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THE FEMALE WINNERS OF THE NOBEL PRIZE IN CHEMISTRY (1901 — 2020). This paper contemplates the scientific
contributions of the seven winners, from the creation of the Nobel Prize to the year 2020. The laureates are Marie Curie, Iréne
Joliot-Curie, Dorothy Crowfoot Hodgkin, Ada Yonath, Frances Hamilton Arnold, Emmanuelle Marie Charpentier, and Jennifer Anne
Doudna. In 112th editions of the Nobel Prize in Chemistry, there were 186 awards, where only seven winners were women, an amount

less than 4% of the total, which makes clear the low female representation. Marie was the pioneer, being the first woman to win,

alone, a Nobel Prize in Chemistry. She was the only woman to win two Nobel Prizes, and the only person awarded in two distinct
scientific areas: Chemistry and Physics. Only Marie and Dorothy received the award alone, Iréne, Ada and Frances shared the award
with men, and Emmanuelle and Jennifer became the first pair of women to share a Nobel Prize in Chemistry. There is an evident
under-representation of women in the Nobel Prize in Chemistry, but this should not be a reason not to remember and celebrate the
trajectory of these brilliant scientists, who must be present in training courses in scientific areas, as well as in Basic Education schools.
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O PREMIO NOBEL E A REPRESENTACAO FEMININA

O Prémio Nobel foi criado em 1901, portanto, em 2021
completam-se 120 anos desde a primeira cerimonia de premiagao.
Tal prémio leva o nome em homenagem ao quimico sueco Alfred
Bernhard Nobel (1833 — 1896) que dedicou grande parte dos seus
estudos ao desenvolvimento de explosivos. E considerado o inventor
da dinamite, além de outros detonantes.

Alfred Nobel deixou registrado em testamento a sua vontade
de doar a maior parte de sua fortuna para agraciar, anualmente,
pessoas com grandes feitos benéficos a humanidade. A relacéo de
Alfred com a escritora — e ativista pela paz — Bertha von Suttner
foram fundamentais na decisdo dele em destinar a sua fortuna
para este fim. Assim, quatro anos ap6s o falecimento de Alfred, a
Fundacéo Nobel foi criada (1900). Ele faleceu em 10 de dezembro
de 1896 e essa data marca o dia das comemoracdes com laureadas
e laureados a cada ano."

Os prémios s@o conferidos nas dreas de Quimica, Fisica,
Fisiologia ou Medicina, Literatura, Paz, desde 1901, e em
Ciéncias Economicas, desde 1968.2 Entre 1901 e 2020, os prémios
foram concedidos 603 vezes totalizando 934 laureados e 28
organizacdes. Na Fisica sdo 114 prémios e 216 pessoas premiadas;
na Quimica, 112 e 186; na Fisiologia e Medicina, 111 e 222,
respectivamente. Na Paz, s3o 101 prémios para 107 pessoas e mais 28
organizacdes. O de Ciéncias Econdmicas conta com 52 prémios para
86 pessoas.?

Em relagdo a representacdo feminina, o Prémio, em todas as suas
areas, conta com poucas mulheres laureadas. Considerando os dados
até o ano de 2020, foram 58 premiagdes outorgadas a mulheres,
sendo que Marie Curie foi laureada na Fisica e na Quimica, sendo,
portanto, 57 distintas ganhadoras. Na Fisica sdo quatro ganhadoras
ao todo; na Fisiologia ou Medicina, 12. Na Literatura, elas sdo 16.
Na Paz, o que possui o maior nimero de galardoadas, somam 17.
Nas Ciéncias Econdmicas, o que possui 0 menor nimero absoluto
de ganhadoras, elas sfo apenas duas. Na Quimica, foco deste artigo,
sdo sete.”
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No gréfico da Figura 1 estdo os nimeros de prémios distribuidos
ao longo de todo o periodo (1901 a 2020), o nimero total de pessoas
laureadas e o nimero de mulheres laureadas, para cada drea da
premiagao.
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Figura 1. Nimeros de prémios distribuidos ao longo de todo o periodo de
1901 a 2020

Das 934 pessoas premiadas, as mulheres equivalem a 6,2% do
total. Nas Ciéncias Econdmicas, as laureadas representam 2,3% do
total de pessoas premiadas. Na Paz, considerando apenas os prémios
atribuidos para pessoas, elas correspondem a 15,9%. Em Literatura,
13,7%; Medicina e Fisiologia, 5,4%; Quimica, 3,8%; e Fisica, 1,9%.
Os nimeros apontam grandes discrepancias entre os prémios para
homens e mulheres.

A visibilidade feminina na Ciéncia €é fundamental para a
ampliacdo do repertdrio da populagdo sobre o papel desempenhado
pelas cientistas ao longo da histdria, além de ser um processo que
valoriza e reconhece a diversidade como fundamentais para o
desenvolvimento da humanidade. O Prémio Nobel é um recorte
interessante de andlise sobre as contribui¢des das laureadas,
bem como para a problematizagdo das questdes de gé€nero nesse
segmento.

Neste manuscrito apresentamos as laureadas em Quimica para
abordar a representatividade feminina no Nobel, evidenciando as
suas contribuicdes cientificas.
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O NOBEL DE QUIMICA E AS MULHERES LAUREADAS

O Prémio Nobel de Quimica foi entregue 112 vezes e soma
185 pessoas agraciadas, sendo que Frederick Sanger recebeu a lurea
por duas vezes (186 premiagdes). A primeira pessoa a ganhar tal
honraria foi Jacobus Henricus van ‘t Hoff (1901) “em reconhecimento
aos extraordindrios servicos prestados pela descoberta das leis da
dindmica quimica e da pressdo osmética em solugdes”.*

Por conta da Primeira Guerra Mundial, no ano de 1916, o prémio
ndo foi entregue pela primeira vez, o que veio a se repetir no ano de
1917. Em 1918, a premiag@o retornou, agraciando Fritz Haber “pela
sintese da amonia a partir de seus elementos”.> Em 1919 volta a ser um
ano sem premiagdo. Retornando em 1920, com a ldurea para Walther
Nernst “em reconhecimento a seu trabalho em termoquimica”.
Os periodos seguintes agraciaram Frederick Soddy (1921) “por
suas contribui¢des para o conhecimento da quimica de substancias
radioativas e suas investigagdes sobre a origem e natureza dos
is6topos”,” Francis William Aston (1922) “por sua descoberta, por
meio de seu espectrgrafo de massa, de isétopos, em um grande
nimero de elementos ndo radioativos, e por sua enunciagdo da regra
do nimero inteiro™ e Fritz Pregl (1923) “por sua invengéo do método
de microandlise de substancias organicas”.” O ano de 1924 fica
novamente sem premiagao e isso se repete nos anos de 1933, 1940,
1941 e 1942.19 Depois disso, a premiagdo anual seguiu ininterrupta,
até os dias atuais (2020)."

Desde a primeira premiacdo (1901) até a dltima, ocorrida em
outubro de 2020, ao todo, sete mulheres foram laureadas na Quimica,
o que evidencia a baixissima representatividade (menos de 4% do
total). Sdo elas, em ordem cronolégica: i) Marie Curie (1911);
ii) Irene Joliot-Curie (1935); iii) Dorothy Crowfoot Hodgkin (1964);
iv) Ada Yonath (2009); v) Frances Arnold (2018); vi) Emmanuelle
Charpentier (2020); e vii) Jennifer Doudna (2020).!!

Marie Curie foi a pioneira e deixou um marco simbdélico, sendo
a primeira mulher a ganhar um Nobel de Quimica, e sozinha. Depois
dela, apenas Dorothy Hodgkin conseguiria tal feito, passados 53 anos
e tendo apenas mais uma mulher agraciada no meio desse periodo. Em
2020, foi a vez de outro registro marcante, Emmanuelle Charpentier e
Jennifer Doudna tornaram-se a primeira dupla de mulheres a dividir
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um Nobel de Quimica. Iréne Joliot-Curie, Ada Yonath e Frances
Arnold dividiram os seus prémios com homens.

Na Figura 2 todas as ganhadoras do Nobel de Quimica — até o ano
de 2020 — estdo ilustradas, indicando seus nomes, ano da premiagao,
contribuicao cientifica para tal distin¢do e o periodo que as localiza
na histdria recente da humanidade.

Nota-se que no periodo correspondente ao século XX, apenas
trés cientistas foram laureadas com o Nobel de Quimica. Ha muitas
lacunas que marcam o apagamento simbdlico da participagdo
feminina no desenvolvimento mundial da Quimica quando tomamos
o Nobel como referencial de andlise. Entre Ada e Dorothy temos 45
anos de auséncia das mulheres nesta categoria da premiacdo. Ja no
século atual, sdo quatro agraciadas em um periodo de vinte anos.

Marie foi agraciada sozinha; Iréne dividiu a ldurea com o marido
Frédéric Joliot-Curie; Dorothy ganhou sozinha; Ada compartilhou o
prémio com Venkatraman Ramakrishnan e Thomas A. Steitz; Frances
partilhou com Gregory Winter e George Smith; e por fim, Emmanuelle
e Jennifer conquistaram juntas o Nobel de Quimica.'!

Diante desse cendrio alarmante que conta com apenas sete
mulheres ganhadoras em 120 anos de existéncia do Prémio,
consideramos relevante que este debate permeie os espagos
académicos e cientificos para fomentar politicas que possam
minimizar os impactos da desigualdade de género. Ademais, ha que
se destacar a auséncia de mulheres negras dentre essas, outra grave
questdo que exige o posicionamento da comunidade quimica mundial
no ato das indicac¢des dos nomes ao Comité€ do Nobel.

E salutar evidenciar os feitos cientificos dessas ganhadoras para
que sejam reconhecidas como referéncias pelo grande publico que, em
geral, conhece pouca ou nenhuma cientista. Ganhar um Nobel é uma
grande conquista para qualquer cientista, mas, para as mulheres, ¢ um
marco ainda mais simbélico visto as situa¢des de sub-representagio
feminina que marcam os espacos de prestigio na academia.

A seguir, apresentamos as contribuic¢des cientificas das laureadas
em Quimica, em ordem cronoldgica da premiacdo, destacando seus
nomes, data da conquista e o pais em que atuavam profissionalmente
quando receberam a honraria. Além disso, elencamos breves aspectos
de suas biografias que auxiliam na elucidacio do (re)conhecimento
sobre elas.

LAUREADAS COM O NOBEL DE QUIMICA

SECULO XX

SECULO XXI
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Figura 2. Laureadas e suas contribuigdes cientificas para a premiag¢do com o Nobel de Quimica
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Marie Curie — 1911 (Franca)

A polonesa Marie Curie, ilustrada na Figura 3, foi a 11*
pessoa a ganhar o Nobel de Quimica. O prémio foi concedido “em
reconhecimento de seus servigos para o avango da quimica, pela
descoberta dos elementos radio e polonio, pelo isolamento do radio
e pelo estudo da natureza e dos compostos deste notavel elemento”.!?

@nwineresnasciencias .ufpr
llustragio: Marcelo Jean Machado

Figura 3. llustragdo de Marie Curie

Marie Curie, indubitavelmente, foi uma das cientistas mais
importantes da histéria da Ciéncia. Essa mulher fascinante, foi
pesquisadora, esposa, mie e venceu inlimeros preconceitos para trilhar
a brilhante carreira. Ela foi a tinica mulher a ganhar dois Prémios
Nobel, e ainica pessoa galardoada em duas dreas cientificas distintas:
Quimica e Fisica. Ademais, foi a Uinica cuja filha, Iréne Joliot-Curie,
também foi laureada com o Nobel de Quimica.'® No ano de 2018, a
revista BBC World History elegeu Marie Curie como a mulher mais
influente da Histdria.'

Maria Salomea Sklodowska, apelidada de Manya na infancia,
e que mais tarde ficou mundialmente conhecida como Marie Curie,
nasceu em Varsdvia no dia 7 de novembro de 1867, em uma época
em que a Poldnia era parte do Império Russo. Marie s6 conseguiu
ingressar na Faculdade quando se mudou para Paris, onde na
Universidade de Sorbonne ela cursou Fisica e Matemadtica, época
em que conheceu Pierre Curie.>-"7

No doutorado, Marie comecou a estudar a radiacdo emitida pelos
compostos de uranio, e foi ela que propds o termo radioatividade,
que foi usado para descrever o fendmeno de radiacio causada pela
decomposi¢do atdmica. Os trabalhos iniciais de Marie foram baseados
no método elétrico de medida da radiac@o, o qual possufa a vantagem
de ser rapido, quantitativo e eliminar os efeitos espurios. A partir das
propriedades da radiacdo do uranio de ionizar o ar, Marie também
relatou que o tdrio emitia 0 mesmo tipo de radiacdo.'®!

Ap6s muitos experimentos, em 1898, Marie e Pierre (seu marido),
elaboraram a hip6tese de que a radiac@o era uma propriedade atdmica
especifica para determinados elementos. Anos mais tarde, Irene Curie
e Jean Fréderic Joliot-Curie, elaboraram o conceito de radioatividade
artificial 2%

O reconhecimento cientifico de mulheres cientistas, na atualidade,
ainda € dificil, muitas vezes o ambiente machista nos departamentos
de Quimica € uma barreira para o avango das mulheres na carreira
académica.’ E, naquela época era ainda mais, pois a Ciéncia era um
territério majoritariamente masculino. Marie lutou incansavelmente
para ser reconhecida pelas suas importantes descobertas para a
humanidade.

A importancia da pesquisa de Marie era inquestiondvel, a banca
examinadora da tese de Curie considerou que o trabalho dela era a
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maior contribuicio, que uma tese de Doutorado, havia dado para
a Ciéncia. Entretanto, apesar de todo mérito de Marie Curie na
descoberta da radioatividade, na primeira indicacdo no Prémio Nobel
de 1903, ela ndo constava na ldurea, isso era resultado do preconceito
de género existente na Ciéncia. Ela ji havia sido indicada pelo
membro do Comité do Nobel, Charles Bouchard, em 1901 e 1902.
S6 apds Pierre escrever uma carta para a comissdo do Nobel em
Estocolmo, detalhando que as pesquisas eram da esposa, € com apoio
de um fisico sueco do comité de indicacdo, consideraram o nome de
Marie Curie para o Nobel daquele ano. Apesar da contribuicio de
Marie ter sido no campo da Quimica, o comité da referida area ja
tinha um nome para aquele ano, Svante Arrhenius, assim esse comité
concordou em atribuir a premiacdo a Fisica.'

A Lédurea foi dividida em duas partes, metade foi atribuida
para Antoine Henri Becquerel e metade foi para o casal Curie, e
ainda assim, infelizmente, no discurso de entrega do prémio, a
discriminacdo de género ficou evidente, ja que Marie Curie foi tratada
como uma assistente de Henri e Pierre.”

Em 1906 Pierre morreu, apds ser atropelado por uma carroga
e, Marie mesmo sofrendo muito com a perda do marido, continuou
as pesquisas, € no mesmo ano ela se tornou a primeira professora
mulher da Universidade de Sorbonne, onde lecionava Fisica Geral.
Marie trabalhava arduamente, pois ela desejava isolar quimicamente o
elemento radio, o qual ndo era encontrado isolado na natureza, como
os elementos urinio e polonio.!>1¢

Em 1910, apds muita dedicagdo e o refino de varias toneladas
de pechblenda, ela conseguiu purificar uma pequena quantidade do
metal rddio e calcular as propriedades desse elemento. Foram muitos
anos de exposicao as substancias radioativas e de condi¢des precarias
para o desenvolvimento das pesquisas, entretanto, Marie permaneceu
firme na sua dedicagdo a Ciéncia.?

Toda a pesquisa para a descoberta dos elementos radio e polonio,
bem como, o isolamento do rddio a partir do mineral pechblenda,
que contribuiu para consolidar a hipétese de que a radioatividade
era uma propriedade atdmica, em 1911 concedeu a Marie Curie o
Prémio Nobel de Quimica. Ainda, vale ressaltar que a hip6tese criada
pelo casal Curie a respeito da radioatividade foi de grande relevancia
em uma vasta gama de outras pesquisas, como, por exemplo, de
Rutherford e Soddy.”” Marie enfrentou um preconceito enorme para
receber o prémio, pois na época havia se tornado publico seu romance
com Paul Langevin, e mesmo sendo vitva e livre, foi brutalmente
julgada e humilhada com matérias, muitas vezes descabidas, nos
jornais de uma sociedade machista! Ela estava arrasada com o
escandalo, e recebeu uma carta em nome do Comité do Nobel que
tinha como objetivo desencoraji-la a receber o Prémio, mas ela fez
questdo de recebé-lo das mdos do rei Gustavo, em Estocolmo.!>!
O interesse de Marie pela aplicagdo das substincias radioativas na
Medicina, na época da Primeira Guerra Mundial, culminou no uso
dos raios X em um sistema de radiografia mével que ajudou a salvar
indmeras pessoas feridas por arma de fogo e com fraturas. A partir da
ajuda financeira da Cruz Vermelha Francesa e da Unido das Mulheres
da Franca, Marie criou os sistemas radioldgicos méveis, os carrinhos
eram conhecidos como “Petites Curies”.'® Apesar de todo o esforgo
dela durante o periodo da Guerra, Marie néo teve o reconhecimento do
governo francés pelo seu importante trabalho nas zonas de confronto.
Além de possibilitar o uso de rddio na terapia de doentes com cancer,
Marie foi responsével pelo aprisionamento do gds que provinha desse
elemento quimico e envio para indmeros hospitais de todo o Planeta
que o usavam para tratar pessoas com tumores cancerigenos.

Todo o conhecimento cientifico produzido por Marie Curie foi
de grande relevincia para a Humanidade, influenciando diferentes
areas das Ciéncias, tais como, Fisica, Quimica, Medicina e até mesmo
a Economia, quando o rddio era o elemento mais caro do mundo.
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Ap6s anos de exposi¢do a radiagdo emitida pelo radio, os perigos
desse elemento quimico comegaram a surgir, jovens que trabalhavam
com o elemento rddio na producio de relégios fluorescentes tiveram
cancer e perderam suas vidas. As pessoas que trabalhavam no
laboratério de Marie adoeceram e morreram de leucemia e anemia,
e por fim Marie Curie em 4 de julho de 1934, morreu de leucemia
provocada pelos inimeros anos de exposi¢do as substincias
radioativas.'*?!

Iréne Joliot-Curie — 1935 (Francga)
A francesa Iréne Joliot-Curie, ilustrada na Figura 4, foi a 34°

pessoa a ganhar o Nobel de Quimica. O prémio foi pela “sua sintese
de novos elementos radioativos”.

Figura 4. llustracdo de Iréne Joliot-Curie

Irene Joliot-Curie foi quimica e fisica, nasceu em Paris, em
1897, era filha de Marie Curie e Pierre Curie e assim como os pais,
interessava-se pelo campo da radioatividade e seus desdobramentos.
Desde crianca, Iréne demonstrava afinidade pelas ciéncias exatas
como Quimica, Fisica e Matemadtica. Iréne casou-se com Frédéric
Joliot, em 1926 e tiveram dois filhos, Helene e Pierre. O casal Joliot-
Curie recebeu, em 1935, o Prémio Nobel de Quimica. Iréne e Frédéric
eram politicamente ativos, engajaram-se em movimentos contrarios
ao fascismo e nazismo da época.

Iréne sempre dedicou tempo aos filhos e a medida que eles
cresciam, ela desenvolveu um interesse pelo socialismo e pela politica,
incluindo o movimento sufragista, tornando-se professora eleita na
Sorbonne em 1937. Ela tinha um grande interesse no avango social
e intelectual das mulheres, era membra do Comité Nacional da
Unido das Mulheres Francesas e do Conselho Mundial para a Paz. A
brilhante cientista morreu em Paris, em 1956, em decorréncia de uma
leucemia causada pelos muitos anos de exposi¢do a radioatividade. O
prémio Nobel recebido por Iréne configura-se como o tnico caso na
histéria em que mée e filha, em épocas diferentes, sdo laureadas.?-!

Marie e Iréne vieram ao Brasil em meados de 1926. A Federagao
Brasileira pelo Progresso Feminino, que representava as intelectuais
da época, organizou uma comissio para acompanhar Marie e Iréne
Curie durante a viagem ao Brasil. Dessa comissdo faziam parte,
ilustres nomes como o da bi6loga Bertha Lutz, a primeira botanica
do Jardim Botanico do Rio de Janeiro, Maria Bandeira e a médica
Carlota Pereira de Queiroz.™

Com base no trabalho de Marie Curie e na convergéncia de duas
linhas de pesquisas simultineas sobre néutrons e pdsitrons, o casal
Joliot-Curie, bombardeou elementos quimicos com uma fonte de
particulas alfa emitidas do poldnio, descoberto pelos pais de Iréne.
Quando eles bombardearam uma folha de aluminio com particulas
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alfa, em 1934, o aluminio bombardeado emitiu pdsitrons e continuou a
fazé-lo mesmo depois que o bombardeio de particulas alfa cessou. Os
cientistas encontraram um efeito idéntico ao irradiar boro e magnésio
(meia-vida de 2 minutos, 30 segundos), mas ndo ao irradiar uma série
de outros elementos leves como hidrogénio, litio, carbono, berilio,
niquel e prata, o que mostrou que o novo fendmeno ndo poderia ser
atribuido a qualquer contaminag@o da fonte de particula alfa. Isso
ocorreu porque os dtomos de aluminio foram convertidos em um
isétopo radioativo de fésforo. Isso significa que, pela primeira vez na
histéria, um elemento radioativo foi criado artificialmente. A hiptese
dos Curie-Joliot € que o fendmeno acontecia em duas etapas. Por
exemplo, para o aluminio, na primeira etapa ocorria a captura da
particula alfa e a expulsdo instantanea do néutron, com a formagdo
de um 4atomo radioativo que € um isétopo instdvel de fésforo de
massa atdmica 30, enquanto o dtomo de fésforo estdvel tem massa
atomica 31. Em seguida, esse dtomo instdvel decai pela emissdo de
positron, decompondo-se exponencialmente com meia vida de trés
minutos e 15 segundos.**3*

Iréne Curie e Frederic foram cientistas brilhantes e foram os
primeiros a transmutar 4tomos estdveis em dtomos radioativos. Sem
ddvida poderiam ter sido laureados com trés prémios Nobel, também
pela descoberta do néutron e do pésitron, mas por m4 interpretagao
dos resultados e por terem chegado “atrasados” na corrida cientifica,
ndo receberam o reconhecimento merecido.** Na nomeagio dos
laureados do Prémio Nobel de Quimica de 1935, Rutherford destaca
que a produgdo artificial de elementos radioativos ja havia sido tentada
por cientistas como ele e a propria Marie Curie, e que o diferencial do
casal Curie-Joliot foi que fizeram algumas escolhas muito acertadas.
Rutherford destaca a fonte de raios alfa potente combinada ao uso do
contador de raios beta sensivel, além da escolha do aluminio como
elemento alvo.%3*

Isétopos radioativos, radioisétopos ou ainda radionuclideos
produzidos artificialmente, revelados & Academia de Ciéncias em
1934, eram duteis para acompanhar mudangas quimicas, processos
fisiol6gicos, bem como aplicacdes em diversas outras dreas. Destaca-
se a importancia destes para a medicina, especialmente na drea de
diagnéstico, como em procedimentos de cintilografia, tomografia por
emissdo de pdsitrons e tomografia computadorizada por emissdo de
f6ton inico.* Na medicina, os radioisétopos também sdo usados no
tratamento de cincer. Pesquisas com radiofdrmacos que se ligam a
receptores alvo, tém se mostrado promissoras para o tratamento de
tumores de dificil acesso e alta complexidade.’” Mas além da medicina
ainda ha aplicagdes na drea de Quimica, Geologia, Engenharia de
alimentos e muito provavelmente, aplicagdes que a espécie humana
ainda ndo vislumbrou.?

Dorothy Crowfoot Hodgkin — 1964 (Inglaterra)

A egipcia Dorothy Crowfoot Hodgkin, ilustrada na Figura 5,
foi a 70* pessoa a ganhar o Nobel de Quimica. O prémio “por suas
determinacdes por técnicas de raios-X das estruturas de importantes
substancias bioquimicas”.

Dorothy Crowfoot foi uma cientista excepcional e uma pessoa
notdvel. Durante sua vida recebeu vérias honrarias tanto pelas
descobertas cientificas quanto pelo seu trabalho pela paz entre
diferentes nagdes.*** Suas conquistas cientificas incluiram no apenas a
determinac@o estrutural de estruturas complexas e a evolugao cientifica
que proveio disso, mas também o desenvolvimento de métodos que
fizeram com que a determinagdo estrutural fosse possivel.*’ Ela é
conhecida como fundadora da cristalografia de proteinas, ciéncia
fundamental para o desenvolvimento de novos farmacos e terapias. *'4?

Dorothy, a primeira de quatro filhas do casal John Winter
Crowfoot e Grace Mary Hood Crowfoot, nasceu em 12 de maio
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Figura 5. llustragdo de Dorothy Crowfoot Hodgkin

de 1910 no Cairo, Egito. Porém, com o inicio da Primeira Guerra
Mundial e a instabilidade da vida no Cairo, ela e suas irmas foram
enviadas para a Inglaterra junto a uma cuidadora. Seus pais ficaram
no Egito e mais tarde John foi nomeado Diretor de Educagdo em
Cartum no Suddo e Grace Mary iniciou um longo trabalho como
ilustradora botanica das espécies Sudanesas.** Apds a guerra, a mae
de Dorothy foi para junto das filhas e, por um ano, as ensinou em
casa juntamente com outros dois primos. Parece ter sido uma época
extremamente feliz com as criangas aprendendo histéria natural,
histéria, geografia e poesia de maneiras muito praticas. Eles fizeram
seus proprios livros e os ilustraram, fizeram mapas tridimensionais
s6lidos com rios e lagos, coletaram flores e plantas e observaram
borboletas e passaros.*

Aos 10 anos, Dorothy passou a frequentar uma escola mista
em Beccles. Ela ficou fascinada com os primeiros experimentos do
seu livro sobre quimica: crescimento de cristais. Seu interesse por
esta ciéncia também foi alimentado ao ter aulas de quimica com
uma “professora maravilhosa”, segundo ela, chamada Criss Deeley.
Percebendo o interesse e habilidade de Dorothy, seus pais organizaram
um pequeno laboratdrio no s6tio da casa onde viviam.*** Quando
jovem, Dorothy teve a oportunidade de fazer varias viagens, o que
lhe proporcionou, ricas experiéncias de aprendizado além do ensino
formal na escola. Em uma dessas viagens, em 1923, ela ganhou um
kit de andlises quimicas portétil do Dr. Joseph, quimico do Governo
do Egito, gedlogo e amigo de seu pai. Aos quinze anos, Dorothy
participou com sua méie da 6* Assembleia de Lideres de Nagdes em
Genebra, fato que mais tarde contribuiria com as suas preocupacdes
em manter a paz entre as nagdes conflitantes. Grace Mary (mae) se
empenhou na educag@o das filhas, proporcionando-lhes viagens,
participagdes em assembleias, livros e as ultimas edi¢des das palestras
para criancas da Royal Institution. A edicio de 1925 contava com
o trabalho de Sir William Bragg, sobre a determinagdo da estrutura
atdmica de materiais por meio do uso de raios X, o que introduziu
Dorothy a técnica de difragio de raios X e as estruturas cristalinas.
Seu pai planejou que ela fosse para Oxford, para estudar Ciéncias.
Embora Dorothy tenha tido um 6timo desempenho na escola, ela
ainda precisava de mais qualificagdes para chegar a Oxford: latim,
uma segunda ciéncia e matematica mais aprofundada. Ela os adquiriu
com a ajuda de sua mée e de varios amigos e, apds duas reprovagdes,
conseguiu ser aprovada no exame e foi para Somerville em 1928 para
estudar quimica.®”

Dorothy ingressou na Universidade de Oxford para estudar no
Sommerville College, um dos poucos Colleges desta Universidade
que aceitava mulheres. Nesta época o curso de quimica era
essencialmente experimental, o que frustrou os anseios de Dorothy
por base tedrica.*! Em seu primeiro ano, ela assistiu algumas aulas
sobre cristalografia ministradas pelo Dr. Barker, mas ele temeu que

Quim. Nova

Dorothy estivesse comegando muito cedo e a convenceu a atrasar
os estudos nesta disciplina por um ano enquanto consolidava sua
quimica.* Esse fato, porém, nio impediu que Dorothy estudasse o
tema na biblioteca, por meio da leitura de trabalhos de pesquisadores
britanicos que se dedicavam a cristalografia e a difragdo de raios X,
liderados por Bragg.

Ap6s os exames do final do 3° ano, Dorothy estava apta para
realizar seu projeto de pesquisa original (chamado de projeto de 4°
ano), necessdrio para a obtenc¢do do Bachelor in Arts.*' Ela entdo
tomou conhecimento que o Departamento de Mineralogia havia
comprado um tubo de raios X com camera e nomeado Herbert Powell
(Tiny Powell) para operar o equipamento e pediu a supervisdo do
recém nomeado, passando a ser sua primeira orientanda. Junto a
Tiny Powell, iniciou sua carreira em cristalografia, usando a técnica
de difrac@o de raios X para estudar os haletos dialquil de tdlio.*#345
Esse trabalho lhe rendeu sua primeira comunicagdo cientifica com
Tiny Powell, na edi¢do 130 da revista Nature, intitulado “Layer-
chain structures of thallium di-alkyl halides”.* Em 1931 ela recebeu
um diploma de primeira classe, e passa a ser a terceira mulher que
conseguiu essa distingdo em quimica em Oxford.*

Em 1932, Dorothy iniciou seu doutorado com John Desmond
Bernal, na Universidade Cambridge, em um laboratdrio conhecido
por receber muito bem os alunos e encorajar as mulheres a trabalhar
nele.” O seu trabalho consistia em estudar cristais de esterdis por
meio da técnica de difragdo de raios X para fins médicos. Uma das
descobertas mais importantes de Bernal e Dorothy nesta época foi que
para se obter imagens (padrdes de difracdo) mais nitidas era preciso
deixar os cristais imersos em sua solu¢do-mae. A dupla publicou
dois artigos*’*® provando a partir de experimentos que a perda de
intensidade de difracdo de raios X se dd por mudangas na rede
cristalina e ndo pela perda da atividade biolégica do composto, ndo
afetando, portanto, seu possivel uso médico. Ao final do seu primeiro
ano em Cambridge, Dorothy recebeu a oferta de Somerville Oxford
para ser tutora de ciéncias naturais, fun¢io que exerceu pelo resto de
sua vida. Por isso, em 1934 ela transferiu-se para Oxford e equipou
seu laboratdrio com tubos de raios X e cimeras de dltima geracdo.*
Dorothy defendeu sua tese de doutorado em 1936 e publicou um
artigo® expondo um exame detalhado da quimica e cristalografia
de cerca de cinquenta compostos de esterdis. No ano seguinte, ela
recebeu o convite de Sir William Bragg para ir ao Royal Institution de
Londres, onde conheceu Thomas Lionel Hodgkin, com quem casou-
se em 1937, aos 36 anos.® Ap6s o casamento, Dorothy continuou
morando no alojamento de Oxford e Thomas vivia do outro lado do
pais, em Londres. No ano seguinte, Dorothy deu a luz a Luke, seu
primeiro filho, e passou a ser a primeira professora de Somerville
Oxford a gozar de um tipo de licenca maternidade, pois nessa época
continuar a trabalhar apds o casamento ndo era uma pratica comum.*!

Em 1942, por meio do trabalho de doutorado de Carlisle,
orientado por Dorothy, foi possivel obter uma imagem tridimensional
que mostrava as posi¢des de cada dtomo principal da molécula do
iodeto de cloresterilo. Essa foi a primeira determinacéo estrutural
completa de uma molécula bioquimicamente significativa, e a
publicacio gerada foi de grande impacto na comunidade cientifica,
pois sugeriu que o método de difragdo de raios X poderia ser usado
para elucidag@o de estruturas organicas complexas, como a penicilina,
que na época estava no auge de seu uso.*

A histdria da penicilina comecou em 1928, quando o médico e
professor Alexander Fleming observou que a presenga de um fungo
que pertencia ao género Penicillium era capaz de inibir o crescimento
de muitas das bactérias comuns que infectavam o ser humano. A
penicilina, substincia produzida por este fungo, foi isolada apenas
em 1942 por Howard Florey, Ernst Chain e Norman Abraham, da
Universidade de Oxford e foi estudada de forma sistémica como
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antibidtico principalmente para tratamento de soldados feridos
nos campos de batalhas da Segunda Guerra Mundial.** Porém, a
constituicdo quimica da penicilina ainda era desconhecida, o que
impossibilitava o desenvolvimento de rotas quimicas para sua
producdo em larga escala. Nessa €poca, Dorothy iniciou seu trabalho
com os cristais dos produtos de degradacio e posteriormente — em
1944 — com os sais de sédio, potdssio e rubidio da benzilpenicilina, em
busca da sua estrutura cristalina.* Por meio da comparacao destes sais
isomorfos, a estrutura quimica essencial da molécula foi estabelecida
em meados de 1945. A estrutura contendo o anel -lactama, muito
incomum, fixado a um anel de tiazolidina de cinco membros era
excepcional e este resultado foi um triunfo para os primeiros dias da
cristalografia de produtos naturais.*®

Outro triunfo de Dorothy, foi a determinagdo estrutural da
Vitamina B12. Isolada na forma cristalina em 1948, este composto
jé havia se mostrado eficaz no tratamento da anemia perniciosa,
que durante muito tempo foi considerada incurdvel e geralmente
fatal. 495! Nesse mesmo ano, quando Dorothy obteve os primeiros
cristais vermelho-escuros deste composto e as primeiras imagens
de raios X foram obtidas, nem mesmo sua massa molecular era
conhecida. A estrutura, contendo 93 dtomos principais (ndo-
hidrogendides), foi resolvida em 1956 e representou a maior estrutura
resolvida na época. Como no trabalho com a penicilina, a solu¢do da
estrutura foi alcangada pela comparagdo dos resultados com varias
formas de cristal e derivados diferentes. A essa altura, a tecnologia do
computador havia avangado, mas ainda demorava trés semanas para
calcular o mapa tridimensional final. Para ter sucesso, Dorothy teve
que abandonar a suposicdo 6bvia de que os grupos ao redor do cobalto
eram anéis pirrélicos, como nas porfirinas, e descobriu a estrutura em
anel bastante nova que ela chamou de corrin.* O trabalho forneceu
pistas sobre a fung@o bioldgica da vitamina B12, bem como novos
métodos para solugdes de estruturas cristalinas e isso colocou o seu
nome na disputa pelo mdximo em reconhecimento pela comunidade
cientifica mundial, o prémio Nobel.**** Apesar de apta a disputar o
Nobel desde 1956, Dorothy foi anunciada como unica vencedora
do Prémio Nobel de Quimica apenas em 29 de outubro de 1964.%

A estrutura da insulina também foi resolvida por ela. Em 1935,
no inicio de sua carreira, Dorothy preparou seus primeiros cristais
de insulina e ao descobrir seu rico padrdo de difracéio de raios X,
estava determinada a resolver sua estrutura.*’ Ela mostrou que a célula
unitdria continha trés unidades equivalentes de cerca de 12.000 M,
tamanho muito maior do que poderia ser enfrentado naquela época.*®
A determinagdo da estrutura foi dificil, mas ela perseverou com suas
tentativas em paralelo com todos os seus outros trabalhos e ap6s 34
anos, em 1969, a estrutura da insulina foi solucionada. Dorothy ficou
encantada quando, em 1988, uma insulina humana geneticamente
modificada foi prometida como tratamento melhorado para o diabetes.
Ela ndo poderia ter sido projetada sem a estrutura na qual ela trabalhou
pela maior parte de sua vida ativa.*

Cada uma das estruturas resolvidas por esta cientista estendeu a
determinacio estrutural por difra¢do de raios X a moléculas de maior
complexidade do que qualquer outra analisada anteriormente. Ela
estabeleceu a difracao de raios X como um dos mais rapidos métodos
de determinacdo da constitui¢do quimica de produtos naturais além
da ressondncia magnética nuclear.*

A vida desta cientista brilhante foi uma fonte constante de
inspiracd@o para aqueles que a cercavam, em particular, por meio de seu
trabalho em Somerville, ela deixou um legado de mulheres cientistas
ilustres em todo o mundo. Durante seu importante trabalho de
pesquisa, ela cuidou de trés filhos e ainda tinha uma carga substancial
de disciplinas. Somado a isso, Dorothy foi uma lutadora incansédvel
pela paz, especialmente em uma época em que a destrui¢do nuclear
durante a Guerra Fria parecia uma possibilidade real. Seu trabalho

As mulheres ganhadoras do Nobel de Quimica (1901 — 2020) 641

como presidente da Pugwash — movimento que foi criado por Bertrand
Russell e Albert Einstein em 1955 para promover conciliagdo Leste/
Oeste e buscar solugdes cooperativas para o desarmamento e reducio
da tensdo internacional —em 1975 foi amplamente reconhecido. Além
do seu trabalho em organizagdes formais, usou seus contatos pessoais
em prol da paz, do Terceiro Mundo e de todos os menos afortunados.*

Ada Yonath — 2009 (Israel)
A israelense Ada Yonath, ilustrada na Figura 6, foi a 157° pessoa

a ganhar o Nobel de Quimica. O prémio “por seus estudos sobre a
estrutura e fungéo dos ribossomos”.

Figura 6. llustragdo de Ada Yonath

Ada nasceu em 1939, em Jerusalém, em uma familia judia e
pobre que dividia um apartamento alugado com outras duas familias.
Seu pai tinha sérios problemas de saide e faleceu quando ela tinha
apenas 11 anos de idade. A partir de entdo, ela passou a trabalhar em
diversas atividades como babad, faxineira e professora particular de
criangas menores. Apesar do esfor¢o, o que ela e sua mae recebiam
ndo era o suficiente para sustentar a familia e, por isso, sua mae
decidiu mudar-se para junto de suas irmas que viviam em Tel Aviv.
Apesar das dificuldades, Ada teve o apoio da mée para continuar os
estudos e concluir o ensino médio. Cumpriu também o servico militar
obrigatdrio no escritdrio secreto das forgas médicas onde, segundo ela,
teve o privilégio de ter contato com questdes clinicas e médicas. Em
seguida, ela matriculou-se na Universidade Hebraica de Jerusalém,
onde concluiu sua graduacdo e mestrado em quimica, bioquimica
e biofisica. No seu trabalho de doutorado, realizado no Instituto
‘Weizmann, trabalhou na resolugdo da estrutura do coldgeno, seguindo
o seu trabalho com proteinas fibrosas (musculares) no seu primeiro
ano de pds-doutorado, no Mellon Institute em Pittsburgh, Pensilvania.
Em seguida, foi para o Instituto de Tecnologia de Massachusetts,
onde estudou a estrutura de uma proteina globular e apds concluir
0 pés-doutorado, no final de 1970, retornou ao Instituto Weizmann.
L4, Ada montou o primeiro laboratdrio de cristalografia biolégica em
Israel, que por quase uma década foi o tnico laboratério para tais
estudos e descreveu quais eram os seus objetivos naquela época:33

“No final da década de 1970, eu era uma jovem pesquisadora

do Instituto Weizmann com um plano ambicioso de investigar
uma das principais questoes pendentes em relagdo as células
vivas: o processo de biossintese de proteinas. Para este
objetivo, eu queria determinar a estrutura tridimensional do
ribossomo — a fdbrica das células que traduzem as instrugoes
escritas no codigo genético em proteinas — e, assim, revelar
0 mecanismo que orienta o processo.”?
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O ribossomo € uma organela celular que permite a tradugio do
cédigo genético em proteinas, ou seja, € uma unidade fundamental
para vida, mas, para que se tenha a compreensao de como ele funciona
¢ necessdrio compreender sua estrutura tridimensional a um nivel
molecular. Um dos grandes desafios para que isso fosse alcancado
era a obtencdo de cristais adequados. No caso do ribossomo, isso
inclui um desafio ainda maior ja que sua estrutura é extremamente
entrelagada, flexivel e instdvel.** Ada iniciou seus estudos em
colaboragdo com o H. G. Wittmann, do Instituto Max Planck de
Genética Molecular em Berlim, e, no inicio da década de 1980,
conseguiram criar os primeiros microcristais de ribossomo. A técnica
desenvolvida para isso teve inspira¢do nos ursos que, pouco antes da
hibernagdo, empacotam seus ribossomos de maneira ordenada em
suas células e estes permanecem intactos e potencialmente funcionais
por meses. A cientista, entfio, procurou ribossomos de organismos que
vivem em condi¢des extremas, como bactérias resistentes que vivem
nos ambientes extremos do Mar Morto, fontes termais e reatores
nucleares. Apesar de ja ter indicaces preliminares de difracio,
Ada conta que, ao descrever seus planos, muitos cientistas ilustres
responderam com sarcasmo e descrenga. 25+

(...) eu me tornei “a sonhadora”, “atola da aldeia”, “a que
se diz cientista” e “a pessoa que vive de fantasias”.

No decorrer de sua pesquisa, Ada desenvolveu vdrias técnicas
que hoje sdo amplamente utilizadas em laboratérios de Biologia
Estrutural, como a crio-biocristalografia, que envolve a exposi¢do
do cristal a temperaturas extremamente baixas (=185 °C) para
minimizar a desintegra¢do da estrutura cristalina sob o bombardeio
de raios X. Em meados de 1990, o grupo de Ada ja havia provado
a viabilidade de se utilizar a técnica de difragdo de raios X em
monocristais de ribossomo e isso fez com que varios outros
grupos de importantes institui¢cdes iniciassem um esforgo paralelo
nesta pesquisa. Todo esse esfor¢o conjunto, unido a melhoria dos
cristais, aprimoramento do detector do difratdmetro e das formas
de determinagdo das fases de difragdo, fez com que em 2000 e
2001 Ada e colaboradores publicassem as primeiras estruturas
tridimensionais completas de ambas as subunidades do ribossomo
bacteriano. Essa foi a maior conquista de Ada e seu grupo, €, a partir
dela, foi possivel ndo apenas estudar a acao dos ribossomos, mas
também entender como os antibiéticos bloqueiam essas agdes nos
ribossomos bacterianos. Isso foi possivel pois seu grupo cristalizou
ribossomos bacterianos, que serviram como modelos de patégenos,
complexados com cada um de mais de duas dezenas de compostos
antibidticos. Dessa forma, descobriram que o medicamento se
liga a sitios especificos da estrutura, localizados nos centros
funcionais ou préximos a eles, podendo bloqueé-los e impedir que
os ribossomos produzam proteinas. Como resultado desse estudo,
o grupo de Ada conseguiu revelar os meios de agdo de quase todos
os antibiéticos cujo alvo € o ribossomo, além da sua seletividade
e possiveis mecanismos de aquisi¢cdo de resisténcia por bactérias
patogénicas.’*¢

Em 2009, a Academia Real das Ciéncias da Suécia concedeu
o Prémio Nobel de Quimica a Ada Yonath juntamente com os
americanos Venkatraman Ramakrishnan e Thomas Steitz, pela
elucida¢do da estrutura de ribossomos por meio da técnica de difragido
de raios X de monocristais. Os trés, laureados em quimica, resolveram
estruturas tridimensionais que mostram como diferentes antibidticos
se ligam aos ribossomos, sendo Yonath a pioneira do campo.*

Embora Yonath acumule prémios — mais de 30 deles — ela €
muito modesta e despretensiosa. Entre seus prémios anteriores mais
importantes estavam o Prémio Israel (2002), o Prémio Fundagdo Wolf
(2007) e o Prémio Mundial Albert Einstein para a Ciéncia (2008).

Quim. Nova

Ada continua trabalhando no desenvolvimento uma nova geracao de
antibidticos e no entendimento das origens da vida.*-’

Frances Hamilton Arnold — 2018 (Estados Unidos)
A estadunidense Frances Hamilton Arnold, ilustrada na Figura 7,

foi a 179* pessoa a ganhar o Nobel de Quimica. O prémio “pela
evolucgdo dirigida de enzimas”.

Figura 7. llustragdo de Frances Hamilton Arnold

Frances Hamilton Arnold nasceu em 25 de julho de 1956, em
Pittsburgh na Pensilvania, Estados Unidos, € formada em Bacharelado
em Engenharia Mecanica e Aeroespacial pela Universidade de
Princeton, e no ano de 1985 concluiu o Doutorado em Engenharia
Quimica pela Universidade da Califérnia em Berkeley.

Frances tem uma trajetdria cientifica brilhante, em 2011, recebeu
o Prémio Charles Stark Draper, a maior honraria que uma pessoa da
engenharia pode receber nos Estados Unidos. Ela foi a primeira e é
a tnica mulher a receber esse prémio, que tem sido entregue, desde
1989, pela Academia Nacional de Engenharia dos Estados Unidos. Em
2013, Frances recebeu, do presidente Barack Obama na Casa Branca,
a Medalha Nacional de Tecnologia e Inovagdo Estadunidense. Em
2016, recebeu o Prémio de Tecnologia do Milénio, novamente sendo
aprimeira e a inica mulher a receber essa honra e em 2017 participou
dos protestos na “Marcha pela Ciéncia” (March for Science) e ja
dizia que a maior ameaga para as Ciéncias € a ignorincia humana.’

Frances € a segunda filha de William Howard Arnold e Josephine
Inman Routheau, pouco mais de um ano apds seu nascimento, vieram
seus irmaos Edward, depois David e finalmente Thomas. Sem internet
ou televisdo, aproveitava o tempo com livros, bicicletas, amigas e
amigos. Frances leu todas as edigdes da revista “Readers’ Digest”
(publicada no Brasil com o titulo de “Sele¢des”) e as revistas do
“Analog: Science Fiction and Fact” (“Analdgico: Fic¢ao Cientifica
e Fato”, em traduc@o livre) que o pai dela adorava.”

Na adolescéncia decidiu viver por conta prépria, precisou
trabalhar em diversos empregos para pagar suas contas e aluguel do
apartamento, que, segundo ela, era terrivel e infestado de insetos.
Frances sonhava com um futuro que iria liberta-la das limita¢des de
ser uma jovem mulher no inicio dos anos 1970.%

Em 1974, Frances ingressou na Universidade de Princeton, época
em que as primeiras mulheres estavam se formando, pois, somente
em 1969, a Universidade de Princeton comegou a aceitd-las. Apenas
15% da sua classe eram mulheres, e a porcentagem diminuia na
Engenharia Mecanica e Aeroespacial, drea escolhida por Frances.
A pds-graduagdo, assim como a graduacio, foi um momento de
muito aprendizado, Frances se dedicou a estudar quimica orgénica,
bioquimica, imunologia, enzimologia, matemética avangada e todo
o curriculo de graduagéo e pés-graduagéo em Engenharia Quimica.”
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Atualmente, Frances € pesquisadora e professora Linus Pauling
de Engenharia Quimica, Bioengenharia e Bioquimica no Instituto de
Tecnologia da Califérnia (CALTECH). Na temdtica modificagdo de
enzimas, existem trés taticas disponiveis para promover tal alteragao,
sendo elas design racional, design semirracional e evolugdo dirigida,
que € a usada nas pesquisas realizadas por Frances. O uso dessa
técnica ndlo requer prévia caracterizacio da estrutura tercidria e estd
fundamentada na realiza¢do de mutagdes aleatérias na sequéncia
priméria de aminodcidos da enzima.®-6?

A técnica de evolugdo dirigida € realizada in vitro, por meio de
ciclos de mutagénese, recombinacdo e selecdo ou triagem da enzima.
A referida técnica contempla basicamente quatro etapas: (i) a inclusdo
de mutacdes aleatdrias no gene que codifica a enzima de interesse,
(ii) a insercdo dos genes em bactérias, que irdo utilizar esses genes
como modelos para produzir as enzimas com as mutacdes, (iii) apds
testes, a sele¢@o das melhores enzimas catalisadoras e por fim (iv) a
inser¢do de novas mutacgdes aleatdrias nas enzimas selecionadas
e entdo o ciclo se inicia do mesmo modo na etapa L. A evolucéo
dirigida de enzimas contempla vdrias técnicas, dentre elas as mais
usuais sdo a mutagénese por saturagdo, embaralhamento de 4cido
desoxirribonucleico (DNA, em inglés: deoxyribonucleic acid) e as
de reacdo da cadeia da polimerase propensa a erros.*

As pesquisas de Frances Arnold sio de grande relevancia para os
seres humanos e o meio ambiente, ela usou o principio da adaptacao
das espécies, selecdo e alteragdo genética, para produzir proteinas
que podem solucionar um amplo espectro de problemas quimicos.
A técnica de evolucdo dirigida de enzimas € um método usado para
desenvolver e melhorar enzimas em laboratdrio e usa o principio da
evolugdo de Darwin. Essa técnica comegou a ser estudada em 1993,
pela Frances Arnold, e por meio dela desenvolveu proteinas que sdo
capazes de catalisar vérias rea¢des quimicas.*®

Ap6s anos de estudo o método foi aprimorado e, nos dias atuais, é
possivel desenvolver novas proteinas que catalisam reag¢des quimicas
e que podem ser utilizadas para diversas finalidades, tais como,
produgdo de combustiveis renovéveis e de medicamentos. Gragas as
enzimas desenvolvidas a partir da referida técnica, diversos produtos
quimicos téxicos puderam ser substituidos em vérios processos
industriais. >

A melhoria ou alterac@o da atividade de biomoléculas que podem
ser produzidas para diversas finalidades pode ser conseguida a
partir do método ciclico que imita a evolucio natural. E um método
realizado in vivo ou in vitro, usado na engenharia de proteinas, onde
por meio de mutagio, selecdo e amplificacdo dos genes € possivel
obter proteinas com propriedades especificas. A engenharia de
proteinas estd baseada na modificac¢@o de proteinas, de forma geral,
por meio da substitui¢cdo de residuos de aminodcidos por outros,
objetivando melhorar as propriedades da proteina.®>¢

As enzimas, que sdo catalisadores bioldgicos com fungdo de
acelerar as reagdes quimicas nas células, foram as proteinas utilizadas
pela Frances durante os seus estudos. Atualmente a técnica permite o
desenvolvimento de um grande nimero de novas enzimas que podem
possuir uma vasta gama de aplicacdes, destacando-se na Medicina.

Quando Frances comecou a realizar as pesquisas, ela ndo
imaginava que a evolugdo dirigida de enzimas poderia revolucionar
a forma como as enzimas podem ser moduladas, e revolucionar a
drea médica, como tem ocorrido nos dltimos tempos. A Presidenta
da Sociedade Real de Quimica, que engloba vdrios profissionais da
drea, afirma que a evolugdo dirigida de enzimas e anticorpos estd
transformando a Medicina.

Em 2018, ela foi a 5* mulher cientista laureada com o Prémio
Nobel de Quimica devido ao pioneirismo no uso da técnica de
evolucdo dirigida para a engenharia de enzimas. Frances Arnold
dividiu o prémio com os cientistas George P. Smith, que em 1985
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desenvolveu a técnica phage display, e Gregory P. Winter, que aplicou
essa técnica a evolugdo de anticorpos. Vale destacar que a Frances
recebeu metade do valor do prémio e a outra metade foi dividida entre
os outros dois ganhadores.®*

Emmanuelle Charpentier — 2020 (Alemanha) e Jennifer
Doudna - 2020 (Estados Unidos)

A francesa Emmanuelle Marie Charpentier, ilustrada na Figura
8a, foi a 185% pessoa a ganhar o Nobel de Quimica e a estadunidense
Jennifer Anne Doudna, ilustrada na Figura 8b, foi a 186" laureada com
o Nobel de Quimica. O prémio de ambas foi “pelo desenvolvimento
de um método de edigdo de genoma”.

Figura 8. a) llustragcdo de Emmanuelle Marie Charpentier, b) Ilustragdo de
Jennifer Anne Doudna

A francesa Emmanuelle Marie Charpentier € pesquisadora e
diretora do Instituto Max Planck, Berlin, na Alemanha, e professora
honoraria na Universidade de Humboldt. Nasceu em 1968, em
Juvisy-sur-Orge na Franca, préximo a Paris. Fez a graduagdo em
Bioquimica na Universidade Pierre e Marie Curie (que viria a ser parte
da Universidade de Sorbonne) e o Doutorado no Instituto Pasteur.%
Emmanuelle sempre foi boa aluna, uma crian¢a muito curiosa e com
multiplos interesses, que permeavam desde as Ciéncias Exatas até as
Ciéncias Humanas, mas com forte afinidade pela Biologia. Tamanho
era o interesse pela ciéncia que aos 12 anos disse que trabalharia
no Instituto Pasteur, algo que viria a se concretizar no doutorado,
para alegria e orgulho de seus pais, que sempre a estimularam.
Ainda na infancia, viu a irma mais velha entrar na Universidade,
o que fez com que desde muito jovem ela compreendesse que as
mulheres poderiam ocupar a academia.®*®” Emmanuelle reconhece a
importancia da representatividade feminina na ciéncia e em prémios
da magnitude do Nobel.®® A trajetdria profissional da Dra Charpentier
¢ profundamente marcada pela interdisciplinaridade, mobilidade e
intercAmbio internacional, em parcerias s6lidas nos Estados Unidos,
Suécia e Austria. Uma dessas parcerias foi com a também laureada
em 2020, Jennifer Anne Doudna. Charpentier e Doudna comegaram
a trabalhar juntas em 2011 e de um sistema CRISPR-Cas9, adaptado
para funcionar em um tubo de ensaio na bancada do laboratério,
chegou-se a um sistema com possiveis aplicagdes na medicina,
agricultura e ciéncias bdsicas, dentre outras, além obviamente, de
um prémio Nobel em Quimica.*’

Jennifer Anne Doudna, da Universidade da Califérnia, nasceu em
1964, em Washington, nos Estados Unidos, mas cresceu na pequena
cidade de Hilo, no Havai, cercada por uma natureza exuberante e
instigante para uma futura cientista, o que provavelmente originou
a sua paixdo pela natureza, pela quimica dos sistemas bioldgicos
e os mistérios das ciéncias da vida. Seus pais eram académicos, e
embora ndo fossem cientistas, sempre trouxerem a ciéncia para a vida
de Jennifer ao frequentarem feiras de ciéncias, museus, realizarem
experimentos, e claro, o acesso aos livros. Alids, depois de ler Dupla
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Hélice, The Double Helix, o relato de James Watson sobre a descoberta
da estrutura do DNA, Doudna foi tomada pelo encantamento pela
ciéncia e a vontade de se aprofundar nos mistérios das ciéncias da
vida. Em 1985, graduou-se em Quimica pela Pomona College e fez
o Doutorado na Escola de Medicina de Harvard. Doudna destaca a
importancia de ter tido um modelo feminino forte na sua formacio
cientifica, sua orientadora na graduagfo, a Sharon Panasenko.”"!

A tecnologia do Conjunto de Repeti¢des Palindromicas Curtas
Regularmente Interespagadas (CRISPR em inglés Clustered Regularly
Interspaced Short Palindromic Repeats) surgiu de uma pesquisa
bésica sobre o mecanismo de ataque das bactérias as infecgdes
virais, uma vez que os virus representam uma ameaca a esse tipo
de microrganismo. Algumas bactérias possuem um sistema imune,
chamado CRISPR, adaptado aos virus, que lhes permite detectar o
DNA do virus e destrui-lo. Por sua vez, existe uma proteina chamada
Cas9, que faz parte desse sistema imune CRISPR que € capaz de
procurar, clivar e entdo degradar o DNA do virus.”””

Quando os virus infectam uma célula, eles injetam nela seu DNA,
o sistema CRISPR permite que o DNA seja retirado do virus e inserido
em pequenos fragmentos dentro do cromossomo. E esses fragmentos
integrados do DNA viral sdo inseridos em um compartimento
chamado CRISPR. E um mecanismo que permite que as células
mantenham um registro das infec¢des as quais estiveram expostas,
pois esses fragmentos de DNA sdo passados a outras geragdes de
células, que ficam protegidas. Uma vez inseridos esses fragmentos
do DNA no cromossomo da bactéria, a célula entdo faz uma cépia do
RNA do virus. Portanto, esses pequenos fragmentos de RNA do locus
do CRISPR se associam a proteina Cas9 e formam um complexo que
funciona como uma protegéo da célula. Ele vasculha todo o DNA
da célula para encontrar locais que correspondam as sequéncias
de 4cido ribonucleico (RNA, em inglés ribonucleic acid) atuando
como guias. E, quando tais locais sdo encontrados, esse complexo
associado ao DNA permite que o Cas9 corte as duas fitas do DNA
viral, resultando em uma ruptura muito precisa. Portanto, podemos
pensar no complexo CRISPR-Cas9, como uma tesoura molecular que
pode fazer uma ruptura precisa na fita dupla da hélice do DNA.7>7

Essa ferramenta molecular é programavel, o que possibilita
reconhecer sequéncias especificas do DNA e fazer uma ruptura em
um local particular dessa molécula. O fato de as células terem a
habilidade de detectar o DNA danificado e conserté-lo, indica que
o sistema CRISPR poderia ser usado na engenharia genética. Por
exemplo, quando a célula vegetal ou animal detecta a ruptura na fita
dupla do DNA, ela consegue reparar essa ruptura seja colando as
extremidades do DNA danificado, com uma pequena mudanga na
sequéncia daquela posicao, seja integrando um novo pedago de DNA
no local da clivagem. As possibilidades se ampliam quando se efetua
uma ruptura da fita dupla dentro do DNA, nos lugares certos, e entdo
estimula-se as células a repararem essas falhas, seja pela ruptura ou
pela incorporagdo de nova informacéo genética. O grande desafio é
introduzir uma nova sequéncia de DNA no local do corte, algo que
requer muita tecnologia e criatividade cientifica.”>7

A edi¢do do genoma pela tecnologia CRISPR pode apressar
o desenvolvimento de modelos animais de doencas humanas, e,
assim, acelerar a identificagdo de terapias adequadas. A edi¢do do
genoma mediada pela tecnologia CRISPR estd sendo usada para
estabelecer modelos in vitro e in vivo de doencas humanas. Algumas
aplicacdes envolvem a terapia celular, pois as abordagens baseadas
em CRISPR-Cas9 podem corrigir alelos de doencas nas células
como a edi¢cdo da sequéncia do gene do regulador da condutancia
transmembrana da Fibrose Cistica, corrigir mutacdes que causam a
anemia falciforme, distrofia muscular ou a doenga de Huntington.
Aplicacdes antimicrobianas e antivirais; os antibidticos de sequéncia
genética especifica podem modular seletivamente as populacdes
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bacterianas e eliminar patégenos, uma vantagem € que se pode
projetar para identificar com precisdo, gendtipos clinicos ou isolados
epidemioldgicos. Na drea de antivirais, baseado em CRISPR, terapias
estdo sendo desenvolvidas para virus humanos, incluindo o virus da
imunodeficiéncia humana (HIV, em inglés Human Immunodeficiency
Virus), herpes, papilomavirus e hepatite B.

Aplicagdes agricolas também tém sido vislumbradas, com a
melhoria de caracteristicas da atividade pecudria na criacdo de
bovinos, suinos e aves em geral, e na engenharia de 6rgios e tecidos
animais. No cultivo vegetal projeta-se aumentar a produtividade,
melhorar a tolerdncia a seca e aumentar o crescimento das plantas
em condi¢des de nutrientes limitados, assim como para produzir
colheitas com propriedades nutricionais melhoradas. Aplicacdes
em biotecnologia alimentar e industrial; as aplicacdes dos sistemas
CRISPR em bactérias incluem a genotipagem, vacinacio de culturas
industriais contra virus, controle de entrada e disseminacao de genes
de resisténcia a antibiéticos por bactérias, e engenharia de culturas
probidticas. Aplicagdes de controle biolégico: por exemplo, as
unidades genéticas podem ser usadas em Anopheles gambiae, o
mosquito vetor da maldria, para conduzir um virus recessivo genétipo
de esterilidade feminina. Tal abordagem tem o potencial de suprimir a
disseminagdo da maldria em humanos.”” Além das aplicagdes citadas,
pesquisas sobre o tratamento de cancer empregando a CRISPR-Cas9
ja sdo uma realidade e mostraram-se promissoras quando combinadas
a terapias com células T, na qual sentinelas do sistema imunolégico
sdo exploradas para destruir tumores. O tratamento foi aplicado
a pacientes com sarcoma e mieloma multiplo revelando-se uma
esperanga aos acometidos por essa doenga.”

Muitas sdo as aplicagdes e possibilidades para a edicdo de
genes e acompanhadas das possibilidades existem indmeras
questdes éticas, cientificas e politicas envolvendo a edi¢do em
embrides. Um caso que chamou a aten¢do da comunidade cientifica
ocorreu na China, onde um pesquisador chinés cruzou a barreira
ética e empregou a técnica CRISPR em embrides humanos, o que
resultou no nascimento de duas gémeas.” Sobre as questdes éticas,
alguns aspectos sdo apontados pela prépria Jennifer Doudna, a
pesquisa usando CRISPR-Cas9 em embrides humanos desafia a
compreensio atual dos mecanismos de reparo de DNA e as vias de
desenvolvimento que ocorrem nessas células, além disso, existem
muitas questdes a serem respondidas pela sociedade, pelos cientistas
e profissionais da drea e a terceira questao levantada € como avangar
no uso do sistema CRISPR-Cas9 em embrides humanos, garantindo
a responsabilidade e a ética.”

ALGUMAS CONSIDERACOES

Em sintese, tivemos a primeira ganhadora quando completados
10 anos do Nobel de Quimica. Entre a primeira e a segunda laureada
foram 24 anos; entre a segunda e a terceira, 29; da terceira para
a quarta foram percorridos 45 anos e tivemos uma mudanca de
século; da quarta para a quinta foram 9 anos; e da quinta para as
sexta e sétima ganhadoras transcorreram-se apenas dois anos. O
cendrio pode parecer promissor em termos de reparacdo historica,
mas sabemos que muito hd que ser feito para que as mulheres que
atuam na produgdo do conhecimento quimico tenham o seu devido
reconhecimento académico, considerando todas as facetas que
sustentam a desigualdade de género na Ciéncia.

Sobre os paises em que essas mulheres se encontravam no
exercicio de sua profissdo, tem-se forte predominio daqueles
localizados no continente europeu (Franga, Inglaterra e Alemanha),
seguidos do americano por duas vezes (Estados Unidos) e asidtico
(Israel). Essa composi¢do indica as assimetrias presentes em termos
de desenvolvimento econdmico e de aporte ao progresso cientifico
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nas diferentes nagdes. Coloca-nos indagagdes sobre a auséncia de
representantes de outros paises e continentes.

Os feitos dessas sete cientistas sfo notdveis para o desenvolvimento
da Ciéncia Quimica Mundial, desde a descoberta dos elementos
quimicos Rdadio e Poldnio, passando pela sintese de elementos
radioativos artificiais, estruturas da insulina, vitamina B12, penicilina,
estrutura e funcionamento dos ribossomos, a evolucdo dirigida
de enzimas, até a edicdo gendmica. O trabalho delas contribuiu
para o progresso de muitas dreas cientificas, bem como para a
qualidade de vida da populagdo, a partir de conhecimentos que
orientaram (e orientam) técnicas para a producdo de novos materiais
e medicamentos, por exemplo. E destaca-se a colaboracdo para a
Ciéncia Bésica, além da Aplicada, fundamental para o entendimento
de mecanismos e fendmenos da natureza.

Para além disso, ao abordamos episddios das trajetdrias destas
cientistas, pudemos notar as marcas do sexismo, da misoginia,
do racismo, da xenofobia, e outros marcadores sociais, de forma
interseccional, responsdveis por processos histdricos de exclusio
vertical e horizontal®#! das mulheres nas Ciéncias em diferentes
locais do mundo, incluindo o Brasil.®?

CONCLUSOES

Neste artigo, reconhecemos que apesar da sub-representagdo
feminina no Nobel de Quimica, a trajetéria dessas sete cientistas
deve ser celebrada e se fazer presente nos cursos de formagdo das
dreas cientificas, no ambito da Graduagao e da Pés-Graduagdo, bem
como nos processos educativos das escolas da Educagdo Bdésica.
Também devem permear os espacos mididticos para ampliarmos o
alcance dessas referéncias atingindo os mais diversos publicos, pois
até mesmo a mais icOnica dessas laureadas, Marie Curie, encontra-se
pouco presente no imagindrio coletivo, mesmo sendo considerada
como umas das mulheres e cientistas mais influentes do mundo.

A ampliag@o da participacdo feminina nos locais de grande
prestigio académico exige o compromisso e esfor¢o das nacdes
em fomentar acdes educativas, nas diferentes modalidades —
formais, ndo formais, informais — para que a Ciéncia seja espago de
valorizagdo e acolhida da diversidade. Para os paises que almejam
o desenvolvimento sustentdvel, ndo hd como progredir sem inserir
as mulheres nas pautas e no gerenciamento das tomadas de decisao.

O legado de Marie Curie, Irene Joliot-Curie, Dorothy Crowfoot
Hodgkin, Ada Yonath, Frances Arnold, Emmanuelle Charpentier e
Jennifer Doudna deve ser disseminado entre as diferentes geragdes
de cientistas, chegando também ao publico em geral, para que
reconhecamos e valorizemos os contributos deixados para o
desenvolvimento da humanidade, assim como preconiza a ldurea do
Prémio Nobel. Que elas sejam lembradas e celebradas, e suas trajetérias
de sucesso inspirem meninas e mulheres, assim como também sejam
um caminho para que a diversidade se faca constante na Ciéncia
Quimica Mundial. Em 06 de outubro de 2021 foi anunciado o resultado
do Prémio Nobel de Quimica e dois homens foram laureados. De todas
as categorias anunciadas do Prémio Nobel de 2021, apenas uma mulher
foi agraciada com a honraria, na drea da Paz. A representatividade
feminina continuou pequena em mais uma edi¢do da premiagéo.
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