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Fluorodaturatin and Homofluorodaturatin — two new B-Carboline Derivatives in
Seeds of Datura Stramonium L. var. Stramonium

In the transverse section of the seeds of Datura stramonium L. var.
stramonium a conspicuous sea-green fluorescence under UV-light (365nm) can
be observed. Thinlayer chromatography of a methanolic extract shows many
blue and sea-green fluorescing substances, the main component being a polar,
sea-green fluorescing compound. This substance is characteristic for all of the
four varieties of Datura stramonium L., and therefore of taxonomic interest.
Isolation was tried by means of different chromatographic techniques. Com-
bination of column chromatography and preparative thinlayer chromato-
graphy allowed the isolation of the main product, which was shown to consist of
two substances (GF and GFa). Application of chemical and spectroscopic
methods established the structure of GF, named Fluorodaturatin, as 2,3,5,6-
Tetrahydro-9-hydroxy-1 H-pyrido-[1,2,3-1, m]-8-carboline-3-one. The second
substance GFa, called Homofluorodaturatin, was identified as analogue of GF
and the structure could be determined as 1,2,3,4,6,7-Hexahydro-10-hydroxy-
azepino-[1,2,3-], m]-8-carboline-4-one.
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Einleitung

Die Blatter von Datura stramonium L. (Solanaceae) sind wegen ihres
Gehaltes an Tropanalkaloiden! auch heute noch in den meisten Phar-
makopden officinell; die Samen hingegen dienen hauptsichlich der
Gewinnung dieser pharmazeutisch wichtigen Alkaloide und finden
daneben auch Anwendung in der Homdgopathie.

Den Samen der vier Varietdten von Datura stramonium L. ist die bei
Bestrahlung mit UV-Licht (365nm) am Querschnitt zu beobachtende
intensiv gelbgriine Fluoreszenz gemeinsam, welche im {ibrigen bei
anderen Datura-Arten schwécher und eher tiirkisblau erscheint2, Im
Gegensatz zu den Alkaloiden findet die Fluoreszenz in der Literatur
wenig Beachtung, obwobhl sie schon sehr frith beschrieben® und auch als
diagnostisches Merkmal empfohlen wurde4.5. Kudera® gelang durch
Chromatographie des wafirigen Auszuges an Aluminiumoxid die Tren-
nung in eine blau und in eine grin fluoreszierende Zone; in einer
spateren Arbeit wird als Ursache der strahlenden Fluoreszenz eine
gelbgrin fluoreszierende Substanz (“GF”) beschrieben, die neben
zahlreichen anderen blau und gelbgriin fluoreszierenden Verbindungen
bei der chromatographischen Prifung der methanolischen Ausziige
stets besonders hervortrat?. Da andere Versuche zur ldentifizierung
dieser fluoreszierenden Komponenten nur wenige Anhaltspunkte bzw.
auch widerspriichliche Ergebnisse lieferten2.?, wurde versucht, die
gelbgriin fluoreszierende Hauptkomponente aus Semen Stramonii mit
Hilfe spektroskopischer Verfahren aufzuklaren.

Frgebnisse und Diskussion

Die Extraktion der entfetteten Samen von Datura stramonium var.
stramonium erfolgte mit Methanol-Wasser (3+1, V/V). Durch die
Kombination von Siulenchromatographie an Cellulose-Polyamid und
Trockensiulenchromatographie an Silicagel gelang die Abtrennung des
hohen Anteiles an Begleitstoffen, wobei die Trennleistung der Trocken-
sdulen durch Vorbelegung der stationdren Phase mit dem jeweils
verwendeten FlieBmittel noch soweit erhoht werden konnte, daB sich
die frither als einheitlich betrachtete fluoreszierende Hauptkomponente
in zwei Substanzen (GF und GFa) auftrennen lieB; diese lagen'in einem
Verhéltnis von etwa 20:1 vor. Nach Filtration iiber Sephadex LH 20
konnte schlieBlich kristallisiertes GF gewonnen werden. Die Reindar-
stellung der in geringer Menge vorliegenden Substanz G'/Fa wurde durch
praparative Dinnschichtchromatographie erméglicht.

In Methanol war die kristallisierte Substanz GF wenig, in Siuren,
Laugen bzw. Ammoniak jedoch sehr gut 1oslich. Die positive Reaktion
mit Gibbs-Reagens wies auf ein Phenol mit freier ortho- und/oder para-
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Stellungs:9, die Entfirbung von neutraler Kaliumpermanganatlosung
auf eine leicht oxidierbare Verbindung hin. Bei den Versuchen die
Verbindung zu derivatisieren (Acetylierung, Methylierung) entstanden
jeweils mehrere Produkte von geringer Stabilitdt. Die Reduktion mit
Natriumborhydrid in Methanol lieferte eine ungefarbte, nicht fluores-
zierende Verbindung, die bereits durch Einwirken von Luftsauerstoff
binnen kurzem zur Ausgangsverbindung oxidiert wurde. GF'a gab die
gleichen Farbreaktionen wie G'F und war ebenso leicht zu oxidieren und
zu reduzieren.

Die in Abb. 1 wiedergegebenen Strukturen fiir Fluorodaturatin =
2,3,5,6-Tetrahydro-9-hydroxy-1H-pyrido[1,2,3-1, m]-B-carbolin-3-on
und Homofluorodaturatin = 1,2,3,4,6,7-Hexahydro-10-hydroxy-azepi-
no-[1,2,3-1, m]-B-carbolin-4-on konnten auf Grund der Interpretation
spektroskopischer Daten erstellt werden.
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Abb. 1. Struktur von Fluorodaturatin (GF), Homofluorodaturatin (GFe) und
den zum Vergleich herangezogenen Verbindungen Harmalin (I), Geissoschizin
(II), Vincarodin (ITf), 1-Methyl-3,4-dihydro--carbolin (IV), Harmalol (V) und

Tetrahydroharmol (VI)
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Molekulargewicht und Elementarzusammensetzung der Verbindungen GF
und GFo konnten auf massenspektrometrischem Weg eindeutig ermittelt
werden. Neben dem 70 eV-Elektronenstofspektrum (Abb. 2) wiesen vor allem
die Aufnahmen bei niederer Elektronenenergie (10eV) und mit Felddesorption
die Tonen bei m/z 240 bzw. 254 als Molekillionen aus. Durch Prazisionsmassen-
bestimmung wurde fir sie die Summenformel C, H;,N50, (theor. 240.0899, exp.
240.0892) bzw. C;;H4,No0, (theor. 254,1055, exp. 254.1048) gefunden.
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Abb. 2. 70eV-Massenspektrum von GF und Teilspektren (mfz > 140) von
QF oxid., GF red. und GFa; Intensitat bei 180 °C Probentemperatur;
— — — Intensitit bei 220 °C Probentemperatur
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Erhohte Emittertemperatur fithrte im Falle von GF, nicht jedoch bei GFa,
irreversibel zu thermischer Zersetzung (Disproportionierung) und zum Auf-
treten der oxidierten (GF ox.) und der reduzierten Form (G'Fred.) dieser
Verbindung. Die entsprechenden Molekiilionen (bei m/z 238 und 242) erschienen
im 10eV- und Felddesorptions-Spektrum mit etwa gleicher Intensitit, wobei
diese gegeniiber dem unzersetzten GF (m/z 240) temperaturabhangig varjierte.
Bei grofierer Elektronenenergie (70eV) kam es dann, wie in Abb. 2 gezeigt,
infolge unterschiedlichen Fragmentierungsverhaltens zu Linienclustern im
Molekiil- und Fragmentationsbereich.

Das auf Hochauflosungsdaten basierende Fragmentierungsschema
von GF (Abb. 2) entspricht der kompakten, d. h. substituentenfreien
Struktur dieser Verbindung und steht in voller Ubereinstimmung mit
dem Zerfallsbild vergleichbarer Alkaloide. Wie allgemeinl® angenom-
men und am Beispiel des Indolo-[2,3—a]-chinolizidin eingehend unter-
suchtl, kommt es bei Alkaloiden mit Tetrahydro-B-carbolin-Geriist
bevorzugt zur H-Abgabe vom quartdren Briicken-Kohlenstoff des
Ringes C. Im Falle von G'F erklirte sich das schwache M-1-Signal daher
aus der Doppelbindung an C-3a. Eine deutlich groBere H-Eliminie-
rungstendenz bei GF red. (Abb. 2) wies in Ubereinstimmung damit auf
die Hydrierung dieser Position hin. Die CO-Abspaltung konnte, da von
der phenolischen Hydroxylgruppe (wie im Falle des Sarpagin?) kein
nennenswerter Beitrag zu erwarten war, ausschlieBlich auf die durch
die a-stdndige —C=N-Funktion aktivierte Ketogruppe zuriickgefiihrt
werden. Dieses Strukturelement findet sich auch bei Tuboflavin-
Alkaloiden?3, doch liegen hier infolge der Alkylseitenketten und des
aromatischen Charakters dieser Verbindungen andere Voraussetzungen
fiir den Abbau des Ringes D vor. Im Falle von GF red. unterblieb die
CO-Abspaltung fast ganz, was auf die geinderte Nachbarschaft der
Ketogruppe und ihre -— wie das Auftreten eines M/-OH-Fragmentes
(m/z225) bewies — stirkere Tendenz zur Enolisierung zurickzufithren
war. Fir das entstandene Fragment m/z 212 von GF konnte, analog der
fir das Fragment m/z 192 von Tuboflavin angenommenen!, die in
Abb. 3 gezeigte Struktur vorgeschlagen werden.

Wie am Beispiel verschiedener Eburnamin-Alkaloide gezeigt10,14,15,
neigen Tetrahydro-p-carbolin-Alkaloide, deren Indol-Stickstoff an
einem weiteren Ring beteiligt ist, iiber eine retro-Diels-Alder-Umlage-
rung zum Abbau des Ringes C. Dieser Fragmentierung entsprach die
(H + HCN)-Abspaltung von GF, deren Ablauf in Abb. 3 angedeutet ist.
Daneben kam es in geringerem Ausmal} auch zur Eliminierung der
Ethylenbriicke aus Ring D und damit zur Bildung eines fiir das
substituierte Tetra- bzw. Dihydro-8-carbolin-Geriist spezifischen12.16
Bruchstiickes (m/z 184 = 168 + 16). Es sei hier darauf hingewiesen, daB
auf Grund der beiden Schlisselfragmente bei m/z 184 (C;,H;oNO und
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CpyHgNoQ) bereits ein wichtiger Hinweis auf die Struktur von GF
vorlag. '

Die durch tH-NMR-Daten (s. u.) belegte Erweiterung des Ringes D
bewirkte ein verdndertes massenspektrometrisches Verhalten der Ana-
logverbindung GFa (Abb. 2). Wie ein Intensititsvergleich mit dem

Abb. 3. Hauptzerfallswege im Massenspektrum von GF

Spektrum von GF zeigte, gewann das Molekil, vermutlich infolge
verminderter Spannung in Ring D, an Stabilitdt. Aullerdem war der
groBere Ring D nunmehr zu einem zusdtzlichen Abbauweg, der CHs-
Abspaltung, befahigt, wie sie auch bei cyclischen Ketonen je nach
RinggriBe in vergleichbarem Ausmal beobachtet wurdel?.18. Obwohl
ohne Hochauflosungsdaten und Markierungsexperimenten keine ge-
nauen Angaben moglich waren, lieflen sich auf dieser Basis zwei parallel
verlaufende, GF-dhnliche Abbanwege von M+ (mjz 254 — 225/6 —
198...200) und von [M+—15] (m2239 — 211/2 — 183 ... 185) erken-
nen. Als stabile Endprodukte der beiden Zerfallsserien traten neben den
bereits diskutierten Fragmenten um m/z 184 nunmehr auch die CH,-
Analoga (um m/z 198) auf. Fir ihre Struktur konnte, je nach Ionentyp
(s.0.) ein 6gliedriger Ring D bzw. ein methylensubstituierter Indol-
stickstoff angenommen werden.

Wegen des Loslichkeitsverhaltens von GF wurden die LTH-NMR-
und 1BC-NMR-Messungen in deuteriertem Ammoniak durchgefiihrt.
Ein zu Vergleichszwecken in CD;0D aufgenommenes 'H-NMR-Spek-
trum ergab nur geringfiigige Losungsmitteleinfliisse, jedoch waren die
Signale des in NDj3 aufgenommenen Spektrums besser aufgeldst, wes-
halb dieses zur Interpretation herangezogen wurde (Abb. 4). Es zeigte
im Bereich von 7 ppm Signale, die einem meta-trisubstituierten Benzol-
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kern zugeordnet werden mufiten (7,27 ppm, d, 8 Hz; 6,58 ppm, d, d,
8Hz, 2Hz; 644 ppm, d, 2Hz). Bertcksichtigte man die positive
Glibbs-Reaktion so waren prinzipiell drei Substitutionsmuster moglich

(Abb. 5).
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Abb. 4. 1TH-NMR-Spektrum von GF (100 MHz); Lésungsmittel: NDy (20% in
D,0); Bezugssubstanz: CH;O0H ; Gerit: Varian X1 100
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Abb. 5. Mégliche Substitutionsmuster des phenolischen Teiles von GF

Die Formeln B und C waren jedoch unwahrscheinlich, da die aus der
Bruttoformel resultierenden zehn Doppelbindungsiquivalente auf ein
anelliertes Ringsystem schlieflen lieBen. Weiters traten bei 2,77 ppm
und 3,54 ppm (J ~ 10 Hz) zwei miteinander koppelnde Tripletts auf,
die auf eine Ethylengruppe hinwiesen ; eine CHy-Funktion (C-6) mufite
einem aromatischen System benachbart sein, wihrend die starke
Verschiebung der anderen (C-5) auf die Nachbarschaft eines Stick-
stoffes mit einem zusédtzlichen, starken elektronegativen Einfluf} zu-
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riickzufithren war. Die Protonen an C-1 traten bei 2,47ppm als
Singulett auf, da die benachbarte Methylengruppe (C-2) durch die
Keto—Enol-Tautomerie acide Wasserstoffe trigt, die im verwendeten
Losungsmittel gegen Deuterium ausgetauscht wurden®. Den ent-
sprechenden Beweis lieferte ein in Pyridin-d; — in dem GF geringfiigig
16slich war — aufgenommenes Protonenresonanzspektrum (Abb. 6). An
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Abb. 6. 1H-NMR-Spektrum von GF (90MHz); Lisungsmittel: Pyridin-ds;
Bezugssubstanz: TMS; Gerat: Bruker WH 90

Stelle des Singuletts trat in diesem Spektrum ein AA'BB’-System
(3.1 ppm und 3,25ppm); die Bestimmung der Kopplungspartner er-
folgte durch eine Spin-Entkopplung mittels Doppelresonanz. Das
damit bewiesene Vorliegen einer Keto—Enol-Tautomerie schlofl eine
Verkniipfung der CO-Funktion mit dem Indol-Stickstoff aus, da Lak-
tame, wie die Beispiele Strychnin und Brucin bestdtigen20, im all-
gemeinen keine Tendenz zur Enolisierung zeigen. Die aus dem in
Pyridin-d; aufgenommenen 1H-NMR-Spektrum von G'F hervorgehen-
den chemischen Verschiebungen der Protonen an C-5 und C-6 (3,95 ppm
bzw. 2,8 ppm) stimmten gut mit den entsprechenden Daten (3,88 ppm
bzw. 2,78 ppm) von Harmalin (I)2! Giberein und manifestierten damit
eine 3,4-Dihydro-8-carbolin-Grundstruktur.

Das ebenfalls in ND; aufgenommene 'H-NMR-Spektrum der Sub-
stanz GFa bestatigte, daB diese Verbindung ein Analogon von GF
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darstellt (Abb. 7). Es zeigte identische Signale fiir die im 3,4-Dihydro-3-
carbolinsystem vorliegenden Protonen und anstatt des bei GF auf-
tretenden Singuletts bei 2,47 ppm zwei miteinander koppelnde Tripletts
(1,82 ppm und 2,26 ppm; J = 8 Hz), woraus folgte, dall an Stelle der am
Indolstickstoff von GF befindlichen Ethylengruppe bei GFa eine
Propylengruppierung vorlag; infolge eines Deuteriumaustausches
gaben die an der Keto—Enol-Tautomerie beteiligten Protonen an C-3
keine Signale. Aus dem entsprechenden in Pyridin-d; aufgenommenen
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Abb. 7. 1TH-NMR-Spektrum von (Fa; Lésungsmittel: NDy (209 in D,0);
Bezugssubstanz: TMS; Gerit: Bruker WH 90

TH-NMR-Spektrum von GFa war trotz schlechter Auflésung zu ent-
nehmen, dall zusétzliche Signale von Protonen auftraten, welche die
Multiplizitdt der bereits beschriebenen noch erhéhten.

Fir die 13C-NMR-Spektroskopie stand nur von GF gentigend
Substanz zur Verfiigung und als Losungsmittel mufite, wie schon
erwahnt, Ammoniak verwendet werden (Abb. 8). Auf Grund der
Prazisionsmassenbestimmung waren die Signale von 14 C-Atomen zu
erwarten, die Messung ergab jedoch nur dreizehn deutliche Signale und
einen breiten Peak von geringer Intensitit, der auf ein C-Atom, dessen
Protonen gegen Deuterium austauschbar sind, hinwies; dies traf fir das
der Ketofunktion benachbarte C-2 zu. Das Spektrum zeigte aulerdem
fiir drei weitere Methylengruppen Signale, deren chemische Verschie-

ppm
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bungen fiir die aus den 'H-NMR-Spektren abgeleiteten Struktur-
elemente sprachen.

Das Signal bei 35,50 ppm (C-1) lag fir eine CH,—N-Gruppe bei relativ
hohem Feld, lieferte aber indirekt eine weitere Bestatigung fiir die Struktur von
GF; da fur die am Stickstoff methylierten Indolderivate dhnliche chemische
Verschiebungen fiir das entsprechende C-Atom beschrieben werden?2. Von den

zu tieferem Feld verschobenen Signalen waren die drei Dubletts bei 123,23,
120,37 und 97,73 ppm den nicht substituierten C-Atomen des Benzolkernes
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Abb. 8. 1BC-NMR-Spektrum von GF; Loésungsmittel: NHg/D,0; Bezugs-
substanz; CH;0H; Gerat: Varian XL 100; S Singulett, D Dublett, 7 Triplett

zuzuordnen. Das Signal bei 169,72 ppm zeigte im Protonen-off-resonance-
entkoppelten Spektrum eine geringe dublettische Aufspaltung und wies auf
eine transoide Kopplung zu einem Proton in einem aromatischen Ring hin;
damit entsprach es der Verkniipfungsstelle mit der phenolischen Hydroxyl-
gruppe. Weiters waren vier Singuletts bei 146,27, 127,16, 124,42 und
117,67 ppm festzustellen, welche substituierte aromatische C-Atome anzeigten,
wobei vor allem die chemische Verschiebung der bei 146,27 und 127,16 ppm
liegenden Signale auf den Einflu des Indol-Stickstoffes zuriickzufithren war.
Das Singulett bei 163,93 ppm stammte von C-3a, wihrend das Signal bei
180,62 ppm das Vorliegen einer Ketofunktion bestatigte. Ein Vergleich mit den
Daten bereits bekannter Soffe ergab, daB das bei relativ hohem Feld er-
scheinende Signal bei 97,73 ppm und die chemischen Verschiebungen der
iibrigen aromatischen C-Atome nur mit einem Indolgeriist zu erklaren waren
(Tab. 1). So ergibt Cg im Geissoschizin (II)23 die geringste chemische Ver-
schiebung im aromatischen Bereich, was nur mit einem Einflul} des in der Nihe
stehenden Indolstickstoffes erklart werden kann. Ist der Ring an C, durch eine
Methoxylgruppe substituiert (Vincarodin = III)24, so verschiebt sich das Signal
fiir Cg zu noch héherem Feld (96,2ppm). Im Molekiill von GF liegt am

iy

0 ppm
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aquivalenten C-Atom eine phenolische Hydroxylgruppe vor, welche auf die zur
Verkniipfungsstelle ortho-stindigen C-Atome einen ahnlich starken Einflul
besitzt25; bei Berticksichtigung dieser Hydroxylfunktion stimmen auch die
Daten der restlichen aromatischen C-Atome gut mit denen von GF iiberein, was
sich zusatzlich durch die Aufnahme eines 13C-NMR-Spektrums von Harmalol
(V; Tab. 1) bestatigen lie. Die Daten der im Ring C befindlichen C-Atome
sprachen fir das Vorliegen einer 3,4-Dihydro-g-carbolinstruktur.

Tabelle 1. Chemische Verschiebungen der C-Atome der Alkaloide Geissoschizin
(ID28, Vincarodin (I11)24 und Harmalol (V) im Vergleich mit denen von GF

C-Atom Nr. 3-Werte (in ppm, relativ zu TMS)
I HI GF I I VA GFe
A

1 3a 53,6 56,5 161,2 163,9
3 5 50,5 50,1 47,5 43,2
4 6 20,4 18,4 19,7 20,0
4a 6a 108.1 110,9 117.5 1177
4b 6b 1264 1253 1233 124 4
5 7 118,2 118,6 121,3 123,2
6 8 119.6 109,6 116,5 1204
7 9 121.9 156,3 1672 169,7
8 10 110,9 96,2 99,0 97.8
8a 10a 136,5 137,8 142,1 146,3
9a 11a 132,8 133,2 127.6 127,2

& Losungsmittel = Bezugssubstanz = CHCl;.
b Losungsmittel = NaOH; Bezugssubstanz = Dioxan.
¢ Lésungsmittel = NH3/D,0; Bezugssubstanz = CH;OH.

Die Elektronenanregungsspektren im UV/VIS-Bereich wiesen eben-
so wie die Ergebnisse der anderen spektroskopischen Untersuchungen
auf ein Indolgeriist mit einem anellierten stickstoffhiltigen Ring hin?6;
in Tab. 2 sind die Banden von GF denen von 1-Methyl-3,4-dihydro-8-
carbolin (IV) und von Harmalol (V) gegentibergestellt. Die fiixr GF
charakteristische Absorptionskurve ist demnach nur méglich, wenn
zusitzlich zum Indolgrundkérper die Konjugation zu einem doppelt
gebundenen Stickstoff vorhanden ist ; diese C = N-Gruppe wurde bereits
auf Grund der Lage von zwei Protonen bei 3,54 ppm im 'H-NMR-
Spektrum angenommen. Eine weitere Bestitigung dieser Grundstruk-
tur lieferte die Absorptionskurve der Substanz ,,GF-red**. Offensicht-
lich wurde durch die Reduktion mit Natriumborhydrid die Konjuga-
tion des Chromophores unterbrochen und die erhaltene Verbindung
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zeigte nun das UV-Spektrum eines 1,2,3,4-Tetrahydro-g-carbolin-deri-
vates26; die Banden von GF red. sind denen von Tetrahydroharmol
(VI)27 in Tab. 2 gegeniibergestellt. Weiters war zu untersuchen, inwie-
weit sich die durch Zusatz eines alkalischen Loésungsmittels hervor-
gerufene Farbvertiefung der an sich gelben Lésung von GF in der
Absorptionskurve manifestiert; es wurden daber die Messungen auch in
Ammoniak und Natronlauge vorgenommen.

Tabelle 2. Die Absorptionsmaxima von GF und QF red. im Vergleich zu den
Banden von 1-Methyl-3.4-dihydro-3-carbolin (IV)26, Harmalol (V) und Tetra-
hydroharmol (V1)27; gemessen in Methanol

Bande 1 Bande 1T Bande 11T
Verbindung nm (s mol) nm (e mol) nm (e mol)
GF 217 (22 200) 261 (6780) 387 (20700)
v~ 218 (18760) 260 (7980) 376 (10500)
\% 216 (16 000) 262 (6400) 383 (11 100)
GF red. 226 (35800) 270 (5800) 299 (6800)
VI - 229 (37100) 270 (5900) 299 (7 100)

Der Zusatz von Ammoniak zu einer Losung von GF bewirkte ein zu-
sitzliches Maximum bei 455 nm bei gleichzeitiger hypsochromer Verschiebung
der Bande bei 387nm nach 368nm. Aulerdem wurde die Bande bei 261 nin
etwas ins rote Feld verschoben. Der Extinktionskoeffizient des zusétzlichen
Maximums bei 455 nm war stark abhingig vom pH-Wert; er war am grolten in
1 n-NHg und nahm im starker alkalischen Bereich wieder ab. Aus diesem Grund
zeigten auch die in Natronlauge gemessenen Spektren das zusitzliche Maxi-
mum am deutlichsten in 0,0025 n-NaOH, wahrend mit zunehmender Stirke der
Lauge diese Bande nur sehr schwach bis gar nicht zu sehen war. Die
Vergleichssubstanz V und deren Reduktionsprodukt zeigten bei analogen
Messungen das gleiche Verhalten. Die ipax-Werte von GFa waren nahezu
identisch mit jenen von GF, auch die Kurven der Messungen in Ammoniak und
Lauge zeigten die analogen Verschiebungen und ihre zusétzlichen Maxima.

Die auf Grund der spektroskopischen Daten fiir GF (Fluorodatura-
tin) und GFa (Homofluorodaturatin) erstellten Strukturen (Abb. 1)
erklaren auch die gelbe Eigenfarbe der Substanzen und deren intensiv
gelbgriine Fluoreszenz im UV-Licht (365nm), die allgemein fir 3,4-
Dihydro-g-carbolinderivate beschrieben werden. Verbindungen mit
einem 1,2,3,4-Tetrahydro-g-carbolingeriist zeigen diese Eigenschaft
erst nach Einwirken von Luftsauerstoff, fiur Substanzen mit einem
vollaromatischen 8-Carbolinkern hingegen ist eine violette Fluoreszenz
charakteristisch8.29.
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Experimenteller Teil

Extraktion: 2330g grob gepulverte Samen von Datura stramonium L. var.
stramoniwim, welche von im Arzneipflanzengarten des Institutes fiir Pharma-
kognosie der Universitdit Wien kultivierten Pflanzen stammten, wurden zur
Entfernung der lipophilen Stoffe zunéchst mit 131 Petrolether perkoliert. Die
Extraktion der fluoreszierenden Verbindungen aus den entfetteten Samen
erfolgte sodann durch erschopfende Perkolation mit insgesamt 201 Methanol-
Wasser (3 + 1, V/V). Das Gewicht des Eindampfrickstandes betrug 190 g.

Vorreinigung : Das tiefbraun gefirbte, zahflissige Trockenextrakt wurde
auf Cellulosepulver Schleicher & Schiill Nr. 123 (3 + 1, (/@) aufgezogen und
nochmals mit n-Hexan extrahiert, um eine weitgehende Entfernung von
unpolaren Komponenten zu gewihrleisten und Stérungen bei den chromato-
graphischen Trennungen zu vermeiden. Danach chromatographierten wir 140 g
dieses nun pulverformigen Extraktes in Anteilen zu 70 g mit Ethanol-Wasser
(60 +40, V/V) tber Cellulosepulver Schleicher & Schiill Nr. 123-Polyamid
Woelm (2+1, @//: Sdule 70 x 10em; die Fillung erfolgte durch Ein-
schlimmen mit der mobilen Phase). Die Fraktionen wurden nach Sichtbar-
machung der fluoreszierenden Saulenzonen mit UV-Licht (365nm) gewonnen.

Abtrennung der fluoreszierenden Nebenprodukte: Durch wiederholte Chro-
matographie an Silica Woelm fir Trockensiulenchromatographie, vorbelegt
mit 207 des jeweiligen FlieSmittels. Bei Verwendung von wassergesittigtem n-
Butanol als mobiler Phase konnte GF von GFa abgetrennt werden. Die
Entfernung der noch verbliebenen fluoreszierenden Nebenprodukte gelang mit
Chloroform-Methanol-Wasser (70 4+ 40+ 10, V/V) als mobiler Phase. Je nach
Gewicht des zu trennenden Substanzgemisches wurden Sdulen mit einem
Durchmesser von 3—10cm und einer Lange von 70 ecm verwendet; die Ge-
mische wurden immer aus Silicagel aufgezogen und in fester Form an den Start
gebracht. Nach Abtrennung von mitgeldstem Sorbens durch Filtration der
entsprechenden Fraktionen {iber kurze Sephadex LI 20-Siulen, wobei das
zuletzt verwendete FlieBmittel eingesetzt wurde, konnten 410mg GF
(= 0,029, bezogen auf Semen Stramonii) in kristallisierter Form gewonnen
werden. Unter dem Kofler-Heiztischmikroskop zeigte sich, da das in gelben
Tafeln kristalllisierende GF sich ab 125°C unter Verfirbung zu zersetzen
beginnt. Ab 140°C sind die Kristalle schwarz und verdndern sich auch bis
360 °C nicht mehr.

Zur Reindarstellung von GFa eignete sich die praparative Dinnschicht-
chromatographie an Kieselgel 60 Fyy, Fertigplatten Merck, 0,25mm, mit
wassergesittigtem n-Butanol als mobile Phase (Zweifachentwicklung). Die
entsprechende Zone wurde abgekratzt, mit Methanol-Wasser (8 +2, V/V)
eluiert und das Eluat dber eine kurze Sephadex LH 20-Siule filtriert. Es
resultierten 20 mg amorphes GFa.
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Uberpriifung der Siulenfraktionen : Die einzelnen Fraktionen wurden durch
Diinnschichtchromatographie an Kieselgel 60 Fu5, Fertigplatten Merck,
0,25 mm, mit wassergesittigtem n-Butanol (B,-Werte: GF = 0,21, GFa = 0,17)
und mit Chloroform-Methanol-Wasser (70 +40 + 10, V/V; RWerte:
GF = (GFa = 0,43) als mobiler Phase kontrolliert. Die Detektion erfolgte unter
UV-Licht (365 nm).

Methylierung und Acetylierung von GF : Die Methylierung mit Diazomethan
und die Acetylierung mit Essigsdureanhydrid/Pyridin bzw. Essigsdureanhy-
drid/Dimethylaminopyridin3® lieferten zwar weniger polare Derivate, die sich
jedoch bereits bei der Isolierung zersetzten. Dies lie sich an Hand einer
Griinfarbung der entsprechenden Losungen feststellen.

Reduktion von GF: 5mg GF wurden in wenig Methanol gelost und 10 mg
NaBH, in fester Form zugesetzt; die Reaktion war nach Verschwinden der fiir
GF charakteristischen gelbgriinen Fluoreszenz abgeschlossen. Die Isolierung
des Reduktionsproduktes (GF red.) fiir die Absorptionsmessung im UV-Bereich
erfolgte durch préaparative Dimnschichtechromatographie (Kieselgel 60 Fys,
Fertigplatten Merck, 0,25 mm, Chloroform-Methanol-Wasser = 70 + 40 + 10,
V| V-Zweifachentwicklung). Die entsprechende Zone wurde abgekratzt, mit
Methanol eluiert und sofort vermessen. Erst nach der Messung wurde die
Losung eingedampft und der Riickstand gewogen. Es resultierten 0,43 mg
GF red.

Massenspektren: Gerat: Doppelt fokusierendes Massenspektrometer
MS 902 (Kratos-AEI, Manchester, GB). MeBbedingungen: Direkteinlall, Pro-
bentemperatur 180—220°C, Quellentemperatur 220 °C, Auflésung 1000 (109,
Tal), Elektronenstrahl 10 bzw. 70eV, 20 uA, Quellendruck 10-¢ Torr; Prézi-
sionsmassenbestimmung : stat. Auflosung 18000 (10% Taldefinition). Referenz-
substanz: Heptacosafluorotributylamin.

Die Felddesorptionsspektren wurden an einem CH-5/DF-Gerdt (Varian
MAT, Bremen, BRD) aufgenommen; Emitterheizstrom 24 und 32 mA.

UV |VIS-Spektren: Gerat: Hitachi 200; Ayax/nm (emey)-

GF : Methanol, 217 (22 200), 261 (6 780), 387 (20 700); 1 n-NH;, 225 (16 900),
275 (6 200), 368 (10300), 455 (5200); 0,00257-NaOH, 268 (2800), 368 (8600},
455 (5200).

QF red.: Methanol, 226 (35800), 270 (5800), 299 (6 800).

GFa: Methanol, 212 (19800), 262 (4900), 389 (14200); 1a-NH; 222
(17700), 270 (Schulter, 6700), 355 (7700), 451 (10000); 0,0025»-NaOH, 222
{6 400), 275 (680), 360 (4800), 451 (9100).

Tetrahydroharmol (VI): Methanol, 229 (37 100), 270 (5900), 299 (7 100).

Harmalol (V): Methanol, 216 (16 000), 262 (6 400), 383 (11 100); 1 »-NHj, 223
(5400), 273 (Schulter, 5900), 357 (8 900), 448 (8400).

IR-Spektren: Gerdt: Perkin-Elmer 257, Referenzsubstanz: KBr, Ge-
schwindigkeit: Medium, Spaltbreite: Normal; cm™1.

GF:1mg/207 mg KBr; 3 100—3500 (s), 2930 (s), 1640 (m),
(s), 1410 (m), 1390 (s), 1345 (s), 1320 (m), 1265 (s), 1230 (m).

GFa: 1 mg/200 mg KBr; 3500—3200 (s), 2920 (m), 1635 (m), 1560—1575
(s), 1410 (m), 1390 (m), 1340 (m), 1320 (m), 1255 (m).

1580 (s), 1570
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