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La presente invencidén se refiere a un procedimientc:
para la obtencién, ds especies de hongos de los compuestos |
Psilocibina y psilocina, hasta ahora desconocidos, de
efecto psicotrépico. Se ha descubierto un procedimiento

e para la obtencién de los compuestos mencionedos, que se
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caracteriza, porque de Psilocybe mexicana Heim o de material
funginoso cultivado artificiaelmente, obtenido de cultivos o
de variesntes o mutaciones bioldgicas de este hongo Por ino-
culacién de caldos de cultivo naturales o artificiales e
incubacién de estos cultivos, a la luz del dfa o en la
oscurided, a una temperatura consteante entre 18¢ y 27¢ ,
segin métodos conocidos, se extraen las materias actiﬁas,

se limpien, se separan entre sf y, en caso dado, se liberan
del halégeno.

Ademds se ha descublerto, que del material
funginoso de origen natural de los géneros Psilocybe,
Stropharia, Conocybe, Panzeolus, Amanita o Ruesula, o de
materia funginosa cultivada artificialmente, obtenido de
cultivos de las distintas clases de hongos o sus variantes
bioldégicas o mutaciones, se pueden obtener en forma pura
le psilocibine y la psilocina segdn la forma de trabajo
arriba indiceda. ,

Ya era conocido (R. Heim. C.r.hebd. Séances Acad.
Sei. 242, 965 (1956) que una serie de clases de hongos
naturales, que se encuentren en Méjico, Siberis oriental,
Camchatca y en otras regiones de Asia y América, se emplean
por los indfgenas para finglidades rituales o como estimu-
lentes o narcéticos, ya que su toma provoca en el cuerpo,

y ante todo en la psiquis del hombre, efectos peculiares.
En estos asf llamados hongos halucindégenos se irata de los
sigulentes géneros: Psilocybe, Stropharia, Panaeolus,
Conocybe, Amanita, Russula.

Hasta ahora no se logré, sin embargo, de muestras
de hongos de origen natural o de materia funginosa cultivads
artificialmente, el sislar las materims activas, o, partiendo

de los hongos de origen natural, de cultivar en el labo=-
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ratorio las clases de efecto halucinégeno bajo tales con-

diciones de cultivo, que se forme materia inicial sctiva
en cantidades suficientes para la obtencidn de las materiss
activas en escala preperativa,

.Se ha descublerto ahora un procedimiento segdn
el cual las maferias activas, hasta ahore desconocidas,
del género de los hongos halucinégenos, preferentemente
Psiloocybe mexicana Heim, Psilocybe caerulescens Murril
var. mazatecorum Heim, Psilocybe caerulescens Murril
var. nigripes Heim, Psilocybe zapotecorum Heim, Psilocybe
sempervive Heim et Caillleux, Psilocybe aztecorum Heim,

Stropharia cubensis Earle, se obtienen en estado puro

‘segin métodos conocidos, bien directamente de la materia

funginosa de origen natural o bien de la materis funginosa
cultivades de cultivos que se preparan sobre substratos
naturales o artificiales, empledndose aguellos métodos
de cultivo de manera, que asf se obtengan cantidades de
materie inicial active técnicamente aplicebles en escala
preparativa para la obtencidén de las materias actives.

El procedimiento se realize preferentemente de
la siguiente maneras

Para el cultivo sobre substrato natural se
prepara un mentillo de paja de trigo fermentada, una
mezcla de hojas y caiias de mafz o t2llos de hierbas sile
vestres, se lava abundantemente con agua corriente, se
reparte en cuencos de barro y se esterilize en el autoclave.
El mentillo se inocula don micelo de cultivos primerios,
se incuba durante aprox. dos semanes a 24-272 , los
cultivos se cubren con tierra esterilizada y'se de jan

por sf solos en la caja del cristel, a la luz del ate,
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con una temperatura de 18-272, manteniéndose constente
el grado de mmedad. Después de cuatro e cinco semanas
aparecen los cuerpos de fruto; le recoleccién se efectife
de vez en cuendo durante uno a dos meses, 8l empezar le
formacién de esporas,

Como de esta manera la obtencién de grandes
cantidades de materia_inicial resulte, sin embargo,
algo prolije, se elaborarocn otros métodos de cultivo.
Aquf se descubrid inesperadamente, gque los hongos en
vitro, sobre substratos ricos en sustancia nutritiva,
en lugar de micelo con cuerpos de fruto, formen casi
exclusivamente micelo activo y parcielmente esclerotias
en grandes cantidedes, sobre substraztos pobres en sustancia
nutritivae, por el contrario, los conocidos cuerpos de
fruto. Por ejemplo, sobre un caldo de agar ( con 1,5%
de agar) el grado Sptimo para la formacién de cuerpos
de fruto se encuentra en una concentracién en substancia
seca de extracto de melta de 0,2 hasta 0,7%, el grado
Sptimo para la formacidén de micelo y esclerotias, por el
contrario, en concentraciones de 4 haste 10 % segin la
clese de hongo. Mientras que la luz del dfa es imprescin-
dible pera la formacién de los cuerpos de fruto se encon-
tré, por el contrario, que, al incubar los cultivos enl
la oscuridad, la formacién de esclerotias o micelo es‘
considerablemente méé abundante, Los mejores rendimientos
en materia funginose activa (micelo y esclerotias) se
obtienen si se preparan cultivos de superficie com caldos
de extractos de malta (mosto de cerveza o preparados
de extractos de malte adquiribles en el mercado con un 4

haste un 10% de sustancie sece ¥y estos cultivos se incuban
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en la oscuridad a uns temperatura constante entre 22 y 262,
Peara un buen crecimiento se le ha de agregar el caldo un
0,2% de egar: En este agente casi 1fquido encuentrs el
hongo adn justamente suficlente apoyo para former répida-
mente una caepa de micelo bien cerrada. La adioclidn de sales
de hierro II es necesaria, ademds demuestran ser muy venta-— :
Josas las ediciones de sales de cinc, potasio, calcio ¥y
magnesio, de iones de nitrato, fosfato y sulfato, asf

como de extracto de levadura o de los asf llamedos
"Cornsteep Solids" (concentrado del agus de remojo de
meiz).

Bste procedimiento de cultivo significa un
gran progreso técnico, ya que hace posible la obtencién,
de un tiempo més breve y bajo un empleo de trabajo més
reducido = en comparacién con el cultivo sobre substrato
natural -, de un rendimiento mds de 10 veces superior en
materia inicial activa. _

La materia funginose activa (cuerpos de fruto,
esclerotias o micelo) se seca culdadosamente en la corriente
de aire o en vacf{§ a 10-40%, se muele lo mds finemente
posible y & tempsratura de'ambiente se eitrae a fondo
con agua, un alcohol alifdtico bajo o una mezcla de agua
Y un disolvente orgédnico miscible con agua. Los extractos
se evaporan en vaclé a temperatura baja y el resfduo
se desengrasa con &ter de petréleo y, para retirar las
materias secundarias inactivas, se extrae con acetona o
cloroformo. Las ulteriores materias de lastre se separan
mediante solucién del resfduo en la menogcantided posible
de agua y repetida precipitacién con etanol absoluto o

acetonaj el filtrado se evapora en vacfo a temperatura baja.
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Psilocibina de metanol o sgue. De agua se obtienen finas

La ulterior limpleza se efectida por cromatogra-
ffa en polvo de celulosa segifn el procedimiento de pasoj
la elucidén se efectia con butanol saturado en agus o con
otro alcohol no miscible con agua. En las fracciones
recogidas se comprueba, mediente la reaccidn seg. Keller
(dcido aecdtico glaciml ferrocloruroso y deido sulfilrico
concentrado), el contenido de materis sctiva. Las fracciones’
con reaccidn de color positiva se reunen y, en caso dado, {
se someten a una ulterior separacidn eromatogfdfica en
ung columna de polvo de celulosa. Del cromatograma de paso
se aluye una zona de translacién mds rfpids, que de una
materia activa, caracterizada por la reaccién de color
seg. Keller ﬁuramente azul, llamada ("Psilocina®mientras
que de una zone de translacién mds lenta se obtiene une
segunda maeteria mctiva, predominante en cantidad, con
reaccidén de color méds violeta, la "Psilocibina',

las materias asctivas, ob%enidas de 1; columne
ye en forme bastante pura, son halogenosas y no cristalizan
como tales: Solo mediante un tratamiento qufmico se puede

retirar el helégeno, obteniendose entonces compuestos

PSS g s > 6 e %s ok ¥ et A S A S am ot e

cristelinos. Con este objeto se trata unas solucién acuosa
de las materias activas con carbonato de plata, el filtrado g
se libera con sulfuro de hidrdgeno de los iones de plata 5
en exceso y se concentra por evaporacidn en vacfo a tempe-
ratura baja, con lo que las substancias cristalizan de

la solucién concentrada,

Para el andlisis se vuelve & recristalizar la

agujas blancas como la nieve, de metanol placas hexagonales

0 prismas incoloras metanolosas que, a 195-200, funden
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bajo descomposicidn. E1 compuesto se disulve en 120 partes
de metanol hirviendo o en 20 partes de agua hirviendo,
en alecoholes méds elevados u otros disulventes orgénicos
es de muy difiecil solucién o insoluble.
. Para ol endlisis se seca a 1002 en alto vacfo,
con lo que se presenta una reduceién del peso de un 10,4% ;
Loes resultados del andlisis elemental coinciden con la |
£érmla en bruto GoHr 0, NP ( Pum. 284,2). Ia ps;locibina
es un compuesto Spticamente inactivo anfotero y se disuelve
facilmente, bajo formacién de sal, en dcidos minerales
acuosos dilufdos y en dlcalis aduosbe dilufdos. La solucién
de la psilocibina en etanol acuoso el 80 % reacciona ligera=
mente deida (pH 5,2). El espectro ultravioleta en solucidn
metanélica muestra bendas en 222,-267 ¥y 290 mm.

Pare el endlisis se limpie la psilocina,mediante
nueve cromatograffa en una solumna de ,polvo de celulosa,
con butanol saturado de aguea o mediante tratamiento con
bicarbonato sédico en solucién acuosa y agitacidn con &ter
o un disolvente orgénico. Los resultados del andlisis
elemental coinciden con la férmula en bruto ClagléNoz.

La psilocina cristaliza de metenol o acetona;
se disuelve moderadamente en ague, fécilmente en decido
dilufdo. Punto de fusién 173-1762 (descomp.). La psilocina
estd caracterizadas por el espectro ultravioleta (en solucidn
metendlica) con las méximas en 222, 260, 267, 283 y 293
mm por una parte y por la reaccidédn de color seg. Keller
por otra, donde - contrario & la psilocibina -~ se forme
un color azul puro,. _

En le inyeccidn subcutdnesa o administracién
peroral de 2 hasta 8 mg la psilocibine provoca en el
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hombre una disposielén de #nimo pronunciadamente euférica
acompefiade de falta de iniciative y un sentimiento de indi-
ferencia. En dosis mds elevadas se presentan ademds de
menifestaciones vegetativas, ciertas variaciones en la
perceptibilidad. Los compuestos deberdn emplearse para

la investigacién de enfermedades mentales y psicosis

de las géneeis méds variades y se pueden utilizar en los
enfermos psfquicos como ayuda util en el tratamiento
peicoterapdutico.

BJEMPLO 1. Psilocibina y psilocinae de Psilocybe mexicensa

Heim de procedencia natural.

Para el cultivo sobre substrato naturel se prepare
un mantillo de paja de trigo fermentade, se lava abundante-
mente con ague corriente, se reparte en cuencos de barro
Yy se esteriliza en el autoclave., El mantillo se inocula
con micelo de cultivoe primerios, se incuba durante unas
2 semanss a 24-2#*, los cultivos se cubren con arena
estdril y se dejan por sf solos en le caja de cristal
a le luz del dfa a temperatura de 21-22%2, Despuds de
4 a 5 semanas aparecen los cuefpos de ffuto: le recolec—
cidn me efectiia de vez en cuando durente uno hasta dos
meses &l empezar la formacidn de esporas. Los cuerpos de
fruto maduros de Psilocybe mexicene Heim se secan a conti-
nuacidn cuidadosamente en la corriente de aire a 300 , 54 g
de los homgos secos se muelen lo més finamente posible
¥ se agitan una vez con 600 cm3 y tres veces con 300 cm3
de mstenol cada vez durante 4 hora. Los extractos se
reunen y en vacfo se evaporan hasta secar. Resfduo 12 g.
Para desengrasar se frota el resfduo de metanol 4 veces
con 250 cm3 de éter de petréleo y a continuacién adn

3 veces con 100 ocm3 de cloroformo + 10 % de alcohol,
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El resto que aun queda sin disolver, de unos
10 g. se disulve en 10 cm3 de agua y lentamente se mezcla
con 100 cm3 de alcohol abs. con lokque en la solucidn se
enriquece la sustancia activa. Esta operacidén se repite
aifn 2 hasta 3 veces., Las soluciones decantadas se evaporan
en vacfo hasta secar, se vuelve a disolver con metanol y
se mezcla con 20 g. de polvo de celuloea + 5 % de agua. E1
metanol se vuelve a evaporar en vecfo y el polvo celuldsico
con la sustancia active adherida se vierte en una columne
de 160 g. de polvo de celulose 4 5 % de agua (la columna
se limpia primero con butanol saturado de agua). Se eluye
con butanol saturado de agua y se recogen fracciones de
20 om3. En el resfduo de evaporacidn de las distintas frac-g
ciones se compruedbs el contenido de materie sctive con ‘
ayude de la reaccién de color segmin Keller. Para ello se
preperan pruebas de 0,25 mg de resfduo de evaporacién
con 2 cm3 de agente de reaceidn seg. Keller.

Las frgcciones con reaccidn de color positiva se
reﬁnen. El polvo amorfo se disuelve en 20 cm3 de agua y se '
agita con 0,5 g. de carbonato de plata. Despuds de la |
filtracidn se retira la plata con sulfuro de hidrdgeno y a
continuacién se concentra cuidadosamente por evaporacidn.

De la solucidén concentrada cristaliza la psilocibina en
agujas finas incoloraes (rendimiento 200 mg).

La psilocina se obtiene de los cuerpos de fruto
s0lo en huellas.

La psllocibina de andlisis puro se obtiene volvier
40 a recristalizar de metanol o agua. Se disuelve en 120
partes de metanol hirviendo o 20 partes de agua a tempero-
tura de ebullicidén. Del metenol se obtienen prismas
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incoloros que funden bajo descomposicidén a 195-220%,

Los resultados del andlisis elemental coinciden

con la férmula en bruto 0121{170 4N2P.

El espectro ultravioleta, recibido en metanol,
muestran las siguientes mdximas:222 mm, 267 mm y 290 mm.

La nueva materia activa tiene cardcter amfétero.
Se disuelve bajo formecidén de sal, tanto en £lcali acuoso
dilufdo como tambidn en dcidos acuosos. La solucién de la
psilocibine en alcohol acuoso al 80 % tiene reaccidén dcida
(pH 5,2).

EJEMPLO 2. Obtencién de psilocibina y psilocina de
) Stropharia cubensis Earle de procedencia natuml

Los cuerpos de fruto de Stropharia cubensis Earle,.
recogldos en Méjico, se secan cuidadosamente &l aire a
tempefatura de ambiente en le sombra. 24,2 g de cuerpos
de fruto secados se molturan lo mds finamente posible y
se agiten a temperatura de ambiente, una vez con 300 cm3
y tres veces, cada una con 150 cm3 de metanol, durante %
hora cade vez. Los extractos se reunen y Se evaporan en
vacfo hasta secar. El resfduo (6 g) se frota, para desen-
grasar, cuatro veces, cada una con 125 cm3 de &ter de
petréleo y otras 3 veces, cada una con 50 cm3 de cloroformo,
que contiene 10 % de etanol. El resto que adn gqueda sin
disolver, de unos 5 g, se disuelve en 5 cm3 de agua y de
esta solucién se precipitan ulteriores matefias acompafian-
tes mezclando lentamente con 50 om3 de etanol, con lo que
se enriquecen las meterias activas en la solucién. La
limpieza se repite, en igual forma, ain dos a tres veces,
Las soluciones decantadas se reunen‘f Be evaporan en

vacfo hasta secar. El resfduo se recibe en metanol y se

mezcla con 10 g. de polvo de celulosae sl que se le agregaron
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5 % de agua. El metanol se evapora en vacfo ¥ el polvo

celuldsico adherido oon la sustancia activa se vierte

en una columna de 50 g. de polvo de celulosa que contiene
5 % de agua; antes se leva la columne con butanol saturado
de agua. Se eluye con butanol saturado de agua y se
recogen fracciones de 10 cm3. Las distintas fracciones

se evaporan en alto vacfo a un mdximo de temperatura del
bafio de 508 y se comprueba el contenido de materie sctiva
con dcido acético glacial ferrocloruroso ¥y dcido sulfifrico
concentrado. Para ello se preparan pruebas de 0;25 mg de
resfduo con 2 cm3 de agente de reaccién seg. Keller. Las
fracciones activas se caracterizan por una reaccién seg.
Keller violeta (psilocibina) o azul puro (psilocina).

Las frecciones con reaccién de color positiva
de la misma tonalidad se reunen. E1 polvo amorfo de los
resfduos de evaporacidén arribe indicados se disuelven en
2 cm3 de agua y se agita con 0,25 g. de carbonato de plata.
Despuds de la filtracidén se retiran los iones de plate
en exceso con sulfuro de hidrégeno. Dela solucién
concentrada cuidadosamente pof evaporacidn cristaliza la
pSilocibina en agujas finas incoloras. Se obtienen 58 mg,
de psilocibina cristalizada, correspondiente & un rendi-
miento de 0,24 % —~ referido al cuerpc de fruto seco -
¥y una huelle dé peilocinae,

BBEOS.  Gmetle to wlloiny sioln b,
et Callleux.
a) Obtencién del material de inoculacién,
De basidicesporas del hongo Psilocybe semperviva

Heim et Cailleux se preparan cultivos puros sobre mosto

de cerveza-agar. Para este objeto se recogen leas esporas
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que caen de las ldminas del cuerpo de fruto meduro sobre
una base estéril y se aplican sobre mosto de cerveze-agar
¥ se incuba. De los cultivos primarios asf obtenidos ss
prepara el material de inoculacién en cantidad suficlente
de la siguiente manersa:

El micelo se pica con una espdtula basta, bvajo
agua del grifo estdril, de manera que se forme una sus-
pensidén de copos de micelo finos., Con esta suspensidén ese
inoculan matraces de Erlenmeyer que contienen un caldo
Yy cuerpos de relleno de porcelana en forme de arz&n, tal y
como se emplean para el relleno de columnas de destilacién.
Las mejores experiencias las hemos realizado con matraces
Erlenmeyer de 300 cm3, conteniendo 50 g. de cuerpos de
relleno (tamafio 1 cm. peso aproxz. 0,9 g) y 80 cm3 de caldo
compuesto de mosto de cerveza de aproi. 4% de sustancia
seca y 0,2 % de agare.

El cultivo se incuba & una temperatura de 2423
despuéds de dos semanas se ha formado sobre la éuperficie
una capa de micelo compacta. Todo el cultivo se agita
duraente 30 minutos sobre la mdquina agitadora rotativa
con lo cual los cuerpos de relleno, con sus aristas
vives, molturen el micelo: se forma asf{ una fina suspensién
de copos de micelo. El material de inoculacidén asf obtenido
es suficiente para la inoculacién de 50 litros de caldo.
b) Obtencidn del cultivo.

Mosto de cerveza fresco y claro, sin adicién
de 1ipulo, se diluye con agua del grifo a un contenido

de 8 % de sustancia seca., Por cada litro de esta sclucién

e
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ge agregant B _ '
Znso4.7H20 0,00172 g.
Ca(NO3)2 1,0 g
KH2P04 0,0624 g.
Mgso4.7H20 0,0624 g.
KCl1 : 0,0312 g.
Agar-agar 2,0 &

Este caldo se introduce en porciones de 1 litro
en matreces de peniciline y se destila durante 25 minutos
en el autoclave a 1082, Despuds de enfriar se inoculan ?
los matraces, cada uno con 2 em3 de una suspensidén de :
Psilocybe sempervive Heim et Cailleux, Los cultivos
obtenldos se incubanm en la oscuridad a 24-262, Se forme

la capa de micelo descrita bajo 3 a).

c) Aislemiento del materiel funginoso.
Despuds de siete semanas se filtre el cultivo

naduro a travéds de una tela de gesa, se prensa el

s

meterial funginoso y se seca en vacfo a 302, De un prepe- :
rado con 100 matreces de penicilina, que contiene 100 ;

litros de caldo se obtiene durante la recoleccidn, despuds

e g

de 49 dfas, 2540 g de material seéo, es decir 25,4 g

por litro de caldo preparado. El filtrado del cultive, que
tamidén contiene determinades centidades de materia activa,
se elabora en iguael forma como descrito en el sigulente
pdrrafo para el materiel funginoso.

d) Obtencién de las materias activas.

306 g de material funginoso seco se pulverizen
lo mds finamente posible, se agitan tres veces, cada une

con 500 cm3 de cloroformm y .otras tres veces, ceda una
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con 500 cm3 de cloroformo que contiene 10 % de etanol.
De esta manera se disuelven 2,8 g de materias secundarias
inasctivas, El material funginoso, previamente extraido,
se extrae a fondo una vez con 3 litros y tres veces, cada
5e una con 1,5 litros de metanol, Los extractos reunidos
se evaporan bajo presién reducida hasta secar, quedando
un resfduo merrén claro de 17;5'5. Para retirar las impu-
rezas grasosas se recibe este resfduo en 17,5 cm3 de.agua
¥ la suspensién se agite uns vez con 500 cm3 y dos veces
10. cada una con 250 cm3 de €ter de petréleo. Le solucldn de
 dter de petréleo contiene 0,75 g. de materias secundarias
inactivas, La solucién acuosa residual se concentra por
evaporacidén en vacfo & unos 25 cm3 y agitando fuertemente
se mezcle lentemente con 250 cm3 de etanol absoluto. De la
15, precipitacién pegajosa, que as{ se forma, se separs mediantef
decantacién la solucién que contiene la materia activa. |
La precipitacién se vuelve a disolver en pocé ague y se
trata con 10 veces la cantidad de etanol abs. Esta
limpileza, mediante precipitacién, se repite avn dos veces
20, con el resfduo. Las soluciones se reunen y, en vacfo,
se evaporan hasta secar. Queda un resfduo sélido de 11,7~g
" que contiene toda ‘la cantidad de la materia activa.
Para la crometograffa en la columna de celulosa
se disuelve el resfduo en la menor cantidad posible de
25, metanol &l 50 %, la solucién se megcla bien con 40 g. de
polvo de celulosa y el maeterial se seca en vacfo. E1l polvo
celulésico, cargado de esta menere con sustancia, se
vierte en una columne de celulosa, que se prepara mediante
suspensidn de 350 g. de polvo de celulosa con butanol
30, saturado de ague., Se desarroclla por el procedimiento de
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paso con butanol saturado de agua con 1o que se separan
fracciones de 100 om3 cada una y que se evaporan en alto
vacfo a una temperatura del bafio que no supere los 508,
Las fracciones centrales (3,35 g) den una reaccién de
color seg., Keller positiva y para su ulterior limpieza

ge vuelven a cromatografiar, sesin el mismo procedimiento,
sobre polvo de celulosa.

Dursnte el desarrollo con butanol saturado de
ague. se separan fracciones de 50 om3 de cada una y después
se evaporan en alto vacfo, & una temperaturs mdxima del
bafio de 502, se comprueba con la reaccién de color seg.

Keller. Se obtiene es{ la siguiente distribucién:

I
; Fraccién ne g Resfduo mg % ggaccidn de color E
i i ] &. Keller H
g 1 -7 ; 1270 E negativa ;_
: 8 - 16 : 87 § azul puro ;
L 17 - 20 ! 79 { negative !
I 21 - 30 : 1053 ; violeta !
: 31 - 43 § 758 g negative ]
! ! !

Bl resfduc de las fracciones 8 - 16 (87 mg), da,
después del tratamiento con carbonato de plata, como
descrito en el ejemplo, 2,45 mg de psilocina pura, Las
fracciones 21 - 30 (1053 mg) ddn despuds del tratamiento
con carbonato de plata, 765 mg de psilocibina pura.

Del filtrado del cultivo se obtienen las materias
activas segdn el mismo procedimiento. Con este objeto se
concentra el filtredo en vecfo & aprox. 1/10 de su volumen.

Se precipita con 10 veces su volumen de metanol, se filtra

de les materias secunderiss Precipitadas, la solucién se

St o i T PR
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evapora en vacfo hasta secar y el msfduo se extrae tres
veces con 10 veces la cantidad de metanol. EX resfduo de
evaporacién de los extractos metanélicos se sigue elebo-
rando como arribe indicado. De 12 litros de filtrado de
cultivo se obtienen 80 mg de psilocibina y 6mg de psiloci=-
na. Rendimiento total: 845 mg de peilocibina y 51 mg de
psilocina, lo que corresponde a un contenido de 0,28 %

o 0,017 % referido al material funginoso seco.

EJEMPLO 4. Obtencién de psilocibina y psilocina de cultivos
puros de Psilocybe mexinana Heim.

En este ejemplo se da una descripeidén detallada
sobre el aultivo del homgo Psilocybe mexicana Heim en
vitro para la produccién de micelo y esclerotias, asf
como sobre la obtencidén de las materias activas puras.

Mosto de cerveza claro, fresco y sin adicién
de 1dpulo se diluye con agna del grifo a un contenido de
4,0 - 4,5% de sustancia seca. Por cada litro de esta

solucidn se agregan

FeSO4.7H20 0, 00417 gramos
Zn304.7Hé0 0, 00172 ?
Azar-agar 2,0 "

Este caldo se introduce en porciones de 500 cm3
cada una en matraces de Fernbach de 1,6 litros de capacidad
cada uno y se esteriliza durante 25 minutos en el autoclave
a 1082, Despuds de enfriar se inoculan los matraces, cada
uno con 2 cm3 de una suspensidn del hongo Psilocybe mexicana
Heim. El material de inoculacidén se obtiene preparando de
basgidiocesporas del homgo mencionado cultivos puros sobre
mosto de cerveza-agar., Las esporas que caen de las 1éminas‘

de un cuerpo de fruyo maduro se recogen sobre una base

estéril, se aplicen sobre mosto de cerveza—-agar y se
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incuba. De los cultivos primarios, que se forman de esta

manera, se puede obtener el material de inoculacién de 1a
sigulente manera: El micelo se pica con una espdtula basta,
bajo agua del grifo estdril, de manera que se forme una
suspensién de copos de micelo finos. Con ella se inoculen
matraces de Erlenmeyer, que cont;enen un caldo ¥y cuerpos
de relleno de porcelana en forma de arzén. Las mejores
experiencias las hemos realizado con matraces de Erlenmeyer
de 300 cm3 conteniendo 50 g de cuerpos de relleno (Tamafio:
1 cm, peso aprox. 0,9 g) y 80 ocm3 de caldo compuesto de
mosto de cerveza de aprox. 4 % de substanciam seca y 0,2 %
de agar. Incubado & 242 se he formado, despuds de 2 semanas,
sobre la superficle una capa de micelo compacta. Todo el
cultivo se gire durente 30 minutos en la mdquina agitadora,
con lo que los cuerpos de relleno molturan el micelo de
menera que se forme una fine suspensién de copos de micelo,
El material de inoculacién asf{ obtenido es suficiente para
la inoculacidén de 25 liiros de caldoe

Los cultivos inoculados se incuban en la oscuri-
dad a 24-268., Se forma la capa de micelo ya descrita con
esclerotias muy numerosas que, por lo general, alcanzan
un tamafio de haste aprox, 1 cm (aigunas pueden ser consi-
derablemente mayores). Para la separacidn del micelo y las
escleroties se filtran los cultivos maduros a trevds de une
tela de gasa, se prensa y se seca en el armario de secado
e 35-40%, De un preparado con 134 matraces de Fernbach,
que contienen 67 litros de caldo, se obtuvieron en la re—
coleccidn, después de 62 dfas, 1149 g de material seco
(esclerotias y micelo), lo que correéponde a 17,14 g

?or litro de caldo empleado.
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Pare la obtencidn de les materias activas se

pulverizan lo mds finamente posible por ejemplo 612 g
de material de eéclerotias y micelo secado, se extrae
previamente tres veces, cada una con 1 litro de cloroformo
¥ & continuacién an tres veces, cada una con 1 litro de
cloroformo 4+ 10% de etanol. De esta manera se trasladan
al extracto previo 5,6 g de materias secundarias inactivas,
El materiel funginoso, previamente extrafdo, se extrae &
fondo ahora 1 vez con 6 litros y a continuacién otras 3
veces, cada una con 3 litros de metanol. Los extractos
metanélicos reunidos se evaporan bajo presién reducida
haste secar, obteniendose zsf 35 g de un resfduo marrén
claro. Para retirar las impurezas grasosas se suspende
en 35 §m3 de ague y se agita una vez con un litro y dos
veces cada una con 0,5 litros de dter de petréleo. El dter
de petréleo contiene 1,5 g. de materias secunderias inac-—
tivas. ILa solucidn acuosa residual se concentra primera-
mente por evaporacidén en vacfo a unos 50 om3 y a continua-
cién se mezcla, agitando fuertemente, con 500 cm3 de
etanol absoluto. De la precipitacidn pegajosa que se
forma asf, se separa por decantacién la soluciln que
contiene la materie activa, la precipitacidn se vuelve
a disolver en poce ague y nuevemente se trata con 10
veces la cantidad de alcohol abs. Esta operacidn de
precipitado se repite con el resfduo otras dos veces,
Las soluciones se reunen y en vacfo se secan. Queda
un resfduo sblido de 23,4 g que contiene toda la cantided
de las materias activas,

Para la cromatograffa en la columna de celulose

se disuelve en resfduo en la menor cantided posible de

SRV YU U VO N
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metanol al 50%, la solucidn se mezcle bidn con 80 g

de polvo de celulose y el material se seca en vacfo. El
polvo de celulosa cargado de esta maneracon la sustancia
ge introduce en une columna de celulosa que se prepard
mediante suspensién de 700 g de polvo de celulosa en
butanol saturado con agua. Se desarrolla con butanol
(saturado en agua por el procedimiento de paso, separéndose
fracciones de 200 cm3 cada uno y que se evaporan en alto
vacfo a una temperature del bafio que no sobrepase los 502,

De esta menera se obtiene la siguiente reparticidn:

TABLA e

[

L ! ! !
{fraccibn n? ! Residuo | Reaccién de color seg. !
! ! & 1 Keller, !
! + 4 +
! ! 1 !
! 1 - 14 ! 2,170 ! negativa !
! ! ! !
15 - 34 ! 6,660 ; positiva !
! ! !
! 35 -~ 40 ! 3,540 : negativa !
! I !
! ! 12,370 ! !.
! ! ! !
! + + +

El resto de aproxe. 11 g queda adherido en la coluwmmse.

Las frecciones 15 hasta 34, que suministran en
totel un resf{duo de 6,660 g, contienen la cantided totel
de las naterigs activas. Pare la ulterior limpieza se
vuelven a cromatografiar como descrito & continuacidn,

Se disuelve el residuo de 6,66 g en la menor cantidad
posible de metenol y con ello se impregnan 20 g de polvo
de celulosa. Despuds de secar se vierte 8ste sobre une
columna de 600 g de polvo de celulosa previamente tratado

como arriba indicaedo. Durante el desarrollo con butanol
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saturado de agua se separsn fracciocnes de 100 cm3 cada

una y despuds de evaporar en alto vacfo se comprueban

con la reaccidn de color. Se obtiene asi la siguiente

- Aistribucidn:
TABLA 2,
! T T 1
! Pracecién n2 ! Resfduo ! Reaccidén de color seg. !
! - !  ng ! Keller. |
H H : { !
Y 1 T R}
: - 8 ! 2950 ! negativa ;
: 1 1 !
: 9 - 17 ! 180 ; azu¥puro §
1
: 18 - 21 | 155 'i negativa §
1
! 22 - 31 1 012 i violeta §
! {
i 32 -~ 45 i 1510 : _negativa ;
! ! 1 !

El resfduo de las fracciones 9 - 17
(180 mg) da, despuds del tratamiento com carbonato de
plata, como descrito en el ejemplo 1, 90 mg de psilocins
pura.

Tas fracciones 22 - 31 (Tabla 2) den, despuds
del tratamiento descrito en el gemplo 1 con carbonato
de plata, 619 mg de psilocibina pura con las propiedades
descritaé en el ejemplo 1., Del filtrado del cultivo se
obtienen las materias activas segdn el mismo procedimiento
como descrito mas arriba para las esclerotias., Con este
objeto se concentra el filtrado del cultivo en vacio a
aprox. 1/10 de su volumen. Se precipita con 10 veces el
volumen de metsnol, se Ffiltra y el resfduo se extrae
3 veces con 10 veces el volumen de metanol. El1 resfduo
de evaporacidn de los extractos metanélicos se sigue

elaborando como descrito mas arriba, De 10 litros de

JIE T ——
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filtrado de cultivo se obtienen, por ejemplo, 220 mg

de psilocibina y 12 mg de psilocina.

BJEMPTL » Psilocivina y psilocina de cultivos puros
de Stropharia cubensis Earle.

Un caldo se prepara de la sigulente manera:

Mosto de cerveza claro, fresco, sin adiecién de 1dpulo
se diluye con agua del grifo a un contenido de 6 % de

sustancia seca. Por cada litro de esta solucién se agregan

FeSO4.7H20 0,0021 g
ZnSO@.?HQO 0, 0009 g
Ca(N03)2 1,0 £
KH2PO4 0,9624 g
MgSO4.7H20 0, 0624 g
KCl 0,0312 g
Agar-agar 2,0 g

Iste caldo se esteriliza como en el ejemplo 3
y por litro se inyecta con 2 cm3 de una suspensién del
hongo Stropharia cubensis Earle de Cambodscha. Ia obtencidn
de esta suspensién de inoculacidn se efectda como indicado
en el ejemplo 3 a). Despuds de una incubacién de 52 dfas
en la oscuridad a 24%2 se obtienen, de un preparado de
20 litros, 452 g de material funginoso secado, es decir
22,6 g por litro. La obtencidn de las materies activas
del material funginoso se efectda segin el procedimiento
descrito en el ejemplo 3. Rendimiento: 1083 mg de psilo—
cibina cristalizeda pura y 45 mg de psilocine, lo que
corresponde & un rendimiento de 0,24 % o 0,010 % referido

al material funginoso secado.
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EJEMPLO 6. Pgilocibina y psilocina de Psilocybe semperviva
- Heim et Cailleux de procedencia natural,

Los cuerpos de fruto maduros obtenidos por
cultivo artificial sobre caldo natural (mantillo) de
Psilocybe semperviva Heim et Callleux se sécan cuidadosa-
mente en la corriente de aire a 302, 32 g de los cuerpos

de fruto secados se molturan lo mds finamente posible y,

a temperatura de ambiente, se sglitan una vez con 300 cm3

¥ tres veces, cada una, con 150 cm3 de metanol, durante

4% hore cade vez. Los extractos reunidos se evaporan en

vacfo haste secar. El reBIduo (8,3 g) se frota, para
desengrasar, cuatro veces, cada una con 125 cm3 de dter

de petrédleo y tres veces, cada una con 50 cm3 de cloroformo
que contieme 10 % de etenol. Quede un resto de 6,5 g. Este
resto se disuelve en 6 cm3 de agua y la solucidn se mezcla
lentamente con 60 cm3 de etanol abs. para precipitar las
ulteriores materias secundarias, y enriquecer asf la
sustancia activa en la solucidn,le limpieza se repite

dos veces en forma idéntica. Las soluciones se decantan,

se reunen y en vacfo se evaporan hasta secar. El reéiduo

se recibe en metanol y como descrito en el ejemplo 2 se
cromatograff{a sobre polvo de celulosa. A las materias
actives, as{ obtenidas, se les extrae el halégeno mediante
tratamiento con carbonato de plata. Despuds de recristalizar
se obtienen 160 mg de psilocibine cristalizade ¥y 32 ng

de psilocina, lo que corresponde & un contenido de 0,5 %

o0 0,1 % referido al material funginoso secado.

EJEMPLO 7. Psildcibina de Psllocybe caerulescens Murril
var. Mazatecorum Heim de procedencis netursl.

Los cuerpos de fruto maduros obtenidos por
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cultivo ertificiel sobre caldo natural (mantillo) de
Pgllocybe caerulescens Murril var. Mezatecorum Helm se
secan cuidadosamente, después se molturas finemente el
material funginoso secado (7,3 g) y se extrae a fondo

5e con nmetenol, tel como descrito en el ejemplo 2. Los
extractos se reunen y en vacio se eveporen hastae secar.
El residuo se sigue elaborando & materias actives como
indicado en el ejemplo 2. Se obtienen 14,6 mg de psilocibina
pura, lo que corresponde & un contenido de 0,2 % de

10. psilocibina (referido al material funginoso secado). De
le muestra funginosa preparada no se obtuvo ninguna
psilocina,

EJEMPLO 8. Psilocibina de cultivos puros de Psilocybe
ceerulescens lurril var., Mazaetecorum Heim,

Se prepara el caeldo diluyendo mosto de cerveza

15 ¢laro, fresco, sin adicién de iﬁpulo, con gsgua del grifo
e un contenido de 4,0 % de sustancia seca. Por cada litro
de esta solucidén se egregan:

"Cornsteep Solida' 10,0 &e

20. FeSO4.7H20 0,00834 ¢

Ca(CH), 0,20 g

K HPO, 0,20 &

NH40H 0,25 &

Agar-agar 2,0 £
25 Valor pH de la solucibn: 5,4.

Este caldo se esteriliza como indicado en el
ejemplo 3, se inocule con la suspensién de micelo de un
cultivo puro de Psilocybe caerulescens lMurrll vare
Mazetecorum Heim de Méjlco, y los cultivos obtenidos
se incuban en la oscuridad a 262, Después de 48 dfas se

30. recogen 20,4 g de materisl funginoso secado, por litro
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de solucidén. El sislamiento y limpieza de las mﬁverias

activas de este material se efectia como indicado en el

ejemplo 3. Rendimiento de un preparesdo de 10 litros de

caldo: 449 mg de psilocibina, correspondiente a un confe-
5, nido de 0,22 %, referido el material funginoso secado.

En este preparado no se enconird psilocina.

EJLMPTO 9, Psilocibina de Psilooybe Zapotecorum Heim
' - 8e procedencia natural.

Los cuerpos de fruto maduros recogidos y selec-
cionedos en el "pays chatino", Méjico, de Psilocybe
10 Zapotecorum Heim se secan cuidadosamente (Res{duo 42,4 g)
se molturan lo més finamente posible y se agita con
metanol, como descrito en el ejemplo 2. Los extractos
metenélicos reunidos se evaporan en vacfo hasta secar.
El resf{duo se sigue elaborando como indicado en el ejemplo
13 2. Se obtienen 212 mg de psilocibina pura, 10 que corres—
ponde a un contenido de 0,5 %. Del materiel funginoso
elaborado no se obtuvo ninguna psilocina.

EJEMPLO 10, Psilocibine de cultivos puros de Psilocybe
Zapotecorum Heim.

20, Mosto de cerveza claro, fresco, sin adicidn de
1ldpulo, se diluye con agua del grifo a un contenido en
sustancia seca de 4,5%. Por cade litro de esta solucién
se agregat

FSSO4 0,00834 g
25, "Cornsteep Solida" 10,0 g
NH4OH 0,30 £
K2H:PO4 0,30 g
Agar—-agar 2,0 &
Valor pH de la solucién: 5,5.
30. Este caldo de cultivo se esteriliza como indicedo

en el ejemplo 3 y se inocula con una suspensién de micelo de



un cultive puro que se obtuvo de cuerpos de fruto maduroé
' de Psilocybe Zapotecorum H;;m del "pays Chatino", Ii8jico.
Después de incubar durante 57 dfas en la oscuridad a 248
: se obtiene un preparado de 25 litros de 430 g de material
j‘r; 5, funginoso seco, es decir, 17,2 g por litro. La obtencién
' de la materia activa de este material se efectfia segfin el
procedimiento descrito en el ejemplo 3. Rendimiento: 903 mg
;‘wr; de psilocibina pure, lo que corresponde a un contenido de :
0,21 % referido al materisl funginoso secado. Ninguna psilo-_
10. cinsa., {

EJEMPIO 11. Psilocibine y psilocina de Psilocybe .
Aztecorum Heim de procedencia natural. i

Los cuerpos de fruto de Pesilocybe Aztecorun
Heim maduros recogidos en kiéjico en la zons de los aztecas

(en el Popocatépetl a 3300 hasta 3500 m sobre el nivel del

154 mar) de secan cuidadosamente, se moluran 1o més finamente
posible y se eoxtrae & fondo con metanol como descrito
en el ejemplo 2. El residuo se elsbora a meteriass activas
como indicado en el ejemplo 2. Se obtienen 570 mg de
psilocibine pure y 47 mg de psilocina, 10 que corresponde
20. 2 un contenido de 0,2 % & 0,017 % referido al material
funginoso secado (285 g).
EJEMPLO 12, Psilocibina y psilocina de cultivos puros
de Pgilocybe Aztecorum Heim.
El caldo se prepera de la sigulente magners:
25, BExtrecto de malta : 100 g
FeS0,« TH,0 0,00417 &
ZnSO4.7H20 0,00172 g
Ca(N03), 1,0 g
KH,PO, 0,25 g
30, MgS0,4 ¢ TH,O 0,25 g
KCl 0,125 g

Agar-ggar 2,0.

Ague del grifo a 1000 cm3
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El caldo se esteriliza en el sutoelave durante
25 minutos & 1082, Un litro se inocula con 2 em3 de unsa
suspensidén del hdngo Psilocybe Aztecorum Heim., Esta suspen-—
sién de inoculacién se prepare como indicado en el ejemplo
3 a). Ios cultivos se incuben en la oscuridad durante 45
dfas a 242 y se recogen como indicado en el ejemplo 3 ¢).
Rendimiento de 10 litros de caldb: 86,5 g ds micelo secado.
El micelo molturado lo mds finamente posible se agita duran-
te & hora con 1 litro de etanol acuoso al 80 % a temperatura
de ambiente, Despuds de filtrar del resfduo, dste se extras
otras tres veces en idéntice forma. El resfduo de evaporaciﬁr
de los extractos reunidos (8,9 &) se extrae, para retirar
las materias secunderias grasosas y materias de lastre
inactivaé, consecutivamente dos veces con 100 cm3 de dter
de petréleo, dos veces con 80 em3 de cloroformo y dos veces
con 50 cm3 de acetona. Quedan 5,6 g de un polvo soluble en
agua, que se disuwelve con 6 cm3 de agua. Agitando bien,
se mezcla la solucién lentamente con 60 cm3 de acetona,
se separa ls precipitacién obtenida, se vuelve a disolver
en poca agua y nuevamente se precipita de 10 veces la
cantidad de acetona. Esta limpieza por precipitacién se
repite otras dos veces con laparte insoluble en acetona,
despuds devlo cual, toda la cantided de las materias
activas ha pasado a los extractos acuoso-aceténicos, lLos
extractos se evaporan en vacfo y el resfauo (2,8 g) se
segue limpiando y divide por cromatograffa en una columna
de pol%o de celulosa, como descrito en el ejemplo 3.

Despuds de cromatografiar 2 veces se obtienen
225 mg de psilocibina cristalizade y 15 mg de psilocina,
lo que corresponde & un rendimiento de 0,26 % o 0,017%
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referido al meterial funginoso secado.

EJEMPLO 13.

Preparscién de un cultivo.

Un caldo se prepare de la siguiente maneras

Mosto de cerveza fresco (claro, sin ldpulo) se

diluye con ague del grifo hesta un contenido.en sustanciea

seca de 4,0 hasta 4,5 %. Por cada litro de esta solucién

se agregen:

Este caldo se esteriliza como indicaedo en el
ejemplo 4 y se inocula. Después de incubar durante 48
dfas a 242 ge logra en un preparado de 55 litros, un

rendimiento de 924 g de esclerotias y micelo (sustancia

FeSO4.7H20
ZnSO4o7H20
Ca(NO3)2

KH2P04
Mgso4
KC1

Agar-agar

0,00209 gramos

0, 00086
0,25

0, 0625
0, 0625
0,031
2,0

n
"
W
"
"

1

seca), lo que corresponde a 16,6 g por litro. La obtencién

de la materla activa se pusde efectuar como descrito en el

ejemplo 4.

Rendimientos: Psilocina 0,018 % y psilocibina

0,12 % del materiel funginoso secado.

EJEMPLO 14,

Preparacidn de un ocultivo

Un calso'se prepara de la siguilente manere:

Mosto de cerveza fresco (claro, sin ldpulo), se

diluye con agua del grifo a un contenido de sustancila

seca de 4,0 hasta 4,5%. Por cada litro de esta solucién

se agregans
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Feso4.7H20 0, 00209 gramos
znso4.7H20 | 0,00086 "
Ca(N03)2 1,0 "
Agar-agar 2,0 "

Este caldo se esteriliza como en el ejemplo 4,
se inocula y se incube. Después de 48 dfas se obtienen,
por litro de caldo, 20,5 g de esclerotias y micelo secado,
del cual se aislan las materias activas como indicado en el
ejemplo 4., Rendimientos: Psilocina 0,011 % y psilocibina
0,14 % del material funginoso secado.
EJEMPLO 15. Preparacién de un cultivo

Un caldo se prepare de la siguiente maneras

Mosto de cerveza fresco (claro, sin lipulo),
se diluye con agua del grifo a un contenido dersustancia
seca de 4,0 hasta 4,5 %. Por cada litro de esta solucién

gse agregant

FoS0, . TH,0 0,00209 gramos
ZnS0,.THy 0 0,00086
KHpPO, 0,25 "
Agar-ggar 2,0 "

La ulterior elaboracién se efectde como descrito
en el ejemplo 4. El rendimiento en esclerotias y micelo
asciende, despuds de 48 dfas a 15,9 g por litro de caldo.
El aislamiento de las materias activas se efectdae como
descrito en el ejemplo 4. Rendimietos: psilocina 0,02% y
peilocibina 0,11 % del material funginoso secedo.

EJEMPLO 16. Preparacién de un cultivo.

Un caldo se prepara de la sigulente maneras
Mosto de cerveza fresco (claro, sin ldpulo) se
diluye con agua del grifo a un contenido de sustancla sece

de 4,0 hasta 4,5 %. Por cadas litro de esta solucién se
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agregans _
FeSOk.?HQO 0, 00200 gramos
ZnSO4.7H20 0,00086 "

"Cornsteep Solids" 20,0 "

Agar-agar ' 2,0 w

La ulterior elaboracidn se efectde como descrito
en el ejemplo 4. El rendimlento en esclerotias secedas y

micele asciende, después de 48 dfes, a 29,8 g por litro

‘de caldo. El aislamiento de las materias activas se efectia

como descrito en el ejemplo 4. Rendimientos: psilocina

0,012 % y psilocibina 0,22 % del material funginoso secado. .
EJEMPLO 17. Preparacién de un cultivo.

Un caldo se prepara de la sigulente maneras

Extracto de malta 45 gramos
FeS0,.THy0 0,00417
ZnS0y . THpO 0,00172  *
Ague del grifo 1000 cm3

El caldo se esteriliza en el autoclave durante
25 minutos & 1082. 1 litro se inoculse con 10 cm3 de una
suspensién del hongo Psilocybe mexicena. lLa obtencidén de
esta suspensisn de inoculacién ée efectia como descrito
en el ejemplo 4. Despuds de la inoculacién se cultiva el
hongo en este caldo & 242 por el procedimiento de inmersién
movida., Se formen bolas de micelo parecidas & sémola, tal
y como es conocido en el cultivo de inmersién de hongos
bajos, Despuds de 30 dfas se separa el micelo por filtra=-
c¢ién y se obtiene un rendimiento de 7,0 g de micelo seco
por litro de caldo.

430 g de micelo secado, loids finamente molturado

se agitan durante % hora con 4,5 litros de etanol acuoso &l
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resfduo, se vuelve a extraer §ste otras tres veces en

iguel forma. El resfduo de evaporacidén de los extractos
reunidos (41 g) se exitrae, para retirar las materias de
lastre, consecutivaments dos veces 500 cm3 de dter de |
petréleo, dos veces con 400 om3 de cloroformo y dos veces %
con 200 em3 de acetona. Quedan 25 g de un -polvo soluble :
en agua, que se disuelve en 2% om3 de azua. Agitando bien
se mezcla lentamente con 250 cm3 de acetona, se separa a
continuacidn el 1lfquido y ;a precipitacién y éste se wvuelve
e disolver en poca agua y se vuelve a precipitar con 10
veces la cantidad de acetona. Este operacién se repite
avdn otras dos veces con la parte insoluble en acetona,
habiendose trasladado entonces todas las materias activas
a los extractos acuoso-aceténicos, Estos se evaporan agitan—:
do bien y el resfduo (9,8 g) se siguen dividiendo por :
cromatograffa en una columns de celulosa, gomo descrito
en el ejemplo 4.

Después de cromatografiar dos veces se obtienen
32 mg de psilocina cristalina y 225 mg de psilocibina, lo
que corresponde a un rendimiento de 0,007 o 0,05 % referido
al micelo seco.

N OTA

Descrita suficientemente la naturaleza del
invermto, asf como la manera de realizarlo en la prdctica,
debe hacerse constar que las disposiciones anteriormente
indicadas son susceptibles de modificaciones de detalle
en cuanto no alteren su principio fundemental. Tambidn
se hace constar que el invento corresponde a las solicitudes

de patente presentadas en Suiza con las fechas y ndmeros
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siguientes: 21 de februro de 1953, nf 56143 y 30 de julio
de 1958, n® 62393, acogiendose por 1o tanto, @ los beneficios
que conceden los convenios internacionales en vigor,‘sisndo_
lo que constituye la esencia del referido invento y por lo
gue se solicita Patente de Invencién por 20 afios en Espafias
"Procedimiento para la obtencién de psilocibina y psilocinal
caracterizandose por lo siguientes |
1¢.- Procedimiento para la obtencién de
psilocivine y psilocina, de efecto psicotrépico, en estado
puro, compuestios hasia ahora desconocidos, de clertas
clases de hongos, caracterizado pocrque de material funginoso
de origen natural de los géneros Psilocybe, Strophﬁria,
Paenaesolus, Conocybe, Amanita o Russula, o de material
funginoso cultivado artificialmente, obtenido de cultivos
de las distintas clases de estos hongos & sus variantes
bioldgicas o mutaciones mediente inoculacién de caldos
naturales o artificizles e incubacidn de estos cultivos a
la luz del dfe o a la oscuridad con ﬁna temperatura constante
entre 182 y 272, se extraen las materias activas segin
métodos éonocidos, se limpian, se separan entre sf y, en
caso dado se liberan del halégeno.
28,~-Procedemiento para la obtencién de psilocibina
¥y psilocine, caracterizado porque de Psilocybe mexicana
Heim o de materiel funginoso cultivedo artificialmente,
obtenido de cultivos puros o de variantes biolégicas
o mutaciones de este hongo, por inoculacién del mismo abre
caidos naturales o artificiales e incuabacién de estos
cultivos a la luz del dfa o a la oscuridad a una temperature
constente entre 182 y 272, seazn métodos conocidos se

extraen, limpian, separen entre sf las materias activas
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¥, en caso dado, se liberan del halégeno.

32,- Procedimiento para la obtencidén de psilocibina
¥ psilocina, segin reivindicacién 12, caracterizado porque
como material inicial se emplea el hongo Stropharia Cubensié

5. Earle.

42 ,- Procedimiento, segin reivindicacidn 18,
caracterizado porgue como material inicial se emplea el
hongo'Psilocybe semperviva Heim el €allleux.

52.~ Procedimiento, segin reivindicacién 18,

10, caracterizade porque como material inicial se emplea el
hongo Psilocybe caerulescens Murril var. Mazatecorum Heim.

62.~ Procedimiento, segin rdvindicacién 1%,
caracterizado porque como material.inicial se emplea el
hongo Psilocybe Zapotecorum Heim.

15. . 78.- Procedimiento, segin reivindicacién 18,
caracterizado porque como material inicial se emplea el
hongo Psilocybe Aztecorum Heim.

82,~ Procedimiento, segin reivindicaciones 1 -~ 7,
caracterizado porque los hongos se cultivan sobre un

20. substrato natural y los cultivos se incuban a la luz del
dfa a una temperatura constente entre 18 y 27%.

90, Procedimiento, segin reivindicaciones 1 - 7,
caracterizado porque loshhongos se cultivan en vitro sobre
caldos artificiales de estracto de malta con unaconcentra~

25. cién de sustancia seca de 4 hata 10% seg¥n las clases
del hongo, al caldo se le agregen 0,0004 hasta 0,0010 g/litr(
de hierro II-ién y 2 g/litro de agar-agar y los cultivos
se ilncuban a une temperatura constante entre 222 y 26%,

102,~ Procedimiento, segin reivindicaciones 1 - 7,

30. caracterizado porgue el material funginosc desengrasado se
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extrae con asgua o con un disolvente orgdnico miscible con
egue, de la solucidn acuosa del resfduo de extraccidn se
separan les materias secundaries inactivas mediante prec-
pitacidén fraccionade con un disolvente orgénico miscible
con agua y las materias sctivas contenidas en el filtrado
se separan entre sf{ mediante absorcidén en polvo de celulosa
¥ elucidn con butanol saturado de agua,

112,~ Procedimient o, segin las reivindicaciones
1l - 7, caracterigado porque las materias activas halogeno-
sas obtenidas, antes o después de su separacidén entre sf,
se liberan del haldgeno, segin métodos conocidos, por
tratamiento con carbonato de plata,

12¢,
psilocibina y p§iloc

Prqcedimient ¢ pare la obtencién de
aj telly como queda sustencialmente
descrito en la prsgente memorfla que consta de treinta y

tres hojas escritas Por une sgola cara.

L e
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