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I. I N T R o D u e e I o N 
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La flora de nuestro paie eo muy variil.da y aWi no ha sido eetudi!, 

da completamente desde un punto de vista bot6nico y químico, aeí oomo 

farmacol6gico¡ teniendo presente que uno de los objetivos de la quím,! 

ca farmacéutica es buscar sustancias con actividad terapéutica, se -

realiz6 el estudio de las semillas de Erythrina breviflora, especie -

que no ha sido· estudiada anteriormente,· 

Estudios farmacol6gicoe de los componentes químicos de lae plan

tas del género Erythrina, han demostrado que contienen aloaloidee al

tamente t6xfooe1 pero que administrados en dosis adecuadas. actúan co

mo bloqueadores neuromuecularee. Así, se estudiaron las semillas de -

Erythrina breviflora (especie vulgarmente conocida oomo 11patol") oo-

leotadas en el estado de Micboac6n, por loe siguientes prooedimientos1 

extracci6n, separaci6n y purificaoi6n por métodos cromatogri1ficoe de_ 

los principales principioa, as~ como eu identificaoi6n por métodos -

espectroso6pioos y por cromatografía de líquidos. Kediante estos pro

. ccdimientos se lograron aislar e identificar dos alcaloides, los oua.-

leo fueron1· hipaforina y alfa.-eritroidina. 



II. G E N E R A L I D A D E S 
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El género Erythrina perteneciente a la familia de las leguminosas 

subfamilia papilionáceas, está formado por cerca de 108 especies dis

tribuidas ampliamente en las zonas tropicales y subtropicales de todo 

el mundo
1

; encontrándose en ~xico tan solo 20 de estas especies2
, -

siendo una. de ellas la Erythrina breviflora comúnmente conocida como_ 

11 patol 11 • 

La especie breviflora es un arbusto espinoso de 2-4 m de altura, 

que da flores rojas con ra.,yas amarillas en el estandarte y que miran_ 

hacia a.dentro 3• Se encuentra dispersa a través del eje volcánico, de.!:!_ 

de el estado de Morelos, el Estado de México hasta el estado de Jali_!! 

co, encontrándose especies endémicas en los esta.dos de Puebla, Oaxaca 

y Guerrero4• 

Las semillas de esta especie son suaves, lisas y negras.de forma 

reniforme a elipsoide, que miden 17-20 x 14-19 mm5 • 

Los compuestos más comúnmente aislados de este género, son alca

loides que en su estructura incluyen un núcleo ind6lico parcialmente 

reducido, pero se han clasificado dentro del gran grupo de eloaloides· 

tetrahidroisoquinolínicos, encontrados también en plantas de la fami-

lia de lan menispermáceas. 

Los alcaloides de este género se clasifican en tres grupos1I)Di~ 

noides, II) Alkenoides y III) Lact6nicos 
6

; ·todos derivados del núcleo 

del eritrinano, que es un esqueleto aminoespiránico tetraciclico conE_ 

cido en sus formas cis y trans7, en los que el anillo A, B y C con CE_ 
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munes en loa tres oasoa y solamente difieren en la naturaleza del an,! 

llo D. ·' 

A/Pr-Cia 

a) R1-R4•H, R2=R
3
•CH

3 

b) R
2 
.. a

4
.a, R

1 
.. R

3
.ca

3 

2 
ERITRINANO 

A/E-Jrrana 

·e) R1=R2=R
3
acH

3
, ·R

4
aR6•H, ~·OH 

d) R1•R2=R3acH3, R4=~=H, R6=0H 
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(III,e) (III,f) 

El primer grupo se caracteriza por poseer un sistema diénico co.!!. 

jugado heteroanular en los anillos A y B. Dos ejemplos de los. al calo,! 

des que más abundan en este grupo son1 la erisodina (I,a) y la eriso

vina (I,b)
6

'
8

• 

Los alcaloides del segundo grupo, presentan una doble ligadura -

/).
1

'
6 

en el anillo A; aqui podemos mencionar a la eritratidina (II,e) 

y a su correspondiente isómero epi-eritratidina (II,d)
6

'
8

• 

En el tercer grupo los alcaloides presentan aspectos estructure.

les diferentes a los anteriores, en los que el anillo D es una Ó-Val!, 

rolactona insaturada y como representantes se .encuentran alfa (III,e) 

Y bet a-eritroidina (III, f )6 ' 8 •. 

otros alcaloides no pertenecientes al grupo Erzthrina, han sido_ 

aislados también de varias especies de esté género y son predominant!_ 

mente del tipo tetrahidrobencilisoquinoUnicos (IV). Un alcaloide sin 

relación estructural con~los anteriores y que se ha encontrado en to

das las especies de Erythrina, es la. hipaforina (V), la presencia de_ 

este alcaloide con la excepción de la especie officinalis del género_ 
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Pterocarpua~ no ae ha registrado -en otras plantas por lo que parece -

ser cara9teríatica del ~nero Erythrina. Químicamente ea la betaína -

10 
del L-triptofano o beta-indolilalanina. 

R10 

(IV) 

Ñ 
H 

"(v) 

Loe alcaloides del ~nero Erythrina, ae han subdividido en alca-

loidee libres y combinados. Loe librea son nombrados con el prefijo -
' 

"Eritr-11, por ejemplos eritramina
1

; eritralina
12

, eritroidina, eritr.! 

tidina, eritratina13; los combinados son loa que se encuentran form~ 

do ésteres del ácido sulfoácético y ae nombran con el prefijo "Eriao

tio-11, como por ejemplos erisotiovina y erisotiopina
14

' 15 • La hidr61.! 

eia de los alcaloidea combinados, producen loa alcaloidea liberados y 

estos se denominan con el , prefijo "Eriso-11 , dentro de este grupo se -

·encuentran la erisovina, '~risolina, erisodina, erisotrina15bie, eris,2 

P.ina14 , eriaotina y erisoaalvina. 

El inte~s químico de los alcaloides del g1foero Erythrina data-
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de los años 30' o y 40's, cuando se descubrió la acci6n 11curarizante 11-

de los extracto¡¡ de semillas de varias especies
6

; a pesar de que ant!_ 

riormente Domínguez y Altamirano (1877) reconocieron dicha acoi6n en_ 

extractos de semillas de E. americana
16

• 

En 1937 Folkers y Major aislaron de varias especies de Er,ythrina 

un principio cristalino fisiológicamente activo que estaba formado 

por alfa y beta-eritroidina17 • Estas dos sustancias principalmente la 

beta-eritroidina actúan fa.rmaool6gioamente como bloqueadores de la --

transmioi6n neuromuscular, pudiendo utilizarse como antiespasmódicos_ 

y a diferencia del curare que s6lo actúa por vía intramuscular, las -

18 
eritroidinas actúan por vía oral • 

Deepués del descubrimiento de las eritroidinas, Polkers y sus c~ 

laboradores iniciaron una intensa investigación sobre más de cincuen-

ta especies de Erythrina colectadas por todo el mundo, aislando otros 

alcaloides. A pesar de que obtuvieron muchos alcaloides puros, pocos_ 

fueron los datos con que contaban para deducir sus estructurus2• Sjn_ 

embargo después de un período de intensa actividad se pudieron eluci-

du:r f.us estructuras. 

En 1951 Curmack, NcKusick y Prelog sintetizaron el eritrinano --

y establecjeron la estructura de la espiroamina de los alcaloides de

este género19• Para estélblecer la mayoría de las estructuras de éstos, 

se v&.lieron principalmente de las degradaciones y las interrelaciones 

químicas entre ellos. Por ejemplo, la metilaci6n de la erisodina (I,a) 
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erisovina (I,b) y la erisopina (VI) dan un producto idénticos la eri-

. 20 
sotrina (V,II) , el oual se aisl6 después como produoto natural de -

otra espeoie de Erythrina. 

·--. 

Jetilaci6n 
(:r, a) 

(I, b) 

Cuando las bases libres erisodina (I, a} y beta-eritroidina (III, t') 

se pone en medio ácido a temperatura ambiente, se producen sus deriva-

dos desmetorlladcis (VIII') y (VIII) respectivamente, los cuales al -

ser sometidos a tratamientos también ácidos pero de manera drAstioa,-

por ejemplo 4cido bromhidrico 6 polifosf6rico a 125 -U, ocurre un rea

grupamiento con aromatizaci6n del anillo A21 , oomo resultado· de esta-

reacci6n conocida como apo~ransposio16n, se obtiene un derivado dihi-

dro1nd61ico que en el caso de apo-beta-eritrcidina (IX) :¡ apo-erisop,! 

na (IX') son 6pticamente inactivos, por destruooi6n de los centros a-

simftrioos en las posiciones 3 y 5. Este reagrupamiento también se ve 
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acompañado por el rompimiento de las ligadUl'aB ~ter en los alcaloides 

aromát ioos. 

(III,f) 
/ 
l 

[H+] 

~ 

(VIII}~] 

(IX) 

(V.UI') 
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PROPIEDADES GENERALES DE LAS ERITROIDINAS, 

.Alf~ y beta-eri'troidina son bases terciarias con dos dobles enl..!!: 

cea capaces de ser hidrogenadoa, con un grupo metil éter fáoil de el,! 

minar y una. lactona insaturada, Sus espectros infrarrojo producen b~ 

das a. 5 .• 78 nm debidas al grupo oarbonilo y se encuentran en 1 a misma_ 

poaici6n, mientra.a que le. e.bsorci6n mbima al ultravioleta de sus co-

rrespondientes clorhidratos son diferente si. 224 nm (log E=4·5) y 238-

nm (log Ec4,4) respectivamente, :Beta-eritroidina de. un color rojo car-

raoter!stioo con áoido sulfiírioo y cloruro f'rrioo. 

22 
Le. beta-eritroidina (III,f) puede hidrogenaree con Niquel-Raney 

en soluoi6n alcalina, para dar como producto dihidro-beta-eritroidina. 

(X) y a su vez la reduooi6n de esta. última con hidruro .de litio y al_!!. 

minio produce el dihidro-beta-eritroidinol (XI). 

Ni,Ra - .. 
(III,.f) (X) 

HO 
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Alfa-eritroidina (III, e) es extremadamente sensible al aire, pe

ro relativamente estable en fo:cma de sus aales 23, Dajo condicion~s de 

reaoci6n de apo-transposición, no da productos aislables y no da nin

guna reacción de color23• Con ácido fluorhídrico a 20 'C produce la -

desmetoxi-alfa.-eritroidina (XII), La reducción de {III,e) con LiAlH
4
-

da el diol correspondiente (XIII). Con Níquel-Raney ambas bases (III,e 

y XIII) son hidrogenadae parcialmente a ·dihidro-alfa-eritroidina (XIV) 

y dihidro-alfa.-eritroidinol (XV) respectivamente (esquema# 1). 

HF 

(XII) 

LiAI~ 

(m') 

Ní,Ra • H 
Hi 

Esquema #l. 
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La interrelaci6n entre alfa y beta-eritroidina fué demostrada en 

1958 por,Boekelheide y Morrison, cuando realizaron la isornerizaci6n -

de alfa a beta-eritroiaina en medio básico24, desplazándose este equ,i 

librio en un 95 '/> en favor del is6mero beta. Esto demostr6 que ambos_ 

compuestos son is6meros estereoquímicamente iguales y que la única dJ:. 

f'erencia radioa en la looalizaci6n del doble enlace del anillo D. 

> 

(III,e) (III, f) 

lleta-eritroidina (III,f') posee dos centros asimétricos, uno en -

el carbono espirAnico (C-5) y otro en el carbono sustituido por el ~ 

metoxiÍo (C-3); en tanto que alf'a-eritroidina (III,e} posee a parte -

de éstos, otro centro de asirnetr!a adicional en c-12. La. S:signaci6n d! 

las configuraciones relativas y absolutas de los centro~ asimétricos_ 

se ef'ectu6 por métodos químicos," espectroso6pioos y cristalogr~icos 

~,-,n . 6 , resultando las siguientes configuraciones para dichos is 11!!!. 

rosa Alf'a-eritroidina1 3Rz 55, 125. 

Beta-eritroidina1 3R• 55 • 
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·3R, 55"1 12S 

ALFA-ERITROIDINA 

3R, 5S, 12S 

BETA-ERITROIDINA 
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FARMACOLOGIA 

La ~ci6n curarizante de los extractos de semillas de varias es-

pecies del ~nero Erythrina, se conoce desde el siglo pasado mediante 

estudios real.izados por Dominguez y Altamirano en 1877
16

• Investiga-

oiones posteriores efectuadas en plantas de más de 50 especies de es-

te género, demostraron que todas oontenian alcaloides con actividad -

ourarizante. 

De los alcaloides farmacológicamente estudiados, s~ descubrió -

que uno de los más activos era la beta-eritroidina junto con sus der,i 

vados, ya que fueron los primeros agentes efectivos oral.mente
18

• Bet~ 

-eritroidina, es un ,agente curarizante que produce una acci6n relajll!!, 

te muscular, apo-beta-eritroidina produce· la misma acción, pero ~eta_ 

. . 28 
es parecida a la de la mefe~esina, benzimidazol y glióetal. , en tan-

to que su aoci6n periférica se ve disminUida. 

Slater y colaboradores, queriendo ampliar mi1s a fondo la acción_ 

farmaool6gica de la bets.-eritroidina y sus derivados, publicaron un -

tra'llajo en 19'55 que incluía efectos periféricos y sobre el sistema -

nervioso centraJ. 29• La acción periférica fuá demostrada por Lehman, 

cuando administró extractos alcob6lioos de semillas de E.americana a 

30 
animales de prueba • 

Dihidro-beta-eritroidina es cinco veces más potente que betar-er,i 

troidina31 y de un quinto a un décimo de potente que l& d-tuboourari-
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na32, 33, 

Los alcaloideo del g~nero Er,ythrina, son activos como bases ter-

ciarias, en tanto que su cuaternización provoca una reduooi6n de su -

potencia en aproximadamente cien veces 31 • Con la reacci6n de apo-tran.!!. 

posici6n, la acción farmacológica de ~stos no se prolonga en las oone-

xionea neuromusculares1 pero provoca una acción depresora del sistema 

. 28 29 nervioso central 1 
• 

Las eritroidina.s causan disminución de la presi6n arterial y de-

presión respiratoria a dosis paralizantes y a diferencia de la d-tub~ 

curarina1 no se libera histamina, La parálisis causada por estos ale_! 

loides puede antagonizarse al igual que en la d-tubocurarina con ant.!_ 

colineaterasas31 , Beta-eritroidina :r dihidro-beta-eritroidina han si

do utilizadas en medicina clínica como sustitutos del curare 30, dando 

buenos resultados, demostrando así que estos alcaloidea son de mucha_ 

importancia farmacol6gica, 

Se ha descubierto, que farmacol6gioamente la hipaforina actúa o~ 

mo un veneno convulaivante 37 • 



III. DISCUSION DE RESULTADOS 
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Las semillas de Eryi;hrina breviflora se estudiaron de la siguie~ 

te maneras se pesaron, y se molieron én un molino 11Thomas Wiley :Mode-

lo 4" y se desengrasaron oon hexano por extraooi6n continua. El extra.2. 

to hexúnico constituy6 el 21.~ en peso de las semillas. 

Las semillas libres de disolvente, se extrajeron exhaustivamente 

oon metanol. El extracto metan61ico pes6 168.0 g (8-33',t en peso de S!!_ 

millas) y present6 un aspecto gomoso café oscuro, 

Como en la mayoría de los trabajos publicados con anterioridad -

sobre extracción de semillas de otras especies diferent.es del género_ 

Erythrina se ha encontrado la presencia de hipaforina
8

, se procedi6 a 

seguir el método habitual para aislar este alcaloide
14

, Se disolvi6 -

el extracto metan6lico en la mínima cantidad de solución acuosa de á-

cido clorhídrico al 5% y se extrajo repetidamente con benceno y des--

pués con cloroformo para eliminar la grasa residual"; La fase ácida se 

evapor6 a vacío a la mitad de su volumen y se guard6 en el refrigera-

dor por dos días, al cabo de los cuales se obtuvieron unos cristales_ 

color rosa que se·filtraron y reoristalizaron de agua caliente y pes_!!: 

ron 18.1 g (0.9°" en peso de semillas), con un punto de fusión de 230 

-232 C; por cromatografía en plnca fina revel6 una mancha con R,fc0,65 

(utilizando un sistema de ¡luci6n cloroformo1metanol 50/50, v/v y Dr.!!: 

gendorff como reactivo de revelado); en el espectro infrarrojo (espe.2. 

' 1 
tro No. 2) la banda a 3250 cm- ancha sugiere la presencia del grupo_ 
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-1 
-NH, la banda en 1740 om para un grupo carbonilo y la banda ancha en 

. -1 
1200 cm para una uni6n c-N 6 e-o. 

1 

El espectro de resonancia magnética nuclear (espectro No.3), mo.2. 

tr6 una señal sencilla muy intensa en 3,1 ppm, que integr6 para 10 -

protones y por su posioi6n e integraci6n podria asignarse al grupo --

-N-(CJ!
3

)
3 

y otro prot6n pertenecient~ a uno.de.los hidr6genos en pos_i 

ci6n beta al grupo oarbonilo que desplaza en el mismo lugar; en 3,25-

ppm aparece una señal sencilla que integra para un prot6n y se asign6 

al otro prot6n beta. En 4.0 ppm aparece una señal que podría interpr!_ 

tarse como doble de dobles que se asign6 al prot6n alfa al grupo car-

bonilo, con una constante de acoplamiento ma,yor de 9 Hz, como result~ 

do de su interacci6n con uno de los protones beta y otra constante m!_ 

nor de 4.8 Hz para su interaoci6n con el otro prot6n beta y que inte-

para un prot6n, En 7.12 ppm se encuentra una señal sencilla dentro de 

un grupo de señales, que se asignó al prot6n de la posición g del an_i 

llo indólico; de 7.Cl5 a 7.25 ppm y de 7, 3 a 7,6 ppm aparecen dos gru-

pos de señales múltiples que se asignaron, el prinero a los protones_ 

!2.Y §_y el segundo a los protones A. y 1 del anillo indólico. 

El espectro de u.v. (espectro No,l ), mostró dos absorciones mw-

mas en 231 y 282 nm. La rotación espec!fioa (+79,2) demuestra la pre-

sencia del carbono alfa asimétrico. 

Posteriormente se liber6 al alcaloide de su correspondiente ele.E, 
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.. 
hidrato, por medio de una columna de amberlita aniónica como se descl.i 

be en la parte práctica34 • Como resultado se obtuvieron unl<.s !!€Ujas -

blancas cristalinas que correspondieron a hipaforina libre como se o.E, 

serv6 por sus siguientes constantes1 el punto de fusi6n fué de 249- -

250 C con .descomposición. El espectro infrarrojo (espectro No.5) con-

_,... serv6 la señal propuesta para el grupo -NH- y desaparecieron un grupo 

de señales que estaban presentes en el ·espectro infrarrojo del clorhi 

-1 
drato, en 2750 y 2500 om probablemente la primera debida al -OH del_ 

-1 
ácido. La señal en 17 40 cm del carbonilo del ácido se desplazó a -

-1 
1650 cm que corresponde al carbonilo del carboxilato. El espectro -

de resonancia magnética de hidrógeno (espectro No.6), conserva todas_ 

las señales esperadas para este alcaloide. 

La fase acuosa libre de cristales de hipafori~a, se alcalinizó -

con bicarbonato de sodio a pH de~8-9 para obtener .. ia fracci6n de ale,,! 

loides "libres" con un 0.91% de rendimiento en base al peso de semi-

llas. En esta fracción se espera encontrar la mezcla de isómeros de -

alfa y beta-eritroid:i.na, lns que se han intentado separar por cromat.2. 

er·afía preparativa en capa delgada, cromatografía de gases y el mét,2_ 

do que dió resultado fué.por cromatografía en columna de alúmina neu-

tra grado II-IIl (Brockmun), empleando benceno para eluirla, como se_ 

indica en la parte práctica. 

En las primeras fracciones de el uci6n se separaron dos compues-- . 

r. ,, , ... 
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toe mezclados, uno de los cuales ( el más polar) reve16 con reactivo_ 

de Drage
1
ndorff, pero ambos resultaron en una cantidad tan pequeña que 

no fué posible su posterior separaci6n en otra columna. Las siguientes 

fracciones de eluci6n mostraron por cromatografía en oapa fina una ª.2. 

la mancha que correspondi6 al compuesto m6s polar de las primeras -

fraooiones y que al revel~r con reactivo de Dragendorff, eugiri6 la -

posibilidad de que fuese un alcaloide. Como en esta fraoci6n se han -

aislado las eritroidinae en semillas de otros g1foeroe de Erythrina, -

se prooedi6 al an!Uisis de BUS constantes eepeotroec6pioas, resUÍtan-

do .un compuesto no aromátioo por i.r y por r.m.n., muy inestable que_ 

se descompone por exposici6n al aire y no fu~ posibl~ cristalizarlo,-

El espectro infrarrojo ( espectro No.8) presenta una banda fuerte en_ 

-1 
1730 cm de un grupo carbonilo, además de otras absorciones en 2840, 

-1 1090, 890 y 650 cm • La rotaoi6n 6ptica a 20 't: es de +123,8 y el es-

pectro de u.v. (espectro No. 7) muestra un máximo de absorción en 226-

nm (log E=4.18), 

El espectro de r.m.n (espectro No.9), muestra las siguientes se-

ñalee1 en 6.4 ppm una señal doble que integra para un prot6n (J=ll Hz 

y 2 Hz). En 5.93 pp111 una señal doble (J .. llHz) que integr6 para un p~ 

t6n. Ambas señales tienen una constante de acoplamiento igual :¡ por -

· su posioi6n, se asignaron a dos protones vin!licos vecinos entre sí.-

En 6.76 y 5.76 ppm dos señales simples, tambi~n de dos protones viní-

liaos, uno de ellos aislado (14-1!)• Estos datos proveen informli0i6n -
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de que se trata de tul compuesto de tipo lactona, por sus señales de a.!?, 

sorci6n er. u.v. e i.r. y las señales en r.m.n. concuerdan con el nÚfl!!!. 

ro de protones vinílicoa que posee alfa-eritroidina. Se corrobor6 su_ 

identidad por el resto de señales en el espectro de r.m,.n.1 en 4,41 -

ppm una señal doble de dobles (J=ll y 6 Hz), como parte A de tul sist!_ 

ma ABX y la parte B del mismo sistema, se encuentra en 4,05 (J=ll y 9 

Hz), también representada por tula señal 'doble de dobles¡ juntas inte

graron para dos protones y se asignaron a los protones del metileno -

en posici6n ll• 

La señal sencilla ancha en 3.6 ppm que integr6 para dos protones 

se asign6 al grupo metileno alilico en posici6n §.vecino al átomo de_ 

Nitr6geno; de 3.5 a 3,9 ppm se encuentra una señal múltiple que se -

asign6 al prot6n en posici6n ] que es base del grupo metoxilo. En 3. 36 

ppm se encuentra una señal sencilla para los protones del grupo metoxl 

lo¡ de 2.46 a 3. 3 ppm, una señal. múltiple que fu~ asignada a .los pro~ 

nea de los grupos metileno en ias posiciones 101 !!. y .!,g_y de 1.56 a

l.93 ppm, una señal múltiple para los protones en posioi6n !• 

Se t¡•at6 de buscar la presencia de alcaloides liberados en estas 

semillas, por lo que ce hizo lo siguiente1 

El extracto acuoso básico agotado de alcaloides "libres" se neu

tral i:r.6 con ácido clorh!drico y desp~s se acidificó hasta un pH. de· 1. 

Después de someter la soluci6n a reflujo por cinco minutos, se enfri6 
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y alcalinizó oon bicarbonato de sodio hasta pH de 8 y se extrajo rep!_ 

tidas veoes con cloroformo. No se obtuvo algún producto de este trat_! 

miento, por lo que se oonclu.y6 que estas semillas no contienen alca

loidea "liberados". 

En 1966, Leete y Ahmad 35 demostraron la inoorporaoi6n de tirosina 

-2-c
14 ~n las eritroidinas y sugieren la formación de alfa-eritroidina5· 

en el paso final de la biosíntesia, que por una iaomerizaci6n de la -

doble ligadura en C-13 y C-14 del anillo D de la lactona, se forma b!. 

ta-eritroidina más estable. En una revisi6n hecha por Hargreaves et -

al 
8 

y por Games et al .36 en 1974 de loa alcaloides de diferentes eape-

cies de semillas de Erythrina1 en la mayoría de los casos en que se -

encuentran alfa y beta-eritroidina presentes, suelen estar mezclados, 

beta en mayor proporción que alfa, ademb en algunas especies solame.!!.! 

te ee encuentra el is6mero beta, pero en ningún ca.so existe el is6mero 

alfa aislado. 

Por los resultados obtenidos del estudio de las semillas de ~

~ breviflora, se puede concluir que loa alcaloides presentes son 

hipa.ferina y alfa-eritroidina como (inioo alcaloide libre, a diferen-

cia de loa otros casos citados .en la bibliografía. 

como una oomprobaoi6n de la presencia de alfa-eritroidina como -

tínico alcaloide libre, se hizo un análisis cualitativo de alcaloidea_ 

por cromatografía de líquidos de alta resoluói6n, inyectando el extrll,2. 
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to clorof6rmioo y empleando como estándares externos muestras puras de 

alfa y beta-eritroidina por separado. 

En los cromatogramas resultantes, ooinoidi6 el tierr.po de reten-:

ci6n de alfa-eritroidina con el tiempo de retenci6n de un pico del -

extracto clorof6rmico (extracto purificado}, mas no se obtuvo ningún_ 

pico con el mismo tiempo de retenci6n del estándar de beta-eritroidi-

na, 

Con estos resultados se pudo comprobar que en las semillas de -

E. breviflora, existe s6lo alfa-eritroidina como único alcaloide libre. 



IV. P.llm: EXPERillENTAL 
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Los puntos de fusi6n se determinaron en un aparato "Fieher Scien_ 

tific Co" 115 volt-1.4 emp.; 50/60 cycle. Los espectros de absorci6n -

en el infrarrojo fueron determinados en un espectrofot6metro 11Perkin-

Elmer Mod. 599-B", en discos de bromuro de potasio o eri soluo.i6n olo-

rof6rmica. 

Las rotaciones específicas fueron determinadas en un polar!metro 

"perkin-Elmer Mod. 241". Los espectros de resonancia magnética nuole-

ar se determinaron en un espeotrofotl5metro analítico 11Varian El-390"-

usando agua deuterada o cloroformo deuterado como disolvente, emplell,!!, 

do s6lo en el caso del espectro de alfa-eritroidina tetrametilsilano_ 

oo.mo •referencia int.erna¡ el desplazamiento químico está. expresado en_ 

partes por mill6n (ppm), utilizando el parámetro delta. 

Los espectros de Ultravioleta se determinaron en un espectrofot_2 

metro U.V-visible 11Perkin-Elmer Mod. 202"· 

En la cromatografía de líquidos se e'mple6 un oromat6gra.fo de lí~ 

quidos "Perkin-Elmer Mod. Series 2"· 

Para la oromatogralta en película se utilizaren placas fluoresc~ 

tes de gel de sUioe (Merok) tipo a-254 y para la col~a oromatogrA

fioa se emple6 aldmina neutra Bi:'.ado II-II:i: (Brocic;.an)~ 
•'· 

'.•, 



PROCEDIIIENTO DE EXTRACCIOH 

Semilla desengrasada 

Semilla molida 
(2.016 Ig) 

Extraooi6n con hexano 

Extracto hex4nioo 
(grasas, 21.~) 

Extraooi6n con metanol 

Semilla extra:l:da Extracto 

Extracto 

. r {·DipéOf'orina.BCl . 
. ase acuo•a -Alcaloidea 

metan6lico ¡ ..... ,...,i ... ~.~ ... 
concentrado (8-3~) 

l) Aeidulaoi6n con HCl al 5~ 
2) Extracci6n con benceno . 
3) ~xtracci6n con cloroformo 

rase OrgAnioa 
(grasa reeidu!Ll) 
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PROCEDIMIENTO DE EXTRACCION (CONT.) 

(
-Hipaforina.HCl 

Fase acuosa -Alcaloides 

27 

Residuo Pase acuosa (alcaloides) 
(Cristales de Hipaforina. HCl) 

(0.9~) l) Aloalinizaoi6n 
(pH 8-9) 

Cromatografía de 
Intercambio ani6nioo 

(AI!'berl ita) 

2) Extraoci6n oon 
cloroformo 

Hipaforina Libre. 

Fase Orgánica 
(Alcaloides) 

Fase acuosa 
(libre de alcaloides) l "'ª''""''"' a •••~'"" 

Extract.o purificado 

l Cromatogr&fía en col11111na 

. (AlO. .. o ~ut•a ·- I .. 11). 

Alfa-eritroidina (0.1834~). 
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EXTRACCION DE LAS SEIILLAS. 

2.016 'lg de semillas secas de E.breviflora (patol}, colectadas -
. 1 

en la regi6n de Twcpan, liohoao4n y molidas en un molino "Thomas ll'ile,y 

•od. 4", se sometieron a reflujo durante 24 hr con 3 litros de hexano 

con el tin de desengrasarlas, repitiéndose este proceso basta que no_ 

se oomprob6 la presenoia de grasas. Los extractos bex6niooo se combi-

naron y se evapor6 el .disolvente; se obtuvo un residuo aceitoso de C.,2. 

lor amarillo que pes6 437.2 g (21.6~ en peso de semillas). Las semi-

llas desengrasadas y secas se extrajeron continuamente oon 3.5 lt de_ 

metanol. durante 24 hr calentando suavemente la mezcla; este proceso -
·, 

se repiti6 hasta que loe iUUmos extractos no dieron ·positiva la prll!. 

ba para alcaloides. con.el reactivo de lla,yer .Y Dragendortt. 

!ISLAllI~ DE.BJPAJ'ORIHA 

Loa extractos atan6Ucos se junt'aron 7 concentraron en un rot.-
. . 

Yapcr coatJ."OlUlllo . la teaperatura del bailo mula entre 4°""0 i: para -

evitar ,la 4eaoOllpOa1oi&a de loa prlDoipioa aoUvoa. !\'oateriormente - ,e 

ooa la l,1\llla lle la boab& de·•aclo se aeo&roD a teaperatura .-ibiente,-· 

obtenillldo.• un reaiduo eomoao oatf oaouro c¡ue pea6 168.0 g (8.; )- - · 

en,,peao de aeaillu). Beh residuo se d1ao1Yi6 en la alnilla ouUda4 
~ ·. -

·: de leido clorh!dr1oo al s• quedan4o una tracc16n insoluble, la .oual -

se elillin6 por 1'iltraoi6n con v.Olo. El filtrado leido se extrajo ooa 
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oloroformo y benceno para eliminar .gra3a residual e impurezas. 

La fase e.oidulada se concentró a vo.cio a la mitad del volumen o-

riginal y se puso en refrigeración durante dos d!as, al cabo de los -

ouales1 cristaliz6 hipaforina en forma de agujas pequeñas de color rE, 

sáceo; al filtrar y recristalizar estas agujas de agua caliente, se -

obtuvieron agujas pequeñas blanco rosáceas, las·cuales pesaron 18.l g 

(o.~ en peso de semillas) y presentaron las siguiente'~ ce.racteríati-

casi 

P.f1 230-232°c (c~n descomposici6n);.Ámáx~ 1 231 y 282 nm (en ag_!! 

L .. ]20 · a)'r'- D .. +79.2 (16.8 mg/10 ml 1 etanol)¡ r.r.(cHc1
3

111e011 50-50,v/v} .. _ 

0.65; i.r;\)KBár' 3250, 2750, 1740 y 1200 cm-
1

;·r.m.n.(801mz, n
2
o)s 3.1 

m x. 

(N(Me)
3
), s), 3.04-3.15(m, -~-.!!), 3.25(m, ~-.!!), 4.0(dd,o(-fu J19Hz, -

4.8 Hz, 1-.!!)1 4.6(HDO), 7.12(s, 2-.!!)1 7.05-7.25(m, 5-.!! 1 6-,!!), 7.'}- -

7.6(m, 4-.!! y 7-.!!) ppm. 

OBTENCION DE HIPAFORINA LIBRE 

se utiiiz6 una columna de· resina de intercambio i6nico de la si

guiente manera 34 1 

5g de Amberlita· IRA-402. (OH-), se suspendieron en .1111 matra& oon 
~. ·-

7.•5 ml de agua destilada, se· lavó la resina 1 .se transtiri6 a un emb.!! 

do Btlchner donde se enjuag6 con 10 1111 de agua 7 despuh con 25 ml .de_ 
. . . 

una solución lN de hidr6xido de· sodio. Se lav6 la amberlita con agua 
:-· .. . . -

h&sta que el pH de los ú.vados r~ neutro, evitando dejar la resina·-
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expuesta al aire. Finalmente se lav6 con 30 m1 de etanol del 96 y se_ 

transfirió la suspensión a una bureta de 50 m1 y se lav6 con agua. Se 

aplicaron 100 mg de clorhidrato de hipaforina disueltos en la minima_ 

cantidad de agua, eluyéndose la columna con el mismo disolvente y se_ 

obtuvieron 85.0 mg del compuesto eluido, el cual se recristaliz6 de -

agua caliente y present6 las siguientes característice.s1. 

Agujas blancas cristalinas¡ p.f.= 249-250 ºe con descomposici6n;-

\ . KBr -1 
/\máx.r 229.5 y 280 nm (en agua); 1.r.')),. t 16501 1730 om ; r.m.n. mts.x. 

las señales observadas en el espectro fueron consistentes con lao es-

perad.as. 

PURIFICACION DEL EXTRACTO 

La fase acuosa libre de alcaloides se alcalinizó con bicarbonato 

de sodio a.un pH entre 8 y 9, y se extrajo repetidas veces con porci~ 

nea de cloroformo hasta que los últimos extractos clorof6rmicos no --

'dieron positiva la prueba para alcaloides oon los reactivos de Y.eyer_ 

y Dragendorf.f. Los extractos olorof6rmioos combinad.os·, se secaron con 

sulfato de sodio anhidro y se concentraron a sequedad, obteniéndose -

18.44 g (0.91:« en peso de semillas) de un residuo gomoso café. Se co-

· rri6 una placa oromatogr!ifioa que al u.v. presentó 3 manchas en un --

sistema oloroformormetanol 50-50,v/v, una de luo cuales revel6 con --

reactivo de Dragendorff presentando un r.f .= 0.82. 
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AISLAMIENTO DE ALFA-ERITROIDINA 

200 mg del extracto purificado se adsorbieron en lg de alúmina,-

la oual una vez seca se agregó a una columna oromatogrAfioa de 1.5 cm 

" 
de diámetro por 70 om de altura, empacada con 70 g de alúmina neutra_ 

grado II-III (Brookman), empleando como eluyente benceno. 

En las primeras fracciones (1-8 de 100 ml e/u) no se observó m~ 

cha alguna al correr placas cromatogd.fioas y revelarlas con U.V.; de 

las fracciones 9-12 de 100 ml c/u se observó la presenoia de dos man-

chas, una de las cuales reveló oon reactivo de Dragendorff. A partir_ 

de la fracción 13 se observó la presencia de una sola mancha la oual_ 

siguió apareciendo hasta la fracción 20, todas de un volumen de 50 ml 

y presentó el mismo r.f que la mancha más polar.de las fracciones 9-12 

al revelarla con reactivo de Dragendorff, el cual fué de 0.55 en un -

sistema oloroformo1metanol 95-5 (vfv). 

Con el fin de aislar otros alcaloides un poco m~s polares que el 

primero, se cambió el sistema de elución a benoeno1acetato de etilo 

95-5. (v/v), a .partir del cual se empezaron a colectar fracciones de -

~00 ml o/u, aiBli1ndoae otra sustancia en tan pequeña cantidad que no_ 

fué posible su identificación. 

Se obtuviero.n 40.1 mg (0.1834~ en peso de semillas) del alcaloi-

de aislado, el cual presentó las siguientes caracter!sticas1 

Sólido amarillento, r.f (CHC1
3

1MeOH, 95/5, v/v)= 0.551 Amb.1226 
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1 {90 MHz, TMS)1 6.4(dd, J
2
_
1 
rll Hz, J

2
_

3
r 3 Hz, 2-:.!!)1 5.95(d, J1_

2
1-

l1Hz, 1-J!), 5.76{s, 14-.E), 5.73(s, 7-J!), 4.41(A de ABX, dd, J A,B' 11-

Hz, JAX1 6 Hz, 17-l!ax 6 eq), 4.05(B de ABX1 dd, JB,A1ll Hz, JB,X19 Hz, 

17-H 
6 

), 3.5-3.9{m, 3-'.H), 3.6(s.a, 8-H), 3.36(s, -OCH
3

), 2.46-3.3 -ax eq - - -

(m, -e~-, 10, 11, 12-1!), 1.56-1.93 ppm{m, -e~-, 4-J!). 

IDENTIFICACION DE ALFA-ERITROIDINA POR CROllATOGRAFIA DE LIQUIDOS 

DE ALTA RESOLUCION. 

Cromat6grafo1 "Perkin-Elmer lllod. Series 2" 

Condicionesr Fase reversa 

Fase Móvil1 Agua1Metanol 5/95 (v/v) 

Velocidad de Flujos 1,5 ml/min. 

Longitud de onda del detector1 223 nm. 

Columnas Microbondapack (C-18), unido químicamente un grupo cieno, 

En estas condioiones se inyeotaron muestras de alfa y beta.-eri--

troidina como estlindares externos, las cuales mostraron un tiempo de_ 

retención de 2.75 y 3.34 minutos respectivamente. Posteriormente se -

inyect6 una muestra del extracto clorof6rmico purificado y se obtuvo_ 

solamente un tiempo de retención que rire de 2. 77 min, el oual coinci-

de con el tiempo de retención de alfa-eritroidina, Para comprobar que 

no había beta-eritr.oidina en el extracto, se inyectó una muestra de -



33 

extracto purificado adicionado de beta-eritroidina esHndar, obtenié!!. 

dose un tiempo de retenci6n a los 3. 33 minutos, pero alcanzándose a. -

distinguir un borde antes de q•le se alcanzara el pico máximo y que C.2 

rrespondía al is6mero alfa. Esto no es de extrañar, ya que como se 

mencion6 en la discusi6n de resultados, la separaci6n de estos is6me

ros es difícil por métodos cromatográficos y a esto se debe que tengan 

un tiempo de retenci6n aproximado. 



ESPECTROS 

l. Ultravioleta del Clorhidrato de Hipaforina 

2. ~nfrarrojo del Clorhidrato de Hipaforina 

3. Resonancia magnética protónica del Clorhidrato de 

Hipaforina 

4. Ultravioleta de Hipaforina libre 

5. Infrarrojo de Hipaforina libre 

6. Res_onancia magnética protónica de Hipaforina libre 

7. Ultravioleta de Alfa-eritroidina 

B. Infrarrojo de Alfa-eritroidina 

9. Resonancia magnética protc5nioa de Alfa-eritroidina-. 
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- De 2.016 Kg de semillas de E. breviflora, se aislaron dos pro-

duotos que se identificaron como hipaforina y alfa.-eritroidina, de a-

cuerdo a las constantes físicas que presentaron la betaína libre y -

su clorhidrato del primer compuesto y la base libre del segundo, así 

como por análisis de sus respectivos espectros de ultravioleta, infr.!J: 

rrojo y resonancia m~ética protónica. Los rendimientos obtenidos -

fueron O.~ y 0.18'¡( respectivamente por peso de semilla. 

- A diferencia de las semillas de otras especies de Erythrina,-

no se encontró beta-eritroidina ni alcaloides liberados en esta..es-pe-

cie. 

- Por análisis preliminares analíticos de cromatografía de líqu.!, 

dos de al ta resol uci6n 1 se comprobaron los resql tados obtenidos en la 

separación por columna cromatográfica. 

1! - Un estudio más a fondo sobre la separación de estos alcaloides 

por cromatografía de líquidos de alta resoluci6n1 tiene gran valor P.2, 

tencial tanto para estudios analíticos como en escala preparat iva1 ya 

·que es posible separar compuestos que por otros métodos (cromatogra~ 

fía en placa preparativa y de gases> es.imposible separar. Tal es el -

caso de alfa y beta-eritroidina; ademtl.s se disminuye el tiempo de an_! 

lisis, ya que por técnicas convencionales para aislamiento de aloalol 
,! .. 

des involucra procesos de extraoci6n1 cromatografía y cristalización_ 

que son más tardados que por el método de cromatografía de líquidos,-

además de que se disminuye el gasto de disolventes y reactivos. 
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