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QUIMICA FARMACÊUTICA

Química Medicinal é uma disciplina que tem como base a 
química, envolvendo também aspectos das ciências biológicas, 
médicas e farmacêuticas.

Preocupa-se com a invenção, descoberta, planejamento, 
identificação e preparação de compostos biologicamente ativos, 
com o estudo do seu metabolismo, com a interpretação do seu 

modo de ação em nível molecular e com a construção das 
relações entre a estrutura e a atividade.

- Definição recomendada pela IUPAC (1996)



QUIMICA FARMACÊUTICA
Parasito Imuno; 

Toxico; Mircro; Mate; 
Comp...

Biologia 
Molecular

Bioquímica

Farmacologia

Química 
Orgânica

QF



CLASSIFICAÇÃO

ácido álcool amida amina cetona halogenado

éster éter tiolsulfonamid
a

tioamidafenol



CLASSIFICAÇÃO

Depressores 
do SNC

Estimulantes 
do SNC

Fármacos atuam 
no SNP

Fármacos 
histamínicos

Fármacos anti-
histamínicos

Fármacos 
cardiovasculares

Fármacos que atuam no sistema 
gastrintestinal

Fármacos que atuam no sistema 
respiratório Fármacos diversos e  mecanismos 

farmacológicos não classificados



CLASSIFICAÇÃO

Depressores 
do SNC

Estimulantes 
do SNC

Fármacos atuam 
no SNP

Fármacos 
antialérgicos

Fármacos anti-
histamínicos

Fármacos 
cardiovasculares

Fármacos que atuam sobre o trato 
gastrintestinal

Fármacos que atuam sobre o 
trato respiratório Fármacos diversos e  outros 

empregos terapêuticos



CLASSIFICAÇÃO

Ação sobre 
enzimas

Supressores 
de ação gênica

Antagonistas 
metabólicos

Quelantes

Ação sobre 
membranas 
biológicas

Ação por 
propriedades FQ

Ativadores de adenilato ciclase

Inibidores de acetilcolinesterase Inibidores de diidrofolato desidrogenase

Reativadores de acetilcolinesterase



▪ Atuam SNC
▪ Estimulam ou bloqueiam SNP
▪ Atuam nos sistemas renal e 

cardiovascular

CLASSIFICAÇÃO



NOMENCLATURA
Sigla

Nome 
químico

Nome 
fantasia

Nome 
oficial/genérico

AAS

ácido 2-
acetoxibenzóico

Aspirina®

Sinônimos

ácido 
acetilsalisílico

N-(4-
hidroxifenil)etanam

ida

Tylenol®

paracetamol

acetaminofeno

O Comitê Técnico 
Temático Denominação 

Comum Brasileira da 
Farmacopeia Brasileira 

International 
Union of Pure and 

Applied 
Chemistry



Desafios na introdução de um novo fármaco na 
terapêutica
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Pesquisa básica/ descoberta de fármacos
5.000-10.000 candidatos potenciais 

Pré-clínica/ Translação
250 candidatos  potenciais 

Triagem Clínica 
5 candidatos potenciais 

Fase 1 Fase 2 Fase 3

Financiamento vale da morte

Um tratamento aprovado

voluntários voluntários
1.000 – 5.000

voluntários

No final da expedição, você 
pode ter gasto até 15 anos e 
mais de 1 bilhão para trazer 
um produto para o mercado

Avanços e desafios na introdução de um novo fármaco na terapêutica

FERREIRA, E.I.; BARREIRO, E.J. In: FERREIRA, E.I.; BARREIRO, E.J.; GIAROLLA, J.; PARISE FILHO, R. (Eds.) Fundamentos de Química Farmacêutica Medicinal. Santana do Parnaíba: Manole, 2022. p. 

122-130.
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✓  toxicidade

✓  farmacocinética
Solubilidade
permeabilidade

translação

vale da morte

ADAMS, D. J. Trends in Pharmacological Sciences, v. 33, n. 4, p. 173-180, 2012.

BARBOSA, M. L. C. Revista Virtual Química, v. 7, p. 576-593, 2015.

LIMA, L. M. Química Nova, v. 30, p.1456-1468, 2007.
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“DESAFIO” DAS BIG PHARMAS

NEQ, patenteável, segura e 
eficaz

NEQ



Estratégias Aplicadas no Planejamento de Novos Fármacos

GIAROLLA, J. In: FERREIRA, E.I.; BARREIRO, E.J.; GIAROLLA, J.; PARISE FILHO, R. (Eds.) Fundamentos de Química Farmacêutica Medicinal. Santana do Parnaíba: Manole, 

2022. p. 190-207

18



ORIGEM DOS FÁRMACOS



Gênese dos fármacos

FÁ
RM

AC
O

Ao acaso

Triagem empírica Racionalmente 
dirigida

Modificação 
molecular

Simplificação

Associação 
molecular

Hibridação 
molecular

Latenciação

Bioisosterismo

Outros métodos

Fechamento de 
anel

Abertura de anel

Outros

Planejamento 
racional



FONTES

SINTÉTICA

NATURALVIRTUAL

✓ PLANTAS
✓ ANIMAIS
✓ MICRORGANISMOS
✓ SUBSTÂNCIAS 

ENDÓGENAS
✓ ORGANISMOS 

MARINHOS

SÍNTESE TRADICIONAL
SÍNTESE COMBINATÓRIA

CADD

FONTE: PATRICK, 2008

Fontes de fármacos



CURACINA

OMe

CH3

N
S

H H

CH3

CORAIS

PLANTAS

MORFINA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

NATURAL

O

O

O

CH3

H

H3C
O

O

CH3

H

H

H

ARTEMISININA



MICRORGANISMOS

N

S CH3

CH3
O

HH

CO2H

H
N

R

O

PENICILINA

VENENOS E TOXINAS

CH3

C

O

N

C OH

O

HS

CAPTOPRIL

HO

HO

H
N

Me

OH

HN

N

NH2

NH2

N
H

HO

SUBSTÂNCIAS ENDÓGENAS

EPINEFRINA HISTAMINA
SEROTONINA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

NATURAL



O

NMe

HO

HO

MORFINA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS



O

NMe

HO

HO

MORFINA

GRUPOS IMPORTANTES PARA A ATVIDADE ANALGÉSICA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS



O

NMe

HO

HO

MORFINA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS



N

HO

GRUPO FARMACOFÓRICO DOS HIPNOANALGÉSICOS

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS



MORFINA

O

NMe

HO

HO

NMe

HO

LEVORFANOL

NMe

HO

METAZOCINA

CH3

H3C

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS



INDÚSTRIA DE BORRACHA

N S
C

C
S

S

H3C

H3C

N

S

CH3

CH3

H2N S NH2

O

NN

NH2

O

INDÚSTRIA DE PIGMENTOS

S NH2

O

H2N

O

DISSULFIRAM

PRONTOSIL RUBRUM

SULFA

SÍNTESE COMBINATÓRIA

SINTETIZADORES 
AUTOMÁTICOS

SÍNTESE TRADICIONAL

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

2. SINTÉTICA



RESINA

AMINOÁCIDO

AMINOÁCIDOS

X

PEPTÍDIOS

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

SÍNTESE COMBINATÓRIA DE PEPTÍDIOS

SÍNTESE EM FASE SÓLIDA

2. SINTÉTICA



N
N

Y

O
CHR1R2

RESINA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

SÍNTESE COMBINATÓRIA DE HETEROCÍCLICOS

2. SINTÉTICA



RESINA
N

N

O

R2

R3

H

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

SÍNTESE COMBINATÓRIA DE HETEROCÍCLICOS

2. SINTÉTICA



N
N

O

EtO

O

R2

R3

R4

R5

RESINA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

SÍNTESE COMBINATÓRIA DE HETEROCÍCLICOS

2. SINTÉTICA



N
N

N

HN

O

R2

R3

R4

R5

RESINA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

SÍNTESE COMBINATÓRIA DE HETEROCÍCLICOS

2. SINTÉTICA



N
N

Y

N

O

R2

R3

R4

R5HN

RESINA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

SÍNTESE COMBINATÓRIA DE HETEROCÍCLICOS

2. SINTÉTICA



PLANEJAMENTO 
DE NOVO VS

SBDD
LBDD

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

CRISTALOGRAFIA DE RX

PLANEJAMENTO 
BASEADO EM FRAGMENTO

3. Virtual



FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

PLANEJAMENTO DE NOVO

Outside in
Sítio de ligação é 

estudado
Grupos que 

interagem com o 
sítio

Conectados 

Inside out
Moléculas são 

montadas dentro 
do sítio de ligação 

3. Virtual



Receptor

3. Virtual



Scaffold

CO2
-

HO
LIG. IÔNICA

LIGAÇÃO-H

LIGAÇÃO
VDW

ScaffoldScaffold
Scaffold
ScaffoldH3N

+
O

CH3



J. Med. Chem. 2010, 53, 8461–8467

Triagem 

Virtual

(429)

Triagem 

Virtual

com base na 

estrutura

(322)

Triagem 

Virtual

com base no 

ligante

(107)

Docking com 

estruturas por 

RX(2125) ou 

(2)RMN

Docking 

por homologia 

(73)

Uso implícito 

de 3D

(32) 2D LBVS

(37)
3D LBVS

(55)

Combinação 

de

2D e 3D 

LBVS (15)

TRIAGEM VIRTUAL

3. Virtual



VIRTUAL

VS
SBDD
LBDDFONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

CRISTALOGRAFIA DE RX

Seleção do Alvo
Molecular

Seleção da Estrutura
Base

Base de Dados para a
Triagem Virtual

Identificação de Compostos
Com Propriedades Físico-químicas exigidas

Ancoragem Molecular (Docking)

Geração de Farmacóforo 3D

Seleção dos melhores no ranking 
virtual

AVALIAÇÃO
BIOLÓGICA

COMPOSTO LÍDER

Seleção dos melhores (virtual)

Busca de similaridade, Busca do 
Farmacóforo, Máquina de Aprender

Índice de similaridade, Agrupamento ou
Partição

Fármaco-like
Composto líder-like

SBVS LBVS

Guido et al., Current Medicinal Chemistry, 2008, 15, 37-46



ESPECTROMETRIA DE RMN

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

REGRA DOS 3:
✓ MM<300
✓ <3 doadores H
✓ <3 aceptores de H
✓ cLogP =3
✓ <3 ligações 

flexíveis
✓ área de superfície 

polar = 60 A2

PLANEJAMENTO BASEADO EM FRAGMENTOS



SÍTIO DE LIGAÇÃO

PROTEÍNA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

ESPECTROMETRIA DE RMN



PROTEÍNA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

ESPECTROMETRIA DE RMN
SEM EFEITO 
BIOLÓGICO



13C NMR

C
C

CHCH

CH

CH2

CH2

CH3

CH3

ESPECTROMETRIA DE RMN

PROTEÍNA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS



CH2

CH3

13C NMR

C
C

CHCH

CH

CH2

CH3

ESPECTROMETRIA DE RMN

PROTEÍNA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS



OTIMIZAÇÃO DO
EPITOPO

ESPECTROMETRIA DE RMN

PROTEÍNA

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS



EPITOPO 
OTIMIZADO

PROTEÍNA

ESPECTROMETRIA DE RMN

OTIMIZAÇÃO DO
EPITOPO

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS



LIGAÇÃO

PROTEÍNA

EPITOPO 
OTIMIZADO

EPITOPO 
OTIMIZADO

ESPECTROMETRIA DE RMN

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS



COMPOSTO LÍDER

ESPECTROMETRIA DE RMN

H

N

HO

O
OH

N

O
O

OMe

OMe

MeO

O

O

Me

Epitopo A

Epitopo B

IMUNOSSUPRESSOR

FONTE: OXFORD UNIVERSITY PRESS

PATENTE



PLANEJAMENTO RACIONAL

HTS TRIAGEM 
VIRTUAL

LBDDSBDD

Base molecular da doença

Alvo

Definição

Isolamento

3D

CADD

Efetor

Definição

Isolamento

3D

Protótipo

Síntese

Novo 
fármaco

Modificaçã
o molecular

Nova 
molécul

a

Enzima 
conversora de 
angiotensina II

captopril

high throughput screening



HTS

Oxford, University Press, 2013.



FASES DA AÇÃO DE UM FÁRMACO

FASE FARMACÊUTICA

DESINTEGRAÇÃO

DISSOLUÇÃO

HIDROSSOLUBILIDADE

LIPOSSOLUBILIDADE

FASE FARMACOCINÉTICA

FASE FARMACODINÂMICA

ABSORÇÃO

DISTRIBUIÇÃO

METABOLISMO

EXCREÇÃO

RELAÇÃO pH/pKa

INTERAÇÃO FÁRMACO-RECEPTOR

EFEITO BIOLÓGICO

EFEITOS ESTÉRICOS



“Meditai se só as nações fortes
podem fazer Ciência...
...Ou se é a Ciência que as
fazem fortes”

Oswaldo Cruz



Utilizando os conhecimentos sobre a origem de fármacos, que tipo 
de planejamento visto poderia ser utilizado na estrutura a seguir? 
Proponha com base nos conhecimentos químicos uma estrutura 
2D.

Praticando

Oxford, University Press, 2013.



Qual a vantagem das ferramentas computacionais na descoberta 
de fármacos? Há necessidade de se fazer ensaios biológicos?

Praticando

Oxford, University Press, 2013.
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