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Im Verlauf der Isolierung von Tubulosin (1) aus der
Wurzelrinde von Alangium lamarckii Thw. (Alangiaceae) fanden
wir bei der Aufarbeitung der Mutterlaugenriickstlinde ein neues
Alkaloid, das sich als ein Stereoisomeres des Tubulosins

erwies.

Die aus Xthanol kristallisierte Base schmilzt bei 177-178°
(im Apparat nach Dr. Tottoli). Sie besitzt im DSC (Kieselgel;
FlieBmittelgemisch: Chloroform mit 5% Athanol in Ammoniak-
Atmosphiire; Detektion mit Dragendorffs Reagenz) einen
tieferen R.-Wert (o,42) als das Tubulosin (6,50). Die
Elementaranalyse ergab die Summenformel 029H37l303

(ber.: ¢ 73,23; H 7,8%; N 8,84%; gef.: C 73,46; H 7,71;

N 8,63%;), die mit der von Tubulosin {ibereinstimmt. Dies
wurde durch das massenspektroskopisch bestimmte Molekular-
gewicht ¥475,2828 (ber.: #75,2835) bestktigt. Die Substanz
enthilt ebenfalls zwel l;thoxylgruppen (ber.: 2OCB} 13,07%;
gef.: 12,884 ) und eine phenolische Hydroxylgruppe.
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Die UV-Spektren sind in neutraler, saurer und alkalischer
Lésung praktisch identisch mit den UV-Spektren des Tubulosins.

TABRELLE 1

Tubulosin neues Alkaloid
Lésungsmittel  Amax (log €) Amax (log ¢ )
Methanol 278-280  ( 4,10) 279 ( 4,08)
o,1 n HC1 275 ( 4,06) 277 ( 4,06)
0,1 n NaOH 279 ( 4,08) 279 ( 4,06)
320 ( 3,63) 319 ( 3,62)

Das IR-Spektrum ist bezliglich der Lage der Hauptbanden dem
Spektrum des Tubulosins sehr #hnlich.

Die spezifische Drehung der Base :[od is = -84° (Pyridin)
ist von der des Tubulosins[cglgs = -68,2 (Pyridin)
verschieden. Das neue Alkaloid ist demnach ein Stereoisomeres

des Tubulosins.

Das NMR-Spektrum zeigt gegenliber dem des Tubulosins insofern
einen charakteristischen Unterschied als die Signale der

beiden OCH.-Gruppen bei Tubulosin zusammenfallen (8 =3,73 ppm

>
in Dimethylsulfoxyd-ds), wihrend sle beli dem neuen Alkaloid
getrennt und nach kleineren ppm-Werten verschoben sind

(6 = 3,69 und 3,49 ppm in Dimethylsulfoxyd-dg). Dies kann
dadurch verursacht sein, dass infolge anderer sterischer

Verhiltnisse die beiden OCHB—Gruppen 1n den Abschirmbereich

des Indolsystems gelangen.
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Das Massenspektrum (2) ist - was die Art der Bruchstilcke
betrifft - mit dem des Tubulosins praktisch identisch. So
sind die filr den ABC-Teil des Tubulosins charakteristischen
peaks (m/e = 190, 191, 192, 205, 244, 272 und 273, 274 und
288) ebenso vorhanden wie diejenigen, die sich vom
g-Tetrahydrocarbolinrest (DEF-Teil) ableiten (146, 160, 187,

201).

Auch die Intensitédtsverhiltnisse der meisten peaks sind bei
den beiden Alkaloiden praktisch gleich. Es f#llt Jedoch auf,
dass dle Intensitit des Hauptbruchstlickes m/e = 187 im
Tubulosin-Spektrum deufligh héher ist als im Spektrum des
neuen Alkaloids. Dieser Intensitétsunterschied spricht fir
eine Epimerie an C-3', analog dem auf einer Epimerie an
einem C-Atom in vergleichbarer Lage (C-8) beruhenden
unterschiedlichen Verhalten von Chinin und Chinidin

bezliglich des Hauptbruchstiickes m/e = 136 (3).

Das Alkaloid ist somit ein 3'Epitubulosin, das mit dem
kiirzlich von Openshaw und Whittaker synthetisch hergestellten

Isotubulosin identisch sein diirfte.
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Die Methylierung mit Diazomethan gab einen Methylither:
o

030H39°3N3’ der bei 163" schmilzt und die spezifische

Drehung [ot] §° = -18,8° (Methanol) besitzt.
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