Biossintese alcaloides triptofano \ NH,

origem simples triptofano (via chiquimato)

Ex.: fisostigmina

mista triptofano (via chiquimato)
+

terpenoide (via acetato-mevalonato)

5 C - hemiterpenoide Ex.: ergometrina, ergotamina

10 C - monoterpenoide Ex.: reserpina
estricnina
quinina, quinidina

ESTRICNINA - alcaloide inddlico

NOZ-VOMICA

sementes Strychnos nux-vomica L., Loganiaceae

«Oceano indico

india
Sri-Lanka

norte Australia



Constituintes quimicos

2,0 a 3,0% AT - alcaloides indélicos

N
H
Tipos:
alcaloides inddlicos - estricnina
alcaloides inddlicos metoxilados - brucina
vomicina
a~colubrina
B-colubrina

% estricnina - atividade farmacolégica

F. Bras. Il - min. 1,2% de estricnina

estricnina

indol




Reacgoes identificagao

Reacgao Otto

nucleo inddlico + H,SO, + K,Cr,0,

Reacido Mandelin @
estricnina + vanadato NH, + H,SO,

Reacgédo oxidagao a cacotelina
alcaloides inddlicos metoxilados + HNO,

NO,
H,CO |
O\ N
HNO,
H,CO  — >
O N
H
HOOC 0
DOSEAMENTO DA NOZ-VOMICA - F.Bras. Il
1. extragao AT
droga + solvente organico + base fraca > alcaloides livres
impurezas
alcal. livres solvente organico
alcal. combinados pH basico
2. purificagao AT
alcaloides livres + acido diluido — alcaloides combinados
impurezas meio aquoso
solv. organico pH acido
pH basico

alcaloides combinados + solv. organico + base fraca I:> alcaloides livres
meio aquoso solv. organico
pH acido pH basico




oxidagao a cacotelina

alcaloides livres
solv. organico
pH basico

alcaloides livres

estricnina

alcal. inddolicos metoxilados

4. extragao estricnina

estricnina combinada + base fraca + solv. organico

meio aquoso
pH acido

5. doseamento
estricnina

solv. orgénico

pH basico
volumetriaindireta

estricnina

ml solugao estricnina

12 mi M

alcaloides livres

HNO,

estricnina

acido (qtde. exata)

estricnina combinada

cacotelina

estricnina
solv. organico
pH basico

base (titulagio)

x fator multiplicagado = g% estricnina



ACAO FARMACOLOGICA E EMPREGO TERAPEUTICO

ESTRICNINA - antagonista glicina

neurotransmissor neuronios inibitorios SNC

estimulo , SNC

) > SN somatico
sensorial

neurdnio neurodnio
excitatorio inibitorio

T ]

Tratamento intoxicagao estricnina

estimulo , SNC

! > SN somatico
sensorial

neuronio neuronio
excitatorio inibitorio ﬂﬁﬁ Ach

(anticolinérgico)

antagonista nicotinico



QUININA / QUINIDINA - alcaloides quindlicos

QUINA

cascas de caule e raiz Cinchona spp., Rubiaceae

> 40 espécies

—C. succirubra Pav. et Klotzsch - quina vermelha
C. calisaya weddell - quina amarela

C. ledgeriana (Howard) Moens et Trimen - quina amarela

C. officinalis L. - quina cinzenta

Obtencgao droga

floraespontinea - Reacao Grahe
taninos condensados ::> flobafenos
incolores cor violacea

cultivo Africa (Quénia, Tanzania, Zaire, Camaroes)
AméricaCentral (Guatemala)
AméricaSul (Peru, Bolivia)

Asia (Indonésia)



Constituintes quimicos
18% AT F.Bras. Il - min. 5% AT

> 30 alcaloides

quinina
quinidina
cinchonina

cinchonidina

X
alcaloides quindlicos N/
Alcaloides da quina
“XCH, R =OCH,
HO
N | - quinina
R . g
X d - quinidina
Z
N
R=H

| — cinchonidina

d - cinchonina



Reacao fluorescéncia

acido oxigenado / UV
quinina / quinidina fluorescéncia azul

OBS.: agua ténica/ luz negra

DOSEAMENTO DA QUINA - F.Bras. Il

1. extragao AT

droga + acido > alcaloides combinados

impurezas
alcal. livres meio aquoso
alcal. combinados pH acido

2. purificagao

alcal. combinados + base fraca + solv. orgdnico ———>> alcal. livres
impurezas solv. organico
meio aquoso pH basico

pH acido



3. doseamento

BM
alcal. livres > alcaloides livres
solv. organico
pH basico

alcal. livres + acido + reativo Mayer (qtde. exata)?

pp 5% AT

filtrado + reativo Mayer pp >5%AT satisfatoria

pO <5%AT insatisfatéria

exatamente 5% AT satisfatoria

filtrado + reat. Mayer po  <5%AT insatisfatoria

exatamente 5% AT satisfatoria

?

filtrado + alcaloide po = reat. Mayer em complexo com AT

a

exatamente 5% AT satisfatoria

pp = excesso reat. Mayer

<5% AT insatisfatoria



ACAO FARMACOLOGICA E EMPREGO TERAPEUTICO

QUININA - antimalarico natural

material genético plasmaédio

B B
B B
B B
B B
B B
B B
B B

QUINIDINA - antiarritmico cardiaco

entrada Na* miocardio

velocidade transmissdo estimulo

@ frequéncia batimentos

. forgca contratil

QUINA (droga) - estomaquico / industria bebidas

CINCHONISMO - intoxicagdo: nauseas, vomito, febre, diarreia, tinismo



