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Quimica, Satde & Medicamentos

Introducéo

E comum ouvir professores afirmarem que os alunos apresentam grande dificul -
dade para aprender quimica. Também, ndo raras vezes os alunos dizem odiar quimica,
gue esta é uma matéria muito dificil. Colocam suas dlvidas quanto aimportancia de
aprender quimica.

Nemsempreosprofessoresficamavontadediante destassituagdes. M uitasvezes
porque nds mesmos questionamos a validade daqueles contelidos que certamente nos
sentimos obrigados alecionar: ou por estar no plano de curso ou no livro didético.

Estar convencido daimportanciado ensino de quimicaé condicdo paraum bom
trabalho em salade aula.

Estaimportancianao estaapenasno fato deque praticamentetudo o que acontece
ao nosso redor (e dentro de nés) envolveaquimica- até porqueamaior parte serealiza
independente da nossa consciéncia - mas acima de tudo por tratar-se de uma das areas
do conhecimento humano.

"Aquimicadeveser aprendida porquerepresenta umadasformas
de ver o mundo e de interpreta-lo. Um cidadao tem uma visao
parcial do mundo quando ndo domina os principios fundamen
tais da quimica."”

(Gallo Neto, 1995 - p. 8)

A afirmacdo do professor Carmo Gallo Neto introduz aidéiado papel daescola
na formagdo do cidadd@o. A escola como patrocinadora da difusdo do conhecimento
organizado acumul ado pela sociedade ao longo dos séculos.

Tal compreensdo sobre 0 papel daquimica é salientado pelo professor Chassot:

"A quimica é também uma linguagem...
Assm, 0 ensino de Quimica deve ser umfacilitador daleitura do
mundo. Ensina-se Quimica, entéo, para permitir que o cidadao
possa interagir melhor com o mundo."

(Chassot, 1990 - p 30)

Esta posicéo é referendada adiante pelo mesmo autor quando afirma que
"A quimica que se ensina deve preparar o cidaddo para a
vida: para o trabalho e para o lazer.”

(Chassot, 1990 - p. 32)
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A idéiadaformacao do cidaddo esta presente em todas elas. E com este agente
motivador que o professor de quimica podera responder aos alunos.

Estaresposta, podeficar apenas como solucdo do problemacol ocado pelo aluno
guando perguntasobre anecessidade de aprender quimica. Mas, comcerteza, seriamais
facil arranjar alguns exemplos do cotidiano do préprio aluno eisto, talvez, bastasse.

Porém, acompreensdo do papel daescolanaformacéo do aluno devefazer parte
do processo de convencimento do professor e, posteriormente do aluno, para que o
ensino sgja significativo.

Este convencimento esta na propria funcdo historica e socia da educacéo.
Conforme afirma o Professor Saviani, aeducagéo ndo pode ser vistacomo algo que se
esgota em si mesma, mas mas como algo que se proj eta para o futuro.

"Se edlucagdo é mediagdo, isto significa que ela ndo sejustifica
por si mesma, mas tem sua razdo de ser nos efeitos que se
prolongam para além dela e que persistem mesmo apos a
cessacdo da agdo pedagdgica.”

(Saviani, 1988, p. 88)

Com a clareza sobre a fungéo da escola, pode-se, entdo propor contelidos e
métodos de ensino que cumpram esta finalidade: A formag&o de cidadéos.

O presente trabalho pretende contribuir com os professores de quimica e de
ciéncias no sentido de alcancarem os obj etivos propostos: Formar cidaddos capazes de
compreender o mundo em que vivem.

A idéia basica é oferecer subsidios que auxiliem na tarefa de aproximar a
quimica, ensinadanos primeiro e segundo graus, darealidade vivenciadapel o aluno no
seu dia-a-dia. Isto &, tornar a quimica menos asséptica, difundindo e discutindo os
assuntos quimicos aluz dos conhecimentos prévios dos alunos, despertando interesses
e dando significado aos conteidos.

A quimica, por exceléncia, nos fornece uma oportunidade impar para debater
com os alunos as transformag8es que ocorreram na sociedade ao longo dos séculos. Os
diferentes processos de desenvol vimento social, o modo de producao de cada época, 0
avanco tecnol 4gico, seus custos sociais, 0 mundo que nos cerca (meio ambiente - ar,
agua, solo), a industrializacdo, a agricultura, as relacbes de trabaho, as relactes
humanas, a salide.

A partir disto descortina-se a possibilidade de construcdo de contetidos
interdisciplinares, com curriculos com maior significado social. O aluno ganho para
estes contedidos - por ter significado - constroi 0 saber novo, participando ativamente
desta elaboracgéo.

A aproximacao e desmistificacdo daquimicapara, e pel o aluno, ndo pode enem
devesignificar o abandono do rigor cientifico naabordagem dos contelidos, tampouco
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um relaxamento em relacéo aos contelidos a serem ministrados.

E acima de tudo oferecer um ensino de qualidade superior. O que implicaem
guantidade de informacdo, com uma nova abordagem.

Haquesecriticar asmodaseducacionais, asondasdotipo” Qualidade Total" que
embora denunciem a precariedade do ensino, principalmente o publico, induz a
solugdes mercadol 6gicas. Um ensino que pretende unicamente preparar amao de obra
parao mercado, onde o importante € saber fazer. N&o para que fazer, nem para quem.
Sem a preocupagdo de desenvolver um individuo livre.

O tema proposto - Quimica, Saude e M edicamentos - € um entre tantos
possiveis. Traz a preocupacdo de reunir vérios subsidios num Unico trabalho para
facilitar sua utilizagéo.

A partir do tema pretende-se discutir inicialmente o corpo humano sob o ponto
devistaquimico, suacomposi¢ao, suas reagles paraapds apresentar os medicamentos
de uso comum como: antitérmicos, analgésicos, antibidticos (sulfas), anti-sépticos
(mercdrio, merthiolate, iodo, permanganato de potassio, etc.), antiacidos.

Otemaservirdparachamar aatencéo parao significado daquimicano cotidiano
doaluno, contribuindo parao seu desenvolvimento, em particular no queserefereao uso
dos medicamentos.

Pesquisas junto afamiliares, comunidade, em periddicos, sobre a auto-medica-
¢&0, seusriscos, o nimero defarmaciasnobairro, nacidade, o significado deste niimero
guando comparado as condicdes de salide da populagéo, o uso damedicinaalternativa
(chés, ervas) origens, tradicdo, conservagdo, prazo de validade, riscos decorrentes do
uso indevido ( aspectos toxicolégicos, contra-indicacdes, excessos), entre outros,
servirdo como recursos didaticos.

Com o desenvolvimento do trabalho pode-se discutir formulas quimicas das
drogas, nomenclatura, reagdes quimicas - tanto no processo de fabricacdo quanto nas
interac6es com o organismo. Fungdes quimicas, velocidade das reagles, solubilidade,
equilibrio quimico, isomeria.

Paralelo a esta atividade, 0 aluno passara a ser incentivado a discutir 0 assunto
medi camentos associado a questdo da salide publica: o uso dareceita médica e aauto-
medicacdo; a consulta médica e a consultaao farmacéutico; o medicamento industria-
lizado e os medicamentos caseiros; aproliferacéo defarmaciaseaquestdo daqualidade
de vidada populagdo. A indUstria quimica, os diferentes |aboratérios, a dependéncias
de laboratérios multinacionais (lei das patentes), entre outros assuntos.

Nos textos que tratam das reagGes quimicas que ocorrem nNo NOSSO Organi smo,
pretende-seagucar acuriosidadedo aluno, namedidaem que el ecomeceacompreender
alguns processos quimicos determinantes para a suavida. Quanto aos medicamentos
apresentamos algumas reagcdes quimicas como a acdo de antiacidos e de alguns
anal gésicos e a acdo dos biocatalizadores.

Outro grupo de assuntos sdo os referentes as drogas como o fumo, o dlcool, a
cocaina. Suas formulas, algumas reacfes quimicas e efeitos fisicos. 5



Capitulo 1

A IMPORTANCIA DA QUIMICA ORGANICA

O gigantesco numero de compostos organicos descobertos e
criados pelo homem ao longo deste seculo seria suficiente para esta
area da quimica merecer destaque.

A quimica organica ganha cada vez maior destague no mundo.

Indmeras razbes contribuem para este sucesso. Os chamados elementos
organdgenos - principais aomos formadores dos compostos organicos. Carbono,
Hidrogénio, Oxigénio e Nitrogénio, sdo responsavei s por maisde um milhdo e meio de
substancias diferentes, enquanto os outros, cerca de 90 elementos, formam poucas
centenas de milhares de substéncias distintas.

N&o bastassem estes nimeros impressionantes, 0s compostos organicos estao
ligados diretamente a nossa existéncia.

A origemdavida, segundo asatuaisteorias, decorreu dasreagdesentre o metano
(CH,), &gua(H,0), amonia(NH,) e gas sulfidrico(H,S), substéncias constituintes da
atmosfera original. No corpo humano 96% de toda a massa e 99% do total dos &tomos
€ responsabilidade desses quatro elementos.

O segredo de tal performance esta na capacidade que o domo de carbono
apresenta de estabelecer ligagdes quimicas entre si em um ndmero praticamente
ilimitado.Em diferentes orientacdes espaciais e em um nimero de até quatro ligagbes
simulténeas (o carbono étetravalente). Forma, assim, extensas e complexas cadeias. A
estas cadeias se agregam, principalmente o hidrogénio, oxigénio e nitrogénio. Porém,
outros aomos podem se adicionar a elas, como os metais. sodio(Na), calcio(Ca),
magnésio(Mg), ferro(Fe) entre tantos e os nao-metais. enxofre(S), fluor(F), cloro(Cl),
iodo(]) etc., justificando destaforma o grande nimero de compostos organicos conhe-
cidos.

Estes compostos estdo na origem da vida e sdo essenciais para 0 seu
desenvolvimento.Est8o presentes nas reacdes que produzem a energia parao corpo, ha
construcado dos tecidos e 6rgdos e em cada parte da nossa estrutura corporal.

Assim como todos nés, 0s vegetais e animais sdo constituidos basicamente por
estes quatro elementos organdgenos.

Os homens e as mulheres dependeram e ainda dependem dos animais paraasua
alimentacdo e vestuario. |gualmente dependem dos vegetais para alimentacdo, vestuéa
rio, construcdo de casas, moveis, fabricagdo do papel, para obter energia, produzir a
borracha natural, e muitas vezes para extrair substéncias com fins terapéuticos.

Asatividades humanas guardam estreitarel agdo com oscombustiveisdeorigem
orgéanica. O seu desenvolvimento esteve condicionado ao crescimento da oferta e da
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qualidade destas fontes de energia.

O gasliquefeito de petroleo (uma mistura de propano-C,H, e butano-C,H, ) ou
0 gés natural (metano), estdo presentes praticamente em cada lar. A gasolina, uma
misturade heptano(C_H, ) comisoctano (2,2,4-pentano), obtidos a partir da destilagéo
do petrdleo ou da quebra (cragueamento) de moléculas maiores, o diesel, o querosene
paraaviagdo ou o etanol, obtido atravésdafermentacdo dasacarose, extraida, no Brasil,
dacana-de-agUcar, sdo igual mentefundamentais. Também os aditivosdagasolina, para
controlar acombustdo, desdeojabanido toxicotetraetilchumbo-TEL (fig. 1)), passando
pelo atual dcoal etilico anidro (fig. 2) ou o polémico metiltercbutiléter-MTBE (fig. 3),
proibido emtodo o Brasil menosno Rio Grandedo Sul, sdo todoscompostos organi cos.

Outro grupo muito grande e de dependencia acelerada sdo os plasticos; 0s
chamados polimeros.

Dentre estes destacam-se 0 antigo baquelite (fig. 4), utilizado na fabricacéo de
i solantestérmicos (emtampasde panel as, cabosdeferrosel étricos) e nosantigosdiscos
de 78 rpm; o policloreto de vinilaPVC (fig. 5) substituto na confeccéo dos discos
conhecidos como discos de vinil, embora mais modernos, ja superados pelos CDs,
também utilizado em encanamentos de agua e fiacdo elétrica dada a sua durabilidade e
resisténcia. O inesguecivel erevolucionario das pernasfemininas- o Nylon (fig. 6). Os
coposepratospléasticosfeitoscom poliestireno (fig. 7) ou ossacosdepolipropileno. Até
avedetedaindustriapetroguimica, embal agensdescartaveis derefrigerante conhecidas
como PET (polietilenotereftalato - fig. 8), astintas PV A (poliacetato de vinila- fig. 9).

Outras areas importantes sdo as ligadas a higiene: Os sables e detergentes (fig.
10) sfo obtidos a partir de ésteres de &cidos graxos em reagdo com bases fortes com
substancias catidnicas e anidnicas. Os xampus, sabonetes, dentifricios, sdo todos
constituidos por substancias organicas.

Os aromas, obtidos naturalmente das flores sdo, em geral ésteres volateis, ou
obtidosartificialmente pelareagéo de d cooiscom acidos carboxilicos. Oscorantes(fig.
11), em grande parte sdo compostos organicos também - ver box sobre indigo blue na

agina 8.
P Os medicamentos constituem um outro ramo da quimica de grande desenvolvi-
mento. A UFRGSjadispde etecnol ogiaparapreparar umadasdrogas maisimportantes
no tratamento da epilepsia, a Fenitoina (fig. 12).

Aditivos da gasolina C|3H3
C|3H2- CHs CHs-O - lCH - CHs
CHs- CH2— Pb'*— CHa2- CHs CHs

Fig.2- MTBE - emuso no RS

CH2-CHs

Fig. 1 - TEL - tetraetilchumbo: banido por ser muito téxico. .
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CH3-CH2-OH
Fig. 3 - Etanol - em uso nos demais Estados do Brasil.

Polimeros

P e

P et
- ,_,- /Lﬁ t (;{—:"-'/"T)\\"‘E @:ﬁ/__/-

- Ol e @
// ’] H2SO04
! H —_
" a1 — H0 :
Y =CHz
\ :

Fig. 4 - Baquelite- Um dos primeiros polimeros sintéticos. Obtido da condensacdo do
fenol com o aldeido férmico em presenca de um agente desidratante - H,SO,

CHz—CH
E— —CH2—CH—CH2—CH—CH2—

Cl Cl
Fig. 5- PVC - Policloreto de vinila: discos de vinil, encanamentos, garrafas.

AN
C-CH2-CH2-CH2-CH2-COOH ——>

...............

H2N-CH2-CH2-CH2-CH2-CH2-CH2-N
~

HN-CHz-CH2-CH2-CH2-CH2-CHz2-NH- C-CH2-CH2-CH2-CH2-C-HN-CH2-CH2-CHz-CH2-CH2-CH2-NH-

Fig. 6 - O revolucionario Nylon - Da condensagao do 1,6-diaminhexano com o &cido
adipico

—CHz—CH —CHz —CH —

(B)— BB

Estireno - monémero Poliestireno (isopor)
_8-
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Fig. 7 - Isopor - obtido pela polimerizagao do monomero estireno

O O
N u
OH-CHz2-CHz2-QH + HO-C -C-OH H O’
- M2

o) o) o) o)
|| ||

I |
-CH2-CH2-0-C @—C— CH2-CH2-0-C @—C—CHz -CHz2-

Fig. 8 - Pet - A nova estrela dos polimeros -Polietilenotereftal ato -

Reac&o do alcool glicolico com é&cido tereftalico.
— H.C—CH—
0 5
HzCzCH—o—g—CHs) - ( \c:O
" EHs n

Fig. 9 - PVA - Poliacetato de vinila: Utilizado em tintas e adesivos

Detergentes anionicos e cationicos

Alquilbenzenossulfato de sodio R @ SOs Na”
(aniénico)

Cloreto de alquilpiridino | o
(catidnico) —
N
| Cl
Fig. 10 - detergentes catibnicos e anidnicos. R
H
Co N
Fig. 11 - Indigo - azul damoda. O mais o \C—C/
antigo corante natural. s \
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T

o~ T'
@ Condensagéo c—¢C
0O OH
benzaldeido .
benzoina

o oxidagé&o
Q) l
\C - N/ mcllzagao

benzila
fenitoina

Fig. 12 - Producéo dafenitoina - medicamento utilizado no tratamento da epilepsia.

O corante indigo durante muitos séculosfoi extraido de plantas. No século
passado, Bayer determinou o f'érmula do indigo a partir da qual se dominou a
sintese industrial. Um dos métodos consiste no emprego da anilina e do &cido
cloroacético (a).

O indigo é um corante completamente insolUvel em agua. Portanto os
tecidos ndo podem ser tingidos diretamente com ele. Paratanto o indigo é tratado
comredutoresfracosem meio alcalino setransformando emumasolugéo deindigo
incolor(b). Apdso tingimento do tecido el e € exposto ao ar, oxidando. Dessaforma
restitui-se o indigo azul.

COOH
CICHzCOOH \ KOH
/C Hz -H20
\

H
2 —_—
\N/C N / c/
H

H

40:\:2

OH

(0]
u H : 4
AN +2H o \Cf/ N
® QO 10 = e
azul " ¥ oH branco
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Capitulo 2

O CORPO HUMANO

Este capitul o apresenta a constitui¢cdo quimica do corpo humano. Os principais
elementos, suas fungdes e 0s riscos de exposi¢ao ou absorcdo de certas substancias.

2.1.- O Corpo Quimico

O corpo humano poderiaser chamado de corpo quimico. Narealidade qual quer
material do universo poderia ser chamado de material quimico. Afinal, todaa matéria
écongtituidade &omos, moléculas, ions, queunem-seentresi paraformar assubstancias
maisvariadas. Estaspor suavez, transformam-se atravésdereacfes quimicasproduzin-
do novas substancias.

Nosso organismo € o resultado de inimeras interacfes entre as mais diferentes
espécies quimicas.

A tabelal oferece umavisdo de como estéo distribuidos os principais elementos
quimicos no NOSSO Corpo.

Tabelal
Elementos quimicos presentes no nosso Corpo Humano (% em massa)
HY O! C! Nl Ca 98%
P,CI K, SeMg 2%
FeeZn 0,01%

Cu, Sr, mN, I, Br, F,
Mo, As, Co, Cr, Li, Ni,
CD, Se 0,001%

O Cdlcio(1,5% emmassa) €0 maisimportanteelemento estrutural (dentes, 0ssos
e na conducgdo dos impul sos nervosos, contracdo muscular, coagulacgo do sangue).

Em n° de &tomos 63% do total sdo de hidrogénio, 25% oxigénio, 10% carbono
e 1,4% de nitrogénio. Devido a esta abundancia estes elemntos quimicos tém grande
importancia para nés. Outros porém podem prejudicar a sadde. O perfeito equilibrio
entreas substanciasno Nosso organismo eo meio ambienteédeterminanteparaumavida
saudavel. A tabelall (pag. 12) apresenta umarelagéo de elementos e a sua fungdo no
corpo.

2.2. M etais e ndo-metaisda " pesada”

Assim como 0s €lementos quimicos sdo essenciais a vida, alguns deles podem
causar sérios prejuizos.

Alguns exempl os e seus perigos estdo listados abaixo.
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Aluminio: Alguns antidcidos sdo a base de aluminio. Podem provocar algum
dano ao organismo.

Al(OH), + 3HCI == AICI, + 3H,0

E possivel queoionAl* regjam comosionsfosfatos(PO,*) formando umsolido
insolGvel em agua (AIPO,) que é excretado pelo organismo.

Ha suspeitas que o aluminio possa ter alguma responsabilidade pelo mal de
Alzheimer - enfermidade degenerativa que provoca perda de memdria e deterioracdo
neurol 6gica. Também pode produzir queda de cabelo, grande seborréia, zumbido nos
ouvidos, perda de oufato, prisdo de ventre, esclerose, osteoporose.

Tabelall - Elementos quimicos impotantes para 0 Nosso corpo.

Elemento Funcdo

Cécio Ossosfortes, Dentes sadios, Conduc&o deimpul so nervos, Coagu-
lacdo sangliinea.

Ferro Constituicao das células (hemoglobina), permite o transporte de
oxigénio pelos gldbulos vermelhos.

Fésforo Formacado dos tecidos, ossos fortes e dentes sadios, metabolismo
das gorduras.

lodo Funcionamento datiroide, sintese de proteinas.

Cobre: M etabolismo e absorcdo de ferro pelo organismo.

Cromo: Acdo dainsulina e controle do nivel de glicose no sangue.

Magnésio: Sintese do DNA (&cido dioxirribonucléico e ARN (acido
ribonucleico), dasproteinaseatuanaacdodavitaminaB1 (tiamina).

Fluor: Ossos e dentes sadios, crescimento do esquel eto ereducdo dacérie
denté&ria.

Selénio: Antioxidante, combate os radicais livres.

Molibdénio: M etabolismo de carboidratos e gorduras.

Manganés: Ativador de enzimas necessérias para o metabolismo dos
carboidratos, gorduras vitaminas do complexo B, ferro e glicose.
Essencial paraamanutencdo do sistemanervoso central, salidedos
0ss0s e dentes, sistema disgestivo e reprodutor.

Potassio e Regulam o equilibrio hidrico dentro e fora das células, mantém

Sodio estavel e pressdo sanguineaeo ritmo cardiaco. Responsaveispel os
impul sos el étricos do cérebro paratodo o organismo.

O aluminio esta presente nas latas de conservas, tubos de pasta de dentes, sal de
cozinha, desodorantes, antiacidos, leite em caixa, panelas.

Mercurio: O mercdrio € um meta liquido a temperatura ambiente, possui
pressdo de vapor muito pequena e alta tensdo superficial ( ndo molha as superficies,
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mantendo-se unido). No entanto a pequena quantidade de vapor de mercurio inalada
pode ser suficiente paralevar amorte.

O mercUrio pode entrar no organismo por inalacéo, indo para os pulmdes ou
através da pele. Uma vez dentro do corpo se converte em cation Hg?*, que provoca
lentamente danos irremediéveis no cérebro.

02,3-ditiol propanol (B.A.L - BritishAnti-Lewsite) é capaz dereagir comoHg?*
formando um composto quelato, combatendo assim a presen¢ado cétion no organi smo.
OBAL foi utilizado como antidoto para gases venenosos de guerraabase de arsénio e
envenenemento por mercurio.

Emborao mercUrio metdlico ndo sejadiretamente absorvido pel o corpo, por acéo
de microorganismos forma-se um composto facilmente assimilavel. O dimetil-mercu-
rio. Este éum dos principai s pol uentes decorrente daacdo descontroladado homem nos
garimpos.

Chumbo: A intoxicacdo por este metal causa alucinagdes, perda de memoria,
tremores, paralisia, melancolia, pesadel os, insdnia, clicasintestinais, glaucoma, prisdo
deventre, lesdesrenais, impoténcia sexual nos homens, tumores cerebrais, nédul os nos
seios.

O chumbo esta presente nas latas de conservas, tubos metélicos de pastas de
dente, fumaca de cigarro e de carvao, tintas em geral e tinturas para cabelo pretos.

Zinco: A contaminagdo por zinco pode causar confusdo mental, coceira nos
olhos, sangramento das gengivas, infec¢éo urindria, brontique asmatica, varizes.
Estemetal estapresentenaslatasde conservas, tubosde pastasdedente, tal cos, polvilhos
anti-sépticos, pomadas contraassaduras, forragdo das cavidadesdentériasedentifricios
antitartaro.

Cobre: Causaespasmos, céibras, convul sdes, nauseas, colicas, anginasde peito,
tosse, vomitos.

Esta presente nas latas com revestimento interno dourado, piscinas com excesso de
algicidas e sulfato de cobre, diversos medicamentos contra anemia e vitaminas.

Cromo: Seuexcessolesaosrinseofigado. Estapresente emgel atinaseno &cido
crémico, utilizado para queimar verrugas.

Fosforo: Sua contaminagéo causa psicose maniaco-depressiva. Esta presente
nos agrotoxicos e inseticidas domésticos.
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M etal Pesado Confunde Trabalho das Proteinas

Os metais pesados, principal mente mercurio, chumbo e cadmio, sdo muito
densose soliveisem agua. N&o fazem parte do cunjunto de metaisessenciaisavida
humana como o ferro, calcio, potassio e sddio, que entram na composi¢ao quimica
de substancias importantes para o funcionamento do organismo.

Os metais pesados sd0 perigosos para a salde porque, ao dissolverem em
agua, sdo facilmente absorvidos pelos organismos vivos. Dentro do corpo, eles
ligam as proteinas e ndo permitem que €elas trabalhem bem. Com isso acabam
afetando o bom funcionamento do sistema nervoso (principalmente cérebro e
medula), dos rins e do figado. Em casos mais graves, podem levar até a morte. Os
metai s pesados sdo usados em abendancia pelaindistria. Devido aisto parte dele
acabaindo parar nas aguas dos rios e alimentos que acabam sendo ingeridos pelos
homens e animais.

(SUper interessante, dezembro / 94)

Capitulo 3
OS COMPOSTOS ORGANICOSE ASLIGACOESQUIMICAS

A dependéncia entre propriedades dos compostos organicos e as ligagoes
quimicas € apresentada neste capitulo, buscando estabelecer relacbes entre a teoria e
0 observado na natureza.

3.1- O carbono

Aspropriedadesfisi cas das substancias estéo intimamente vinculadas ao tipo de
ligac8o que se estabelece entre os atomos de uma mesma molécula ou entre as suas
moléculas. Também dependem da geometria molecular e de sua massa.

As ligagBes predominantes entre 0s &40mos NOS coOMpPOstos organicos sdo as
covaentes. Elas se formam a partir do compartilhamento de pares el etronicos entre os
atomos adj acentes.

O &omo de carbono apresenta eletronegatividade igual a 2,5 enquanto o
hidrogénio 2,2; o oxigénio 3,5 e o nitrogénio 3,0. Logo as ligaches entre estes &omos
e 0 carbono sdo polares. Estapolaridade entre osligantes pode se refletir napolaridade
da molécula, tornando a molécula também polar ou, pela distribuicdo espacial dos
ligantes, o resultado podera ser uma molécula apolar.

A geometriamol ecul ar dependerado carbono. O carbonoéumaéatomotetravalente
0uU sgja, € capaz de estabelecer 4 ligacdes covalentes. Ou com 4 ligantes diferentes
formando quatro ligaces simples(chamada sigma) (a), podera formar uma ligacéo
dupla (uma sigma e uma pi) e duas simples (sigmas) (b). Duas ligac6es duplas (duas
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sigmaseduaspi) (c) ouaindalligacdo tripla(umasigmaeduaspi) e 1 simples(sigma)
(d). Em cada um desses casos havera um tipo de organizacdo espacial da molécula.
No 1°caso o carbono apresenta suas quatro ligacdes distantes em 109°28'. Cadaligante
estara no vértice de um tetradro imaginario cujo centro é ocupado pelo carbono (e).
Jano caso 2, adistanciaentre asligacfes simples é de 120°, estdo todas no mesmo plano
(f). A geometriaétrigonal plana. No caso 3 e4 asligagdes simplesestéo dispostasnuma
mesma linhae, portanto distantes 180° (g).Asligactes duplas ou triplas sdo denomina-
das insaturaces.

@—c—0b = O@=c=0d —C=

‘ 120°
109° 28 ‘ P> ,,’180?;
(e) ||"'. C \ (f) v C|||||||| (g) @—

A | SN

Fig. 13 - Carbono e suas ligages.

3.2 - Propriedades fisicas dos compostos or ganicos

A polaridade damoléculatem vérios efeitos sobre as propriedades das substan-
cias. Em geral substancias polares sdo sollveis em substancias polares enquanto que
substancias apol ares dissolvem substancias apolares. Esta solubilidade serd aumentada
guando entre as moléculas do soluto e do solvente se estabel ecerem forgas atrativas
maiores, como as pontes de hidrogénio.

Também a forga de atrag8o entre as diferentes moléculas de uma substancia
determinara o seu ponto de fusdo e de ebuli¢cdo ou mesmo a sua capacidade de reagir
quimicamente. A atracéo intermolecular depende daforcadaligagdo e da proximidade
entre os atomos das mol éculas vizinhas. Se a geometria molecular for desfavoravel a
umamel hor aproximagao oefeito daforgadeatragdo diminui. I stoinfluenciarano estado
fisico e no PF e PE do composto.

3.2.1. - Estado Fisico: comparando substancias pertencentes amesmafuncdo quimica.
Efeito da massa:

Quanto maior amassamolecul ar maior aforgade atragdo logo maior o ponto de
ebulicdo edefusio. Compostos de massael evadatendem aser solidasenquanto aquelas
de massa muito pequena sdo gases ou liquidas. (Ver anexo 1)
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Efeito do tipo de cadeia:

Compostos de cadeia normal quando comparados com compostos de cadeia
ramificadaapresentam pontos de fusdo e ebulicdo mais elevados. | sto decorre do maior
ndmero de dtomos préximos que encontramos entre as cadeias normais. (Ver anexo 1)
Efeito das insaturacdes:

A presencadeligacdesdupl asprovocaummaior distanciamento entreasmol éculas.
Devido ageometriatrigonal. (exemplo damargarina e dos éleos). (Ver anexo 1)

3.2.2. - Estado Fisico: compostos de funcdes diferentes.
Interacdes entre as moléculas:

Compostos que apresentam 0 H ligados ao Oxigénio (alcool) ou nitrogénio
(amina) estabel ecem entre suas mol écul asatracéesdo ti po pontesde hidrogénio que sdo
ligacBes fortes. Isto implica em maior energia para afastar as moléculas com o
consegliente ponto de fusdo e ebulicdo mais elevados (comparar o PE do etanol com o
do éter etilico).

3.3. - Acidez e basicidade dos compostos or ganicos: reatividade

Umareagéo quimicapode ser consideradacomo umrearranjo atdmico. Ou sgja
rompimento de ligacBes quimicas e estabel ecimento de novas ligagdes. Como javimos
as ligacGes preponderantes nos compostos organi cos sao as coval entes.

As ligacBes entre os d&omos de carbono sdo apolares. Ja as entre os atomos de
carbono e os demais elementos sdo, em geral polares. Também as ligagdes entre o
hidrogénio e o oxigénio ou com o hitrogénio sdo igual mente polares.

Estapolaridadeindicaque haumadistribuic¢éo ndo uniforme das cargasel étricas
nas mol éculas dos compostos.

Como conseqiienciatemosdiferentes comportamentosdas substanciasdiante de
reacBesquimicas. Algumassecomportando como basesoutrascomo écidosdeArrhenius,
Lewis ou Bronsted-Lowry.

Quanto maior a tendéncia de uma substancia para doar o ion H* maior sua
caracteristica acida. Os éacidos carboxilicos (ex.: vinagre) apresentam esta tendéncia.
Pela definicdo de Arrhenius é&cidos sdo aguelas substancias que em solucédo aguosa
formam o H,O* como cation. Portanto, a referéncia é a agua. Embora os acidos
carboxilicos sofram pequenaionizacdo (Ka* = 1,8 x 10°), aindaé maior que 0 da agua
(Ka=10"). Osalcooisapresentam Kamenor ainda, enquanto osfenoissio maisécidos.

As reacdes tipicas de neutralizacdo pela reacdo de um écido e uma base da
guimicaorganicaso temefeito quando reagimos &cido carboxilicosou fenoiscombases
fortes, enquanto com o acool nada ocorre.

Por outro lado as aminas, por apresentarem o nitrogénio com um par de elétrons
nao-ligantepossuemumecaréater bas co acentuado poispodemreceber prétons. (Bronsted-
Lowry). JAnasamidaso carater basico éinferior ao daguapoisapresencado oxigénio
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coloca em indisponibilidade o par de elétrons do nitrogénio.
* Ka: constante de ionizacdo de um acido. Quanto maior o Ka mais forte o acido.
Os aminoécidos apresentam 0s grupos carboxila e amino o que confere a estes
compostos de funcdo mista um carater anfétero (reagem com acidos e com bases- Ver
equacdesabaixo)). Por outrolado, asproteinas, emboraresultantesdauni do deinimeros
a-aminoacidos, a ligacdo peptidica gera grupos funcionais das amidas, cujo caréater
basico é insignificante. As proteinas, em meio acido, sofrem hidrdlise regenerando os
a-aminoécidos.

O _0O
R—CH—C~  + NaOH —> R—CH—C_ + H,0
I “OH ' o Nat
NH, NH,
o)
o) e ]
e HCl — R—CH—C + Cl
R—ICH C\OH+ o “OH
NH NH3

2

A presencadegruposou d&tomoscom caréter el etronegativo maior que o carbono
ou oxigénio, conforme 0 composto, aumenta o carater &cido da substancia, pois deixa
o hidrogénio "mais" livre. (Ver anexo |)

Quando uma substancia com carater acido encontra um meio também é&cido a
tendéncia é ndo sofrer ionizagdo ou dissociagao idnica, devido ao efeito do ion comum
(H*). Devemoslembrar que estas reagtes estdo em equilibrio quimico. Sdo reversiveis.
Isto implicaem termos a substéncia original preponderantemente naformamolecular.
Desta maneira ela € lipossolUvel (soltvel em gorduras) - Lembre-se: apolar dissolve
apolar. A formamolecular € muito menos polar que aidnica.

Esta é a situacdo que encontramos quando ingerimos um comprimido de
analgésico do tipo &cido acetilsalicilico - AAS. (ver figura 14)

Quando o AAS chega ao estdmago encontra o meio altamente &cido, devido,
principalmente ao &cido cloridrico. O pH no estdmago variaentre 1,0 e 1,5. Este meio
fazcomqgueo AAS permanecanaformamolecular (fig. 144), ndo sedissolvendo no suco
gastrico. Parte do analgésico difunde-se pela membrana citoplasmética (Lipidica)
enquanto amaior quantidade é absorvidano intestino, onde o meio ndo é maisécido. Ai
elesofrehidréliseegerao acido salicilico queéabsorvido e entranacorrente sangliinea.
Uma vez em meio neutro (pH do sangue varia entre 7,35 e 7,4) prevalece a forma
dissociada (fig. 14b), que é hidrossolGvel, portanto ndo € capaz de fazer o caminho
inverso ou sgja, atravessar amembrana lipidica e retornar ao estébmago.
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O\C/CH3 O\C/CH3
O
+ H30*
O O
i~ i
OH  (a) o (b)

Fig. 14 - AAS. Em solucgdo &cida (a) e em solucdo neutra (b)

Capitulo 4

A QUIMICA DA VIDA

Uma das areas de singular importancia é aquela que trata da vida, das reacfs
quimicas que ocorrem no organisimo humano, das quais depende a sua saude e as
doengas.

Outra éa quetrata da sua cura, dasdoencas, dosmalesda vida; osmedicamen-

Iog. Reagdes quimicas no organismo - acidez e basicidade

Assim como os tecidos sdo constituidos por células, estas sdo constituidas por
moléculas.

As moléculas sao produtos de inimeras reagdes quimicas.

UmadasreacGesmai s importantes que ocorrem no nosso corpo éa da'" queima’
do alimento anivel celular. A principal reacéo é a da oxidagdo da glicose

CH,O, + 60, —» 6CO, + 6H,0O + Energia (Eq. 1)

Estaenergiaéutilizadaparapromover outrasreagdes quimicas ou é armazenada
no corpo paraser utilizadaem novas situagdes. E estaenergia, produto do metabolismo
dos alimentos em nosso corpo, que mantém a nossa temperatura constante e permite
todas as atividades humanas, como caminhar, pensar etc.

Como vimos na equagdo 1, um dos produtos da combustéo da glicose é o gés
carbbnico. Este gas, parte dele, ingressa no sangue onde reage com aaguaali presente,
formando o acido carbonico (Eqg. 2)

Co, + HO 2= HCO, (Eq.2)
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O é&cido, embora fraco (Ka pequeno), sofre dissociacéo (Eq. 3)
H,CO, ®=5 H" + HCO, (Eq.3)

Outros acidos também sdo produzidos na digestdo: acido ortofosfdrico (H,PO,)
e acido ]ético cujo nome oficial € &cido 2-hidroxipropandico (C,H.0,)

E aquantidade de ions H* presentes no sangue que iradeterminar asua acidez -
O pH normal do sangue deve ocilar entre 7,35 e 7,4. Para evitar variac@es bruscas, que
provocaria danos graves ao organismo, sdo produzidos solucBes tampdes (buffer) que
neutralizam os excessos de acidez ou basi cidade promovidos por disturbiosdo metabo-
lismo.

O sistema buffer é formado pelo &cido carbonico (H,CO,) e o bicarbonato de
sodio (NaHCO3), ou sgja: um &cido fraco e seu sal.

Caso haja um excesso de &cido, o ion bicarbonato reage neutralizando-o

H°,, + HCO;, ®=F H,CO, . (Eq.4)

o0 ion bicarbonato atua como uma base de Bronsted-Lowry.

Em caso de excesso de base o &cido carbénico (eg. 2) reage formando o ion
bicarbonato
OH, + H.CO,, — HCO;,, + H,0, (Eq.5)

Os produtos tornam-se parte do buffer auxiliando na manutencéo do pH.

Também a hemoglobina (ver box na pagina 18), proteina que transporta o
oxigénio, contribui parao sistemabuffer, poissetratadeumécido fraco. Osionsfosfatos
H,PO, e HPO,* consistem em outro sistema tampé&o.

Paramanter este equilibrio é fundamental aagdo combinada do sistema buffer,
dataxa de respiragéo e do funcionamento renal.

AlteracBes acentuadas narespiragdo provocam mudancas na concentracdo de
CO, no sangue (maior responsavel pela acidez-eq. 2).

Uma producdo exagerada de &cidos ou bases, poderiam provocar alteractes
significativasno pH do sangue. O rim contribui para evitar o desequilibrio acido/base,
excretando os excessosdessas substanciase produzindo substancias paraneutralizé-l as.

Quando o sangue esta muito &cido, o rim pode produzir substancias basicas
HCO, eHPO,* paraneutralizé-las, se, a0 contrario, 0 sangueestiver muito basi co, seréo
produzidos acidos fracos (H,CO, e H,PO,). Os produtos das reagdes sdo eliminados
pela urina.

Caso 0 pH do sangue baixar de 7,35 pode ocorrer a acidose. 1sto ocorre se 0s
pulmdes demorarem para expelir o CO, provocando o aumento da concentragéo de
H,CO, no sangue. O sistemanervoso é afetado. Em casos extremos pode levar amorte.
Por outro lado se o pH elevar-se acima de 7,4, desenvolve-se aalcalose. Esta pode ser
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provocada por fortes vomitos quando é expelida gande quantidade de écido cloridrico

do estdmago. Uma alcalose crbnica pode produzir fraqueza, respiracéo irregular e
contragdo muscular. Em casos graves pode levar a morte.

4.2. A quimica celular

O centro das atividades do corpo é a célula. E nela que o alimento é
digerido, produzindo aenergianecessériaparasuprir continuamente nosso corpo. Estas
reacdes sdo extremamente répidas. Toda energia é produzida e consumida em grande
velocidade. Nas células sdo sintetizadas novas moléculas.

A responsabilidade por esta rapidez toda € das enzimas, que estdo presentes em
cadacélula. Asenzimassao biocatali zadores- proteinasespecializadas - poisaumentam
avelocidade de umareagéo quimica.

As reacdes organicas sdo, em geral, muito lentas. Gragas a estas enzimas que
torna-se possivel as reagdes em nosso corpo.

4.2.1 - Como as enzimas trabalham

As moléculas dos reagentes - denominadas substratos®, e as enzimas atuam em
conjunto. A unido do substrato com o sitio ativo** envolve forgas de natureza néo
covalentes (ibnicas, pontesde hidrogénio e Forgas de Van der Waals) que possuem um
raio de agdo bastante reduzido. O substrato acomoda-se na enzima em um local (sitio
ativo) onde os grupos funcionais sdo apropriadamente posicionados. A enzima, entdo,
atuasobre o substrato enfraguecendo asligac6es quimicas produzindo maior ndmero de
colisdes energeticamente favoraveis. A barreira da energia de ativacdo é reduzida.

Apbs areacdo, os produtos separam-se da superficie daenzima. A enzima esta
liberada parainteragir com outras substratos moleculares.

Algumas enzimas requerem a presenca de uma coenzima. Por exemplo, as
vitaminasdo complexo B (fig. 43) sdo coenzimasnaliberagéo daenergiadasmoléculas
dos aimentos.

A presencadacoenzimafacilitaareacdo, orientando asmol écul asreagentespara
0 sitio ativo na enzima. Sem a sua presenca a reagao dificilmente aconteceria.

As enzimas sdo seletivas. Cada célula sera capaz de completar uma reacéo
guimica paraaqual tem suas enzimas.

Cada célula (excegao das células do sangue) tem um centro de identificacdo de
instrucbes para o encadeamento dos compostos moleculares do ADN (&cido
desoxiribonucleico). Os genes, pequenos segmentos do ADN fornecem as instrugfes
para cada trago especifico, como a cor dos cabel os, tamanho, forma do nariz, etc.

* Qubstrato: substancia sobre a qual a enzima age, convertendo-se em um ou mais
produtos.
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** Sitio ativo: regido da molécula da enzima onde o substrato se liga e sofre
modificacdo quimica.

4.2.2. -Como a energia é armazenada e liberada?

A quimicado corpo ndo é apenas rapida e sel etiva, mas também extremamente
eficiente energeticamente. AlgumasreacgBes celul aresliberam energia; outrasabsorvem
energia. Asreservas de energiado corpo sdo armazenadas nos carboidratos e gorduras.
Entre aliberacdo da energia das moléculasricas em energiae seu uso nascélulas, elaé
armazenada brevemente na biomolécula chamada ATP (trifosfato de adenosina) (fig.
16). A ATP pode ser comparado ao bolso de uma pessoa. Quando necessita comprar
alguma coisa esta pessoa retira o dinheiro do banco (célula armazenadora de energia),
colocano bolso (ATP) até o momento de gasté-lo.

N(IN> _ _(”)_ _cl?
\ S =
N N CH,—0—P—0—P—0
o) |
o (l)- 0-

OH OH
Fig. 15 - Molécula do difosfato de adenosina (ADP).
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(ji >\ H—O—E—O—E—O—E—O
| | |

o} o)y O-

OH OH

Fig. 16 - Moléculado trifosfato de adenosina(ATP).
A energia primaria do corpo € liberada na reacéo de oxidagdo da glicose.

celeoe(aq) + 602(9) —} GCOZ(Q) + 6H 200) + 2,87x 103 kJ/mol de glicose

Esta equacado resume aquilo que acontece durante uma seqiiénciade mais de 20
reacdes quimicas, envolvendo cerca de 20 enzimas. Molécula por molécula, a glicose
atravessa uma sequiénciade células através do corpo. O contelido energético daglicose
éliberado, parte por parte, em reactes individuais e imediatamente é armazenado por
um curto espaco de tempo na ATP.

Nesta reacdo de armazenamento de energia, o ADP (difosfato de adenosina)
(fig.15) adiciona um grupo fosfato para formar o ATP e agua.

ADPg, + HPOS, + Energia[ T TH,0, + ATP,
(ion hidrogeno 31kJmol adp
fosfato)

A oxidacgo de um mol de moléculas de glicose gera energia suficiente para
produzir 38 moisde ATP paraas células de armazenamento por curto espago de tempo
daenergia

Assim, a quantidade de energia armazenada em cada molécula de ATP é
convenientemente pequena. Ela pode ser usada conforme a necessidade individual de
cadaetapadareacdo celular. Alguns passos dareacdo requerem poucaenergiaque esta
armazenada em uma simples moléculade ATP, enquanto outras podem usar a energia
de varias moléculas de ATP.

Além disso, seu corpo pode obter energia dos &cidos graxos armazenados nas
gorduras ou nas proteinas. Para oxidar estas substancias, as células utilizam muitos das
mesmas enzimas usadas na oxidacdo da glicose.

Seu corpo armazenae apésliberaenergiaparaum niimero minimo de 100 mois
de ATPdidrias.
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Hemoglobina (a) - proteina complexa constituinte do grupo das cromoproteinas - que
possuem cor - Deste grupo também faz parte aclor ofila (b) cujaestrutura é semelhante
a da hemoglobina. A figura abaixo representa o grupo prostético da hemoglobina
(composto quelado de ferro enquanto na clorofila o metal € o magnésio).

H=CH:2 CHs

HsC

(@
HOOCCHzCHz CH2CH2COOH

HC /Mg —CH
(@)
N y
HC CH:2 CH2 C

| c N
H H ©

CH: | |

CHs H CHs
C20H3z9g
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Capitulo 5
Nestecapitulo édiscutido o significado dos medicamentos, seususosecuidados.
Também prople ao aluno uma série de procedimentos que visam contextualizar o
assunto
QUIMICA E SAUDE
5.1 - Os medicamentos*

Osmedicamentossdo substanciasou preparagdesquese utilizamcomor emédio,
elaborados em farmécias ou indUstrias farmacéuticas e atendendo especificacdes
técnicas legais. Assm, um preparado caseiro com plantas medicinais pode ser um
remédio, mas ainda ndo € um medicamento.

Remédio é um termo amplo, aplicado a todos os recursos terapéuticos para
combater doengasou sintomas: repouso, psicoterapia, fisioterapia, acunpultura, cirurgia,
etc. O soro caseiro éumremédio (Questdo 1. Quais as substancias quimicas presentes
no soro caseiro ?) mais eficiente para combater a desidratacéo e constituiu um dos
maiores avangos da terapia neste século, mas ndo € um medicamento, nem pode ser
legalmente comercializado.

Preparacfesfarmacéuti cascomamesmacomposi ¢do quimicaefuncaoterapéutica
(sais de reidratacdo oral), para serem comercializados, devem atender uma série de
exigéncias do Ministério da Salde, como declaracéo de composicéo, estabilidade da
preparacdo entre outros. Tais exigéncias visam garantir seguranca dos consumidores e
sd0 semelhantes em todos os paises.

(Questdo 2. Verifique na farmécia a marca de alguns destes reidratantes, anote suas
composi¢oes quimicas).

5.2. Composi¢do dos medicamentos

Os medicamentos em geral sdo preparados por uma série de substancias, sendo
gue um dos componentes € o responsavel pelo seu efeito no organismo. Eventulamente
doisoutrésdestescomponentesatuam sobre 0 organi smo. Temosentdo umaassociacdo
medicamentosa. O principal constituinte denomina-se farmaco, principio ativo, droga,
substancia ativa ou medicamento.

Os medicamentos, de origem natural ou sintética, sdo constituidos por um ou
mai sprincipiosativos, eestéo associadosasubstanciasauxiliares, semefeitoterapéutico.

Sao diversas as funcfes dessas substancias auxiliares presentes nas formulas
farmacéuticas.

- facilitar aadministracdo da substancia ativa no organismo.

- garantir a precisdo das doses necessarias para a agao terapéutica, evitando a
intoxicag&o.

- proteger a substancia ativa durante seu percurso até o local da liberacdo da

* Texto extraido e adaptado do livro Cuidados com os medicamentos de Eloir Schenkel.
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mesma, evitando sua inativacao.

- garantir a presenca da substéncia ativa no local de agdo, na concentragdo
desgjada, no tempo e duragéo necessario.

-facilitar aingestdo dadroga, mascarando possivel sabor ou odor desagradéveis,
evitando rejeicdo por parte do paciente.
(Questédo 3. Verifiqueacomposi¢do quimicadeummedicamento, identifiqueo principio
ativo e as substancias auxiliares).

5.3. Nome dos medicamentos:

A importanciado nomedos medi camentosestaassoci adaao uso do medicamento.
M uitas pessoas escol hem um determinado medicamento pel 0 nome e pela propaganda.
A faltadeinformacfesndo rarasvezes provocaproblemasgravespel o seu usoindevido.

Os medicamentos podem ser identificados pel os seus nomes comerciais (ou de
fantasia), pelo nome genérico da substancia ativa ou entao pelo seu nome quimico.

Nome de fantasia: E 0 nome registrado e protegido internacionalmente e o
identifica como produto de uma determinada indUstria. Isto significa que um mesmo
medicamento pode ser comercializado sob os mais diferentes nomes de fantasia.

Nome quimico: E 0 nome da substanciaativa presente no medicamento. Embora
existaapenasumnomeaoficial, aprovado pelal UPAC, oqual identificaumadeterminada
substancia ativa, sdo usados varios nomes tradicionais por serem mais féceis de
memorizar.

Nomegenérico: E onomedtilizado queidentificaumasubstanciaativapertencente
auma classe particular. O uso do nome genérico evita a confusdo gerada pela grande
guantidadedenomesdefantasia. O nomegenérico usado no Brasil éregulamentado pela
chamada Denominagdo Comum Brasileira (DCB).

Exemplos:
1. Nome genérico: Paracetamol
Nome quimico: p-acetilaminofenol ou N-acetil-p-aminofenol ou 4-
hidroxiacetanilida
Nome de fantasia: Tylenol, Dérico, Acetofen, Parador, Eraldor, Tynofen,
Dolocid, Pacemid, etc.

2. Nome genérico: Acido acetilsalicilico

Nome quimico: Acetato do acido salicilico
Nome de fantasia: AAS, Melhoral, Calmador.
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3. Nome genérico: Dipirona
Nome quimico: 1-fenil-2,3-dimetil-5-pirazol ona-4-metilamino
metanossulfonato de sodio monoidratada.
Nome de fantasia: Neosaldina, Novalgina, Anador
(Questao 4. Analise outros analgésicos ou antidcidos identificando o nome
genérico, nome quimica e de fantasia.)

5.4. Auto-medicacéo - Cuidado !*

Quais os principais medicamentos adquiridos por seus familiares, vizinhos ou
por vocé mesmo sem prescricao médica ?

Quando vocé ou um familiar seu vai ao médico, o profissional informa-o sobre
otipo demedicamento quevocédeverautilizar ? Sobreo tempo deuso ? Sobreascontra-
indicacbes ?

Vocé exige do médico que a receita contenha o nome do principio ativo do
medicamento ?

Vocé analisa as diferentes marcas comerciais comparando concentragdo e
preco?

V océ solicitaao bal conista dafarmacia sugestdes de medicamento sobre algum
problema de salide ?

Vocé |é a bula de um medicamento que vai utilizar ?

Vocé verifica o prazo de validade do medicamento ?

V 0océ preocupa-se com 0s cuidados no armazenamento deste medicamento ?

A indicac&o “ Todo medicamento deve ser mantido forado alcancedascriancas’
€ observado na suacasa ?

V océ verifica se o recipiente que contém o medicamento esta preservado ?

O quesignificaaindicacdo “USO EXTERNO” ?

5.4.1 - Alguns cuidados com medicamentos

Cuidados com xaropes e outros medicamentos /iquidos, suspensbes

Presenca de substancia solida no fundo do frasco - pode significar que houve
preci pitagdo podendo provocar umadiminuicéo do teor dasubstanciaativae, portanto,
diminuicdo da atividade.

Cheiro diferente ou desagradavel - pode indicar presenca de microrganismos.

M udancade col oracéo - indicaapossi bilidadede ocorrénciadereacBesquimicas
gue podem levar a perda da atividade.

Frasco ou tampa estufados ou ainda producéo de gases apds aberto - contamina-
¢80 por microorganismos.

Presenca de massa gosmenta - contaminagéo por fungos.

*Este item € uma sugestao de trabalho a ser desenvolvido com alunos de 8 série ou 2° grau.

-26-



Quimica, Satde & Medicamentos

Embalagem ou bula molhadas - vedamento imperfeito.

Solugbes injetaveis

Particulas sdlidasno liquido - muito cuidado. Pode causar embolia. N&o utilizar.

Vazamentos e alteracdo de cor - idem aos liquidos.

5.4.2 - I nteracbes medicamentosas com o alcool

O écool por si s6 € um narcético. Por isto seu uso juntamente com outros
medi camentos pode causar ef eitosdesastrosos sobre o sistemanervoso central, afetando
a circulagdo e a respiragdo e também apresenta aspectos farmacol 6gicos como agéo
diurética e hipoglicémiante.

O dcool atua principaimente sobre o figado cuja fungdo é metabolizar os
medicamentos. Destaformapodediminuir seus efeitos, até certafase e, comaposterior
deterioracdo do 6érgdo, diminuir sua capacidade de metabolizagao.

O excesso de acool pode muitas vezes provocar um aumento dos efeitos do
medicamento pela acdo estimulante da circulagéo.

Alguns medicamentos podem aumentar a concentracdo do alcool no sangue ou
potencializar sua agdo narcética.

O uso concomitante de dlcool e analgésicos(AAS), antiinflamatério ou
antipiréticos podem causar |esdo na mucosaintestinal.

Tranqiilizantes, sedativos, anti-histaminicos e medicamentos para dormir: sua
acdo depressora do sistema nervoso central pode ser potencializada pelo alcool
alterando a coordenacdo motora, reflexos (ndo dirigir) agdo depressora da respiracdo
podendo levar a morte.

5.5. Acdo dos medicamentos
5.5.1. - Trafego das drogas

O movimento deumadrogano organismo édeterminado pelapolaridade de suas
mol éculas e pela sua capacidade de ionizar-se.

A ionizacdo € o resultado da reacdo &cido-base dos compostos organicos.

Um é&cido organico é um eletrélito fraco que pode ionizar-se dando um ion
H*(&cido) e sua base conjugada.

R - COOH R-COO-+ H*
=
Andlogamente, uma base orgéanicaé um eletrdlito fraco que ioniza-se ao aceitar
um préton.
R-NH, + HO R-NH + OH

—

Quando um composto orgéanico se ioniza torna-se mais hidrossol Givel. Por esta
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razéo vérias drogas sdo administradas sob forma de sais ionizados. Por exemplo: A
aspirinasob formade sal sddico(fig.17); o anti-histaminico difenidraminaéadministra-
do sob aformade cloridrato (fig.18).
Jaasformasneutras, ndo-ionizadas, basi casou cidas, organicas, sdo solveisem
gorduras (lipossoluveis).

A polaridade de uma molécula orgénica é a medida de sua capacidade de
dissolver-se em &gua e é determinada pelo numero de grupos polares (-OH, -NH,, -
COOH, =0, -COOCH_,, -CONH,, -OCH_, -SONH,, -SO,H) presentes namolécula. As
substancias que apresentam os grupos -CH,, -CH,CH., benzeno e naftaleno, sdo
lipossolGveis.

Oinositol (fig.19b) € muito mais sollvel que o ciclohexanol (fig. 19a).

A polaridade de um el etrdlito fraco € mai or quando ionizado, estaéabasedasua
maior solubilidade em um sistemaaquoso ereduzidanamaioriadossolventesorganicos
enoslipidios. A difusdo de um eletrdlito fraco de um sistema agquoso para um oleoso é
maxima quando esta na sua forma neutra.

O movimento damoléculaatravés do organismo vai depender desta sua capaci-
dade de difundir-se através das membranas que dividem os compartimentos dos
diferentes tecidos. Um dos mecanismos € a difusdo pela dissolucdo da substancia na
membrana atravessando-a. Para dissolver-se na membrana, que apresenta carater
lipidico é necessério que a droga esteja na forma neutra ou ndo-polar (lipossolavel).

As substancias polares necessitam de “transportadores’ para a passagem pela
membrana. Estas sushtancias formam complexos com os compostos polarizados que
atravessam a membrana (difusdo facilitada).

Uma vez que o complexo é instavel, superada a barreira, o transportador fica
novamente livre para voltar e fazer novo transporte.

Algumas substancias que apresentam baixo peso molecular, como o d cool, &gua
e uréia, penetram na membrana através de poros ou fendas. Outras substancias de alto
peso molecular, como as proteinas, atravessam a membrana por pinocitose, quando a
célulatoda envolve o material.
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Fig. 17 - &cido acetilsalicilico (a) e aformade sal sodico (b).
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Fig. 18 - Difenidramina e seu sal cloridrato de difenidramina
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Fig. 19 - Ciclohexanol (a) e o Inositol (b)
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5.5.2. - Oefaito do pH

O ph do suco géastrico é bastante acido, aproximadamente 1 enquanto o sangue,
apresenta pH igual a 7,4 portanto muito préxima ao neutro.

Seumeéletrdlito fraco for introduzido no organi smo através do estdmago ou pelo
sangue, eleirase difundir através da membrana que separa o estdmago do plasma sob
aformaneutra (ndo-ionizada) e atingira o equilibrio. A velocidade com que vai passar
deum lado paraoutro até atingir o equilibrio dependera da concentracéo daformanao-
ionizada. Assim, fatores que favorecam esta forma aumentardo a sua absorcao.

No equilibrio as duas formas coexistem. A formando-ionizadae aformalivre.
Como a formaibnica ndo atravessa a membrana, temos dois equilibrios separados em
cada lado da membrana. No plasma, pH = 7,4, a concentracdo da forma ibnica
predomina, enquanto na acidez estomacal, a concentragdo da formaneutra é maior.

Quando o &acido acetilsalicilico é administrado, no estbmago prevalece a sua
forma neutra (99,999%), portanto naforma difusivel.

55.3 - Barreiras

Acdo dos medicamentos no organismo: depende do meio, das barreiras, da
solubilidade, polaridade, concentracdo, interacdes diversas. Todas determinam como
ira atuar um determinado farmaco.

Portanto achservanciadas determinacGesmédi case dabulasio necessériaspara
a eficacia do medicamento.

A administraco de um medicamento depende da solubilidade do mesmo. Em
mei0 aquoso € mais rapido, em meio oleoso, suspensdo ou solido é mais lenta.

As substancias podem ser hidrossolGveis ou lipossol Gveis:

Hidrossol(ivel: difusdo em meio aquoso (plasma, liquido intersticial, meio
intracelular).

Lipossoluvel: difusdo em gorduras (membrana celular).

As bases e os é&cidos fracos apenas parcela se ioniza. A fragdo ionizavel é
hidrossolivel e amolécula é lipossol (ivel.

Sao diversas as barreiras que um farmaco tem que transpor para atingir os
objetivos: A membrana epitelial é umadelas.

A absorcdo de farmacos leva em conta uma série de condices:

A interacdo com alimentos € um dos fatores a ser considerado naadministragéo
de medicamentos. A tabela Il nos da uma idéia do que acontece quando ingerimos
determinados farmacos juntamente com alimentos.

O guadro mostra que nem sempre o vel ho conhecimento popular queindicavaa
ingestéo deantibiéticoscomleite évalido. No caso datetraciclinaisto iraprovocar uma
diminuigéo nasuaabsorgdo, umavez queformacomplexospouco soliveiscomo célcio
presente no leite.
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Tabelalll
Intensidade
Farmaco Alimento de absorc¢ao Mecanismo
acool proteina diminuicéo retardo do esvazia-
gordura mento gastrico,difu-
glicidios s30 No suco gastrico
leite complexos quimicos
tetraciclinas saisdecalcio diminuicéo precipitaveis
ferro e magnésio
AAS dietas protéicas diminuicéo aumento do pH
Barhitdricos gorduras aumento lipossol Ubilidade

4.4.4 - LigagBes quimicas

Por que uma determinada droga age sel etivamente sobre algumas células e ndo
sobre outras ?

A respostaaestaquestdo parece estar associadaao tipo dereceptor (componente
celular capaz de responder a agdo de uma droga). Possivelmente deve-se ao tipo de
ligacdo que se estabel ece entre a droga (substancia quimica) e o receptor (substancia
quimica).

Estainteracdo ocorre através das ligacBes quimicas entre as substancias:

FORCASDE VAN DER WAALS: Pode ocorrer entre quai squer tomos desde
gque se encontrem muito préximos uns dos outros. Sao interacdes fracas e muito
freqlientes. Quanto maior e mai s especificaamol éculamai simportante sdo estasforcas.
Elas so o principal fator que justifica o fato de umadrogaligar-se aum receptor e ndo
aoutro.

PONTES DE HIDROGENIO: Estetipo deligagéo juntamente com asforgas de
Van der Waals, sdo responsaveis pela maior parte das interacBes droga-receptor. A
presencade atomos de hidrogénio com carga positivaparcial, nas molécul as organicas,
provoca atragdo, a longa distancia, das cargas negativas dos &omos de oxigénio ou
nitrogénio presentes em outras substancias. Como esta atracdo € bastante forte ndo é
necessaria uma grande aproximagao entre as substancias para que ela ocorra.

LIGACOES IONICAS: Estas ligagdes ocorrem entre cétions e anions. S30
ligacBes que se estabelecem em velocidade muito grande. Ocorrem nos agentes
bloqueadores neuromusculares como a d-tubocurarina (fig. 20.a) que une-se com a
acetilcolina(fig. 20.b) promovendo a paralisacdo muscular.
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\ o0—CHs

Q 2ClI~
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CHs Hs

|, |
(b) CHs - N'“CHz-CHz-0-C - CHs
CHs
Fig. 20 - Cloreto de d-tubocuranina(a) e Acetilcolina (b)

Estestréstiposdeligacdes sio reversiveis natemperaturacorporal. Istoimplica
em efeitos menos prolongados.

LIGACOESCOVALENTES: Estasligacfesocorrempel o compartilhamento de
um par eletronico de atomos adjacentes. S&o responsaveis pela coesdo das moléculas
orgénicas.

Devido a sua forca e resisténcia a ruptura, as drogas que estabelecem estas
ligacOes apresentam efeitos prolongados. Em muitos casos apresentam alto grau de
toxicidade, como os organofosforados.

Exemplo de droga que apresenta este tipo de ligagéo é a cloroquina (fig. 21)
utilizada no combate a malaria.

Cl N
/CHz -CHs

NH-(I‘,H -CH2-CH2-CHz2-N
CHs CH2 - CHs

Fig. 21 - Cloroquina - medicamente utilizado no combate a malaria

-32-



Quimica, Satde & Medicamentos

5.6 - Iguais porém diferentes.

Outros fatores que interferem no processo de interacdo droga-receptor sdo 0s
estéricos e os fisico-quimicos.

Drogas que apresentam atividades biol 6gi cas i dénticas ou semel hantes apresen-
tam estruturas quimicas e propriedades fisico-quimicas semelhantes. Entretanto, uma
pequena mudanca na estrutura pode, muitas vezes, resultar numa perdaparcial ou total
da atividade quimica especifica. Por exemplo: A /-norepinefrina e a d-norepinefrina
(fig. 22.@) apresentam estruturasidénticas porém sdo isdbmeros 6ticos (enantidmeros).
A formalevégira é 50 vezes mais ativa que a dextrégira.

@—(EH - CHz - NH2 (a) Noreprinefrina

/ N OH
HO OH
@_ C|:H " CHz- '|\“_| (b) Epinefrina (adrenalina)
/ N *OH CHs
HO OH
@— CH2-CH-NHo  (C) Anfetamina
I

CHs

Fig. 22 - Norepinefrina (a), adrenalina (b) e anfetamina (c): todos apresentam
isbmeros. O Carbono assimeétrico da norepinefrina esta assinalado com *. Descubra
0s carbonos assimétricos dos demais compostos.

Talidomida

A talidomida (fig. 23) apresenta dois isdbmeros enantiomoérfos (+/-), 0 medica-
mento empregado consistiaem uma mistura racémica.

Apenas o (-) tem propriedades teratogénicas. O (+) induz ao sono. Hoje esta
sendo empregado nacuradahanseniase (como antiviral). Estudosestdo sendoiniciados
na busca da curada AIDS.
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Fig. 23- Talidomida. O asterisco (*) indica o carbono quiral. Existem dois isbmeros
enantiomorfos

O é&cido acetilsdlicilico (fig. 24) é adrogaanal gésicae anti-térmicacoma maior
producéo

Passaram-se maisde sessentaanosaté que o principio ativo dacascado salgueiro
fosseisolado, denominando-se salicina(derivado do nomecientifico do salgueiro- salix
alba). Algunsanos apdsum quimico napolitano Raffaele Piria, preparou emlaboratério

0 acido sdlicilico, a partir dasalicina.

Diaminodicloroplatino Il

No tratamento do cancer € utilizada a droga - Diaminodicloroplatino 11 (fig.
24) - cujamoléculaplana - gera dois isdmeros (cis e trans).

Apenas 0 isdmero cis € ativo contra o cancer, pois se une a um dos anéis da
guanina (fig. 25) do ADN evitando que a célula se divida.

O isdbmero trans, que também se une ao ADN rompe rapidamente a ligacdo
perdendo sua eficécia.

Cl H,

HN N /CI

Pt NS :
2N y Pt\
H,N Cl N Cl

H3

Fig. 24 - Diaminodicloroplatino 11
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0

H
Capitulo 6
Os acidos e bases, em geral s3o sSinbnimos de algo que faz mal, merecedor de todos
oscuidadosao manusia-los. Porém osacidos e as basesfazem parteda vida, do nosso
corpo, sdo congtituintes de diferentes medicamentos e tém intimeras e importantes
aplicagoes.

Fig. 25 - Guanina

OSMALESDA VIDA

6.1 Umavida 4cida demais

Acidos e bases fortes destroem tecidos. Quando uma pessoa entra em contato
comumadessas substancias, sejanapel e ou por ingestéo acidental, o primeiro aser feito
€ beber bastante agua para diluir o &cido ou a base.

Posteriormente, trata-se de neutraliza-las: uma base forte com um é&cido fraco
(vinagre, acidoborico- H,BO,, principalmentenosol hos). Umacido fortecomumabase
fraca (leite de magnésia, bicarbonato de sddio).(Por que ndo usamos &cidos ou bases
fortes para neutralizar bases ou acidos fortes, respectivamente ?)

No organismo humano, o pH de cada 6rgdo é rigorosamente controlado. No
estdbmago é produzido o &cido cloridrico, que € um é&cido forte - responsavel pela
digestdo. O pH normal neste 6rgéo estaentre 0,9 e 1,5. E nesta faixa de acidez que as
enzimas responsaveis pela digestao gastrica trabalham em melhores condices.

A hiperacidez que eventuamente ocorre, tem diferentes origens. excesso de
alimentos, tensdo nervosa, dificil digestéo, etc. H& um volume muito grande de HCI
produzido. O pH ét&o baixo que o poder corrosivo eirritantedo &cido acaba por atacar
as paredes do estbmago e do esbfago.

Combater aacidez estomacal consiste emingerir umasubstanciaal calinacapaz
deneutralizar o excesso deacido. Paratanto utiliza-seumabasefraca(NaHCO,, CaCO,,
AI(OH),, Mg(OH),).

A efervescéncia provocada pela dissolucdo de anti-acidos em agua decorre da
presenca de NaHCO, ou KHCO, e um &cido fraco (acido tartérico ou citrico)

NaHCO, b Na',, + HCO3

HAn = HO @ + A

Os ions hidrogénio reagem com os ions bicarbonato formando é&cido carbénico (acido
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fraco-Ka pequeno) base de Bronsted-Lowry - aceita prétons)

HCO g + HiO'g = H,CO%u0)

H2CO3(AQ) 4—_> Hzo(l) + COZ(G)
As bases fracas promovem um aumento do pH até cercade 1,0 ou 1,5 (pH normal no
estomago). Como aalteracdo do pH emborasuficiente deve ser pequenaéquese utiliza
uma solucdo tampéo (buffer).
Quando o pH estomacal é exageradamente elevado - pouca acidez - a digestdo fica
prejudicada (este estado denomina-se acloridria). Para combater este mal utiliza-se
substancias capazes de promover umareducdo no pH. Entre elas utiliza-se o Cloridrato
de amina - RNH_Cl, cristais sdlidos que, no estomago, liberam HCl e aminas.

\ ;
R- NH3CI(aq) *— R- NH2,, + H3O", + Cl (@)

6.1.1 - Os antiacidos

Os antiacidos neutralizam o HCI - alterando o pH do estdmago. As bases
Al(OH),eMg(OH), por apresentarem baixasol ubilidade s maisusadas. Elevamo pH
do suco géstrico até cercade 4,5. Os ALCALINOS néo sdo usados devido asuagrande
solubilidade em agua. O CaCO, € mais eficaz.

Um anticido de uso comum € o Sonrisal. Na formulagdo deste medicamento
encontramos carbonato de sodio, bicarbonato de sddio, &cido acetilsalicilico e acido
citrico.

Ao colocarmos o comprimido em &gua inicialmente temos a dissolugéo das
substanciase, emseguida, i niciam-se asreagdesquimi casentreasdiferentessubstancias
gue ionizaram-se em presenca da agua.

Na,CO, + 2NaHCO, + CH,0,(AAS) + H,C,H.O, (4cido citrico)

Os produtos desta reagdo sdo 0s seguintes:
NaCH.O, + NaCH.O, + ~ Co, + H,0
(sdlicilato de sodio) (citrato de sidio) (gés carbonico) (4gua)

O géas carbdnico produzido € o responsavel pelaefervescéncia do comprimido.
Ele auxilia a promover a mistura das substancias além de dar um sabor refrescante ao
medicamento.

A guantidade de &cido(reagente limitante) presente nesta etapa da reagéo ndo é
suficiente para consumir todo o carbonato e o bicarbonato. Desta forma fica garantida
que parte dos antiacidos s irdo reagir quando encontrarem os &cidos do estdmago.
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NaHCO, + Na,CO, + HCI NaCl + H,CO,

O é&cido carbdnico por sua vez dissocia-se segundo a equacao:
H,CcO, £ cOo, + H,O

6.2 - Acido acetilsalicilico

Oécido acetilsalicilico (fig. 14) éadrogaanal gésicae anti-térmicacoma maior
producdo industrial do mundo. S6 nos Estados Unidos, mais de 30 toneladas sdo
produzidas anual mente. No mundo, sdo vendidos cerca de 40 mil tonel adas de compri-
midos anua mente.

NoBrasil existem 52 outros produtoscom o mesmo principio ativo, 23 quelevam
0 &cido no estado puro e 29 em associacdo com outras substancias.

E encontradano comércio comosmaisdiferentes marcascomerciais, concentra-
¢des do principio ativo, apresentacéo e precos, dependendo do laboratério.

Exemplos:

AAS, Acido acetil salicilico Acetin, Alidor, Aspirina 100, Aspirina 320, Aspi-
rina 500, Aspisin, Calmador, Veafarm, Ecasil, Endosalil, Endosprin gotas, Melhoral,
Ronal, Atagripe, Alka-Seltzer, Besaprin, Buferin, Coristina-D, Doloxene, Cibalena,
Doril, Fontol, Engov, Migrane, Sonrisal.

Alguns destes medicamentos apresentam além do &cido acetilsalicilico outras
associagdes medi camentosas como por exemplo o Sonrisal (analgésico e antiécido).

6.2.1 - Acido Acetilsalicilico - Histéria

A sintesedo AASfoi obtidapelaprimeiravez em 1899, porém o uso do principio
ativo - salicina - é muito anterior. Consta que Hipdcrates por volta de 400 a.C. ja
recomendava o uso de infusdes feitas com a casca de salgueiro, paraaliviar ador. Em
1633, um monge que viviano Peru, cujo nome eraCalancha, falavade umatal “arvore
dafebre”, cuja casca quando pulverizada e transformada em bebida, tinha o poder de
baixar afebre.

A partir destesacontecimentos, 0sjesuitaspassaramaimportar acascadaarvore,
disseminando por todaaEuropa, ficando conhecidacomo “cascadosjesuitas’ e casca
do Peru”. No século X1X o principio ativo desta cascafoi isolado, recebendo o nomede
quinina. Porém, no ano de 1758, nalnglaterra, o reverendo Stone verificou que acasca
do salgueiro apresentava os mesmos efeitos que a casca da arvore do Peru.

Passaram-se maisde sessentaanosaté que o principio ativo dacascado salgueiro
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fosseisolado, denominando-se salicina(derivado do nomecientifico do salgueiro- salix

alba). Algunsanos apdsum quimico napolitano Raffaele Piria, preparou em|laboratério
0 &cido sdlicilico, a partir da salicina.

6.2.2 - Producéo do Acido acetilsalicilico

Laboratdrio:

O acido sdlicilico reage com anidrido acético em presencade cido sulfurico (o
acido tem a funcdo de romper as pontes de hidrogénio intramoleculares do acido
sdicilico.

OH\ ponte de hidrogénio

N, intramolecular CHs— C\
\ * O —> AAS
O
tstrial C/ CH3—C/
AN ~N
OH O
acido salicilico anidrido acético

Fig. 26 - Obtengdo do AAS em laboratdrio

Industrial:

Sintese de Kolbe/Schmidt:  Fenol reage com hidroxido de sddio em presenca
de metanol (catalisador) produzindo fenolato de sadio. Este, por suavez, étratado com
CO, transformando-se em fenil carbonato de sodio. Aquecido entre 120°C e 130°C
produz o salicilato de sddio que em presenca do acido sulfirico (rompe as pontes de
hidrogénio intramolecular) origina o écido salicilico. Este &cido reage com anidrido
acético produzindo o &cido acetilsdlicilico.

O Na*

OH O Na'
me(anol
(catalisadoy
+ NaOH >

fenol fenolato de sédio fenil carbonato de sédio
120° 130

Ox. _CHs
c

anidido OH OH. ponte de hidrogénio
<>3<ético H2SO4 *\, intramolecular
@C QLo == 0
/O c” c 7
N OH N\ ONa"

4cido salicilico
AAS salicilato de sddio

&cido acetil salicilico
Fig. 26 - Produgdo industrial do acido acetilsalicilico
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6.2.3- Acdo do AAS no corpo humano

Osmedicamentosmaiscomunsencontradosnoslaressdo aquel esquetemefeitos
anal gésicos ou antitérmicos.

Acdo antitérmica

O &cido acetilsalicilico age sobre o centro termo regulador do hipotédlamo,

baixando a febre pela dilatacdo dos pequenos vasos da pele, conseqlientemente
aumentando a liberacéo do calor por transpiracéo.

Acdo analgésica

Quando o organismo humano € agredido por algum agente externo ou interno
uma série de reacoes quimicas acontecem.

Oécido araquidénico, presenteemtodasascél ulaséimediatamente metabolisado
pela enzima cicloxigenase que o transforma em inimeros produtos que causam a
inflamac&o e a dor.

O é&cido acetilsdlicilico age diretamente sobre a enzima, desativando-a e, por
conseqliéncia, impedindo o metabolismo do acido araquiddnico. Um dos produtos do
metabolismo deste acido é atrombosana, responsavel pelaagregacéo dasplaquetasque
obstruem os vasos do coragdo ou do cérebro. Este € um dos motivos que levam muitas
pessoas a administrarem o AAS para evitar derrames e infartos.

A acdo da aspirina no controle da dor d&-se pelo blogueio da producgéo das
prostaglandinas, substancia hormonal gque transmite o recado da inflamagdo de uma
célula para outra.

Como esta droga é também vasodilatadora, atua na dessensibilizagdo das
terminacOes nervosas associadas a dor.

6.2.4 - M etabolismo do &cido acetilsalicilico.

Em solugdes acidaso AASndo ionizae ésol(ivel em gordura (lipossolavel - Fig.
14) podendo se difundir através da barreira de protecéo do estdmago. Uma vez
atravessada esta barreira, encontra um meio neutro onde se ionizando podendo passar
de volta (hidrosolGvel).

O metabolismo deste anal gésico é bastante complexo.

Quando ingerimoso AAS, este é parcia mente absorvido no estémago eamaior
parte no intestino grosso.

O é&cido acetilsdlicilico € hidrolisado no organismo a écido salicilico e anidrido
acético.

A acdo anal gésica é basicamente decorrente do acido salicilico que atuasobre a
cicloxigenase, impedindo o metabolismo do &cido araquidonico.

Os produtos do metabolismo do AAS sdo muitos. Os mais significativos sdo:
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* A partir da conjugacdo comaglicinaoriginaoacido salicil(rico. A maior parte
€ excretada pela urina ( de todos os metabdlitos excretados, este representa 75%).
* Tambémsaoformadoso éter ouglicuronidiofendlicoeoéster ouacilglicuronidio.
* A partir daoxidacdo forma o &cido gentisico.
* Tambémformam-seosécidos?2,5-diidroxibenzdi co; &cido 2,3 diidroxibenzdico
e 0 &cido 2,3,5 triidroxibenzoico.

6.2.5 - M edicamento nem sempre é remédio

A dor é muitas vezes sinal de alerta do organismo. E 0 sintoma mais comum de
diversas doencas

M uitas pessoas poderiam, apds algum tempo ver suaindisposi¢cdo ou dor cessar
sem tomar qualquer medicamento. No entanto a pressao social (propaganda) presente
nasociedade de consumo levaaauto-medicagcdo. Em determinados casoso medicamen-
teserviraparaencobrir umadoencamaisséria. O analgésico apenasaliviaossintomas,
ndo levaacura. Além disso expde o individuo aos efeitos colaterais.

6.2.5.1 - Riscos para a saide

O AAS podem causar irritacéio da mucosa gastrointestinal causando gastrite ou
Ulceraintestinal, sobretudo em pessoasque sofrem de doencasgastrointestinais, reagcdes
alérgicas em asméticos.

Outro efeito colateral é a possibilidade de perda de audicdo (droga ortotoxica),
provocando zumbidos no ouvido e, maisraramente, vertigens. Este efeito pronuncia-se
guandoingerido umaduziaou maisde comprimidosdidrios, por periodosprolongados.

O consumo de 6g ou mais por dia pode desencadear problemas renais.

Experiéncias recentes mostraram que o &cido salicilico e 0 &cido acetilsalicilico
podemromper abarreirade protegdo do estbmago e causar sangramento estomacal . Para
muitos pessoas 0 sangramento éinsignificante- de0,5a2,0 mL aposdoiscomprimidos;
no entanto, para algumas pessoas ele pode provocar sangramento de até 100mL, o que
reguer hospitalizac&o urgente.

Osriscosapresentados pelaadministragdo dadrogadeve servir dea ertaaosseus
usuarios costumazes. A facilidade para a aquisi¢cdo da aspirina leva muitas pessoas a
dispensarem a consulta a um especialista, sujeitando-se a todos 0s riscos.

OAAS quando armazenadapor longo tempo podesofrer hidréliseetransformar-
se em acido salicilico que ndo é bem tolerado pelo corpo humano.

Os comprimidos solGveis sdo sais do &cido acetilsalicilico comum com sodio
(fig. 17) oucalcio. Estes saisquando naacidez estomacal, preci pitam sob formadefinos
cristais diminuindo a possibilidade de gastrite.

6.2.5.2 - Interacdo com o acool
O dcool aumenta a acidez do estdmago, potencializando os efeitos e os perigos
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do AAS, umavez que em meio écido ele ndo ioniza sendo portanto mais lipossolGvel.
Por isso os usuérios devem evitar bebidas al codlicas

A taxa de difusdio € aumentada pelo dcool mesmo quando o contelido do
estbmago apresenta uma baixa acidez. Esta agdo cooperativa € denominada
SINERGISMO.

6.3 - Outros analgésicos

Alémdo &cido acetilsalicilico outrosdois principiosativos sao responsaveispela
quase totalidade de anal gésicos vendidos no mundo:

A Dipirona - Em alguns paises s6 podem ser comercializados com receita
médica. Dentre os trés, parece ser o mais eficaz contra a febre.

Reacles adversas mais sérias € agranulocitose - diminuicdo dos globulos
brancos, esta doenca é mortal, emborarara, e queda de pressao.

O Paracetamoal - causa menor irritagdo que o AAS. Tem, por outro lado, maior
potencial para causar intoxicagdo. - Podem causar necrose no figado.

CHj

NN

,|\, (\T—CH3
/C o C\N—CH3
° |
CH,SO, Na’

Fig. 27 - Dipirona sodica

N
HO N CH3
\H
Fig. 28 - Paracetamol
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6.4 -M etabolismo dasdrogas - anfetamina

O metabolismo das drogas consiste no processo de modificagcBes que estas
sofrem no organi smo pel aacdo de enzimas. Osprodutosdestasreacdes sao quimicamen-
tediferentesdasdrogas originais, em geral maispolares, o que significaque tem menor
tempo de permanéncia no organismos. Ha um aumento da excrecao.

Os processos metabdlicos, entre outros, consistem em:

Oxidacéao - adicdo de oxigénio, OH ou remocao de hidrogénio.

Reducéo - adicdo de hidrogénio

Hidrélise - em geral amolécula da droga € rompida com a adi¢éo da dgua.
Conjugacéo - reacdes de condensacéo entre a droga e seu metabdlito.

(a) CH2 - CH - NH2
H3
/ OH 9

SO2H CHz- ?H NH2 b) CH2 - CH - NH2
© ﬁlj - - HO CH ?H NHz
- f l (C) CHs
CHz e l

CH2 - ?H - NH2
@cew

II
©/C -NH - CHz - C - OH

Fig.29 - metabolismo da anfetamina

Asdrogassio metabolizadasnuma seqliénciadereacbes No casodaanfetamina

(Fig. 29a), esta pode ser metabolizada pela oxidase presente no figado, etransformada
a p-hidroxianfetamina (b) que, por sua vez pode ser hidroxilada pela dopamina B-
hidroxilase transformando-a em p-hidroxinorefedrina(c). A p-hidroxianfetamina,
pela conjugagdo com o acido glicurénico, transforma-se no glicuronideo (d) que é
excretado rapidamente. A anfetamina, tambémpode ser oxidada no carbono ligado ao
-42-
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nitrogénio e hidrolisado formando uma cetona. Esta, pode ser oxidada a acido
benzdico ou conjugar-se com o acido sulfdrico (€). O acido benzoéico pode conjugar-
secoma glicina(fig.30) (f).

Questao: O principal produto encontrado na urina do homem é aquele desaminado.
Identifique-o. Identifique também as estruturas que correspondema cetona e ao acido

benzoico. C| OOH
%Hz
NH,
Fig. 30 - Glicina

6.5 - Cigarro ndo € s fumaga

O tabagismo é responsavel por 80% dos casos de enfisema pulmonar, 75% dos
casos de bronquite crénica, 80% dos casos de cancer no pulmao e 25% dos casos de
infarto no miocardio. Essas doencgas sdo chamadas tabaco-associadas.

Os fumantes em comparacdo com ndo fumantes apresentam riscos maiores em
até 800% de contrairem infeccBes respiratdrias bacterianas e viréticas agudas e
crénicas; cancer deboca, laringe, esdfago, pancreas, rimebexiga; doencascircul atérias
como arteriosclerose, aneurismanaaorta, acidentesvascul arescerebraisedistirbiosem
vérios 6rgdos.

A nicotina (fig. 35) é aprincipa causadora da dependéncia. Atua diretamente
sobreo sistemanervoso central, agindo também sobreascél ulasdosgangliossimpéticos
e parassimpaticos. Além desse alcal6ide, sdo identificados no fumo 4700 elementos
distribuidos em 14 fungdes quimicas. Esse somatorio faz com que o cigarro lese o
organismos atraveés de diferentes mecanismos.

Aldeidos, cetonas, acidos diversos, dcoois, andnia provocam inflamagéo dos
brénquios e hipertrofia das glandulas muciperas, aumentando a secregdo do muco,
causando modificagdes da funcdo ciliar, desaparecimento dos cilios entre outras,
levando a ruptura dos septos, distensdo dos alvéolos, caracterizando o enfisema.

O fumo contém 60 substancias carcinogénicas, das quais se destacam afamilia
dos hidrocarbonetos aromaticos policiclicos (entre outros constitui o alcatrao). Seus
maiores representantes sio 0 benzopireno e o grupo das aminas arométicas, dentre as
guais destaca-se como a mais potente substéncia oncogénica: anornitrosamina. Junta-
se a essas substancias o Formalacetaldeido, o Arsénico, o Niquel, o Cadmio e outros.

O fumo contém ainda el ementosradi oativos, como o carbono 14 e o pol 6ni0210.
Umfumantede30cigarrog/diarecebe, por ano, umairradiacéo equival entea8000 rems,

ou sgja, 0 equivalente a dose superficial causada por cercade 300 radiografias.
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A acdodo cigarrosobreo coracao esistemacircul atorio éespecialmenteexercida
pela nicotina e pelo mondxido de carbono. A nicotina libera a epinefrina e a
norepinefrina, acelerao ritmo cardiaco, provocaavasoconstricdo eael evacéo datensao
arterial.

O mondxido de carbono possui 250 vezes mais afinidade pela hemoglobina do
gue o oxigénio, formando acarboxihemogl obina, dificultando aoxigenacdo dostecidos
e do miocardio. O tabagismo € a causa mais importante de morte por afeccdes das
coronarias.

6.5.1 - Fumo e medicamentos

O mecanismo maisfregiientedeinteracdo do fumo comdiferentesmedicamentos
esta na alterac8o nas enzimas hepdticas.

O fumo provoca a diminuicdo da meia-vida da fenacetina (dor de ouvido), da
antipirina
(antitérmico), da cafeina(analgésico) e da teofilina (antiasmético), de modo que a
concentracdo no sangue cai rapidamente. A nicotina pode provocar efeito contrario a
acdodedrogasantidepressivastriciclicasedetranqilizantescomo o benzodiazepinicos
e clorpromazina. Diminui também a absor¢do da vitamina C (fig. 44), interfere na
absorc¢ao dainsulinaadministradapor viaparenteral, em decorrénciadavasoconstri¢ao
periférica.

6.5.2 - Nicotina
E umalcal6idedeférmulamolecular - C H, N, soltivel em dguae em solventes
apolares. Cada nitrogénio tem um par de elétrons capazes de aceitar prétons (base

Lewis). A soluc&o aquosa da nicotina apresentaum K, = 5,4 x 10"a37°C.

O ™

Fig. 31 - Nicotina N CH
3

A nicotina (fig. 31) € rapidamente absorvida através da membrana adiposa da
célulaquereveste o pulméo e étransportada em poucos segundos para o cérebro. Parte
delafica estocada no tecido adiposo.

Em soluc&o &cida, anicotinaé convertidaem seu acido conjugado, que é menos
solvel em &gua.

C H, N

100 14 "2

+ HO" = CH,NH" + OH

100 14 "2
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A nicotinaéeliminadapelaurina. A distribuicdo danicotinaentresolugdo aquosa
etecido adiposo depende do pH. Quanto mais acido for o meio, mais nicotinahasob a
formaprotonada. A urinaécidaexcretaramaior quantidade de nicotina. O menor pH da
urinaverifica-seapbdsasrefeicdes, apodso consumo de alcool oudiantedo cansagofisico.
Nestas circunstancias ha umadiminuicdo significativada nicotinano cérebro, devido a
excrecdo pela urina, gerando no fumante a vontade de fumar novamente.

6.6 - Cocaina ndo € so p6

A cocaina (fig. 32) é um alcal6ide de formula molecular C_H,,O,N. E pouco
sollvel em agua (1,67g/L), e muito solivel em solventes pouco polares como o
cloroférmio - CHCI, - (1400g/L). A cocaina € basica (K = 2,6x10°, a25°C).

Fig. 32 - Cocaina

Reage com &cido cloridrico formando um sal também denominado cocaina
(cloreto de cocaina), formausual paraas drogas.

Sendo muito soltvel (2500g/L), ele é rapidamente absorvido pela mucosa, quando
inalado pelo nariz.

A cocaina é um anestésico local, blogueando impulsos nervosos. Também é
vasocongtritor. Provocando destruicdo do tecido pela privagdo de sangue. E um
poderoso estimulante, porém passado o0 efeito provoca uma profunda depressao.
Quando usado em altas doses pode levar a morte.

6.7 - O corpo padece - | nfecgdes*

Muitas infecgfes urindrias e intestinais sdo causadas por bactérias. O répido
desenvolvimento e multiplicac8o desses microrganismos deve-se a uma sequiéncia de
reac6es quimicas que tém como etapainicial areagdo entre moléculas de umaenzima
presente nessasbactéri ase mol écul as de &ci do p-aminobenzdi co, substanciapresenteno
sangue e nos tecidos humanos e que € uma das vitaminas do complexo B.

* Texto extraido do livro Unidades Moadulares de Quimica, Ambrogi, 1987 45
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Um meio de tratar as infec¢Bes causadas por essa bactéria € agir no sentido de

interromper asequiénciadereacBesquefavorecemaproliferacéo bacteriana. Consegue-

se issoministrando sulfas(fig.33b), que sdo substanciasestruturalmente semel hantesao
acido p-aminobenzéico(fig. 33a).

NH, NH,

0
SO_NH,
2 4

(@ C
O/ \O

SH

Fig. 33 - acido p-aminibenzoico (a) e sulfanilamida (b)

Ao se ministrar sulfa ao individuo portador de infecgdo propicia-se uma nova
seqiiéncia de reagdes cuja primeira etapa envol ve mol éculas de enzima presentes nas
bactérias e moléculas de sulfa. Praticamente ndo ha preferéncia da enzima pelas
moléculas de sulfa ou de acido p-aminobenzoico, provavelmente em virtude da
semel hanga estrutural dessas substancias. Com isso prosseguem as duas sequiéncias de
reacOes mas, ministrando sulfa em grandes doses, sua concentracdo torna-se bem
superior ado &cido eassimmai or achance desuasmol écul asreagirem comasdaenzima.

Na seqiiéncia das reacfes que se iniciam com as sulfas formam-se substéncias
diferentesdaguel asindi spensavei sao crescimento dasbactérias. Comi sso seu desenvol -
vimento torna-se cada vez mais prejudicado e ainfeccdo vai sendo debelada.

Assulfas, comotempo, foramdando lugar novasvariedadesdeantibiticosmais
potentes e que com maior espectro de atuacdo bacteriana - Penicilina (fig. 34),
terramicina, lincomicina entre outros.

S CHs
P

@—CHZ-CO-NH-ClH-ClH C—CHs
CO-N CH—— COOH

Fig. 34 - Penicilina
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A partir da anilina é possivel obter inimer as substancias:

- Por diazotagéo obtem-se o cloreto defenil diazonio - produto intermediario para
preparacao de corantes.

- Nareag&o com &acido cloroacético obtém-se o indigo.

- Com formaldeido obtém-se a resina anilina-formaldeido.

- Por acilagéo tem-se a acetanilida que da origem as sulfas ou a corantes.

- Naalquilagéo e na arilacdo obtém-se a dimetilanilina e a difenilamina respecti-
vamente. Ambos intermediarios naindlstria de corantes.

- Por sulfonacéo obtém-se 0 &cido sulfanilicoapartir do qual produz-seassulfamidas.

[ [l
NH, N—C—CHj, N—C—CHjz
acetilagéo clorossulfonagéo
—_— —_—
CICH 2COOH H 0802CI
anilina -
acetanilida
SOZCI

cloreto de p-acetilsulfanililo

amondlise
H O NH,

NH2 ’L_ll:_CHs
hidrolise
—
HZO/NaOH
SO,NH
272 SO,NH,,
sulfanilamida N-acetilsulfanilamida

Produc&o de sulfa - note que a mesma materia prima utilizada na fabricacdo da
sulfa também serve para a sintese do indigo, ver box na pagina 8.
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Capitulo 7

Neste capitulo sdo apresentadas formulas de substancias comuns e algumas
sinteses que facilitam a analise de reacdes quimi cas
DROGAS"DOMESTICAS!
7.1 - Antissépticos. cujafuncdo é destruir microrganismos ou inibir sua reproducao.
Exemplos: lodo (1), acool etilico (C,H,O), hipoclorito de sodio (NaClO), fenol
(fig. 35), hexaclorofeno (fig. 36), tiomersal - sal sddico de etil-2-mercaptobenzoato-S
(fig. 37), mercariocromo (fig. 38) cujotermo cromo origina-sedo grupo cromoforo (que
possue cor), paraclorofenal (fig. 39), cepacol - cloreto de hexadecilpiridinio (fig.. 40).

OH
Cl OH OH Cl
@ N /
Qe
Fig. 35 - fenol AN
Cl Cl Cl Cl
Fig. 36 - hexaclorofeno

co, Nat

S_Hg_CZHS

Fig. 37 - mertiolate

HO Cl Fig. 38 - mercurio cromo
CH,— (CHz Ju—CHs

@q_

Fig. 40 - Cepacol

Fig. 39 - paraclorofenol
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7.2 - Vitaminas OH

/
OH C
N—c —CH3s \C/ AN

J\ c=0
CHa CH c CH 2—CH 20H | /
H—C—O
fig. 41 - vitamina B1 - Tiamina ‘
H— c— OH
CH20H

fig. 42 - vitamina C - acido ascorbico

7.3 - Tratamento de queimadur as: picrato de butesina (fig. 43). Ve aa producédo
deste medicamento no box da pagina 50..

H O OH H O
I, | |
Bucoo@ N~ NT Nﬂ;«“@coom
e ||
H O H O
Fig. 43 - Picrato de butesina NO2

Producéo do Picrato de butesina - O tolueno (metilbenzeno) sofre nitragdo. Como o
grupo metila éorto-paradirigente o grupo nitro entranaposi¢ao para, preferencial men-
te, devido ao efeito estérico provocado pelo grupo metila. Apds oxida-se com
permanganato depotassi o em presencade acido sulfurico concentradoformando o acido
para-nitrobenzoéico. Este, por suavez, é reduzido a acido para-aminobenzaico. Por fim
0 é&cido é esterificado com butanol formando o para-aminobenzoato de butila. Por
complexacdo com o &cido picrico obtém-se o picrato de butesina.
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CHs Hs
nitragao o><|da(;ao
——
HNO3 KMnO4/H2804
NO2

redugao
[H]
COOBU (Se0i
P |CD|EATO complexacéo esterlﬁcagao
BUTESINA BUTANOL

O2N —~NO2
Acido picrico

7.4 - Outro medicamentos: o &cido barbitirico é um sonifero obtido a partir da
uréia. A partir do &cido barbittirico foram sintetizados novos medicamentos. Foi
constatado que quanto maior o nimero de grupos aquilas (Nao inferior a4) mais
répida e prolongada a acdo do medicamento.

NH2 H
HOOC
C|I + >Ci — NH + H,0
Z 7N
o nH,  HOOC H o

uréia acido maldnico o
3
Fig. 44 - Obtencdo do acido barbitdrico
HO. K
~ o, N/\ S
N3

Fig. 45 - AZT - azdotimidina - o nitrogénio evita a duplicagdo do ADN do virus HIV
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Enciclopédia da Ciéncia - Editora Globo-volume 11, pp. 303 e 304.
Revista Super | nteressante - Ediitora Abril
/agosto-91: Novidades nas prateleiras das farmécias, p. 66.
/abril-94: Paracelso. Mago e Cientista. pp.58 a63.
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/julho/96: A férmulado corpo, p. 84.
Globo Ciéncia - Editora Globo
[fevereiro-94 - n° 32 - A quimicado dcool no corpo; Dosagem excessiva
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