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Unter den Hypothesen zur Biogenese der Erythrina-Alkaloi- 

de(2) hat die von D.H.R.Barton und T.Cohen (3) postulierte 

oxydative Kupplung geeigneter Phenolamin-Vorstufen die grijDte 

Wahrscheinlichkeit. 

Nach Untersuchungen von K.Folkers und seinem Arbeitskreis 

an iiber 50 Arten der Gattung Erythrina ist Ergsodin das am 

weitesten verbreitete Erythrina-Alkaloid, das wohl meist such 

mengenmBBig die Begleitalkaloide tibertrifft. Wir schliel3en 

daraus, daB im Erysodin ein Primarprodukt der Biogenese vor- 

liegt und haben deshalb die Synthese nach dem "Barton-Cohen- 

Schema" in Angriff genommen. 

Als "biogenetische Vorstufe" dient das symmetrisch gebaute 

Phenolamin I, das aus leicht quglnglichen Ausgangsverbindun- 

gen in drei glatt verlaufenden Reaktionsschritten erhaltlich 

ist. Die Struktur der aligen Phenolbase (Hydrochlorid Schp. 
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2240, Pihat Schmp. 

vgl. Abb. 1-I; (das 

teln mit D20). 
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84') erglbt slch aus dem NMH-Spektrum, 

Sign?1 bei 5.80 verschwindet beim SchUt- 

Die loxydatlve Kupplung der Phenolbase I mlt Kaliumferri- 

cyanld In wYErlger Natriumcarbonatl&iung und Methylenchlorld 

llefert die besten Ausbeuten be1 kurzer Reaktionsdauer. Nach 

chromatographlscher Relnigung wird als Hauptprodukt eine Base 

C18Hlf104 vom gchmp. 223O lsollert, deren spektroskoplsche 

Daten fUr die unmlttelbare Blldung der tetracycllschen Spiro- 

dienonbase II bewelsend sind. Das IH-Spektrum (KBr) zelgt bei 

1681, 1655 und 1618 cm-l die Banden fUr eln gekreuzt konju- 

glertes Cyclohexadienon-System (4), dessen Chromophor die W- 

Maxima bei 241 und 283 rn(l (log E 4.12 und 3.47) in Methanol 

entspreahen. Das NMH-Spektrum - vgl. Abb. l/II - zelgt grund- 

legende Veriinderungen mlt Slgnalen fUr nur noch 2 aromatlsche 

Protonen und nur noch elne phenollsche OH-Oruppe; besoriders 

charakttrlstisch slnd Lage und Aufspaltung der Slgnale fUr 2 

Vinylprotonen(4). 

Da6 Massenspektrum bestgtlgt die Summenformel mlt dem 

MolekUlpeak 313 und zeigt bei m/e 282 (Verlust von CH30) den 

loo $ Peak, der sn Intensitlit alle anderen Pragmente weit Uber- 

trlfft. 

Der in vitro so Uberraschend glatt verlaufende doppelte 

Rlngsch:iu13 zum Erythrlnan-System dilrfte lm Prlnzip dem natUr- 

lichen Geschehen schon recht nahe stehen. 

Elne vor kurzem erschlenene Ver6ffentlichung von J.E.Ger- 

vay, F.McCapra, T.Money, O.M.Sharma und A.I.Scott (5) behandelt 
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das gleiche Thema und deckt sich mit unseren Angaben vtslllg. 

Die Publikation veranlaBt uns, die dartiber hinausgehenden Er- 

gebnisse schon vor Absch,luD der Arbeiten bekanntzugeben. 

Durch Reduktion von II mlt Natriumborhydrid wird eln ste- 

risch fast; einheltllches Dienol III (Schmp. 131') gewonnen, 

dessen OH-Gruppe an C-2 wahrscheinllch in trans-Stellung zum 

Stickstoff steht. Im IR-Spektrum (KBr) fehlt die YC=O-Bande, 

an deren Stelle elne neue OH-Bande bei 3475 cm-' erschelnt; 

die YCIC-Bande liegt be1 1647 cm". Das NMR-Spektrum zeigt 

u.a. folgende Signale (In dppm): 5.78 (d, J - 1.6 cps. Cl-H), 

5.09 (s,C4-Ii), 4.86 (s,C2-H) und 4.65 is> fUr 2 mit D20 aus- 

tauschbare OH-Protonen. 

Unter der Einwirkung von SXure erf%hrt das Dlenol III eine 

bemerkenLwerte Umlagerung, be1 der nach chromatogra@hischer 

Auftrennung der Reaktlonsprodukte die Enon-Base IV (Schmp. 

196-1fl”) in relatlv hoher Ausbeute isoliert wird. Ihr NMR- 

Spektrum hat 2 aromatlsche Protonen bei 6.77(s) und 6.55(s), 

1 Vlnylproton be1 6.12(s), 3 Protonen der aromatlsch gebunde- 

nen MethylLthergruppe bei 3.80(s) und ein entsprechendes Sig- 

nal be1 3.51(s), das einer allphatisch gebundenen Methylgther- 

gruppe am C-Atom 3 zugeordnet wird; das zugehsrige Proton an 

C-3 erscheint in einer Gruppe von 4 Slgnalen mit dem Zentrum 

4.07 (X-Tell eines ABX-Systems mlt JAX + JBX = 19 cps). Nach 

der Summe der Kopplungskonstanten 1st das C3-Proton quasl- 

axial und die C3-Methoxy-Gruppe quasi-liquatorlal angeordnet, 

die cis-Stellung dCr CH30-Gruppe zum Stickstoff 1st dsmit be- 

wlesen. Im IR-Spektrum (KBr) trltt wieder elne Intensive 
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v&O-Bande be1 1680 cm -' mit der schwlcheren Seltenbande ftir 

YC=C bei 1659 cm -1 auf. W-Spektrum: Amax 228 und 284 mu 

(log e 4.5 und 3.54) in Methanol. Das Massenspektrum hat den 

MoleMlpeak 315 mit charekterlstischen Fragmenten fti m/e 287, 

272, 257, 288 (loo $ Peak) und 227(6). Die Struktur und Stereo- 

chemie der Base IV 1st damlt elndeutlg festgelegt. 

Neben IV findet man in geringer Menge such die eplmere 

Enon-Base V vom Schmp. 216O ( YC=O 1670 cm-l mlt YC-C 1646 cm-l 

als Schulter; hmax 227 und 284 mu (log e 4.23 und 3.59) In 

Methanol. 

Als Folgeprodukt elner Apoumlagerung (7) entsteht aus III 

durch Elnwlrkung von Slure such die Base VI vom Schmp. 131'. 

h max (O.Oln alkoholische HCl) 222, 271 und 3o5 ml (log l 4.33, 

3.83 und 4.10) und Amax (O.Oln alkohollsche NaOH) 221, 251 und 

311 rnp (log s 4.20, 4.11 und 4.06). Das NMH-Spektrum hat Slg- 

nale fti 2 p-standlge aromatische Protonen be1 7.22(s) und 

6.73(s) und 2 o-sttlndlge aromatlsche Protonen mlt Dubletts bei 

6.93 und 6.38 (AB-System mlt JAB = 8 cps); be1 3.81(s) und 

3.75(s) llegen Je 3 Protonen fUr 2 aromatlsche Methyllther- 

gruppen und bei 5.7 das mlt D20 austauschbare Proton der 

phenollschen OH-Gruppe. 

Die weltere Synthese geht von der Verbindung IV aus, die 

mit Natriumborhydrid stereospezlfisch zu elnem fast elnheit- 

lichen Allylalkohol VII vom Schmp. 188" reduzlert wlrd. Im 

IR-Spektrurn (KBr) fehlt die Carbonylabsorption, an deren Stel- 

le eine scharfe OH-Bande bei 3400 cm -1 erschelnt, die YC=C- 

Bande bei 1680 cm -' hat nur noch sehr gerlnge Intensltat. Im 



2562 No.23 

NMR-Spektrum 1st die Absorptionsstelle der aliphatlschen CIi30- 

Gruppe nach 3.40 verschoben. 

VII wird mit Thlonylchlorid lelcht in das sehr reaktlons- 

ftiige Chlorid VIII vom Schmp. 177" umgewandelt, dessen IR- 

.Spektrun! nur noch den breiten Trog der Phenolabsorption swl- 

schen 3400 und 2500 cm -1 aufweist. Be1 der katalgtischen Iiy- 

drlerung mlt Pd-Kohle wlrd sturmisch Wasserstoff aufgenommen 

und quantltativ die chlorfreie Base IX vom Schmp. 167" gebil- 

det. Dac Massenspektrum mit dem Molektilpeak 3ol bestlitlgt die 

Summenformel C181i23N03. Das NMR-Spektrum hat Signale fUr 2 

aromatische Protonen bei 6.67(s) und 6.60(s), eln stark ver- 

breltertes Signal fUr 1 Vlnylproton bei 5.80 und eln %h.nllches 

Signal bei 5.61 ftlr das Proton der OH-Gruppe (austauschbar mit 

D20), sowie je 3 Protonen der beiden Methylllthergruppen bei 

3.81(s) und 3.29(s); der Rest von 13 Protonen liegt in Multi- 

pletts von 3.8 bls 1.5. 

Interesssnt 1st der Verglelch mit dem NMR-Spektrum der 

C3-epimeren Base XI (MolekUlpeak 3ol) aus V, In dem das Pro- 

ton an C-14 etwas nach niederem Feld (bis 6.73) und das Signal 

der aliphatlschen Methylatherprotonen etwas nach hBherem Feld 

(bis 3.20) verschoben ist. Diese geringen Verschiebungen slnd 

fUr das Eplmerenpaar signiflkant und bestltlgen die sterische 

Zuordnung. 

Das W-Spektrum von IX zeigt In O.Oln alkohollscher HCl 

A max 235 Und 285 rnp (log E 3.82 und 3.52), In O.Oln alkoholi- 

scher NaOH hmax 252 und 298 rnp (log A 3.94 und 3.65). 



No.23 2563 

H+ 

CH30 OH 

m 

N 
0 : @d CH30 

CH30 OH 

m 60% 

CH30 Ctl 

, soclp Cl 
%&I PY \ 

70 % 

% 

H2lPd l 

CH3OH 

CH30 - 100% 

CH30 OH 

HI 



2561 No.23 

Bei der katalytischen Hydrierung mit Pt in Eisessig nlmmt 

die Base IX 1 Mol Wasserstoff auf unter Bildung der Dlhydro- 

base X. 

Aus GrUnden, die hier nlcht n&her dargelegt werden sollen, 

bestand die Vermutung, daE in der Base IX das Racemat des Di- 

hydroerysodlns vorllege; beide Basen sind isomer und haben die 

glelche W-Absorption. Das Dihydroalkaloid 1st zuerst von 

V.Prelog, K.Wlesner, H.G.Khorana und G.W.KeMer (8) durch par- 

tielle Hydrlerurig des Erysodins dargestellt worden, splter 

haben es M.Tomlta und H.Yamaguchi(') als nattlrlich vorkommende 

Base aus Stephania japonica isoliert. V.Prelog (lo) hat die 

Dlhydro-Basen'der aromatischen Ergthrlna-Alkaloide auf Grund 

von Baslzlt.Ktsmessungen mlt der Doppelbindung lm Ftinfring for- 

muliert; Beweise lieSen slch weder fiir diese noch fUr die an- 

dere mogllche Formulierung mit der Doppelblndung im Sechsrlng 

erbringen. 

Die Spaltung der synthetlschen Base IX mlt Dibenzoyl- 
i 

(-)-weinsKure liefert eln schwer lijsllches Salz mit dem Dreh- 

wert [c]? + 168O (c= 1.01 in Methanol). Nach Zerlegung des 

Salzes und Sublimation der aktiven Base bei 170~/10'~ Torr 

schmllzt dlese be1 212O und hat das spez. DrehungsvermLIgen 

[=I ; + 2330. FUr Dihydroerysodin werden In der Lit. (8,9) 

folgende Daten angegeben: Schmp. 212-214*, bzw. 2o8-2og0 und 

[=I ; 
8 

+ 239" (Athanol), bzw.[alD + 224.4" (Methanol). Nit 

authent. Dihydroerysodin (11) llelj sich die IdentitPt der Basen 

durch Vergleich der IR-Spektren - vgl. Abb. 2 - leicht bewel- 

sen. Der Misch-Schmp. mit dem synthetischen Produkt zelgt eben- 
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falls kelne Erniedrigung. Durch katalytlsche Hydrierung ent- 

steht Tetrahydroerysodint8) vom schmp. 1540. 

Der m6gliche Elnwand, da13 die Hydrierung von VIII mit 

einer Verschiebung der Doppelbindung in den Fiinfring verbunden 

sein ksnne, wird durch das Massenspektrum - Abb. 3 - widerlegt. 

Der loo $ Peak m/e 242 resultlert aus einer Fragmentierung, 

bei der nach vorangehender bffnung der Bindung C4-C5 die Bln- 

dung zwischen den C-Atomen 2 und 3 bevorzugt gespalten wird: 

Massenspektrum von natiirlichem, bzw. synthetlschem 

Dihydroerysodln 

gf8 -CH30CH&H2 5(3 
CH30 OH CH30 OH 

-H’ + 

[Ml“ 301 m/e 243 m/e 242 
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Mlt der Struktursufkltiung des Dihydroerysodins werden 

such die Strukturformeln fti die Alkaloide Erysodin, Erysovin 

und Erysonin endgtiltig festgelegt. Ihre HO- und CIi30-Gruppen 

am aromatlschen Ring sind den C-Atomen 15 und 16 in folgender 

Weise zuzuordnen: 

ERYSODIN : Rj =CH3, R2=CH3, F$=H 

ERYSOVIN : F$ =CH3, R2=H, R3=CH3 

ERYSONIN: Rj =H, R2=CH3, R3.H 

dRp bR3 

Synthese des Erysodins, sowie Untersuchungen zur 

des Erythratidins und Erythratins sind Ziele unserer 

Arbeit. 

Deutschen Forschungsgemeinschaft danken wir fiir die 

stete Farderung unserer Arbeiten, den Fonds der Chemischen In- 

dustrie fUr ein Doktoranden-Stipendium. Herrn Dr. F. Caesar 

sind wlr fUr die Messung und Diskusslon der NMR-Spektren sehr 

zu Dank verpfllchtet. Herrn P. Bastian danken wir fltr die 

Messung der Massenspektren. 
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