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Die Konstitutio~, des Aphyllins wird dutch einen fiber- 
sicht]ich verlaufenden Abbau im Sinne der Forme] I I  sieher- 
gestellt. 

Aus der hochsiedenden Alkaloidfraktion yon Anabasis aphylla L ,  
einer in Mittelasien verbreiteten Pflanze, wurden yon Orecho// und 
MenschikoM 1 zwei Alkaloide, das Aphyllidin und Aphyllin, in grSl]erer 
5~enge isoliert und n~her untersucht. Das kristallisierte unges~ttigte 
Aphyllidin lieferte bei der katalytischen t tydrierung ein Dihydroprodukt, 
das mit Aphyllin (C15H240N2) identisch war 2. Bei der elektroly~isehen 
•eduktion wurde d-Spartein (I) erhalten ~, womit der Beweis erbracht 
war, daf~ beide Basen konstitutionell der Sparteingruppe angehSren. 
Ffir das O-Atom war nach alien Eigenschaften die Bindung in einer 
Lactamgruppe wahrscheinlich, dig aueh mit Salzsi~ure leicht unter Bildung 
der Aminos~ure aufgespalten werden konnte. Nach diesen Ergebnissen 
war im Aphyllin nur mehr die Stellung der CO-Gruppe im Vierringsystem 
des Sparteins festzulegen. Mit dieser Frage hat sich Orecho/] ~ in seiner 
letzten Arbeit fiber die beiden Alkaloide befaBt und ohne weitere experi- 
mentelte Beweise ~uf Grund yon Erw~gungen theoretischer Natur,  ~uf 
die sparer noch ngher eingegangen wird, dem Aphyllin die Formel I I  
zuerteilt. 

Sp~ith, Galinovsky und M a y e r  ~ haben  dam1 die Chromatographie 
z u r  Trennung der beiden Alkaloide herangezogen und die Darstellung 

1 A.  Oreeho]] und G. Menschiko/], Bet. dtsch. Chem. Ges. 65, 234 (1932). 
A.  Orecho]] und S. Norkina, Ber. dtseh, chem. Ges. 67, 1845 (1934). 

a A.  Orecho]], J. Gen. Chem. U. S. S. R. 7, 2048 (1937). 
4 E. Spath, F.  Galinovsky und M.  Mayer ,  Ber. dtsch, chem. Gem 75, 805 

t1942). 
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der reinen Verbindungen dadurch vereinfacht. Die dureh Aufspaltung 
des Aphyllins erhaltene Aphyllins~ure konnte in kristallisierte Ester- 
hydrate  iibergefiilart werden. In  einer weiteren Arbeit a wurde bei der 
durehgreifenden katalytisehen l~eduktion von Aphytlin und Aphyllidin 
neben dem als t I aup tprodukt  entstehenden d-Spartein eine kristallisierte 
Verbindung yore Sehmp. 154 ~ und der Molekularformel CI~H2sON 2 
erhMten. 

Was nun die Lage der Lactamgruppe im Aphyllin anlangt, so hat 
Orecho[] in der sehon erw/ihnten Arbeit s aus folgendem Grund die CO- 
Gruppe in einem Innenring gem~13 Formel I I  angenommefi. Wenn das 
Aphyllin die Struktur  I I I  h/~tte, so w/~re es, da es vom Lupanin, das 
die Konst i tut ion I I I  besitzt, versehieden ist, stereoisomer mit  diesem 
_~kaloid. Wegen der grogen Versehiedenheit der Eigensehaften yon 
Lupanin und Aphyllin hielt er dies fiir wenig wahrseheinlieh und zog 
daher die Formel I I  ffir das Aphyllin vor. 
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Dabei wurde ~ber die Tatsache nicht erw/~hnt und beachtet,  dab es 
noch ein drittes sieh vom Spartein ~bleitendes Lac tam gibt, n~mlich 
das Oxospartein 6, das in der Natur  nicht aufgefunden wurde, aus Spartein 
aber dureh milde Oxydation dargestellt werden kann. F/Jr das Oxo- 
spartein ist die Formel IV dureh Synthese ~ und seine Bildung bei der 
katalytischen Hydrierung 5 des Anagyramids (Oxoanagyrins) s sicher- 
gestellt. Wenn nun das Aphyllin die Formel I I  besitzt, ist es stereo- 

5 2". Galinovslcy und E. Stern, Ber. dtsch, chem. Ges. 77, 132 (1944). 
6 Die Verbindung wurde in der Literatur immer als Oxyspartein bezeichnet., 

enth/ilt aber eine Lactamgruppe und is~ daher ein Oxospartein. 
G. R. Clerno, W. Morgan und R. Raper, J. Chem. Soe. London 1936, 

1025. - -  F. Galinovslcy und G. Kainz, Mh. Chem. 77, 137 (1947). 
8 H. R. Ing, J. Chem. Soc. London 1933, 504. 
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isomer mit Oxospartein. So gro~ auch die Unterschiedr zwischen Lupanin 
und Aphyllin sein mSgen, die zwischen Oxospartein und Aphyllin er- 
scheinen keineswegs geringer. Lupanin 1El]t sich nicht nach Ho/mann 
abbauen, w~hrend beim Aphyllin uad Aphyilidia der Abbau normal 
erfolgt. Lupaifin ist welt schwerer mit S~uren ~ufzuspal~en ais Aphyliin, 
hat abet mit diesem di~ leichtere Reduzierbarkeit zu Spartein gemeinsam. 
Beim Oxospartein verl~uf~ der Holmannsche Abbau analog wie beim 
Aphyllin, dagegen verhalten sich die beiden Verbindungen bei der AuL 
spaltung und Hydrierung ganz verschieden. Oxospartein wird katalytiseh 
(mit PrO2 nach Adams) unter Normalbedingungen nicht zum Spartein 
reduziert, w~hrend diese Reduktion beim Aphyllin glatt effolgt. Auf 
Grund dieser Verschiedenheiten der Eigenschaften und Reaktionsweisen 
yon Aphyllin und Lupanin einerseits und yon Aphyllin und Oxospartein 
anderseits k6nnte das Aphyllin ebensogut wie mit Oxospartein auch 
mit Lupanin stereoisomer sein und die CO-Gruppe im Ring D aufweisen. 
Eine solche Stereoisomerie ist, wie schon friiher ausgefiihrt wurde 9, 
aber fiberhaupt nur dann mSglich, wenn im Spartein die beiden I-I-Atome 
an C 6 und C14 (siehe Formel I) in eis-trans-Stellung znr Methylenbriicke 
zwischen C~ und Cls stehen. Aus der Tatsache der Existenz von drei 
sich von Spartein ableitenden Lactamen ergibt sich also auf jeden Fall, 
ob die CO-Gruppe des Aphyllins im Ring B odor im Ring D liegt, 
fiir das Spartein ein Raummodell gemgB Formel I. Ein strenger Beweis 
ffir die Lage der Lactamgruppe des Aphyllins war aber, wie aueh aus 
den Ausffihrungen von Orecho// selbst hervorgeht 3, noch zu erbringen. 

Zur endgfiltigen Bestimmung der Stellung der CO-Gruppe im Aphyllin 
wurde yon der Oberlegung ausgegangen, daf} bei Vorliegen der Konsti- 
tution II  bei 0ffnung des Ringes B der Ring A als in ~-Stellung substi- 
tuierter Piperidinring vorliegen mull, der sich schon unter milden Be- 
dingungen zu einem Pyridinring dehydrieren lassen soll~e. Die Oxydation 
dieser Verbindung wfirde dann PicolinsEure ergeben. Wenn dagegen 
das Aphyllin dem Lupanin strukturell gleieh were, wiirde man bei der 
Aufspaltung des AuBenringes das tricyelische Geriist des hydrierten 
Cytisins, das noch eine Seitenkette in ~-Stellung zum sekund&ren Stick- 
stoff enthElt, erhalten. Eine Dehydrierung dieses Sto~fes mit Pd-Mohr 
unter milden Bedingungen (180 ~ were unm6glich, unter sch~rferen 
Bedingungen were h6chstens eine Umlagerung zu erwarten. 

Ein zur Dehydrierung geeignetes Prodnkt  schien nun die schon 
eingangs erw~hnte kristallisierte Verbindung zu sein, die yon Galinovsky 
und Stern 5 bei der t tydrierung des Aphyllidins und Aphyllins mit PrO2 

J. N. Leonard und R. E. Beyler, J. Amer. Chem. Soc. 70, 2298 (1948). - -  
F. Galinovsky, Lupinen-Alkaloide und verwandte Verbindungen, Fortschritte 
d. Chemie organ. Naturstoffe, Bd. 8, S. 258--260 u. 268. Dort auch alle 
weiteren Literaturangaben. 
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als Ka~alysat, o r a l s  Nebenprodukt  erhaRen worden war. Diese Base, 
die 4 H-Atome mehr als das Aphyllin enth/~lt, besitzt naeh der Zerewitino/]- 

Bestimmung 2 aktive tI-Atome. Es lag nahe anzunehmen, dab es sieh 
dabei um den Alkohol VI  handelt, dessen Ent, stehung so erkl i r t  werden 
kann, dab bei der Hydrierung des Aphyllins die CO-Gruppe teilweise 
zur CHOH-Gruppe  reduziert wird, worauf sieh das Carbinolamin zum 
Aminoaldehyd umlager~, der weiter zum Aminoalkohol reduziert wird. 
In  dieser Weise verlaufende Reduktionen yon Laetamen sind bereits 
beobaehtet wordeni% Eine Verbindung von der /Formel  VI  mugte  nun 
aueh aus dem Aphyllinsgureester V (immer bei Annahme der Struktur  I I  
fiir das Aphyllin) bei der Reduktion mit  LiA1H,~ entstehen. Bei der 
Reduktion des aus Aphyllin hergestellten Aphyllins~ture-~thylesters a 
mR LiA1H 4 warde tatsiehlieh in guter Ausbeute eine kristallisierte Ver- 
bindung vom Sehmp. 154 ~ erhaRen, die mit  dem Hydrierungslorodukt 
yon Aphyllin identiseh war. Dieser AminoMkohol wurde nun mit  Pd- 
Mohr bei 180 bis 200 ~ dehydi'iert und als Hauptprodukt  eine Verbindung 
erhalten, die kristallisierte, bei 136 ~ sehmolz und naeh der Analyse die 
Zusammensetzung C15H~2ON2 hatte,  also 6 H-Atome weniger als das 
Ausgangsmaterial besaB. Bei der Oxydation der Verbindung mit  KMn04 
,~mxde glatt  Pieolinsaure erhalten. Damit  ist fiir das Dehydrierungs, 
produkt  die Struktur  VII ,  fiir den Aminoalkohol die Formel VI und 
fiir das Aphyllin sehlieBlich die Formel I I  eindeutig bewiesen. 

Als letzte Frage w~re noeh die der Konfiguration des. Aphyllins zu 
erwihnen. Vor kurzem h~ben sieh Marion  u n d  Leonard ll auf Grund 
yon Modellbetrachtungen und theoretisehen 1Jberlegungen mit  der Stereo- 
chemie der Lupinenalkaloide mit  15 C-Atomen befaBt und unter anderem 

~o A .  Stoll und J. Rutschmann, tielv. Chim. Ae, ta 34, 382 (1951). - -  
A. SIoU, A.  HoJmann und Th. Petrzilka, ibid. 34, t 5 5 9  (1951). 

O li L. Marion und N. J.  Leonard, Cana~]. J. C.hem.:e9, 355 (1951). 
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diem L u p a n i n  eine Konf igu ra t ion  zuertei l t ,  in der  das H - A t o m  an  C~ 
in eis- und  das  an  Ci4 in t r ans -S te l lung  zur Methylenbr i icke  stehen.  
Bei S t ichhMtigke i t  dieser  Uber legungen  hi~tte dann  das  Aphy l l in  eine 
gleiche Anordnung  an  C 6 und  Cir. W i t  wollen diese F r a g e  und  die 
anderen  m i t  der  auf f i l l igen  Verschiedenhei t  vieler  E igensehaf ten  der  
s te reoisomeren  Basen  Aphy l l in  und  0 x o s p a r t e i n  zusammenhangenden  
Prob leme  s ter iseher  N a t u r  aber  in einer wei teren Arbei t ,  die sich mi t  
der  K o n s t i t u t i o n  des Aphyl l id ins  besch~ft igen wird,  e ingehender  erSrtern.  

Experimenteller Tell. 
D a r s ~ e l l u n g  des  A m i n o a l k o h o l s  VI a u s  A p h y l l i n .  

1. Katalytische Hydrierung yon Aphyllin (Aphyllidin): Die bei der 
t tydr ie rung  yon Aphyll in  und Aphyll idin mit  PtO~ naeh Adams als Ka~aly- 
sator in sMzsaurer LSstmg neben d-Spartein  in 25%oiger Ausbeute erhMtene 
kristMlisierte Verbindung veto Sehmp. 15~ ~ und der Molekularformel 
Ci5tI2sON2 s ergab bei der Zerewitino]]-Bestimmung bei Zimmertemp. 0,77% 
ak~iven ~Vasserstoff; dieser Wer~ entspricht  1,94 akt iven I-I-Atomen. 

2. •edulstion des Aphyllins(ture-~tthylesters (V) mit LiA1H4: Der Xt~hyl- 
ester wurde durch AufspMtung des Aphyll ins (II) mi t  verd. tIC1 und Ver- 
estern der erhal~enen Aphyll insgure mi t  alkohol, ttC1, wie frfiher besehrieben ~-, 
erhMten. 0,49 g des fiber P205 aufbewahrten Esters wurden in 30 ml absol. 
-~ther gelTst und zu einer LSsung yon 0,22 g LiAlI-It (72%ig) in 20 ml absol. 
J~xther unter  Schiitteln zu~ropfen gelassen. Es f i e l  under H2-Entwicklung 
ein Iqiederschlag aus nnd die LSsung fiirbte sich gelborange. Nach Zutropfen 
tier EsterlSsung wurde noch 2 Stdn. am l%(iekflul3 erhitzt .  Nun wurde mi t  
Eiswasser zersetzt, die LSsung mi~ K O t I  s ta rk  MkMisch gemacht und mi t  
-4ther erschTpfend extrahiert .  Nach dem Abdampfen des :4thers blieben 
0,44 g zm" Hauptsache kristallisierte Substanz zuriick. Sie wm~de mi t  heil~em 
Ace~on aufgen0mmen, wobei 0,38 g in LSsung gingen, w~hrend der Rest  
verharzt  und in Aeeton unlSslich war. Die AcetonlSsung wurde eingeengt, 
mi t  ~ the r  versetzt  und auskristallisieren gelassen. 0,23 g wei~e, verfilzte 
Nadeln veto Schmp. 152 ~ win'den erhalten. Die 1V[utterlauge wurde einge- 
dampf~ und der t%iiekstand bei  1 Torr destilliert.  Bei 120 bis 1r ~ Luftbad-  
~emp. kam ein geringer Vorlauf (0,03 g), zwischen 140 bis 160 ~ destillierte 
ein z~hes 01, welches bald  erstarrte.  Diese Frak~ion, 0,11 g, wurde ~dedei: 
~us Aceton-~ther  umgelSst:  0,09g, Sehmp. 152 ~ Insgesamt betrug die 
~kusbeute an kristal l is iertem Alkohol VI 0,32 g, was 76% d. Th. entspricht.  
Durch nochmaliges UmlSsen stieg der Schmp. auf 154 ~ der Mischschmp. 
mi t  tier dureh ka~alytisehe t{ych~ierung des Aphyll ins erhaltenen Verbindung 
veto gleiehen Sehmp. ergab keine Depression. 

C15H2sOIg e. Ber. C 71,36, t I  11,19. Gel. C 71,65, t t  11,17. 

D e h y d r i e r u n g  v o n  VI m i t  P d - M o h r .  

0,14 g des AminoMkohols VI wurden mit  0,07 g Pd-Mohr rein verrieben 
lind in einem kleinen Kugeh~ohr im Metal lbad zuerst auf 180 ~ erhitzt.  W/ihrend 
der ersten 10 Min. war eine lebhafte lgeaktion (I-I~-Entwicklung) zu be- 
obaehten, aueh t r a t  deutlich ba s i s che r  Gerueh auf. Es wurde dann 1 Std. 
anf 190 ~ erhitzt,  erkMten gelassen, etwas hinaufsublimierte Substanz mi t  
Aceton hinuntergespiil t  und ansehliel~end naeh der Entfernung des Acetons 
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noeh weitere 20 Min. auf 190 bis 200 ~ erhitzt.. Das Reaktionsprodukt ~alrde 
n u n  bei 1 Tort  fraktioniert. Ein geringer Vorlauf (0,02 g) ging im Ltfftbad 
bei 120 bis 130 ~ die 2. Frakt ion (0,04 g) als bewegliehes (Jl bei 130 bis 150 ~ 
fiber, die 3. Frakt ion (0,05 g) destillierte Ms gelblieh geffivbtes z~hes O1 bei 
170 bis 200 ~ Etwas hShermolekulare Substanz blieb beim Pd zurfiek. 

Die 2. Frakt ien,  die nieh~ welter untersueht  wurde, k6nnte naeh dem 
Sdp. und  den anderen beobaehteten Eigensehaften die sauerstofffreie Base, 
die start  der CH2OH-Gruppe eine CHa-Gruppe enthi~lt, darstellen. Die 
3. und  Hauptfrakt ion kristallisierte beim Stehenlassen mit  Ather und  sehmolz 
naeh dem UmlSsen aus wenig Aeeton-Nther bei 136 ~ Nach den Eigensehaften 
und der Analyse handelt  es sieh urn das Dehydrierungsprodukt VII .  

C15He~ON 2. Ber. C 73,13, H 9,00. Gef. C 72,88, H 8,98. 

0xydation yon VII mit KMn0~. 

43 mg des Dehydroproduktes VII wurden in 7 ml Wasser und 0,7 m| 
2n H~SO 4 gel6st und eine l%ige Kl~nO~-L6sung in l~ zu 2 ml zu- 
gesetzt. Anfangs erfolgte die Enifi~rbung rasch. Nach Zugabe yon 20 ml 
der Oxydationsl6sung wurde, um raschere Oxydation zu erzielen, am Wasser- 
bad gelinde erw/irmt. Nach Verbrauch yon 38 rnl I~MnOt-L6sung wurde 
immer je 1 ml zugesetzt und  die Oxydation beendet, als zur Entfi i rbung 
45 Min. gebraucht warden. Der Gesamtverbrauch betrug dann 43 ml K2vInO 4- 
L6sung. Nun wurde yore ausgeschiedenen Braunstein abffltriert, mit  heil~em 
Wasser gewaschen, die L6sung mit  Salzs/iure anges/iuert und  im Vak. ein- 
gedampft. I)er Riickstand wurde mit  etwas ],Vasser aufgenommen, mit  
einigen Tropfen Ammoniak versetzt und  mit  einer heil3en CaC12-L6smlg 
die Oxals/~ure gef/illt. Nach dem Abfiltrieren des Niederschlages wttrde 
die anges/~uerte L6sung wieder im Vak. eingeengt, mit  konz. HC1 stark sauer 
gemacht und  im Extraktor  45 Stdn. mit  32ther extrahiert, um die bei der 
Oxydation entstandene Bernsteinsiiure zu entfernen. Dann wurde die w~ilBr, 
L6sung im Vak. auf ein kleines Volumen gebracht, genau kongosauer ge- 
macht und  erneut im Extraktor  2 Tage mit  Ather ausgezogen. I)er kristalline 
~therrfiekstand sublimierte im lglvak, zum gr613ten Tell bei I00 bis 110 ~ 
Luftbadtemp. Die fibergegangenen Kristalle schmolzen bei 138 ~ der 
Misehsehmp. mit  Pieolins~m-e tag bei der gleichen Temperatur.  

Die Analysen  wurden  yon  Her rn  Dr. G. Kainz im Mikrolaborator ium 
des I I .  Chemischen Ins t i tu tes  ausgefiihrt.  


