representar, entre os quais Portugal.

No ambito desta reunidao anual da EuCheMS DivCEd
tiveram lugar as elei¢des para diferentes cargos dentro da
Divisdo. Iwona Maciejowska, representante da Sociedade
Polaca de Quimica, foi reeleita presidente da Divisdo e An-
tonella Rossi, da Sociedade Italiana de Quimica, foi eleita
tesoureira.

Os relatérios anuais, relativos ao ano de 2015/2016,
enviados pelas varias Divisdes de Educacdo em Quimica
das Sociedades Europeias de Quimica, estdao disponiveis
para consulta, por paises, em http://www.euchems.eu/wp-
-newly-created-to-be-dealt-with/national-reports/

European Ci

EuCheMs @

Il-?_u_t'._‘_i_u_- MS &

Apbs andlise das trés propostas previamente apresenta-
das por Sociedades Europeias de Quimica foi decido que
o 14th ECRICE — European Conference on Research in
Chemical Education, em 2018, sera organizado pela Uni-
versidade de Varso6via e pela Sociedade Polaca de Quimica.

A DivCEd constituiu recentemente trés grupos de tra-
balho dedicados aos seguintes temas:

= “Ftica para os estudantes de Quimica” — o grupo

tem a participacdo de Israel e da Polénia.
® “150.° Aniversario da Tabela Peri6dica” — partindo
da ideia promovida pelo sir David Cole-Hamilton
“Tabela Periddica para todas as escolas primarias
na Europa” este grupo conta com a participacao de
Portugal, Alemanha e Eslovénia.

"  “Critérios de qualidade na formacdo de professo-
res” — o grupo conta com a participacao da Sérvia
e da Italia.
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Relativamente a agenda de congressos a curto prazo
convém referir:
®" ESERA em Dublin (21 a 25 de agosto de 2017)
https://www.eiseverywhere.com/ehome/index.
php?eventid=129430&&internal=1

Outras conferéncias relevantes no ambito da educagio
em quimica sdo listadas de seguida:

= 7% EuCheMS Chemistry Congress (26 a 30 de agos-
to de 2018), Liverpool, UK http://www.rsc.org/
events/euchems2018

® 14" ECRICE- European Conference on Research
in Chemical Education (2 a 6 de setembro de 2018),
Pol6nia

= 47" TUPAC World Chemistry Congress (7 a 12 de
julho de 2019), Paris, Franca, incluindo simpoésio
sobre educacdo em quimica

= https://iupac.org/event/iupac-2019-paris-france/

A EuCheMS DivCEd tera a sua préxima reunidao por
altura do 14" ECRICE.

Carla Morais

Representante da Divisdo de Ensino e de Divulgacao
da Quimica, da SPQ, na EuCheMS DivCEd — Division
of Chemistry Education

12.2 Assembleia de Delegados EYCN - 2017

EuCheMS ‘@
European Chemical Sciences
European Young Chemists Network

O décimo segundo encontro dos delegados/represen-
tantes nacionais do European Young Chemists’ Network
(EYCN), no qual o Grupo de Quimicos Jovens (GQJ) da
SPQ se fez representar, teve lugar em Heraklion (Creta,
Grécia) de 4 a 7 de maio de 2017. Esta assembleia foi orga-
nizada pela Associa¢do de Quimicos Gregos em conjunto
com o Departamento de Quimica da Universidade de Creta
e contou com a presenca das seguintes sociedades e res-
petivos representantes nacionais: Fernando Gomoll6n-Bel
(Royal Society of Chemistry of Spain — RSEQ, Espanha),
Alice Solda e Federico Bella (Italian Chemical Society —
ICS, Itélia), Nikita Bhalla e Saul Moorhouse (Royal So-
ciety of Chemistry — RSC, Reino Unido), Michael Terzidis
e Vassilios Binas (Association of Greek Chemists — AGC,
Grécia), Jodo Borges, David Conceicdo e Diana Ferreira
(Grupo de Quimicos Jovens da Sociedade Portuguesa de
Quimica — SPQ, Portugal), Yacintha Vermeer, Menno de
Waal e Patrick Van Vliet (Royal Netherlands Chemical So-
ciety — KNCV, Holanda), Emanuel Ehmki, Julian Dutzler e
Miguel Steiner (Austrian Chemical Society — GOCH, Aus-
tria), Cornel Fink (Swiss Chemical Society — SCS, Suica),
Alexandru Pirvan e Oana Madalina Fronoiu (Romanian
Chemical Society — SChR, Roménia), Sebastian Sobottka e
Torsten John (German Chemical Society — GDCh, Alema-
nha), Magnus Johnson (Swedish Chemical Society — SCS,
Suécia), Mark Kelada (Institute of Chemistry of Ireland
— ICI, Irlanda), Jelena Lazic (Serbian Chemical Society —
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SCS, Sérvia), Hanna Makowska e Justyna Piechocka (Po-
lish Chemical Society — PTChem, Pol6nia), Camille Oger
(via skype) e Victor Mougel (French Chemical Society —
SCF, Franca), Ksenia Otvagina e Ilya Vorotyntsev (Men-
deleev Russian Chemical Society — MRCS, Russia), Tiina
Sarnet (Finnish Chemical Society — FCS, Finlandia), Ste-
ven Vanuytsel e Thomas Vranken (Royal Flemish Chemi-
cal Society — KVCYV, Bélgica). A assembleia contou ainda
com a participacao de empresas, nomeadamente da Evonik
Industries (Alemanha) tendo como representantes Daniel
Berndt e Matthias Kleff, assim como com a participagao da
European Association for Chemical and Molecular Scien-
ces (EuCheMS) por intermédio do atual presidente, David
Cole-Hamilton.

A 12.* assembleia de delegados do EYCN iniciou-se
com uma apresentacao breve das atividades desenvolvidas
pelo EYCN e por cada sociedade nos respetivos paises des-
de a tltima assembleia. Seguiu-se uma apresentacdo sobre
o International Young Chemists Network (IYCN) e suas
atividades/projetos por Ilya Vorotyntsev (Mendeleev Rus-
sian Chemical Society — MRCS, Russia).

Fernando Gomoll6n-Bel (Royal Society of Chemistry
of Spain — RSEQ, Espanha) deu a conhecer o or¢amen-
to, relatério de contas e projetos do EYCN. Os 4 atuais
lideres das equipas do EYCN, respetivamente Torsten John
(The External Communications Team), Emanuel Ehmki
(The Membership Team), Oana Madalina Fronoiu (The
Scientific Team), e Michael Terzidis (The Network Team)
apresentaram as atividades e iniciativas levadas a cabo.
Seguiram-se discussoes e partilhas de ideias dos delegados
presentes na assembleia com os lideres das equipas com o
intuito de maximizar o desempenho de cada equipa e incre-
mentar a visibilidade do EYCN junto dos quimicos jovens.
Daniel Berndt e Matthias Kleff fizeram uma apresentacao
das atividades da Evonik Industries e projetos conjuntos
desenvolvidos com o EYCN.

O presidente da EuCheMS fez uma apresentagao sobre
a associacao e suas atividades. Nikos Kazantzakis apresen-
tou as atividades e produtos desenvolvidos pela empresa
“Cretanthos” (Grécia). Fernando Gomollén-Bel (Espa-
nha), atual presidente do EYCN, fez uma apresentacao so-
bre as atividades e projetos a desenvolver no dambito do 7%
EuCheMS Chemistry Congress (ECC), a decorrer de 26 a
30 de agosto de 2018 em Liverpool (UK). Teve ainda lugar
um brainstorming, envolvendo todos os delegados presen-
tes na assembleia, com o intuito de tornar mais apelativo
o programa do evento e, simultaneamente, atrair cada vez
mais quimicos jovens. Vérios delegados voluntariaram-se
para fazer parte da Comissdo Cientifica Organizadora do
7% ECC por via do EYCN, no qual se incluiu o0 GQJ-SPQ
por intermédio do delegado Jodao Borges.

John Kelly apresentou as atividades do Younger Che-
mist Committee da American Chemical Society (ACS,
Estados Unidos da América). Discutiram-se as iniciativas
e projetos implementados assim como os “segredos” do
sucesso alcancado pelo YCC e como poderdo ser imple-
mentadas essas iniciativas ao nivel do EYCN.

Foram apresentadas as candidaturas para o novo corpo
diretivo do EYCN para o periodo 2017-2019. Apo6s vota-
¢do, a nova direcdo do EYCN tem agora a seguinte com-
posicao:
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— The Chair: Alice Solda (Italia)
— The Secretary: Torsten John (Alemanha);
— The Membership Team Leader: Jelena Lazic (Sér-
via);
— The External Communications Team Leader: Kse-
nia Otvagina (Russia);
— The Network Team Leader: Victor Mougel (Franga);
— The Scientific Team Leader: Hanna Makowska
(Polénia);
O presidente cessante do EYCN (Fernando Gomollén-
-Bel) ird atuar como conselheiro do novo presidente do
EYCN durante o periodo 2017-2019.

Delegados presentes na 12.* assembleia de delegados do EYCN — 2017

Apbs a eleicao da nova direcdo do EYCN, seguiram-
-se varios grupos de discussdo envolvendo os delegados
representantes das diferentes sociedades e os lideres das
equipas do EYCN eleitos com o intuito de definir a que
equipa ficaria associado cada delegado e respetiva socieda-
de. Ficou decidido que Jodo Borges (GQJ-SPQ) integrara a
The Network Team para o periodo 2017-2019.

Foram apresentadas 3 candidaturas para a organizacdo
da 13.7 Assembleia de Delegados do EYCN a ter lugar em
2018: Helsinquia (Finlandia), Turim (Itdlia) e Skorzecin
(Polénia). Ap6s votacao online, em que participou um de-
legado por cada pais, ficou decidido que a 13.* assembleia
ira ter lugar em Turim, em data a determinar.

Jodo Borges
Dire¢do do Grupo de Quimicos Jovens da Sociedade
Portuguesa de Quimica

Participagéo e sucesso de Portugal na EUSO 2017

A 15.7 Olimpiada da Ciéncia da Unido Europeia, EUSO
2017, decorreu em Copenhaga, na Dinamarca, de 7 a 14
de maio do corrente ano, com a participacdo de 24 paises,
num total de 150 estudantes, além dos mentores das trés
areas cientificas envolvidas: Quimica, Fisica e Biologia.
A olimpiada EUSO (European Union Science Olympiad)
envolve estudantes do ensino secundario, com limite de
idade de 16 anos em 31 de dezembro do ano anterior a
competicdo. Como principais objetivos desta competicao
destacam-se o estimulo a carreiras no ambito cientifico e
a dinamizacdo de trocas de experiéncias e contactos entre
os jovens representantes dos Estados-membros da Unido
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Europeia, envolvidos em diferentes programas, a par de
perspetivas diversas para o ensino das ciéncias. As provas
integram contetidos de Quimica, Fisica e Biologia, permi-
tindo aos jovens participantes a descoberta de novos e ex-
citantes aspetos daquelas areas de ciéncia e representando
uma excelente oportunidade para o seu desenvolvimento
cientifico, bem como uma 6tima experiéncia social, dis-
frutando de uma vivéncia muito particular. A participacao
portuguesa na EUSO é organizada conjuntamente pela
Direcao-Geral da Educacdo (DGE), pela Sociedade Por-
tuguesa de Fisica (SPF), pela Sociedade Portuguesa de
Quimica (SPQ) e pela Ordem dos Bit6logos (OBio). Nos
termos do protocolo celebrado entre as entidades organi-
zadoras da EUSO, as sociedades cientificas asseguraram
o0 respetivo mentor e a preparacao dos estudantes. A DGE
coordena os trabalhos de preparagdo, em articulagdo com
os professores indicados pelas sociedades cientificas e os
professores das escolas dos estudantes, suporta as despe-
sas destes e dos seus acompanhantes relativas as sessdes
presenciais de preparacdo, e ainda os aspetos logisticos e
despesas da participacdo internacional.

A participacdo portuguesa nas olimpiadas EUSO tem
sido regular desde 2009, na edicdao de Mtrcia, Espanha,
seguindo-se a de Gothenburg (Suécia, 2010), a de Pardubi-
ce - Hradec Kralové (Reptuiblica Checa, 2011), a de Vilnius
(Lituania, 2012), a do Luxemburgo (2013), a de Atenas
(Grécia, 2014), a de Klagenfurt (Austria, 2015), a de Tar-
tu (Estonia, 2016) e, agora, a de Copenhaga (Dinamarca,
2017). Esta edi¢do da EUSO 2017 foi presidida por Hans
Marker (Chair, EUSO 2017).

Os estudantes participantes na EUSO 2017 resolveram
duas provas praticas, subordinadas aos temas “Gelo” e
“Oceano”, em que foi requerida a sua contribuicao para a
resolucdo de tarefas, respetivamente, num Laboratério do
Gelo, na Gronelandia, e na producgao de algas e tratamento
de 4guas residuais. Estas provas, integrando assuntos de
Fisica, Biologia e Quimica, foram criadas pelo Comité
Cientifico da EUSO 2017 e organizadas nos laboratérios
da Universidade Técnica da Dinamarca e da Universidade
de Copenhaga. Estando bem estruturadas, apresentavam
um grau de dificuldade significativo que exigia uma boa
organizacgdo aos trés estudantes como grupo, bem como um
trabalho efetivo de todos e coordenacao adequada da infor-
magdo disponibilizada e andlise de resultados.

Os seis estudantes que constituiram as duas equipas
portuguesas foram selecionados numa prova realizada
na Faculdade de Ciéncias e Tecnologias da Universidade
Nova de Lisboa, abrangendo tarefas experimentais com
contetidos de Biologia, Quimica e Fisica, para que foram
convidados a participar as duas primeiras equipas classi-
ficadas nas Olimpiadas de Quimica Junior de 2015 e nas
Olimpiadas de Fisica de 2015, escaldo A, bem como os seis
estudantes melhor classificados nas Olimpiadas de Biolo-
gia do 10.° ano de 2016. Aos estudantes selecionados foi
facultada uma preparacdo cientifica e laboratorial adicio-
nal, com sessdes presenciais, de carater predominantemen-
te laboratorial, na Faculdade de Ciéncias e Tecnologias
da Universidade Nova de Lisboa e no Instituto Nacional
de Investigacao Agréaria e Veterindria. Os professores das
escolas colaboraram igualmente na preparacdo dos estu-
dantes.
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As duas equipas portuguesas tiveram um desempenho
nas provas muito competente, com um grande envolvimen-
to dos estudantes para ultrapassarem as dificuldades e cor-
responderem aos desafios propostos. Os resultados foram
muito positivos, com uma das equipas a conseguir uma
medalha de prata. Até 2016, Portugal ganhou uma medalha
de ouro na Estonia, e 3 medalhas de prata, duas no Luxem-
burgo e uma na Reptiblica Checa.

A equipa medalhada com prata era constituida por Dio-
go Miguel Ferreira Rodrigues (E.S. ¢/ 3.° ciclo do Casté-
lo da Maia), Jodao Miguel Seixas e Sousa (Colégio Pedro
Arrupe — Sacavém) e Marco Anténio Ribeiro (Externato
Delfim Ferreira, Riba D" Ave — Vila Nova de Famalicdo).

Marco Anténio Ribeiro (a esquerda), Jodo Miguel Seixas e Sousa (ao cen-
tro), Diogo Miguel Ferreira Rodrigues (a direita), vencedores da medalha
de prata, na ceriménia de encerramento.

A segunda equipa, que recebeu uma medalha de bronze,
era constituida por Filipe Miguel Favita Monteiro (Escola
Secundaria de Sao Lourenco — Portalegre), Alexandra Ri-
beiro Verdasca (Colégio Pedro Arrupe — Sacavém) e Ana
Rita Magalhdes Geraldes (Escola Secundaria de Esmoriz).

Alexandra Ribeiro Verdasca (a esquerda), Filipe Miguel Favita Monteiro
(ao centro) e Ana Rita Magalhdes Geraldes a direita), com medalha de
bronze, na ceriménia de encerramento.
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Nesta competicao, os estudantes foram acompanha-
dos pelos seguintes professores: Isaura de Jesus Vieira —
Coordenadora Nacional da EUSO (Dire¢do-Geral da Edu-
cacdo), Célia Henriques — Mentora da Fisica (FCT/UNL
/ SPF), Joana Capucho — Mentora da Biologia (Esc. Sec.
Fernando Lopes Graga / OBio), Maria das Dores Ribeiro
da Silva — Mentora da Quimica (Faculdade de Ciéncias,
Universidade do Porto / SPQ). A delegacao portuguesa in-
cluiu ainda 6 observadores do Comité Cientifico e do Co-
mité Organizador da EUSO 2019, pois esta sera acolhida e
organizada em Portugal, na Faculdade de Ciéncias e Tec-
nologia da Universidade Nova de Lisboa.

As atividades académicas na EUSO 2017 foram desen-
volvidas a par da participacao em atividades culturais e/
ou desportivas, organizadas para os estudantes e para 0s
mentores e observadores. E de destacar as muito cuidadas
ceriménias de abertura e de encerramento desta Olimpiada
de Ciéncia que, apresentando simplicidade, evidenciaram
os valores culturais do Pais e contaram com a presenca de
destacadas individualidades académicas e civis, incluindo
o Principe Joachim da Dinamarca, o patrono do evento.

O resultado conseguido por Portugal na EUSO 2017
constitui um motivo de muito orgulho para todos e devera
ser um reflexo do grande empenho de todos os envolvidos,
a que nao sera alheia a qualidade do ensino ministrado nas
Escolas e o esforco adicional na preparacao dos estudantes
selecionados para a competicao.

Delegacdo portuguesa que participou na EUSO 2017, a chegada a Co-
penhaga.

Para mais informag0es sobre esta competicao, consul-
te: http://euso2017.dk/about-euso/

Isaura Vieira

(Direcdo-Geral da Educacao)

Maria das Dores Ribeiro da Silva

(Faculdade de Ciéncias da Universidade do Porto)

Semifinal Regional das Olimpiadas de Quimica
Junior 2017 - UCoimbra

Edicao subordinada ao tema "Da Quimica ao Patriménio”

Delegacdo do Centro da Sociedade Portuguesa de Quimica
Departamento de Quimica, Faculdade de Ciéncias e Tec-
nologia, Universidade de Coimbra
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A Delegacdo de Coimbra da SPQ organizou, no passado
dia 22 de abril, uma das semifinais regionais das Olimpiadas
de Quimica Jinior no Departamento de Quimica da Univer-
sidade de Coimbra. Este ano as olimpiadas tiveram como
tema central “Da Quimica ao Patrimoénio”. O renovado
interesse associado a esta iniciativa refletiu-se na elevada
participacdo — 33 escolas, de 5 distritos da regido centro,
com um total de 99 alunos inscritos e respetivos professores
acompanhantes.

Para além de serem um elemento importante na difusao
e estimulo pelo interesse nas ciéncias e pela Quimica em
particular, as Olimpiadas de Quimica Jtinior constituem uma
forma de apresentacdo da Universidade de Coimbra e da FC-
TUC, tendo sido ainda objetivo desta iniciativa o de mostrar
aos jovens a relevancia da Quimica para o desenvolvimento
e para a preservacao e divulgacdo do nosso patrimonio.

De manha os alunos realizaram uma prova teérica e
uma prova experimental. Durante este periodo, os profes-
sores das escolas concorrentes participaram numa visita
guiada a Universidade de Coimbra, classificada como Pa-
trimoénio Mundial da UNESCO, desde 2013.

Apds o almoco nas cantinas da Universidade de Coim-
bra os alunos e professores tiveram oportunidade de as-
sistir a palestra “As moléculas da cor: uma viagem com
Histdria(s)”, proferida pelo Prof. Doutor Sérgio Seixas de
Melo, do Departamento de Quimica da FCTUC.

No final do dia, com espirito olimpico e cientifico,
onde se discutiram e transmitiram ideias da relevancia da
Quimica na conservagdo do patriménio e na arte, foram
atribuidos 3 prémios. O 3.° prémio, medalha de bronze,
foi atribuido aos alunos Ruben Fonseca Casimiro, Miriam
Abreu Neves e Luis Anténio Coutinho Visser, da Escola
Bésica dos 2.° e 3.° Ciclos de Jodo de Barros, Figueira da
Foz, com a professora Isabel Lopes.

3.° Prémio — Escola Basica dos 2.° e 3.° Ciclos de Jodo de Barros, Fi-
gueira da Foz, com os alunos Ruben Fonseca Casimiro, Miriam Abreu
Neves e Luis Anténio Coutinho Visser, acompanhados pela professora
Isabel Lopes.

O 2.° prémio, medalha de prata, foi atribuido aos alu-
nos Eduardo Luis Gongalves Salgado, Leonardo da Con-
ceicdo Craveiro e Ruben Mendes Duarte, do Centro de Es-
tudos Educativos de Ancd, Coimbra, com a professora Ana
Dora Pontinha. O 1.° prémio, medalha de ouro, entregue
pelo Ex.™ Reitor da Universidade de Coimbra, Prof. Jodo
Gabriel Silva e pelo Presidente da SPQ, Prof. Artur Sil-
va, foi alcancado por Alexandra Filipa Gameiro Alcobia,
Beatriz Nunes Lavado e Maria Madalena Casteldo de Jesus
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2.° Prémio — Centro de Estudos Educativos de Ang¢a, Coimbra, com os
alunos Eduardo Luis Gongalves Salgado, Leonardo da Conceicdo Cra-
veiro e Ruben Mendes Duarte, acompanhados pela professora Ana Dora
Pontinha.

Martins Messias, da Escola Basica dos 2.° e 3.° Ciclos com
Ensino Secundério D. Maria II, Almourol, com a professo-
ra Inés Isabel Mendes Alexandre.

Na sessdo de encerramento e de entrega dos prémios,
a presidente da Delegacdo de Coimbra da SPQ, Mariette
Pereira, agradeceu a presenga de ilustres personalidades,
que certamente muito contribuiram para enaltecer o dia e
orgulhar os alunos da sua participacdo nestas Olimpiadas.
O dia culminou com um lanche de confraternizagdo ofe-

1.° Prémio — Entregue pelo Ex.™ Reitor da Universidade de Coimbra,
Prof. Jodo Gabriel Silva e pelo Presidente da SPQ, Prof. Artur Silva, aos
alunos Alexandra Filipa Gameiro Alcobia, Beatriz Nunes Lavado e Maria
Madalena Casteldo de Jesus Martins Messias, da Escola Bésica dos 2.° e
3.° Ciclos com Ensino Secundério D. Maria II, Almourol, com a professo-
ra Inés Isabel Mendes Alexandre.

recido a todos os alunos, professores e convidados e uma
foto na porta principal do departamento de quimica.

Mariette Pereira

Reagdes de acoplamento cruzado G, -H/C , -O

O método mais usado para a funcionalizacdo de compostos aromaticos passa essencialmente por reagoes de aco-

plamento cruzado catalisadas por metais de transicdo. Recentemente, o fenol e seus derivados menos reativos, tais
como éteres, ésteres e carbamatos, surgiram como alternativas mais baratas e ambientalmente mais sustentaveis do
que os haletos de arilo ou os triflatos de arilo, comummente usados para este fim. Catalisadores de niquel mostraram
ser eficientes na ativacao da ligacdo Cay~O em reacdes de acoplamento cruzado envolvendo derivados do fenol.
Considerando que as reacdes de acoplamento cruzado C A9 —H se tornaram cada vez mais populares, seria natural
esperar que a arilacdo C—H com derivados de fenol permitisse um aumento significativo do ambito e aplicagdo das
reacoes de acoplamento cruzado C—O com aqueles derivados. Contudo, o sucesso destas reacdes tem sido relativa-
mente limitado.
Recentemente, investigadores da Uni-
versidade de Osaka, Japao, estabeleceram O/}”
=N

um protocolo que permite o acoplamento CO.Me

0
de arilcarbamatos a ligagdes C , —H usando R2N~< \ Rh
um catalisador de rédio(I). O catalisador, W+ O—@ _calRh Q Q
gerado in situ a partir de [RhCI(C,H,).], e deprotec{:cn

um carbeno N-heterociclico (NHC), ativa
ambas as ligacoes Cy~0O e G, ;—H sem ne-
cessidade de utlhza(;ao de urna base forte.
A reacgdo origina biarilos com rendimentos
bons a excelentes.

» Rhodium for inert C-0 activation
« No strong base required
= Covertible directing group

Fontes:
Greener C-H arylation reactions, http://www.chemistryviews.org/details/ezine/10430411/Greener_CH_Arylation_
Reactions.html?elq_mid=15712&elq_cid=3941189

M. Tobisu, K. Yasui, Y. Aihara, N. Chatani. C-O activation by a rhodium bis(N-heterocyclic carbene) catalyst:
aryl carbamates as arylating reagents in directed C-H arylation. Angew. Chem. Int. Ed. 56 (2017) 1877-1880.

Paulo Mendes
(pjgm@uevora.pt)
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XXV Encontro Nacional da Sociedade Portuguesa de Quimica

A Quimica tem desempenhado um papel central nas so-
ciedades atuais suprindo muitas das necessidades de con-
sumo com uma capacidade quase ilimitada de gerar sinteti-
camente novas moléculas.

Desde o final da segunda guerra mundial, a Quimica
experimentou um desenvolvimento das suas capacidades
para analisar, compreender e construir sistemas complexos
beneficiando do desenvolvimento tecnolégico, e de uma
relacdo muito estreita entre a academia e uma inddstria
dindmica e comprometida em introduzir novos produtos
no mercado. Porém, esta época de ouro chegou ao fim
nos anos noventa, década a partir da qual se verificou um
abrandamento das descobertas fundamentais na academia
e o arrefecimento do interesse da industria pelo desenvol-
vimento de novos produtos. Apesar disso, a Quimica en-
trou recentemente num processo de reinvencdo e de for-
talecimento do seu papel central na sociedade, ndo mais
como uma ciéncia preparativa de bens de consumo, mas
como uma ciéncia transversal, cujo potencial teérico-pra-
tico permite resolver problemas translacionais de elevada
complexidade na fronteira com outras ciéncias.

Com o alto patrocinio de Sua Exceléncia o Presidente
da Republica e com o apoio de mais de 20 empresas, a 25.%
edicdo do Encontro Nacional da SPQ tentou dar visibili-
dade a esta (re)evolucdo da Quimica e demonstrar como
esta ciéncia fundamental esta a ser utilizada para descobrir
os farmacos e materiais inteligentes que iremos utilizar no
futuro, para reduzir a nossa dependéncia dos combustiveis
fésseis e explorar o mar com uma fonte alternativa de no-
vas matéria primas, e ndo menos importante, como uma
ciéncia que é o motor de uma industria nacional vibrante e
de elevado potencial tecnolégico.

Foi com este sentido que cerca de 470 congressistas
se reuniram na Faculdade de Farmacia da Universidade de
Lisboa de 16 a 19 de julho e apresentaram 83 comunica-
¢Oes orais de diversos formatos e 270 comunica¢des em
painel.

Os trabalhos iniciaram-se no domingo com uma ses-
sdo dedicada a reflexdo sobre o que podera ser o futuro
proximo da Quimica. Nesta sessdo estiveram presentes o
Presidente da SPQ, a Diretora da Faculdade de Farmacia,
Prof. Matilde Castro, o Vice-reitor da Universidade de Lis-
boa, Prof. Luis Ferreira e o Prof. Miguel Castanho, Vice-
-Presidente da Fundacdo para a Ciéncia e a Tecnologia, que
testemunharam sobre a importancia desta ciéncia no atual
panorama cientifico-tecnolégico nacional. Pela industria, o
Eng® Miguel Villax, representante da Hovione SA, refor-
cou a necessidade de investir em investigacdo que possa
fortalecer a competitividade das empresas deste setor num
contexto internacional. Tema também aflorado na comu-
nicacdo do Prof. Stephen Caddick, diretor para a inovagdo
da Wellcome Trust sediada em Londres. Por fim, e como
a ética cientifica é um topico da maior importancia e atua-
lidade, a Dr®. Kate Lawrence apresentou a atual estraté-
gia editorial da ChemPubSoc que utiliza sistematicamente
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programas informaticos para detecdo de plagio nos traba-
lho submetidos, e abordou um dos temas mais discutidos
na atualidade entre os cientistas, 0 open access.

Este evento foi, desde o inicio, pensado para ser uma
celebracdo dos 25 anos dos Encontros Nacionais da SPQ e,
neste sentido, achou-se oportuno homenagear os distingui-
dos com o Prémio Ferreira da Silva que passaram a sdcios
honorarios da SPQ. A sessdo terminou com a atribuicdo do
prémio Ferreira da Silva 2016 ao Prof. Jodo Rocha, da Uni-
versidade de Aveiro, tendo este apresentado uma licdo so-
bre a importancia da quimica no seu percurso académico.

Homenagem Prémios Ferreira da Silva. O Prof. Jodo Rocha (3.° a contar
da direita) foi o distinguido no XXV EN da SPQ.

Os trabalhos que se iniciaram no dia 17 foram dedica-
dos aos desafios da quimica na interface com as ciéncias da
saude, tendo a sessdo abrangido tépicos diversos como a
quimica biolégica, medicinal ou a utilizacdo de ferramen-
tas analiticas e fotofisicas para a compreensdo de processos
biolégicos. O dia foi também marcado pela atribuicdo da
Medalha Vivente Seabra ao Dr. Adrian Silva, da Faculda-
de de Engenharia do Porto, e terminou com o street food
market. O dia 18 foi dedicado aos desafios da quimica na
interface com os materiais, da aplicacdo industrial e a con-
tribuicdo dos quimicos mais jovens para o avanco desta
ciéncia que partilhamos. Este dia terminou com uma ani-
mada sunset-party no terraco do Hotel Mundial seguida de
jantar.

Palestra no decorrer do XXV EN da SPQ.
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Sessdo de posters no decorrer do XXV EN da SPQ.

O ultimo dia do congresso foi dedicado aos desafios
ambientais. Embora a quimica esteja envolvida em diver-

sos esforcos para minorar o impacto da atividade humana
no ambiente, a organizacao selecionou a area da catélise
como um exemplo da aplicabilidade da quimica funda-
mental e a exploragdo do mar como com uma fonte alterna-
tiva de novas matérias-primas. No dia 19 teve ainda lugar a
acdo de formacao para os professores do ensino secundario
"Os novos desafios do Ensino da Quimica". Os trabalhos
terminaram com a entrega de prémios para as melhores 6
comunicagOes em painel e com um agradecimento feito
pelos coordenadores do evento e pelo Presidente da SPQ
a todos os que contribuiram cientificamente para o sucesso
do Encontro e a todas as institui¢coes e empresas e colabo-
radores que através do seu empenho fizeram deste XXV
Encontro Nacional da SPQ um evento para recordar.

Pedro Gois
(FFUL)

O grupo ciclopentadienilo (Cp) e o seu analo-

Novos ligandos Cp quirais para catélise enantiosseletiva

a) Comparison of current and newly developed ligands

go pentametilciclopentadienilo (Cp*) sdo ligandos
importantes e amplamente utilizados em reacdes ca-
talisadas por metais de transi¢do. No entanto, o uso
de ligandos Cp quirais em catalise assimétrica per-
maneceu relativamente inexplorado durante algum
tempo. Recentemente, o uso destes ligandos tem
sido alvo de intensa pesquisa, em particular apds o
reconhecimento do seu papel na ativacao enantios-
seletiva da ligacdo C—H. Apesar disso, atualmente
estdo disponiveis apenas alguns ligandos de Cp qui-
rais e de limitada variabilidade estrutural e aplicabi-
lidade, em parte devido a dificuldade e morosidade

# Wide applicability
® Rapid structural variability
# 2.3 step syrthesis

Ward and Rovis tf al.

na sua preparagao.
Recentemente, investigadores na Alemanha de-

® Limited appicabiity
# Rapid structural variability
® Requires accecs lo molacular

senvolveram e implementaram uma estratégia geral
para a sintese de uma nova classe de ligandos Cp
quirais (ligandos JasCp). O passo chave da sintese
envolve uma cicloadicdo enantiosseletiva [6+3] de
iminoésteres com fulvenos. Os ligandos quirais po-
dem ser obtidos com estruturas bastante variaveis
e ajustaveis através de uma sintese em trés passos.
A aplicabilidade dos novos ligandos foi demonstra-
da com sucesso em reacdes de ativacio C—H enan-
tiosseletivas catalisadas por Rh(III). Os resultados
sugerem que esta abordagem pode abrir caminho a

b) Chiral JasCp ligands by enantioselective [6+3] cycloaddition

R' R'H

L.COOR! reductve {__,CO0R®
cxo-selective amination
: NH AN
ﬁ H E % R*

R L2a-L2eL2¢-L2n R

novas transformacdes enantiosseletivas eficientes
utilizando ligandos facilmente acessiveis.

Fontes:

C—H Activation with Chiral Cyclopentadienyl Ligands,
http://www.chemistryviews.org/details/ezine/10466708/

<Cmﬂ‘ R R'YH
{__.COOR’
N |ondo-seloctive [Ecicive
e L NA amination
R? i L
R* Lia-L1h L20 R!  L1i-L1k
c) Rh' complexes for C-H activation
R! COOR? R R! CODR?
cooR? @RM
I AR o, LR o g
L X e £ X aoizam 222 i a

CH_Activation_with_Chiral_Cyclopentadienyl_Ligands.html?elq mid=16128&elq_cid=3941189 (Acedido em 06/04/2017)

Z.-J. Jia, C. Merten, R. Gontla, C. G. Daniliuc, A. P. Antonchick, H. Waldmann. General enantioselective C—H acti-
vation with efficiently tunable cyclopentadienyl ligands. Angew. Chem. Int. Ed. 56 (2017) 2429-2434.

Paulo Mendes
(pjgm@uevora.pt)
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OuTtra Quimica

ALEM DA OBVIA, EXISTIRA OUTRA QUIMICA QUE A COMPLEMENTA, NEM QUE SEJA PELA ATRACAO
OU PELA REACAO AS COISAS MAIS PROSAICAS E MUNDANAS DA VIDA

- (N

-

Maria Paula Robalo

aria Paula Robalo é Professora

Coordenadora no ISEL (Instituto

Superior de Engenharia de Lisboa)

e investigadora no Centro de Qui-

mica Estrutural, Instituto Superior

Técnico da Universidade de Lisboa.
Licenciou-se em Quimica na Faculdade de Ciéncias da
Universidade de Lisboa em 1986 tendo ai também obti-
do o Doutoramento em Quimica/Quimica Inorgdnica em
1993 sob a orientag¢do da Professora Maria Helena Gar-
cia. Durante cerca de uma década foi Professora Auxiliar
e mais tarde Professora Associada no Departamento de
Quimica da Universidade de Evora, onde coordenou a
drea cientifica de Quimica Orgdnica e desempenhou car-
gos de gestdo universitdria. Em 2002 ingressou na Area
Departamental de Engenharia Quimica do ISEL e desde
ai tem coordenado a drea cientifica de Quimica Inorgani-
ca e participado ativamente em vdrios cargos de gestdo.
Tem estado envolvida em vdrios projetos de investiga-
¢do com financiamento nacional, em redes europeias e
em acées COST. E autora de cerca de 50 publicagdes.
Os seus interesses de investigagdo incluem dreas como o
design, sintese e caracterizagdo espetroscopica de com-
plexos de metais de transi¢do com propriedades de 6tica
ndo linear (NLO), fotocromicas ou como agentes anti-
-tumorais e a caracterizagdo eletroquimica do compor-
tamento redox de complexos metdlicos, incluindo estudos
de interagdo com biomoléculas. Mais recentemente, tem-
-se centrado no desenvolvimento de métodos de sintese
de diversas classes de compostos heterociclicos aromati-
cos com potencial atividade biolégica recorrendo a pro-
cessos mais sustentdveis como a biocatdlise utilizando
oxidorredutases.
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*++ Entrevista * **

Que livro, cancao, filme, teatro ou outra atividade perfor-
mativa que mais a hipnotizaram até hoje? Porqué?

Filmes...atualmente ndo vou muito ao cinema e com o
tempo vamo-nos desabituando, mas...o primeiro que me
vem mesmo a cabeca como um dos eleitos é o Cinema
Paradiso pela capacidade que teve de me deslumbrar e
arrebatar.

Livros: muitos..., ndo consigo propriamente designar
um sem correr o risco de estar a ser injusta para muitos
outros. Dos autores portugueses, varios me fascinaram
(Eca, Camilo, Fernando Pessoa, José Saramago e mais
recentemente Domingos Amaral, Miguel Esteves Cardo-
so), também Agatha Christie teve o seu periodo com o
magnifico Hercule Poirot e das leituras mais recentes re-
lembro Isabel Allende, Vargas Llosa, Carlos Ruiz Zafon,
Julia Navarro, enfim... muitos.

As minhas preferéncias literarias foram variando ao lon-
go da vida desde o tempo em que perdia umas boas horas
de sono para acabar um livro e conhecer o fim da histéria
até hoje, em que outras literaturas cientificas me deixam
pouco mais do que alguns minutos para ler umas paginas
de outros livros. Mas continuo teimosamente a tentar ndo
perder o habito!

Quanto a musica também tenho um gosto muito eclético.
Dependendo do estado de espirito, tanto posso apreciar
uma boa dria de 6pera como uma banda rock (Queen,
Pink Floyd, Scorpions ou os mais recentes Muse) ou
outras paragens mais calmas como os sons cubanos dos
Buena Vista Social Club, as mornas da Ceséria Evora
sem esquecer a musica portuguesa. E mesmo nas outras
vertentes musicais, ha sempre uma ou outra musica (cujo
nome do autor e da cangdo as vezes nem sei) eleita pela
capacidade de me despertar emocgoes...

E pensando em outras atividades performativas nao
posso deixar de lembrar os fantasticos espetaculos do
Cirque du Soleil, também pela coragem na aposta dife-
renciadora.

Quais as plantas e os metais da sua preferéncia? Que atri-
butos lhes confere?

Metais: sem duvida o ferro e o ruténio pela presenca as-
sidua que tém tido ao longo de toda a minha vida cien-
tifica. S3o metais de transicdo, velhos conhecidos, mas
sempre prontos a gerar novas estruturas, novas cores,
novas propriedades e sempre com a capacidade de nos
surpreender!

Pensando em plantas, vou criando as minhas paixdes
pela exuberancia das cores e pelos aromas: a alfazema
pela cor e pelo efeito relaxante, a papoila pela beleza efé-
mera e a orquidea pelo exotismo sdo alguns exemplos.
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Que atividades do quotidiano mais gosta de fazer e coor-
denar? E aquelas para as quais prefere cada vez mais ir
ligando menos?

Gosto de todas as situagdes que envolvem criatividade, seja
para as executar ou para as coordenar. Gosto dessa dualida-
de de ensinar e investigar (ou, por outras palavras, apren-
der com as novas situacdes) pois permite-nos renovar. Essa
€ uma das razdes porque o meu quotidiano se torna menos
rotineiro. Claro que nem sempre € facil conciliar todas as
vertentes, incluindo as familiares, sem aplicar o fator “des-
multiplicar”. E nem todas as tarefas sdo igualmente moti-
vantes, para mim as burocraticas sdo sempre aquelas que
preferia ir ligando cada vez menos, pois ocupam demasia-
do tempo, precioso para o desenvolvimento de outras bem
mais agraddveis, mas nem sempre tal é possivel.

Na 6tica gastronémica, prefere os pratos tradicionais, mais
lineares, ou gosta de algo mais surpreendente? A frequén-
cia com que se dedica a cozinha costuma estar mais no
verde ou no vermelho? A sua dieta é catalisada por produ-
tos bio?

Na gastronomia gosto de pratos mais fora do tradicional,
com mistura de sabores e também de culturas. Gosto da
surpresa dos novos sabores e de novas experiéncias. A
frequéncia com que me dedico a cozinha estd no verde
uma vez que é diaria e nem sempre positiva pela repe-
ticdo. Gosto de cozinhar, mas sdo as experiéncias com
mais tempo ao fim de semana, para quem aparecer la por
casa, que mais me entusiasmam, pelo interesse nas novas
receitas e sabores, onde frequentemente troco ingredien-
tes pelo prazer de imaginar novas misturas (ao bom jeito
de um quimico que ja “viveu” na bancada!) e consoante
0 que aparece a mao. E até agora, ndo tem havido recla-
magoes!...

Produtos bio, pois... sdo bons catalisadores e nos tltimos
anos tenho usado e abusado deles...mas voltando a dieta,
sim tento sempre que possivel introduzi-los em quantida-
des estequiométricas ou mesmo em excesso.

SOCIEDADE
PORTUGUESA
DE QUIMICA
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Nos momentos em que sente possuir uma elevada intensi-
dade de corrente negativa e prevé que pode obter um pico
de potencial desanimo, o que faz para reverter o processo?

Mudo a direcdo do varrimento e se possivel a uma maior
velocidade... e espero que o processo seja reversivel! Se
isto ndo resultar, entdo respiro fundo e conto até dez (por
vezes ajuda muito!). Depois tento avaliar a situacdo pelo
lado positivo (pois ha sempre um lado positivo em todas
as situacdes, nem sempre é facil é encontréa-lo!). E quando
nada disto parece estar a resultar, saio da rotina e vou as
compras, pois espairece a cabeca e alivia a bolsa, claro!

Diga-nos no que mais se revé, se possivel com um breve
comentario: corar ou descorar, acaso ou destino, coragdo
ou razdo.

Corar de vergonha perante certas atitudes que vejo nos po-
liticos do meu pais, perante as atrocidades que se vao co-
metendo pelo Mundo fora ... e pela sua impunidade;

Acaso, as vezes gosto de pensar que algumas coisas na
minha vida se devem ao acaso e que por acaso, até tém
terminado bem;

Coracdo, embora sem duvida a razao seja muito mais pratica
e pragmatica, mas sem o coragao a vida deixa de ter sabor!...

Para la da atividade docente e cientifica, a que situacdes da
vida é que gostaria de aplicar os seguintes termos: reagir,
descobrir, concluir.

Reagir as injusticas que vejo a minha volta e manter a ca-
pacidade de me indignar com elas;

Descobrir novos lugares que possuam a capacidade de des-
lumbrar, novos momentos e situagdes que me emocionem
e novos compostos (porque nao?);

Concluir... essa € mesmo muito dificil, concluir alguns
projetos de vida que tém ficado precisamente para la da
atividade docente e cientifica.
Paulo Mendes
pjgm@uevora.pt
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Oseltamivir, da ideia ao Tamiflu

Bruno Carneiro e Edgar Castanheira

Departamento de Quimica, Faculdade de Ciéncias e Tecnologia da Universidade Nova de Lisboa
b.carneiro@campus.fct.unl.pt e e.castanheira@campus.fct.unl.pt

Oseltamivir, from idea to Tamiflu — Oseltamivir is a pro-drug marketed under the name of Tamiflu and used
on the treatment of Influenza A and B. Influenza virus has been responsible for various pandemics through history and
it is still a serious concern during winter season. This review describes the development of oseltamivir, from its target
identification to commercialization. The results of pharmacokinetics and pharmacodynamics are presented as well the
scale-up synthesis. Thus, it is intended to show the role of medicinal chemistry on the drug discovery process using as
an example one of the most used drugs on the treatment of Influenza.

Oseltamivir é um pro-farmaco comercializado sobre o nome Tamiflu e usado no tratamento da Influenza A e B. O
virus tem sido responsavel por varias pandemias ao longo da histdria, constituindo ainda uma preocupagdo durante
o inverno. Este trabalho descreve o percurso da descoberta do oseltamivir, comecando na analise do seu alvo até a
sua comercializacdo, apresentando alguns resultados dos testes farmacodindmicos e farmacocinéticos assim como o
trabalho desenvolvido para a preparacdo do farmaco em grande escala. Assim, pretende-se dar a conhecer o desenvol-
vimento de um farmaco, sob o ponto de vista da quimica medicinal, utilizando como exemplo um dos medicamentos

mais utilizados no mercado para o tratamento da infecdo causada pelo virus Influenza.

1. Influenza

Influenza é um virus RNA que provoca uma infecdo
no trato respiratério [1]. Este virus é responsavel por de-
zenas de epidemias, trés das quais ocorridas no século
passado [2]. Uma vez que se trata de uma doenga que ndo
escolhe idades, nem classes sociais, muita investigacao
foi feita de modo a descobrir farmacos que combatam o
virus [3]. A maior dificuldade reside em conseguir acom-
panhar o grau de adaptacao do virus, que sofre mutacoes
rapidamente, dando origem a estirpes com resisténcia aos
farmacos existentes no mercado [1]. A gripe espanhola,
uma pandemia de 1918, causada pela estirpe HIN1 do
virus é considerada a doencga mais devastadora da histé-
ria da humanidade, matou 50 milhdes de pessoas e afe-
tou cerca 30% da populagdo mundial [4]. Em Portugal,
nos dados documentados em Estatistica do Movimento
Fisiolégico da Populagdo foram registadas 55.780 mor-
tes em 1918 [5]. No inverno de 2015/2016, em Portugal,
foi registado um pico maximo de 59,4 casos por 100.000
habitantes sendo que 91% dos casos eram referentes ao
subtipo H1 [6].

2. Identificacdo do alvo

O virus Influenza pertence a familia Orthomyxoviri-
dae e divide-se nos subtipos A, B e C, o ultimo dos quais
¢é inofensivo ao ser humano [7]. O virus da Influenza A é
um virus com um genoma segmentado, de sentido nega-
tivo e cadeia simples. Apresenta oito segmentos de RNA
que codificam para 11 genes virais [8]. Este virus contém
trés tipos de proteinas na sua superficie, estando duas di-
retamente envolvidas no ciclo de vida [9]. A glicoproteina
hemaglutinina é responsavel pela adesdo e internalizacdao
do virus na célula hospedeira, ligando-se aos hidratos de
carbono das paredes celulares do trato respiratério [10].
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Outra proteina a superficie do virus é a sialidase ou neu-
raminidase (EC. 3.2.1.18), que cliva grupos de acido sia-
lico existente em muitos terminais de glicoconjugados
[11]. O acido N-acetilneuraminico (Neu5Ac) é um acido
sidlico reconhecido pela sialidase e encontra-se no termi-
nal dos glicoconjugados do trato respiratério ligado como
uma unidade o de hidrato de carbono (Figura 1A) [9].
Ele atua como um regulador no reconhecimento molecu-
lar e celular, como por exemplo, no reconhecimento do
virus Influenza [12]. A sialidase auxilia a movimentacdo
do virus no trato respiratério e permite a libertacao das
particulas virais produzidas na célula hospedeira infeta-
da, promovendo assim a sua proliferacdo [13].

Estudos cristalograficos levaram a elucidagao da com-
posicdo do centro ativo, tendo sido identificados 18 ami-
noacidos inalterados em diferentes estirpes, oito deles al-
tamente conservados e que interagem diretamente com o
Neu5Ac (Figura 1A). Os outros 10 aminoacidos parecem
ter uma importancia estrutural da cavidade [14]. O estu-
do mecanistico revelou a existéncia de um intermediario
cationico do acido siélico putativo, que sofre um ataque
nucleofilico, ficando ligado covalentemente a sialidase
(Figura 1B) [15].

3. Otimizacao do inibidor

Devido a falta de conhecimento inicial sobre a es-
trutura do centro ativo, as primeiras propostas de inibi-
dores basearam-se no Neu5Ac (Figura 2, A e B) e no
seu derivado 2-desoxi-a-Neu5Ac (Figura 2, C) [16]. O
Neu5Ac pode apresentar-se sob a forma dos seus ané-
meros (o e [3), apesar de menos comum, existem estirpes
mutadas do virus Influenza que ddo origem ao anémero
. O an6émero {3, devido ao facto de ser termodinamica-
mente mais estavel, pode ainda formar-se por conversao
do anémero o [15].
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Figura 1 — Centro ativo da sialidase. A) Interacoes do Neu5Ac no centro
ativo da sialidase. A orientacdo do substrato no centro ativo é promovida
pela interacdo i6nica do grupo carboxilato do Neu5Ac com trés residuos
de arginina (Argl18, Arg292, Arg371) e pela orientagdo do grupo ace-
tamida do Neu5Ac para uma bolsa contendo a Argl52, que estabelece
uma ponte de hidrogénio entre um N-H terminal da Arg152 e o oxigénio
da acetamida e outra ponte de hidrogénio entre uma molécula de agua e
o N-H do substrato. Foram identificadas ainda interagdes hidrofébicas
do Trp178 e da Ile222 com o grupo metilo da acetamida do substrato e
pontes de hidrogénio entre os grupos hidroxilo C8 e C9 do NeuSAc com o
residuo Glu276 e uma outra entre o grupo hidroxilo em C4 com o Glu119
[9]. B) Mecanismo enzimatico da sialidase com o seu substrato natural, a
3’-sialil lactose [10]. Este mecanismo passa pela formagdo de intermedia-
rios zwiteriénicos (oxo6nio - catido sialosilo), espécies transientes que sdo
estabilizadas pelo ambiente negativo dentro da regido catalitica. Por fim,
uma hidratagdo estereosseletiva da origem ao o-Neu5Ac [14].

aH
A) R'=COOH  R?=OH, u-NeuShAc 5 oy
K=5%10°M - Ré
8) R'=0H R2= COOH; §-NeusAc n
H &
C) R'=COOH  R?=H, 2-desoxiu-NeuSAc  K=3x 10 M £
DJR'=CH;  R%= OH; NeuSAcZen K=4x10°M oy on
H
EJR'=CF, R#=OH K=5x10%M . 2 H
F)R'=CH;  R®=NH, K=d4x10*M >y
R?
GJR'=CH;  R2=NHC(NH,NH; zanamivic K =1x10°M R"L*’o
H) R = H; GS4071 K<1x109M

HN .
=Et i =01= ‘
I} R = Et; osaltamivir K=01-7,9x 10"M /lﬁ: g

Figura 2 — Estruturas dos compostos descritos [17-22]. Valor da constante
de inibigdo (K, concentragdo necessaria para produzir 50% da inibigdo
méxima) para alguns dos inibidores da sialidase do virus Influenza. *K;
representa o K, para a mistura anomérica de Neu5Ac; é de esperar um
maior efeito de inibicdo com o aumento da quantidade do anémero a [22].
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A substituicdo do grupo hidroxilo em C2 por um
atomo de hidrogénio originou o acido 2-desoxi-a-D-N-
acetilneuraminico (2-desoxi-a-Neu5Ac) (Figura 2, C)
[16]. Este composto apresentava uma estrutura semelhante
ao substrato, impedia a formacao do carbocatido interme-
diario e ndo demonstrava indicios de ser rapidamente me-
tabolizado [16]. Esta inibicdo competitiva apresentou efei-
tos inibidores, apesar de fracos, da Influenza em animais
infetados [16]. A substituicdo do mesmo grupo hidroxilo,
mas desta vez por uma insaturacao entre C2 e C3, origi-
nou o acido 2-desoxi-2,3-desidro-D-N-acetilneuraminico
(Neu5Ac2en) (Figura 2, D). Este composto apresenta uma
inibicdo micromolar da sialidase e foi usado como modelo
para estudos posteriores. Uma das propostas foi a substi-
tui¢do do grupo metilo do Neu5Ac2en por um grupo CF,
(Figura 2, E) [23]. Esta substitui¢do tinha como objetivo
aumentar a afinidade sem aumentar o volume ocupado
pelo substrato, contudo ndo obteve resultados positivos
nos testes in vivo [23]. Foi referido que a metabolizacdo
e excrecao deste substrato pode ocorrer antes de o0 mesmo
atingir o alvo [23]. Os resultados da cristalografia de raios
X do complexo sialidase/Neu5Ac e do complexo sialidase/
Neu5Ac2en permitiram compreender a estrutura do centro
ativo, o que consistiu num grande avan¢o na descoberta
do inibidor [24]. Foram realizados estudos computacionais
para determinar que substituintes poderiam ser alterados
no Neu5Ac2en de modo a aumentar a sua eficicia como
inibidor competitivo [25,26]. Foi previsto que a substitui-
¢do do grupo hidroxilo em C4 por um grupo amino (Figu-
ra 2, F) aumentaria a afinidade para com a enzima, devido a
substituicdo de uma ponte de hidrogénio por uma interacdo
ionica entre a amina protonada e o terminal carboxilato da
Glu119 [25]. Posteriormente verificou-se que a estrutura
do centro ativo permitia o uso de moléculas mais volumo-
sas, 0 que permitiu testar substituintes mais basicos e volu-
mosos que o grupo amino, aumentando a interacao ionica
e, em consequéncia, a capacidade de inibir a sialidase [25].

O &cido 2,4-desoxi-2,3-desidro-4-guanidinio-N-acetil-
neuraminico (Figura 2, G) consiste na substituicdo do gru-
po hidroxilo em C4 por um grupo guanidinio [26]. Estudos
de cristalografia revelaram uma interagdo entre o grupo
guanidinio com o Glu227, estando o Glul19 ligeiramen-
te afastado quando comparado com o Neu5Ac2en [27].
Este 4cido demostrou uma afinidade 10.000 vezes superior
quando comparada com o Neu5Ac2en e foi o principio ati-
vo usado no zanamivir, o primeiro formaco no mercado
anti-Influenza via sialidase [18,28]. A grande desvantagem
deste farmaco é a elevada polaridade, que ndo permite
uma administracdo oral, sendo o aumento da biodisponi-
bilidade o foco de investigacOes. Foram feitas vérias al-
teracOes estruturais tanto a nivel dos substituintes como
do nucleo principal [29,30]. Destas investigacOes surgiu o
GS4071 (Figura 2, H) [31] que por esterificagdo originou
o pro-farmaco oseltamivir (Figura 2, I), o primeiro farma-
co anti-Influenza via sialidase administravel por via oral
[32]. Uma diferenca curiosa é a substituicao da unidade
glicerol existente no zanamivir por um grupo alcoxilo. Isso
reflete-se na perda da interagdo entre os grupos hidroxilo
das extremidades do glicerol com o Glu276 (Figura 1A)
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resultando num ligeiro afastamento deste aminodacido. Este
facto promove a exploracao de uma nova regidao no centro
ativo em que o GS4071 deixa de interagir com o Glu276
e passa a interagir com a cadeia lateral da Arg224 por in-
teracOes hidrofébicas [33]. Esta interacdo nao foi previs-
ta inicialmente e reflete-se numa inibicao mais eficaz por
parte do GS4071 quando comparado com o zanamivir. A
substituicdo do anel pirano por um ciclo-hexano insatura-
do, para além de aumentar a biodisponibilidade, mimetiza
o intermedidrio catiénico (Figura 1B) o que aumenta a efi-
ciéncia do GS4071 [25,33]. Apesar de o0 GS4071 ser menos
polar que o zanamivir, a sua biodisponibilidade por via oral
ndo era suficiente, optando-se pelo uso de um pr6-farmaco.

4. Farmacodinamica e farmacocinética

Depois de ingerido, o oseltamivir é absorvido pelo tra-
to gastrointestinal e metabolizado por esterases hepaticas,
permitindo assim a libertacdo do GS4071 que é rapidamen-
te distribuido por todos os tecidos com uma penetracao
elevada e detetado no plasma passado apenas 30 minutos
[34,35]. O IC_, € 0,7 a 2,2 nM para o subtipo da estirpe
de Influenza HIN1 [36]. O oseltamivir apresenta uma boa
biodisponibilidade por via oral quando comparada com a
via intravenosa. Adicionalmente, o0 GS4071 tem elevada
seletividade com a sialidase do virus Influenza, o que leva
a uma baixa citotoxicidade [32]. Estudos provaram a ine-
xisténcia da passagem deste farmaco através da barreira
hematoencefalica [37] e a possibilidade da desativacdo da
resposta imunitaria natural contra HIN1 em ratos nao foi
detetada mesmo apds cinco dias de administracdo [38].
Uma dosagem terapéutica de oseltamivir ndo parece alterar
os niveis hormonais dos pacientes [39].

A nivel farmacodinamico ndo foram identificados me-
tabolitos do oseltamivir, sendo a sua excrecdo feita via re-
nal na forma de GS4071 [35]. O tempo de meia vida (t,,,)
do oseltamivir é de 6 a 10 h e ndo depende da dose ingerida
[35], sendo a sua excreg¢do mais lenta em criangas ou ido-
sos e reduzida em doentes renais [40—42]. A interacdo do
oseltamivir com outros farmacos é improvavel pois a sua
ligagdo a proteinas é bastante fraca [32].

5. Sintese e comercializagdo

O oseltamivir foi descoberto pela Gilead Sciences e pa-
tenteado nos EUA em 1995 (patente US5866601) [47]. A
sua sintese consistia inicialmente num conjunto de 14 pas-
sos reacionais, na escala do miligrama, partindo do acido
(-)-xiquimico e com um rendimento global de 15% [47]. O
acido é facilmente obtido por modificacdo genética de uma
estirpe de E. coli ou por extracdo de estrela de anis chinés.
Este facto levou a interpretacdo errada de que o consumo
de anis chinés teria os mesmos efeitos que o oseltamivir
[48,49]. Em 1996 foi assinado um contrato para o co-de-
senvolvimento do farmaco com a F. Hoffmann-La Roche,
Ltd. e ap6s 2 anos foi adaptado um novo método de sintese
[47]. O material de partida passou a ser o acido (-)-quinico
e a producdo era na escala do quilograma. Conseguiu-se
ainda reduzir o tempo de producdo [47]. Apesar disso, este
aumento de escala ndo satisfazia as necessidades para os
testes clinicos de fase II e fase III [50]. De modo a aumen-
tar a quantidade produzida, foi alterado o processo para a
obtencdo do epdxido 2 (Figura 3). O acido (-)-xiquimico
voltou a ser o material de partida devido ao fornecimento
mundial do acido (-)-quinico ser limitado [51]. O rendi-
mento do ep6xido pela nova via foi duplicado, a sua pureza
diastereomérica era de 99% e o tempo necessério para a
sua producdo foi reduzido para metade [50]. Por fim, era
necessario remover fatores de risco, tais como o uso de
reagentes explosivos, de modo a obter uma produgao segu-
ra e facilitar os métodos de extragdo, para tornar o método
reprodutivel em grande escala [51]. O produto foi langado
comercialmente em 1999 com o nome Tamiflu [51].

O Tamiflu é vendido como um p6 branco solivel em
agua ou em capsulas de gelatina dura com 30, 45 ou 75 mg
de fosfato de oseltamivir por capsula [52]. Em 2012 desen-
volveu-se uma capsula com amido pré-gelatinizado, cros-
carmelose sddica, povidona K-30, fumarato de octadecilo
e sddio, talco e 98,5 mg de fosfato de oseltamivir [53]. Esta
formulacao é mais econémica, apresenta um produto mais
estavel e de melhor qualidade [53]. Em 2016 foi aprovado
o genérico do Tamiflu estando disponivel desde dezembro
do mesmo ano [52].
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; NH, HPO,

Fosfato de aseltamivir

Figura 3 — Sintese do fosfato de oseltamivir a partir do acido (-)-xiquimico.

O oseltamivir foi aprovado pela FDA (Food and Drug
Admistration) em 1999. Em Portugal, ao contrario de ou-
tros paises, a compra do Tamiflu é permitida apenas com
receita médica e a sua venda sem a mesma foi noticia
em 2009, o que levou o Infarmed a intervir [43,44]. Em
2006 a FDA e a Roche Laboratories Inc. alertaram para
possiveis danos neurolégicos provocados por uma sobre-
dosagem do oseltamivir [45]. Em 2012, a FDA aprovou a
administracdo do Tamiflu a criancas com apenas 2 sema-
nas de idade [46].
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6. Resisténcia ao oseltamivir

O Tamiflu tem sido amplamente utilizado no combate da
Influenza, o que originou uma estirpe mutante do virus que
apresenta resisténcia ao GS4071 [54]. A mesma estirpe re-
vela sensibilidade ao zanamivir, tendo-se descoberto que
existe um bloqueio do Glu276, o que impede o GS4071
de se ligar a sialidase [54]. Nenhum dos 420 virus de In-
fluenza A (H1) analisados em 2015/2016 apresentaram a
substituicdo H275Y, esta substituicdo esta relacionada com
uma reducdo elevada da suscetibilidade ao oseltamivir [6].
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A exploracdo de novas regides dentro do centro ativo é
uma estratégia medicinal para aumentar a afinidade do far-
maco, contudo deve ser tida em conta a capacidade muta-
génica que os virus evidenciam, podendo uma das estirpes
apresentar resisténcia ao farmaco. Esta possibilidade de
resisténcia é menor quanto maior a semelhanca do farmaco
ao substrato natural, uma vez que alteragcdes essenciais a
atividade enzimatica impedem a mesma de exercer a sua
funcao.
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ZEOLEDs - zedlitos como matriz para diodos emissores de luz

Na tltima década tem-se usado clusters de metais nobres, como a prata, por exemplo, como materiais lumines-
centes. No entanto, a sua sintese controlada e a sua estabilizagdo com tamanhos, formas e propriedades eletrénicas
tem sido um desafio. Para superar este problema, foram propostas diferentes abordagens sintéticas, entre elas o uso de
zedlitos. Os zedlitos sdo materiais interessantes devido a relativa facilidade com que se podem incorporar ides Ag* por
meio de troca catiénica, bem como a porosidade bem definida com cavidades e canais que influenciam a geometria e
o tamanho dos clusters.

Recentemente investigadores da Bélgica e do México relataram, pela primeira vez, o uso de clusters de prata
incorporados numa matriz de ze6lito, dispersos em poli(9-vinilcarbazol) que se espera que atuem como LEDs
(light emitting diodes). As propriedades luminescentes dos materiais foram estudadas e comparadas com as de
um OLED (organic light emitting diode) de referéncia. O material compdsito resultante apresentou eletrolumi-
nescéncia, cujas propriedades puderam ser controladas variando a razdo Na‘/Ag"' nos materiais, conseguindo
assim a emissao de luz do vermelho ao azul, e até mesmo emissao de luz branca. Estes compdsitos, designados
por ZEOLEDs pelos autores, poderdo representar uma alternativa viavel aos materiais existentes como emissores
eletroluminescentes.
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Silver Zeolite-Based LEDs, http://www.chemistryviews.org/details/news/10482034/Silver_Zeolite-Based_LEDs.
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K. Kennes, E. Coutino-Gonzalez, C. Martin, W. Baekelant, M. B. J. Roeffaers, M. Van der Auweraer. Silver zeolite
composites-based LEDs: a novel solid-state lighting approach. Adv. Funct. Mater. 27 (2017) 1606411.
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Studies on the interaction between serum albumins and biologically active molecules — Ex-
ogenous organic compounds, which have biological activity, whether beneficial (drugs) or not (poisons, toxins) are
generally distributed through the body in the bloodstream. In a large number of cases their aqueous solubility is
limited and, therefore, their interaction with carrier proteins present in blood plasma is essential. Among these car-
rier proteins, serum albumins stand out. Studies on the interaction between serum albumins and biologically active
molecules have been increasing, but, unfortunately, Portugal and Brazil are not among the most scientifically pro-
ducing countries on this subject. Therefore, the present review article aims to introduce the main experimental and
computational techniques used to study the binding ability of serum albumins, which may draw the attention of the
Portuguese and Brazilian research groups to this subject. A brief description of the main biological activities of some
natural products is also presented.

Os compostos organicos e/ou complexos inorganicos exoégenos que possuem atividade biologica, seja esta benéfica
(farmacos) ou ndo (venenos, toxinas) sdo, geralmente, distribuidos pelo organismo através da circulacdo sanguinea.
Como muitos destes compostos tém uma solubilidade reduzida em fase aquosa, a sua interagdo com proteinas trans-
portadoras existentes no plasma sanguineo é fundamental. Entre estas proteinas, destacam-se as albuminas do soro
sanguineo, também designadas por albuminas séricas. Os estudos de interagdo entre as albuminas séricas e moléculas
biologicamente ativas tém vindo a aumentar, contudo, infelizmente, Portugal e Brasil ainda ndo estdo entre os paises
que mais produzem artigos cientificos sobre este assunto. Este artigo de revisdo tem como objetivo apresentar as prin-
cipais técnicas experimentais e computacionais para este tipo de estudos, na expectativa de atrair o interesse de grupos
de investigacdo destes dois paises. Apresenta-se também uma breve descri¢do das principais atividades biolégicas dos

compostos naturais citados neste trabalho.

1. Introducéo

As albuminas pertencem a classe das proteinas globula-
res e desempenham um importante papel biolégico, estan-
do presentes na clara do ovo, no leite e no sangue. A albu-
mina sérica (AS) é a principal proteina no sangue dos ma-
miferos e é uma das proteinas mais estudadas. Encontra-se
em grande abundancia no plasma e é sintetizada no figado.
A concentracao normal de AS no sangue animal é de apro-
ximadamente 0,6 mM [1]. Muitos investigadores tém estu-
dado a estrutura e as propriedades das AS, tal como as suas
interacdes com outras proteinas e ligandos com o intuito de
compreender as suas fun¢des no organismo.

As AS presentes no sistema circulatério tém diversas
fungoes fisiologicas, incluindo a manutencdo da pressao
osmotica, o transporte, distribuicdo e metabolismo (facilita
a disponibilidade de substratos para as rotas metabdlicas)
de diversos ligandos endégenos e exdgenos (por exemplo,
farmacos, metabolitos, acidos gordos, aminoacidos, hor-
monas, esteroides, catides e anides), resultando no aumen-
to de solubilidade destes compostos no plasma, o que pode
diminuir a sua toxicidade, e/ou protegé-los contra a oxida-
¢do ou outro tipo de reacao [2,3].

O estudo da ligagdo entre farmacos e as AS é um fa-
tor determinante para a compreensdo da interacdo do or-
ganismo com o farmaco (estudo farmacocinético), ja que
influencia a sua distribuicdo, excrecao, metabolismo e in-
teragdo com o alvo biologico [4].
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Experimentalmente, a albumina sérica humana (ASH) é
geralmente substituida pela albumina sérica bovina (ASB)
devido a sua maior disponibilidade e menor custo comer-
cial. Como a ASH partilha de 76% de identidade e 88% de
similaridade de sequéncia com a ASB, os resultados obtidos
com a variante bovina sdo, geralmente, muito semelhantes
aos que seriam obtidos com a humana [5]. As cadeias po-
lipeptidicas da ASB e ASH consistem em trés dominios
estruturalmente semelhantes (I, II, e III) e cada um deles
contém dois subdominios, A e B [6]. Nestes subdominios ha
uma cavidade de ligagdo principal e, no total, cada molécu-
la de proteina é constituida por seis cavidades [7].

A ASH é um polipeptidio ndo-glicosilado com 585 resi-
duos de aminoacidos, contendo 17 ligacoes de dissulfureto
(que ajudam a manter a estrutura terciaria), uma cisteina
livre, um residuo de triptofano (Trp-214) localizado no sub-
dominio ITA e aproximadamente 67% de estrutura secun-
daria na forma de hélice-a [8,9]. Na ASH, os dominios I, II
e III contém os residuos de aminoacidos 1-195, 196-383,
384-585, respetivamente [10]. Em contrapartida, a ASB é
um polipeptidio ndo-glicosilado com 582 residuos de ami-
nodacidos, contendo 17 ligacdes de dissulfureto, uma cistei-
na livre, dois residuos de triptofano (Trp-134 e Trp-212),
sendo o primeiro e o segundo localizados no subdominio IB
e ITA, respetivamente, e 68% de estrutura secundaria na for-
ma de hélice-a [11]. Na ASB, os dominios I, II e III contém
os residuos de aminoacidos 1-179, 180-384 e 385-582,
respetivamente (Figura 1) [10].
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Figura 1 — Da esquerda para direita, estrutura cristalografica da ASH (cddigo pdb: 1N5U) e da ASB (c6digo pdb: 3V03) com a distincao de seus subdo-
minios. Na ASH o Trp-214 esté localizado no subdominio ITA (amarelo), ja na ASB o triptofano Trp-134 estd localizado no subdominio IB (azul claro) e
0 Trp-212 no subdominio ITA (amarelo). O residuo de aminoacido Trp esta representado na forma de esfera verde. Figura reproduzida da referéncia [10].

O estudo da interacdo entre as AS e moléculas bio-
logicamente ativas fornece dados que podem permitir o
desenvolvimento de estratégias terapéuticas envolvendo
possiveis formacos e a compreensdo da biodistribuicao no
plasma sanguineo. O presente artigo apresenta uma bre-
ve descricdo da importancia biolégica e farmacéutica dos
compostos naturais bem como algumas das técnicas usadas
nestes estudos.

2. Compostos biologicamente ativos usados nos es-
tudos de interagao com as albuminas séricas

Durante as tltimas décadas foram realizados diver-
sos estudos sobre a interacdo entre as AS e diferentes
tipos e classes de moléculas organicas e/ou complexos
inorganicos. Estes compostos devem apresentar poten-
cial atividade e/ou aplicagdo em sistemas bioldgicos
para justificar tais estudos. Os ligandos das AS podem
ser metabolitos secundarios de plantas, derivados de
produtos naturais e/ou simplesmente moléculas obtidas
exclusivamente por via sintética. Este trabalho apresen-
ta, como exemplo, a utilizacdo de metabolitos secunda-
rios de plantas e explica as principais técnicas usadas.
Na seccgdo seguinte descrevem-se as principais aplica-
coOes farmacéuticas das moléculas organicas usadas e as
respetivas origens.

Para o tratamento de certos tipos de cancro por te-
rapia fotodinamica usa-se preferencialmente moléculas
que apresentam bandas de absorc¢do na regido do infra-
vermelho préximo (600-900 nm) devido a maior pene-
tracdo deste tipo de radiacdo no tecido [12-13]. Nes-
te contexto, as feofitinas sdo consideradas como bons
fotossensibilizadores. A feofitina-18 (18-FP, Figura 2)
€ um metabolito secundéario que pode ser isolado das
folhas da Talinum triangulare, uma planta predominan-
temente existente em regioes tropicais e subtropicais da
Africa e da América, sendo popularmente conhecida no
Brasil como Jodo Gomes, lingua de vaca, caruru do Para
e cariru [14]. A 18-FP apresenta bandas de absorcdo a
400 nm (banda de Soret), a 550 nm e a 700 nm sendo,
portanto, um possivel candidato para estudos de viabili-
dade para terapia fotodindmica [15].

A Croton cajucara Benth. (Euphorbiaceae), popu-
larmente conhecida como "sacaca", é uma arvore da
regido amazonica, norte do Brasil, utilizada na medici-
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na popular. A casca do caule da planta tem sido usada
para o tratamento de doencas do figado, estdmago, rins,
distirbios e diminuicao dos niveis de colesterol no flui-
do sanguineo [16]. A cajucara é rica em diterpenos do
tipo clerodanico, sendo a trans-desidrocrotonina (trans-
-DCTN, Figura 2) o principal componente da casca do
caule da “sacaca” [17]. Este composto é um dos clero-
danicos bioativos mais relatados na literatura e tornou-
-se um alvo importante para a pesquisa pré-clinica. Na
verdade, os estudos farmacolégicos empregando trans-
-DCTN confirmaram alguns dos seus efeitos, tais como:
anti-inflamatoério, analgésico [18], antitumoral [19] e
antiulcera [20].

Plantas de varios géneros da familia Ochnaceae, e
em particular do género Ouratea, sdo ricas em flavonoi-
des e biflavonoides. Os biflavonoides sdo encontrados
como flavonas, dimeros de calcona e, raramente, como
bis-isoflavonas, e podem ser utilizados como marcado-
res quimiotaxonémicos de género [21,22]. Além dos fla-
vonoides e biflavonoides, outros metabolitos tém sido
isolados deste género, tais como triterpenos, diterpenos,
esteroides e triacilglicerideos [23]. Alguns flavonoides
prenilados, como a glicopiranosil tri-hidroxiflavona
(PF, Figura 2), bem como extratos de espécies Ouratea
apresentam atividades biolégicas importantes, nomea-
damente citotoxica, antitumoral, antiviral, vasodilata-
dor, antimicrobiana e inibidor de ADN topoisomerase
[22,24]. Em contrapartida, a lofirona B (LF-B, Figura
2) é um flavonoide que contém uma porgao de calcona e
pode ser encontrada nas raizes da Luxemburgia nobilis
(da familia Ochnaceae) [25]. Estudos biolégicos revela-
ram que a LF-B previne os danos oxidativos induzidos
pela AFB1 em hepatécitos de ratos [26], tem atividade
anticancerigena, antimutagénica e antioxidante [27].

No Brasil existem aproximadamente 400 espécies
da familia Apocynaceae, entre as quais a Aspidosper-
ma cylindrocarpon. Esta espécie apresenta um elevado
teor de alcaloides indélicos [28,29]. Devido a atividade
biolégica que alguns alcaloides indélicos apresentam
[30,31], a Aspidosperma cylindrocarpon tem sido es-
tudada na é4rea da fitoquimica e farmacologia [29]. O
alcaloide plumeranico PIA (Figura 2) é um alcaloide
indélico com atividade antimalérica obtido da casca da
Aspidosperma cylindrocarpon [32].
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frans-Desidrocroton ina
(trans-DCTN) PIA

PF Lofirona B (LF-B)

Figura 2 — Estruturas quimicas e a simbologia usada na representagao
dos compostos biologicamente ativos citados neste trabalho.

3. Estudo da interagéo entre as albuminas séricas e
compostos bioativos selecionados

As técnicas mais convencionais utilizadas para detetar
a interacdo entre um composto bioativo e as albuminas
sdo a espetroscopia de absor¢dao molecular no UV-visivel,
espetroscopia de fluorescéncia no estado estaciondrio,
espetroscopia de fluorescéncia resolvida no tempo, es-
petroscopia de fluorescéncia 3D, espetroscopia de fluo-
rescéncia sincronizada, espetroscopia de dicroismo circu-
lar, espetroscopia de infravermelho com transformada de
Fourier, espetroscopia de ressonancia magnética nuclear,
calorimetria de varrimento diferencial e métodos tedricos
via modelacdo molecular, dindmica molecular e calculos
semiempiricos [33—-38]. Cada técnica possui a sua pecu-
liaridade e diferente capacidade analitica de detecdo. Ti-
picamente, nos estudos sobre a interagdo entre as AS e os
ligandos utilizam-se técnicas convencionais, como a espe-
troscopia de fluorescéncia no estado estacionario, para ob-
servar determinado fendmeno e em seguida esse fenémeno
é analizado por outro método espetroscépico mais sensivel
para confirmagdo, como a espetroscopia de fluorescéncia
resolvida no tempo, por exemplo.

3.1 Espetroscopia de absor¢éo molecular no UV-Visivel

A espetroscopia de absor¢do molecular no UV-Visivel
é utilizada para avaliar se existe associacdo entre a al-
bumina e as moléculas biologicamente ativas, através
da observacdo da variacdo da intensidade do maximo de
absorcdo (a 280 nm, referente a transicdo m—mn*) e de des-
vios no maximo de absorcdo dos residuos de aminoaci-
dos aromaticos na estrutura proteica: fenilalanina (Phe,
€,50nm = 200 M'cm™), tirosina (Tyr, €,, = 1400 M'cm™)
e triptofano (Trp, €,,, =5600 M"'cm™) [39]. Note-se que
o residuo de histidina (His), mesmo sendo aromaético e
tendo valor de absortividade molar ¢,, = 4800 M"'cm,
ndo contribui para a absorc¢do a 280 nm pois a His absorve
entre 200-235 nm [40]. Como exemplo, na Figura 3 apre-
sentam-se os espetros de absor¢do da ASB na auséncia e
na presenca de PF. Apés a adicdo de PF é observado um
efeito hipercrémico e um desvio hipsocrémico do maxi-
mo de absorcdo da ASB, indicando uma associacdo entre
esta proteina e o PF [36].
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Figura 3 — Espetros de absor¢ao molecular no UV-Visivel da ASB
livre e do complexo ASB:PF a pH = 7,4. [ASB] = 1,00x10° M e [PF] =
3,09x10° M. Figura adaptada da referéncia [36].

3.2 Espetroscopia de fluorescéncia no estado estacionario

A espetroscopia de fluorescéncia no estado estacionario
é um dos métodos mais utilizados para estudar interagoes
envolvendo proteinas. A intensidade maxima de fluores-
céncia intrinseca dos residuos de triptofano presentes na
ASB (Trp-134 e Trp-212) ocorre aos 345 nm, enquanto
que na ASH (Trp-214) ocorre aos 340 nm. A supressao de
fluorescéncia destes residuos de triptofano pode revelar a
acessibilidade do supressor (neste caso, 0s compostos bio-
logicamente ativos) a albumina e, deste modo, ajudar a
compreender o mecanismo de ligacdo e a natureza da asso-
ciagdo [15,35,41,42]. Geralmente utilizam-se equacdes de
Stern—Volmer, Stern—Volmer modificado, duplo logaritmo,
raio de Forster, van’t Hoff e energia livre de Gibbs para
prever o mecanismo e o tipo de interacdo dos compostos
bioativos com as AS [36,41,42].

Quanto ao mecanismo, a supressdao de fluorescéncia
pode ser induzida por interacdo dipolo-dipolo a partir de
uma certa distancia entre o fluor6foro e o supressor, nao
sendo necessario contacto direto entre eles (transferéncia
de energia do tipo Forster, em inglés Forster’s resonance
energy transfer — FRET) [43]. A supressdo da fluorescéncia
também pode ocorrer por troca de eletrdes entre o fluoré-
foro e o supressor (mecanismo de Dexter) e, neste caso, o
contacto direto entre ambos é indispensavel.

Para que ocorra supressao de fluorescéncia por FRET
é necessério que haja sobreposicdo espetral entre a fluo-
rescéncia do estado excitado do doador (fluoréforo) e a
absorcdo do estado fundamental do aceitador (supressor),
conforme representado na Figura 4 que mostra dados ex-
perimentais relativos a interacdo entre a ASB e o composto
PIA [44].

——Especio de ansorgdo PIA |re
——Emusio ce tworesoincia ASS
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Figura 4 — Espetro de emissdo de fluorescéncia da ASB livre e espetro
de absor¢ao no UV-Visivel do composto PIA, apH =7,4 e a 310 K. [ASB]
= [PIA] = 1,00x10"° M. Figura adaptada da referéncia [44].
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Para averiguar se a supressao de fluorescéncia do doa-
dor (AS) pelo aceitador (molécula biologicamente ativa)
via FRET poderéa ocorrer com elevada probabilidade, além
da analise de sobreposicdo espetral descrita acima, a dis-
tancia entre o doador e o aceitador (r), a partir do valor da
integral de sobreposicdo entre os espetros (J), e a distan-
cia critica (R) entre eles, deve estar enquadrado na regra
0,5R, <r, <1,5R, desde que a eficiéncia da transferéncia
de energia seja maior ou igual que 50% [44—46].

Alteracdes da intensidade de emissdo de fluores-
céncia intrinseca com o aumento das concentra¢des de
supressores podem ser analisadas aplicando a equacao
de Stern—Volmer, que permite determinar a constante de
supressdo K, e a constante de velocidade de supressdo
kq [7,15]. Se os valores de K, diminuirem com o au-
mento da temperatura e os valores de k forem maiores
que o valor da constante de velocidade de difusdo (k
~ 5,00x10° M's! em 4gua a 298 K) [47], o mecanismo
de supressao de fluorescéncia mais provavel é o estatico
[15], via formacdo de uma associacdo no estado funda-
mental entre o fluoréforo e o supressor. Para confirmar
esta hipotese podem ser realizadas experiéncias de fluo-
rescéncia resolvida no tempo.

A constante de associagdo entre moléculas biologica-
mente ativas e macromoléculas, como as proteinas, é util
para compreender a distribuicdo das moléculas no plasma
sanguineo [37]. Uma associacdo muito fraca entre as AS e
os ligandos pode dificultar a distribui¢do de moléculas den-
tro do corpo. Ao contréario, uma forte ligacdo entre as AS e
os ligandos diminui as concentracdes de moléculas biolo-
gicamente ativas livres disponiveis no plasma [48]. Se ha
a possibilidade de mais de um local de ligacdo acessivel
ao supressor dentro de AS, pode-se calcular a constante de
associagdo K, e o numero de locais de ligacdo (n), pela
equacao de duplo logaritmo [36].

Caso haja apenas uma cavidade principal onde ocorre
a interacao entre a AS e o ligando (havendo porém fluoré-
foros noutros locais ndo acessiveis para o ligando em estu-
do), pode-se calcular a constante de associacdo de Stern—
Volmer modificada (K) para analisar se a interagdo resulta
numa associacdo forte, moderada ou fraca [49]. Valores
de K, e K, na ordem de 10° M geralmente indicam uma
associacao proteina-ligando fraca [35,42], enquanto que
valores na ordem de 10*-10° M indicam uma associacdo
moderada [15,36] e valores acima de 10° M correspon-
dem a uma associacdo forte [37].

A estrutura tridimensional das AS inclui diferentes lo-
cais de ligacdo, com diferentes especificidades (dominios
I, IT e III). As moléculas biologicamente ativas ligam-se
preferencialmente aos subdominios IIA, IB e IIIA. Na
ASB e na ASH o local de ligacdo I, também chamado
de local de ligacdo da varfarina (para a ASH também é
chamado de local de ligagdo Sudlow I), é onde esta lo-
calizado o residuo de aminoacido Trp-212 e Trp-214,
respetivamente. O local de ligacdo II, chamado de local
de ligacdo indol/benzodiazepinico (para a ASH também
¢ chamado de local de ligacao Sudlow II) est4 locali-
zado no subdominio IITA. Por ultimo, o local de ligagdo
IIT é onde est4 localizado o residuo de aminoacido Trp-
134 da ASB [15,37,50,51]. Para identificar qual o local
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de ligacao onde a molécula biologicamente ativa estara
preferencialmente associada a proteina pode-se fazer es-
tudos de competicdo na presenca dos seguintes marcado-
res: varfarina ou fenilbutazona (para o local de ligacao I);
ibuprofeno ou acido flufenamico (para o local de ligagdo
IT) [50]; e digitoxina ou camptotecina (para o local de

ligacdo III) [51] (Figura 5).

Fenilbutazona Ibuprofena

00@
o *\@é

Varfarina
OH O

ne g b

Digiloxina

Camptotecina

Acido flufenamico

Figura 5 — Estruturas quimicas dos principais marcadores utilizados
nos estudos de competi¢do com as AS.

Os parametros termodindmicos que caracterizam a in-
teracdo proteina—ligando (variacdo de entalpia, AH® e
variacdo de entropia, AS°) podem ser calculados a par-
tir da equacdo de van’t Hoff [36] e relacionados com os
tipos de forcas intermoleculares da interacdo (van der
Waals, eletrostaticas, ligacao de hidrogénio e efeitos hi-
drofébicos) [42,52,53]. Um valor positivo de AS°® sugere
que a interacdo ocorre principalmente devido a fatores
hidrofébicos, que estdo relacionados com a reorganiza-
¢do das moléculas de 4gua de hidratacdo. Ha dois fatores
que contribuem para o aumento da entropia do sistema
aquando da ligacdo: dessolvatacao da molécula biologi-
camente ativa, que liberta as suas moléculas de hidrata-
¢do, e a libertacdo das moléculas de dgua da cavidade de
ligacdo proteica [15].

3.3 Espetroscopia de fluorescéncia resolvida no tempo

Experiéncias de fluorescéncia resolvida no tempo sdo
Uteis para confirmar o principal mecanismo envolvido no
processo de supressdo de fluorescéncia. Um mecanismo
estatico ndo apresentara nenhuma mudanca significativa
no tempo de vida do fluor6foro apés adicdo de diferentes
concentracoes de supressor (Figura 6A). Por outro lado,
um mecanismo dindmico de supressdo de fluorescéncia
tem como caracteristica fundamental uma constante de ve-
locidade de supressdao dependente da viscosidade do meio
e, por isso, o tempo de vida do fluoréforo sofrera alterages
significativas com o aumento da concentracdo do supressor
(Figura 6B) [39,54].
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Figura 6 — Decaimentos de fluorescéncia resolvida no tempo para a ASB livre e para as associacdes ASB:PIA (A) e ASB:LF-B (B) a pH = 7,4 e 296
K. [ASB] = 1,00x10° M, [PIA] = 2,22x10° M e [LF-B] = 8,66x10° M. Figura 6A adaptada da referéncia [44].

3.4 Espetroscopia de dicroismo circular

A espetroscopia de dicroismo circular (DC) é uma técni-
ca muito utilizada para estudos qualitativos e quantitativos
de alteragdes conformacionais em macromoléculas, permi-
tindo analisar perturba¢ées na estrutura secundaria das AS
com a adi¢do de moléculas biologicamente ativas [9,54]. Os
espetros de DC-UV longinquo das AS sao devidos a transi-
¢Oes eletrénicas que ocorrem na ligagdo peptidica, apresen-
tando uma banda intensa e positiva a 190 nm e uma banda
negativa a 208 nm que sdo resultantes de transi¢des 1 — ¥,
e uma banda negativa localizada a 222 nm que surge devi-
do a uma transicdo n - m*. Estas bandas sdo caracteristicas
de proteinas com estrutura secundéria maioritariamente em
hélice-a [44,55]. Como exemplo, a Figura 7 apresenta alte-
racOes qualitativas no espetro de DC da ASB apds a adicao
de trans-DCTN [42].

otT
——Ase
—— ASB.f275-DCTN

-
B

-
E
-~
=
= R
o
a
-
W e e

Lo g
A T T T T T
e 2% m - ] = 20

Comprimento de onda (am)

Figura 7 — Espetros de DC da ASB livre e da ASB associada com trans-
-DCTN, a pH = 7,4 e 310 K. [ASB] = 1,00x10° M e [trans-DCTN] =
2.40x10° M. Figura adaptada da referéncia [42].

Para obter dados quantitativos relativos as alteragdes
da estrutura secundaria das AS ap6s a adicdo de molécu-
las biologicamente ativas, sdo usados softwares especifi-
cos (CONTIN, SELCON e CDSSTR, por exemplo) que
calculam a percentagem de estrutura secundéria com base
no espetro DC-UV [37,56]. No entanto, na maioria dos
artigos, mesmo nos mais recentes, a variacdo da percen-
tagem de estrutura secundaria é calculada através da elip-
ticidade média por residuo (MRE) a 222 nm e a 208 nm
[44,55,57,58].

3.5 Métodos teoricos

Métodos tedricos baseados em simulacdes de acopla-
mento molecular (em inglés Molecular Docking) sdao mui-
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to utilizados para investigar quais os possiveis locais de
ligacdo de compostos biologicamente ativos a AS. Além
disso, permitem identificar os principais residuos da cadeia
peptidica e os tipos de interagdes intermoleculares envol-
vidos na associacao proteina—ligando, de forma a comple-
mentar os resultados espetroscépicos. Existem diversos
programas computacionais, de acesso livre, ou pagos, para
a construcao da estrutura dos ligandos e para o estudo de
acoplamento molecular. Como exemplo, a estrutura dos
ligandos pode ser construida a partir do programa Spar-
tan’14 (Wavefunction, Inc). As suas conformacdes podem
ser otimizadas por minimizacdo da energia potencial com
o método semiempirico PM6 ou, preferencialmente, com
a Teoria do Funcional de Densidade (DFT), utilizando o
funcional Becke-3-Lee Yang Parr (B3LYP) com o conjunto
de base padrdo 6-31G*. Para o estudo de acoplamento mo-
lecular entre as AS e os ligandos, pode-se utilizar o progra-
ma GOLD 5.2 (Cambridge Crystallographic Data Centre,
CCDC Software Ltd.), que se baseia num algoritmo gené-
tico para o acoplamento de ligandos flexiveis nos locais de
ligacdo da AS. Os atomos de hidrogénio sdo adicionados a
proteina de acordo com os estados tautoméricos e de ioni-
zacao inferidos pelo programa em cada corrida; geralmen-
te o nimero de operagGes genéticas (cruzamento, migracao
e mutacao) adotado é de 100.000 [15,35,36]. A escolha da
melhor funcdo a ser utilizada pelo programa GOLD 5.2:
ChemPLP, GoldScore, ChemScore ou ASP, é feita a partir
do estudo de redocking, com ligandos cristalografados com
as AS que tenham caracteristicas estruturais semelhantes
as dos ligandos a serem estudados. A pontuagdo de cada
“pose” (conformacao) identificada pelo GOLD 5.2 é cal-
culada como o negativo da soma de uma série de termos
de potencial envolvidos no processo de interacao proteina—
ligando, de modo que quanto mais positiva a pontuacao,
melhor € a interacao [42,44].

Para a realizacdo dos estudos de acoplamento molecu-
lar utilizam-se estruturas da ASB ou ASH provenientes do
Banco de Dados de Proteinas (PDB). Neste banco de da-
dos, até fevereiro de 2017, existiam cerca de 150 estruturas
cristalograficas de albuminas séricas, com diferentes niveis
de resolucdo. Destas, 93 estruturas sdo de ASH (organismo
Homo sapiens) e 4 estruturas de ASB (organismo Bos tau-
rus). Pode-se adotar diferentes raios de calculo para cada
cavidade proteica estudada por acoplamento molecular.
Contudo, quando o principal sitio de ligacdo esta localiza-
do na mesma regido do residuo de triptofano, geralmente
o melhor raio de célculo a ser adotado é de 10 A a partir
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do fluoréforo Trp-214 da ASH e dos fluor6foros Trp-134 e
Trp-212 da ASB [15,54-55].

Na Figura 8 apresenta-se, como exemplo, a conforma-
¢do associada ao modo de acoplamento com maior pontua-
¢do (ChemPLP) para o complexo ASH:18-FP, obtida pelo
programa GOLD 5.2. Neste caso, o estudo de acoplamento
molecular sugere que a feofitina, mesmo sendo uma mo-
lécula bastante volumosa, é acomodada na cavidade onde
se encontra o residuo Trp-214, apresentando um perfil de
interagOes favoraveis com os residuos da cavidade. Dentro
da cavidade, a 18-FP interage via ligacdo de hidrogénio
com quatro residuos de aminoacidos — um de arginina e
trés de lisina. Os residuos Lys-198 e Lys-194 participam
em ligacdes de hidrogénio com os dois oxigénios do gru-
po éster, sendo as distancias entre os atomos do dador e
aceitador de 3,26 A e 3,06 A, respetivamente. O grupo ani-
drido estabelece ligacdes de hidrogénio com os residuos
Arg-221 e Lys-443 com uma distancia de 3,26 A e 2,57 A,
respetivamente. Os resultados de acoplamento molecular
mostram também que o grupo fitilo, um grupo nao polar,
esta acomodado dentro de uma porcdo essencialmente hi-
drofébica da ASH, interagindo com os residuos Leu-197,
Phe-205, Ala-209, Trp-214, Leu-346 e Val-481 [15].

Figura 8 — Modo de interacao entre a 18-FP e ASH referente a
conformacdo de maior pontuagdo (ChemPLP) obtida usando o programa
GOLD 5.2. Carbono: azul claro (18-FP), verde (ASH), amarelo (residuos
de aminoécidos selecionados); hidrogénio: branco; oxigénio: vermelho;
nitrogénio: azul escuro. Figura adaptada da referéncia [15].

Os célculos semiempiricos, sao mais refinados do que
os estudos de acoplamento molecular e por isso sdo utili-
zados para obter valores tedricos de variagdo de entalpia
de interagdo (AH®, ) da associagdo proteina—ligando. Desta
forma pode-se comparar o valor de entalpia obtido experi-
mentalmente com o céalculo semiempirico e essa compa-
racdo pode sugerir qual a principal cavidade de interacdo
dos ligandos na proteina [35]. O melhor resultado de aco-
plamento molecular determina a esfera de recorte em redor
do ligando (geralmente, o valor de recorte é entre os 5 e
os 10 A) usando o programa DeepView-Swiss-PdbViewer
4.1 (Swiss Institute of Bioinformatics, Lausana, Suica). As
estrutura das AS, ligando e complexo AS/ligando sdo sub-
sequentemente otimizadas com o método semiempirico
de orbital molecular PM7, disponivel no programa MO-
PAC2012™ (Molecular Orbital PACkage, Stewart Com-
putational Chemistry, Colorado, EUA). No caso da cavida-
de da ASB onde se localiza o residuo de aminoacido Trp-
134, e tratando-se de uma cavidade exposta ao solvente, o
meio é descrito por um modelo continuo caracterizado por
uma constante dielétrica de 78,4 (dgua). Para a cavidade
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da ASB e da ASH, onde se localizam os residuos de ami-
noacidos Trp-212 e Trp-214, respetivamente, utiliza-se €
= 4,0 porque o ligando estard numa regidao mais interna da
albumina. Contudo, para esta mesma cavidade pode-se uti-
lizar o valor de € = 30,0 quando o ligando esta préximo da
superficie proteica [35-36]. Apds a otimizacdo dos atomos
de hidrogénio de cada estrutura, a dltima otimizacao é fei-
ta fornecendo mobilidade somente para a cadeia lateral do
recorte proteico e para todos os &tomos do ligando. O valor
tedrico da variagdo de entalpia de interagdo (AH®, ) é obti-
do a partir da subtragdo entre a entalpia do complexo AS/
ligando (H,, ligando) pelo somatério da entalpia da cavidade
proteica (H_, . ) e do ligando (H, [35,59], conforme
representado pela Equacao 1:

igando)

AS + Ligando =» AS/Ligando

cavidade
AHainr = HASK.E:'gando =3 (H;Lifcnwdnds + Hl:gcndo) (1)

Note-se que os métodos computacionais sao aplicados
com o intuito de complementar os resultados experimen-
tais (espetroscopicos), fornecendo uma visdo atémica da
interacdo AS/ligando. Portanto, tipicamente utilizam-se
primeiro as técnicas espetroscépicas (as principais foram
apresentadas nas seccdes anteriores) e posteriormente sao
efetuados célculos computacionais [15,35-37,42,59].

4. Conclusao

O estudo da interacdo entre as AS e potenciais farma-
cos é um passo importante para a compreensdo da resposta
do organismo a esses farmacos (estudo farmacocinético).
A associacao dos farmacos com as AS pode influenciar a
sua distribuicdo e interacdo com o alvo bioldégico, o seu
metabolismo e excrecdo. Entre as principais técnicas utili-
zadas para tais estudos destacam-se as espetroscopicas (ab-
sorcdao no UV-Visivel, fluorescéncia no estado estaciona-
rio, fluorescéncia resolvida no tempo e dicroismo circular)
complementadas com métodos tedricos via acoplamento
molecular e célculos semiempiricos. Cada técnica forne-
ce informacdes especificas que caracterizam a interacdo
AS/ligando e, em conjunto, contribuem significativamente
para as pesquisas desenvolvidas nas areas da Quimica Me-
dicinal e da Farmacologia.
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Interagbes Zn-N controlam a catalise

Devido a elevada importancia da catalise por metais de transi¢ao na sintese organica, os métodos usados para con-
trolar estes processos estdo a tornar-se cada vez mais prementes. Nas situacdes em que o substrato ou produto inibem
a atividade do catalisador, o controlo catalitico é particularmente importante. Esse é o caso dos compostos contendo
atomos de N, uma classe importante de compostos importantes, nomeadamente na agroquimica, na farmacologia e na
ciéncia dos materiais. Os substratos contendo piridina, por exemplo, possuem um par de eletrdes ndo ligante capaz
de interatuar com o centro metalico e desativar o catalisador. Uma abordagem cléssica para contornar este problema
envolve a transformagdo destas moléculas em sais de piridinio ou N-6xidos de piridina antes de realizar o procedi-
mento catalitico.

Rafael Gramage-Doria, da Universidade de Rennes, Franca, e colegas desenvolveram um método alternativo que
passa por promover interagdes ndo covalentes entre derivados de piridina (halopiridinas) e complexos cataliticamente
inertes de Zn(II) contendo ligandos porfirina e salphen. Este método foi testado em reacoes de acoplamento cruzado
de Suzuki—Miyaura e Mizoroki—Heck. Verificou-se que as propriedades do catalisador de palddio permaneceram inal-
teradas e que a reatividade dos substratos de halopiridina nas rea¢ées de acoplamento cruzado estudadas correlaciona-
-se com a forca da interagdo entre os complexos de zinco(II) e a halopiridina. Esta observacdo demonstra que as inte-
racOes Zn---N entre as halopiridinas e os complexos de Zn previnem, assim, em certa medida, interacdes indesejaveis
entre o substrato e o catalisador de paladio. A abordagem apresentada é operacionalmente simples e particularmente
atrativa nos casos em que substratos e/ou produtos desativam (ou parcialmente envenenam) um catalisador de metal
de transicdo. Evita-se, assim, o uso de métodos que implicam a pré-protecdo de derivados de piridina ou aqueles que
envolvem a alteracdo das caracteristicas dos proprios catalisadores. Os autores sugerem a sua aplicabilidade a outros
tipos de reacGes catalisadas por metais de transicdo, nomeadamente a funcionalizagdo de ligagdes CayH-
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Onomastica organometélica. 3. Geoffrey Wilkinson: o descobridor,
muito para alem do seu catalisador

Carlos C. Roméao
Instituto de Tecnologia Quimica e Biolégica, ITQB NOVA, Av. da reptiblica, 2780-157, Oeiras, Portugal

Organometallic Onomastics. 3. Geoffrey Wilkinson: the discoverer, well beyond his catalyst —
As in many other aspects, the World War IT was also a turning point for Inorganic Chemistry. The scientific effort of the
nuclear research in this period included a man whose determination and abilities were well beyond the usual standards
of academia. Geoffrey Wilkinson, a brilliant school kid from a small Yorkshire village, took his nuclear taxonomy job as
a ground for the discovery and systematisation of the chemistry of a broad range of scarcely studied elements. Used to
interpret previously unseen facts, he grasped the nature of the new kind of organometallic bond in ferrocene and rapidly
set off to create what we now know as organometallic chemistry. Along this path, as one of the youngest professors ever
appointed to the Imperial College in London, he discovered a very selective and extremely active hydrogenation cata-
lyst that bears his name: RhCI(PPh,),. This catalyst strongly motivated the development of organometallic chemistry
and catalysis, but never deviated Wilkinson from his path of true fundamental research. Beyond his own Nobel Prize
award for the discovery of the structure of ferrocene, his work directly opened the gates to areas where he never worked
but were worthy of later Nobel prizes, as asymmetric hydrogenation and olefin metathesis.

Tal como em varios outros aspetos, a Segunda Guerra Mundial também foi um ponto de viragem para a Quimica
Inorganica. O esforco cientifico posto na investigacdo nuclear nesse periodo incluiu um homem cuja determinagao
e capacidades estavam muito acima dos padrdes académicos normais. Geoffrey Wilkinson, um aluno brilhante da
escola duma pequena aldeia do Yorkshire, fez deste trabalho de taxonomia nuclear um campo para a descoberta
e sistematizacao da quimica duma grande variedade de elementos muito pouco estudados. Habituado a interpretar
factos nunca antes observados, rapidamente percebeu a natureza do novo tipo de ligacdo quimica do ferroceno e
rapidamente iniciou a criagcdo daquilo que hoje conhecemos como quimica organometalica. Nesta caminhada, como
um dos mais jovens professores alguma vez nomeados para o Imperial College de Londres, descobriu um catalisador
de hidrogenagdo altamente ativo e seletivo que tem o seu nome: RhCI(PPh,),. Este catalisador foi um grande motiva-
dor do desenvolvimento da quimica organometalica e da catélise, mas nunca desviou Wilkinson do seu percurso de
investigacdo fundamental. Para além do seu prémio Nobel pela descoberta da estrutura do ferroceno, o seu trabalho
abriu diretamente os portdes para areas nas quais nunca trabalhou mas que mais tarde valeram prémios Nobel, como
a hidrogenacdo assimétrica e a metatese de olefinas.

Quando em 1965 comunicou a atividade catalitica do
complexo RuCI(PPh,), na hidrogenagdo de alcenos em solu-
cdo homogeénea a pressdo atmosférica, Geoffrey Wilkinson
ja era um dos expoentes maximos da Quimica Organometa-
lica e Inorganica [1]. De acordo com a Web of Science esta
comunicacdo ja era o seu 194° artigo! De facto, olhando a
sua carreira cientifica desde o inicio, é quase inevitavel con-
cluir que Wilkinson foi um dos maiores responsaveis pelo
renascimento da Quimica Inorganica e pelo crescimento
explosivo da Quimica Organometalica. Iniciado durante a
Segunda Guerra Mundial, o seu percurso cientifico desenro-
lou-se de forma estonteante, pela rapidez e pela novidade, de
modo a tornar-se aos 34 anos
(1955) num dos mais jovens
professores de sempre no
Imperial College de Londres.

Geoffrey Wilkinson (Fi-
gura 1) nasceu em Spring-
side, uma pequena cidade
do Yorkshire cuja vida era
dominada pela mineracdo
de carvao e por uma fiagcdo
de algodao onde trabalhava
a sua mae.

Figura 1 — Geoffrey Wilkinson
(1921-1996)
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Seu pai era pintor de construcao civil mas um dos seus
tios maternos tinha uma fabrica de sal de Epsom (sulfa-
to de magnésio) e sal de Glauber (sulfato de s6dio) que
abastecia a inddstria farmacéutica. J4 agora dé uma volta
pela internet e veja as maravilhas medicinais que estes
dois sais sdo supostos fazer. E se ja se interrogou sobre a
diferenca de intensidade de sabor que existe entre o sal-
-gema e o sal marinho, fique a saber que é devida a pre-
senga neste ultimo de MgSO,, conhecido em alemdo por
Bittersalz (sal amargo). E ja que estamos num contexto de
onomastica organometdlica, demos uma maozinha a ono-
mastica inorganica que atribuiu o nome de sal de Glauber
ao quimico Johann Rudolph Glauber que o descobriu e
sintetizou em 1625 (!) e lhe deu o nome de “sal mirabi-
lis" provavelmente devido as suas potentes propriedades
laxativas.

Foi no meio destes sais que Wilkinson teve o seu pri-
meiro contacto com a quimica inorganica e aprendeu a
brincar no laboratério. Com a bolsa que ganhou no fim do
ensino primario foi estudar para Todmarten, uma locali-
dade préxima cuja escola secundaria veio a ficar famosa
por ser provavelmente a inica no mundo que educou dois
prémios Nobel: J. Cockcroft, (Fisica, 1951) e G. Wilkinson
(Quimica, 1973).
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Licenciou-se (1939) e doutorou-se (1941) no Imperial
College de Londres. A sua capacidade cientifica colocou-o
num grupo de jovens selecionados para participar no proje-
to de energia atémica conjunto dos Estados Unidos, Reino
Unido e Canada, a decorrer em Montreal e Chalk River.
Nesse projeto a sua atividade centrou-se na identificacdo
e determinacao do rendimento dos elementos gerados por
reacgoes de fissdo de is6topos de uranio. Em 1946 foi traba-
lhar para a Universidade de Berkeley com Glen Seaborg,
onde a sua atividade de “taxonomia nuclear” aprofundou
a sua familiaridade com a quimica e as propriedades de
tudo quanto era metal pesado e radioisétopo (produziu e
caracterizou 89 isétopos, o que parece ser ainda um record
mundial) construindo assim um saber enciclopédico que
marcou a sua carreira cientifica. Desaconselhado que foi
de tentar uma carreira na area da radioquimica no Reino
Unido, ingressou no MIT (1950) onde se dedicou ao es-
tudo da quimica de coordenacao de ligandos de carbono
(CO, alcenos, alcinos), ou seja, a quimica organometalica.
No ano seguinte, Harvard convidou-o para professor de
quimica nuclear. No entanto, a quimica organometalica ja
dominava os seus interesses quando o artigo de Kealy and
Pauson apareceu na revista Nature em 1952. Nesse artigo,
os autores descreviam um novo composto de ferro obtido
de acordo com o esquema 1 [2].

2 @—Mgﬁr + FeCl, — QFSO + MaBrs + MaCl,
[

Esquema 1 — Sintese e ligacdo quimica do bis-ciclopentadienilo de Fe
proposta por Kealy e Pauson [2].

Com a sua enorme experiéncia na quimica dos metais
de transicao Wilkinson percebeu que essa nao poderia ser
a estrutura ficando famosa a exclamacdo que ele fez para
si proprio “Jesus Christ, it can’t be that!”. Juntamente com
Robert Woodward (sim, o das regras...) e colaboradores
foi proposta uma estrutura completamente revoluciondria,
com base em medidas de momentos dipolares e magnéti-
cos e espetros de infravermelho: a estrutura da Figura 2,
posteriormente chamada “estrutura sandwich” [3].

Figura 2 — Estrutura do ferroceno.

Em Munique, Ernst O. Fischer ndo s6 confirmou esta
estrutura sanduiche por cristalografia de raios-X como es-
tendeu o conceito produzindo impenséveis e altamente rea-
tivas sanduiches como o bis-benzeno crémio ou o cobalto-
ceno. A importancia destas descobertas veio a ser a causa
proxima da atribui¢do do Prémio Nobel da Quimica a Wi-
lkinson e Fischer em 1973. Como se podera calcular, nem
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todos ficaram contentes com esta distingdo e a histéria de
algumas dessas controvérsias, como descrita por Helmut
Werner, é muito instrutiva da natureza humana e do pensa-
mento do Comité Nobel [4]. Sentindo-se injusticado, Woo-
dward queixou-se ao Comité Nobel reclamando para si o
essencial da proposta do nome ferroceno, por analogia com
outros compostos aromaticos, e da sua estrutura. De facto,
0 que mais cativou a atencdo de Woodward no ferroceno
foi a aromaticidade dos anéis que provou através da sua fa-
cil acilacao por uma reacdo de Friedel-Crafts. A partir dai
Woodward deixou de ligar ao ferroceno e dedicou-se a ou-
tras descobertas da quimica organica. Pelo contrério, per-
cebendo as potencialidades e o interesse de explorar este
novo tipo de ligacdo metal-carbono, Wilkinson langou-se
furiosamente ao trabalho de desenrolar o fio duma nova
meada chamada Quimica Organometélica. Assim, entre a
submissao da estrutura do ferroceno em marco de 1952 e
o final de 1954 publicou 18 artigos nos quais sintetizou e
caracterizou complexos de ciclopentadieno de metais de
todos os grupos da série de transicao e ainda de escandio,
itrio e alguns lantanideos. E importante dizer que os pa-
péis do ligando ciclopentadienilo e o de alguns dos meta-
locenos foram fundamentais em muitos dos avangos que a
quimica organometdlica produziu nas décadas seguintes.
Basta lembrar a revolucdo da polimerizagao catalitica de
alcenos operada com base nos zirconocenos, cujo primeiro
exemplar (Cp,ZrCl,) ele produziu em 1954. Apesar deste
extraordindrio abrir de portas a uma quimica inteiramente
nova e de imperscrutavel potencial, Harvard ndo lhe deu
“tenure” (posicdo permanente). Assim, ap6s 4 anos, voltou
a Inglaterra onde lhe foi oferecida a tnica catedra de Qui-
mica Inorganica existente no reino. Wilkinson manteve-se
neste posto, no Imperial College de Londres, todo o res-
to da sua vida cientifica. Tornou-se professor emérito em
1988 mas continuou a sua investigacao até a semana da sua
morte (26 de setembro de1996) num laboratério que lhe foi
posto a disposicao pela firma Johnson Matthey.

No seu novo posto retomou o trabalho com a habitual
intensidade. Nas palavras de Malcolm L. H. Green um dos
seus primeiros doutorandos em Londres, “O espirito do seu
grupo de investigacdo era mais o de uma urgente corrida ao
ouro no Oeste do que o estudioso, disciplinado e calmo es-
pirito expectavel na academia. Cometiam-se muitos erros,
havia explosdes e os incéndios lavravam” [5].

O trabalho comecou com a sintese de complexos or-
ganometalicos combinando metais com ligandos ciclopen-
tadienilo (Cp = C_H,), alquilos, arilos e hidreto com CO.
Destas reagdes surgiram novos compostos cuja quimica se
expandiu em horizontes nunca dantes imaginados. Nao ad-
mira, portanto, que o seu artigo mais citado ndo seja o da
estrutura do Cp,Fe (3.° mais citado, com 620 citagdes) mas
sim um dos seus primeiros trabalhos no Imperial College
que contém compostos como os representados na Figura 3
(1023 citacdes) [6].

A sua veia de quimico de sintese estd bem expressa na
sua lista de publicacdes onde 6 das primeiras 10 mais cita-
das (todas com mais de 450 citacdes) descrevem os com-
plexos que foram a base do desenvolvimento experimental
da quimica organometélica, i.e. 0s seus mais versateis ma-
teriais de partida. As restantes trés sdo dedicadas a catalise
homogénea em reacoes de hidroformilacao e de hidroge-
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Figura 3 — Alguns compostos organometalicos-chave no desenvolvi-
mento da quimica organometalica.

nacao de alcenos com complexos de rédio e ruténio. Che-
gamos, portanto, ao territério do composto que da o titulo
deste artigo: o catalisador de Wilkinson (1) preparado de
acordo com a eq. 1 e representado na figura 4.

[RhCI(H,0)] + yPPhy —EO s (RHCIPPhy)s] + OPPh;  ea. 1

reflluxo

Wilkinson descobriu o complexo 1 em 1965 quase em
simultaneo com R. Coffey, um quimico da ICI (Imperial
Chemical Industries) [1]. No entanto, com a sua habitual
intensidade, Wilkinson rapidamente explorou a reatividade
deste complexo tornando-o num marco da catéalise homo-
génea [7].

Phaph. .\\ PPhs
Rh
PhsP¥ Vg
1

Figura 4 — Estrutura do catalisador de Wilkinson.

Como é vulgar em ciéncia, a importancia do “fator
inesperado” (serendipity, em inglés), fica demonstrada
pelo facto de a reacdo da eq. 1 apenas funcionar com trife-
nilfosfina (PPh,) e mais nenhuma outra fosfina. Complexos
analogos podem ser feitos por reacdo de [Ru(p-Cl)(COD)],
com a fosfina (PR,) pretendida. Por outro lado, fica de-
monstrada a (muitas vezes esquecida) importancia de se
fazer uma caracterizacdo completa dos compostos. Assim,
quando se julgava que a estrutura quadrangular plana de 1
com os seus 16 eletrdes de valéncia tipicos dos complexos
com configuracdo eletrénica d® fosse perfeitamente estavel,
a determinacao do peso molecular deu um valor anormal-
mente baixo indicando que 1 se dissociava extensivamente
em solucdo de benzeno, de acordo com a eq. 2.

CeHg :
[RhCI(PPhs)s] =—== [RhCI(PPhs)] + PPhs
1 2

eq. 2

Espécies com 14 eletrdes de valéncia, como 2, sdo ra-
ras e altamente reativas e provavelmente estabilizadas pelo
solvente como em [RhCI(PPh,),(S)] (2-S) (S = solvente).
De facto, a reagdo de 1 com CO é instantanea e produz
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o complexo [RhCI(CO)(PPh,),] andlogo do complexo de
Vaska cuja quimica ja discutimos em anterior artigo desta
série [8]. Ao contrario de 1, [RhCI(CO)(PPh,),] ndo perde
0 CO nem por reagdo com PPh, pura, fundida a 100°C!
A afinidade de 2 por CO ¢ tal que reage com aldeidos e
com outros reagentes analogos RC(=0)X (X = Cl, Br, CN,
CO-R’, CH,COOCH,) para dar [RhCI(CO)(PPh,),] e RH
ou RX (eq. 3). Esta reagdo é atualmente conhecida por des-
carbonilacao de Tsuji—Wilkinson e foi reportada por Tsuji
logo apos a primeira publicacdo da sintese de 1 [9].

0
7

[RhCI(PPhs)s] + R—C
2 b

— > [RhCHCO)PPhs)] + RH eq.3

Solucdes de 1 em benzeno ou cloroférmio absorvem
etileno (CH,=CH,) para dar RhCI(PPh,),(n*-C,H,) (3).
Esta reagdo € reversivel e basta borbulhar N, na solugdo
de 3 para retirar parte do etileno. Outros alcenos, como o
propeno, o estireno, etc. também se ligam a 2 mas com
constantes de estabilidade cerca de mil vezes menores. A
reagdo de 1 com H, da [RhCIH,(PPh,),] (4) e é reversivel,
bastando borbulhar N, para retirar o hidrogénio. No entan-
to, a reagdo de 2-S com H, é muito mais rapida e o ciclo
descrito pela eq. 4 pode ser repetido indefinidamente.

H
Ho  PhgP— | _H

[RhCI(PPhy)(S)) == ° TRh
PP | 8

2's N2

eq. 4
5

A data em que foi feita, a eq. 4 s6 encontrava paralelo
na adigdo de H, ao complexo de Vaska [10]. Este paralelo
estende-se a outras reacoes de adicdo oxidativa de 2 (ou 1)
com substratos como CH,I, HCI, Cl,, O, e outros. Contudo,
a quimica do di-hidreto 5 revelou-se muito mais ativa do
que a do analogo IrCIH,(CO)(PPh,),. No seu longo artigo
de 1966 [7], Wilkinson dedica uma parte A a sintese e pro-
priedades do complexo 1 e uma parte B a hidrogenacao
catalitica de olefinas e acetilenos. Esta apresenta, de cho-
fre, a fabulosa atividade catalitica deste complexo. Aqui
vdo os destaques: o complexo 1 é extremamente eficiente
na hidrogenacdo de alcenos ndo conjugados e de acetile-
nos a temperatura ambiente e a pressdes < 1 atm. A Figura
5 apresenta tanto a ordem decrescente de reatividade dos
alcenos como os grupos funcionais que nao sdo hidrogena-
dos nestas condigdes reacionais. Como se vé, a quimiosse-
letividade desta hidrogenacao é excelente.

o o o
S (o]
—C= R—N
R‘{ R‘{ R—{ R—C=N 0 g SR
R ORrR' OH

Figura 5 — Em cima: func¢des ndo hidrogenadas por 1. Em baixo: ordem
decrescente de reatividade de alcenos.

A falta de reatividade dos grupos carbonilo mostra que
as ligacdes Rh—H ndo sdo iénicas.
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Os alcenos internos sao reduzidos mais devagar do que
os terminais, os cis-dissubstituidos sao reduzidos mais de-
pressa do que os trans, e os conjugados (p. ex. butadie-
no) nao sao reduzidos nestas condi¢Oes, pois necessitam
de altas pressdes (ca. 60 atm). Os alcenos quelantes nao
conjugados (p. ex. cicloocta-1,5-dieno) sdo reduzidos len-
tamente a 1 atm, mas rapidamente a pressdes mais altas.
Por fim, um dado surpreendente: ao contrario dos outros
alcenos terminais, o etileno, C,H,, ndo é hidrogenado em-
bora reaja com o complexo RhCIH,(PPh,), a temperatura
ambiente. Isto quer dizer que o etileno inibe a adicao de
H, ao centro metdlico de 2. Como o etileno é um acido
T quase tdo forte como o CO, a adigdo oxidativa de H,
ao complexo RhCI(PPh,),(n*-C,H,) ndo ocorre, tal como
também ndo ocorre no complexo RhCI(CO)(PPh,),. Os
alcenos substituidos coordenam-se muito mais fracamen-
te ao complexo 2, pelo que ndo inibem a hidrogenacao.
A atividade das hidrogenacdes normais é tao elevada que
uma solugdo de 1 (10° M) em benzeno, com H, a 1 atm,
hidrogena alcenos terminais com tal velocidade que a so-
lucdo entra rapidamente em refluxo (80 °C). Neste mesmo
artigo sdo apresentados estudos cinéticos e os primeiros
estudos relativos a estereoquimica da reacdo. Neste tiltimo
caso, ficou estabelecido que a hidrogenacdo dum alceno
terminal RCH=CH, com uma mistura de H, e D, dd RCH,,_
-CH, e RCHD-CH,D, mas apenas da quantidades muito re-
duzidas (ca. 5%) de produtos de troca H/D como seriam, p.
ex., RCH,-CH,D (Esquema 2). Também se demonstra que
a estereoquimica da adigdo de H, ou D, a uma ligagdo C=C
é cis, i.e., ambos os atomos de D, ou H, sdo adicionados do
mesmo lado da ligagdo C=C (Esquema 2).

Os estudos cinéticos mostram que este catalisador ul-
trapassa em eficiéncia, e especialmente em seletividade, os
métodos tradicionais de hidrogenagdo catalitica heterogé-
nea como por ex. a hidrogenacdo com Raney niquel.

O esquema 3 condensa toda a quimica de 1 que é rele-
vante para a sua atividade de hidrogenacao. Todas as espé-
cies aqui representadas foram caracterizadas por métodos
espetroscopicos exceto as que se encontram dentro do re-
tangulo, que sdo precisamente as que se pensa constituirem
0 mecanismo catalitico propriamente dito. Esta situacdo
ndo é de todo tnica nem sequer inesperada. De facto, as
espécies ativas em processos cataliticos s6 muito raramen-

H
/\/\/]\/H 50%
1 D
HaDz =11
B e 0 439%
H
[SE 20 o N N 3T,
HO,C CO,H HO,C CO,H
2 2 Ds, 1 2 / H
e 1am20°c, HY\H
H H CeHs ) D

Esquema 2 — Seletividade na adigdo de hidrogénio.

te sdo observadas, pois a sua reatividade é tdo alta que a
sua concentracdo em solucdo é sempre infima e transien-
te, impossibilitando a sua observacao direta. A altissima
atividade catalitica do catalisador de Wilkinson coloca as
suas espécies ativas exatamente dentro do quadro destas li-
mitagoes. No entanto, o conhecimento do modus operandi
da quimica organometéalica e das suas reacoes elementares
permite escrever este mecanismo com bastante seguranca.
Como se indica, as espécies dentro do retangulo catalitico
alternam entre os 16 e os 18 eletrdes, de acordo com a regra
de Tolman, também ja apresentada no caso da hidrofor-
milacdo catalitica proposta por Heck [11 e referéncias ai
citadas].

Em solugdo, 1 dissocia-se rapidamente para dar a es-
pécie insaturada (14-e) RuCl(PPh,), (2) que € estabilizada
pelo solvente como 2-S e se hidrogena, por adicdo oxidati-
va de H,, para dar 5. Alternativamente, a sequéncia 1 = 4
- 5 também conduz ao ciclo catalitico. No entanto, como
2/2:S reage com H, 10* vezes mais rapido do que 1, a via
1 > 2:S - 5 ¢é a principal entrada no ciclo catalitico. A
coordenacdo do alceno a 5 gera o intermediério 6 ativando-
-0 para a reacdo de insercdo migratéria que leva a 7. Esta
transformacdo é o passo controlador da velocidade da rea-
cdo (rate determining step). A facil eliminacdo redutiva
do alcano a partir do alquil-hidreto 7 liberta o produto da
reacao e regenera o catalisador 2/2-S. Usando ciclo-hexeno
como substrato, Halpern, um dos pioneiros da cinética em
quimica inorganica e organometalica, estabeleceu este me-
canismo [12 e referéncias ai citadas].

R H
PhaP “)/CI —/ Phap'\. (I) ~Cl —l---'-Iz hsP‘Rh 1)
_— s L
PhyP” 3, PhP” 4 ~PPh; oxidative PhsP” | “PPhs
16e addition C' 4 18e
Jl Al = sl
-~ 14 L
5 H
haP-_ (1)_.Cl_ (1) PPhs PhsP._ (I) _CI P
:Rhi :(“i == R == N HR"‘T” Phsp“Rh(
PhsP cl PPhs PhaP s oxidatve ppp” | Pha
8 2:5 1ge  addition cl
le 5 18e s 18a
F|>Ph ? H
PhsP<_ (1)_-C! PhsP Fugrony
Rh/ SR U’ CHiCH3R s 3 :‘Rh@/\ insertion
PhsP” elimination PhsP” | R
9 PPh; Cl 7 18e

Esquema 3 — Mecanismo da hidrogenacao catalitica com o catalisador de Wilkinson 1.
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As espécies 3*, 8 e 9, foram todas observadas e ca-
racterizadas nas reacOes cataliticas, mas sdo inibidoras das
mesmas reduzindo a sua velocidade. O caso do complexo
3 com etileno é um exemplo de inibicdo pois, como se dis-
se atras, o etileno ndo é hidrogenado por este catalisador.
Espécies como 9 podem ter alguma atividade de hidroge-
nacao mas € mais fraca do que a de 2.

A natureza dos substituintes nas fosfinas afeta a reativi-
dade do catalisador, de acordo com a ordem de reatividades
relativas (entre paréntesis) para analogos de 1 com as va-
rias fosfinas substituidas: P(4-CICgH4)3 (1.8) < P(CgHs)3
(41) <P(4-MeCgHy)3 (86) < P(4-MeOCgHy)3 (100).

Aumentando o poder doador da fosfina facilita-se a adi-
gdo oxidativa do H, acelerando-se a reagdo. No entanto,
fosfinas fortemente doadoras como PEt, ou PPhE, esta-
bilizam as espécies de Rh(IIT) de tal forma que inibem a
atividade catalitica.

Além da hidrogenacdo e da descarbonilagdo, 1 tam-
bém catalisa hidrossililagdes (adi¢do de H-SiR, a uma li-
gacdo C=C ou C=C). A importancia que hoje se dé a cha-
mada quimica verde sugere a possibilidade de usar agua
como solvente das hidrogenacdes. Com essa finalidade,
foi preparado o complexo RhCI(TPPMS), (10) [TPPMS =
PPh,(C,H,SO,Na)] um andlogo do catalisador de Wilkin-
son soluvel em agua. De facto, 10 reage com H, em solu-
¢do aquosa mas a reagao ndo forma RhCIH,(TPPMS), mas
sim RhH(TPPMS), (eq 5). A hidrogenagéo ¢ possivel mas
0 mecanismo é completamente distinto, tal como a ativi-
dade e a seletividade [13]. Este caso exemplifica a grande
diferenca que a 4gua tem relativamente aos solventes orga-
nicos e a forma como pode modificar a quimica dos seus
solutos.

[RhCTPPMS)a] + Hy; —= [RhH(TPPMS))] + CF + H®  ©q.5

A elevadissima atividade e seletividade do catalisador
de Wilkinson abriu caminho a pesquisa de novos catali-
sadores de hidrogenacdao em fase homogénea. Os resul-
tados mais notaveis desta busca sdo os catalisadores de
Schrock—Osborne e de Crabtree representados na Figura 6,
e que apresentam atividades cataliticas 6-10 vezes supe-
riores a do catalisador de Wilkinson.

== &
7 PPh3—| [PFs]
\Rh (h

7

1o

Figura 6 — Em cima: catalisador de Schrock—Osborne. Em baixo: ca-
talisador de Crabtree. A diolefina é o cicloocta-1,5-dieno (COD), Cy =
ciclo-hexilo e Py = piridina.

PPh,

+
PCy; | [PFg] ™

Neste ponto sabe bem relatar a notavel contribuicdo
portuguesa para esta corrida. Ivan Villax, fundador da Ho-
vione, estava interessado na utilizacdo dum catalisador de
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hidrogenacdo que substituisse o catalisador de Wilkinson
num dos passos da sintese do antibi6tico doxiciclina paten-
teada por farmacéuticas americanas. Na sua pesquisa, fez
reagir 1 com hidrazina (H,NNH,) e obteve um composto
com melhor atividade catalitica. Esta molécula catiénica
foi caracterizada estruturalmente por difragdo de raios-X
como um dimero dicatiénico com dois contra-ides C1~(11).
Apesar da clara diferenca entre 11 e 1, a tremenda batalha
de propriedade industrial em torno da sintese da doxicicli-
na, que envolveu pareceres de muitas das grandes sumi-
dades da quimica organometélica e da catalise nos anos
80, apenas foi vencida quando, por substitui¢do de Cl™ por
NO,’, se obteve um catalisador 10 vezes mais ativo e, tam-
bém ele caracterizado por difracdo de raios-X. Este novo
catalisador 12 possui um grupo CH,, certamente derivado
do solvente CH,OH, que liga as duas hidrazinas. Segura-
mente, ndo tendo nada que ver com o catalisador de Wi-
lkinson, ndo infringia as patentes anteriores. Este resultado
foi crucial para o progresso e prestigio da Hovione que nao
s6 aumentou a sua propria producdo de doxiciclina como
acelerou a sua trajetéria ascendente no mundo da sintese de
ativos farmacéuticos.

L
s /
PhaP () _N=N_ () _.PPhs
i P/Rh‘"‘N PLUG 2CI
3 /I h|‘ PPh3
L H'h HH J
11
1M e
Ph3 RI}/ ‘ \(l}/PPhg
) H2 Rh 2NO5
PhsP” \N ‘ 7 “PPhs s
\
L H H H -
12

Figura 7 — Catalisadores do processo Hovione da sintese de doxiciclina.

Uma das questdes centrais da hidrogenacgao de alcenos,
particularmente quando se trabalha no dominio dos produ-
tos naturais e farmacéuticos, é a possibilidade de controlar
a estereoquimica da adigdo de H, a um alceno proquiral
a fim de favorecer a formagdo de um determinado enan-
tibmero. Este processo, chamado de hidrogenacao assi-
meétrica, comecou em 1968 usando 1 como catalisador na
presenca duma fosfina quiral. Os resultados foram muito
fracos mas ndo foram negativos: o excesso enantiomérico
(ee) foi pequeno mas positivo como se mostra na Figura 8.

3 98 0>
A

B% ee (Hamer)

wR pr
J\ — 15% =e (Knowles)
Ph CO.H
HC
1 R
RP* = .
3 Ph e P\/\\

Figura 8 — Primeiros ensaios de hidrogenacdo assimétrica de alcenos.
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Estes resultados primitivos foram definitivamente ul-
trapassados quando Kagan, em 1972, percebeu que substi-
tuindo as duas fosfinas do RhCI(PPh,), (2) por uma fosfina
bidentada quiral tornava a espécie ativa quiral e muito mais
estavel devido ao efeito quelante. Deste modo, usando
DIOP como ligando quiral, conseguiu a primeira hidroge-
nacdo catalitica com elevados valores de excesso enantio-
meérico [14]. Na Figura 9 apresenta-se a estrutura da DIOP
e da DIPAMP duas das fosfinas quirais mais antigas.

MeO,
Phis,. i
P P‘
Ph
DIOF OMe DIPAMP

Figura 9 — Estruturas da DIOP e da DIPAMP.

Esta abordagem estabeleceu-se de forma metedrica
e com resultados espantosos. A eq. 6 mostra a sintese da
fenilalanina com 93%ee publicada por Knowles em 1975
usando o catalisador de Schrock—Osborn modificado com
DIPAMP [15].

Ph COyH
g [Rh{COD)(DIFAMPIIIPFg] COzH
= Ph eq. 6
Ha, 25°C, 1 atm
NHAC a8%,

a3% en NHAC

O numero de fosfinas quirais tornou-se enorme e os re-
sultados obtidos acabaram por gerar o Prémio Nobel de
2001 que distinguiu Knowles e Noyori pelos seus avancos
na hidrogenacdo assimétrica e Sharpless pela epoxidacao
assimétrica.

Por seu lado, depois de abrir esta auténtica comporta,
Wilkinson deixou a hidrogenacao, e foi ver o que o seu fa-
vorito rodio faria na hidroformilagdo. Aqui o trabalho mais
avangado era o de Heck, com o catalisador CoH(CO), [11],
pelo que a comparacao com o Rh, que é isoeletrénico, fazia
todo o sentido. O resultado foi a descoberta do catalisa-
dor RhH(CO)(PPh,), que opera em condigdes de pressdo e
temperatura muito suaves e usado no processo industrial de
producdo de butanal da Union Carbide.

De acordo com o Comité Nobel, Wilkinson foi pre-
miado por causa da descoberta do ferroceno. Contudo, é
evidente que esta abertura de novos horizontes a catalise
também foi decisiva para essa nomeacdo. No entanto, a
catdlise per se ndo era a verdadeira paixdo quimica de Wi-
lkinson. A sua postura era mais a do explorador para quem
o importante era abrir as fronteiras do conhecimento. Fé-lo
trabalhando com mais de metade de todos os elementos da
Tabela Periddica, incluindo praticamente todos os metais
de transicdo bem como muitos lantanideos, actinideos e
elementos representativos. Todavia, a sua praia favorita foi
a dos chamados “platinum metals” (Ru, Os, Rh, Ir, Pd e Pt)
e em particular os trés R: Re, Ru, Rh. Com estes elementos
publicou mais de 1/3 dos seus 557 artigos. Os sais destes
elementos eram-lhe oferecidos pela companhia Johnson—
Matthey para onde ele devolvia, para reciclagem, os respe-
tivos residuos produzidos no seu laboratério.
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Em todo o seu trabalho uma das questdes que mais o
fascinou foi a compreensao da ligacdo o metal—carbono, na
sua estabilidade e reatividade. Foi, alias, sobre esse tema a
sua licdo Nobel: The long search for stable transition metal
alkyls [16]. De facto, o ntimero de compostos com ligagdes
0 M—C era muito limitado sem que fosse inteiramente cla-
ro porqué. Ainda em 1968 se aceitava quase como dogma
que assim tinha de ser. A ligacdo 0 M—C era fraquinha e
portanto fugidia! [17].

Como ja se disse mais acima, o uso de combinacdes
de ligandos Cp, fosfinas e CO grandemente impulsionado
pelos trabalhos de Wilkinson, produziu uma série de novos
compostos que suportavam ligacdes ¢ M—C perfeitamen-
te estaveis. O estudo de muitos destes complexos, que até
teve grande expressdo na escola portuguesa de termoqui-
mica, mostrou que estas ligacdes ndo eram anormalmente
fracas, mas absolutamente normais. Sem mais, argumenta-
va-se que assim eram devido a presenca doutros ligandos
ditos “estabilizadores”. Wilkinson nunca comprou essa
ideia e sempre defendeu que a instabilidade das ligagoes
0 M—C era de natureza cinética e dependia fortemente da
insaturacao coordenativa do metal. Isso era facil de aceitar
quando os alquilos tinham hidrogénios  que originavam
a decomposicdo via eliminacdo  com formacdo duma
ligacdo M—H e libertagdo dum alceno. No entanto, como
explicar que o Ti(CH,), se decompde a -70°C se ndo tem
hidrogénios B? A hip6tese da insaturacdo coordenativa
ganha forca pois se adicionarmos bipiridina o complexo
octaédrico Ti(CH,),(bipy) torna-se muito mais estével. Wi-
lkinson, fazendo uso da sua habitual persisténcia e comba-
tividade, encetou entdo uma busca sistematica de sintese
de compostos com ligagdes 0 M—C com alquilos incapazes
de suportar a eliminacao {3, alguns dos quais exemplifica-
dos na Figura 10.

—CH;—H ——CH;—Si(CH3)3
——CH;=C(CHa)s  ——CH;—P(CHs),
—CH,=CgHs —CH,—SR
—C(CgHs)s

Figura 10 — Alguns ligandos 0 M—C sem hidrogénios f3.

Partindo do principio de que se existe W(OR), e
W(NR,), entdo W(CH,), também tem de existir, Wilkin-
son acabou mesmo por conseguir prepara-lo a partir de
LiCH, e WCI,, verificando que ndo é muito instavel e é
facil de caracterizar espetroscopicamente! Confirmando
a necessidade de obter saturacdo coordenativa, os aduc-
tos W(CH,) (PR,) sdo faceis de isolar e ainda mais estd-
veis.

A partir daqui foi construindo uma biblioteca de mo-
léculas absolutamente impensaveis para espiritos menos
afoitos e, seguramente menos resilientes. Nas sua pro-
prias palavras, “...a sintese destes compostos é mais uma
arte do que uma ciéncia” [16]. Na Figura 11 mostram-se
alguns desses compostos de todo invulgares e muitas ve-
zes traigoeiramente instaveis e perigosos [Re(CH,), ex-
plodiu ferindo um dos seus colaboradores] aos quais ele
carinhosamente chamava “textbook cases”.
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CH; CH, 3-
HsCu, | aCHy HsCu, | CHa
H;Cf | ‘CH:; ch" | ‘CHs

CHs CH,

M =W, Re =Ru, Rh, Ir

M=Rh, Ir

Figura 11 — Complexos organometalicos em altos estados de oxidagdo
com ligacoes 0 M—C estéveis.

Nesta esteira criou uma nova quimica organometalica
de altos estados de oxidagao, ja ndo governada pelo CO e
outros acidos 7, da qual um dos primeiros exemplos foi o
oxo-complexo Re(O)(CH,),. Para abreviar uma longa his-
toria, esta nova quimica conduziu a descoberta da elimina-
cdo o e dos carbenos de Schrock (Figura 12), que estive-
ram na base de mais uma extraordindria saga da Quimica
Organometdlica: a metatese de alcenos e alcinos também
ela premiada com o Prémio Nobel atribuido em 2005 a R.
Schrock, R. Grubbs e Y. Chauvin. De alguma forma Wi-
lkinson ja o tinha anunciado na tltima frase da sua licdo
Nobel: “...e o uso de alumina tratada com hexametiltungs-
ténio para a metatese de alcenos [18] d& boas razdes para
otimismo.” De facto, Wilkinson ja conhecia este resultado
que s6 foi publicado no més seguinte ao seu discurso.

] i
Ly, | \WCH3 Lu,
M — ‘M==CHj + CH,
" | Wch, L | £ t
L L
L £
L, |'\!"| .WCHs = La,. |\!I1 —=CH,
f -
& ||_ Eliminagao '-"I|_ Vi

Figura 12 — Processos de ativacdo C_ conducentes a formagdo de car-
benos de Schrock.

Nao parou de trabalhar, de manha cedo até a tardinha, 6 a
7 dias por semana até a véspera da sua morte. A sua exigén-
cia era proverbial mas estimulante. Simplesmente esperava
de cada colaborador que trabalhasse o mesmo que ele...

De facto, ao passar pela bancada de cada um dos seus
estudantes todos os fins de tarde, a sua pergunta “Well,
what’s new?” era inteiramente genuina pois a sua caracteris-
tica distintiva (etos) era mesmo encontrar novos aspetos da
quimica. Virou (quase) todas as pedras que encontrou, des-
de transmutar platina em ouro até a quimica do hidrogénio,
deixando um trilho de novidades e quimica “fora da caixa”.
De facto, a quimica dos derivados (methyl, ethyl, propyl...

QUIMICA vol. 41, n.° 146, jul-set 2017

futile) era do que ele mais criticava. Certamente que nunca
teria paciéncia para quimica medicinal mas a vida é assim
mesmo e a diversidade uma das suas maiores riquezas. Se a
mindcia e precisdo de alguns nos dao moléculas capazes de
apenas atingir um alvo especifico na complexidade do nosso
organismo, curando-o, outros, como Wilkinson, desvendam
o desconhecido construindo um saber enciclopédico do qual
sairdo as ferramentas que permitirdo ao primeiro atingir os
tais alvos. Esse saber enciclopédico foi outra das preocu-
pacoes de Wilkinson condensada no celebrado “Advanced
Inorganic Chemistry”, um “calhamaco” insubstituivel que
escreveu com um dos seus primeiros doutorandos, o tam-
bém celebrado Francis Albert Cotton. Por um triz salvou a
primeira edicdo duma das tais explosdes que deixou o quar-
teirdo sem vidros. Por outro triz conseguiu terminar a 6° edi-
¢do, uma semana antes de morrer.

Numa nota pessoal cabe-me dizer que, como bisneto
cientifico de G. Wilkinson, a minha carreira cientifica foi
largamente construida sobre metalocenos, de onde migrei
para a quimica organometalica dos altos estados de oxida-
¢do. Seguramente, foi esse pequeno universo de interesses
que trouxe G. Wilkinson a Oxford onde, de visita a todas as
bancadas dos estudantes de Malcolm Green, tive o prazer de
o conhecer e trocar algumas palavras sobre o projeto que eu
ai havia iniciado hé cerca de um més. No dia seguinte, ja em
Londres, Wilkinson foi surpreendido com a atribuicao do
Prémio Nobel. Escusado sera dizer que nem eu tive qualquer
interferéncia nessa nomeacao, nem ele, com as suas palavras
de encorajamento, evitou que esse meu projeto tivesse de ser
abandonado alguns meses depois, por total inviabilidade!

Referéncias

[1] J.F. Young, J.A. Osborn, F.H. Jardine, G. Wilkinson, Chem.
Commun. (1965) 131-132.

[2] G.B. Kauffman, J. Chem. Ed. 60 (1983) 185-186.

[3] G. Wilkinson, M. Rosenblum, M.C. Whiting, R.B. Wood-
ward, J. Am. Chem. Soc. 74 (1952) 2125-2126.

[4] H. Werner, Angew. Chem. Int. Ed. 51 (2012) 6052-6058.

[5] M. Green, W. Griffith, http://www.independent.co.uk/incom-
ing/obituary-professor-sir-geoffrey-wilkinson-5598553.html

[6] T.S. Piper, G. Wilkinson, J. Inorg. Nucl. Chem. 3 (1956)
104-124.

[71 J.A.Osborn, F.H. Jardine, J.F. Young, G. Wilkinson, J. Chem.
Soc. A (1966) 1711-1722.

[8] C.C.Romao, Quimica, n.° 143 (2016) 27-33.

[9] J. Tsuji, K. Ohno, Tetrahedron Lett. (1965) 3969-3971.

[10] L. Vaska, J.W. DiLuzio, J. Am. Chem. Soc. 83 (1961) 2784~
2785.

[11] C.C. Romdo, Quimica 41 (2017) 99-106.

[12] J. Halpern, Inorg. Chim. Acta 50 (1981) 11-19.

[13] F.Joo, P. Csiba, A. Bényei, J. Chem. Soc., Chem. Commun.
(1993) 1602-1604.

[14] H.B. Kagan, T.-P. Dang, J. Am. Chem. Soc. 94 (1972) 6429—
6433.

[15] W.S. Knowles, M.J. Sabacky, B.D.Vineyard, J. Am. Chem.
Soc. 97 (1975) 2567-2568.

[16] Wilkinson, G. Nobel Prize Lecture, https://www.nobelprize.org/
nobel_prizes/chemistry/laureates/1973/wilkinson-lecture.pdf.

[17] G.W.Parshall, J.J. Mrowca, Adv. Organomet. Chem. 7 (1969)
157-209.

[18] W. Mowat, J. Smith, D.A. Whan, J. Chem. Soc., Chem. Com-
mun. (1974) 34-35.

161



AcTuALIDADES CIENTIFICAS

Via eficiente para obtenc@o de aminas primarias a partir de aminoécidos

As aminas primdrias alifaticas sdo uma importante classe de compostos na indudstria quimica, nomeadamente
como intermedidrios na producao de produtos agroquimicos e farmacéuticos. Varios métodos tém sido usados para
a obtencdo de aminas primadrias, em particular através de reacOes catalisadas por metais. No entanto, a maior parte
destas reacOes ocorrem a temperaturas relativamente elevadas e a sua seletividade ndo é a mais adequada uma vez
que, ndo raramente, levam a formagao de aminas secundarias e terciarias. Recentemente tem sido dada cada vez mais
atencdo a transformacdo catalitica de aminoacidos, nomeadamente para obtencdo de nitrilos, via descarboxilacdo
oxidativa, ou aminodlcoois, através de hidrogenacdo. Neste contexto, a descarboxilacdo direta constitui um método
interessante para a sua conversdo em aminas primadrias. No entanto, os métodos usados até agora, nomeadamente,
através de catélise enzimdtica, com utilizagdo de organocatalisadores ou catalisadores de Cu ou Pd, tém mostrado
varias limitacdes e os rendimentos obtidos tém sido relativamente baixos.

Recentemente, investigadores da Universidade de Leuven, Bélgica, desenvolveram uma reacdo catalisada por
ruténio que converte aminoacidos em aminas primarias em solugdo aquosa. A equipa usou um catalisador de Ru/C
com elevada area superficial, H, como agente redutor e H,PO, para controlar o pH da solugdo. A reacdo prossegue
através da formagdo de um aminoaldeido intermedidrio e posterior descarbonilacdo para a formagdo da amina. O CO
formado é hidrogenado com formagdo de CH,, que pode ser reciclado. A reagdo ocorre a temperaturas moderadas, o
que permite salvaguardar a estabilidade das aminas primarias formadas, e os rendimentos obtidos foram interessantes.
O aminoacido L-valina, por exemplo, foi convertido em isobutilamina com um rendimento de 87%. De acordo com a
equipa de investigacdo, o processo sustentavel é aplicavel a sintese de uma grande variedade de aminas primarias.

o .
R Ru, H, R RU Fontes:
O === @Y === e R by -
< +H, IEIH o GO N~ Primary amines from renewable resources, http://
NH; -H,0 3 www.chemistryviews.org/details/news/10478684/
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>89% X R up to 87% S J. Verduyckt, R. Coeck, D. E. De Vos. Ru-cata-
HO lyzed hydrogenation—decarbonylation of amino
NHg* acids to bio-based primary amines. ACS Sustai-
nable Chem. Eng. 5 (2017) 3290-3295.
Paulo Mendes
(pjgm@uevora.pt)

Sintese de isoquinolonas com nanoparticulas de paladio

A importancia dos compostos N-heterociclicos na quimica medicinal tem motivado muitos grupos de investigacao
a desenvolver métodos eficientes para a sua sintese. A via tradicional é a sintese de precursores adequados que, ap6s
reacdo entre si, originem o produto desejado. Neste contexto, a formacdo direta de ligagdes C—N através da ativacao da
ligagdo C—H emergiu como uma via alternativa eficiente para a sua sintese. Dentro dos compostos N-heterociclicos, as
isoquinolonas assumem um papel importante pois a sua estrutura base esta presente em muitos alcaléides e moléculas
farmacologicamente importantes. Entre os métodos de sintese reportados, assume particular relevancia a ativacdao
direta da ligacdo C—H através da ciclizacdo de amidas aromaticas com alcinos, catalisada por metais. Nos tltimos
anos, a utilizacdo de nanocatalisadores de metais de transi¢ao em sintese organica tem crescido bastante e um grande
nimero de procedimentos sintéticos foram, entretanto, desenvolvidos.

Recentemente, investigadores do Indian Institute of Technology, Madras, india, desenvolveram um método de
sintese de isoquinolonas a partir de N-alcoxibenzamidas e alcinos utilizando nanoparticulas de paladio estabilizadas
com binaftilo (Pd-BNP) como catalisador. O protocolo desenvolvido originou a obtencdo de uma variedade de
isoquinolonas com bons a excelentes rendimentos. O catalisador Pd-BNP pode ser facilmente recuperado por
centrifugacdo e reutilizado até quatro vezes sem aparente aglomeracao.
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with alkynes for the synthesis of isoquinolones. Adv. Synth. Catal. 359 (2017) 1947-1958.
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Egas Pinto Basto, o promotor da Escola Quimica de Coimbra

Augusto Correia Cardoso e Sebastiao J. Formosinho (1943-2016)

Departamento de Quimica, Universidade de Coimbra
cardoso@ci.uc.pt

Egas Pinto Basto, the initiator of the Coimbra Chemical School — Egas Pinto Basto, as Director of
the Chemical Laboratory (1926-1937), created the indispensable conditions for the modernization of the teaching of
Chemistry at the Faculty of Sciences of the University of Coimbra and the development of scientific research in the
Chemical Laboratory. Initiative that gave the Chemical Laboratory a place of prestige within its Faculty and within

the national chemical community.

E gas Pinto Basto, como Diretor do Laboratério Quimico (1926-1937), cria as condig¢des indispenséaveis para a mo-
dernizagdo do ensino da Quimica na Faculdade de Ciéncias da Universidade de Coimbra e o desenvolvimento da in-
vestigacdo cientifica no Laboratério Quimico. A¢do iniciadora que deu ao Laboratério Quimico um lugar de prestigio
dentro da sua Faculdade e no seio da comunidade quimica nacional.

1. Egas Ferreira Pinto Basto (Figura 1), filho de Gus-
tavo Ferreira Pinto Basto e de Maria José de Azevedo Fer-
reira Pinto Basto, nasceu em Aveiro, freguesia da Senhora
da Gloéria, a 28 de fevereiro de 1881. Concluiu os estudos
secundérios no Colégio Militar em 21 de julho de 1897.
No ano letivo de 1897-1898, matriculou-se no 1.° ano do
Curso Preparatério para Armas de Artilharia e Engenharia,
da Faculdade de Matematica da Universidade de Coimbra
e, em outubro de 1900, no 1.° ano da Escola do Exército,
onde concluiu, em 28 de outubro de 1904, o Curso de Ar-
mas de Engenharia. Em outubro de 1906 voltou a Faculda-
de de Filosofia da Universidade de Coimbra para prosse-
guir os seus estudos. Em julho de 1907 foi-lhe atribuido o
grau de Bacharel; em 9 de maio de 1908, com a dissertagao
Paragénese dos mineraes, realizou o Acto de Licenciatu-
ra, sendo-lhe atribuido, no mesmo dia, pelo Vice-Reitor
interino Manuel da Costa Alemédo (1833-1922), o grau de
Licenciado. A 11 de julho de 1908 fez o Acto de Conclu-
s6es Magnas com a tese Theoria dos Electrées [1], rece-
bendo o grau de Doutor no dia 19 de julho de 1908, que
lhe foi conferido pelo Reitor da Universidade, Alexandre
Ferreira Cabral Pais do Amaral (1859-1919). No mesmo
ano, submeteu nova dissertagdo, para o concurso ao magis-
tério, na Faculdade de Filosofia, uma continuacdo do seu
estudo sobre a Theoria dos Electroes [2]. A tese apresenta-
da é elucidativa do grau de atualidade com que os estudos
experimentais mais recentes sobre a constituicdo da ma-
téria eram tratados em Coimbra [3]. Foi nomeado Lente
substituto, por Decreto de 17 de fevereiro de 1909, com
posse em 11 de marco. Na sequéncia da Reforma de 1911,
Egas Pinto Basto, transitou da Faculdade de Filosofia para
a entdo criada Faculdade de Ciéncias. Foi nomeado Pro-
fessor extraordinario e colocado no 2.° grupo (Quimica),
sendo mais tarde transferido para o 1.° grupo (Fisica) da
2.% seccao (Ciéncias Fisico-Quimicas), onde permaneceu
de 1914-1918. Com a publicagao do Estatuto universitario,
foi nomeado Professor ordinario da Faculdade de Ciéncias,
da 2.* seccdo, e transferido no ano letivo de 1918-1919,
por conveniéncia urgente de servico, do grupo de Fisica
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para o de Quimica. Cedo comecou a colaborar na adminis-
tracdo universitaria. Desempenhou as func¢des de Secreta-
rio da Faculdade de Filosofia no ano letivo de 1910-1911.
Quando em 1911, as Universidades entraram no regime de
autonomia pedagdgica e administrativa exerceu as fungoes
de Secretério da Faculdade (1911-1918) e de Delegado da
Faculdade (1919-1927 e 1934-1935). Foi designado Dire-
tor do Laboratério de Quimica em 29 de outubro de 1929,
cargo que exerceu até 1937, acumulando-o com as fungoes
de Diretor da Faculdade de Ciéncias (1929-1930) e de Di-
retor interino do Laboratério de Fisica (1931). Como Di-
retor da Faculdade, foi a membro do Senado universitario
(1927-1930).

Figura 1 — Egas Pinto Basto (1881-1937)
(Galeria dos Diretores, Departamento de Quimica da Universidade de
Coimbra)

O trabalho inicial de investigacdo de Egas Pinto Bas-
to no Laboratério de Quimica comecou por incidir sobre
problemas de ordem prética e valor econémico, como o
revelam as primeiras das suas publicac¢oes [4—6]. Em 1922,
a Faculdade de Medicina de Coimbra, apoiada pelo Sena-
do universitario, apresentou ao governo um pedido para
a criacao do Instituto de Climatologia e Hidrologia da
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Universidade de Coimbra, reiterado nos anos subsequen-
tes. Foi apds a sua nomeacao como professor de Quimi-
ca Analitica, do Instituto de Climatologia e Hidrologia de
Coimbra, em 1930, que Egas Pinto Basto se afirmou como
investigador e critico de notavel valor cientifico. Prossegue
com o estudo da composi¢ao quimica das dguas minerais
portuguesas, uma area de investigacdo que de ha muitos
anos merecia toda a atencdo do Laboratério Quimico,
com énfase no modo como exprimir a composicao des-
tas analises, desencadeando uma acesa controvérsia com
Paul Charles Lepierre (1867-1945), suscitada pela publi-
cacdo de Expressdo do resultado da andlise de uma dgua
mineral, conforme citagdo [7], com resposta, de Charles
Lepierre, em artigo com titulo semelhante, Expressdo do
resultado das andlises das dguas minero-medicinais [8],
e resposta de Pinto Basto em Contribuigcdo para o estudo
das dguas sulfiireas portuguesas — Método de estabelecer
a composi¢do iénica das dguas minerais. Verificagdo dos
resultados das andlises [9].

Pinto Basto ndo deixa de continuar a interessar-se pelos
estudos iniciais relacionados com a teoria atémica. Mario
Augusto da Silva (1901-1997), regressado de Paris, onde
se doutorou, sob a orientacdo de Marie Curie (1867-1934),
promoveu, no inicio da década de 30, uma série de conferén-
cias «organizadas tendo principalmente em vista discutir en-
tre n6s todas aquelas questdes que, nos tltimos trinta anos,
mais tém agitado a Fisica, e que, segundo parece, tendem
finalmente a encaminha-la para uma concecdo unitaria das
coisas do mundo fisico, questdes essas que, no fundo, nasce-
ram — pode dizer-se — de algumas descobertas sensacionais,
como a dos raios X e a da Radioatividade, e de algumas dou-
trinas novas, nao menos sensacionais, como a dos Quanta e
a da Relatividade (...). Pela natureza das questdes que vao
ser tratadas, estas conferéncias interessam nao so aos Fisicos
e aos Quimicos, mas também aos Médicos (...). E por esta
razdo que na organizacdo destas conferéncias, o Instituto do
Rédio pediré a sua colaboragdo, esperando conseguir de to-
dos a sua valiosa adesdo, e isto esta dentro da organizacdo
do Instituto do Radio com as suas duas Secgdes, a de Fisica
e a de Medicina, esta instalada como se sabe nos Hospitais
da Universidade. O primeiro que acedeu com o maior entu-
siasmo ao nosso pedido, foi o Senhor Dr. Egas Ferreira Pinto
Basto (...). Ninguém melhor do que o Senhor Dr. Egas seria
capaz de nos expor, com superior erudi¢do, este momentoso
assunto e com o qual S. Ex.* submete a discussao o proble-
ma complicado da estrutura atémica» [10]. Na conferéncia,
subordinada ao tema Atomo de Hidrogénio [11], Egas Pinto
de Basto afirmou:

«As teorias fisicas modernas tém tido um desenvolvi-
mento tdo rapido, servem-se duma matematica tao pouco
acessivel, e adquiriram tal complexidade, que é dificil a
quem nao é da especialidade acompanhar a evolucao des-
sas teorias e ter em cada momento o conhecimento exato
do seu estado. Na Nature de 13 de abril de 1929 o profes-
sor inglés T. M. Lowry exprime-se assim: “Nos dias mais
livres dos tempos passados havia geralmente tempo para
apreender uma ideia fundamental antes da nossa atengdo
ser distraida pelo seu préximo desenvolvimento. O pro-
gresso fazia-se entdo passando a bola regularmente dum
jogador para outro até ser colocada nas redes, passando-se
assim da especulagdo ou hipotese para a teoria. Hoje a bola
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é conduzida, no meio de grande confusdo, numa avancada
impetuosa, podendo o observador apenas de onde a onde
ver a bola, mas tendo pouca possibilidade de observar os
efeitos do jogo individual; mesmo o critico profissional
corre o risco de lhe escaparem fases essenciais do jogo”.
Estas palavras sugestivas mostram-nos bem a utilidade de
conferéncias em que as teorias modernas da fisica sejam
tratadas duma forma o mais possivel elementar e acessivel
a todos. Por iniciativa do meu colega Doutor Mario Silva
resolveu-se fazer uma série de conferéncias com este fim.
Tenho a honra de iniciar esta série, tratando da constituicao
do atomo do hidrogénio, segundo a teoria quantica de Bohr
e Sommerfeld, pela forma que me pareceu mais simples»
[12]. Terminou afirmando: «A teoria que acabamos de ex-
por permite-nos formar uma imagem do dtomo de hidrogé-
nio nas condicOes estabelecidas por Bohr e Sommerfeld.
Esta teoria, porém, estd em manifesta oposicdo a 6tica clas-
sica, assenta em condicOes estabelecidas arbitrariamente,
e, como se vé bem na exposicdo que fizemos, estd impreg-
nada dum empirismo pouco satisfatério. Ha dificuldades,
como, por exemplo, a substituicdo do niimero quantico k
pelo outro nimero quantico I, que a teoria ndo pode resol-
ver. As modernas mecdnicas quanticas criadas por Broglie,
Schrodinger (mecanica ondulatéria), Heisenberg (meca-
nica das matrizes), as modernas mecanicas estatisticas,
etc., permitem resolver estas dificuldades. Esta a caminho
a conciliagdo entre a teoria dos quanta e a 6tica classica,
as condicdes arbitrarias estabelecidas pela intuicdo genial
de Bohr aparecem como consequéncias dos principios des-
sas mecanicas e, a medida que estas progridem, vao desa-
parecendo as dificuldades que surgem nas interpretagoes
espetroscopicas. A estas mecanicas se deve a previsao da
existéncia de dois hidrogénios com moléculas diferentes:
0 para e o orto-hidrogénio. Em 1929 Eucken e Bonhoffer
confirmaram absolutamente esta previsao. O estudo da
constituicdo dos outros atomos, além do hidrogénio, e a
exposicdo, tanto quanto possivel livre de matemaéticas a
poucos acessiveis, dos principios das novas mecanicas sera
o objeto de futuras conferéncias» [13].

Um outro convidado foi Francisco Miranda Costa Lobo
(1864—1945) «que falou sobre Nova Teoria Fisica baseada
nos fenémenos de Radioatividade, tema que ja fora objeto
de uma versdo apresentada no congresso da British Asso-
ciation for Advancement of Science, em 30 de setembro de
1931, e cujo texto, em inglés, viria a ser publicado na Re-
vista da Faculdade de Ciéncias da Universidade de Coim-
bra [14]. «Este professor conhecido pelo seu newtonia-
nismo inflexivel, manifestar-se-ia contra a relatividade e
a mecanica quantica, escrevendo in my opinion, however,
there is an important fact which ought to guide us, that is
the universality of Newton's laws. Desenvolvendo a sua
teoria onde a desintegration of the atom into elements of
matter, very small in relation to the atom and at conside-
rable speeds era suficiente para explicar a razao pela qual
a gravitation leads us to admit enormous speeds com-
pared relative to the light; it is a consequence of the fact
verified from the instantaneousness now admitted, as a
consequence of the way in which the phenomena of gravi-
tation present themselves. Costa Lobo defendia um éter
radiante em que the luminous ray is a suite of spheroidal
corpuscles of very different dimensions (...) the luminous
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phenomenon is produced by the shock given to the retina
due to corpuscular radiations of certain velocities and di-
mensions. Toda esta teoria era apresentada de uma forma
especulativa, sem qualquer suporte matematico» [15]. As
ideias sdo contestadas, em nome dos professores de Fisica
e Quimica da Faculdade de Ciéncias de Coimbra, por Egas
Pinto Basto e Mario Silva no texto La Théorie base sur
les phénoménes de radioactivité du Dr. F. M. Costa Lobo
[16] onde fazem uma andlise detalhada da teoria de Cos-
ta Lobo, refutando-a ponto por ponto. Em 1934, o profes-
sor da Faculdade de Ciéncias de Lisboa, Anténio Pereira
Forjaz (1893-1972) publicou o artigo Energia Radiante e
Energia Quimica [17] onde sdo «discutidos os efeitos de
varios tipos de radiagdo sobre os seres vivos e a alteracdo
da refrangibilidade de uma solugdo aquosa com um alcool
e um 4cido (...). E estranho este artigo, tanto no que se re-
fere as propriedades antibacteriol6gicas dos metais, como
a natureza tdo trivial que o autor atribui a quimica quantica.
O artigo recebeu de imediato forte contestagdo de um outro
quimico, o professor catedratico de Coimbra, Egas Pinto
Basto, que num outro artigo [18], desacreditava as expe-
riéncias e conclusdes de Forjaz. Entre os dois quimicos
surgiu uma polémica, com publica¢des de artigos de parte
a parte onde se esgrimiram argumentos cientificos, discuti-
ram técnicas experimentais, e citaram autores estrangeiros
[19-20]. Afinal quem estava certo era Pinto Basto» [21].
A ideia de que a radioatividade das adguas termais se-
ria a causa das suas virtudes curativas nasceu no inicio do
século XX. Em Portugal, a primeira referéncia conhecida
relativa a estudos sobre radioatividade de aguas foi do pa-
dre jesuita e cientista Anténio da Costa e Oliveira Pinto
(1868-1933), no artigo Primeira contribui¢do para o es-
tudo da radioatividade das dguas minerais de Portugal
[22], publicado em 1910 e dividido em duas partes. Na pri-
meira, escrita em portugués, enunciou a lei de desintegra-
¢do radioativa e outros conhecimentos bésicos essenciais
para descrever o fenémeno da radioatividade e descreveu
de modo muito pormenorizado os aparelhos utilizados e
o seu funcionamento (Aparelho de Danne e eletrometro
bifilar de Wulf); na segunda parte, Primeira contribui¢do
para o estudo da radioatividade das dguas minerais de
Portugal (conclusdo) [23], escrita em francés, apresentou
os resultados dos seus estudos, divulgados previamente no
2.° Congresso de Radiologia e Eletricidade, realizado em
Bruxelas. Também a Universidade de Coimbra participou
no estudo da radioatividade das dguas minerais. Em 1930,
Mario Silva apresentou no XIII Congresso de Hidrologia,
Climatologia e Ciéncias Médicas, realizado em Lisboa, de
15 a 17 de outubro de 1930, a comunicacdo La Radioac-
tivité des Gaz Spontanés de la Source de Luso [24]. Egas
Pinto Basto empreendeu o estudo da radioatividade — de-
terminacao da emanacao e dos sais dissolvidos — das aguas
portuguesas. Deixou completo o estudo da zona situada
entre os rios Douro, Mondego e Tévora. Em 1936, com
a colaboracdo do seu assistente Américo Viana de Lemos
(1889-1984), publicou Determinagdes de radioatividade
em dguas minerais [25]. Comecou por descrever o fun-
cionamento do Emandémetro de Becker [26] utilizado no
estudo, o grau de exatiddo das medidas, a eliminacdo da
emanacao das dguas minerais e seu transporte para a ca-
mara de ionizacdo, e apresentou as determinacgdes de ra-
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dioatividade de 47 nascentes de dguas minerais da Beira.
Concluiu, afirmando: «Entre n6s tem-se exagerado muito
tudo o que diz respeito ao radio das nossas aguas. Por um
lado, atribuem-se a algumas aguas valores exorbitantes
da concentracdo do radio, e, por outro lado, considera-se
atributo importante de outras dguas concentracoes de radio
que se encontram nas aguas dos rios e nas de uso corren-
te. Assim, por exemplo, C. Lepierre (Annales de I'Institut
d'Hidrologie et de Climatologie, t. 111 n.° 4, 1925) atribui
a agua da Urgeirica a concentracdo de radio de 21,5 x10®
g por litro, isto é, uma concentragdo da ordem de grandeza
de 107. O valor da concentracdo do radio estd bem longe
deste, como mostramos (...). O Prof. Dr. Constanzo (And-
lise radioativa das dguas termais da Amieira — 1909) diz
que «a agua da Amieira ndo perde a sua atividade com o
transporte e com o tempo». As suas medidas levaram-no a
conclusdo (...) que a concentrag¢do do radio é de 1,93x101°
g por litro. Como vimos, a 4gua da Amieira tem uma fraca
concentracao de emanacao, 0,39 myc por quilograma de
agua, a sua atividade diminui com o tempo, e se tem radio
em solugdo ou suspensao, a sua concentragao nao deve ser
superior a 10! g por quilograma de agua. Se, como o Prof.
Constanzo também diz, julgamos nés por erro tipogréfico,
a concentracao do radio é 1,935x10'% g por litro, entdo tra-
ta-se duma concentracdo que, com frequéncia, se encontra
nas aguas de uso comum, e é incompreensivel que, pelo
método que seguiu, tenha sido possivel determinar tdo pe-
quena concentragdo» [27]. No mesmo ano foi apresentado
um outro estudo suportado por uma andlise geoldgica a
cargo de José Custédio Morais (1890-1985): Determina-
¢oes de radioatividade em dguas minerais. Radioatividade
das dguas minerais situadas entre os rios Douro, Mondego
e Tdvora [28]. Também aqui fazem consideracdes sobre os
teores de radio, considerados pequenos relativamente ao
que seria de esperar. E estabelecida a relacio entre a dis-
tribuicdo das 4guas minerais e a constitui¢ao geolégica dos
terrenos onde se encontram. Egas Pinto Basto propunha-se
fazer, em seguida, o estudo da zona que abrange os distri-
tos da Guarda e Castelo Branco, assim como a pesquisa de
tério em minérios e aguas portuguesas. Embora tendo pre-
parado esses estudos, a morte precoce nao permitiu que os
concluisse, sendo continuados pelo seu colaborador Viana
de Lemos.

A publicacdo de obras didaticas para o “ensino pré-
-universitario”, por parte dos docentes do Laboratério de
Quimica, foi uma tradicao que atravessou geracoes. Egas
Pinto Basto escreveu, para uso dos estudantes do liceu, em
1933, para o curso geral, Compéndio de Quimica. Curso
Geral dos Liceus, 3.% 4. e 5.% Classes [29], e em 1934,
para o curso complementar, Compéndio de Quimica. Cur-
sos Complementares dos liceus, 6.9 e 7.° Classes [30]. Am-
bos foram propostos para aprovagdo. Concorreu também
Aquiles Alfredo Machado (1862-1942), professor jubi-
lado da Faculdade de Ciéncias de Lisboa. Dois livros de
Quimica deste autor, um para o curso geral, e outro para
o curso complementar foram propostos para rejeicdo. Este
facto levou-o a entregar um protesto ao Conselho Superior
de Instrucdo Publica e a publicar, no jornal A Voz, artigos
criticando a forma como os livros tinham sido julgados,
apontando a existéncia de erros. Em 1934, Pinto Basto res-
pondeu, ponto por ponto, Em legitima defesa (Resposta as
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criticas do Snr. Dr. Achiles Machado) [31]. Em 1937 foi
publicado o Compéndio de Quimica - Aprovado oficial-
mente para o 4.°, 5.° e 6.° anos dos liceus [32].

2. A investigacdo cientifica desenvolvida até entdo era
quase sempre casual e destinada tdo sé a promocdo acadé-
mica. Encontram-se, na Reforma de 1911, passos de articu-
lagdo do ensino com a investigacdo perdidos, porém, com
as dificuldades econémicas sequéncia do fim da 1.* Grande
Guerra. De facto, esta reforma conferia a Universidade a
responsabilidade de «fazer progredir a ciéncia pelo traba-
lho dos seus mestres, e iniciar um escol de estudantes —
nos métodos de descoberta e invencdo cientifica; ministrar
o ensino geral das ciéncias e das suas aplica¢Ges, dando
a preparacao indispensavel as carreiras que exigem uma
habilitagdo cientifica e técnica». Na implementacdo desta
missdo foi instituido, em cada Universidade, um “fundo
universitario de bolsas ou pensdes de estudo” que se desti-
navam: « (...) c) a enviar anualmente ao estrangeiro, a fim
de se aperfeicoarem ou especializarem nos seus estudos, 0s
recém-diplomados da Universidade que tenham concluido
o0 seu curso, com distin¢do, nos termos da presente lei: Bol-
sas de aperfeicoamento no estrangeiro; § unico: a aplica-
cdo das Bolsas de qualquer categoria é feita anualmente,
por concurso, tendo por base o mérito do candidato e os
recursos e encargos de educacao da familia» [33].

Nos finais da década de 20, verificava-se que pouco se
havia trilhado no caminho da implantacdo de «uma esco-
la de quimica» universitéria. Pinto Basto, no seu relatorio
de Diretor da Faculdade relativo ao ano letivo de 1926-
1927 declarava: «em todas as universidades modernas a
funcao de investigar é hoje considerada a mais importante
das fung¢des universitarias (...). Devemos confessar a nossa
inferioridade, que é muito grande. Mas devemos também
defender-nos de censuras, porque o faremos com justas ra-
zdes. Importa confessar bem alto, para que sejamos ouvi-
dos por quem nos governa, a nossa insignificante producgao
cientifica (...). De facto, estamos convencidos de que a in-
ferioridade confessada ndo resulta de incompeténcia, mas
de vdrias razdes, que, sucessivamente, vamos considerar:
«a) Desconforto e pobreza dos laboratdrios (...). b) Pobre-
za das bibliotecas (...). ¢) Falta de tempo — Os professores
e assistentes perante as elevadas cargas letivas que lhes
sdo cometidas (...). d) Dificuldades e demoras na aquisi-
¢do de material cientifico (...). e) Falta de contacto com
centros de investigagdo — O nosso isolamento contribui
muito para o nosso atraso. Se agora, rapidamente, 0s pro-
fessores se vissem bem apetrechados de material cientifico,
decerto se ndo tornariam imediatamente bons investigado-
res. Seria, em muitos casos, necessario irem aos centros de
investigacao aperfeicoar-se no emprego de material cienti-
fico ou na pratica dos métodos proprios de cada especiali-
dade. Perderiam tempo sem fim se procurassem, sé por si,
conseguir este objetivo. Uma vez senhores destas armas, a
capacidade de investigar exige ainda, em regra, o contacto
com investigadores. Seria necessario ir buscar a capacida-
de e o entusiasmo de investigar e transmiti-los depois aos
outros. Esta solucdo seria, sem duvida, muito preferivel a
trazer para aqui os investigadores (...). Se os governos do
pais entendem que as nossas universidades, como as dos
paises mais adiantados, devem tratar principalmente de in-
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vestigar, tém o dever de, antes de exigirem essa funcao ao
pessoal docente, dotar as universidades de modo a que pos-
sam ter laboratérios bem apetrechados e bibliotecas bem
fornecidas de livros e revistas, facilitar a aquisicao rapida
de material cientifico e promover os estagios de professo-
res e assistentes nos centros de investigacao» [34].

Um passo importante foi a criacdo, em 1929, no entdo
Ministério da Instrucdo Publica, de um organismo denomi-
nado Junta de Educagdo Nacional, (JEN), que tinha como
objetivos: «1.° fundar, melhorar ou subsidiar institui¢des
destinadas a trabalhos de investigacdo e propaganda cienti-
fica por cujo intermédio especialmente se amplie o quadro
de estudos (...); 2.° subsidiar investigacdes de carater cien-
tifico em Portugal, nas suas colénias e no estrangeiro (...);
11.° promover ou subsidiar publica¢des de carater cientifi-
co» [35]. Em 11 de abril de 1936, a Assembleia Nacional
decretou, pela Lei n° 1941, a remodelacdo do Ministério
da Instrucdo Publica, que passou a denominar-se Ministé-
rio da Educacao Nacional. Em simultaneo foi criada, sob
a sua dependéncia, a Junta Nacional de Educacdo (JNE),
que tinha por missao “o estudo de todos os problemas que
interessam a formacao do carater, ao ensino e a cultura”; e,
que na sua 7.* seccdo, designada “Investigacao Cientifica e
Relagdes Culturais”, dando existéncia, nesse mesmo ano,
sob sua dependéncia hierarquica, ao Instituto para a Alta
Cultura, com uma tarefa mais incisiva, ao proporcionar os
primeiros apoios e estimulos para o desenvolvimento da
investigacao cientifica universitaria, passando as institui-
¢oes do ensino superior a dispor, de uma maior margem de
autonomia, para desenvolver todas as suas vertentes [36].
Na Universidade de Coimbra foi também criado, em 1929,
o Fundo “Sé& Pinto” com o produto que lhe coubera na
heranca do benemérito Alexandre Sa Pinto (1833-1926),
gerido pelo Senado de Coimbra, para «trabalhos de inves-
tigacdo e outros» [37].

Sem deixar de cuidar da vertente ensino prdtico da
quimica, grande preocupacao dos seus antecessores, Pin-
to Basto vai colocar e desenvolver uma pedra basilar no
edificio do Laboratério Quimico, a valorizacdo da inves-
tigagdo cientifica. Na Congregacdo de 7 de maio de 1927,
por «proposta do Ex.™ Professor Pinto Basto, o Conselho
autorizou os segundos assistentes do 4.° grupo, Viana de
Lemos e Gouveia, a seguir um curso de aperfeicoamen-
to de Quimica no Colégio de Franca» [38]. Antonio Jorge
Andrade de Gouveia (1905-2002) realizou, de outubro a
dezembro de 1927, um estagio na Universidade de Paris,
frequentando cursos de Marie Curie (1867—1934) e Jean
Perrin (1870-1942), e realizou estudos sobre compostos de
aluminio, estanho e tungsténio, no Laboratério de Quimica
Inorganica do Institut de Chimie Appliquée sob a direcado
de Raymond Marquis (?—?). Idéntico procedimento havia
sido seguido com Rui Couceiro da Costa (1901-1955) que,
em janeiro de 1928, apresentou na Universidade de Coim-
bra a dissertacdo Andlise dos gases espontdneos das nas-
centes de dguas minerais [39], preparada, em larga medida,
no Instituto de Hidrologia do Colégio de Franga. Porém, a
Pinto Basto pareceu que uma estadia mais prolongada de
um assistente de investigacao numa universidade europeia,
tendo em vista a obtencdo de um doutoramento, haveria de
conduzir a uma preparacao cientifica mais aprofundada e a
uma melhor captacdo do espirito e estratégias de pesquisas
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existentes. Decidiu, pois, enviar Andrade de Gouveia para
a Universidade de Liverpool, Inglaterra. Nesta universida-
de, de 1931 a 1934, sob a orientacdo de Richard Alan Mor-
ton (1899-1977), realizou estudos de absorcdo no visivel
e ultravioleta, de compostos organicos (indeno, naftaleno e
outros compostos aromaticos relacionados) e sua aplicacao
ao estudo de problemas biol6gicos. Obteve, em 7 de julho
de 1934, o grau de Philosophiae Doctor com a tese Contri-
butions to the Study of de Role of the Double Bond in the
Absorption Spectra of Organic Compounds [40], uma con-
tribuicdo valiosa para o conhecimento da relacao entre os
espetros de absorcdo no ultravioleta e visivel e a estrutura
dos compostos organicos insaturados.

3. Egas Pinto Basto ndo se limita a rodear-se de um
pequeno grupo de assistentes motivados pela ciéncia. Vai
criar as condicdes fisicas para o desenvolvimento da inves-
tigacdo acrescentando, ao pequeno equipamento existente,
material e instrumentos modernos.

Nos anos que antecederam a 1.* Guerra Mundial, a em-
presa inglesa Adam Hilger, Lda procedeu a algumas altera-
¢Oes nos espetroscopios, nomeadamente: a fixacdo de um
telescopico, com o prisma a mover-se segundo um desvio
constante; e, o uso como fonte luminosa, o arco voltaico,
obtido por descarga elétrica entre duas varetas de grafite
quando sdo aproximadas suficientemente. O produto a
analisar era colocado numa pequena cavidade praticada na
ponta da vareta inferior, sendo vaporizado para a chama
pela alta temperatura desenvolvida pelo arco elétrico. O
espetrometro permitia o registo fotografico dos espetros de
riscas e seus comprimentos de onda, obtendo-se, ndo s6, a
identificacao como o teor dos elementos constituintes, atra-
vés da medida da densidade do enegrecimento, produzido
pelas riscas luminosas registadas em pelicula fotografica.
Pelos anos de 1920, o Laboratério Quimico adquiriu um
destes espetrometros. Foi utilizado por Pinto Basto no es-
tudo Andlise de uma rocha niquelifera [41], em que com-
parou as sensibilidades do método espetroscépico e do
método quimico analitico usual, numa rocha metalifera de
Miranda do Corvo. Além das posteriores andlises quimicas
qualitativa e quantitativa, comegou por fazer «a analise es-
petroscépica da rocha, visual, num espectréometro Hilger
graduado em comprimento de onda. Analisamos o espetro
do arco obtido com elétrodos de carvao (Hilger) depois de
introduzir numa cavidade aberta no carvao inferior duma
pequena porcao da rocha pulverizada» [42].

Entretanto, uma outra técnica espetroscopica estava em
desenvolvimento, a espetrofotometria de absor¢ao molecu-
lar nas regides ultravioleta e visivel. Consistia na determi-
nacdo da fracao de luz absorvida por substancias organicas
ou inorgdnicas no estado liquido ou em solucdo, quando
atravessadas pela radiacdo visivel ou ultravioleta. Arcos
obtidos por descargas de alta tensdo entre elétrodos meta-
licos tém uma forte componente de radiagdo ultravioleta e
os espetros obtidos pela passagem da luz do arco através de
vasos de quartzo contendo a solugdo da substancia, e segui-
damente dispersas por um prisma igualmente de quartzo
podem ser registados em placas fotograficas, sensiveis as
radiacdes de comprimento de onda entre 220 nm e 500 nm
ou 700 nm, se se usarem chapas pancromaticas. Em 1935-
1936, através do Instituto para a Alta Cultura e do Fundo
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Sa Pinto da Universidade de Coimbra, Egas Pinto Basto
consegue donativos para a instalacdo de um gabinete de
espetrofotometria de absorcdo no ultravioleta e no visivel.
Foi instalado numa ampla sala do lado oeste do Laboratério
Quimico, ligada ao Anfiteatro por uma porta, mas possuin-
do saida auténoma para o exterior, em frente da Casa do
Guarda, que muito viria a potencializar a investigacdo, com
grande incidéncia na area da Quimica Organica. (Figura 2
— Planta do Laboratério Quimico anos 1950, reconstituicao
a partir da planta do Laboratério Quimico de 1910, (espago
13)). O equipamento escolhido era semelhante ao utiliza-
do por Andrade de Gouveia aquando do seu doutoramento

||
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Figura 2 — Planta do Laboratério Quimico dos anos 1940/50 (delineada
por Gilberto Pereira, MCUC): 1 — Atrio; 2 — Anfiteatro; 3 — Laboraté-
rio de andlise qualitativa; 4 — Gabinete do Diretor; 5 — Sala do analista;
6 — Laboratdrio de andlise quimica quantitativa; 7 — Sala para trabalho
de investigacdo de assistentes e estagidrios; 8 — Biblioteca; 9 — Sala de
balangas; 10 — Sala de investigacdo; 11 — Sala de praticas de quimica
organica; 12 — Sala de préticas de quimica inorganica; 13 — Gabinete de
Espetrometria [45]. Anexos: A — Casa do pateo (Armazém); B — Casa do
guarda (casa de Tollens).

em Inglaterra. A instalacdo de «espetrofotometria de ultra-
violeta consiste fundamentalmente de um espectrégrafo de
quartzo, de dispersdo média, com escala de comprimento
de onda, F 60 cm, Hilger E316 associado com um fotéme-
tro Spekker H237. Como fontes luminosas utilizavam-se:
a faisca entre elétrodos de aco de tungsténio, fixos no fot6-
metro Spekker, que da um espetro de grande densidade de
riscas, préprio para trabalhos de absorcao; e, para a deter-
minacdo da estrutura fina das bandas, um tubo de descarga
com hidrogénio a pressdo de 3 a 4 milimetros de merctrio,
a que aplicava uma tensdo de 1500 a 2000 volts. Todo o
sistema 6tico do espetrofotometro é fabricado em quartzo,
assim como a lampada de hidrogénio. Sdo usados transfor-
madores proprios para a obtencgdo da faisca e para a excita-
¢do da lampada de hidrogénio» (Figura 3 (a), conjunto dos
aparelhos) [43]. A radiacdo produzida por descarga elétrica
entre dois elétrodos metélicos, ou proveniente de uma lam-
pada de hidrogénio, originava no fotémetro dois feixes de
igual poténcia luminosa, um que atravessava a amostra e o
outro que atravessava o solvente ou o branco. A radiacdo
transmitida era colimada e dava entrada no espetrégrafo
originando dois espetros adjacentes, um da amostra e o do
solvente, os quais eram registados numa pelicula montada
em celuloide ou em chapa de vidro. A poténcia do feixe
que atravessava o solvente podia ser controlada por meio
de um diafragma comandado por um tambor regulado em
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Figura 3 — Gabinete de Espetrofotometria do Laboratério Quimico: (a) Espetrofotémetro Hilger E316 com fotdmetro Spekker H 237; (b) microfotd-
metro fotoelétrico, ndo registador, Hilger; (c) espetrofotometro para estudos na regido visivel, Hilger Nutting. (Equipamentos existentes no Departa-

mento de Quimica da FCTUC).

unidades de absorvancia. O espetro de absorcdo era obtido
a partir de uma série de espetros duplos, com diferentes va-
lores de poténcia do feixe que passava pelo solvente, sendo
a absorvancia e o comprimento de onda dados pela linha
que no solvente e na amostra tem igual intensidade. Uma
comparacao mais rigorosa de densidade de enegrecimento
das linhas implicava o recurso a um microfotémetro fotoe-
létrico, ndo registador, Hilger (Figura 3 (b)). Os espetros
de absor¢do na regido do visivel eram obtidos de maneira
semelhante, utilizando o espetrografo Hilger acoplado a
um fotémetro de polarizacdo Nutting e uma fonte de luz
visivel, como a lampada de filamento de tungsténio (Figura
3 (c)) [44].

4. No ano letivo de 1926-1927, o Laboratério Quimico
contava, além de Egas Pinto Basto, com Rui Couceiro da
Costa, o primeiro assistente; Américo Viana de Lemos, An-
ténio J. Andrade Gouveia e José da Silva Santos, segundos
assistentes. No ano letivo de 1933-1934 foi acrescentado
ao quadro do corpo docente, com o professor convidado, o
quimico judeu alemdo Kurt Coper (Figura 4). Nesse ano,
Fernando Pinto Coelho (1912-1999) concluiu a licenciatu-
ra em Ciéncias Fisico-Quimicas, sendo de imediato contra-
tado pela Faculdade de Ciéncias como assistente extraor-
dindrio. O Laboratério dispunha, também, de um quadro
de pessoal técnico e de pessoal auxiliar: Anténio Simdes
da Silva, que desempenhava as funcGes de analista; José
da Silva Santos, preparador-conservador; Ant6nio Augusto
Carvalho, ajudante de preparador; e Vergilio José Tavares,
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Belmiro Franca e Francisco Maria Coimbra, continuos as-
salariados. Em 1934, foi acrescentado ao quadro do pes-
soal auxiliar Clementina Ferreira Franga, como auxiliar de
limpeza.

Figura 4 — Corpo docente e pessoal técnico, auxiliar e menor do Labora-
tério Quimico (1933-1934): 1.* fila (sentados, da esquerda para a direita)
Américo Viana de Lemos (2.° assistente); Kurt Coper (professor convida-
do); Egas Pinto Basto (diretor); Rui Gustavo Couceiro da Costa (1.° assis-
tente); José da Silva Santos (preparador-conservador); Eng.® Miguel San-
tos e Silva (2.° assistente). 2.* fila (da esquerda para a direita): Antonio dos
Santos (guarda); Clementina Ferreira Franca (limpeza); Belmiro Franca
(continuo assalariado); Francisco Maria Coimbra (continuo assalariado);
Lic. Anténio Simdes da Silva (analista). (Ausente, Anténio Jorge de An-
drade Gouveia, 2.° assistente, que se encontrava em Liverpool a preparar
o doutoramento). (Fotografia do Departamento de Quimica da FCTUC).
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mador para obtencao de altas tensdes da ordem dos 1500 a
2000 V. Numa mesa central, o espetrégrafo Hilger E 316;
na parte esquerda estava o dispositivo ligado aos terminais
elétricos e que permitia obter a fonte luminosa por descarga
elétrica entre varetas de aco de tungsténio ou varetas de
grafite em que a inferior tinha uma cavidade milimétrica
com uma amostra de material apropriado. Seguia-se outro
dispositivo, onde se colocavam as amostras em janelas de
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Spekker H 237, para medir o enegrecimento das placas fo-
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co, ndo registador, Hilger, que permitia a comparag¢do mais
rigorosa de densidade de enegrecimento das linhas. Existia
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Nota do editor: as citagdes em Portugués foram convertidas para a grafia atual.

Ciclopropanagéo através de catélise fotoredox

A ciclopropanacdo é um processo importante na quimica moderna, nomeadamente no papel desempenhado na
sintese de principios ativos de farmacos ou de agentes usados na agricultura. No entanto, a elevada tensdo angular
existente no anel ciclopropano torna a sintese de moléculas com essa estrutura num processo desafiante, requerendo
geralmente o uso de espécies quimicas altamente reativas. Nas ultimas décadas tem havido uma intensa pesquisa no
desenvolvimento de metodologias para a sintese deste tipo de compostos, nomeadamente a partir da reacdo de alcenos
com carbendides ou iletos.
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Recentemente, investigadores espanhdis desenvolveram um novo protocolo para a ciclopropanacdo de compostos
carbonilicos a,B-insaturados com diiodometano por meio de catélise fotoredox. A reagdo ocorre entre o aceitador de
Michael e o radical carbenoide, gerado fotocataliticamente usando o catalisador fotoredox [Ru(bpy),I(PF,), (bpy =
2,2'-bipiridina). A reagdo é caracterizada pelas suas condi¢des suaves, elevada compatibilidade de grupos funcionais
no aceitador de Michael e excelente seletividade.

Fontes:

Cyclopropanation through photoredox catalysis, http://www.chemistryviews.org/details/ezine/10437411/Cyclo-
propanation_through_Photoredox_Catalysis.html?elq_mid=15712&elq_cid=3941189 (Acedido em 12/03/2017)

A. M. del Hoyo, M. G. Suero. Photoredox-catalyzed cyclopropanation of Michael acceptors. Eur. J. Org. Chem.
(2017) 2122-2125.
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(pjgm@uevora.pt)
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Licenciatura em Quimica Aplicada: 35 anos depois
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Degree on Applied Chemistry: 35 years later — In the framework of commemorations of “40 years of
Chemistry at New University of Lisbon”, a study was carried out on the professional activity and training of the
graduates in Applied Chemistry, the first degree in Chemistry created by this university and with innovative character-
istics at the time in which was created: profiles in Organic Chemistry and Biotechnology and the strong experimental
leanness. It was found that the activities developed by these chemists are extremely varied and that the professional
opportunities have changed a lot since the first graduates in which the system of secondary and higher education were
in strong expansion and the actuality in which the degree, after the Bologna agreement, has a duration of 3 years.

No ambito das comemoragdes dos 40 anos da Quimica da Universidade Nova de Lisboa foi levado a cabo um es-
tudo sobre a atividade profissional e formacdo dos licenciados em Quimica Aplicada, a primeira licenciatura na area
da Quimica criada por esta universidade e com caracteristicas inovadoras na época em que foi criada: os perfis em
Quimica Organica e Biotecnologia e o forte pendor experimental. Verificou-se que as atividades desenvolvidas por
estes quimicos sdo extremamente variadas e que as oportunidades profissionais se alteraram muito desde os primeiros
licenciados em que o sistema de ensino secundario e superior se encontravam em forte expansao e a atualidade em que

a licenciatura, ap6s o acordo de Bolonha, passou a ter uma duracdo de 3 anos.

A Licenciatura em Quimica Aplicada (LQA) foi criada
na Faculdade de Ciéncias e Tecnologia da Universidade
Nova de Lisboa (FCT NOVA) em 21 de outubro de 1981
pelo Decreto 127/81; tendo entrado em funcionamento logo
no ano letivo 1981/82, encontrando-se em funcionamento
ha 36 anos. Os primeiros licenciados concluiram a sua for-
macdo em julho de 1986, pelo que no ambito das comemo-
racoes dos “40 anos da Quimica da Nova” foi lancado um
inquérito informal sobre o percurso profissional desta gera-
cdo de quimicos portugueses. A FCT NOVA caracterizou-
-se sempre por lancar formagoes inovadoras, de que fazem
parte as Engenharias de Producdo Industrial, de Ambiente
e Informatica (mais antigas que a LQA) e ainda de Fisica e
Materiais criada pelo mesmo decreto que a LQA.

Esta licenciatura forneceu sempre uma formacao uni-
versitaria alargada nas areas da Quimica, Biotecnologia,
Bioquimica e Genética, valorizando o trabalho experi-
mental com forte componente laboratorial e utilizacdo de
equipamento cientifico de ponta, para além do contacto dos
estudantes com a investigacdo em curso na FCT NOVA.
De acordo com um trabalho publicado em marco deste ano
no Boletim da SPQ [1] a LQA contribui com 14% para
a lista de quimicos portugueses registados na plataforma
LinkedIn. Também na rede social Facebook existe um gru-
po fechado que congrega mais de 600 alumni da LQA.

Na primeira fase (entre 1986 e 2007) o curso formou
licenciados pré-Bolonha com 5 anos de formagdo em dois
ramos (Biotecnologia e Quimica Organica). Desde 2007
a licenciatura passou a ser um curso de 1° ciclo com 180
ECTS em 3 anos. Como os percursos profissionais espec-
taveis para os 2 tipos de formagdo sdo diferentes, os 2 pe-
riodos serdo aqui tratados separadamente.

Na primeira fase (ingresso entre 1981 e 2002) foram
disponibilizadas 921 vagas e concluiram a licenciatura 699
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pessoas (75%). Destes Quimicos Aplicados foi possivel
conhecer a situagdo atual de 609.

Na Figura 1 é possivel ver o niimero de licenciados por
ano e a sua localizacdo geogréfica. Verifica-se que a ten-
déncia para a fixagdo fora de Portugal aumentou ao longo
do tempo o que podera estar relacionado com a existéncia
de relacoes de trabalho menos estaveis em anos mais re-
centes, o que faz com que os licenciados mais jovens sin-
tam mais a necessidade de sair para um pais diferente em
busca de oportunidades aliciantes.
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Figura 1 — Localizagdo dos licenciados em Quimica Aplicada no perio-
do 1986-2007.

Uma outra caracteristica destes Quimicos € a sua ele-
vada taxa de pés-graduacao: 46% de doutorados, dos quais
cerca de 1/3 reside fora de Portugal (Figura 2). Esta maior
percentagem de doutorados fora de Portugal podera indi-
ciar a falta de oportunidades para os doutorados em Portu-
gal, mas também a maior apeténcia de pessoas mais qua-
lificadas para procurarem as melhores oportunidades onde
elas possam surgir.
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® Com grau de doutor a residir
em Portugal

= Com grau de doutor a residir
fora de Portugal

= Sem grau de doutor a residir
em Portugal

* Sem grau de doutor a residir
fora de Portugal

Figura 2 — Fracdo de licenciados em Quimica Aplicada (pré-Bolonha)
com o grau de doutor e relagdo com o local de residéncia.

Ao tentar identificar profisses mostra-se a vocacao de
largo espectro da LQA com mais de 250 descricdes de ati-
vidade diferenciadas para estes 609 licenciados! Apés um
moroso trabalho de agrupamento é possivel encontrar 14%
de docentes do ensino superior, 9% de professores do ensi-
no basico e secundario assim como de técnicos superiores
(da sadde ao laboratério, ambiente ou higiene e seguranca
no trabalho); com 7% surgem outras duas categorias pro-
fissionais estreitamente relacionadas: investigador e “pés-
-doc”. Ha ainda neste grupo 6 inativos e 6 desempregados,
0 que resulta numa taxa para estas duas situacoes agregadas
de pouco mais de 2% do total. Estas categorias ndo cobrem
sequer metade dos licenciados e na outra metade cada caso
€ um caso!

Muitas vezes existe na sociedade portuguesa uma des-
cricdo de que uma dada area de formacdo tem pouca apli-
cabilidade por os seus licenciados ndo encontrarem trabalho
na sua area direta de formacdo. Sera que é o que acontece
com a Quimica? Sim e ndo. Ha Quimicos Aplicados que ndo
trabalham em Quimica por razdes vocacionais (por exem-
plo, 3 mtusicos, 2 fotégrafos, 1 padre) e também os que ndo
encontraram no inicio da carreira ou ap6s uma fase de de-
semprego profissdes compativeis com a formacao (assisten-
tes administrativos, operadores de “call-center” ou agentes
imobiliarios); mas a maioria dos Quimicos Aplicados tem
funcoes de elevada responsabilidade como cientistas (por
exemplo duas vencedoras de bolsas ERC), em servicos pu-
blicos na area da satde e da qualidade ou em varias empre-
sas das dreas Quimica e Biotecnologia. A maioria dos que
nao trabalham diretamente em Quimica fazem-no porque as
fungdes de direcdo ou de gestdo sdo transversais a um grande
ntmero de formacdes de qualidade. E possivel verificar que
a licenciatura em Quimica Aplicada de 5 anos formou, nos
seus 22 anos de duracdo, profissionais altamente qualificados
que se integraram em todas as dreas com uma componente de
ciéncias moleculares, da satide ao ambiente, da biotecnologia
a industria farmacéutica, da qualidade a seguranca.

Quando o foco passa para os licenciados ao abrigo do
acordo de Bolonha, temos a considerar aqueles que entraram
na Universidade entre 2003 e 2013, pois 0os que entraram
a partir desta data ainda ndo tiveram oportunidade de con-
cluir a sua formagdo. Neste periodo a taxa de conclusdo da
licenciatura é bastante inferior a referida para os licenciados
pré-bolonha. Dos 511 alunos que entraram na Universida-
de apenas concluiram 285 (55%). Para este facto podem
ser encontradas varias razoes, que vao do impacto da crise
econémica a menor atratividade que os cursos de Quimica
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passaram a ter. Ao ndo serem preenchidas todas as vagas, a
preparagdo prévia dos estudantes com acesso ao curso di-
minuiu, o que pode resultar em maiores taxas de abandono.
Destes 285 alunos com a licenciatura de 180 ECTS foi pos-
sivel conhecer a situacdo atual de 236.

Na Figura 3 é possivel ver o ntimero de licenciados por
ano e a sua localizacao geografica. Verifica-se que a fixa-
¢do fora de Portugal é residual nos licenciados mais novos
0 que corresponde, COMO Veremos a seguir, a uma procura
do 2.° ciclo em Portugal: s6 ap6s este sdo equacionadas
outras opgOes mais distantes.
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Figura 3 — Localizacdo dos licenciados em Quimica Aplicada no pe-
riodo 2008-2016.

Como ¢ natural, estes Quimicos tém uma taxa de dou-
toramento muito inferior a dos seus colegas mais velhos
(apenas 5%): ap6s a licenciatura sdo agora necessarios,
pelo menos, 6 anos para atingir o grau de doutor o que s6
acontece com os licenciados dos 3 primeiros anos deste
periodo (Figura 4).

Esta fase de formagdo em curso é igualmente notoria
nas atividades atuais destes licenciados: 23% sao estudan-
tes de mestrado (a maioria na FCT NOVA), 16% sdo estu-
dantes de doutoramento e 11% descrevem a sua atividade
como exercendo fungdes em laboratérios de controlo de
qualidade. Os restantes 49% distribuem-se por mais de 60
descricoes diferentes da sua fungao!

Observa-se neste grupo uma mudanca radical de pa-
drdo, com o desaparecimento das atividades docentes (a
soma dos docentes do ensino secundério com a atividade
de explicador nao chega aos 5% dos licenciados), mas
mantem-se uma taxa de desemprego baixa (3%). Deteta-se
alguma dificuldade de integracdo no mercado de trabalho
dos licenciados que nado prologaram a sua formacao para o
mestrado: fungdes como lojista, operador de hipermerca-
do, técnico de farmdcia ou rececionista quando agregadas
correspondem a cerca de 5% dos licenciados.

E possivel concluir que apesar de agora ndo ser facil
0 acesso as profissoes de ensino, os quimicos mais jovens
(p6s-Bolonha) encontram na sua maioria profisses varia-
das e de acordo com a sua formagdo como quimicos anali-
ticos ou técnicos de propriedade industrial.

A titulo de curiosidade apenas algumas notas mais. Em
que paises se fixaram e quais as entidades em que traba-
lham mais Quimicos Aplicados?

Quanto a primeira questdao é possivel observar que os
150 Quimicos Aplicados que localizdmos fora de Portugal
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= Com grau de doutor a residir
em Portugal

m Com grau de doutor a residir
fora de Portugal
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em Portugal

| Sem grau de doutor a residir
fora de Portugal

Figura 4 — Fracgdo de licenciados em Quimica Aplicada (180 ECTS)
com o grau de doutor e relagdo com o local de residéncia.

se encontram maioritariamente na Europa e especialmente
no Reino Unido como se pode ver na figura 5. Na categoria
de “Outros” encontram-se ainda Quimicos Aplicados em
todos os continentes.

Quanto as entidades em que os Quimicos Aplicados
exercem as suas atividades, sdo mais de 400: para além da
UNL e da Universidade de Lisboa, onde muitos sdo ainda
estudantes, s6 o Ministério da Educacdo e a Hovione (em-
presa que no estudo ja referido [1] surge igualmente como
um grande empregador de quimicos) tém ao seu servigo
pelo menos 20 Quimicos Aplicados.

6%

Canadd Suica Finlandia
4% 4% 3%
Belgica ;
4%
RU
Holanda 28%
6%
Alemanha

Figura 5 — Fracdo de licenciados em Quimica Aplicada por pais de fixacdo.

Conclui-se assim que a Licenciatura em Quimica Apli-
cada tem cumprido o seu objetivo de formar pessoas com
uma elevada literacia que tem permitido atingir padrées de
competéncia numa variedade de atividades profissionais. A
reduzida taxa de desemprego dos licenciados e as funcoes
de elevada responsabilidade atingidas por muitos quimicos
mostram que a formacdo em Quimica (em particular em
Quimica Aplicada) é uma boa aposta para os jovens.

Referéncias
[1] M.J. Pratas, J.S.S. Melo, Quimica 41 (2017) 49-53.

Trianguleno finalmente sintetizado

Em 1953, o quimico checo Erich Clar colocou a hipétese da existéncia do trianguleno (C,,H,,), uma molécula

aromatica constituida por seis hexagonos de carbono unidos de forma a formar um tridngulo. A estrutura possui dois
eletrdes desemparelhados que a tornam bastante instavel, tendo tendéncia a polimerizar. Por essa razdo, as vias de
sintese tradicionais tém sido infrutiferas na sua obtencdo, embora o uso de substituintes tenha permitido a sintese de
alguns dos seus derivados.

Sessenta e quatro anos depois da hipétese de Clar, uma equipa de investigadores da IBM e da Universidade de
Warwick, Reino Unido, conseguiram obter trianguleno numa superficie de cobre, usando di-hidrotriangulenos como
precursores. O uso das técnicas de STM/AFM, combinadas com célculos DFT, permitiram confirmar a estrutura da
molécula tal como proposta por Clar. Estruturas deste tipo, que podem ser consideradas como fragmentos de grafeno,
possuem estados fundamentais de spin elevado, potencialmente tteis na construgdo de dispositivos spintrénicos para
as tecnologias da informagao.

1 Triangulena

Fontes:

Triangulene molecule syn-
thesised after six decades,
https://www.chemistryworld.
com/news/triangulene-mole-
cule-synthesised-after-six-de-
cades/2500417.article (Acedido
em 03/03/2017)

N. Pavlicek, A. Mistry, Z.
Majzik, N. Moll, G. Meyer,
D. J. Fox, L. Gross. Synthesis
and characterization of trian-
gulene. Nat. Nanotechnol. 12
(2017) 308-311.

Paulo Mendes
(pjgm@uevora.pt)
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Quimica E EnsINO

Pedagogia da seguranca laboratorial — solventes no ensino
secundario

J. Ricardo M. Pinto,2 M. Gabriela T. C. Ribeiro,** Adélio A. S. C. Machado®

2 LAQV/REQUIMTE, Departamento de Quimica e Bioquimica, Faculdade de Ciéncias da Universidade do Porto, Rua do Campo Alegre 687,
Porto 4169-007, Portugal
b Departamento de Quimica e Bioquimica, Faculdade de Ciéncias da Universidade do Porto, Rua do Campo Alegre 687, Porto 4169-007, Portugal
*gribeiro@fc.up.pt

Laboratory safety pedagogy — solvents in secondary schools — The safety of the solvents proposed
for the laboratory experiments prescribed by the chemistry programs for the secondary education in Portugal was
assessed by two procedures: solvent selection guides published by pharmaceutical companies and a new graphic tool
for presentation of the hazards of chemical substances presented here. This SHE tool collects data on the three types
of hazards (SHE hazards: Physical Safety, Human Health and Environment) from Safety Data Sheets (SDS) for sub-
stances and presents them in an easily read graphic shape allowing a global vision of hazards. The comparison of the
results of the two assessments shows discrepancies, attributed to the difficulties of evaluating chemical safety due to
the complexities of the chemistry and of the hazards of substances themselves. The study showed that the programs and
corresponding textbooks prescribe a set of solvents that include a number of dangerous or very dangerous solvents,
their replacement being advisable. Further limitations of the programs on laboratory safety are discussed, suggesting
a reshaping of safety teaching to promote safety culture.

Apresenta—se uma analise da seguranca dos solventes propostos nas experiéncias prescritas pelos programas de qui-
mica do Ensino Secundario, realizada por dois processos: utilizacdo de guias de seguranca de solventes publicados por
empresas farmacéuticas e uma ferramenta de apresentacdo grafica dos perigos das substancias quimicas cuja concegao
original se descreve. Esta tiltima, chamada ferramenta SHE, usa as fichas de dados de seguranca de produtos quimicos
(SDS) para recolher informagao sobres os seus perigos de seguranca fisica (Safety), para a saide humana (Human
Health) e para o ambiente (Environment), que apresenta em forma grafica de apreensao visual facil e imediata. A com-
paragdo dos resultados dos dois tipos de analise mostra discrepancias, esperadas em face das dificuldades de avaliacao
da seguranga quimica, consequéncia das complexidades da quimica e dos proprios perigos das substancias. O estudo
revelou que o programa e manuais escolares prescrevem solventes de que uma parte substancial sdo perigosos ou
muito perigosos, aconselhando-se a sua substituicao. Apontam-se outras limita¢cdes dos programas quanto a seguranga

laboratorial e necessidade de reformatar o ensino desta para promover uma verdadeira cultura de seguranga.

Introducao

Nos anos sessenta do século XX, tomou-se consciéncia
de que a atividade da Quimica Industrial na produgdo de
produtos quimicos em larga escala, a par da demais ati-
vidade industrial, da producdo de energia elétrica e dos
transportes, contribuia para a dispersdo intensa de poluen-
tes e a producdo de grandes quantidades de residuos, pro-
vocando fortes impactos negativos no ambiente e na saude
humana e ecolégica. Reconhecida esta situacdo, e sendo a
atividade da Inddstria Quimica essencial para a civiliza-
¢do industrial, surgiu a necessidade de tomar providéncias
para compatibilizar a pratica da quimica com a protecdo do
ambiente. Neste ambito, foi implementada uma sucessao
de medidas reativas aplicadas a posteriori aos processos
quimico-industriais vigentes, sem grande sucesso na corre-
¢do dos referidos impactos. Nos anos noventa acabou por
emergir a Quimica Verde (QV), uma proposta de pratica
inovadora da quimica, em particular da Quimica Industrial,
com o objetivo de obter protecdo intencional do ambiente a
priori por design de produtos e processos ambientalmente
inécuos [1,2]. Os objetivos globais da QV foram explicita-
dos por Anastas e Warner [2] cujos doze principios cons-
tituem um guia para o desenvolvimento de produtos mais
benignos, concegdo de processos mais limpos, substituicao
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de produtos com elevada perigosidade para a satide huma-
na e ambiente por outros menos perigosos, etc. Como 0s
objetivos da QV sdao multidimensionais, a sua implementa-
¢do tem sido prosseguida por variadas linhas, sendo a subs-
tituicdo de substancias perigosas por outras com menores
riscos uma das mais praticadas, embora limitada e nem
sempre exequivel, devido fundamentalmente a complexi-
dade dos perigos potenciais das substancias quimicas [3].

Estes perigos sdo variados, sendo classificados em trés
tipos: perigos fisicos, referentes a seguranca fisica (incén-
dio, explosdo, etc.); perigos para a satide humana (corrosao
de tecidos e 6rgaos, intoxicagdes de variados tipos, etc.); e
perigos para o ambiente (também de variados tipos, des-
de ecotoxicidade variada, até perigos de natureza global,
p. ex., a deplecdo da camada de ozono estratosférico ou a
contaminacgdo atmosférica por compostos que intensificam
o efeito de estufa). Os perigos potenciais das substancias
quimicas sdo vulgarmente designados por “perigos SHE”,
recorrendo a abreviatura do inglés: Safety, Human Health
and Environment. Para prevenir confusoes, note-se que nes-
ta abreviatura a palavra seguranca do S se refere apenas
aos perigos fisicos, tendo um alcance mais restrito do que
no uso genérico que vulgarmente lhe é atribuido. A QV
permite diversas estratégias para eliminar proativamente
os perigos SHE [4].
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Neste contexto, a minimizacdo do uso de solventes
perigosos tem merecido muito interesse [5]. Na atividade
industrial, a inddstria farmacéutica tem dado atencao prio-
ritaria a utilizacdo de solventes mais verdes para obter sin-
teses mais sustentaveis, o que foi motivado pelos grandes
volumes de solventes que os processos de sintese de mo-
léculas elaboradas requerem. Tal esfor¢o foi impulsiona-
do em 2005 pelo Instituto de Quimica Verde (GCI, Green
Chemistry Institute) da Sociedade Americana de Quimica
(ACS, American Chemical Society), que promoveu uma
discussdo continuada entre véarias empresas farmacéuticas
com vista a desenvolverem uma agado global para catalisar
a introducao da QV nesta industria [6], a qual levou ao
estabelecimento da ACS Green Chemistry Pharmaceutical
Roundtable (GCI-PR) [7]. Neste contexto, varias empresas
deste grupo tém desenvolvido guias de sele¢do de solven-
tes para ajudarem os seus quimicos a privilegiarem o uso
dos solventes mais verdes em substituicdo dos mais pro-
blematicos [5].

O esforco de substituicao de solventes tem também vi-
sado os laboratdrios de ensino, nomeadamente no ensino
superior, tendo surgido na literatura vérias propostas de
experiéncias de sintese alternativas as vigentes, sobre sin-
teses sem solventes [8—10] ou em meio aquoso [8,11]. Por
exemplo, Dicks [10,11] apresentou varias sinteses sem sol-
ventes, discutindo as suas vantagens [10]. Noutro trabalho
destacou as vantagens da 4gua como solvente relativamen-
te aos solventes organicos [11]. Outros autores tém repor-
tado experiéncias onde solventes toxicos e perigosos sao
substituidos por outros mais benignos, de modo a conse-
guir processos de sintese mais verdes [12—15]. No entanto,
a andlise sistematica do uso corrente de solventes nos la-
boratérios de ensino com vista a aumentar a seguranga nao
parece ter merecido ainda atengdo, apesar dos numerosos
acidentes ocorridos em laboratérios e em demonstragoes,
resultantes dos seus variados perigos, por exemplo, com
metanol [16], e da recente mudanga de atitude perante a
perigosidade quimica, no sentido de promover mais incisi-
vamente o ensino da seguranca quimica com vista a incu-
tir nos estudantes uma cultura de seguranca [17-18]. Em
particular, o curriculo de Quimica do Ensino Secundario
em vigor no nosso pais contém sugestdes de atividades la-
boratoriais que envolvem o manuseamento e utilizacdo de
solventes com segurancga problematica, o que nos mereceu
o0 seu escrutinio.

Este artigo tem como objetivo dltimo incentivar a subs-
tituicdo ou eliminacao de solventes que envolvam perigos
elevados no ensino da quimica, no quadro do desenvolvi-
mento de uma nova pedagogia da seguranca baseada na
QV. Os seus objetivos préoximos sdo dois: primeiro, fazer
um levantamento dos perigos associados aos solventes
usados atualmente no Ensino Secundario nacional para
pressionar a erradicagdo dos que sdo perigosos; segundo,
consciencializar os docentes quer para a necessidade de
fazer sentir aos estudantes a importancia dos perigos das
substancias quimicas, quer para as dificuldades que a ané-
lise dessa perigosidade envolve, ja que os diferentes pro-
cessos de avaliagcdo disponiveis conduzem frequentemente
a resultados discrepantes.

Para cumprir estes objetivos, comecou-se por identifi-
car nos programas do Ensino Secundario as atividades la-
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boratoriais que envolviam solventes e consultar os corres-
pondentes manuais para obter informacgado sobre os modos
como eram usados. Esta consulta mostrou que eram pro-
postos solventes alternativos aos indicados nos programas
para a implementacao das atividades, mas sem explicacoes
para as mudangas. Procedeu-se depois a andlise da perigo-
sidade com dois tipos de instrumentos: guias de solventes,
em especial o da GSK [19] (ver adiante), e uma ferramenta
de prospecao dos perigos das substancias quimicas desen-
volvida anteriormente no grupo [20] e agora melhorada,
a ferramenta SHE, concebida para utilizagdo em contexto
escolar. Em seguida analisaram-se comparativamente os
resultados obtidos para as diversas ferramentas, com vista
a evidenciar as suas discrepancias e definir as vantagens
e desvantagens de cada uma delas e a respetiva utilidade.
Finalmente, examinaram-se as implicag¢oes do estudo rea-
lizado quanto a utilizacdo dos solventes e outros aspetos
de seguranca no Ensino Secundério. As secgdes seguintes
reportam sucessivamente estas tarefas.

Solventes propostos para o ensino secundario

Na Tabela 1 apresenta-se a lista de solventes propostos
nas atividades laboratoriais no Ensino Secundario, com in-
dicacdo da origem da respetiva mengao (programas para
o Ensino Secundario e/ou manuais escolares) [21-29]. Os
solventes incluidos neste estudo sdo os compostos inseri-
dos nos guias de solventes devido ao seu uso vulgar em
quimica nessa funcdo, embora nem sempre sejam usados
nas atividades como solventes, mas sim como reagentes,
componentes de mistura a destilar, etc.

Guias de selecédo de solventes

Nos guias de solventes elaborados por empresas (As-
traZeneca [30], Pfizer [31], GlaxoSmithKline (GSK) [19,
32-34] e Sanofi [35]) cada uma aplica uma estratégia pro-
pria de avaliacdo da perigosidade dos solventes usados nas
suas operacoes. A estratégia é condicionada pela ativida-
de industrial desenvolvida pela empresa e o seu passado
histérico, sendo os guias elaborados de modo a obter uma
avaliacdo hierdrquica da seguranca dos solventes usados,
com vista a promover o uso de solventes de menor perigo-
sidade. Para cumprir esta finalidade os guias permitem: (i)
escolher solventes com perfil mais sustentavel para novas
sinteses; (ii) substituir solventes em uso por outros mais
benignos.

O modo de estabelecimento dos guias raramente é deta-
lhado no material publicado e nem sempre se procura obter
uma hierarquizacao individualizada dos solventes quanto
a respetiva seguranca que defina inequivocamente uma or-
dem de preferéncia de utilizacdo. Em vez disto, o tratamen-
to de um conjunto de informag¢des numerosas e variadas
conduz, geralmente, a uma classificacdao dos solventes em
trés niveis, na forma de “sinais de transito”: verde: solvente
benigno, a manter; amarelo (ou dmbar): aceitavel; e ver-
melho: perigoso, a substituir (as designacdes dos niveis va-
riam com o guia, sendo de notar também que um dos guias
usa uma classificacdo com quatro niveis [32]). A classifi-
cacdo verde—amarelo/ambar—vermelho tem a vantagem de
ser facil de manejar, permitindo a evolugdo para o uso de
solventes mais benignos quando surgem oportunidades
para isso, sem por em causa a atividade industrial.
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Solvente

Acetona

Butan-1-ol

Diclorometano

Etanol

Eter de petréleo

Eter dietilico

Metanol

Pentano
Propan-1-ol

Propan-2-ol

Tetracloreto de
carbono

Xileno

Tabela 1 — Solventes utilizados nas atividades laboratoriais do Ensino Secundario.

Atividade laboratorial

AL 2.1. Miscibilidade de liquidos

Origem

Programa 10.° ano [21]

Manual “Quimica 10 A” [22]
Manual “Quimica 10” [23]

Manual “Eu e a Quimica 10” [24]
Manual “Ha Quimica entre nds” [25]
Manual “Novo 10Q” [26]

Manual “Quimica entre nos” [27]

AL 2.5. Determinagdo da entalpia de
combustdo de diferentes alcoois

Programa 12.° ano [28]

AL 2.1. Miscibilidade de liquidos

Manual “Quimica 10” [23]

AL 2.1. Miscibilidade de liquidos

AL 2.5. Determinagdo da entalpia de
combustdo de diferentes alcoois

Programa 10.° ano [21]

Manual “Quimica 10 A” [22]

Manual “Quimica 10” [23]

Manual “Eu e a Quimica 10” [24]

Manual “Ha Quimica entre nds, 10.° ano” [25]
Manual “Novo 10Q” [26]

Manual “Novo Jogo de particulas” [29]
Programa 12.° ano [28]

Manual “Quimica entre nos” [27]

AL 2.1. Miscibilidade de liquidos

Programa 10.° ano [21]
Manual “Ha Quimica entre nds” [25]

AL 2.1. Miscibilidade de liquidos

Manual “Quimica entre nos” [27]

AL 2.1. Miscibilidade de liquidos

Programa 10.° ano [21]

Manual “Quimica 10 A” [22]

Manual “Quimica 10” [23]

Manual “Eu e a Quimica 10” [24]
Manual “Ha Quimica entre nds” [25]
Manual “Novo 10Q” [26]

Manual “Novo Jogo de particulas” [29]
Manual “Quimica entre nos” [27]

AL 2.1. Destilacdo fracionada de uma
mistura de trés componentes

APL2 — Produgdo de um biodiesel a partir
de 6leos alimentares

AL 2.5. Determinagdo da entalpia de
combustdo de diferentes alcoois

Programa 12.° ano [28]

AL 1.2. Teste de chama

Manual “Quimica 10” [23]
Manual “Eu e a Quimica 10” [24]
Manual “Ha Quimica entre nds” [25]

AL 2.1. Miscibilidade de liquidos

Manual “Novo jogo de particulas” [29]

AL 2.5. Determinagdo da entalpia de
combustdo de diferentes alcoois

Programa 12.° ano [28]

AL 2.5. Determinacdo da entalpia de
combustdo de diferentes alcoois

Programa 12.° ano [28]

AL 3.6. Sintese de um polimero

Programa 12.° ano [28]

AL 2.1. Miscibilidade de liquidos

Manual “Novo 10Q” [26]
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Para se definir o nivel de classificacdo, cada solvente
é normalmente avaliado em diferentes categorias de peri-
gos SHE (e, eventualmente, de informacao doutros tipos,
p. ex., regulamentacdes de substancias perigosas, carate-
risticas dos residuos, avaliacdo do ciclo de vida, etc.), me-
diante escalas definidas com base em critérios especificos
considerados adequados, que variam de guia para guia. O
numero de categorias usadas, o nimero de niveis de escala
e o sentido desta (aumento com a perigosidade ou com a
seguranca, que sdo carateristicas inversas) variam também
de guia para guia (entre 3 e 14), tal como o ntimero de
solventes que os integram. Esta variedade de detalhes na
avaliacdo dificulta ou impede a comparagdo de resultados
e da origem a confusodes, o que levou a GCI-PR [7] a langar
a preparacao de um guia por cooperacdo entre empresas
participantes [36], tendo publicitado uma versdao provisé-
ria em 2011 [37], mas sem grandes detalhes quanto a sua
elaboracao (aparentemente semelhante a do guia da GSK).
Desde entdo, ndo foi publicada qualquer outra versao deste
guia coletivo.

Mais recentemente, por iniciativa de uma outra parceria
publico-privada criada na Europa, a “Innovative Medicines
Initiative (IMI)-CHEM21” [38], abrangendo, tal como a
GCI-PR, empresas farmacéuticas e universidades, estabe-
lecida para desenvolver metodologias quimicas e bioqui-
micas sustentaveis, foi feita uma avaliacdo comparativa
dos guias de solventes disponiveis [5]. O estudo envolveu
51 solventes, nem todos incluidos em todos os guias, mas
s6 para 34 foi possivel atribuir inequivocamente um nivel e
s6 para 20 destes 34 houve acordo total (ou quase) entre os
guias quanto aos niveis das pontuagdes. Dos 17 solventes
com situacao equivoca, para 11 a duvida foi entre reco-
mendado/problemaético e para os outros 6 entre problema-
tico/perigoso. Estas discrepancias resultam das diferentes
estratégias de elaboracdo, critérios de pontuagdo e forma-
tos dos guias, desenvolvidos em empresas com culturas/fi-
losofias diferentes, etc., que retinem nos guias conjuntos de
numerosos dados disponiveis, de modo a permitir aos seus
técnicos tomar decisdes em face da natureza variada dos
processos de fabrico; para ja ndo falar da complexidade
intrinseca dos numerosos perigos das substancias quimi-
cas [3] e de os requisitos exigidos aos solventes, nas suas
variadas utilizagdes, conflituarem frequentemente com es-

tes perigos, o que exige compromissos. Esta complexidade
composta por multiplos componentes implica dificuldades
variadas e revela a importancia de se dispor de processos
alternativos de analise da perigosidade dos solventes [39].
Na sequéncia desta comparacdo, a (IMI)-CHEM21 prosse-
guiu o seu trabalho com a elaboragdo de um guia préprio,
o guia CHEM?21 [40].

Quando os solventes listados na Tabela 1 foram avalia-
dos por todos estes guias, confirmou-se que os resultados
apresentavam numerosas discrepancias [41]. Além disso,
varios solventes da tabela ndo eram incluidos nos guias, o
que limitava a partida a utilidade destes. A tnica excegdo
a esta incompletude foi o guia da GSK, que foi amadu-
recido em sucessivas revisdes e na tultima [19] publicitou
informacdo detalhada sobre a sua elaboracao. Por isso, os
respetivos resultados foram escolhidos para exemplificar o
uso dos guias neste artigo, pelo que este guia sera descrito
brevemente a seguir.

Guia de solventes da GSK

O guia da GSK foi inicialmente publicado em 1999 com
35 solventes [32] e melhorado em 2004, com a introdugao
da avaliacdo dos respetivos ciclos de vida [33], e em 2011,
com um aumento do numero de solventes [34]. A versdo
atual (2016) [19] envolveu uma revisao completa e a atuali-
zacao dos métodos de avaliacdo de perigos usados e propor-
ciona abundante informagdo sobre eles, eliminando a falta
de transparéncia sentida anteriormente nos outros guias; e
inclui solventes adicionais, entre os quais alguns introduzi-
dos nos tltimos anos como sendo verdes, num total de 154.

Cada éarea geral de avaliacdo envolve varias categorias
(Tabela 2), pontuadas individualmente com base na com-
binagdo da avaliagcdo de diversos aspetos, numa escala de
1 a 10, crescente com a seguranga (e benignidade); por
exemplo, no caso da “Inflamabilidade e Potencial de ex-
plosdo” avaliam-se cinco aspetos: ponto de ebulicdo, ponto
de inflamacdo, temperatura de autoignicdo, condutividade
elétrica e pressao de vapor. A partir da pontuagdo das cate-
gorias individuais de cada area geral de avaliacdo, calcula-
-se a média geométrica como respetiva pontuagdo resumo
(ver expressdes na Tabela 2). As pontuacdes sdo usadas
para atribuir cores aos solventes para cada categoria e cada
area, segundo os critérios da Figura 1.

Tabela 2 — Areas e categorias de avaliacéo e calculos da pontuacéo resumo das areas do guia da GSK [19].

Area de avaliacio Categorias de avaliacao

Incineracdo (I)

Calculo da pontuacao resumo da area

Reciclagem (R)

Residuos = VI x R x BT x VOC

Residuos -
Biotratamento (BT)

Emissdes VOC (VOC)

Impacto aquatico (Aq)

Ambiente = fAg x Ar

Ambiente
Impacto no ar (Ar)

Perigo para a satide (P)

Sande Humana = VP x E

Satde humana - —
Potencial de exposicao (E)

plosdo (I&E)

Seguranca

Inflamabilidade e Potencial de ex-

Seguran¢a = VIGE x R&E

Reatividade e Estabilidade (R&E)
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Codigo de cores

Intervalo da pontuacéo
p=15
35<p<75
pP<35

Figura 1 — Cddigo de cores para a pontuagdo de cada categoria e crité-
rio para atribuicdo da pontuagdo resumo de cada area de avaliagao (sau-
de, seguranca, ambiente e residuos) [19].

As pontuacgdes das areas sdo depois combinadas para
calcular uma pontuagdo global tinica para cada solvente —
pontuagdo compésita. Esta pontuagdo composita, de 1 a
10, é obtida pela média geométrica da pontuacdo indivi-
dual das quatro areas referidas:

Pontuagio composita = VRe.-‘-idllos W Ambiente ¥ Sande x Seguranga (1)

Esta pontuacdo composita, combinada com as pontua-
coes de quatro categorias consideradas prioritarias com
base nas atividades da GSK (Emissdes VOC, Perigo para
a satde, Inflamabilidade e Potencial de explosdo, e Reati-
vidade e Estabilidade, ver Tabela 2), definem a cor a ser
atribuida ao solvente (vermelha, amarela ou verde) por
aplicacdo de uma “arvore de decisao” [19]. As cores e as
pontuacdes permitem ordenar os solventes e estabelecer
uma hierarquizacdo global. Contudo, a pontuacdo compé-
sita ndo substitui as pontuacdes individuais das categorias
que lhe ddo origem, que devem ser sempre consultadas,
nomeadamente em comparagoes de solventes cuja pontua-
¢do composita seja semelhante.

Na Figura 2 apresentam-se os resultados de avaliacao
dos compostos da Tabela 1, onde sdo indicadas as cores
compositas (segunda coluna), as pontuacdes de cada ca-
tegoria e as respetivas cores, de acordo com os critérios
na Figura 1; os solventes foram ordenados como em [19].

As cores compositas na Figura 2 indicam que o diclo-
rometano, pentano, hexano, éter dietilico, éter de petréleo
e tetracloreto de carbono sdo solventes de baixa verdura
(vermelho), sendo de evitar, enquanto que o butan-1-ol,
propan-1-ol, etanol, e propan-2-ol sdo relativamente be-
nignos, sendo a sua utilizacdo aceitavel. O xileno, acetona
e metanol apresentam verdura intermédia (amarelo).

Ferramenta SHE

Esta ferramenta tem por objetivo prospetar e sumariar
de forma grafica os perigos SHE de reagentes (ou de ati-
vidades laboratoriais que os utilizam) [20]. Em contraste
com os guias de solventes, este objetivo ndo inclui a hie-
rarquizacdo das substancias pela sua perigosidade. A fer-
ramenta usa como base de informacdo as fichas de dados
de seguranca de produtos quimicos (SDS), estabelecidas
segundo a legislacdo vigente sobre a sua comunicagdo no
quadro do Sistema Global Harmonizado de Classificacdo
e Rotulagem de Produtos Quimicos (GHS) [42,43] que
classifica as substancias e misturas de acordo com os seus
perigos intrinsecos [44].

Para a aplicagdo da ferramenta SHE comega por con-
sultar-se as SDS dos compostos a analisar, as quais podem
ser obtidas nas paginas web de fornecedores de produtos
quimicos para laboratério [45,46]. Das SDS recolhe-se,
para cada substancia, informacdo acerca dos perigos SHE,
através das respetivas adverténcias de perigo. As adver-
téncias de perigo, sinalizadas com um cé6digo de perigo
(composto pela letra H ou EUH seguido de trés algarismos
[44]), sdo usadas para pontuar a perigosidade, de 0 (benig-
nidade méaxima) a 2 (perigosidade maxima), conforme se
mostra na Figura 3, onde as diferentes categorias de peri-
gos SHE sao apresentadas com diferentes cores de fundo.

Para a defini¢do das pontuagoes correspondentes as ad-
verténcias de perigo de cada uma das trés categorias foram
definidos critérios tendo em vista o objetivo e a exequibili-

°C

Solventes

Cor compasita
Ponto de ebuligio /

Butan-1-0l

Propan-1-ol

Etanol

Propan-2-ol
Xileno
Acetona
Metanol
Diclorometano

Pentano

Eter dietilico
Eter de petrdleo

Tetracloreto de
carbono

Figura 2 — Resultados do guia da GSK [19]; escala de 0 a 10 - solvente tanto mais benigno quanto maior for a pontuagdo; VOC — Volatile Organic

Compound; cores compositas, na segunda coluna.
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Pontuagio
HE

[ Suice |

Figura 3 — Pontuacoes para classificar os perigos das substincias na
ferramenta SHE.

dade de utilizacao, semelhantes aos utilizados na constru-
¢do da estrela verde [44,47,48]. Quando a adverténcia de
perigo é sinalizada com a palavra sinal “perigo” [44] é atri-
buida a pontuacdo 2 e quando é sinalizada com a palavra
sinal “atencdo” a pontuacgdo é, como regra geral, 1. Con-
tudo, héd adverténcias com palavra sinal “atencdo” a que
foi atribuida a pontuacdo 2, apresentadas na Tabela 3 com
as justificacdes. Em [49] pode obter-se um ficheiro Excel
com todas as adverténcias de perigos e respetivos codigos,
palavras sinal e pictogramas usados na ferramenta SHE.

Com base no conjunto das pontuagdes individuais das
adverténcias de perigo de cada categoria, atribui-se a cada
uma destas como pontuacdo final a respetiva pontuacao
maxima. Estas trés pontuacdes maximas das adverténcias
de perigos fisicos (S), para a saide humana (H) e para o
ambiente (E) sdo usadas para a construcao, em Excel, de
um grafico radial triangular (“triangulo SHE”, TSHE). A
pontuacdo de cada vértice do TSHE indica o nivel para a
perigosidade fisica (vértice S), para a saide humana (vér-
tice H) e para o ambiente (vértice E). O TSHE sumariza
graficamente a perigosidade global da substancia. Paralela-
mente, para cada solvente, as pontuacdes das adverténcias
de perigo sdo representadas num grafico de barras (“espe-
tro de perigos potenciais”, EPP). O EPP proporciona in-
formacdo grafica detalhada sobre os diversos perigos do
composto.

Em suma, a ferramenta SHE permite transmitir a infor-
macao sobre a perigosidade de uma substancia de forma
compacta e facilmente apreensivel por via visual. Além
disso, evidencia as adverténcias de perigo e os EPP per-
mitem identificar os perigos envolvidos, fazendo sentir
diretamente a perigosidade das substancias. Assim, é ttil
para utilizacao em contexto escolar, porque proporciona de
forma simples um leque de informacao de seguranca com-
pleta e detalhada a quem vai usar as substancias, ou suporta

Tabela 3 — Pontuagdes de perigos que ndo seguem a regra geral.

Expressoes usadas nas adverténcias de perigo*
Satide humana

Codigo de perigo

“suspeito de provocar cancro” (atencdo) H351
“suspeito de provocar anomalias genéticas (atencdo) H341
“suspeito de afetar a fertilidade ou o nascituro” (atencdo) H361

“pode afetar 6rgdos especificos” (atencao) H371, H373
“perigo” EUH202
“liberta fumos perigosos” EUH207
“podem libertar gases perigosos” EUH206
“liberta gases téxicos” EUHO029, EUHO031
“liberta gases muito toxicos” EUHO032
“corrosivo para as vias respiratérias” EUHO071
“téxico em contacto com os olhos” EUHO070

“contém chumbo, ndo utilizar em superficies que possam ser mordidas por criancas” | EUH201
Ambiente

“tOXico para 0s organismos aquaticos” H411
“muito téxico para os organismos aquaticos (atencdo) H410
“destrdi o ozono na atmosfera superior” (atencao H420
Perigos fisicos

“explosivo” EUHO001

“forma peroxidos explosivos, forma mistura vapor-ar explosiva”

EUHO018, EUHO019,

“perigo de explosdo”

EUHO006, EUH044

“reage violentamente”

EUHO014

“facilmente inflamavel”

EUH209

* Entre paréntesis indica-se a palavra sinal, quando incluida.
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decisoes sobre a escolha de substancias a usar, solventes no
presente caso.

Anélise da perigosidade dos solventes com a ferramenta SHE

Os resultados da andlise dos solventes da Tabela 1
com a ferramenta SHE sdo apresentados na Figura 4. Esta
figura evidencia a eficacia desta ferramenta na sumari-
zagdo dos perigos das substancias, ja que a sua inspecgao
visual proporciona, para cada substancia: (i) a visualiza-
¢do global da pontuacdo maxima (0, 1 ou 2) atribuida aos
perigos de cada categoria SHE, através dos TSHE, que
evidenciam a natureza multidimensional da informacdo;
(ii) a identificacdo da natureza dos perigos envolvidos,
através das adverténcias de perigos; (iii) a identificacao
do ntmero e nivel de perigos, pontuacao atribuida de 0 a
2, através dos EPP; e (iv) a sinalizacdo, a vermelho, dos
codigos e adverténcias de perigo com pontuacdo maxima.
A apresentacdo em conjunto destas informagdes tem a
vantagem de permitir identificar, em paralelo, uma visdo
global do perigo maximo para cada categoria (TSHE), as
categorias de perigo e respetivas pontuacdes (EPP), e as
adverténcias de perigo, sendo realcadas a cor as de perigo
elevado. A natureza grafica da ferramenta SHE permite a
aquisicdo da informagdo de modo visual e rapidamente,
possibilitando uma perce¢do sumativa do nivel de peri-
gosidade da substancia. Na referéncia [50] pode ser des-
carregado um ficheiro Excel que permite aplicar a ferra-
menta SHE a uma substancia e obter automaticamente o
seu resultado, em formato idéntico a Figura 4, bastando
inserir o nome da substancia e os respetivos cédigos de
perigo. Na referéncia [51] pode ser descarregada uma fi-
cha de trabalho para o estudante efetuar manualmente a
analise SHE de uma substancia.

A andlise da Figura 4 mostra que todos os solventes
propostos nas atividades do Ensino Secundério apresen-
tam pelo menos um perigo elevado (pontuagdo 2), mesmo
quando se consideram apenas os perigos para a saude e de
perigosidade fisica, o que sugere que nenhum deles pode
ser considerado totalmente seguro quanto a riscos para a
integridade fisica dos estudantes.

No que se refere a satide humana, nenhum dos sol-
ventes propostos é inécuo, mas a acetona, éter dietilico e
propan-2-ol, apresentam perigos moderados (pontuacao 1
para todas as adverténcias de perigo). E importante referir
que os solventes mais perigosos apresentam perigos muito
severos para a saide humana, traduzidos por adverténcias
de perigo graves: o tetracloreto de carbono e o dicloro-
metano sdo suspeitos de provocar cancro (H351); e o éter
de petréleo, hexano, pentano e xileno podem ser mortais
por ingestdo e penetracdo nas vias respiratérias (H304). O
hexano é também suspeito de afetar a fertilidade (H361f).
Quanto ao ambiente, s6 o xileno (pontuagdo 1) e o éter de
petréleo, hexano e tetracloreto de carbono (com pontua-
cdo 2) apresentam perigos nesta categoria. Finalmente, no
que se refere a perigosidade fisica os solventes butan-1-
-ol e xileno apresentam perigos moderados (pontuacao 1)
e os solventes diclorometano e tetracloreto de carbono nao
apresentam perigos; todos 0s outros apresentam perigos
elevados por serem “facilmente ou extremamente inflama-
veis” (H225 ou H224, respetivamente).
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Comparagdo das analises

Nesta seccdo comparam-se os resultados globais obti-
dos com a ferramenta SHE com os do guia GSK. Para isso,
atendendo a que na ferramenta SHE s6 sdo considerados os
perigos SHE, apresentam-se na Figura 5 ambas as andlises,
com a do guia restringida a estes e indicando as pontuagoes
resumo e as cores das categorias. Para a ferramenta SHE as
cores foram atribuidas conforme as pontuac¢des de perigo
no EPP: vermelho, se ocorre pelo menos um perigo eleva-
do (pontuagdo 2) para a categoria em analise; dmbar, se o
perigo maximo é moderado (pontuagao 1); e verde, se nao
ocorrem perigos (pontuacao 0).

Em visdo global, a Figura 5 mostra que na analise com
a ferramenta SHE todos os solventes apresentam pelo me-
nos uma categoria com perigos elevados (cor vermelha),
o metanol e o tetracloreto de carbono apresentam duas e o
pentano, hexano e éter do petréleo apresentam trés. Com
o guia GSK sé os solventes xileno, éter dietilico, éter de
petréleo e tetracloreto de carbono apresentam categorias
com vermelho, uma para os trés primeiros e duas para o
ultimo. Esta comparagdo sugere que, globalmente, a ferra-
menta SHE é mais exigente na avaliacdo da seguranca que
o guia GSK.

Uma andlise mais detalhada da Figura 5 mostra que
para o ambiente as duas andlises apresentam concordan-
cia, em termos de perigo baixo (verde), para os solventes
propan-2-ol, acetona e metanol; e, quanto a perigo ele-
vado (vermelho), para o tetracloreto de carbono. Os sol-
ventes butan-1-ol, propan-1-ol, etanol, diclorometano e
éter dietilico sdo pior avaliados pelo guia GSK (ambar)
do que pela ferramenta SHE (verde); bem como o xile-
no, vermelho pelo guia, mas ambar pela ferramenta. Em
contraste, os solventes pentano, hexano e éter de petréleo
sdo melhor avaliados pelo guia (dmbar) do que pela fer-
ramenta SHE (vermelho). Quanto a saide, a concordan-
cia ocorre apenas para o éter dietilico (ambar) e para o
éter de petr6leo e o tetracloreto de carbono (vermelho).
Os solventes propan-1-ol, etanol, propan-2-ol e acetona
apresentam perigo baixo (verde) pelo guia, mas modera-
do (ambar) pela ferramenta SHE. Esta atribui aos solven-
tes butan-1-ol, xileno, metanol, diclorometano, pentano e
hexano perigo elevado (vermelho), enquanto que o guia
lhes atribui perigo moderado (ambar). Para a seguranca/
perigosidade fisica ha concordancia entre as duas andlises
s6 para o xileno (ambar) e éter dietilico (vermelho). O
butan-1-ol, considerado de perigosidade baixa pelo guia,
é aferido como de perigosidade moderada pela ferramen-
ta SHE; seis solventes (propan-2-ol, acetona, metanol,
pentano, hexano e éter do petréleo) sdo considerados de
perigosidade intermédia pelo guia subindo para elevada
na ferramenta SHE; o propan-1-ol e o etanol sdo consi-
derados de perigosidade baixa pelo guia mas elevada pela
ferramenta SHE, sendo os tnicos casos em que ocorre
um salto de verde para vermelho. Em contraste, para o
tetracloreto de carbono e o diclorometano o guia aponta
para perigosidade intermédia e a ferramenta para baixa.
Esta comparacao detalhada mostra que as diferencas nas
avaliacdes ndo ocorrem sempre no mesmo sentido, embo-
ra na maioria dos casos a ferramenta SHE aponte para um
nivel de perigosidade superior.
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efeilos duradouros

Tridngulos SHE (TSHE) | Cadigos e adverténcias de perigo Espetros de perigos potenciais (EPP)
[Acetona
2
H225 Liguido e vapor faciimente inflamaveis
1
H319 Provoca irritagao ocular grave I I
0
o o
H336 Pode provocar sonoléncia ou vertigens Q\‘ﬂ? Q:b" Q:?
H226 Liquido e vapor inflamaveis 2
H302 Nocivo por ingestao.
H315 Provoca irritagdo cutanea 1
H318 Provoca lesoes oculares graves
0
H335 Pode provocar irritagdo das vias respiratorias f‘,}b ﬂ;q' %,@ ﬁ,@ n;g, ,,;':-Q’
Ha36 Pode provocar sonoléncia od verligens ranps e 00 JAE e
H315 Provoca irritagao cutanea 2
H318 Provoca irritagép ocular grave
H335 Pode provocar irritagao das vias respiratorias | 4
H336 Pode provocar sonoléncia ou vertigens
H351 Suspeito de provocar cancro 0
Pode afetar os drgaos (Figado, Sangue) apos . Bl aat aik
H373 exposicdo prolongada ou repelida por -2:"& Q'-"\ Q'\"‘ﬂb Q.\.;b &‘: Q?'"I\
ingestao
2
H225 Liquido e vapor facilmente inflamaveis
| I
fent 0
H319 Provoca irritagao ocular grave B @
I P
H224 Liguido & vapor extremamente inflamavels
H304 Pode ser mortal por ingestio & penetracao 2
! nas vias respiratorias
H315 Provoca irritagdo cutanea
H336 Pode provocar sonoléncia ou vertigens 1
H340 Pode provocar anomalias genéticas.
0
H350 Pode provocar cancro, .
, e e-""é‘-'é"é‘-"‘-“p
Ha11 Taxico para 0s organismos aqualicos com
eleitos duradouros
H224 Liguido e vapor extremamente inflamavels 2
EUHO019 | Pode formar peroxidos explosivos 1
H302 Nocivo por ingestao I I I
0
H336 Pode provocar sonoléncia ou vertigens ’C"h Q\q @-1, '5’? @t‘
EUHOG6 Pode provocar pele seca ou gretada por A \S?“ Lo 63?‘
exposigao repetida
H225 Liguido e vapor faciimente inflamaveis
H304 Pode ser mortal por ingestdo e penetragao 2
nas vias respiratorias
H315 Provoca irritagéo cutdnea 1
H336 Pode provocar sonoléncia ou vertigens
H361f Suspeito de afetar a fertilidade 0
a¥a Pode afetar os oOrgaos apos exposigao
i prolongada ou repetida ‘Sﬂv ngb&,\h‘s?b ﬁ:"& '\ﬁ’z@."
H411 Toxico para 0s organismos aquaticos com

Figura 4 — Analise SHE dos solventes:
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TSHE, adverténcias de perigo; EPP, m - perigos fisicos; ® - perigos para a saide; ® - perigos para o ambiente.
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— continuagdo —
Triangulos SHE (TSHE) I Cédigos e adverténcias de perigo Espetros de perigos potenciais (EPP)
Metanol
H225 Liguido e vapor facilmente inflamaveis
H301 Toxico por ingestao
H311 Taxico em contacto com a pele
Ha31 Taxico por inalagéo
LA
H370 Afeta os 6rgdos .eiﬂ'e"-‘n K {P
Pentano
H H225 Liquido e vapor faciimente inflamaveis 2
2 42 H304 Pode ser mortal por ingestao e penetragao
nas vias respiratorias 1
H336 Pode provocar sonoléncia ou vertigens | I
A Pode provocar pele seca ou gretada por 0
I EUHOGE exposigdo repetida o oo N
2 2 = - IS ,z@d;h
H411 Tc»_(rco para 0s organismos aquaticos com 6)
efeitos duradouros
2
H225 Liguido e vapor faciimente inflamaveis
1
H318 Provoca lesbes oculares graves I
0
B ; oP D a0
H336 Pode provocar sonoléncia ou vertigens R
: 2
H225 Liquido e vapor facilmente inflamaveis
1
H319 Pravoca irritag@o ocular grave |
0
i) ? B D o
H336 Pode provocar sonoléncia ou vertigens Q."ﬂ' @
H301 Toxico por ingeslao
H311 Toxico em contacto com a pele 2
H331 Taxico por inalago
Ha17 Pode provocar uma reagao alérgica
cutanea 1
H351 Suspeito de provocar cancro
Afeta os Orgdos apos exposigao
H372 ‘
prolongada ou repetida 0
Nocivo para os organismos aguaticos com AN AN AN N G,
- N N il
i efeitos duradouros &Q& &5& .Sg:'.e?;\.@" Q.‘@
H420 Prejudica a sadde plblica & o ambiante ao
destruir o ozono na atmaosfera superior
Xileno
Rt . e 2
H H226 Liguide e vapor inflamaveis
H312 Nocivo em contacte com a pele 1
H315 Provoca irritagdo cuténea 0 I I I I
o M W0 )
RV N
H332 Nocivo por inalagao e’ﬂ'.zs"’ * &"’

Figura 4 — Anélise SHE dos solventes:

TSHE, adverténcias de perigo; EPP, m - perigos fisicos; ® - perigos para a saide; ® - perigos para o ambiente.

(continuacado)

Os resultados dispares sdo esperados atendendo a que
os critérios usados nas duas andlises sdo distintos, conse-
quéncia das diferentes concecdes, interesses e objetivos
que estiveram na base da sua concecao. Nomeadamente,
como os critérios usados na construcao da ferramenta SHE
se baseiam unicamente na classificacdo dos perigos basea-
da no sistema GHS e a escala de pontuagdo é restrita de 0
a 2, a discriminagdo entre os perigos €é limitada. Por exem-

QUIMICA vol. 41, n.° 146, jul-set 2017

plo, na ferramenta SHE os perigos H224 (vapor extrema-
mente inflamavel) e H225 (vapor facilmente inflamavel)
tém a mesma pontuacgdo (2), o que implica que o etanol
e o0 éter dietilico apresentem a mesma pontuagdo (maxi-
ma) na categoria de perigos fisicos. Em contraste, o guia
GSK envolve uma elevada sofisticagdo na analise a partir
de dados de natureza diversa e inclui a avaliagdo de um
nimero elevado de parametros (6 para o ambiente, 3 para
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: ) Seguranca ou
RS R Ambiente Saude perigosidade fisica
GSK SHE GSK SHE GSK SHE
Butan-1-ol 5.2 7.0 1
Propan-1-ol 6,3 1
Etanol 6,7 1
Propan-2-ol 1 6.9
Xileno 1 7.0 7.1 1
Acetona 1 6.0
Metanol 4.9 7.1
Diclorometano 6.9 53 6.3
Pentano 4,2 71 4.5
Hexano 39 53 4.5
Eter dietilico 39 6,3 1
Fter de petroleo 5.0 45
Tetracloreto de carbono 6.3

Figura 5 — Resultados globais do guia GSK e da ferramenta SHE. Pontuagoes: guia GSK, 1-10; ferramenta SHE, 0-2; as pontuacdes sdo diferentes ja
que obedecem a critérios diferentes, pontuagdo mais alta no guia GSK é indicacao de menor perigosidade e na ferramenta SHE, o inverso.

a saude e 10 para a seguranca), que permite uma escala de
pontuacdo mais fina, de 1 a 10, embora de sentido inverso.
No entanto, em consequéncia da exigéncia de um maior
conjunto de dados, a sua aplicacao restringe-se a um con-
junto restrito de solventes, ndo sendo também extensivel a
outras substancias.

Em suma, a ferramenta SHE mostrou-se mais seve-
ra para a caraterizacdo da seguranca dos solventes que o
guia GSK, possibilitando uma perspetiva mais securitaria.
Considerando que no Ensino Secundario é usado o sistema
GHS, nomeadamente nas SDS e rétulos das embalagens, e
também que uma perspetiva mais exigente potencia maior
atencdo a seguranca e formacdo da comunidade educativa
neste campo, a maior severidade da ferramenta SHE tem
vantagens para tornar os laboratorios escolares mais segu-
ros e reduzir o risco de acidentes e exposi¢des nocivas a
substancias quimicas.

Discussao

A seguir discute-se as principais implica¢cdes do pre-
sente estudo quanto a utilizagdo dos solventes e outros as-
petos da seguranca laboratorial no Ensino Secundario.

Solventes perigosos

O presente estudo evidencia o problema da seguranca
dos solventes organicos “tradicionais”, por exemplo, mes-
mo o etanol, apesar de o seu uso laboratorial ndo apresentar
perigos para a saide humana, exige cuidado no seu manu-
seamento dado os elevados perigos fisicos. No ensino da
quimica, em especial nos anos iniciais, quando os estudantes
experimentam o seu primeiro contato com o laboratério, é
aconselhavel usar reagentes com poucos perigos, nomea-
damente quanto a saude e perigosidade fisica, para evitar
acidentes e exposi¢Oes que ponham em causa a sua satude
(embora os aspetos ambientais tenham também de ser consi-
derados para o tratamento de residuos, ver a seguir).

O estudo mostra que varios solventes sugeridos em tra-
balhos de laboratério incluidos nos programas do Ensino
Secundario de Fisica e Quimica envolvem elevada perigo-
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sidade e que alguns manuais propdem a sua substituicdo
por outros igualmente perigosos. Por exemplo, os solven-
tes diclorometano, éter dietilico, pentano, hexano, metanol
e xileno ndo sdo indicados no programa para o 10.° ano,
mas sim sugeridos em manuais escolares, sendo os quatro
primeiros considerados muito perigosos no guia GSK e to-
dos eles muito perigosos na analise com a ferramenta SHE.

Por outro lado, cinco dos solventes propostos apresen-
tam indicacdes de perigo para o ambiente: pentano, xile-
no, hexano, éter de petréleo e tetracloreto de carbono. A
sua utilizacdo implica uma gestao cuidada dos residuos no
laboratério, que se torna mais complexa quando envolve
maior variedade de solventes diversificados. Além disso,
o tratamento de residuos laboratoriais nas escolas secun-
dérias é frequentemente problemético, também porque é
dispendioso enviar residuos perigosos para centros de tra-
tamento.

Em suma, os resultados deste trabalho sugerem que os
responsaveis pelos programas devem realizar uma anali-
se cuidadosa da perigosidade dos solventes propostos nas
atividades para o Ensino Secundario, o que passa por pres-
tarem atencao proativa na escolha das experiéncias a rea-
lizar. A mesma sugestdo é deixada aos autores de manuais
quando propdem o uso de solventes nas experiéncias. Cla-
ro que esta postura cautelar deve também ser extrapolada
para as demais substancias usadas nas experiéncias. Se for
decidido manter uma atividade com reagentes que envol-
vam perigos elevados, deve ser considerada a substitui¢ao
destes por outros mais benignos; se nao for possivel, pode
realizar-se a atividade em microescala [52,53] mas alertan-
do os estudantes para a perigosidade dos reagentes usados.

Limitacdes dos programas quanto a seguranca laboratorial

Os programas atuais do Ensino Secundario prescre-
vem que 0s perigos dos reagentes sejam avaliados a par-
tir da informacao fornecida nos rétulos dos reagentes (nos
programas lé-se: “Deve ser feita a andlise dos rétulos de
reagentes para que sejam identificados riscos associados
a manipulagdo dos reagentes e medidas de seguranga

QUIMICA vol. 41, n.° 146, jul-set 2017



Quimica E EnsINO

adequadas”, [21] pag. 30, e “Interpretar informagdo de
seguranga nos rotulos de reagentes e adotar medidas de
prote¢do com base nessa informagdo e em instrugoes re-
cebidas”, [21] pag. 77. Em face da atencdo crescente dada
a seguranca quimica e do aumento da quantidade de in-
formacdo que, na esteira do REACH e do GHS, vem sen-
do disponibilizada nas SDS, sera preferivel prescrever a
consulta destas para obter informacdo de seguranga, ja que
sdo o instrumento fundamental para a transmissdo do co-
nhecimento sobre o perigo das substancias e misturas. Sem
por em causa a leitura dos rétulos, apontam-se aqui limi-
tacOes da sua prescricdo: como a informacao a fornecer é
cada vez mais longa, o tamanho da letra das informacdes
nos rotulos tende a diminuir, tornando dificil a leitura das
adverténcias de perigo; os rétulos podem ser antigos, nao
correspondendo a legislagdo vigente e omitindo informa-
¢do recente; além disso, podem estar danificados e serem
em parte ilegiveis.

Suporte & pedagogia da seguranca

Atendendo a importancia crescente da seguranga na
pratica da quimica, sera titil para a formacdo dos estudantes
que eles sejam treinados na analise dos perigos dos reagen-
tes envolvidos nas atividades laboratoriais antes de as rea-
lizarem, com base na consulta das SDS respetivas. Como
a ferramenta SHE implica pontuar as adverténcias de pe-
rigo contidas nas SDS, a sua aplicagdo aos reagentes, an-
tes das atividades laboratoriais, permite que os estudantes
tomem contacto com as especificidades das adverténcias
de perigo e aumentem os seus conhecimentos sobre a pe-
rigosidade quimica. Mesmo aos niveis mais elementares,
como os resultados da ferramenta SHE sdo apresentados
numa representacao grafica que facilita a identificagdo do
grau de perigosidade do composto por mera inspecdo vi-
sual, podem ser usados graficos obtidos pelo professor para
mostrar aos estudantes os perigos dos reagentes usados em
cada experiéncia, e da atividade laboratorial no seu con-
junto, permitindo-lhes tomar mais precocemente conscién-
cia da importancia da seguranca. No entanto, é importante
notar que a seguranca no laboratdrio envolve outros com-
ponentes além dos perigos das substancias, nomeadamen-
te a interagdo entre os reagentes nas reagdes quimicas a
realizar, bem como em reagdes imprevistas, causadores de
acidentes graves em laboratorios. Este aspeto deve ser con-
siderado também no armazenamento. Para consideracao de
problemas decorrentes da reatividade, podem consultar-se
tabelas de incompatibilidades entre reagentes (tabelas des-
te tipo sdo acessiveis na ref. [54]).

Quanto a utilizagdo de guias de selecdo de solventes no
ensino, como a sua construgdo se baseia em tratamento de
dados por processos ocultos para o utilizador para a atri-
buicdo de pontuagdes em diversas categorias de perigos,
quando estas parecem suspeitas nao ha processo de escla-
recer como foram obtidas, o que torna menos pedagogico
o seu uso. No entanto, o guia atual da GSK [19] é apresen-
tado com informacao detalhada sobre 0 modo como foram
estabelecidas as pontuacdes, o que permite avaliar certas
situaces duvidosas. Em consequéncia, pode ser util no
ensino superior por apresentar informacgdo sistematizada
de aspetos que podem ser abordados para discussdo mais
aprofundada, ja que o guia faz uma avaliacdo mais ampla
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da verdura dos solventes, considerando outras categorias
de anélise para além das utilizadas na ferramenta SHE.

Conclusodes

O presente estudo evidencia que alguns dos solventes
propostos nos programas do Ensino Secundario envolvem
riscos de manuseamento elevados e ndo sdao adequados
para integrar o ensino laboratorial da Quimica a este nivel
— devem ser banidos do laboratério, também porque nem
sempre existem as condigdes necessarias quer para 0 ma-
nuseamento de reagentes perigosos com seguranga, quer
para a eliminagdo adequada de residuos perigosos.

Mais amplamente, a promogdo da seguranca nos labo-
ratérios do Ensino Secundério deve ser conseguida com
programas e manuais escolares com propostas que envol-
vam reagentes benignos e experiéncias seguras, nao esque-
cendo a utilizacdo de instrumentos que permitam aferir o
grau de benignidade dos reagentes e a seguranca das ativi-
dades propostas. A ferramenta SHE, de construcao facil e
que proporciona resultados graficos de apreensdo imediata,
mostrou-se apropriada para este fim.

O ensino da Quimica deve seguir o paradigma ecoldgi-
co, sobre o qual a QV assenta, e visar a eliminagdo da peri-
gosidade intrinseca no laboratério, seja quanto a solventes
ou quaisquer outros reagentes. Para isso, é importante a
introducdo no laboratério de uma componente pedagogica
dirigida a seguranga proativa baseada na QV, particular-
mente Util a nivel universitario. Neste contexto, o uso da
ferramenta SHE proporciona aos estudantes oportunida-
de de lidar com informacdo variada sobre os perigos das
substancias quimicas, contribuindo para o aumento da sua
cultura de seguranca.
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Quimica para os mais novos

Marta C. Corvo

Faculdade de Ciéncias e Tecnologia
Universidade Nova de Lisboa
marta.corvo@fct.unl.pt

Introdugdo

A atividade proposta nesta edicdo é das mais simples e rapidas. Esta experiéncia ilustra fendmenos de

capilaridade de uma forma muito eloquente — com as cores do arco-iris! Ideal para criangas mais pequenas.

Os caminhos da adgua

e Material: 5 Copos de plastico
e Rolo de papel absorvente
e Agua

e Corantes alimentares (azul, amarelo e vermelho)

e Reldégio

Procedimento:

1. Colocar cinco copos alinhados. Encher o primeiro, o terceiro e o quinto com agua.
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2. Adicionar 10 gotas de corante azul ao primeiro, 10 gotas de corante amarelo ao segundo e 10 gotas de

corante vermelho ao terceiro.

3. Cortar quatro folhas de papel absorvente e dobrar cada uma fazendo um rolo. Dobrar ao meio cada rolo.

4. Colocar uma extremidade do papel num copo e a outra no copo seguinte.

5. Repetir em todos copos.

6. Observar durante 30 minutos.

188 QUIMICA vol. 41, n.° 146, jul-set 2017



Quimica pARA 0s + Novos

7. Continuar a observar durante 30 minutos adicionais.

Explicacdo:

A dgua passa de um copo para outro através de um processo que se chama de capilaridade, que é o que faz
com que a dgua consiga, por exemplo, subir das raizes de uma planta para as folhas nas copas das arvores. As
toalhas de papel sdo feitas de um polimero que se encontra nas plantas chamado de celulose. Nesta demons-
tragcdo, a 4gua fluiu através das pequenos espagos entre as fibras de celulose. Estes espagos atuam como
tubos capilares, puxando a agua para cima.

A dgua é capaz de desafiar a gravidade a medida que viaja para cima através do papel, devido a uma for¢a que
a atrai para as fibras de celulose - um fendmeno que se chama de adesdo. No entanto, as moléculas de dgua
também sdo atraidas umas pelas outras — o que faz com que se aproximem através de um processo chamado
coesdo. Assim, a medida que a dgua lentamente se move através dos pequenos espagos na toalha de papel
por adesdo, as forgas de coesdao ajudam a mover mais d4gua para cima até ao copo seguinte. Nos copos onde
inicialmente ndo havia dgua, verificamos que acaba por misturar-se dgua vinda de cada um dos copos que se
encontra ao seu lado, e misturam-se assim as cores, azul + amarelo = verde, e amarelo + vermelho = laranja.
A partir de certa altura, as forgas de adesao entre a dgua e a celulose e as for¢as de coesdo entre as moléculas
de 4gua, sdo superadas pela forga da gravidade. Quando isso acontece, a 4gua ndo sobe mais através das toa-
Ihas de papel. Com esta atividade poderdo fazer-se algumas variagdes, como por exemplo o volume de dgua
nos copos, o tipo de papel utilizado (mais absorvente, ou menos).

Bibliografia

[1] Adaptado http://thestemlaboratory.com/walking-water-rainbow/ consultado em 10 de Julho de 2017.
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INTERNATIONAL SYMPOSIUM ON
BIOINSPIRED MACROMOLECULAR SYSTEMS
AVEIRO - PORTUGAL - 6-8TH NOVEMBER ‘17

ISBMS — International Symposium On Bioinspired Macromole-
cular Systems

O International Symposium on Bioinspired Macromo-
lecular Systems (ISBMS) terd lugar na Universidade de
Aveiro de 6 a 8 de novembro de 2017. Este evento incluira
o workshop Enabling chemical and design tools for na-
tural biomaterials development e uma sessdo dedicada a
investigacao translacional, sendo ambos enquadrados no
contexto do projeto europeu CHEM2NATURE (Horizonte
2020 Twinning). Para além disso, este evento contemplara
uma sessdo centrada na area de biotecnologia marinha no
ambito do projeto BLUETEETH (FP7 ERA-NET, ERA-
-MarineBiotech).

O programa cientifico tera um cariz fortemente tutorial
compreendendo oradores plendarios de renome internacio-
nal com vasta experiéncia na area da quimica, ciéncia e
engenharia de materiais, biotecnologia marinha, enge-
nharia biomédica, bioengenharia, biologia e/ou terapias
avancadas (por exemplo engenharia de tecidos) que dardo
a conhecer estratégias avancadas no ambito da quimica
para desenvolver dispositivos biomédicos para enderecar
problemas associados com a saide humana. O programa
inclui oradores como Andrew P. Dove (University of Wa-
rwick, Reino Unido), Artur Silva (Universidade de Avei-
ro), Carlos Rodriguez-Cabello (University of Valladolid,
Espanha), Carsten Werner (Leibniz Institute of Polymer
Research, Alemanha), Catherine Picart (Grenoble Insti-
tute of Technology, Franca), Harm-Anton Klok (EPFL
Lausanne, Suica), Havard J. Haugen and Janne Reseland
(University of Oslo, Noruega), Henrik Birkedal (Univer-
sity of Aarhus, Dinamarca), Insung S. Choi (Korea Ad-
vanced Institute of Science and Technology, Coreia do
Sul), Mar Masson (University of Iceland, Islandia), Kristi
L. Kiick (University of Delaware, EUA), Peter A. Willia-
ms (Wrexham Glyndwr University, Pais de Gales) Philip
Messersmith (University of California, EUA), Sebastien
Lecommandoux (University of Bordeaux, Franca), Tiago
Silva (Universidade do Minho) e Virgil Percec (Univer-
sity of Pennsylvania, EUA). Para além das comunicac¢des
orais pelos cientistas previamente mencionados, ird haver
espaco para apresentacdes no formato de painel, sendo as
mesmas abertas a toda a comunidade.

O registo a preco reduzido decorre até ao dia 1 de outu-
bro e no dia 6 finda a submissdo de resumos. De salientar
que os membros da SPQ usufruirdo de uma taxa de inscri-
cdo especial. Espera-se que este evento estimule a partici-
pacdo de toda a comunidade cientifica, sendo uma oportu-
nidade unica para dialogar e fomentar o networking com
especialistas de renome nas areas afetas ao evento, aliado a
envolvéncia unica assegurada pela cidade de Aveiro.
isbms.web.ua.pt
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10.2 Encontro Nacional de Cromatografia

Na sequéncia dos encontros bienais realizados desde
1999 sob os auspicios do Grupo de Cromatografia da SPQ,
o Instituto Politécnico de Braganca tem o prazer de organi-
zar e receber o 10.° Encontro Nacional de Cromatografia,
que ird decorrer entre os dias 4 e 6 de dezembro de 2017.

Este evento pretende ser um ponto de encontro com o
objetivo de privilegiar a divulgacdo de trabalhos que en-
volvam fundamentos, desenvolvimentos e aplicacOes de
técnicas cromatograficas nas mais variadas areas do conhe-
cimento cientifico. O 10.° Encontro Nacional de Cromato-
grafia pretende ainda ser um férum de discussdo dos mais
recentes avangos em cromatografia, estimulando a criagdo
de novas colaboracdes entre investigadores, bem como a
participacdo de estudantes e jovens investigadores que de-
senvolvam trabalhos neste dominio.

O programa do encontro integrara 3 sessoes plenarias e
5 comunicagdes convidadas sobre temas atuais, proferidas
por investigadores de renome internacional, incluindo ain-
da diversas comunicagdes orais e em painel.
10enc.eventos.chemistry.pt

12.2 Encontro Nacional de Quimica Orgénica e 5.° Encontro Na-
cional de Quimica Terapéutica

O roteiro de 2018 de conferéncias realizadas sob a égi-
de da Sociedade Portuguesa de Quimica comegara com o
12.° Encontro Nacional de Quimica Organica e o 5.° En-
contro Nacional de Quimica Terapéutica, que terdo lugar
em Coimbra entre 17 e 19 de janeiro. A organizacdo desta
reunido cientifica é da responsabilidade das Divisdes de
Quimica Organica e de Quimica Terapéutica da SPQ.

A semelhanca da edicdo anterior, a organizacio pre-
tende reunir, num encontro unico, autoridades nacionais e
internacionais destas duas areas importante e complemen-
tares, esperando que dai emirjam novas sinergias. O encon-
tro disponibiliza um programa atrativo que inclui sessoes
plenarias, comunica¢es convidadas, comunicagdes orais
e comunicag¢des em painel. O programa prevé a submissao
de resumos nas seguintes areas: i) sintese; ii) catalise; iii)
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quimica de produtos naturais; iv) quimica verde; v) quimica
de materiais; vi) quimica-fisica organica; vii) métodos com-
putacionais e desenho de farmacos; viii) farmacocinética e
metabolismo de farmacos; ix) QSAR; x) toxicologia na des-
coberta de farmacos e xi) novos compostos bioativos.

As inscri¢Oes para o evento, sem penalizacdo no custo
de registo, e a submissdao de comunica¢des sdo possiveis
até 15 de novembro no portal do evento.
12engo5engt.eventos.chemistry.pt

ChemCYS

— F EBERUWKRY 27~23

Chemistry Conference for Young Scientists — ChemCYS 2018

A cidade de Blankenberge, na Bélgica, serd a anfitria da
14.* edicdo do Chemistry Conference for Young Scientists
2018 que decorrera entre 21 e 23 de fevereiro de 2018.

O Encontro visa disponibilizar um palco privilegiado para
que a comunidade quimica jovem possa apresentar 0s re-
sultados da sua investigacdo nas diversas areas relaciona-
das com as temadticas convencionais da quimica.

As licoes plendrias serdo proferidas por lideres destaca-
dos da comunidade cientifica, dos quais se destacam Ben
Feringa, Nobel da Quimica em 2016, que falard de maquinas
moleculares, Sir Martyn Poliakoff, da Universidade de Not-
tingham, que focara o tema da Quimica Verde e a sua relacdo
com o ambiente, e Ada Yonath, Nobel da Quimica em 2009,
que discursara sobre a descoberta da estrutura dos ribosso-
mas. Em paralelo, serdo promovidos seis semindrios sobre
a temadtica de transicdo entre a academia e a industria e que
se debrucardo sobre os seguintes tépicos: i) transferéncia de
tecnologia: da investigacao de doutoramento para uma spin-
-off; ii) propriedade intelectual para cientistas; iii) gestao de
dados; iv) como melhorar o CV; v) gestao de perfis online e
vi) cadernos de laboratério digitais.

Haverd ainda lugar para o KaféCV, uma oportunidade
de convivéncia entre os participantes e varias empresas que
pretende ser um momento para promover e desenvolver a
criacdo de redes pessoais com vista ao desenvolvimento
das carreiras profissionais dos participantes.
www.chemcys.be

Método répido e eficiente para remog¢ao de mercurio da agua

Apesar dos esforgos tecnolégicos e normativos para reduzir a contamina-

¢do da dgua por merctrio, pequenas quantidades deste metal continuam a ser
lancadas no meio ambiente. Mesmo assim, em muitos casos a sua concen-
tragdo na agua ainda ndo é suficientemente baixa para evitar preocupagdes
quanto a ameagca para a saude publica. Varios materiais e nanomateriais tém
sido desenvolvidos para a remocao de Hg da agua, nomeadamente, carvao
ativado, carvao activado impregnado com enxofre ou MOFs funcionalizados
com enxofre. No entanto, uma limitacdo importante e comum a todas estas
tecnologias é a sua incapacidade para garantir concentracdes finais de mercu-
rio na dgua abaixo de 100 ng/L. O selénio possui uma afinidade extremamente
elevada para o mercurio. A interacdo entre Se e Hg produz um precipitado bio-
logicamente estavel com produto de solubilidade extremamente baixo, cujo
valor é dez ordens de grandeza inferior ao de HgS. Assim, materiais contendo
selénio sdo candidatos naturais a serem usados na remogao de merctrio.

Investigadores da Universidade de Minnesota, EUA, desenvolveram um
nanocornp051to de baixo custo, uma esponja de nanoselénio-poliuretano (PU) com excelentes proprledades de adsorcao de
merctrio. A nova tecnologia baseia-se no crescimento direto de nanoparticulas de selénio (SeNPs) numa esponja de PU.
Os resultados sugerem que as SeNPs crescem nao apenas a superficie das fibras da esponja, mas também no seu interior. O
material mostrou ter um desempenho recorde na taxa de remocao de merctrio, para niveis abaixo do limite de detecdo (<0,2
ng/L), num curto intervalo de tempo (entre alguns segundos e 5 min) independentemente das condi¢cdes de pH. Além de
remover o merctirio, a esponja de nanoselénio reduz significativamente a concentracao de outros metais, nomeadamente Pb,
As, Cd, Cr e Cu. A esponja ndo pode ser regenerada quimicamente com tratamentos convencionais, mas pode ser eliminada
com seguranga por deposicdo em aterro ap6s a sua compactacao a um volume reduzido.

Fontes:

Fast removal of mercury from water, http://www.chemistryviews.org/details/news/10482159/Fast_Removal_of_
Mercury_from_Water.html?elq_mid=16303&elq_cid=3941189 (Acedido em 19/04/2017)

S. Ahmed, J. Brockgreitens, K. Xu, A. Abbas. A nanoselenium sponge for instantaneous mercury removal to un-
detectable levels. Adv. Funct. Mater. 27 (2017) 1606572.

Paulo Mendes
(pjgm@uevora.pt)
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AGENDA

setembro

20 - 22 de setembro de 2017, Lisboa, Portugal
5.° Encontro Nacional de Espectrometria de Massa
ms2017.eventos.chemistry.pt

24 — 26 de setembro de 2017, Monte da Caparica, Portugal
TrainMiC® -Introducédo a Metrologia Quimica
www.spq.pt/agenda/event/345

outubro

3 -6 de outubro de 2017, Lisboa, Portugal

General Meeting of the International Society for Microbial
Electrochemistry and Technology (ISMET 6)
www.itgb.unl.pt/ismet6

4 - 6 de outubro de 2017, Budapeste, Hungria
XIX Eurofoodchem Conference
www.eurofoodchem2017.mke.org.hu

12 — 14 de outubro de 2017, Skopje, Macedénia
EastWest Chemistry Conference
ewcc2017.org

22 — 27 de outubro de 2017, Cancun, México

2017 Sustainable Industrial Processing Summit and Exhi-
bition

www.flogen.org/sips2017

novembro

5 -9 de novembro de 2017, Jeju, Coreia

46" International Symposium on High Performance Liquid
Phase Separations and Related Techniques
www.hplc2017—jeju.org

6 — 8 de novembro de 2017, Aveiro, Portugal

International Symposium On Bioinspired Macromolecular
Systems — ISBMS

isbms.web.ua.pt

6 — 9 de novembro de 2017, Caparica, Portugal

2™ International Caparica Conference on Pollutant Toxic
Ions and Molecules

www.ptim2017.com

15— 17 de novembro de 2017, Ferrol, Espanha
XXIII Encontro Galego Portugues de Quimica
www.encontrogalegoportugues.org

26 - 29 de novembro de 2017, Porto, Portugal
18" European Meeting on Environmental Chemistry
emec18.eventos.chemistry.pt

dezembro

4 - 6 de dezembro de 2017, Braganca, Portugal
10.° Encontro Nacional de Cromatografia
10enc.eventos.chemistry.pt

4 -7 de dezembro de 2017, Caparica, Portugal

2" International Caparica Christmas Congress on Transla-
tional Chemistry

www.ic3tc2017.com
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janeiro de 2018

17 - 19 de janeiro de 2018, Coimbra, Portugal

12.° Encontro Nacional de Quimica Organica e 5.° Encon-
tro Nacional de Quimica Terapéutica
12enqo5engqt.eventos.chemistry.pt

23 - 26 de janeiro de 2018, Cancun, México
Atlantic Basin Conference on Chemistry (ABCChem)
abcchem.org

fevereiro de 2018

21— 23 de fevereiro de 2018, Blankenberge, Bélgica
Chemistry Conference for Young Scientists (CHEMCYS 2018)
www.chemcys.be

marco de 2018

26 — 28 de marco de 2018, Faro, Portugal

13.° Encontro Nacional de Quimica Fisica e II Simp6sio de
Quimica Computacional

url ndo disponivel

junho de 2018

3 -7 de junho de 2018, Palavas Les Flots, Franca

17% International Conference “Polymers and Organic Che-
mistry” — (POC 2018)

poc2018.enscm.fr

26 — 29 de junho de 2018, Porto, Portugal

8" International Symposium on Carbon for Catalysis (Car-
boCat — VIII)

carbocatviii.eventos.chemistry.pt

julho de 2018

9-11 de julho de 2018, Lisboa, Portugal
X Congresso Ibérico de Espectroscopia
url ndo disponivel

15 - 20 de julho de 2018, Florenga, Italia

28" International Conference on Organometallic Chemis-
try (ICOMC 2018)

www.icomc2018.com

agosto de 2018

19 - 24 de agosto de 2018, Coimbra, Portugal

XXXIV European Congress on Molecular Spectroscopy
(EUCMOS 2018)

www.qui.uc.pt/eucmos2018

26 — 30 de agosto de 2018, Liverpool, Reino Unido

7% EuCheMS Chemistry Congress — Molecular Frontiers
& Global Challenges

www.euchems2018.org

setembro de 2018

9 — 14 de setembro de 2018, Coimbra, Portugal
XXVI Congresso Ibero-Americano de Catélise
cicat2018.eventos.chemistry.pt

12 - 14 de setembro de 2018, Viana do Castelo, Portugal

14.° Encontro Nacional de Quimica dos Alimentos
url ndo disponivel
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