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LAG'fONALKALOIDE AUS AMARYLLIDACEIB 

Werner Wpke 

Sekt ioa  Chemie Rwabsldf Ukivers i tSt ,  Bar l in ,  DDR 

I n  den fo1e;enden Ar t ike l  wird elne kurze I jbersicht  Ubsr 
d i e  zur Zei t  bekanmtea Lacton- Lactol- Alkaloide nus a e r  
Bamilie de r  Anaryllidaceen gegeben. Es werden d i e  wimh- 
t i g s t e n  Strukturablei tungen voa Basen, d i e  mahe n i t  dem 
Clivonim vemandt  s ind  abgehandelt. SchlieDlich werden 
d i e  wichtigsten Fragnentierungen i m  l l lasaea~pektroaeter  
sowie d ie  mtigliche Biosyntbese d i s k u t i e r t .  

1 ) Eia le i tuag ,  S te l lung  den h a x y l l i d a c e e n  
2)  Lacton- Alkaloide und i h r e  S te l lung  5u den Lycorin- 

Alkaloiden 
3) Lacton- Lactol- Alkaloide 
4 )  Diners Alkalaide umd M a s s e n s p e k t m e t r i e  
5) Biesynthese 



Die Aaaryll idaceen a ind e ine  Famil ie  einkeimbllittlriger 
Pflanzen aus de r  Ondnung de r  L i l i i f l o r a e .  S ie  s t e h e i  r ach  
d e r  botanisehen Systematik den Li laceer  eehn nahe, urnten- 
scheider  s i a b  von diesen a o ~ p h o l o g i s c h  a b t r  dadurch, daD 
s i e  n i c h t  einen sberstahdigen,  sonderr  einen unterstiindi- 
gen Fruchtknoten bes i tzen .  I n  den Kandbiichern warden s i e  
gere&nli& i n  v i e r  Unte r fan i l i en  geg l i ede r t ,  Ton denen 
d i e  d e r  Amaayllidoideen mder Amaryllidaaaen i n  eage re l  
Sinne m i t  ungefahr 55 Gattungen d i e  umfanyeichs te  dar- 
s t e l l t .  Bur von d i e s e r  Unte r fan i l i e  s o l 1  d i e  Rede s e i n ,  
wenn von Aaaryllidaceen d ie  Rede is t ,  wei l  s i c  s l l e i n  
typiache Alkaloidpflanzen umfaBt. Es s ind  b isher  mehr a18 
150 versahiedene Arten und Varietat.cn mehr eder  artniger 
eingehend g e p f i f t  worden, und von diesen haben s i c h  a m  
mi a l s  p rak t i seh  e l k a l o i d f r e i  erwiesen. Die d r e i  imari- 
gen Unlierfaai l ien nu denen z. B. d i e  Agaroideem ( Agaven- 
Gewachse) gehorem, ftihren hingegen nach unaeren Kenntnis- 
sen  keine Alkaloide, und den e n t s p r i c h t  auch, daD a i e  von 
modenen Systenat ikern  iiberhaupt nichf mehr zu den Amarylli- 
daceen gerechaet  werden. 
Die Amaryllidaceen s i n d  n i t  wenigen Ausnahaen Mebe lp f l anzen .  
S i t  haben i h r  Aauptverbreitungsgebiat i n  den Steppen de r  
Tropen uad Subtmpen, vorwiegend de r  siidlichen Eenispha- 
r e .  Bur wenige Gwttungen e r re i chen  d i e  k a l t e r e  gelaliDigte 
Zone, wie 5. B. d i e  Yarziasen, d i e  Scbneeg18ckchen, d ie  
frlihlingsknotenblume oder Leucojtm und d i e  Barc iBaen l i l i e  
oder Pancratium. Gliioklichemeise welrden abe r  mehren  t r o -  
piache Gattungen und Arten i n  Mitteleuropa a18 Bierpflan- 
Zen k u l t i v i e r t ,  s o  daB a i e  einigensa5en l e i c h t  augkinglich 
s ind .  A l s  d i e  bekanmtesten V e r t r e t e r  s e i e n  h i e r  Amaryllis,  
C l iv ia ,  Crinum oder Haken l i l i e ,  Hippeastrua oder R i t t e r -  
s t e r n ,  Haenanthus, Vallota und Berine,  d i e  fr i iher  wegen 
i h r e r  prachtigen Bliite s e h r  geschatz t  wurden, genannt. 

Die physiologische Wirkung e i n i g e r  Amaryllidaceen war 
schon i m  Altertum bekannt. Dies g i l t  insbesondere fu r  ver- 
achiedene Narcissus-  Arten, deren Zwiebeln 5. B. bia zur 

Einfiihrung der  Ipecacuanha zu den e;ebr8uchlichsten Brech- 
n i t t e l n  geharten.  Einige Arten von Haemantkus, Buphane und 
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Crinupl s o l l e n  noch heute i n  Afrika von den EXnwohnern f u r  
Iieilzwecke und auch zur Bereitung von P f e i l g i f t e n  verwen- 
d e t  wexden. Die Erforschung de r  wirksamen Pr inzip ien  die-  
s e r  Pf lanmn h a t  jedoch verhSltnismaBig s p a t  e ingese tz t  
und ist ,  cf fens i&$l iuh bedingt  durch anfangliehe MiBerfml- 
ge, nur  seh r  vtigernd for tgef i ihr t  worden. Z w n r  h a t  schon 
Genrard 1877 nachgewiesen, daB de r  enetiachwirkende Inha l t -  
s t o f f  von Yarcissus gaeudcnarcissus, de r  gelben Earc isse ,  
a lka lo id isohen N a h r  i s $ ,  aber e r s t  i m  Jahre 1910 wurde 
aus dieaea Pflanee ers tmal ig  e i ae  k r i s t a l l i s i e r t e  Base 

i s o l i e r t .  Diese erwies a i ch  a l e  iden t i ach  m i t  Lycorin, das 
e in ige  Jahre  vorher von ~ c r i s h i m a ' )  i a  der  japenischen &a- 
ry l l idacee  Lycoris r ad ia t a  entdeckt worden war. I n  dex Fol- 
g e m i t  h e t  s i c h  geeeigt ,  d ~ %  Lycorin bei  den Amaryllidaceen 
auDerordcntlich weit  v e r b r e i t e t  vorkomt2).  Es s i n d  b i s  
heute nu9 aenige Pflanzen d i e s e r  Familie bekannt geworden, 
in denen d i e s e s  Alkaloid n i c h t  nacheuweisen wan. Ran kann 
das Lycorin daher a l s  daa Lei ta lkalo id  der  Amaryllidaceen 
anseken und e s  i n  d i c s e r  Hins icht  n i t  den Protopin vergle i -  
&en, das h e i  den Papaveraceen bhnlioh wei t  v e r b r e i t e t  i a t .  

Lycorin b l i e b  lange 'hit data einzigc? einwandfrsi 
cha rak tes iu ie r t e  Amaryllidaceen- h k a l o i d ,  b i s  gondo3) i n  

Japan aus Ly tc r i s  r a d i a t a  noch eechs wetere Baaen i s o l i e -  
m a  konnba. Kondo und se ine  Mi ta rbe i t e r  wind e s  auch, denen 
win d i e  P ion ie ra rbe i t  b e i  de r  KonstitutionsaufklSinung des 
Lyeorina verdanken. 
Die c h e ~ i s c h e  Untersuchung anderer  Amaryllidrlaeen a l s  d e r  
Lycoris r a d i a t a  b e s c W n k t e  s i c h  b i s  von wenigea W r e n  i m  
aesen t l i chen  auf d i e  I s o l i e r u n g  von Lycoxin, das in iibrigen 
regen s e i n e r  Kristal l i sat ionsfnudigkeit  wad geringen Ltis- 
l i a h k e i t  s e h r  l e i c h t  zu gewinnen i a t .  So warcn, a l a  w i r  i n  

u s e r e m  Aabai tskra is  i n  Berl in und f a s t  g l e i c h z e i t i g  auoh 
Wildman i n  den USA m i t  de r  B a r b a i t u n g  diesen Gebietes be- 
gamen, e insch l i e5  l i c h  de r  Lymr i s -  Basen nur  ungefahr 
zehn a l s  e i n h e i t l i e h  anausprechende Alkaloidc atw h a r y l l i -  
daceen bekannt, und auDer der  Lysoris  r a d i a t a  war katm e i -  
me Pflanse d ieee r  P a a i l i e  einigernaBen gFiindlich auf i h r e  
I n h a l t s s t c f f e  geprllft wordem. 
Ea h a t  s i c h  nun cezeigt ,  daB w i r  e s  b e i  den l iaaryll idaceen 



n i t  e i n e r  ungew6hnlich a lkalo idre iohen Pflanvenfamilie nu 
tun haben. I n  ungefahr 150 verachiedenen A r h n  und Varie- 
t a t e n ,  d i e  i n  den l e t z t e n  Jahren a n a l y s i e r t  wurden, wind 
b i s  heute  uber einhundert  Alkaloide aufgefundea worden, 
und ea i s t  damit zu rechnen, daB a i c h  d iese  Zahl noch er-  
hoht ,  wenn d i e  Untersuchuagen auf W e r e ,  schwerer zuggng- 
l i c h e  Arten ausgedehnt wenden. Dabei haben s i c h  w e i  be- 
merkenswen~e Befunde ergeben, namlich ?)  da% keines d i e s e r  
Alkaloide an anderer  S t e l l e  i n  Pflanzenreiah vorkomat oder 
j edenfa l l s  b isher  entdeckt  worden ist ,  und 2 )  daB ouch d i e  
Stnukturtypea,  denen d iese  Alkaloide nach unseren Kenntnis- 
een angehoren, b e i  Alkaloiden nus anderen Pflanzenfamilien 
anscheinend'nicht  au f t r e t en .  Es l i egen  auch keine Anzeichen 
dafur v o r ,  do% d i e  Alknloidc de r  Amaryllidacecn n i t  denen 
nus anderen Pflanzen famil ien  irgendwie strukturverwandt 
s ind ,  von al lem n i c h t  m i t  den Alkaloiden aua d e r  botanisch 
vemandten Pamilie der  Li l iaceen,  b e i  denen manche Gattun- 
gefc, wie V a ~ a t m  und Fr i t i l laELn Steroid-  Baeen bilden,  
wahrend b e i  anderen, z. B. Colchicum, Colchicin und ver- 
wandte Verbindungen auf t r e  Qan . 
Bach i h r e n  Stnukturtypen l a s sen  s i c h  d i e  b i she r  bekonater 

Alkaloide i n  secha Gruppen e i n t e i l e n ,  d i e  nach den am be- 
s t e n  bekanntsn Veptretern a l e  

OH - 

Lyeorin-Gmppe Lyeomnin- Gruppe 

Crinidin- Gruppe Taes t t in -  Gruppe Galanthoaim- Grupps 
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Manthidin- Gruppe 

bemiohnet  wexden. 
Die Alkaloide der  Lyconln- Gauppe b e e i t w n  e i n  p a r t i e l l  hy- 
daiertbm 4.5- I thano- phensnthridin- Gerlist, an dessen Car- 
bocyclen s i c h  jeweils  s ine  oder mi Sauerstoffunktionen 
befinden. Das Vorliegen dieaes  Bingsystsms ist  von Konde 
b e r e i t s  vo r  l angere r  Bei t  erkannt r o d e n .  
I n  naher a t m k t u r e l l e r  Veraandtschaft au d i e s e r  Oruppe a t e -  
hen nun aber  d ie  Lycomnin- Komolycorin- Alkaloide, d i e  a l s  
Lactol-  oder Cyclohalbacetal f o m u l i e r t  wsxden kunnen. Die- 
s e  Gzuppe b l e t e t  sowohl i n  s t r u k t u r e l l e r  wie aueh i n  bioge- 
n e t i s c h e r  M n s i c h t  eime Reihe roa  chemiech imtereasanten As -  

pekten, d i e  i n  folgenden d i s k u t i e r t  aelrden aol len .  
Ia d e r  folgenden Tabelle s ind  a l l e  b i she r  hekannten Lacton- 
Laetol-  Alkaloide aus Amaayllidaceen aufgefuhrt .  

Alkaloid P Sa la  Vo2komen 

Masonil  

C17"1$04 
HippeastEin 

C17=1$05 
Uomeronin 

C1?E1 yN06 
OduliE 

'1 7K19U04 
Deanethyl 
homolycorin 

C17H19N04 

Cl i ron in  

C17H19H05 

180 +I40 Pikr.  253 
Perchl. 28 1 

21 4 +I60 Pikr. 256 

21 3 +96 lithyliither 

204 

199 -41 Pikr.  250 

Hippeastnvl 
r i t t a t u n ' )  

Bancra t iw  
l o m g i f l o ~ u n  6) 

Barcissus  odorus 7 



Fad ie t in  

C17'%9u05 
Cl iv id in  

C 1 ~ 1 9 n 0 5  
Y i r a l i n  

C1$I19N05 
Ungerin 

C18%?05 
Ueronin 

Cl& gN06 
Candimin 

C18Hl gN06 
Hoaolycorin 

CiaE2iN04 
Penarcin 

c18E21u04 
Krigenamin 

C1$121N05 
Kr i se in  

C18H21H06 

Peauecin 

C18H23N05 
Lycorenin 

C18%3u04 
Albomaculin 

C19H23N04 
Umin in  

C19H23N05 
Peainin  

'1 gH25'05 
Uaceolin 

C19"25N05 
C l i v a t i n  

C21"25N07 

Oxim 194 

H C l  270 

Pikr.  205 

Pikr .  220 

Pikr.  268 

Pikr.255 

J o b .  235 

HJ247 

Jodm.260 

Pikr.189 

- 

- 
Pikr.  188 

L y e o ~ i a  r a d i a t a  701 

~ l i v i a  m i n i a t a l l  ) 

Galanthus n i v a l i s g  ) 

Leucojun aeativm") 

Plerlne k r i g e i 9 )  

Hippeaatrua oandidun 131 

Lycoria r a d i a t a  14) 

Parc iaaus  cydormi 15) 

neu8 

Yesine Ftriegei 16) 

Herine b i e g e i  9) 

I e r i n e  corusca 17) 

Lycoria r a d i a t a  3)  

Raemanthua a lbo  9) 

nacula tus  

Uxceolina miniata 18) 

Berine s a r n i e n a i s  19) 

Umeolina minieta 18) 

Pikrol .  1 SO Cl iv ia  miniats20) 



Clivimin 

C43H43N3012 
Minia t in  

C45"47W3015 
Cl iv ies in  

C17Hl 9N05 
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264 +32 Perch1.305 Cl iv ia  a in ia t a2 '  ) 

206 +8 Pikr.180 Cl iv ia  miniata 22) 

195-7 - Perch1.273 Cl iv ia  siniata 23)  

2)  Lycorenin- Eomoilycorin und d ie  Beziehungen zu den 4.5- iithanc- 
phenanthridin- Alkaloiden 

Die am besten untersuchten Alkaloide diesea S t n u k t u t y p s  s i s d  
daa Lycorenin und das Rorolycol?in, zwei i n  Lyeoris r ad ia t a  
und i n  verachiedenin Xarcissua- Arten aufgefundene &sen. 
Um d i e  Stsuktuzaufkl l l~ung dew. Lyconenins h a t  s i c h  Kondo be- 
r e i t s  a o r  langere?? &it bemiiht, aber  e s  h a t  noch e ine  Reihe 
von Jhhren gedauert ,  b i s  erkannt  wurde, daD e s  e i c h  um e i a  
Lactol  (Cyelohalbacetal) handel t ,  das zu seinem entsprechen- 
den Lacton dem Eomolymrin oxydiert  werden konnte. Dieses 
Lacton wurde, wie der  Baas besagt, irrtlimlicherweiae f t i r  e i n  
Homologes des Lycorins gehalten. Wie d ie  nachfolgende Sehreib- 
meise z s i g t ,  bes teht  e ine  sehr  enge a t m k t u r e l l e  und b b g e -  
~ e k i s c h e  Bosiehun~, wisehen  diesen beidea Stsukturtgpen. Wenn 

w i r  d m  Lacton- Alkaloiden e i n  2- Benzo- pgnranw [3,(gJ - 
Indo l  ( l e d s t  zu h n d e  legsn,  so  kann e ine  hypothetische 
Spaltung de r  Binduns zwiachen dem S t i cks to f f  und den 7, 
gefol@ duroh e i n e  anschlieBende Dnehung des Remyhydroindol- 
Kern# LIB 180' um d ie  C- 110- C- l l b  Bbndtmg, RingschluB zwi- 

schen den C-1 Seuerstoff und dem C- 7 und sch l i eBl i ch  K- Me- 
thylierullg z u  den Alkaloiden vom Typ des 4.5- i iaano-  phenen- 
t h r i d i n s  fiihren: 



= R-o& 'OR 

R - 0  R - 0  

Der ungekehrte Weg miirde c ine  B- DesrneWylierun&, aowie e i a e  
Spalhung den C- 7- Sauerstoffbdndung vorausse&zen, 8chlieB- 
l i c h  e ine  Drehurg un 180" um d i e  C-lla- C-llb Binduag und aa- 
schlie0enden FIingschluB zwischen C-7 und den S t i cks to f f  e r -  
fordern.  Diese h?ansfornationen sp ie l en  s i c h e r l i c h  bei  de r  
Biosyntheee d e r  Amaryllidaceen- Alkaloide c ine  a ioh t ige  Rol- 
l e  und konnten bei  i n  v i t r o -  Synthesen auah b e r e i t s  r e a l i -  
s i e r t ;  we~den.  
S i c h s r l i o h  i s t  d iese  s e l e k t i v e  Unwandlung i n  eatacheidendem 
MaBe abhangig von den j e w e i l i ~ e n  Konfiguration an den Chira- 
l i t a t s m n t r e n ,  soda0 de r  Bestirnolung de r  absoluten Konfigura- 

t i o n  e i n e  beaoadere Bedeutung beikoluat. 
Die absolute  Konfiguration der Alkaloide d i e s e r  Gnuppe kens- 
t e  durch d i e  chemische Umwandlun& i n  Basen vom Lycorin- Typ 
rowie de r  Anwendung de r  Yi l l ' s chen  Regel und de r  Rubon- 
Klym'schen Regel a b g e l e i t e t  wenden. 1st diese  Regel, d i e  
von den Annahae ausgehk, da0 Laatone d e r  machstehenden Born 
d i e  s t i i rke r  pos i t ivea  Yoleku la r ro ta~ ionen  aufweisen, a l s  
d i e  entsprechenden Lactone n i t  getiffnetem Ring auch h i e r  
g t i l t ig ,  s o  so1lt.e da8 Emiolycorin und Te6rahydrohomolyoorin 
wie nachstehend zu f o m u l i e r e n  se in :  

. . 

Lacton Aomolycoria 
OH 

Tc t rahy drohomolycorir 
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Diese Annahme konnta durch d ie  R6ntgen- K r i s t a l l s t r u k t u r -  
analyse des Dihydrolycorins b e s t a t i g t  werden. 

3)  Lacton- Lactol- Alkaloide 

Nerinin uad Albomaculin 

Den Lycorenin/ Kmolycorin entsprechende Lactol- Lacton- 
Paare l i egen  i m  Nerinin und Albomaculin -or, d i e  auf Grund 
i h r e r  chemischen Abbaureaktionen a l s  ar -  lb.ethoxyhomelyccrin 

be t rach te t  wurden. Bierbei  b l i e b  aber  unberucksichtigt ,  i n  
wclcher Posi t ion  s i c h  d ie  i s o l i e r t e  Doppelbindung befinden 
a o l l t a  und ob d i e  d r i t t e  acomatische Methoxygruppe s i o h  am 
C-8 oder C-11 bef indet .  Analog wurde das Nerinin auf Grund 
s e i n e r  Oxydierbarkeit zum Albomaculin a l s  a r -  Methoxylyco- 
renin  angemhen. Neuore chemisohe und vor al lem spektrosko- 
pische Studien haben obelt k l a r e  Baweise dafiir e rb rach t ,  daB 
den Alkaloiden d i e  folgenden Strukturen eu komnen: 

Neaiain Albomaculin 

Besonders i n t a r e s s a n t  war d ie  Beweisfiihrung f u r  d ie  Posi t ion  
der '  d r i t t e n  Methoxygruppe, da hi Vergleichsuntersuchungen 

innerhalb  d i e s e r  Gruppe f e s t g e a t e l l t  wenden konnte, do13 A l -  
kaloide m i t  e i n e r  Yethoxygruppe am C- 1 1  bei  der  Jodaethy- 
l a tb i lduag  wesentl ich langsamer reagieren ,  a l n  Basen d ie  an 
dam gleichen C- Atom nur e i n  Wasserstoff besi teen.  In  den 
Tetrahydroderivaten, d i e  durch LiAlH,- Reduktion aus den 



Lactonalkaloiden gewonnen werden k6nnen, war c ine  beschleu- 
n i g t e  Jodmethylatbildung zu beobachten, waa m i t  S i che rhe i t  
auf d ie  weniger behinderte Rotat ion um d ie  C-7la- C-llb Bin- 
dung zurtickzufiihren ist. 
Da das Albomaculin und auch s e i n  cxk l i sche r  k t h e r  m i t  e i n e r  
dem Homolycorin und Desoxylycomnin vergleichbaren Geschwi~- 
d i g k e i t  methylierban war, wurde dem Alkaloid daher c ine  
S t r u k t u r  m i t  der  Yethoxygruppe em C- 8 zugeordnet. 
Dieser  i n t e r e s s a n t e  Refund wurde dann durch spektroskopische 
und ohemische Untersuchungen weitex e r h g r t e t .  So l i e f e r t  das 
Albomaculin- methohydroxid unter  ks t immten Bedingungen e i n  
Methin, da13 anschlieDen-3 methylierbar is*: 

Ue t h i n  

und durch Oxydation i n  c ine  !J!rimethoxybiphenyl- dicarbonsaure 
Ubergefiihrt werden kann. 
Abbaureaktionen am Nerinin f l ihrten zu &hnlichen Ergebnissen, 
b e s t a t i g t e n  damit d i e  S t ruk tu r  und lieBen zugleich d i e  Sts-  
oaochenie ab le i t en .  Die ka ta ly t i sche  Eydrierung des Nerinine 
l i e f e r t e  zwei Verbindungen, d i e  a l s  d - und 13 -Desoxydihyd~o- 
n e r i n i n  bezeichnet wurden. Die reduktive Entmethoxylierung m i t  
Ba/ Anylalkohol d i e s e s  Verbindungen l i e f e r t e  6. - und 13- Dea- 
oxydihydrolyeorenin, s o  da13 m i t  H i l f e  der  Pstudenber.&~schen 
Qerschiebungsregel auch d ie  absolute  Konfiguration an den 
C- Atomen C- 5a, C- lib und C- 17c a b g e l e i t e t  werden komte .  
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Candimin 

ist e i n  aus Hippeastrum candidum i e o l i e r b a r e s  Alkaloid, das 

i n  eeinem IR-  Spektrum eine  iXethylendioxygruppe, e ine  Meth- 
oxy- e ine  it- Methyl-, e ine  Eydroxy- und cine Lactonfunktion 
aueweist. Die Hydroxygruppe mu% dabei a l ly lo tand ig  angeord- 
n e t  w i n ,  do die  Oxydation m i t  Mn02 5u e i n e r d . 5 -  ungeest- 
t i g t e n  K e t o ~  fuhr t .  

LiAlH, Einwirkung l i e f e n t  e i n  vicinalear Diol ,  80 da0 d ie  
Stnuktur e ines  Methoxyhippeaetcire wahrscheinlich war. 
Bei de r  kata ly t iachen QdPimung  e r h a l t  m a  m e i  isomers 
Dihydroverbindungen. Dieees Ergebnis ist imte rp re t i e rba r ,  
wenu d ie  Untensuchungen am Lyeoria und Lycorenin 5u Grrunde 
&el@ werden. Eiez  srpries e s  s i ch ,  da5 e i n  a x i a l e r  Substi-  
tuen t  am allylstlindie;er C- Atom, a l s o  an C-5 die  jinnahertmg 
des W&eerstoffs von der entgegengenet5ten S e i t e  des Kole- 
kiils ermllglichtr, wiihrend beim Vorliegen vcn 5 w . 4  Eydmxy- 
Gruppen oder eilaer a q u ~ t o r i a l e n  Hydroxygruppe an diesem 
allylet i lndigen C- Atom d ie  Annshermg des Viasserstoffs vor 
beiden Sei ten  des Molek(i1s erm@lioht, und damit 5wei Hydro- 

Derivate gebi ldet  warden kbmem. D a m i t  e r ~ i b t  s i c h  f i ir  das 



Candimin, daO die C-5 Hydroxygruppe Eipatorial und cis- stan- 
dig eur Lacton- G~uppe nm C-5a angeordnet is*, 

Odulin uad Masonil 

zwei Alkaloide aus Nelrime masonorum und Narcissus odorus 
van. rugolosus veigen in ihrem spektralen Verhalten die t3- 
pischen Lacton- Lactolfurktionen. Odulia geht bei der Reduk- 
tion mi* LiAlH4 in Tetmhydromasonir Uber, das seinerseits 
beim Emarmen mit Phosphorsgure daa Desoxyodulin liefert. 
Die aaschlieDende Hydrienuns diesen Verbiadung fiihrt zu don 
beiden Desoxydihydroodulinen A und B, zwei Verbindungen, die 
sich in ihren IB- Spektren sehr Shalich verhaltea, wie die 
Dihydrodesoxylycorenine A- und B. 

CH3 HOH2C CH3 

0 o-' 0 - 1  

o-' 
Desoxydihydroodulil Desoxyodulir 
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Aus den IIMR- Spektrer  war f e r n e r  auf s i n e  a h -  V e ~ k n ~ p f w g  
de r  Xinge B/C zu schlieBen. 
Ptir das durch Oxydation PUB Odulin e r h a l t l i c h e  Manenin SUB 
s i c h  dahelr d i e  falgende S t ruk tu r  erssben,  d ie  s i c h  ebenfa l l s  
duroh das BXR- S p e k t r w  de r  Base beata t igen iaOt. 
Der l e t z t e  Beweis ftin d ie  voranstehend DnpgCbe~~e Konstitu- 
t i o n  und Konfisunation des Odulina und Masonins konate 
sch l i eE l i ch  durch d ie  Xorrel ieruag des Odulins n i t  dem Ca- 
zanin- 0- jodmethylat, einem Alkaloid, dessen Konf isura t ior  
b e r e i t s  flriiher s i c h e r g e a t e l l t  werdea konnte, seachaffen wer- 
den. 
Roduziert man Odulin lait LiA1P14, s o  e r h a l t  man Tetmhydroma- 
ao r in ,  das m i a e r a e i t a  l e i c h t  n i t  p- ~ ~ l u o l 6 u l f o c h l o r i d  i n  
das ertaprechende Toaylat Ubergeftihrt wird. 

Das iiber einen I ~ ~ e n a u s t a u n c h e r  Amberlit IBA- 400 (OH- Form) 

e rha l t eae  Eluat  wird a n a c h l i s 5 n d  n i t  H J  v e r a e t z t  u2ad man 
erhl i l t  da6 Carpain- 8- jodmethylat. 

4)Dimere Alkaloide und Massenspektrometrie 

Clivonin urd Cl iv in in  

s i n d  zwei Alkaloide aus C l iv ia  a i l i a t a  Regel, dersn Struk- 
t u r  auf den folgenden Wege a b g e l e i t e t  wenden k o u t e r :  
Unterwirft  man Clivimim e i r e r  durchgreifenden Hydrolyse, s o  
e r h a l t  man 2,6- Lutidin- 3,5- dicarbonsSure. 
E i r e  ebenfa l l s  entstehende Hydrcxysninosaure geht  be i  der  
Behandluny, n i t  Mineruleaure l e i c h t  i n  daa Alkaloid Clivonin 
Uber, dan bei  der  Reduktion sit LiA1H4den Aninoalkohel 



Tetrahydroclivonin l i e f e r t .  Wird Clivimin m i t  LiA1H4 nedu- 
a i e r t ,  ro e a t s t e h t  neben de r  Hydroxyaainoshure dam 3.5- Bis- 
hydroxymcthyl- 2.6- l u t i d i a :  

HO 

OH 
I 

HooC mc OoH 
H3C N CH3 

3.5- B i s -  hydroxy 2.6- L u t i d i l  Tetrahydroclivoaia 
3.5- dicnrbonsr. methyl- 2.6- l u t i d i ~  

Die eindeutige s t e r i s c h e  St rukturable i tung gelang durch dns 
100 Ylz- BBbR- Spektrur dea Clivonine und 0- Acetylcl ivoniae.  
Die groRe Kopplungskonstante von J= 12.5 c / s  f u r  d i e  Pmto-  
non am C- 5a und C- l l b  kana a u r  a i t  e i n e r  t r ans -  d inx ia l sn  
Anordnung i n  Ubereiastislllung gebracht werden. Damit mUR c ine  
t r ans -  Verkntipfung der  Binge B/C vorl iegen.  Die Verkniipfungs- 
a r t  der  Ringe C/D kann nus den Konstanten J q A 4 p  15,5c/s, 

= 3.5 c / s  uad J 4  R,3n = 6,5 C/I  a b e e l e i t e t  werdea. J 4 ~ ,  30,. 
Die GroRe de r  Kopplung des Protons am C-3a ist a u r  sit eimer 
Xquatorialen Anordnung d iesea  Protons r e re inbar .  Damit auR 
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d ie  Bindung C- 3a- C- 2 a x i a l  i n  Hias ioht  auf den Ring C an- 
geordnet  s e i n ,  uad so  rniiasex d i e  Ringe C / P  c i s  verknbpft vor- 
l iegen.  
Dan~it e r g i b t  s i c h  f b r  das Clivonia d ie  aachstehende Stereo- 
s t r u k t u r ,  d i e  m i t  den OED-uad CD- Untemuchugen v o l l  d b e r  
e i a s t i m t .  Hierbei  wurde gefunden, das a l l e  Lac to r -Alka1~~-  
i d e  aus Aoranyllidaceen n i t  e i n e r  c i s  VerkaUpfung d e r  Ringe 
B/C einen aegativen Cotton-Effekt ait gro5er Amplitude bei  
320 nm aufweisen. Im Dsgensate h ierzu  zeigen d ie  OED- Spek- 
trbndes Clivonins nur  einen schwachen negative. Cotton- Ef- 
fek* i n  dem gle ichen Bereich. Ahnliche E r p b a i s s e  wurden be i  

den Ciroulardichroga~md.en e r h a l t e r ,  dean Clivonin wais t  h ier -  
be i  t i n  schwach negativee YIaxinun [ Q J ~ ~ ~  - 407' auf, wahrerd 
d i e  CD Kurve des d, - Dihydrohipeaetrins einen wesentl ich 
stikkkeree Maximum -1221' aufweist.  

0 
Ir Kinblick auf d iese  c r a t e  S t ruk tu r  m i t  e i n e r  t r ans -  Per- 
knupfung der  Ringe B/C bei  den Aearyllidaoeen- Alkaloiden 
ist nat l i r l ich  auch das F ragment i e rmsvenha l t e r  i n  Masser- 
spektrometer von besonderem I r t e r e s s e .  Da8 hochaufgelBste 
Spektrum best$itigte eur!iohet d ie  Bruttozueaanensetzuag au 
C H W 0 Die in tens iva t sn  Spi tsen  t r a t e a  bei  m/e 494, 43 43 3 12' 
m/e 299, i / e  96 und r / e  8 3  auf. Eiae Spaltukg der  C-5s0 

Eindung m i t  Wasserstoff- t r a n s f e r  vom C-5a und Erhal t  der  
Ladwg am Hauptfragment, i P t  s i c h e r l i c h  verantwor t l ich  fiilr 
d i e  Bildurg dea Iona r / e  494. Der g le iche  verlauf U t e r  Br-  
h a l t  de r  Ladung bei  den anderen F~agaen ten  l i e f e r t  einen 



ausreichendea Hinweis f i i r  d i e  Bildung des I o n  m/e . Eine 
anschliet3ende R e t ~ o -  Dials- Alder Pmylen t i e rung  diesea Ions  
f i ihrt  dann zur  Bildung deu Pra&aen%s m/e 216, das dana ee iner-  
s e i t s  unter  Venlust von C=O zur Bildung des Ions  a / e  188 f i ihrt .  

Die Spitzen bei  a / e  96 und a/e  83 t r e t e n  auch bei  elsr Unter- 
suchung dea Clivoains auf und s i n d  bekamt .  Eia Pregnant 
n i t  der  Massenzahl n/e 194 ist fiir d i e  Lu t id ind ic~rbons2ure  
ve ran tnor t l i ch .  

Kassenspektrometrie de r  Lacton- Alkaloide 

Bai de r  I n t e r p r e t a t i o n  von MS- Spektren de r  Lacton- Lact0l- 
Alkalcidd mlissen w i r  mehrere Eruppen d i f f e rnz ie rea r  
1 )  Alksloide n i t  e i n e r  ~ ~ ~ " - ~ a p p e l b i n d u r g  vor l'yp des Aip- 

peas t r ine .  Hier  f inden s i c h  in tens ive  Sp i t zeh  bci  n/e 125 
und 96. Salche PI- h a l t i g e n  Fragmente entsprechen den Pyrm- 
l i d i n -  Kern und s i n d  typisch.  Andererueits zeigen d i e  Spek- 
t r e n  auch Fraylente b e i  m/e 190 und repranent ieren  damit d ie  
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erdere Eklfte des Molekiils (125 + 190= 315) .  
Die Entstehmg i m t  durch t i n e  setro-  D ie l s -  Alder Fragmen- 
t i e r u l g  zu enklaren, wie e s  i n  folgender Schema abgebildet 
iert. 

Alkaloide m i t  e i r e r  Methoxygruppe zeigea i n  ihrem Pragmen- 
tierungeverhalten e in ige  eusatzl iche Spitzen,  d i e  von Be- 
deutuag s e i n  ktinnen: 



Bleiben noch d ie  Baaen n i t m i n e r  Deppelbindung, d ie  daa f o l -  
gende typische Fne@entierungsverhalten aufweiser: 

Von a l l e n  Alkaloiden weist  nur da8 Clivonin e ine  aadere 
Ringvsrkniipfung B/C suf.  Das Passenspektrum ist aber  vcn 
den iibrigen n i c h t  unteracheidbar,  auch n i a t  voeem dea 
i s o a e r e r  Dihydrohippeastr ins,  s o  do13 d ie  unterschiedl iche  
Stereocheaie s i c h  r i c h t  auf d i e  Fra@eatierungsreaktionen 
ausvuwirken sche in t .  

Nach Kenatnis de r  wichtigaten Fragatsntierungsreaktionea 
untersuchten w i r  d i e  S t m k t u r  dea Minia t ins ,  e i n  Alkaloid 
aus C l iv ia  miniata Regel, das a l s  schwerlGsliche, schwach 

r e c h t s  drehende Base C43H45N30,2 i s o l i e r b a r  war. Dan I R -  
Spektrum v i e s  gewisse Gerneinsemkeiten m i t  den des Clivimins 
au f ,  uad s o  l i e f e r t e  d ie  V e r s e i f u n p i t  CiChanolischer KOH 

und anschlieBende Relactonisiorung de r  entstandenen Xy- 
drcxyamiaossure das Alkaloid Clivonin. Die Verseifung den 
Minia t ins  n i t  wCi0riger BD(OH)~- LGeung ft ihrte 5u Clivonin- 
hydroxysSure umd 2.6- Ldtidindicarbonsaure. I n  Ubereinstin- 
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rung m i t  de r  Amahme, daB d ie  Clivonirhydroxysaure s e l b s t  
a h  Stxukturelement. des Alkaloids vor l iegt ,konate  bei  de r  
einsttindigen Erwlirmune; m i t  IN HC1 das Alkaloid Clivimin i so-  
l i e r t  we~den.  Zur Abklarung de r  Prage, oh e i n  oder zwei Ein- 
he i t en  Clivoninhydzoxysaure am Aufbau des Winiat ins be te i -  
list s i n d ,  wurde das Alkaloid n i t  LiA1H4 reduz ie r t ,  wobei 
Clivoninhydrosysaure und Tetrahydroclivonin das nur aua C l i -  

vonin entatanden s e i n  konnte, i d e n t i f i z i e r t .  
Das l:asserspektrua, daa keiaen Kolekularpeak aufweis t ,  zeig- 
t e  jedoch unter  veranderten Aufnahebedingungen e i n  den C l i -  
vimin entsprechenden hColekularpeak von m/e 793, s o  daD i n  der  
Ieaenquelle sowohl e ine  Wasserabspaltung u l s  auch c ine  Re- 
lactronisierung s ta t tgefunden haben muB. 
Dae MS beweist d a n i t  swar die Anwesenheit von der  Clivonin- 
hydroxysaure, g i b t  abe r  keinen aicheren Anhaltspunkt Pirliber, 
ob i m  U in ia t in  e i n  oder zwei Binheiten Clivoninhydnoxyeaure 
vorl iegen.  
Eine Entscheidung dariiber wurde durch d ie  ~qu iva len tgewich t s -  
bes t imung  n i t  Tetranethylannoniuolhydroxyd, zukinem Yoleku- 
largewicht  von 811 f u h r t e ,  ge t roffen .  

H i t  diesem Ergebnis war e indeut ig  bewiesen, duB dus ItiuiaBin 
a16 Cliviminmonohydroxysaure zu formulieren ist. Diie i n d e r  
folgenden Abbildung angee;ebene S&ereocheaie beruht. auf ver- 
gleichenden NMR- und CD- Untersuchungen n i t  dem Clivllf ir  
und den i i b r i ~ e n  Lacton- Lactol- Alkaloiden d i e s e ~  Reihe. 
Die s t r u k t u r e l l e  V i e l f a l t  von Cl iv ia  n i n i a t a  und d ie  ausge- 
sprochene se lek t ive  Synthese i n  dem Pf lanzenaa te r i a l  ergab 
a i ch  he i  de r  Untersuchung des Cl iv id in .  



C l i v i r n i r  

M l u i o t i n  HO 

"Y Qooc 

HO o-' 
C l l v o r i n h y d r o x y s a u r e  

2 ,6 -Lu t id ln -3 ,5 -  
d i c a r b o n s a u r e  

HO 

3,s-Bis-(hydroxyrnethyl) o-' 0" 
2 , 6 - l u t l d l n  T c t r a h y d r o c l r v o n l n  C l ~ v o n l n  
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C l i v i d i n  

d a s  i n  seinem I R  und haasenspektrum auf  c i n e  weitgehende 

S t r u k t u r i d e n t i t i i t  m i t  dem Dihydrohippeas t r in  hinwies .  Do 
b e i  den verg le ichenden  CD- Untersuahunges e i n  sum Cl ivonin  
enant iomerer  Kurvenverlauf f e s t g e s t e l l t  wurde, a o l l t e  i m  
C l i v i d i a  e i n e  cia-Verkni ipfung des  Lac tonr inges  n i t  dem 

Cyclohexanr i rg  v o r l i e g e n ,  s o  daB b e i  e i a e r  n16glichen Epimerie 
am G 5  d i e  Hydroxygruppe c i n e  i i qua to r i a l e  Lage eimnehaea 
uad s i c h  somit  i n  c i s -  S t e l l u a g  zup p o t e n t i e l l e n  Hydroxy- 
gruppe bef inden  mii0te. 

Die e i n f a c h s t s  hitiglichkeit  d e r  K o r r e l a t i o n  dew C l i v i d i n s  
p i t  dem Dihydrohippeas t r in  wSre d i e  Oxydation zu einem PUS 

beiden Basen i d e n t i s c h e n  Keton. Da d i e s e  Oxydation a b e r  
r i c h t  r e a l i a i e r b a r  war,  wurde zu r  AbklSrung d e r  miiglichen 
Epimerie  da s  C l i v i d i n  m i t  LiAlX, u n t e r  milden Bedingungen 
ZUB Ha lbace t a l  r e d u z i e r t  uad m i t  Perjods2iure i n  30 K i m .  zu 
96% oxydieo t ,  wahrend da s  trams d i a x i a l e  Glykol dea en t sp r e -  
chenden Dihydrohippeas t r ins  e r s t  zu 16% oxydie r t .  war. Zur 

Kor r e l i e rung  de s  C l i v i d i n s  m i t  dem Efippeastr in  wurde Hippe- 
a e t r i a  danm m i t  Mn02 sun entsprechenden Keton o x y d i e r t ,  d a s  

b e i  d e r  anschlieBenden Reduktion m i t  LiAlH, i n  e i n  Halbace- 

t a 1  und da s  5- e p i -  T8t rahydrohippeas tn in  iiberging. Die an- 
s c h l i e h n d e  Hydrierung f i ih r te  ul 5 s p i - d -  TetrahydroCLBet.. 

t r i d iu ,  das  zu dam auch aus  C l i v i d i n  durch d r a s t i s c h e  Reduk- 

t i o a  und Cyk l i s i e ruag  e r M l t l i c h e n  A -  Dihydro- desoxy- 5- 
e p i -  h ippeas ta im c y k l i s i e r t  wcrden konnte.  
Iia d i e  Stcreochemie an den C- Atonen 5 ,5c ,  l l b  und I l c  damit 

wad durch d i e  spek t roskopischen  Verg le ichsver fahren  i n  Ann- 
l o g i e  zu den Alka lo iden  d e r  Homolyeorin- Reihe abgek lg r t  
werden kon r t e ,  war nunnehr l e d i g l i c h  d i e  Konf igura t ion  am 
C-3a zu untersuchen.  



HO jg' &oq 
0 0 CH3 0 CH3 Ho 0 CH3 

0 
O J  o-' / OJ 

Keton H a l o a c c t a l  
H i p p e a s t r l n  

H 

HO' 
CH3 

0 J 0' 

HO, 
H H 

O J  
C l i v i d i n  a-~ihydro-desoxY- 

5- o p i h i p p e a s t r i n  
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D i m  d u r c h  d i e  chemisches  Reak t ionen  n i c h t  e i n d e u t i g  abzu- 

l e i t e n c e  Komf igurn t ion  am C-3a konn te  wiedcrum d u r c h  spek-  

t r o s k o p i s c h e  V e r f a h r e n  bes t immt werden umd d i e  dur,ch daa 

100  b.Hz- NNR- Spektrum g e s i c h e r t e  Zuordnung den S t e r e o c h e -  

mie e r g a b  f u r  d a s  C l i v i d i n  d i e  S t e r e o ~ e t r u k t u r  e i n e s  5- e p i -  

& - D i h y d r o h i p p e o s t r i n s ,  d i e  z u g l e i c h  d u r c h  d i e  K o r r e l i e -  

r u n g  m i t  dem i n  n e i n e r  K o n f i g u r a t i o a  bekannten H i p p e a s t r i n  

d i e  ebso lu . t e  K o t a f i p r a t i o n  s i e d e r g i b t .  

D i e s e  Aussage wi rd  e rmi ig l i ch t  du rch  d i e  Urnwandlung d e s  Hippe- 

a s t r i n s  i n  d a s  Lycor in -  8- j o d n t t h y l a t  e i n c r s e i t s :  

Hippeaatnim Te t r a h y d r o -  ~ y c o r i n - P  -metho- 

h i p p e a ~ t r i r  t o s y l s t  

sowie  d u r c h  d i e  i i b e r f u h r u n ~  dea D i h y d r o l y c o r i n s ,  - f u r  d a s  
d u r c h  e i n e  R6~tgenkristallstruktu~a~elyar d i e  a b s o l u t r  Xoa- 

f i ~ u r a t i o n  s i c h e r g e s t r l l t  werdan konn te -  i n  d a s  Desoxydihy- 

d r o h i p p e a a t r i n :  

'OH 

CH2 CN 
I 
Br 1 LiALH* 



Ein w e i t e r e a  A l k a l o i d  d a s  i n  d iescm Zusamenhang  n i t .  erwiihnt 

werden s o l l ,  ist d a s  d u r c h  w i e d e r h o l t e  Chromatographie  d e r  

Restbanen von C l i v i a  min iaba  Regel  e r h % l t l i c h e  C l i v i a s i n .  

Das I R -  Spektrum d e r  Verbindune; i s t  m i t  dem d e s  4 - Dihy- 

d r o h i p p e a s l ~ r i n s  i d e n t i s c h ,  s o  daB im Zusammenhan& m i t  den 

p h y s i k a l i s c h e n  Daten d i e  I d e n t i t s t  von C l i v i a s i a  umd&- D i -  
h y d r o h i p p e a s t r i n  w a h r s c h e i n l i c h  e r s c h i e n .  

D s r  Misch- Schmp. b e i d e r  Verbindungen z e i g t e  k e i n e  neanens-  

w e r t e  Depresn ion .  C l i v i a s i n  l i e B  s i c h  w e i t e r h i n  m i %  LiAIHL 

EU e i n e r  Tetrahydroverbr indung r e d u a i e r e n ,  d i e  e b e n s o  wie 
d i e  e n t s p r e c h e n d e  Verbindung d e s d . -  D i h y d r o h i p ~ e a o t r i n s  

K r i s t a l l a c e t o r i  b i n d e t  und beim E r h i t z e n  m i t .  21< H C 1  c i n e  m i t  
& - D i h y d r o i l i p p e a s t ~ i n h y d r o c h l o r i d  i d e n t i s c h e  Verbindung 

e r g a b .  

U n t e r  Bec i i cks ich t lgung  d i e a e r  E r g e b n i s s e  i s t  dem C l i v i a s i n  

dami t  d i e  S t r u k t u r  und S te reochemie  e i u e s  k -  Dihydrohippe-  

a a t r i n s  zupuordnea.  
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Nach Clivonin (b- Dihydno- 5a- ep ih ippeas t r in )  umd Cl iv i -  
d i n  (L -  Dihydro- 5- epihippeastnin) konnte n i t  den Cl iv ia-  
s i n  eime d r i t t e  stereochemische Variante des Dihydrohippea- 
strirs nus Cl iv ia  n i n i a t a  i s o l i e r t  werden. 
Eine l e t e t e  in t e ressan te  s t r u k t u r e l l e  Besonderheit b e a i t e t  
C l i v s t i n ,  das wiederum e i n  I R -  Spektrue aufwiea, das m i t  
dam des Clivonlns weitgehend iden t i sch  mr. Die kydrolyt i -  
sche Speltung n i t  Cithanolischer Kalilauge l i e f e r t e  nach de r  
Relactoaisierung daa Alkaloid Clivonin, wahrend durch n- 
duktive Spal t rug n i t  Lithiumalanat %trahydroclivonin erhal -  
%en wurde: 

Das WolekiiLios des C l iva t ins  bei  m/e 403 befindet  a i c h  i n  
guten t i b e r e i a s t i ~ u n g  n i t  de r  durch Elcmentaranalyse erhal-  
tenen Swnmerfornel. Da Clivomin e i n  Molek~1argewicht von 
317 b e s i t a t ,  e r ~ i b t  s i c h  ftIr den Acylrest  e i n  Molekularee- 
wicht voa 87,  der  Sunmenformel C4H702 e a t s p r e c h a d .  
Auf Grund des typischerm Psapentieruagsverhaltsns und des 
NMR- Spektrues, konete dem Alkaloid damn d ie  S t ruk tu r  e ines  
8- Hydroxybuttersauree8ters des Clivonins zuerkannt werden: 



5 )  Biosynthese der  ~ a r y l l i d a c e e n -  k lka lo ide  

A I s  Ausgangsverbindung f i i ~  d i e  Bioaynthese kann wohl das 
Phenylalanin angesehen werden, das e i n e r  Dessminierungsre- 
aktiom u n t e r l i e g t  und dabei i n  d i e  Zintaaure ubergeht. Die 
anschlie5ende Hydroxylierung fi ihrt  dann zur p- CumarsKure 
b w .  zur Kaffeesaure, d i e  dann 511.1 Yrotocatechuoldehyd oxy- 
d i e r t  oder aber  zum IsovanSin: .  methyl ier t  werden kann. 

Die Reaktion sit Tyroaiu l i e f e r t  dann a c h l i e 5 l i c h  das Nor- 
be l lndin  oder aber  das o- Nethylnorbelladin.  

Schliisselprodukt f u r  d i e  Biosynthese de r  Aaaryllidaceen- 

Alkaloide sche in t  das Norbelladin 5u e e i n ,  das durch verachie- 

dene oxydative Kupplung i n  den Galanthamintyp (p- 0 ' -  Kupp- 
lung) ,  dex Lycorintyp (o- p ' -  Kupplung) und den Hnemnntha- 
n ia typ  (p- p- Kupplung) ubergehen kam.  Die genaaxten Alka- 
loidtypen kiinnen d a m  weteren Umwandluagen unter l iegen.  So 

kiinnte PUS dem Lycorintyp, 5.B. den Pluvi in ,  durch Hydroxy- 
l i e rung ,  R i n g s p a l t u g ,  Ylethylierung uad Ausbildung c ines  

Lactolr ingea der  Lycorenintyp ents tehen.  Analog gelangt  plan 
vom Aaeman thamin uber das d, - Carbinolamin Haemanthidin 

5w Tazet t in .  Die genannten Reaktionfolgen konntea f u r  den 

Lycorin-, Galnthamin- und Haenanthamin- l3p  m i t t e l s  radioak- 
2 4 )  t i v  markier ter  Vorstufen bewiesen a e r d e n . ~  So is t  Norbelladin 

s p e z i f i s c h  i n  die Lycorinalkaloide Lycorin, Norpluviin und 
Galoathin, i n  den aalanthamin- Typ, i n  d ie  Haemanthamin- 

Alkaloide Haemaathamin und Crinamin sowie i n  Belladin einge- 
baut worden 25-29_'. 0- Methyl- Norbelladin-[ 1 4 ~ ~ 3 ]  wird oh- 

ne Entmethylienung i n  Bilorpluvii~ inkorporierti9! Bionohydroxy- 
l i e r t e  Vorstufen i m  Ring D ,  wie 2.B. Norpluviin,  scheinen d ie  
e r s t e n  Alkaloide m i t  Lycor ins t ruktur  zu se in .  Die zweite 
Hydroxyl- Gnuppe i m  Lycorin und i w  Galanthin wird s p a t e r  
eingebaut,  denn das im Phenyli l thylanintei l  0- dihydroxylier-  
t e  Norbelladinderiva'd. wird n i c h t  i n  Galanthin e i n g e b ~ u t ~ ~ "  
Tatsachlich kann markier tes  Borpluviin i n  Galonthin, Warcia- 
s i d i n  uud Lycorin, aber Lycorin n i c h t  i n  Forpluvi in  iiberge- 
hen2'). Experimente ait Caaanin- 1 Z B - T ~ ~ ~ )  und Tyrosin- 

[ J - ' ~ c , ~ , ~ - T ] ~ ' )  zeigen, daB d ie  Hydroxylierung stereospe- 
z l f i s c h  verliiufh. Der wdhrend der  Norpluviinbildung C-2 
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eingefiihrte Wasserstoff wird bei  d e r  Hydroxylierurg e n t f e r n t .  
I m  Gegensatz zu dru Steroiden ver l i iuf t  d i e  Mydrexylierung 
a i t  e i r e r  konfigurat iven Inversion.  A l s  Intermediarprodukt 
w i r d  e i r  3,3a- 13- Epoxyd p o s t u l i e r t ,  das naoh e n z p k a t a l y -  
s i e r t e r  RingSffnuug wad Allylumlagerung des r e su l t i e rendea  
Alkohmls Lycorin ergeben s o l l .  
Tyrosir-  [ 2-"C 1 wird spez i f i sch  is Lycorin 2@,31,32), ~ ~ 1 ~ ~ -  

t h ~ m i n ~ ~ )  und ~ a e r a n t h a m i a ~ ~ )  i ekorpor ie r t .  Tyrainin e m i e s  
s i c h  a l e  gube Vorstufe voa Lyoorin und I o r p l u v i i n  261,3a). M i t  
Tyxosia- L ~ - ' ~ c ]  konrte gezeigt  werden, do5 Tyrosin nur i n  
den Fhenlithylamiateil der  verschiedenen Stxukturen inkorpo- 
t i e r t  wird26'33*34,35). A l s  Vorstufe des B t a z y l t e i l e s  der 
genannter Alkaloide h a t  s i c h  Yhenylalanir erwiesen, wie a i t  

14 Pkenylalanir-[  3- C] bewieser werden konnte26*33*35). Phe- 
ny la lan ie  wird aber  nicht  Uber Tymain i n  den Beni i thylnr ia-  
t a i l  i ~ k o r ~ i e r t ~ ~ ) .  Der Eirbau von Phenylalanin ~ r f o l g t  l a i t  

37) Hi l f e  d e r  Yhenylalaaindeaminaaezeaktion uber Zimteaure , 
arachlieEeade Eydrexylierung zu p- Hydroxyzintsiiure und 3.4- 
Dihydrexyzimtsaure uad Spaltung ul eisem C - C,- KSrper wie 
5.B. PxotocatachuB&hhyd 26,33,36,37,3e,39rf0). Methylen- 
diexygrappe dea Lyoorias und die 0- Methylgruppe des Worplu- 
v i i r a  e n t s t a m e n  de r  Methioris  24,26) 

40) l'azettia b i l d e t  s i c h  as Haenanthamin iibcr Haemanthidin . 
Norbclladin h a t  s i c h  ale Vomtufe -on Konolycoria erwiesea, 
wxhrend 0,N- Dimet%lnorbelladirr n i c h t  e i rgebaut  wirdZ4 ' .  
Rpdioaktiv na rk iex tes  Lycoxin konrte i n  t k i p p e a ~ ~ b i r  umgewan- 
d e l t  werden3". Meseabrin kSnnte s i c h  vom Haemaathamintyp 
ab le i t en .  Enbprechend de r  Amaryl l id~ceer-  Alkaloidbiosyn- 
theme wird Phenylalanin aussohliel3lich i n  den aromatischer 
Ring und Tymsia  i n  d ie  TyramirhSlCte i r k ~ r p o r i e r t ~ ~ ' .  Die 
Nethylgmppen e n t s t a m e n  dem Methionin. Auch verschiedene 
Nerbelladine haben s i c h  a l s  Vorstufen ervriesea. 



CH2-CH - COOH CHXH-COOH CH=CH-COOH 
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OH 
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HO HO CH30 
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