                                   "ХИМИЧЕСКАЯ  ЭНЦИКЛОПЕДИЯ"
АЛКАЛОИДЫ (от позднелат. alcali-щёлочь и греч. eidos-вид), азотсодержащие орг. основания прир. (преим. растительного)происхождения. Помимо С, Н и N молекулы А. могут содержать атомы S, реже-С1 или Вг. Обычно А. присваивают тривиальные названия, используя видовые или родовые названия алкалоидоносов в с прибавлением суффикса "ин", напр. атропин (выделен из растения Atropa belladonna), стрихнин (выделен из Strychnos nux Vomica). Наиб. принятая классификация А. основана на строении углеродно-азотного скелета молекулы (напр., изохинолиновые алкалоиды, пептидные алкалоиды, пиридиновые алкалоиды, пуриновые алкалоиды, хиназолиновые алкалоиды, хинолиновые алкалоиды). А. классифицируют также по филогенетич. признаку, объединяя в одну группу все соед., выделенные из растений одного рода (напр., алкалоиды дафнифиллума, алкалоиды ипекакуаны, алкалоиды ликоподиума). Иногда А. систематизируют по их биогенетич. предшественникам, различая группы А., в биосинтезе к-рых участвуют орнитин и пролин, лизин, фенилаланин, триптофан, антраниловая к-та и гистидин. Однако такая классификация часто не позволяет однозначно отнести тот или иной А., особенно сложной структуры, к определенной группе. Выделено неск. тысяч А. Содержание их в растениях невелико (0,001-2%), однако известны уникальные растения, в к-рых оно достигает 10-18% (напр., хинное дерево, листья табака, трахелантус). Часто А. локализуются лишь в определенных органах растения, напр. в листьях, семенах, клубнях, корнях, коре. Хим. структура и содержание А. в растении обычно сильно зависят от периода вегетации растения и места его произрастания. Многие А., особенно сложного строения (напр., морфин, хинин), специфичны для растений определенных родов и даже семейств, что широко используется для установления их филогенетич. родства. 

Большинство А.-гетероциклич. соединения. В растениях они существуют обычно в виде солей орг. к-т. А. экстрагируют (обычно с помощью СНС13 или С1СН2СН2С1) из предварительно смоченного щелочными агентами (NH4OH, Na2CO3 и др.) растит. сырья либо непосредственно из этого сырья водным р-ром к-ты или спиртом, напр. метанолом, этанолом. 

Структурное многообразие и относит. доступность А. позволяют широко использовать их в кач-ве модельных соед. при изучении взаимосвязи структуры с физиол. активностью или физ.-хим. св-вами. Нек-рые А.-сильные яды (напр., стрихнин, тубокурарин). Многие А. обладают специфическим, зачастую уникальным физиол. действием и используются в медицине (напр., атропин, кодеин, кофеин, папаверин, эфедрин). 

Лит.: Орехов А.П., Химия алкалоидов, 2 изд., М., 1955; ЮнусовС.Ю., Алкалоиды. Справочник, 3 изд.. Таш., 1981; Boit H.-G., Ergebnisse der Alkaloid-Chemie bis 1960, В., 1961; Pelletier S. W., Chemistry of the alkaloids, N.Y., 1970. М. С. Юнусов. 
АНАБАЗИН (пиперидилпиридин), алкалоид, содержащийся в ежовнике безлистном (Anabasis aphylla L.) и в табаке (Nicotiana tabacum) наряду со своим изомером-никотином. Бесцв. вязкая жидкость, желтеющая на воздухе и на свету; т. кип. 276°С, 104-105 °С/2 мм рт. ст.; d2020 1,0455; пD201,5430; -82,20°. Легко раств. в воде и орг. р-рителях. Образует соли, напр. дипикрат (т. пл. 200-205 °С). С HNO2 дает 
N-нитрозамин, с бензоилхлоридом-N-бензоиланабазин, с алкилирующими агентами-    N-алкиланабазины. В пром-сти А. выделяют из ежовника безлистного. А.ганглионарный яд, по действию на организм подобен никотину; ЛД50 10,2 мг/кг (мыши, внутрибрюшинно). В малых дозах возбуждает центр. нервную систему, усиливает дыхание, повышает артериальное давление. Легко всасывается через кожу и может вызвать отравление. Гидрохлорид А.-лек. ср-во, облегчающее отвыкание от курения. Ранее т. наз. анабазин-сульфат (смесь сульфатов разл. алкалоидов, содержащая 35-40% А.) использовался как инсектицид, а также для лечения вшивости и стригущего лишая у животных, но из-за высокой токсичности снят с произ-ва. 
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Лит.: Орехов А. П., Химия алкалоидов, 2 изд., М., 1955; Насиров С. X., Хазбиевич И. С., Фармакология алкалоидов Anabasis aphylla L. и клиническое применение анабазина гидрохлорида, Таш., 1982; Marion L, в кн.: Alkaloids, v. 1, N.Y., 1950, f. 167-271. С. Ф. Арипова. 
АТРОПИН, алкалоид, содержащийся в красавке (Atropa belladonna), белене (Hyoscyamus niger), дурмане (Datura stramonium), скополии (Scopolia carniolica) и др. растениях семейства пасленовых (Solanaceae).
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 А. - бесцв. кристаллы, горькие на вкус; т.пл. 115-116°С; раств. в этаноле, хлороформе, труднее - в диэтиловом эфире, бензоле, воде (1:600). В водном р-ре рКа 9,68. С к-тами образует р-римые в воде соли, в частности сульфат (т.пл. 194°С). А.-сложный эфир тропика (ф-ла I) и троповой к-ты С6Н5СН(СН2ОН)СООН. При действии неорг. 
к-т отщепляет Н2О и дает апоатропин (II), к-рый также выделен из растений. А. представляет собой рацемич. смесь изомероа Физиол. активностью обладает только 
(-)-гиосциамин. Вероятно, именно он содержится в растениях, а А. образуется в процессе выделения. При нагр. до 110°С (-)-гиосциамин образует рацемическую смесь, которую можно разделить на стереоизомеры с помощью (+)-камфорсульфокислоты. 

А. получают упариванием р-ра смеси тропина и троповой к-ты. Первый синтезируют из янтарного диалъдегида, метиламина и ацетондикарбоновой к-ты с послед, восстановлением образовавшегося продукта. Троповую к-ту получают конденсацией этилового эфира фенилуксусной к-ты С6Н5СН2СООС2Н5 с этилформиатом НСООС2Н5 с послед, восстановлением и гидролизом образовавшегося эфира формилфенилуксусной к-ты С6Н5СН(СНО)СООС2Н5. В пром-сти А. получают из корней скополии и красавки, семян дурмана, а также синтетически (в виде сульфата). А. применяют: как спазмолитич. лек. ср-во; в глазной практике для лечебных и диагностич. целей; как антидот при отравлении мускарином, пилокарпином и др. веществами антихолинэстеразного действия, а также наркотиками (в т.ч. морфином) и снотворными. А. быстро всасывается из желудочно-кишечного тракта, со слизистых оболочек глаза. ЛД50 221,5 мг/кг (мыши, перорально). 

Лит.: Орехов А.П., Химия алкалоидов, 2 изд., М., 1955, с. 137; Holmes H.L., в кн.: Alkaloids, v. I, 

N.Y., 1950, p. 272-77. С.Ф. Арипова. 

ГИГРИН. Алкалоид Соса.
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ГОРДЕНИН. Алкалоид кактусов и ростков ячменя. Никотиноподобное действие.
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ГАРМИН. Алкалоид Peganum Harmala. Глистогонное действие.
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КОКАИН
Tропиновые алкалоиды группы кокаина имеют заместители в положениях 2 и 3 тропанового ядра (А). Они содержатся в листьях кустарника кока (Erythroxylon coca) в кол-ве ок. 1 % (культурные растения содержат их значительно меньше). 
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Кокаин (В) представляет собой бесцв. кристаллы горького вкуса, т. пл. 98 oC, [α]n 
-15,8° (в воде), хорошо раств. в воде и этаноле. При кислотном или щелочном гидролизе распадается на бензойную к-ту, метанол и экгонин. В пром-сти кокаин получают экстракцией из листьев кока или омылением смеси алкалоидов до экгонина с послед, метилированием его карбоксильной группы и бензоилированием.

КОНИИН (II)  ЛОБЕЛИН (I): 
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МОРФИН,(формула I) алкалоид, выделенный из снотворного, или опийного, мака (Papaver somniferum);  Представляет собой бесцв. кристаллы, т. пл. 254 °С; [a]D -140° (СН3ОН); плохо раств. в воде, этаноле, диэтиловом эфире, СНСl3, бензоле, лучше-в теплом метаноле. Из водно-этанольного р-ра кристаллизуется с одной молекулой Н2О, к-рую теряет при 100 °С.
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М. получают из опия - сгущенного млечного сока, вытекающего из надрезов на недозрелых головках снотворного мака, культивируемого для этой цели. Содержание М. в опии колеблется от 10 до 20% (по массе).

Осуществлен полный лаб. синтез М. В растении он образуется из тирозина (ф-ла I) через ретикулин (II), салутаридин (III), тебаин (IV) и кодеин (V). Полусинтетический аналог морфина – героин (диацетилморфин, VI).
М.-наркотич. анальгетик, оказывает сильное болеутоляющее, а также противошоковое действие. В больших дозах - снотворное. Угнетает дыхат. центр, вызывает эйфорию, при его повторном применении быстро развивается болезненное пристрастие 

(морфинизм). Эти св-ва М. ограничивают в ряде случаев его использование. Применяют М. при травмах и заболеваниях, сопровождающихся сильными болевыми ощущениями.

Лит.: Орехов А. П., Химия алкалоидов, 2 изд., М., 1955. с. 442 80, Bentley К. W., в кн.: The alkaloids, ed by R.H.F. Manske, v. 13, N.Y. [a.o.], 1971, p. 1-163. M.C Юнусов.
НАРКОТИН. Алкалоид мака снотворного.
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НИКОТИН ( т. пл. < -30 oС, т. кип. 246 °С с разл., 1,014-1,015) вырабатывается корнями табачных растений. Бесцв. маслянистая жидкость, хорошо раств. в воде и орг. р-рителях. Блокатор н-холинорецепторов (чувствительны к никотину) в симпатич. и парасимпатич. ганглиях скелетных мышц. При остром отравлении наблюдаются тошнота, рвота и брадикардия, затем - тахикардия, судороги и угнетение (вплоть до полной остановки) дыхания. ЛД50 0,3 мг/кг (мыши, в/м). 
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Козы и косули не восприимчивы к токсич. действию; летальная доза для человека при пероральном введении - 50-100 мг. 

ПАПАВЕРИН [6,7-диметокси-1-(3,4-диметоксибензил)изохинолин; ф-ла I], мол. м. 339,45; бесцв. кристаллы; т. пл. 1470C; не раств. в воде, раств. в горячем этаноле и хлороформе. Слабое основание, образует кристаллич. гидрохлорид (т. пл. 2250C, раств. в воде, плохо в этаноле), пикрат (1860C). П.-алкалоид. содержащийся в растениях рода мак (Papaver) семейства маковых, в частности в маке снотворном (P. somniferum). Биогенетич. предшественник П.-тетрагидропапаверин (II), к-рый образуется из норретикулина (III). П. выделяют из опия (высохшего на воздухе млечного сока несозревших плодов снотворного мака), содержащего 0,5-1% этого алкалоида. Однако б. ч. последнего получают синтезом из вератрового альдегида 

(3,4-диметоксибензальдегида) и гиппуровой к-ты C6H5C(О)NHCH2COOH.
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РЕЗЕРПИН (3,4,5-триметоксибензоат метилрезерпата, ф-ла I), мол. м. 608,70, алкалоид, содержащийся в растениях семейства кутровых. Бесцв. кристаллы, т.пл. 263-264 °С, [a]D-118° (хлороформ); хорошо раств. в ледяной СН3СООН, хлороформе, плохо-в воде, этаноле, диэтиловом эфире. Основание, дает соли с одним эквивалентом к-ты, напр. гидрохлорид (т.пл. 224 °С), нитрат (235 °С). При щелочном гидролизе распадается на резерпиновую к-ту (II), 3,4,5-три-метоксибензойную к-ту и метанол.

                                                                         ЙОХИМБИН (II)
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СТАХИДРИН
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ХИНИН, важнейший из хинных алкалоидов, представляющих специфич. группу, свойственную определенным видам хинного дерева (Cinchona) и ремиджии (Remija) семейства мареновых (Rubiaceae). (ЦИНХОНИН – стереоизомер хинина по отмеченному хиральному центру).
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X. (ф-ла I) - бесцв. кристаллы горького вкуса, мол. м. 324,4, т. пл. 177 °С, -158 °С (этанол), плохо раств. в воде, хорошо - в этаноле, хлороформе, диэтиловом эфире. Из воды кристаллизуется в виде тригидрата, т. пл. 57 °С. X. имеет два атома N разной основности, образует два ряда солей, в к-рых протонируется либо хинуклидиновый атом N, либо оба атома азота. Соли представляют собой бесцв. кристаллы горького вкуса. Важнейшие из них: сульфат, т. пл. 205 °С (с разл.), плохо раств. в воде и этаноле; гидрохлорид, т. пл. 158-160 °С, раств. в этаноле, хуже - в воде; дигидрохлорид, хорошо раств. в воде и этаноле. л. легко окисляется мн. окислителями; под действием к-т при нагр. происходит перегруппировка в хинотоксин (II). 

 Строение X. установлено на основании анализа продуктов его окисления хромовой к-той, главные из к-рых хининовая (6-метокси-4-хинолинкарбоновая) к-та и мерохинен (3-винил-4-пиперидинуксусная к-та), и подтверждено полным синтезом (1945). 

Известны 4 диастереомера X.; все они синтезированы. Наиб. значение имеет хинидин, отличающийся от X. конфигурацией при атоме С-9. Он представляет собой бесцв. кристаллы, т. пл. 173,5 °С, +334,2 °С (0,1 н. H2SO4); применяется как антиаритмич. ср-во. X. получают из коры тонких стволов, ветвей или корней хинного дерева. Для X. характерна "талейхинная" р-ция -зеленое окрашивание с избытком хлорной или бромной воды и аммиака (чувствительность 1:20000). X. токсичен по отношению ко мн. бактериям и др. одноклеточным организмам. Он оказывает разностороннее действие на организм человека: угнетает центр. нервную систему и терморегулирующие центры, понижая т-ру при лихорадочных состояниях; понижает возбудимость сердечной мышцы; возбуждает мускулатуру матки и усиливает ее сокращение, уменьшает селезенку. Характерное св-во X.- противомалярийное действие. Причем рацематы и синтетич. энантиомеры X. обладают таким же действием. В мед. практике применяют гидрохлорид, дигидрохлорид и сульфат X. В связи с появлением более эффективных синтетич. противомалярийных препаратов X. имеет ограниченное использование. Соли X. используют в акушерской практике для возбуждения и усиления родовой деятельности. X. служит также адсорбционным индикатором в аргентометрии (появляется желто-зеленая люминесценция). 

Лит.: Машковский М. Д., Лекарственные средства, 12 изд., т. 2, М., 1993, с. 411; Manske R.H.F., в 

кн.: The Alkaloids, v. 14, N. Y., 1973, p. 181-222. 

ЭФЕДРИН (2-метиламино-1-фенил-1-пропанол), мол. м. 165,24; алкалоид, содержащийся во мн. видах хвойника (Ephedra) семейства эфедровых (Ephedraceae) и нек-рых др. растениях. Э.- эритро-изомер(ф-ла I); тpeo-изомер наз. псевдозфедрином (II). Из растений выделены (-)-Э. и (-)-псевдоэфедрин, при восстановлении к-рых получается один и тот же продукт - дезоксиэфедрин CH3CH(NHCH3)CH2C6H5. При кипячении в 25%-ном р-ре НС1 (-)-Э. дает равновесную смесь с (-)-псевдоэфедрином. 
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Наиб. физиологич. активностью обладает (-)-Э.- бесцв. кристаллы; т. пл. ок. 40 °С, т. кип. 225 °С (с разл.),-6,3° (С2H5ОН); раств. в воде, этаноле, диэтиловом эфире, хлороформе. (-)-Э.- основание, образует растворимые в воде кристаллич. соли: гидрохлорид, т. пл. 220 °С, -36,6° (Н2О); гидробромид, т. пл. 205 °С; гидроиодид, т. пл. 165 °С. (-)-Э. устойчив при нагревании до 100 °С в течение 24 ч. Окисляется до бензальдегида или бензойной к-ты. (-)-Э. рацемизуется при нагр. (168-195 °С) в щелочном спиртовом р-ре. Рацемат эритро-Э.- бесцв. кристаллы; т. пл. 76-78 С, т. кип. 135 С/12 мм рт. ст.; раств. вводе, этаноле, диэтиловом эфире, бензоле, хлороформе; образует гидрохлорид с т. пл. 188-190 °С. Синтезирован (+)-Э. с+6,5° (С2Н5ОН). (-)-Псевдоэфедрин - бесцв. кристаллы; т. пл. 118,2 °С, -52° (С2Н5ОН); хорошо раств. в этаноле, бензоле, хуже -в диэтиловом эфире, плохо - в воде; образует гидрохлорид с т. пл. 182 °С и -62,1 (Н2О). Синтезирован (+)-псевдоэфедрин с +52° (С2Н5ОН). Биогенетич. предшественник Э. - фенилаланин. Разработаны разл. способы селективного определения Э. и псевдоэфедрина, напр. по величине уд. оптич. вращения. Гидрохлорид Э. обнаруживают по цветной р-ции с CuSO4 и NaOH. В пром-сти (-)-Э. получают микробиол. синтезом или чаще извлекают из растит. сырья горячей водой. Содержание суммы алкалоидов в хвойнике - от 0,5 до 2,0%, причем 70-90% этой смеси составляет (-)-Э. По строению и фармакологич. действию Э. близок к препаратам группы адреналина и является адреномиметич. ср-вом. В медицине применяется для лечения бронхиальной астмы и др. аллергич. заболеваний, для повышения кровяного давления, расширения зрачков, при отравлениях снотворными и наркотиками. Э. оказывает возбуждающее действие на центр. нервную систему. ЛД50 100 мг/кг (мыши, внутривенно). 
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