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PRESENCIA DEL ALCALOIDE INDOLIZIDINICO SWAINSONINE EN
ASTRAGALUS PEHUENCHES (LEGUMINOSAE-GALEGUEAE)

Por RUSSELL J. MOLYNEUX'y EDITH GOMEZ-SOSA?

Summary The Presence of Alkaloids Indolizidine Swainsonine in Astragalus pehuenches (Leguminosae-
Galegueae). The presence of swainsonine is reported for the first time in one South American (Argentine-
Chilean) species. The swainsonine content (% of dry weight) in the South American “locoweed” species. The
values of high enough. However it is not possible to assume that the toxicity of A. pehuenches is similar to
that found in North American taxa, since no biological test was performed as yet.

INTRODUCCION

Durante muchos afios fueron considerados las
saponinas (Awshalon, 1928), glycdsidos cianoge-
néticos (Giusti, 1938) y selenio (Gallo, 1979) como
agentes responsables de la intoxicacion de anima-
les por ingestién de “yerba loca” o “garbancillo”,
nombre vulgar de varias especies argentinas de
Astragalus: A. pehuenches Nied., A. bergii Hieron,,
A, distinens Macloskie, A. vesiculosus Clos, A.
arequipensis Vog., A. garbancillo Cav., A.
chamissonis (Vogel) Reiche. Sin embargo, ni sapo-
ninas ni glycésidos cianogenéticos han sido encon-
trados con niveles toxicos en Astragalus argentinos;
ademds, la acumulacién de selenio fue descartada
por Burkart (1952) y Gallo describe los sintomas
sin realizar andlisis de muestras.

Las caracteristicas de la intoxicacién, comunica-
das verbalmente y recogidas en las etiquetas de
plantas de herbario, fueron confirmadas por el in-
forme Kauffer y Heinken (1984), sobre una mor-
tandad de caballos por la ingesta de “yerba loca” 6
“garbancillo” que, segin las muestras enviadas
por la misma fuente, resulté ser A. peliuenches Nie-
derlein (SI 28.106). Segin dichos informes, atin
alejando a los animales de los sitios donde crece
esta planta, intentan por todos los medios volver a
alimentarse con la misma, credndose un cierto es-
tado de dependencia. Los sintomas observados
fueron: “Irritabilidad; aislamiento de la manada y
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deambular sin rumbo fijo; incoordinacién, espas-
mo en los miembros anteriores; mirada vidriosa,
con trastornos de vision, lo que origina tropiezos al
andar que ocasionan caidas por accidentes del te-
rreno o al chocar con arbustos; reacciones incontro-
ladas y, ante pequefios esfuerzos, tienen respira-
cién agitada, taquicardia, con aumento de la tem-
peratura corporal e intensa sudoracién. Extrema

-delgadez, sueltan espuma por la boca, se hinchan y
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mueren. Cuando es abierto el animal muerto se
encuentra una gelatina oscura en el rumen, el cere-
bro licuado y las articulaciones con liquido”. Atri-
buyen al “garbancillo” seco una muerte mds rdpi-
da.

Por un convenio (1983-1984) entre el United Sta-
te Depart. of Agriculture (USDA), Agriculture Re-
search Service (ARS) y el Instituto de Botdnica Dar-
winion, se colabord con el Dr. Coburn Williams,
del Poisonous Plant, Biology Research Laboratory,
Utah State Univ., Logan, USA, en el estudio del
contenido de nitrocompuestos téxicos para el ga-
nado en especies argentinas de Astragalus, como
ampliacién de los llevados a cabo en especies nor-
teamericanas (Williams, 1970; 1975; Williams and
Barneby, 1977; James et al. 1980). Los resultados
indicaron que los nitrocompuestos alifiticos que
hidrolizan a 3-NPOH (3-nitro-1-propanol) (Wi-
lliams, 1982) estdn presentes en 27 especies y 1
variedad de Astragalus de las 30 especies argenti-
nas analizadas. También se noté que A. palenae
(Philippi) Reiche contiene ademds de 3-NPOH,
cantidades similares de NOZ, como 3-NPA (4cido
3-nitropropidnico) (Williams and Gémez-Sosa,
1986). Se sabe que estos nitrocompuestos son parti-
cularmente toxicos para animales rumiantes, cuya
microflora los hidroliza en el rumen y el rdpida-
mente absorbido por el sistema circulatorio.
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Cabe destacar que durante trabajos de campo,
realizados en el verano de 1987-1988! se volvié a
identificar a Astragalus pehuenches como causa de
intoxicacion de caballos en el campo del sefior G.
Luffi, enla zona del Ao. de los Papagayos (Pcia. de
Mendoza, Dpto. San Carlos, 34° 10' lat. S, 69° 15'
long W), comprobando su agresién y el impacto
del problema a nivel de productores ganaderos.

Como consecuencia se analizaron nuevas mues-
tras de A. pehuenches, en las que se comprobd que
el contenido de nitrotoxinas, en relacién a otras
especies estudiadas, era igual a “0” 6 “1”, ausencia
o nivel muy bajo (Williams and Gémez-Sosa,
1986), en comparacion a los efectos producidos en
los equinos y que fueron observados por los gana-
deros. .

Esto origin6 la necesidad de investigar otras
causas u otros principios téxicos presentes en A.
pehuenches, recurriéndose asi al estudio de la pre-
sencia del alcaloide swainsonine, tema de recientes
estudios de profundizacidn en los Estados Unidos
(Molyneux et al., 1989).

MATERIAL Y METODO

Astragalus pehuenches Nied. es de fdcil identifi-
cacién desde que se delimitaron sus caracteres en
relacién a sus especies afines (Gomez-Sosa, 1979:
329, Fig. 3; 1984: 202, Fig. 559).

De acuerdo a datos publicados (Johnston, 1947;
Gémez-Sosa, 1979 y 1984) es una especje argenti-
no-chilena, que se encuentra en la Argentina desde
los 32¢ lat. S, 69° 15' long W hasta los 42° 30’ lat. S,
67¢ long. W, en las provincias de Mendoza, La
Pampa, Neuquén, Rio Negro y Chubut, entre los
1600-2900 ms.m. En Chile desde los 31° 40' lat. S,
71¢ long. W hasta los 35° 30' lat. S, 71° 30" long. W,
en la regién de Coquimbo y en las provincias de
Santiago, Colchagua, Curicé y Talca, entre los
1240-2300 ms.m (ver mapa).

El estudio se realizé con plantas en floracién y
fructificacion, secadas al aire y/o material de her-
bario, cuyos ejemplares originales estin deposita-
dos en el Herbario del Inst. de Botdnica Darwinion
(SD), con los siguientes datos:

ARGENTINA. Prov. Mendoza, Dpto. Las Heras, Uspalla-
‘ta al E de la Qda. de Sta. Elena, 19-1-89, leg. E. G6mez-Sosa

Area de
Distribucidn
de

Asthagalus
pehuenches

__I‘

o o

e OB, 78" 74° 720 700 68° 66° 64° 62° 60° 58° 56% 54° 52° 500 48° 4b° 4
S

- Andlisis de swainsonine

361; Dpto. Malargiie, camino a Las Lefas, 25-1-89, leg. E. .

Gémez-Sosa 363. Prov. Chubut, Dpto. Telsen, Gan-Gan, 42°
33'1at. S, 68°17 long. W, 910 ms.m., 3-1V-85, leg. Bordelois
s/N, (SI 28.106).

' Subsidiado por el Plan de Investigacién Anual (PIA) 004-0187-
87. CONICET, Argentina.

Las hojas (531,3 mg.) y semillas (200,1 mg) de A:-
pehuenches fueron molidas a polvo y extractadas
con metanol a reflujo en un aparato Sohxlet. Este
extracto fue evaporado a sequedad, el residuo se
disolviéo en INHCL, filtrado en una columna de
intercambio i6nico Dowex 50W-X8 de 4 cm x 0,5
cm en la forma NH4. La misma fue lavada con
agua destilada y luego eluida con 0,5% de hidréxi-
do de amonio acuoso. El eluido fue evaporado a
sequedad y redisuelto en agua destilada y luego se
llevé a 10 ml en un matraz aforado.

Una porcién de 100 ul de la solucién se transfi-
ri¢ a un tubo vial y evaporado a sequedad a 50°C
bajo corriente de nitrégeno. El residuo fue disuelto
en piridina seca (100 pl) y tratado con BSTFA (N,
O-bis (trimethylsilyl) trifluoracetamida) (100 pl) a
temperatura ambiente para formar el derivado
TMS (tetrametilsilano). El compuesto obtenido se
analiz6 con cromatografia de gas, usando una co-
lumna capilar de 0,32 mm x 30 m., tipo SE-30.

La columna fue programada a temperatura des-
de 120¢ C a 300° C a 5° C por minuto. Una muestra
de swainsonine auténtica, tratada bajo las mismas
condiciones, se eluyé de la columna a los 13,65
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minutos. Luego se inyectaron muestras de los deri-
vados TMS (1,0 pl) de los extractos vegetales y la
cantidad de swainsonine presente en las mismas se
calculé por comparacién con la curva obtenida
para el swainsonine puro. Los andlisis fueron ejecu-
tados por duplicado.

RESULTADOS 'Y DISCUSION

Observando los niveles de swainsonine encon-
trados en A. pechuenches , se puede deducir que esta
especie puede producir una sintomatologia similar
al “locoism™* causado por especies nortcamerica-
nas.

Cuadro .— Comparacién del contenido de swainsonine
(% en peso seco) en A. pehuenches y los valores obtenidos
para las especies tipicas de "locoweed" de Norte

América.
Especies Parte'de la planta % de swainsonine
A. pehuenches hojas 0,032
Ne¢ 28106 semillas 0,048
A. pehuenches hojas y fruto 0,025
N°363 semillas 0,098
A. oxyphysus hojas 0,013
vaina y semillas 0,053
tallos 0,011
A.assymetricus  vaina y semillas 0,039
A. lentiginosus hojas y tallos 0,039
Oxytropis? hojas 0,007-0,079
sericea flores 0,008-0,103

(1984-1986)

vaina y semillas

0,022-0,154

2 Nombre vulgar de las especies toxicas de Astragalus en
USA.

3 Género de Estados Unidos y Eurasia, muy afin a Astraga-
lus.

En el oeste de los Estados Unidos, la intoxica-
ciéon de los animales de granja, producidas por
Astragalus 'y Oxytropis son consideradas como las
mds destructivas. Allf, los sintomas de esta enfer-
medad neurolégica crénica es conocida como
“locoism”. Hasta ahora sus caracteristicas, fueron
estudiadas como efectos téxicos causados por la
presencia de nitrocompuestos y por acumulacion

" de selenio en las plantas. Ademds, en investigacio-
nes mds recientes sobre especies norteamericanas
de Astragalus y Oxytropis, fue aislado e identificado
el alcaloide swainsonine, primeramente en A.

'Palabra derivada del espafiol “loco”. Nombre establecido en

inglés coloquial, en el suroeste de Estados Unidos.
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lentiginosus (Molyneux and James, 1982) y luego en
otras 11 especies y variedades (Molyneux et al.,
1989).

El alcalotde indolizidinico swainsonine fue aisla-
do de Swainsona canescens (Leguminosae-Galegueae)
de Australia y N. Zelanda, y es un inhibidor de o
manosidasa (Colegate etal., 1979). La manosidosis,
una enfermedad del hombre y del ganado vacuno
Angus, es una insuficiencia genética del dcido o
manosidasa, que causa la vacuolizacién de las cé-
lulas del tejido como resultado de la acumulacién
de oligosacdridos ricos en manosa (Ockerman,
1973).

Debido a que una de las caracteristicas del “lo-
coism” es la vacuolizacién de las células de los
tibulos renales, de las células de Purkinje y de
neuronas del sistema nervioso central el resultado
de las investigaciones del grupo australiano fue
considerado por Molyneux y James (1982), que
han identificado el mismo compuesto en los “loco-
weeds” y, ahora en la “yerba loca”, Astragalus
pehuenches, primera esepcie argentino-chilena ana-
lizada.

El aislamiento de swainsonine del “Darling pea”
(nombre vulgar de especies de Swainsona de las
zonas secas de Australia) y en especies de
Astragalus, representan las primeras citas de alca-
loides indolizidinicos en la Familia Leguminosae,
afin a los alcaloides encontrados hasta ahora
(Mears and Mabry, 1971) con grupos pirrolizidini-
cos y quinolizidinicos (Kinghorn and Smolensky,
1981; Molyneux et al. 1985).

También es interesante hacer notar, que es usual
encontrar A. pehuenches con evidencias de haber
sido atacadas por insectos, con sus legumbres y
semillas “vacios”, sin contenido, con el endosper-
ma completamente consumido y con perforacio-
nes, tanto en la vaina como en la testa de la semilla.
Esto estaria indicando que con esta estrategia, los
insectos eludirian la ingestion de sustancias como
swainsonine que, localizadas en el fruto, quizd en
el epicarpo, actiien como agentes de proteccién de
pequeiios, depredadores. Estrategias similares han
sido descriptas para coleopteros del género
Acanthoscelides, predadores de especies de
Astragalus de Estados Unidos (Birch et al., 1989).

CONCLUSION

El haber puesto en préctica con éxito una técni-
ca analitica para la deteccién de un alcaloide, con
las caracteristicas de swainsonine, evidentemente
abre un amplio panorama dé futuras aplicaciones
en el campo de la biologia'y la medicina.

El conocimiento dé la estructura y la quimica de
swainseonine (el primer miembro de una nueva
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Fig. 1.-- Andlisis de swainsonine (Sw) con cromatogratia gaseosa. A: Swainsonine pura. B: Semillas de A. pehuenches

(Gémez-Sosa 363).

clase de alcaloides indolizidinicos), ha posibilitado
el desarrollo de métodos analiticos por los cuales
se ha podido estudiar la distribucién de toxinas en
tejidos animales y vegetales. Ello también permiti-
ria desarrollar técnicas de manejo, mediante las
cuales podria ser prevenida o al menos limitada la
presencia del alcaloide.

De los analisis incluidos en el presenté trabajo,
se toncluye que el contenido del alcaloide-
swainsonine varia su porcentaje segin el estado de
desarrollo y la parte de la planta en que se lo

" detecta. También fueron observadas modificacio-

nes en el cotenido de un afio a otro (comunicacién

de Molyneux in litt.).



R. J. Molyneux y E. Gémez Sosa, Swainsonine en Astragalus pehuenches

: Sw

] o P

- 3 “fN

oM - .

" i g 0{?1 O:E‘t P 2
- o | afs MO o o
o frme 4 o |8 - 2 &
T W Ly -
::;:'; o " s lA I_L‘ llA -
14 1 1 1 1 L 1y

10

 §S iy & i - Sl 1

TIEMPO (MINUTOS)

Fig. 2.-- Andlisis de swainsonine (Sw) con cromatogratia gascosa. Hojas de A. peliuenches (SI 28.016).

Como los sintomas causados por la ingestién de
A. pehuenches, detallados por Kaufer y Heinken
(1984) y comentados por ganaderos (comunicacién
personal) no se realizaron en forma experimental,
no se puede afirmar que la intoxicacién por A.
pehuenches sea idéntica al “locoism” de Estados
Unidos. Sin embargo, la notable similitud del sin-
drome y la presencia de swainsonine en ejemplares
de A. pehuenches con los % indicados, constituyen
una muy buena evidencia circunstancial.

Para hoy y para un futuro inmediato, estamos
frente a un paso importante en la prosecucién de
estudios que puedan acercarnos a la solucién del

variado “sindrome” que presenta el “locoism” de

Estados Unidos y la intoxicacién por, “yerba loca”
en América del Sur. Esto nos servird de aliciente
para investigar en otras especies toxicas de
Astragalus la-presencia de swainsonine y su relacién
con los-nitrocompuestos en especies ya estudiadas.

En sentido mds amplio, no se puede dejar de
considerar la importancia del conocimiento de una
sustancia como este alcaloide, cuya presencia en la
planta puede cumplir una funcién protectora. Re-
cientemente, bioquimicos y entomélogos han estu-
diado varios alcaloides polihidroxilados, incluyen-
do a swainsonine, que han sido aislados de semi-
llas de Leguminosas, con reconocida accion toxica

. paralos brﬁqlu‘idos. (Birch etal., 1989).
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Quedan atin muchas preguntas sin respuesta,
que son precisamente las que motivardn nuevos
estudios en diversas dreas: taxonomia, quimica,
entomologia, medicina veterinaria, etc.
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