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ZUN MECHANISMUS DiR PILOCARPINLISOLMERISIWRUNG
W. Dopke und G.d'Heureuse
II. Chemisches Institut Humboldt-Universitidt, Berlin
(Received in Germany 11 January 1968)
Das zur Senkung des intraokularen Drucks bel Glaukom-Patienten dienende
Jaborandi-Alkaloid Pilocarpin, quH16N202, erleidet im Verlauf der Aufar-
beitung aus dem Pflanzenmaterial bei der Behandlung mit Alkali stets
eine weitgehende Isomerisierung M in das therapeutisch fast unwirksame Iso-
pilocarpin 5‘124 + 43(vasser), Nitrat:157°.
Aus Betrachtungen des Dreiding-Modells geht hcrvor, daB bel der zu erwar-
tenden Oftfnung und Rglactonisierung des Butyrolacton-ringes stets das Pilo-
carpin wieder erhalten wird.
Wie wir durch experimentelle Untersuchungen jetzt zeigen konnten, verlault
die durch Alkalieinwirkung zu erzielende ‘Umlagerung des Pillocarpins mit
2S:2R-Kontiguration in dasg Isopiloearpin mit 2R:3R-Konfiguration 2)
ausschliellich iUber eine Isomerisierung am C-2, und damit iiber ein
isolierbares Lnolsalz(IR-Spektrum in KBr: 4580, 1510, 1470, 1410, 1380
und 1310 cm'q), das bel der anschliefenden Behandlung mit Wasser eine
Hydrolyse zum Isopilocarpin und zur Isopllocarpins8ure erfidhrt.
Fir die leichte Austauschbarkeit des Protons am C-2 im Pilocarpin spricht
die durch NMRr-Untersuchungen nachweisbare Deuterierung. ~éhrend im
Protonenintegral des Pilocarpins im "aliphatischen Bereich" sechs Protonen
nachweisbar sind, konnen im deuterierten Pilocarpin im Protonenintegral nur
noch fiinf Protonen nachgewiesen werden.
In Ubereinstimmung nit diesen Untersuchungen 188t sich z.B. keine Komponente
mit gedifnetem Butyrolacton-iting, sclbst beli flnf-stindiger binwirkung

von Na-8thylat und mehrstiindigem krwdrmen, isomerisieren.
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