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MEMORTIA DESCRIPTIVA

para una patente de invencidén, por veinte afios, por " PROCEDIMIENTO
PARA LA PREPARACICON DE UN ALCALOIDE DE CORNEZUELO DE CENTENO " a fa -

vor de la r.s,Chinoin Gydgyszer— és Vegyészeti Termékek gyéra R, T.,

Dr.— Kereszty ég Dr, Wolf; residente en Ujpest — Hungria —,

-— e e e e e e e e e e e e

Hasta ahora se han preparaao del cornezuelo de centeno cua -
tro alcaloides insolubles en agua, a saber: lo. La ergotemina de Stoll
2°, La ergotamindna, un producto de transformacion de la primera, 3°.
la ergotoxina y 40. la ergotinina, como producto de su transformaciém,

- La preparacidn y las propiedades de estos alcaloides se des
criben en las siguientes publicaciones, entre otras: Stoll, Schweizer
Apoth, Zeitung 60 /1922/ P, 34l; Schmidt, Pharm. Chemie. IT.2. /1923)
pa. 1978; F, Krafft, Archiv, d. Pharmacie 244 /1906/ p. 336; G. bar —
ger, them, News 94 /1906/ p. 89; parger y varr, Journ of the chem,
Soc. 91 /1907/ p. 337; Tanret, Compt. rend. 81 /1875/ p. 896; Smith

y Timmis, Journ. of the vhem. Soc, 1930, p. 1390-95. Frérejacque y

Reymond-Hamet; Rev, de pharm, et de therap, experim, 4 /1929/, pa, 333;
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patente alemana 357.272 e inglesa 286.400.

Todos los proceaimientos descvritos en los trabajos citados
prescriben en alguna de las fases el empleo de alcohol metilico o de
avetona o de eter,

£l presente invento permite la preparacidu de un nuevo alca -
loide del comnezuelo de centend. ¥l nuevo alcaloide denominaao sensi -
bamina puede distinguirse exactemente de los alcaldddes arriba cita -
dos. Es indiferente a los hiaroxidos alcalinos, se disuelve en sus
disolucioiggZ;a%ueae recuperarse inalterado de las mismas, “e disuel -
ve en benzol, cloroformo, dioxano, dicloroetileno, etc,, y puede se -
pararse de estas disoluciones inalterado por cristalizacion; en espe —
cial los cristales obienidos del dicloroetileno presentan un desarro -—

1lo hermoso; los cristales funden a 180—1840. La disolucion de cloro -

. r %0 o
formo de la sensibamina es destrogira f{ { = 4 125 , Pajo este

respecto la sehsibamina de accion fisi;iOgiga energica se diferencia
esencialmente de la ergotoxina y la ergotemina de accion fisiologica
tambien energica, pero las cuales en disolucion cloroformica son fuer-
temente levogiras, ~e estos alcaloides la sensibamina se diferencia
fambién poraué'su sulfato es en agua mucho mas soluble (1 : 400) que
los sulfatoQ‘Qe los indicados alcaloides. De la ergotinina y de la
ergotaminina fisiologicamente ineficaces en la practica se di-feren -
cia la sensibamina en primer pugar por su gran actividad fisiologica.
Una propieaaa muy caracteristica de la sensibamina se encCuen—
tra en que no se comporta inaiferentemente respecto a muchos disol -
vente; organicos ya que una vez efectuada la disolucion en estos ai -
solventes organicos no indiferentes se transforma rapidisimamente en
una substancia insoluble en el correspondiente aisolvente no indife -
rente. “ctos disolventes organicos no inaiferentes son, por ejemplo,
el élcohol etilico, el metilico, la acetona, el eter etilico, etc,
for el contrario, la ergotoxina y ergotamina, son como se sabe, casi

indiferentes respecto a estos disolventes, y esto en tan alto grado

que en su preparacion pueden euplearse para su extraccion los indica -

dos aisolventes segun las publicaciones arriba citaaas y la ergosami —
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na de Stoll puede recristelizarse tambien en acetona acuossa,

+eniendo en cuenta el caracter de la sensipamina respecto
a los aisolventes organicos no indiferentes antes citados, la sensi -
bamina, o una de sus sales se prepara en la forma conocida, por ejem —
plo, de la base bruta obtenida segun el ejemplo 2, de la patente ale -
mana ne 357.272, segun el iuvento por los metodos conocidos de sepa -
racion de los alcaloldes puros del comrmezuelo de centeno, pero exclu -
yenao los disolventes organicos no inaiferentes, por ejemplo, el al -
cohol, ia acetoua y similares,

.Asi por ejemplo - preferentemente despues de desengrasar
previamente por meaio dae eter dae petrolec — el cornezuelo de centeno
se ataca por una basé, por ejemplo, hiarato de magnesia cuya alcali -
nidad es menor que la del hiarox¥ode soaio, y la mezcla se extrae con
un disolvente indiferente, por e jemplo, benzol, cloroformo, dicloroe-

tileno y similares, Ve la daisolucion asi ovtenida se separan las ba -

‘ses brutas por agua &idulada, la disolucion acuosa se hace alcalina,

‘despues de lo sual las bases brutas se agitan con un disolvente indi -

ferente como wvenzol, cloroformo y similares y de esta disolucion, des-

Ay

pues de expulsar parcialmente el disolvente, se separa por cristali-
zacion el produvto bruto e immeaiatamente se recristali.z en cloro —
formo aungue me jor en diclorcetileno, hasta gque su indice ae rotacdon
y bunto de fusion alvancen los valores constentes arriba indicados,
bel diclorcetileno caliente (550} en 7 veces su cantidad cristaliza
la sensibanina en forma de prismas agudos por ambos lados,

Yambien puede prepararse le sensivamina trancsformando las
bases brubtas oobtenidas segun el metodo arriba desurito en sulfatos
en la forma conocida, aﬁnque aguil hay que tener en cuenta que el sul -
fato ae sensibamina es relativamente bastante soluble, de manera que
es necesario preparar disoluciones mas couCentradas, que por ejemplo,
las propuestas por Krafft, kn conformidad cou esto se muelen, por
e jemplo, 10 partes de base brute con $0 partes de aciao acetico cris -

talizable y se disuelven en 900 partes de agua; a continuacion se

agregan lU partes de sulfato soaico secg gisueltas en 9y partes de
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agua, se ceparan los sulfatos precipitados, se descomponen con bicar -

bonato souico y a continuacion las bases libres se recogen en cloro —
formo. bLa disolucion cloroformica se concentra, por ejemplo al wacio

y el resiauo se recvristaliza en dicloroetileno.

“escrito suficientemente el presente invento lo que se de -
4

clara como de novedad e invenciou propla, son las sigulentes reivin -
dicaciones:

l. - Un proceaiwiento para la preparacion de un alcvalolde de

-

10 cornezuelo de centeno a partir de la mezcla de alcaloide bruto obte -
nida en la forma conocida con exclusion ae los disolventes organicos
no inaiferenves, caracteri.aao porque la mezula ae alcaloldes vrutos,
coun exclusion ae los disolventes organicos, no indiferentes, como al -
cohol, acetona, eter y similares, se recristalizan una o varias ve -

15 ces en disolventes organicos indiferentes, como benzol, cloroformo,
diclorcetileno.

2., - Un proceaimientc segun lo reivinaicado en el punto 1,
caracierizauo porque le base bruta antes de la resristalizacion se
purifica por transrormacion en una mezcla de sulfatos,

20 . — " PROCEDILIENTO PARA LA PREPARACION DE UN ALCALOIDE DE
CORNBZUELC DE CENTENO " segun se describe y reivinaica en esta memo —
ria descvriptiva.

yonsta esta descripcion de cuatro hojas foliadas y escritas

a mdquina por una sola ue sus caras,

Madrid, € 17 ae septiembre 1932,

Leocadio Lépez y Ldépez.
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