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Introdução 
 

-Alcaloides constituem vasto grupo de metabólitos 
com grande diversidade estrutural. 
 

-Representam cerca de 20% das substâncias 
naturais descritas. 
 

-  Ao longo do tempo, vem causando grande impacto 
na economia, medicina e em outros setores sociais 
e políticos. 
 

-  Desde os primórdios da civilização, as espécies 
vegetais contendo alcaloides foram usadas como 
medicamento, veneno e em “poções mágicas” 
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Breve histórico 

 
-  Na Grécia antiga, Sócrates foi executado ao 
ingerir chá de Cicuta. 
 

coniina  

Conium maculatum  L.  
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 Durante o  Império Romano, a esposa do imperador 

Augusto, Lívia, assassinava inimigos políticos do 

marido, durante os banquetes, adicionando a 

Beladona  aos alimentos. 

atropina 
(d/l-hiosciamina)  

Atropa belladona L. 
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Índios da bacia amazônica utilizam o extrato seco da 
planta conhecida como “curare”, em flechas usadas na 
pesca, caça  e em guerras. 
 

tubocurarina 
(bloqueador da JNM/ paralisia) Chondodendron tomentosum L. 

(folhas  e raízes) 
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-Em diversos grupos étnicos, “feiticeiros” – 
detêm o  poder utilizando preparados contendo 
alcaloides alucinógenos 
 
 

-Com o grande número  de atividades biológicas 
que lhes são atribuídas, os alcaloides foram e 
são, ainda, muito estudados 
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Estudos realizados 
 

 
- 1803 - Derosne – Realizou o primeiro isolamento de 

um “álcali” vegetal - descreveu o "sal de 
ópio" (mistura de morfina e outros 
alcalóides) 

Papaver  somniferum L. 
morfina 

- 1806- Seturner - demonstrou a natureza básica da 
“substância sonífera” do ópio - mais tarde 
denominou-a morfina. 
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- 1817-1820 - Pelletier & Caventou - isolaram a 
cafeína 

cafeína 

Coffea arabica L. 
(Rubiaceae)  
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- 1817-1820 - Pelletier & Caventou - isolaram a emetina 
das raízes de Ipecacuanha 

Cephaelis ipecacuanha (Brot.) Stokes  

emetina 
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- 1817-1820 - Pelletier & Caventou – isolaram 
estricnina de sementes da 
Noz-vômica  

estricnina 

Strychnos nux-vomica L. 
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- 1817-1820 - Pelletier & Caventou – isolaram 
quinina e cinchonina das cascas 
de quina 

quinina 

cinchonina 

Cinchona spp 
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- 1848 - Merck - papaverina 

Papaver somniferum L. Ação espasmolítica 

papaverina 
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- 1881 - Landenburg – isolou o alcalóide tropânico 
escopolamina 

escopolamina  
(l-hioscina) 

(Brugmansia stramonium L.) 
Ação espasmolítica 
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Muitos outros alcaloides foram e 
continuam sendo isolados com a 
finalidade de obter novos 
fármacos para a terapêutica. 
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coniina  atropina 
(d/l-hiosciamina)  tubocurarina 

morfina 
cafeína 

emetina 

O que eles tem em comum? 
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quinina 

 

cinchonina 
 

quinina 
 

escopolamina  
(l-hioscina) 

estricnina 

 
papaverina 
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ALCALOIDES 
« Alcalis » : de al kaly = soda (árabe) et eidos =  o aspecto (grego) 
 

Século XIX - Meisner introduziu o termo para designar 
substâncias naturais que se comportam 
como bases 

 
 

- Dificuldade de definição porque não são um grupo 
homogêneo do ponto de vista biossintético/químico e 
farmacológico. 

-  Definições diferentes (presença em outros reinos, 
anel heterocíclico, etc.) 

 
- A DEFINIÇÃO MAIS AMPLA BASEIA-SE EM SUAS 

PROPRIEDADES GERAIS 
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  SUBSTÂNCIAS NITROGENADAS, 
 
  DE ORIGEM VEGETAL 
  
  COM AÇÃO FARMACOLÓGICA 
 
 ENCONTRADOS, PREDOMINANTEMENTE, NAS 

ANGIOSPERMAS.  
 
 EM SUA MAIORIA POSSUEM CARÁTER ALCALINO 
 

O que são ALCALÓIDES? 

¨ ¨ N 

H H 

N 

H+ Cl- 

ÁCIDO 

BASE 
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DISTRIBUIÇÃO NO REINO VEGETAL  

ANGIOSPERMAS 

FAMÍLIAS VEGETAIS QUE PRODUZEM ALCALÓIDES: 

• APOCYNACEAE 

• PAPAVERACEAE 

• RANUNCULACEAE 

• RUBIACEAE 

• SOLANACEAE 

• BERBERIDACEAE 

• OUTRAS 
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Papaver somniferum L.  

Família Papaveraceae 

Parte usada – cápsulas contendo látex 

ÓPIO 
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COCA 

Erythroxylon coca Lamarck 
Família : Erythroxylaceae 

cocaína 

Parte usada - folhas 
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Coffea arabica L. 
• Família - Rubiaceae 

• Parte usada - semente 

CAFÉ 
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Camellia sinensis (L.) O. Kuntze 
• Família - Theaceae 

• Parte usada - folha 

CHÁ 
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Theobroma cacao L. 

• Família 

 Sterculiaceae 

 

• Parte usada 

 semente   

CACAU 
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QUINA 
Cinchona pubescens Vahl 

Cinchona calisaya Wedell 
Família Rubiaceae 
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TEOR 

ALCALÓIDES 
ANTITUMORAIS  
DE VINCA  
- Catharanthus roseus (L.) 
G.Don.   
 
- algumas ppm (partes por 

milhão)  
 
- 3 g vinblastina/ 1 

tonelada de  folhas 
 

OCORRÊNCIA NATURAL, DISTRIBUIÇÃO E 
LOCALIZAÇÃO NO VEGETAL 
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TEOR 

CASCAS DE CAULE 
DE QUINA 
(Cinchona spp) 

 
- 12- 15% (m/ m) de 

ALCALÓIDES 
 
-Alcalóides: quinina 
(principal), 
cinchonina, 
quinidina, 
cinchonidina 
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DISTRIBUIÇÃO E LOCALIZAÇÃO NO VEGETAL 

PODEM SER ENCONTRADOS EM TODAS AS PARTES DO 
VEGETAL,  

 MAS, HÁ ACÚMULO PREFERENCIAL EM UM OU MAIS 
ÓRGÃOS 

 

Cinchona sp Piper nigrum  Cola nitida  

Atropa belladona 
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SÍNTESE NO RETÍCULO ENDOPLASMÁTICO 
 
 ACÚMULO NOS VACÚOLOS 

LOCALIZAÇÃO INTRACELULAR dos ALCALÓIDES 

ALCALÓIDES 
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ARMAZENAMENTO NO VEGETAL 

FREQÜENTEMENTE, OS ALCALÓIDES SÃO ARMAZENADOS EM 

LOCAL DIFERENTE DAQUELE ONDE SÃO SINTETIZADOS 

Nicotiana tabacum L.  

Folhas 

Raízes 
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TECIDOS E CÉLULAS COM OCORRÊNCIA 
PREFERENCIAL 

Tendência de maior acúmulo em: 
 

 
- Tendência de maior acúmulo em: 

● TECIDOS EM CRESCIMENTO ATIVO 

● CÉLULAS EPIDÉRMICAS E HIPODÉRMICAS 

(tecidos externos) 

DISTRIBUIÇÃO NOS TECIDOS E CÉLULAS 

Mas, também,  em: 

● BAINHAS DOS FEIXES VASCULARES 

● DUTOS LATICÍFEROS 
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FUNÇÕES DOS ALCALÓIDES NOS VEGETAIS 

“HIPÓTESES” 

1. DEFESA CONTRA HERBIVORIA  
   -toxicidade/ sabor amargo- animais e insetos evitam o vegetal 
 
2. DETOXIFICAÇÃO DE PRODUTOS NOCIVOS  GERADOS 

PELO METABOLISMO PRIMÁRIO 
    - incompatível com a complexidade metabólica de sua síntese 
 
3. RESERVA DE NITROGÊNIO 
    - há poucas evidências 
 
4. REGULADORES DE CRESCIMENTO (inibição da germinação) 
 
5. MANUTENÇÃO DO EQUILÍBRIO IÔNICO (caráter   

alcalino) 
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6. DEFESA CONTRA MICRO-ORGANISMOS E VÍRUS  
 
- Há aumento da concentração de solanina ao sofrer ataque por 
microorganismos 

7. PROTEÇÃO CONTRA os raios UV  
 
-A maioria possui núcleo aromático, que absorve a radiação UV 
 

2 kg de batatas produzem 130 miligramas  de SOLANINA - a 
dose letal é 200 a 400 miligramas quando ingerida."  

solanina 
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CLASSIFICAÇÃO DOS ALCALÓIDES 

CRITÉRIOS 

1. BOTÂNICO 
 
2. BIOSSINTÉTICO 
 
3. QUÍMICO 
 
4. FARMACOLÓGICO 
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PLANTA DE ORIGEM 

Alcalóides da “quina” 

Alcalóides do “ópio” 

N

N

MeO

OH

O

N CH
3

OHMeO

quinina 

morfina 

1. Classificação BOTÂNICA 

Segundo o vegetal ou a família a partir das quais se originam 
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ALCALÓIDES VERDADEIROS 

PROTOALCALÓIDES 

PSEUDOALCALÓIDES 

2. Classificação BIOSSINTÉTICA 
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ALCALÓIDES VERDADEIROS 

2. Classificação BIOSSINTÉTICA 

ALCALÓIDES DERIVADOS DE AMINOÁCIDOS, CONTENDO UM 

ÁTOMO DE NITROGÊNIO EM ANEL HETEROCÍCLICO 

morfina emetina 
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ORIGEM BIOSSINTÉTICA  DOS 

ALCALÓIDES HETEROCÍCLICOS 

A PARTIR DE AMINOÁCIDOS 
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PROTOALCALÓIDES 

- SÃO AMINAS SIMPLES 

Lophophora williamsii (Lem.) J. Coult.  mescalina 

COMPOSTOS CONTENDO UM ÁTOMO DE NITROGÊNIO QUE 
NÃO PERTENCE A UM SISTEMA HETEROCÍCLICO 

Peyote 
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PSEUDOALCALÓIDES 

POSSUEM TODAS AS CARACTERÍSTICAS DOS ALCALÓIDES 
VERDADEIROS, MAS PROVEM DO METABOLISMO DE TERPENOS (Ex: 
aconitina) OU DO ACETATO (coniina) 

Conium maculatum l. (Apiaceae) 

COMPOSTOS NITROGENADOS NÃO DERIVADOS DE 
AMINOÁCIDOS, COM O ÁTOMO DE NITROGÊNIO EM ANEL 
HETEROCÍCLICO, OU NÃO. 

coniina 

Cicuta 

Acônito 
Aconitum napellus (Ranunculaceae)  

aconitina 
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N

H

N

H

pyrrolidine pyrrole

N

H

N

piperidine pyridine

N
N N

H

quinoline isoquinoline indole

N

H

dihydroindole

nicotina coniina 

quinina, quinidina, 
 cinchonina 

papaverina, 
morfina, 
codeína 
emetina 

reserpina 
ergotamina 
vincristina 

Classificação em função do sistema heterocíclico 

CLASSIFICAÇÃO QUÍMICA DOS ALCALÓIDES 
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N N

NH

N

quinolizidine pyrrolizidine tropane

benzylisoquinoline

N

N N

N

H

purine

C C N

-phenylethylamine

Sistema heterocíclico - continuação 

cafeína, 
teobromina, 
teofilina 

atropina, 
hiosciamina 
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ALCALÓIDES 

PRIMÁRIOS 

ALCALÓIDES 

SECUNDÁRIOS 

R-NH2  

primários 

R2NH 
secundários 

R3N 
terciários 

ALCALÓIDES 

TERCIÁRIOS 

mescalina 

efedrina 

arecolina 

Outra classificação química 
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Classificação  (continuação) 

N+

O

O

O

O

BEBERINA
(Hidrastis canadensis L.)

N+

O

OHO

N+

H

H

OO

H

OH

Cl-2

CLORETO DE TUBOCURARINA
(Chondodendron tomentosum  R.P.)

ALCALÓIDES 

QUATERNÁRIOS 

HO

NH

N

O

O

O

CAFELINA
(Cephaelis ipecacuanha (Brot.) A.Rich)

ALCALÓIDES 

FENÓLICOS 

berberina Cloreto de tubocurarina 

cefelina 

[R4N]+[OH]- 
quaternários 
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Classificação FARMACOLÓGICA 

BASEADA NA ATIVIDADE FARMACOLÓGICA EM 

DETERMINADO ÓRGÃO OU SISTEMA  

ALCALÓIDES 
 

ANALGÉSICOS 
 
ANTIESPASMÓDICOS 
 
DEPRESSORES DO SNC, etc 

obs: um determinado composto não apresenta uma única ação 
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- Massas Molares variam entre 100 e 900 D/ amargor 

ALCALÓIDES OXIGENADOS (maioria dos alcalóides) - são 
SÓLIDOS, cristalizam facilmente, são inodoros e não voláteis, 
incolores, alguns coloridos (berberina, etc), desviam a luz polarizada, 
bases cristalizadas possuem pontos de fusão bem definidos, sem 
decompor-se à temperatura < 200oC. 

 

 

ALCALÓIDES NÃO OXIGENADOS - maioria LÍQUIDOS à 
temperatura ambiente, possuem odor e são voláteis Ex: nicotina, 
coniína, etc 

 

 

 

 

PROPRIEDADES FÍSICO-QUÍMICAS 

berberina 

coniína nicotina 
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BASICIDADE 

  É muito variável 

-Depende da disponibilidade do par de elétrons livres 

do Nitrogênio  

 

=> Influência de grupos  funcionais adjacentes 

- Grupos eletrofílicos - adjacentes ao N - diminuem a 
basicidade           
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ALCALÓIDES DE BAIXA 

BASICIDADE 

N

O

O

O

piperina 

colchicina 
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BASICIDADE 

  Núcleos heterocíclicos – Basicidade variável 
 

=> Depende da disponibilidade do par de elétrons 

livres no Nitrogênio  

 

=> Influência de núcleos  aromáticos adjacentes, 

quando houver mais de um núcleo 

Profa Dra. Dominique C H Fischer - FARMACOGNOSIA II- FCF/USP 



BASICIDADE 

 
 - Núcleos da piridina/ quinolina ->  O par de  

elétrons está    
disponível, aumentando a 
basicidade 

 
 
 
 
 
 
  
 piridina quinolina 
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BASICIDADE 

 

- Núcleos do pirrol/ indol –> O par de elétrons está 
em ressonância com o anel 
(caráter ácido) 

 

pirrol 
indol 
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Escala de 

 

 basicidade 

 

Alcalóides 

> pKB => < basicidade  
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OUTRAS PROPRIEDADES 

Sublimação - alguns sublimam: 
Ex: cafeína, teofilina e teobromina 

Fluorescência  
Ex: berberina – fluorescência amarela 

cafeína 
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 - Forma molecular 
 

 - Forma salina 

 RELACIONADA À FORMA  EM QUE SE ENCONTRAM 

SOLUBILIDADE 
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SOLUBILIDADE 

Forma MOLECULAR 
 

Solúvel em solventes 
menos polares 

n-hexano 

CHCl3 

 

Forma SALINA 
 

Solúvel em solventes 
polares 

H2O 

Álcoois 
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 - FORMA MOLECULAR – Quando em solução são 

sensíveis ao calor, luz e 

oxigênio 

 
 
 

 - FORMA SALINA - Conservam-se bem, forma 

comercial 

 

ESTABILIDADE 

cristalina 
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CARACTERIZAÇÃO DOS ALCALÓIDES 

REAÇÕES DE PRECIPITAÇÃO 

FUNDAMENTO: 
 

Alcalóides formam sais complexos com 

METAIS, reagindo com compostos de mercúrio, 

ouro, platina e outros metais. 

 

- Precipitam de soluções neutras a levemente 
ácidas, com os reativos que contêm estes 
metais 
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CARACTERIZAÇÃO DOS ALCALÓIDES 

REAÇÕES DE PRECIPITAÇÃO 

N

R1

R2

R3

H

Forme ACIDE

Soluble dans solvant polaire

H2O

Alcools

Sels de métaux lourds
Précipité

INSOLUBLE

(I, Bi, Pb, Hg, W)

Sais de metais pesados 

Precipitado 

Forma salina INSOLÚVEL 

Solúvel em solventes polares 

H2O 

álcoois 
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1. COM REATIVOS GERAIS PARA DETECÇÃO E 
CARACTERIZAÇÃO DOS ALCALÓIDES (metálicos) 

Reativo de Bouchardat ou Wagner - solução de iodo e 

iodeto de potássio 

Reativo de Mayer- solução de iodeto de potássio e cloreto 

de mercúrio 

Reativo de Dragendorff- solução de iodeto de potássio e 

subnitrato de bismuto 

Reativo de Bertrand - solução de ácido sílico-túngstico 

Reativo de Hager - solução saturada de ácido pícrico 

Profa Dra. Dominique C H Fischer - FARMACOGNOSIA II- FCF/USP 



Os precipitados formados podem ser: 
 

-  amorfos ou cristalinos 

- coloridos - variando do branco ao castanho-

alaranjado 

- podem ser solubilizados em meio alcalino ou em 

excesso de reativo 

LIMITAÇÃO: Possíveis resultados falso-positivos com:  
    proteinas, purinas, alfa-pironas, algumas 

cumarinas, hidroxi-fenois, lignanas 
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2. COM REATIVOS DE DETECÇÃO E 
CARACTERIZAÇÃO NÃO METÁLICOS 

Fundamento – propriedade dos alcalóides os 
quais precipitam com taninos 

Reativo: solução de ácido tânico 
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3. REATIVOS ESPECÍFICOS DE CARACTERIZAÇÃO 
DE ALCALÓIDES   

- reações de coloração, características de certas classes de 
alcalóides 

 FUNDAMENTO: 
 

- Alguns alcalóides possuem características 
estruturais  específicas, podendo ser 
caracterizados com reativos especiais 

Exemplos: 
- hidroxilas fenólicas - reagem com cloreto férrico 
 
- alcalóides tropânicos - reagem com reativo de Vitali 
 
-alcalóides indólicos  - reagem com reativo de Urk (β-dimetil-

amino-benzaldeído em H2SO4) 
 
                                       -sulfato cérico amoniacal 
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OUTRAS TÉCNICAS  PARA A CARACTERIZAÇÃO DE 
ALCALÓIDES 

 

-CCD  
- fases móveis diferentes (polaridades variáveis), reativos de 
revelação das placas cromatográficas, 

 
baseados nos reativos de precipitação - manchas coloridas 
 

-reativo de Dragendorff,  

-solução iodo-iodetada (vapores de I2),  

-iodoplatinato,  

-sulfato cérico e de amônio 

 

- CLAE   
 

- CG (para alcalóides voláteis) 
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MÉTODOS DE EXTRAÇÃO 

N

R1

R2

R3

N

R1

R2

R3

H
H

OH

Forme BASE Forme ACIDE

Soluble dans solvant peu polaire

Hexane

CHCl3
AcOEt

Soluble dans solvant polaire

H2O

Alcools

 

Forma MOLECULAR 
Solúvel em solventes pouco ou 

medianamente  polares  

n-hexano 

CHCl3 

 

Forma ÁCIDA (salina) 
Solúvel em solventes 

polares 

H2O 

Álcoois 

FUNDAMENTO 

Presença de átomo de N com o par de elétrons não 

compartilhados confere caráter básico aos alcalóides 
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MÉTODOS DE EXTRAÇÃO 

Com base nestas propriedades, 2 métodos 

gerais podem ser aplicados à extração de 

alcalóides: 

 EXTRAÇÃO EM MEIO ALCALINO 
 
 
 EXTRAÇÃO EM MEIO ÁCIDO 
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 EXTRAÇÃO EM MEIO ALCALINO 
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Esquema do processo de extração de alcalóides com solventes 
orgânicos em meio alcalino 

Forma 
molecular 

Forma 
salina 

Forma 
molecular 
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 EXTRAÇÃO EM MEIO ÁCIDO 
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Sol. ácida HCl/ CHCl3 
  
PARTIÇÃO 

ESQUEMA DO PROCESSO DE EXTRAÇÃO DE ALCALÓIDES COM SOLVENTES ORGÂNICOS EM 
MEIO ÁCIDO E SEPARAÇÃO DOS FENÓLICOS E NÃO FENÓLICOS 

Droga pulverizada 

Fase orgânica 
(impurezas) 

Fase aquosa 
(alcalóides fenólicos e não 

fenólicos) 

Base forte NaOH/ CHCl3  
PARTIÇÃO 

Fase orgânica 
alc. NÃO fenólicos  

Fase aquosa 
(alc. fenólicos => FENOLATOS) 

1) sol. ácida HCl 
(neutralização)  

2) NH4OH/CHCl3 
    PARTIÇÃO 

Fase aquosa 
                 (impurezas) 

ALCALÓIDES NÃO 
FENÓLICOS 

Fase orgânica 
(fenóis) 

ALCALÓIDES 
FENÓLICOS 

concentração 

concentração 
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 - 4 ligações covalentes no Nitrogênio  
 
 
-  Solúveis na água 
 

*Não  possui íon H a ser liberado,  não sendo afetado 
pelo tratamento com hidróxido 

 

Peculiaridades 

ALCALÓIDES QUATERNÁRIOS 

[R4N]+[OH]- 
quaternários 

berberina 
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1) Alcalinização do material com hidróxido de sódio => 
obtenção da forma molecular 

 
 2)  Destilação por arraste a vapor 

ALCALÓIDES VOLÁTEIS 

coniina  nicotina  

Peculiaridades 
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MÉTODOS DE ANÁLISE QUANTITATIVA DOS 
ALCALÓIDES 

- A extração deve  assegurar o esgotamento dos compostos na 
droga 
 

- GRAVIMETRIA = determinação do resíduo (massa) obtido de 
alcalóides (AT) 

 

- MÉTODOS VOLUMÉTRICOS - baseiam-se no caráter 
alcalino dos alcalóides (bases fracas)  

 
        Titulação por retorno:  

 
- Adição de ácido forte em excesso 

 
-  Ácido forte que não reagiu com os alcalóides 
 
- Titulação com base forte, em presença de indicador 

colorimétrico 
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- MÉTODOS ESPECTROFOTOMÉTRICOS (Clássicos) 
 
 Fundamento: propriedades intrínsecas dos alcalóides, 

como:  

              - presença de grupos cromóforos 

              - formação de complexos coloridos (reações 
de coloração) 

- Cromatografia líquida de alta eficiência (CLAE)  

- Cromatografia gasosa (CG) 

 
- Técnicas hifenadas: Ex: Acoplamento com 

espectroscopia de massas (EM) 
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USOS FARMACÊUTICOS - ALCALOIDES 

Possuem amplo espectro de atividades 

biológicas   (variedade estrutural) 

PRÓXIMA AULA 
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USOS FARMACÊUTICOS 

   depressores do SNC (morfina, escopolamina) 

 estimulantes do SNC (estricnina, cafeína) 

 anticolinérgicos (atropina, hiosciamina,   
escopolamina) 

 anti-hipertensivos (reserpina) 

 antimalárico (quinina)  

 amebicida, emético (emetina)  

 antitumorais (vimblastina, vincristina) 

 diuréticos ( teobromina, teofilina) 

 simpatomiméticos (efedrina) 

 miorrelaxante (tubocurarina) 

 antitussígeno (codeína, noscapina) 
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ATIVIDADES BIOLÓGICAS 

Amargor/Toxicidade-> repelentes de herbívoros  
 

-> Exemplo: para as borboletas  os alcalóides 
pirrolizidínicos são defesa contra 
aranhas 
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Montagem: Profa Dominique 
Ilustrações: fotos da internet, parte das estruturas elaboradas 
com Chemsketch- ACD/Labs e figuras próprias elaboradas em 
ppt 


