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SOLASODINE FROM SOLANUM SPECIES OF THE FEDERAL DISTRICT. An isolation method
of the steroidal alkaloid solasodine was applied to the fruits of seven species of the Solanum genus
from the Federal District. Two of these species show promising yields. The purity of the isolated
alkaloid allows it to be transformed it into an intermediate for steroidal drugs production, 16-
deshydropregnenolone, and to the lactone vespertiline.
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INTRODUCAO

Os compostos esteroidais apresentam multiplas variagoes
estruturais. Suas propriedades farmacoldgicas foram profunda-
mente estudadas e constituem, em nossos dias, um poderoso
recurso que encontra aplicagdes tanto em medicina humana
como veterindria. A produgdio comercial dessas drogas tem tido,
fundamentalmente, como matéria prima, a diosgenina, uma
sapogenina esteroidal, presente na forma de glicosideo em vé-
rias plantas, ¢ em alta concentragio nas dioscoreas'. A dispo-
nibilidade, no mercado, desta matéria prima vem apresentando,
no entanto, dificuldades crescentes e, por isto, foi necessirio
encontrar outras fontes capazes de substituir a diosgenina. O
conhecimento de que o alcaloide esteroidal solasodina, andlo-
go nitrogenado da diosgenina, pode, igualmente a esta, ser
convertido no acetato de 16-deshidropregnenolona® despertou,
hd algum tempo, o interesse em encontrar plantas com alto
contetido deste alcaloide®*?, interesse que ainda se mantém
vigente® (Fig. 1).
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Tanto o colesterol como o B-sitosterol tém sido ultimamente
transformados, por via microbiolégica, em compostos que per-
mitem preparar diuréticos e anticoncepcionais. Estas transfor-
magdes sdo tdo convenientes que a diosgenina deixou de ser a
fonte preferencial, de matéria prima, para essas drogas. No en-
tanto, os anticoncepcionais constituem apenas 5% da produgfo
mundial de esteroides. Progestinas e corticosteroides para trata-
mento de artrites, inflamagdes da pele, etc, que representam o
grosso da produgdo mundial de drogas esteroidais, continuam,
no entanto, a ser mais facilmente acessiveis a partir da 16-deshi-
dropregnenolona obtida da degradagdo da diosgenina ou
solasodina®. Por outro lado, a estrutura da 16-deshidropregneno-
lona, por possuir a cadeia acetilica em C,7, facilita sua transfor-
macgdo em acetato de deshidroepiandrostarona7‘x (Fig.2), materi-
al de partida para a produgéo de andrégenos,

E importante salientar que paises como a antiga URSS e
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Hungria, durante anos, utilizaram a solasodina, extraida do
Solanum laciniatum como ftnica fonte de produgiio de proges-
terona e cortisona®’.,
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Com frequéncia, existem marcadas diferengas entre o con-
tetido de alcaloide no material vegetal e o que pode realmente
ser isolado do mesmo com qualidade conveniente para sua
degradacdo quimica até a 16-deshidropregnenolona. Submete-
mos os frutos de sete espécies de solanos, encontrados no DF,
a uma técnica de purificagdo e isolamento, aperfeicoada no
nosso laboratério, que permitiu tirar conclusdes quanto a quan-
tidade comprovada de solasodina nos materiais estudados. Este
método de extragdo € especialmente conveniente por permitir o
isolamento de solasodina livre do dieno que se forma no pro-
cesso de hidrdlise dos glicosideos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados alcangados com o estudo quimico dos frutos
de sete espécies de solanos encontrados no DF, aparecem na
tabela a seguir.

Duas espécies de solanos mostraram-se adequadas a explo-
ra¢do comercial, tendo em vista que apresentaram um conteti-
do de solasodina maior do que 1%'” : Solanum incarceratum e
Solanum viarum. Seria recomendével cultivi-las em dreas mai-
ores e constatar outros pardmetros: possivel rendimento por
hectare, resisténcia a pragas e enfermidades, etc. O Solanum
lycocarpum apresenta um rendimento de solasodina inferior a
1%, mas pode ter interesse comercial devido ao tamanho dos
seus frutos (encontramos frutos com até 1 kg de peso) e por
ser planta nativa do cerrado.

O método de extrac@o da solasodina, dos frutos de plantas do
género Solanum, por nds desenvolvido, é econdmico e mostrou-
se possivel de ser utilizado em quantidades industriais. Ele per-
mite obter solasodina com qualidade adequada para enfrentar
transformacdes posteriores. Os pardmetros exigidos, para estes
fins, sd0 um minimo de pureza de 95% e contetido maximo de
3% do dieno que é sempre produzido como artefato da hidrélise'®.
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Solapum lycocarpum

Data BS (g) Ppt (g) S @® % Média (%) Literatura %
07.09.94 243,10 2,5 1,70 0,69
07.10.94 220,15 34 1,54 0,70
07.10.94 440,30 7.8 2,99 0,68
12.11.94 229,65 0,9 0,58 0,25
07.12.94 101,08 1,68 0,92 0,91 0,64 0,26'1
Solanum incarceratum
Data BS (g) Ppt (g) S (@ % Média (%) Literatura %
10.03.95 54,14 2,48 0,89 1,65
07.04.95 133,1 6,74 2,36 1,77 1,71
Sol leatissi
Data BS (g) Ppt (g) S (g % Média (%) Literatura %
07.04.95 106,1 4,47 0,95 0,89 2,80
ola vi
Data BS (g) Ppt (g) S (@® % Média (%) Literatura %
22.02.95 37,30 1,25 0,81 2.17
07.04.95 68,5 2,40 . 2,38
25.04.95 88,16 3,56 2,49 2,82 2,46 54'% 1,214
Solanum_grandiflorum
Data BS (g) Ppt (g) S (g) % Média (%) Literatura %
04.11.94 222,5 2,80 0,62 0,15
Solanum gemellum
Data BS (g) Ppt (g) S (g %0 Média (%) Literatura %
26.06.95 98 2,31 mistura =1
Solanum asperum
Data BS (g) Ppt (g) S (® % Média (%) Literatura %
20.11.95 76,57 0,54 mistura 0,42'6

S = solasodina, BS = base seca, Ppt = precipitado, Literatura= dados obtidos da literatura.

PARTE EXPERIMENTAL

Foram coletados frutos de sete espécies de solanos do Distri-
to Federal, identiticados pela professora Carolyn Elionore Barnes
Proenca e por sua aluna de Mestrado Suelma Ribeiro Silva, do
Departamento de Botinica da Universidade de Brasilia.

Método de purificacdo e isolamento de solasodina

As operagoes estdo referidas a uma quantidade, 200g, de pé
vegetal seco em estufa a 60",

O p6 vegetal, seco, é extraido com etanol 95° em soxhlet. O
extrato alcodlico € concentrado sob vdcuo até 66 mL e a ele é
adicionado um volume igual de HCI 0,5 M. A mistura anterior
¢ lavada com 3x15 mL de tolueno a temperatura de 65°C. Uma
solugdo de NaOH 6M ¢ adicionada & mistura quente (65"), até
alcancar pH=10. O liquido é esfriado até 15"C e é deixado em
repouso por 30'. Assim, é obtido um precipitado (glicosideos
crus) que ¢é separado por centrifugagdo, a 3.000 RPM. O preci-
pitado, glicosideos, € hidrolisado por refluxo em uma solugdo de
15 mL de EtOH 95" e 15 mL de HCI 3,0 M, para cada 1,0 g de
s6lidos. Uma solugiio de NaOH 6M é adicionada a mistura, ain-
da quente, até alcancar pH 10. A mistura é esfriada a 15°C e
deixada permanecer em repouso por 30'. O precipitado produzi-
do (precipitado primdrio) € separado por filtragdo a vicuo, é
seco a 70°C e pulverizado. O pé é refluxado, durante 20, em
tolueno (10 mL para 1,0g) e filtrado a quente. A solugdo, de
tolueno, ¢ esfriada a 5-8°C e o alcaloide cristalizado é separado
por filtragiio a vdcuo e lavado com tolueno frio (0 a 5°C).

O produto puro, obtido das espécies | a 5, apresentou PF na
faixa de 199-201°C e foi submetido a andlises espectroscépicas
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de IV, RMN de 'H e EM que se mostraram idénticas as da
literatura. As espécies 6 e 7 apresentaram-se como sendo uma
mistura de alcaloides de dificil separagdo, mas foi possivel iden-
tificar um deles como sendo a solasodina.

As mostras de solasodina obtidas também foram submetidas a
duas técnicas de degradagdo quimica, descritas na literatura, na
produgdo de 16-deshidropregnenolona'” e na produgdo de 3,16-
dihidroxi-5-bisnorcolénico 22—16 lactona (vespertilina)*»?!,
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