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82. Neue Alkaloide aus Adhatoda vasica Nees

von S. Johne und D. Groger
Deutsche Akademie der Wissenschaften zu Berlin,
Institut fiir Biochemie der Pflanzen, llallc/Saale,
und M. Hesse

Organisch-chemisches Institut der Universitat Zurich?)
Herrn Prof. Dr. h. c. mult. K. Mothes zum 70. Geburtstag gewidmet

(6. 1L 71)

Summary. In addition to the known alkaloid peganine (1) from voung plants of the Acanthacca
Adhatoda vasica, the base anisotine (7) and the three new alkaloids vasicoline (4), adhatodine (5),
and vasicolinone (6) werc isolated and analysed. Mainly on the basis of spectral properties (UV.,
IR., NMR. and mass spectrometry) the structures were assigned. By atmospheric oxvgen the bases
vasicoline and adhatodine arc oxidized in position 7; it is therefore remarkable that these bascs
are present as such in the plant.

Aus der Acanthacee Adhatoda vasica Nees sind bisher die drei Chinazolin-Alkaloide
Peganin (Vasicin) (1) [2] |3], Vasicinon (2) [4] und 6-Hydroxypeganin (3) [5] isoliert
worden. Das von Rajagopalan et al. [6] isolierte « Vasicinol» erwics sich nach Unter-
suchungen von Bhatnager et al. 77} als identisch mit 3. Kturzlich berichteten Ikram

1) 142, Mitteilung dber Alkaloide (Organisch-chemisches Institut der Universitit Zirich);
141. Mitteilung: [1].
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et al. [8] iiber ein neues Alkaloid «Vasicinin», welches in 1-proz. Ausbeute aus Bliiten
von Adhatoda vasica gewonnen werden konnte. Die Strukturaufklirung dieser Ver-
bindung steht noch aus. Im Rahmen unserer Untersuchungen iiber die Biosynthese
des Peganins {9] liessen sich besonders bei der Aufarbeitung von Jungpflanzen-
Extrakten der Sprosse durch Diinnschichtchromatographie weitere Dragendorf/-
positive Flecke nachweisen.

Im Folgenden berichten wir iiber die Isolierung und Strukturaufklirung von vier
neuen Alkaloiden aus A. wasica: Vasicolin (4), Adhatodin (5), Vasicolinon (6) und
Anisotin (7).

Die Isolierung erfolgte aus einem Chloroform- oder Methylenchlorid-Extrakt durch
wiederholte Sdulen- und Diinnschichtchromatographie. Anfinglich bereitete die Auf-
trennung ausserordentliche Schwierigkeiten, da die Substanzen 4 und 5 sehr leicht zu
6 bzw. 7 oxydiert werden. Eine befriedigende diinnschichtchromatographische Tren-
nung gelang nur mittels der im exp. Teil angegebenen Laufmittel unter den zahlreichen
von uns gepritften Lsungsmittelkombinationen. Da sich die in geringen Konzentra-
tionen vorliegenden Substanzen 4, 5, 6 und 7 praktisch nur in Sprossen von Jung-
pflanzen nachweisen lassen und 4. vasica unter unseren klimatischen Bedingungen
im Gewichshaus kultiviert werden muss, stand nur wenig Material zur Verfiigung.
Die Strukturermittlung beruht daher im wesentlichen auf der Interpretation der
UV.-, IR.-, NMR.- und Massen-Spektren.

1 1, R = H,, R’=H, R” = OH?
2 2, R=0, R"=H, R"= OH
3, R = H,, R” — OH, R” = OH
3 9 R=0, R'=H, R"=H
b

Das Alkaloid 7 (CyyH,4N;Og, M = 349, Smp. 186°) erwies sich auf Grund von
Misch-Smp., IR.-, UV.- und Massen-Spcktren sowie auch diinnschichtchromato-
graphisch als identisch mit dem aus A#nisotes sessiliflorus C. B. Cl. isolierten Anisotin?)
1107,

2 4, R = H,, R"= N(CH,),, R” = R” = H; Vasicolin

5, R == H,, R"= H, R” = COOCH;, R” = NHCH,; Adhatodin
i 6, R = 0, R"= N(CH;),, R” = R” = H; Vasicolinon

7. R =0, R"=H, R”"= COOCH,;, R” = NHCH,;; Anisotin

8, R = H,, R”"=H, R” = COOCH,, R” = N(CH,)COCH,

10, R = O, R" = N(CHy),, R" = R” = H, C(11)-OCH,

Adhatodin (5, CyoHy N,O,, M = 335, Smp. 183°) gibt im IR.-Spektrum (CHCl,)
Signale fiir >NH (3378 ecm~1) und eine aromatische Methoxycarbonylgruppe (1678
crm~Y. Das UV.-Spektrum zeigt Maxima bei 225 nmo (loge = 4,51), 262 (4,03), 300

2} Die Bezifferung erfolgt nach [3].
%) Fiir die Uberlassung von Proben der aus Awisotes sessiliflovus C. B.Cl. isolierten Alkaloidc
danken wir auch an dieser Stelle Dr. K. It. Adyndt, Pretoria, Suidafrika, schr herzlich.
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(3,86) und 361 (3,70). Adhatodin liefert Dei der Acetylierung mit Acetanhydrid/
Pyridin cine Monoacetylverbindung 8 (M - 377), dic nur massenspektrometrisch
untersucht wurde. Aus der Beobachtung heraus, dass Adhatodin bei der Diinn-
schichtchromatographie an der Luft zu Anisotin (7) oxydiert wird, und aus der
Analyse der Massenspektren (siehe spiter), kann der Schluss gezogen werden, dass
Adbatodin Struktur 5 besitzt. Ahnliche oxydative Umwandlungen wie Adhatodin
(5) - Anisotin (7) werden auch bei Peganin (Vasicin, 1) - Vasicinon (2) sowie bei
Desoxyvasicin - Desoxyvasicinon (9) beobachtet.

In analoger Beziehung wie 5 zu 7 stelien auch die beiden anderen Basen Vasicolin
{4) und Vasicolinon (6) zueinander:

Vasicolinon (6, C o H N0, M = 305, Smp. 152°) besitzt im IR.-Spektrum (CHCLy)
charakteristische Banden bei 1678 (aromat. Ester), 1664 (aromat. Amid) und 1618

beobachtet: 2 N--CH,-Gruppen bei 2,64 ppm (Singulett); der Aromatenbercich
integriert fiir 1 (Dublett mit Feinstruktur bei 8,31 ppm (J = 9 Hz)) -+ 7 Protonen
(Multiplett zwischen 7,05 und 7,7 ppm). Das Dublett bei 8,31 ppmi stammt von C(8)-H.
Bei 5,04 ppm erscheint cin Triplett (1 Proton, | == 9 Hz), welches C(3)--H zugeordnet
werden kann. C(3)-H koppelt mit C(4)=H, (Multiplett zwischen 1,9 und 2,9 ppm,
2 Protonen) und dieses mit den zwei Protonen an C(5), die, ebenfalls als Multiplett,
zwischen 4,0 und 4,55 ppm absorbieren. Die chemischen Verschiebungen der Protonen
an C(3), C(4), C(5) und C(8) stimmen weitgehend mit den entsprechenden in Desoxy-
aniflorin (16) {10] iiberein. Auf Grund der Ahnlichkeit der NMR.- und Massen-
Spektren (siehe spéter) schlagen wir fiir Vasicolinon die Struktur 6 eines Desoxy-
demethoxy-aniflorins vor.

In Ubcreinstimmung mit Struktur 6 lisst sich Vasicolinon nicht acetylieren
(Acetanhydrid/Pyridin). Vasicolinon besitzt zwei voneinander isolierte Chromophore.
Sein UV.-Spektrum (Athanol) zeigt 4,,, bei 227 nm (loge = 4,33), 268 (3,91), 305
(3,52) und 317 (3,42), und 4,,;, bei 250 nm (loge -= 3,69), 297 (3,33) und 313 (3,30).
Das UV.-Spektrum einer dquimolaren Mischung von N, N-Dimethyl-e-toluidin und
Desoxyvasicinon (9)%) (in Athanol) mit 2, bei 227 nm (loge — 4,42), 265 (3,92),
303 (3,62) und 314 (3,48); 4,,;, bei 200 nm (loge =- 3,91), 293 (3,57) und 309 (3,46)
besitzt cine unverkennbare Ahnlichkeit zu demjcnigen von 6, was die getroffenc
Zuordnung der Chromophore untermauert.

Vasicolin (4, CigHy Ny, M = 291, Smp. 135%) zeigt cin UV.-Spektrum nut 4,,,.,
212 nm (loge = 4,10), 224 (4,07), 232 (3,94) und 293 (3,81). Im IR.-Spektrum (CHCL,)
treten intensive Signale bei 1621 (>C~*N;), 1592 und 1572 cin—? auf; eine Amidbande
fehlt. 4 besitzt keine gegen D austauschbaren Protonen (CHZ;OD; massenspektro-
metrische Evidenz). Mit LiAlH,/Tetrahydrofuran erhdlt man die 1,2-Dihydro-Ver-
bindung (nur massenspektrometrischer Nachweis) ).

4 Dic chemischen Verschicbhungen sind relativ zu internem Tetramethylsilan als Standard
(& == 0) angegeben.

5 Desoxyvasicinon (9) wurde aus Peganin (1) bereitet: Umsctzung von 1 mit POCL, liefert
3-Chlor-desoxyvasicin [11], welches mit Zn/Salzsdure zu Desoxyvasicin reduziert wurde [12].
[etzteres ergibt bei der Oxydation mit 11,0, 9 {13].

%) Unter den gleichen Rcaktionsbedingungen wird Peganin (1) auch in sein 9,10-Dihydro-
Derivat tbergefthrt.
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Vasicolin wird durch Luftsauerstoff leicht zu Vasicolinon (6) oxydiert (diinn-
schichtchromatographischer und massenspektrometrischer Befund).

Im 100-MHz-NMR.-Spektrum (CDCl,)4) von 4 fillt auf, dass im Gegensatz zu
demjenigen von 6 die aromatischen Protonen (8 H) als ein Multiplett zwischen 6,8 und
7,3 ppm erscheinen. Das Dublett des zur C=O-Gruppe benachbarten Protons an C(8)
fehlt im Spektrum von 4. Demgegeniiber erscheint bei 4,60 ppm ein Singulett, welches
den beiden Protonen an C(7) zugeordnet werden kann. Dieses Signal wird iiberlagert
vom Triplett des Protons an C(3) (4,50 ppm). Zusammen integriert dieser Bereich fiir
drei Protonen. Die Signale der zwei anderen CH,-Gruppen erscheinen als Multiplette
zwischen 3,1 und 3,4 ppm (2 Protonen}, 1,6 und 2,1 ppm (1 Proton) und 2,25 und ca.
3,8 ppm (1 Proton). Die beiden N-Methylgruppen absorbieren bei 2,67 ppm (Singulett).

COOCH3 COOCH3

N N
H3C~" NH H3C~" ™SH

b (m/e 171)

Im Massenspektrum von Anisotin (7) ist das intensivste Fragment-Ton /e 185
(C1;HgN,0) [10]. Im Spektrum der entsprechenden Desoxoverbindung 5 (Adhatodin)
ist dieses Signal nach m/e 171 (C;;H; N,) verschoben. Die Struktur dieses Tons ist b:

0
& | N
°/a
100~ NP ?Ha 305
T 144 N\CH3
| 250
50
273
185
1 77
261
04 ‘-—TJ"L
50 100 150 200 250 300 mle

Fig. 1. Massenspektrum von Vasicolinon (6)
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Spaltung der C{4)-C(5)-Bindung liefert das Ion a, welches durch Radikalabbruch
in b ibergeht.

Andere bedeutende Fragment-Ionen sind im Spektrum von 5 bzw. von 7 nicht
vorhanden.

Demgegeniiber sind die Massenspektren von Vasicolinon (6) und Vasicolin (4)
(s. Fig. 1 bzw. 2) wesentlich strukturierter.

“lo N 29
100 @/
1 N CH3

4 “CH
3 276

50 100 150 200 250 300 m/e
Fig. 2. Massenspektrum von Vasicolin (4)

Auffallend ist der starke Verlust von - CH, aus dem Molekular-Ton, der am besten
CH,

durch eine Ringbildung zwischen N(1) und "N\CH im Sinne von Struktur ¢ zu er-
13

klaren ist. Eine dhnliche Reaktion ist fiir den Verlust des N(CH,),-Restes, Bildung

von d, verantwortlich. Durch cine weitere Reaktion dieser Art scheinen die Ionen

R R
- +
N N
1 l
N - N
H3CQ,\7) > '
INYE: Hac N
4, R = H,, mfe 291 ¢ R = H,, mfe 276 (C1gH,Ny)
6, R = O, m/e 305 R —= O, m/e 290 (C,;H,,N;0)
IN() - C(2)
v
R
+
N
| A4 R = H,, mfe 247 (C,H N,

N R = O, mfe 261 (C;;H;3N,0)



Herverica Cammica Acra — Vol. 54, Fasc. 3 (1971} — Nr. 82 831

mje 273 (C1gH;3N,0) aus 6 bzw. 259 (C;sH;N,) aus 4 gebildet zu werden. Sie ent-
sprechen dem Verlust von NHj aus ¢. Da bisher keine N-Markierung ausgefiihrt
wurde, kann tber die Art der NH;-Abspaltung nichts ausgesagt werden. Zum allge-
meinen Typ derartiger Reaktionen vgl. {14].

Die beim Anisotin (7) und Adhatodin (5) registrierten Ionen b werden auch in den
Spektren von 6 (m/e 185, C;;H,N,0) bzw. von 4 (m/e 171, C,;H,;N,) gefunden. Beide
Pike sind Singulette. Im Massenspektrum von 4 tritt jedoch noch ein weiteres Signal
bei m/fe 185 (Cy,H 3N,) auf, das im Spektrum von 6 nur ca. 59, des Signals bei m/e 185
ausmacht.

Ausser dem Pik bei /e 185 im Spektrum von 4 erscheinen noch weitere intensive
Signale bei m/e 144 (ca. 70% C;oH;(N; ca. 309% C,HgN,), 130 (ca. 609, C,HN; ca.

40%, CgHgN,) und 106 (C; H 7\1). Den weniger lntcnswen Tonen bei mfe 144 und 130
kann man die Strukturen e bzw. f zuordnen. Strukturzuordnungen fiir die anderen
Ionen im Spektrum von 4 schon jetzt treffen zu wollen erscheint infolge des Fehlens

e (mfe 144; CHN,) £ (mje 130; CgHN,)

geeignet markierter Verbindungen sinnlos, da es meistens mehrere strukturelle
Moglichkeiten gibt.

Alnliche Formulierungsschwierigkeiten existieren fiir mfe 144 (C, H,,N) im
Spektrum von Vasicinon (6), welches auf Grund seiner Zusammensetzung nicht gleich
wic in [10] formuliert werden kann?). Wir verzichten deshalb auf die Angabe von
Strukturen der betreffenden Ionen.

Zusammenfassend lasst sich feststellen, dass die Strukturzuweisung von Adhatodin
(5) im wesentlichen auf derjenigen des bekannten Anisotins (7) berulit. Die Ableitung
der fiir Vasicolin und Vasicolinon vorgeschlagenen Strukturen 4 bzw. 6 basiert einmal
auf der oxydativen Umwandlung von 4 -> 6 und andererseits auf der Analyse der
UV.-Spektren (besonders des Misch-UV.-Spektrums der beiden Einzelchromophore),
der IR.- und NMR.-Spektren sowie des Massenspektrums. Bei der massenspektro-
metrischen Fragmentierung kommt der Nachbargruppenbeteiligung (Bildung der
Ionen ¢ und d) und dem Auftreten der Ionen b (R = O bzw. R = H,), die auch in den
Spektren von 5 und 7 registriert wurden, besondere Bedeutung zu, vgl. [15]. — Aus
Substanzmangel konnten leider keine Drehungen bestimmt werden.

Die Zahl der in 3-Stellung des Pyrrolidinochinazolin-Geriistes durch einen Aro-
maten substituierten Alkaloide hat sich durch die Alkaloide 4, 5 und 6 um drei erhsht.
Ferner ist Anisotin in einer weiteren Acanthacee nachgewiesen worden. Wie in
Amnisotes sessiliflorus C. B.Cl. sind auch in Adhatoda vasica Nees die Vertreter dieses
Alkaloid-Typs als Nebenalkaloide anzusehen. In beiden Fillen ist Peganin (1) das
Hauptalkaloid. Welche Stellung diesen Nebenalkaloiden im Stoffwechsel von Anssotes
und Adhatoda zukommt, ist weitgehend ungeklirt. Bei Adhatoda scheinen sie nur in
einem bestimmten Stadium der Entwicklung aufzutreten. Es ist anzunehmen, dass

7y Ein eigentlicher Strukturbeweis fiir das Ton m/e 144 im Spektrum von Desoxyaniflorin wurde
nicht gegeben [10].
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auch von den iibrigen in Amnisotes vorkommnienden Chinazolin-Alkaloiden die ent-
sprechenden in 4-Stellung des Chinazolin-Gertistes nicht oxydierten Formen in der
Natur vorkommen. Die Biosynthese dieser Alkaloide konnte so verlaufen, dass zuerst
das Peganin- bzw. Vasicinon-Gertist gebildet und anschliessend der Aromat an C(3),
wahrscheinlich ausgehend von Anthranilsdure, angefiigt wird.

Wir danken Trau Chem.-Ing. I. Horn fur vielfaltige Hilteleistung bei der Isolierung und
Friulein Dipl.-Agr. Th. Volkamer fiir dic Anzucht des umfangreichen Pflanzenmatcerials. Die
NMR.-Spektren wurden in dankenswerter Weise von Herrn Dipl.-Chem. . Hamm aufgenommen.
Dem Schweizerischen Nationalfonds danken wir fir die Unterstitzung dieser Arbeit.

Experimenteller Teil
(anter Mitarbeit von IFrau Katharina Kern-Klaus)

Allgewmeine Bemevkungen. Smp. auf Koflev-Block (nicht korrigiert). Abdampfoperationen bei
30”-40° Badtemperatur im Rotationsverdampler bel Wasserstrahlvakuum. Zur Sdulenchromato-
graphic wurden ALO, (basisch) Akt.-Stule 1 der Firma VER Chemiewerk, Greiz-Délau, und
i<icselgel H (Merck) cingesetzt. Diinnschichtchromatogramme (DC.) auf Kiesclgel IF,;, (Merck)
und GFyg, (Merck]. Die Losungsmittel wurden tiber Al,Oy filtriert bzw. destilliert. «Alkalisches»
Platten: Kieselgel wurde mit 0,5-proz. Kalilauge angerithrt. Sichtbarmachung der I'lecke: UV.-
Licht und Sprithreagens nach Dragendor(f-Munier 116! bzw. Einstellen der Platten in Joddampf.
UV.-Spektren in 99-proz. Athanol; Angaben in nm (loge). IR.-Spektren: Angaben in ecm=1. NMR.-
Spekiren in CDCly bei 100 MHz; Angaben in ppm relativ zu internem Tetramethylsilan = 0,
S == Singulett, D == Dublett, 7" = Trplett, M = Multiplett. Massenspektren mit CEC-Gerit
Typ 21-110B (Dirckicinlass, 70 ¢V), Angaben in m/fe (rel. 9;). Dic Hochauflésungen crfolgten auf
Photoplatten, Auswertung: Projectina [17].

Die Samcn von Adhatoda vasica Neegs wurden in verschicdenen Gebicten Indiens gesammelt.
Dic Anzucht der Jungptlanzen erfolgte in Gewédchshdusern (1{alle).

/. Extraktion dev DPflanzen. Das Pflanzenmaterial stammte aus verschiedenen Vegetations-
perioden und wurde jabrlich anfgearbeitet. Insgesamt standen 3 kg Jungpflanzen-Sprossc (ca.
10-15 ¢ hoch) aus der Anzucht im Gewichshaus zur Verfiigung. Schema: Das nach Trocknen bel
60 gemahlene Pflanzenmaterial wurde mit 10-proz. Ammoniak-Losung angefeuchtet und dreimal
cinige Stunden mit Methylenchlorid oder Chloroform digeriert. Die vercinigten Lixtrakte hat man
im Vakuum cingeengt und crschopfend mit 10-proz. Essigsiure ausgeschitttelt. Nach dem Aus-
athern wurde vorsichtig alkalisch gestellt und die Alkaloide mit Methylenchlorid extrahiert. Dyer
Alkaloidgehalt des Gemisches der Nebenalkaloide schwankte zwischen 0,001 und 0,0039%,.

2. Abtrennung von Peganin (1). Durch Siulenchromatographic des stark cingeengten und tiber
Na,S0, getrockneten Methylenchlorid-Extraktes an Alox liess sich die Hauptmenge von 1 ab-
trennen. Die Elution erfolgte mit Methylenchlorid, dem in steigendem Masse Mcthanol (bis 29)
zugesetzt worden war. Vasicinon (2) und 6-Hydroxypeganin (3) liecssen sich bei diesen Versuchen
nicht nachweisen. Dic Ifraktionen, die ein Gemisch der Alkaloide 1, 4, 5, 6, 7 enthiclten, wurden
vereinigt und durch priparative DC. weiter aufgetrennt {Kiesclgel PFyq, bzw. GF,,, «alkalische»
Platten, 2 mm). Losungsmittelsystem: Chloroform/Methanol (6/1). RI-Werte: 1: 0,36; 4: 0,67;
5:0,79; 6: 0,95; 7: 0,95.

Masscuspektrum von Peganin (1): 188 (M4, 52), 187 (104), 169 {6), 159 (14), 142 (6), 131 (20).

3. Isolierung von Vasicolin (4). Dic im UV.-Licht angezeichnete Zone von 4 wurde aus dem
Adsorbens mit Chloroform/Methanol (1/1) cluiert und nach schonendem Einengen (Oxydation zu
6!) zur Abtrennung von Spuren von 5 erneut chromatographiert (Kieseigel PT,,,; 2 mi, Chloro-
form/Methanol/Eisessig (95/12/6)). Unter Verwendung des gleichen Ldsungsmittelsystems hat
man anschlicssend aul «alkalischen» Platten (Iicselgel G155 1 mm) chromatographicrt. Ri-
Werte in dicsem System: 4: 0,235 5: 0,33; 6: 0,92; 7: 0,92, — Eine andere Variante bestand darin,
dass man das Eluat der Alox-Saule (Versuch 2) an ciner Kicselgel-H-Siule mit Chloroform/
Methanol (6/1) chromatographierte nnd anschliessend durch DC. im gleichen Losungsmittelgemisch
auftrennic. Zur Reinigung von 4 wurde auch folgendes Losungsmittelsystem cingesetzt: Heptan/
Aceton/Ammoniak (25-proz.) (35/65/0,5); der jeweils erhaltene Rickstand wurde bei 1072 Torr
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und maximal 160° Badtemperatur sublimiert. Umkristallisation aus Aceton/Heptan. Ausbeute:
12 mg; Smp. 135°. UV.: A,,, 212 (4,10), 224 (4,07), 293 (3,81); Ay, 222 (4,06), 247 (3,42); Schulter
bei 232 (3,94). IR. (CHCly): 1621 ( >C=N—), 1592, 1572; (KBr): 1652, 1590, 1570, 770, 720. NMR.:
7,3-6,8 (M, 8 H), 4,60 (S, C(7)H,), 4,50 (T, J = 9 Hz, C(3)H), 3,4-3,1 (M, C(5)H,), ca. 3,8-2,25
und 2,1-1,6 (je 1 M, C(4)H,), 2,67 (S, N(CH,),). Massenspektrum: vgl. Fig. 2.

Hochaufgelste Pike im Massenspektrum:

Ber. (R.D., 10-5)8) Summenformel Gef. R.D., 10-3 8}
291,1735 (85059) CroHy N, 85060
276,1501 (59992) CosHysN, 59965
259,1235 (29843) CigHysN, 29862
247,1235 (34756) CpH N, 34751
185,1079 (34689) CH 5N, 34719
171,0922 (17779) C, H N, 17776
144,0813 (09246) CioHpoN 09251 ca. 70%,
144,0687 (09140) CyHgN, 09150 ca. 30%
130,0657 (92448) CoHgN 92454 ca. 609,
130,0531 (92345) CgHgN, 92355 ca. 409,
106,0657 (51308) C,H N 51297

Lasst man die Losung von Vasicolin (4) in CHCl, oder CH,OH einige Std. unter Luftzutritt
stchen, so entsteht Vasicolinon (6) (dinnschichtchromatographischer und massenspektrometrischer
Nachweis).

4. Isolierung von Adhatodin (5). Ein aliquoter Teil des Eluats der Alox-Siule (Versuch 2)
wurde an einer Kieselgel-H-Saule bzw. Kieselgel 0,05-0,2 mm Merck mit Chloroform/Methanol
(9/1) chromatographiert. Der Nachweis von 5 wurde erleichtert durch die intensiv blaue Fluor-
eszenz. Die weitere Reinigung erfolgte durch praparative DC. («alkalischey Kieselgel-PF,,-Platten,
Chloroform/Methanol (6/1)}. Der im Vakuum zur Trockne gebrachte Riickstand wurde sublimiert
(10-2 Torr/Bad von 160°) und anschliessend aus Aceton/Hexan bzw. Chloroform/Heptan-Ge-
mischen umgeldst. Ausbeute: 11 mg; Smp. 183°. UV.: 4,,, 225 (4,51), 262 (4,03), 300 (3,86},
361 (3,70) ; Amin 245 (3,70), 275 (3,65), 339 (3,42). IR. (CHCI,) : 3378 (NH), 1678 (COOCH,, aromat.),
1626 (>C—=N-), 1608, 1575 (aromat.), 1439 (§ CH in N—CH,): (KBr): 3385, 1685, 1630, 1598,
1575, 770. Massenspektrum : 335 (M+, 100}, 334 (78), 302 (11), 277 (14), 276 (14}, 248 (10}, 247 (11),
246 (12), 218 (9), 171 (28), 150,5 (21), 136,5 (14).

Hochaufgeloste Pike im Massenspektrum:

Ber. (R.D., 10-5)8) Summenformel Gef. R.D., 10758
335,1634 (35070) CooHy N,O, 35089
334,1555 (26643) CopHooN,O, 26643
302,1293 (76405) C1oH¢N,0 76430
277,1579 (68365) CgH N, 68358
276,1501 (59992) CigHygN, 59996
248,1313 (43176) C7H 6N, 43202
171,0922 (17779) C; H N, 17788

Bebandlung von 5 mit Acetanhydrid/Pyridin (12 Std./40°) ergab die Monoacetylverbindung 8,
die folgendes Massenspektrum zeigte: 377 (M+, 48), 376 (31), 363 (10), 349 (21), 335 (100}, 334 (81),
302 (16, 277 (16), 276 (19), 248 (16), 247 (18), 246 (19), 218 (16), 171 (43).

Eine Probe von 5 in CHCl; oder CH,OH in Gegenwart von Luft ergibt nach einigen Std.
Amnisotin (7) (dinnschichtchromatographischer und massenspektrometrischer Nachweis).

5. Isolievung von Vasicolinon (6) und Anisotin (7). Das bei der Isolierung von 4 und 5 stindig
anfallende Gemisch von 6 und 7 sowie das bei der praparativen DC. (vgl. Versuch 2) abgetrennte
Gemisch von 6 und 7 wurde an ciner Kieselgel-H-Sédule mit Chloroform/Heptan (1/1) chromato-
graphiert. Die Trennung von 6 und 7 erfolgte durch DC. auf PF,;,-(2mm)-Platten bzw. «alkalischen»
GFy4-(1 mm)-Platten. Als Laufmittel dienten: Heptan/Chloroform/Methanol (7/3/1) (Rf: 6: 0,41;
7:0,35) oder Cyclohexan/Trichlordthylen/Methanol (7/4/1) (Rf: 6: 0,50; 7: 0,60). Da sich in beiden

8) Die R.D.-Werte (Relativdistanzen) wurden nach [17] bestimmt.
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Losungsmittelsystemen nur geringe Rf-Wert-Unterschicde ergaben, wurde mehrfach chromato-
graphiert bzw. dic Durchlauftechnik angewandt. Anisotin (7) fluoresziert im UV.-Licht blau.

5.1. Vasicolinon (6) liess sich bei 1072 Torr/Bad von 160° sublimieren. Anschliessende Kristalli-
sation aus Hexan ergab 21 mg vom Smp. 152°. UV.: 4,,,. 227 (4,33), 268 (3,91), 305 (3,52), 317
(3,42); Amin 250 (3,69), 297 (3,33), 313 (3,30). IR. (CHCLy): 1664 (Amid), 1618 (>C=N—); (KBr):
1705, 1670, 1620, 785, 765. NMR.: 8,31 (D mit Feinstruktur, / = 9 Hz, C{8)H), 7,7-7,05 (M,
7 aromat. H), 5,04 (T, / = 9 Hz, C(3)H), 4,55-4,0 (M, C(5)H,). 2,9-1,9 (M, C(4)H,). Massen-
spektrum: vgl. Fig. 1.

Hochaufgeloste Pike im Massenspektrum :

Ber. (R.D., 10-9)8) Summenformel Gef. R.D., 10758
305,1528 (01231) CoH s NzO 01234

290,1293 (76412) CreH gN,0 76418

273,1028 (34583)  CyeHyN,0 34604

261,1028 (44033) C17H13N20 44031

185,1079 (34689) CpoH 5N, 34700 ca. 5%
185,0715 (34384) €, HN,O 34392 ca. 959%
158,0966 (44639) CH N 44630

144,0813 (09246) CpoHy, N 09254

5.2. Awnisotin (7). Der nach wiederholter DC.-Trennung erhaltene Riickstand ergab, aus
Accton/Heptan (Kithlung) umkristallisiert 19 mg Substanz vom Smp. 186°, dercn 1R.-, UV.- und
Massenspektren identisch mit denjenigen von Amisotin [10] sind; auch diinnschichtchromato-
graphisch verhalten sich beide Priaparate gleich.

Hochaufgeloste Pike im Massenspektrum:

Ber. (R.D., 107%)8) Summenformel Gef. R.D., 10758
349,1426 (51576) CooH1pN, 0, 51602
316,1086 (79672) CpoH;, N0, 79674
290,1293 (76412) CpH N0 76432
262,1106 (51238) € H,,N,0 51240
185,0715 (34384) Cy, H,N,0 34386

Behandlung von Anisotin (7) mit Acetanhydrid/Pyridin (12 Std./40°) ergab eine Monoacetyl-
verbindung, die folgendes Massenspektrum zeigte: 391 (M*, 14), 349 (100), 316 (27), 290 (11),
288 (11), 262 (13), 185 (28).
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