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Cientistas da Franca e do Japao dividem o Prémio Nobel da Quimica pelos experimentos que explicaram moléculas
espelhadas e conseguiram, em laboratorio, obter versoes puras para a fabricacdo de medicamentos

» PALOMA OLIVETO

solucdo de um mistério

que ha décadas intriga-

va os cientistas rendeu ao

francés Henri B. Kagan, 95
anos, e ao japonés Kenso Soai, 72,
o Prémio Nobel de Quimica, anun-
ciado, ontem, pela Real Academia
Sueca de Ciéncias, em Estocolmo.
Eles foram os responsaveis por des-
vendar as moléculas espelhadas,
pares quase idénticos que, porém,
nao se sobrepdem e que, em orga-
nismos vivos, existem em apenas
uma versao. A descoberta, que per-
mitiu produzi-las em laboratério,
foi fundamental para o desenvol-
vimento de medicamentos seguros.

Para explicar o fenomeno co-
nhecido como quiralidade, os cien-
tistas costumam usar o exemplo de
duas chaves aparentemente idén-
ticas. Sao formadas pelos mesmos
componentes, embora sejam espe-
lhadas. Somente uma é capaz de
abrir a fechadura. A outra néo fun-
ciona, e pode até mesmo causar da-
nos a macaneta. O mesmo acontece
na quimica: ao produzir esse tipo de
molécula para um medicamento, é
preciso saber qual delas tem a pro-
priedade desejada. O “avesso” pode
ser indcuo ou provocar efeitos cola-
terais graves. Na producdo de remé-
dios, cada componente do par é cha-
mado enantiémero.

Segundo a comissdo do Nobel,
Kagan descobriu uma maneira de
manipular reagcoes quimicas pro-
duzindo, em excesso, uma das
versoes das moléculas espelha-
das. Ja Soai desenvolveu o proces-
so capaz de gerar apenas uma das
formas no laboratério. A pesquisa
dos dois laureados, que desenvol-
veram seus trabalhos independen-
temente, ajudou a explicar um fe-
némeno fundamental da quimica
organica: por que os organismos
vivos utilizam preferencialmen-
te apenas uma das “chaves” para
abrir suas “fechaduras”.

Talidomida

A quimica Juliana Brito, profes-
sora assistente na Universidade Es-
tadual Paulista (Unesp) e pesqui-
sadora apoiada pelo Instituto Ser-
rapilheira, lembra que um dos le-
gados mais importantes de Kagan
e Soai foi tornar os medicamentos
mais seguros. “Podemos trazer o
caso antigo, mas famoso, da tali-
domida, medicamento usado para
enjoo em gestantes’, exemplifica.
“O medicamento continha ambas
as formas do composto, e apenas
uma delas seria segura. O resultado
foi que muitas criancas nasceram
com mé-formacao devido ao uso do
medicamento que continha uma das
formas téxicas das moléculas.”

Técnica premiada na

A optogenética — ferramenta
que, na segunda-feira, rendeu o
Prémio Nobel de Fisiologia ou Me-
dicina de 2026 aos pesquisadores
Karl Deisseroth, Peter Hegemann
e Georg Nagel — foi usada com se-
guranca para melhorar a sensibili-
dade a luz em pacientes cegos de-
vido a retinose pigmentar avanca-
da. Descrita, ontem, na revista New
England Journal of Medicine, a téc-
nica combina terapia génica para
estimular as células saudaveis re-
manescentes da retina por meio de
um 6culos especial.

Liderado por José-Alain Sahel, da
Universidade de Pittsburgh, nos Esta-
dos Unidos, o tratamento experimen-
tal foi administrado com seguranca a
10 pacientes e melhorou a funcao vi-
sual de quatro deles, além de promo-
ver um incremento na sensibilidade
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Henri B. Kagan e Kenso Soai, no aniincio do Prémio Nobel de Quimica de 2026: descoberta fundamental para produtos farmacéuticos

Contribuicoes fundamentais

Uma parte das moléculas na na-
tureza pode existir em duas formas
que apresentam a mesma compo-
si¢do quimica, mas diferem apenas
na orientagdo espacial de seus dto-
mos. As formas de vida em nos-
so planeta sdo constituidas apenas
por uma dessas duas estruturas pos-
siveis, denominadas enantiomeros, e,
por isso, a vida desenvolveu-se em um
ambiente no qual predomina apenas
um deles. Os professores Henri Ka-
gan, da Université Paris-Sud, e Ken-
so Soai, da Tokyo University of Scien-
ce, tiveram contribuicoes fundamen-
tais nessa drea de estudos.

O professor Kagan demonstrou,
na década de 1970, que, ao empregar

um ligante de fdsforo,
uma fosfina quiral com
simetria C2 denomina-
da DIOP e preparada a
partir do dcido tartdri-
co, em uma reagdo de hi-
drogenacdo catalitica de
um precursor de um ani-
nodcido, era possivel ob-
ter apenas um dos enan-
tiomeros do produto por
meio de uma reagdo conhecida como
hidrogenagdo catalitica assimétrica.
E a mesma classe de reagéio quimica
que valeu a W. Knowles, com os pro-
fessores K. B. Sharpless e R. Noyori, 0
Prémio Nobel de Quimica em 2001.
Em 1986, Kagan observou pela

primeira vez que, para
termos uma predomi-
nancia expressiva de
um dos enantiomeros
em um processo cata-
litico, ndao é necessd-
rio empregar um ca-
talisador composto
100% por apenas um
dos enantiomeros: al-
gumas reagoes podem
fornecer um produto com excesso ex-
pressivo de um enantiomero.

O professor Soai, por sua vez, foio
responsdvel, na década de 1990, por
demonstrar o papel da amplifica-
¢do da quiralidade em uma reagdo
quimica autocatalisada que leva a

formacgdo majoritdria de um tini-
co enantiomero. Ou seja, o proprio
produto da reagdo atua como cata-
lisador quiral, amplificando a quira-
lidade inicial, representada pelo cata-
lisador com baixo excesso de um dos
enantiomeros.

Trata-sedeum passo importante pa-
raentendermos como a origem da vida
surgiu emnosso planeta, uma das ques-
toes ainda ndo respondidas, que intriga
ahumanidade desde sempre.

RONALDO PILLI, professor
titular do Instituto de Quimica da
Unicamp (IQ-Unicamp) e membro
titular da Academia Brasileira

de Ciéncias

A origem do problema das mo-
léculas espelhadas estd na quimi-
ca organica. Os aminoécidos, con-
siderados os blocos construtores
das proteinas, existem em versoes
espelhadas. Como a méo esquer-
da e a direita, os lados parecem
idénticos, mas ndo se sobrepdem

aluz em sete voluntérios. Segundo
os autores, o resultado abre caminho
para estudos futuros com um ntime-
ro maior de pessoas.

A retinose pigmentar é uma
doenca hereditdria na qual as
células sensiveis a luz da retina,
os fotorreceptores, perdem gra-
dualmente a capacidade de res-
ponder a luz. Mutagoes em mais
de 100 genes diferentes podem
causar a doenca. Diferentemen-
te dos tratamentos direciona-
dos a um defeito genético es-
pecifico, a terapia optogenética
confere as células ganglionares
da retina sobreviventes uma no-
va sensibilidade a luz.

A doenca afeta mais de 1,5 mi-
lhao de pessoas em todo o mundo.
No inicio, os pacientes percebem a
dificuldade de visdo noturna, que

perfeitamente. A vida, porém, é
homoquiral (do grego, “mesmo”
e “mao”): tem preferéncia sé pela
“mao destra” ou pela “mao sinistra’”

No interior de uma célula, so-
mente uma das versdes do ami-
noacido esta presente. A espe-
lhada é encontrada na natureza,

mas sua ocorréncia é rara. O
mesmo acontece com os aguica-
res que compdem o DNA: eles
existem “dos dois lados’, porém
0s seres vivos s6 utilizam um de-
les. E foi isso que, durante mui-
to tempo, intrigou os cientistas.
Quando realizavam reacdes

quimicas no laboratério, capazes
de formar as moléculas quirais (es-
pelhadas), normalmente os pes-
quisadores obtinham uma mistu-
ra equilibrada das duas versdes. A
pergunta que os acompanhou — e
foi respondida pelos dois laurea-
dos — era: se a quimica produz

naturalmente ambas as possibili-
dades, por que no organismo vivo
s6 uma delas é usada.

Pasteur

O bidlogo francés Louis Pasteur
jé investigava o fenomeno no sé-
culo 19, quando observou as ima-
gens espelhadas no 4cido tartari-
co, substancia usada na produ-
¢do do vinho. Ao dissolver os cris-
tais individualmente e fazer pas-
sar por eles uma luz polarizada,
descobriu que uma das versoes
desviava as particulas luminosas
para a direita, enquanto a outra
fazia o contrario. Ao mistura-los
novamente, o efeito desaparecia.

Depois disso, Pasteur observou
o comportamento de bactérias
que fermentam o acido tartarico.
Os micro-organismos tinham pre-
feréncia pelo “lado” do composto
que pendia para a luz direita, des-
prezando a versdo espelhada. O
francés concluiu que a vida é, por-
tanto, assimétrica.

Nos anos seguintes, cientistas
continuaram investigando as molé-
culas-espelho, inclusive produzin-
do reagdes quimicas nos laboraté-
rios para visualiza-las. Era com isso
que Henri B. Kagan trabalhava, na
década de 1980, na antiga Univer-
sité Paris-Sud (hoje Paris-Saclay): o
aperfeicoamento dos catalisadores
para obter pares cada vez mais pu-
ros, com objetivo de usa-los na fa-
bricacdo de medicamentos.

Em 1986, o francés descobriu
como amplificar a assimetria
das moléculas, produzindo mais
uma versao do que a outra. Essa
informacao interessou Kenso Soai,
da Universidade de Ciéncia de T6-
quio, no Japao. Apds testar diver-
sas moléculas, o cientista publicou
um importante artigo em 1995, no
qual demonstrou que era possivel
produzir um composto (5-pirimi-
dil alcanol) formado por 87% de
apenas um dos “lados”. Oito anos
depois, ele chegou a reacao de
Soai, reconhecida pelo Nobel de
Quimica de 2026.

Com esse experimento, o cien-
tista japonés conseguiu, pela pri-
meira vez, criar uma substancia
99,99% composta por apenas “um
dos lados do espelho” Segundo a
comissdo do prémio, um dos en-
saios quimicos “mais elegantes ja
realizados”. A imprensa, em Téquio,
Soai fez questao de compartilhar
o feito. “Especialmente na ciéncia
experimental, a colaboracéo entre
o corpo docente e os alunos é fun-
damental. Nesse sentido, tive a sor-
te de conhecer pessoas realmente
maravilhosas’, disse.

Henri B. Kagan e Kenso Soai di-
vidirdo 12 milhées de coroas sue-
cas (R$ 4,96 milhoes).

segunda-feira melhora sensibilidade a luz
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Parte posterior do olho de uma pessoa com
retinose pigmentar em estagio intermediario

avanca para a periférica. Com o
tempo, pode levar a cegueira.

Proteina

No estudo, os cientistas in-
troduziram nas células da retina
saudaveis sobreviventes um gene
que produz uma proteina sensi-
vel aluz, conhecida como Chrim-
sonR, que age em conjunto com
um sistema de prétese visual. O
paciente utiliza 6culos equipa-
dos com uma camera integrada,
que envia informagdes para um
processador portatil. O instru-
mento converte os sinais em pa-
drdes de luz com comprimentos

especificos para ativar o gene nas
células modificadas.

Embora o tratamento nao te-
nha restaurado a visdo normal,
vérios pacientes conseguiram
detectar ou localizar objetos,
encontrar uma porta ou seguir
uma linha enquanto usavam os
6culos. As medigoes da ativida-
de cerebral também mostraram
sinais consistentes com a che-
gada de informacdes visuais as
areas do cérebro que processam
esses dados. “Isso fornece uma
base para o desenvolvimento de
terapias optogenéticas mais sen-
siveis e eficazes no futuro’, escre-
veram os autores, em nota. (PO)



