
bleibende Heizleistung erfordert, ist bei cinem Kraftwerk 
mit lastgesteuerter Daiiipferzeugung ini iibrigen nur  die 
bei der Grundlast anfallende Dampfmenge fu r  die D ~ u -  
terium-Anreicherung zu verwenden. Die Wasser-Destilla- 
tion ist infolgedessen nur  wirtschaftlich, wenn der Dampf, 
wie in Neuseeland, ungewohnlich billig und gleichmaDig zur  
Verfugung steht.  Auch dieses Verfahren diirfte daher fu r  
Deutschland nicht geeignet sein. 

Bei der Tieftemperaturtrennung ist fu r  eine Anlage mit  
einer Jahresproduktion von 36 t D,O nach den amerikani- 
schen Berechnungen eine Kapitalinvestierung von 13,4 
Millionen i; erforderlich. Die Betriebskosten werden rnit 
1,3 Millionen $p ro  Jahr  geschatztz), woraus sich ein Gesteh- 
preis von 73 $,/kg D,O ergibt, der erheblich u n t e r  der ge- 
forderten Grenze liegt. Bei der Ubertragung auf deutsche 
Verhaltnisse ist wegen der groReren Strom- irnd Wasser- 
stoff-Preise mit  einer Erhohung der Betriebskosten um 
mindestens 50'j& zu rechnen. AuRerdem werden die spezi- 
fischen Apparatekosten bei der geplanten, 6 ma1 kleineren 
Anlage ungiinstiger liegen. Dennoch wird das Tieftem- 
pera t u rverf a h ren , de r t ec hn isc hen n ac h U b er wi n d Ling 

S c h u i u  iglteiteri, auch in Deutschland besondcrs wirt- 
schaf t li  c h a rb  e i  t e t i .  

In  den Vereinigten S taa ten  sol1 das Schwefelwasserstoff- 
Verfahren a n  der Spitze der technisch realisierten Prozesse 
stehen. Die Anlagen diirften e twa 15 t Dampf pro k g  D,O 
verbrauchen, was bei dem in den USA erieichbaren Preis 
von 0,9 $ pro Tonne  Hochdruckdampf eineni Betriebs- 
kostenanteil von n u r  13,5 $ pro kg  D,O entspricht. In  
Deutschland ware diese Zahl e twa zu verdoppeln. Die In-  
vestierungskosten sind kaum zu schatzen, d a  nicht be- 
kannt  ist, welches Material zur Uberwindung der Korro- 
sionsschwierigkeiten verwendet worden ist. AUS diesem 
Grund kommt das Verfahren fiir Deutschland zunachst 
noch nicht in Frage. 

Der Hochdruckaustausch zwischen Wasserstoff und Was- 
ser mit  in der fliissigen Phase umlaufendem Katalysator 
wird einen ahnlichen Energieverbrauch haben wie das 
Schwefelwasserstoff-Verfahren. Die genauen Anlagekosten 
sind noch nicht bekannt.  Sie durften jedoch in der glei- 
chen GroRenordnung wie beim Tieftemperaturverfahren 
liegen. Eingegangen a m  29. Oktober 1955 [A 6901 

Neuere Entwicklungen in der Chemie der Naturstoffe 
Von Prof. Dr. R. B. W O O D  W A R D ,  Harvard University, Cambridge, M a s s . / U S A  

Nach einem Plenarvortrag anlaplich der GDCh-Hariptversammlung in Miinchen a m  13. September 1955 

Strukture l le  Ubereinstimmungen von Naturstoffen legen gleiche biogenetische Aufbauprinzipien nahe. 
Fur d ie  Alkaloide gelingt es, drei  Reaktionsmerkmale herauszuarbeiten,  die,  verbunden mit e iner  
Ringspaltung, den  Bau vieler Alkaloide so eindeutig zu beschreiben vermogen, daO man u. U. an d e r  
Richtigkeit von Alkaloid-Formeln, die dem nicht entsprechen, zweifeln darf. Sind d e r a r t  fur d ie  Al- 
kaloid-Bildung das Zusammentreffen von basischem Stickstoffatom, Aldehyd-Gruppe und einem Kohlen- 
stoffatom von welchem Elektronen z u r  Herstellung e iner  Bindung abgezogen werden  konnen wesent- 
lich, so werden  als Vorstufen fu r  pilzliche Stoffwechselprodukte (Antibiotica u. a.) Polycarbonyl- bzw. 

Polypropionsaure-Verbindungen nachgewiesen. 

Die Strukturbestimmung eines Naturstoffs - oder seine 
Synthese - ist a n  sich fur  den organischen Chemiker schon 
spannend, anreizend und  ermunternd  genng, als daD sie 
irgendwelche zusatzliche Rechtfertigung erheischen wiirde. 
Doch wenn der Bau einer in der Na tu r  vorkommenden 
Verbindung bekannt  und  gar  ihre Synthese gelungen ist, 
konnen wir es dabei bewenden lassen? Gelegentlich wer- 
den wir zusatzliches Vergniigen und  eirie tiefere Einsicht 
erhalten, wenn wir etwas weiter gehen. Stellen wir Zuni 

Beispiel die folgende Frage: Konnen wir, wenn wir nu r  die 
S t ruktur  der einzelnen Vertreter einer groRen Gruppe von 
Naturstoffen kennen, irgend etwas iiber die A r t  i h r e r 
B i l d u n g  i n  d e r  N a t u r  ableiten? Genau genomnien liegt 
natiirlich die Erforschung der Bildungsweise von Natur- 
stoffen in den Handen der Riochemiker, und  zweifellos 
kann keine Frage solcher Ar t  endgultig beantwortet  wer- 
den, bevor nicht umfassende biochemische Experimente 
rnit Vitalsystenlen erfolgreich abgeschlossen worden sind. 
Nichtsdestoweniger war es in bestiinmten Gebieten der 
Chemie miiglich, zu allgemein giiltigen Schliissen iiber den 
Aufbau von organischen Verbindungen in der Natur  zu ge- 
langen, ohne sich auf die tatsachlichen Vorgange im leben- 
den Organismus stiitzen zu miissen. In  diesen Bereich der 
Chemie, den man als t h e o r e t i s c h e  B i o c h e m i e  bezeich- 
nen konnte, sind die nachstehenden Uberlegungen einzu- 
gliedern. 

Die Fortschritte auf dem Gebiete der theoretischen Bio- 
chemie waren vielleicht a m  ausgepragtesten in der Familie 
der A l k a l o i d e ,  und  es ware wohl ungerecht, erwahnten 

wir in diesem Zusamnienhang nicht sogleich die hervor- 
ragenden Beitrage von Sir  Robert Robinson in GroBbritan- 
nien und  C. Schopf in Deutschland. Der erste Schrit t  sol- 
cher Uberlegungen besteht im Versuch, gemeinsame struk- 
turelle Ziige in verschiedenen Molekeln derselben Natur- 
stoffgruppe herauszuschalen. 

Zur Biogenese der Alkaloide 
Werfen wir z. B. einen Blick auf das sehr einfach ge- 

baute  Alkaloid H y g r i n  ( I ) .  Das tert iare Stickstoffatom 
dieser Molekel ist a n  eine CH-Gruppe gebunden, welche 

I CH, 

ihrerseits eine Bindung zu einem Kohlenstoffatoin (mit  
P u n k t  gekennzeichnet) aufweist, von welchem Elektronen 
zwecks Herstellung einer Bindung abgezogen werden 
konnen (kationoides Kohlenstoffatom). Die Tatsache, daR 
in fas t  allen Alkaloiden die gleiche oder eine ahnliche 
strukturelle Anordnung vorkommt,  f i ihrt  uns  zur Annahme, 
die ini Reaktionsschenia I I formulierte Kondensation stelle 
eine fundamentale biogenetische Reaktion f u r  Alkaloide dar. 

'C 1 + C H O  C H N  + 'C-CH-N- 

11 

I 

, 

Es ist hervorzuheben, daS d r e i  K o m p o n e n t e n  an die- 
ser Kondensation beteiligt sind: Erstens ein basisches 
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Stickstoffatom uiid zweitens eine Aldehyd-Gruppe. Zu- 
satzliche strukturelle Eigenheiten der Alkaloide berech- 
tigen uns zur Annahme, daD jede dieser beiden Komponen- 
ten ausnahmslos entweder von natiirlich vorkommenden 
A m i n o s a u r e n  herriihrt oder diesen nahe verwandt ist. 
Die dritte Komponente, das kationoide Kohlenstoffatom, 
t r i t t  in den verschiedensten Formen auf, in jedem Fall je- 
doch bestehend aus einem Kohlenstoffatom, von welchem 
Elektronen zwecks Herstellung einer Bindung abgezogen 
werden konnen. Drei Beispiele sind hier wiedergegeben. 
Erstens, dasjenige eines durch eine ti-slandige Carbonyl- 
Gruppe aktivierten Kohlenstoffatoms (vgl. I I I ) ,  zweitens, 
ein aromatisches Kohlenstoffatoin in p-Stellung zu einer 
Alkoxyl-Gruppe (vgl. IV) und schliel3lich das a-standige 
Kohlenstoffatom des Indol-Kerns (vgl. V). 

An jedem der hervorgehobenen Zentren sind Elektronen 
durch die mit Pfeilen angedeuteten elektronischen Vor- 
gange erhaltlich. Diese biogenetische Fundamentalreak- 
tion verlauft analog zu der jedem organischen Chemiker 
wohlbekannten Mannich-Kondensation. DaD Reaktionen 
dieser Art unter verhaltnisinal3ig milden Bedingungen mit 
Leichtigkeit verlaufen, ist vielleicht von nicht geringer Be- 
deutung. 

Retrachten wii einmal die Art und Weise, in der diese 
Reaktion nach unserer Annahme in der Natur beim Auf- 
bau des schon zieinlich komplizierten Alkaloids L a u d a n o -  
s i n  (VI) Verwendung finden kiinnte. Wir nehmen an, sein 
Kohlenstoffgeriist werde durch Kondensation eines hy- 
droxylierten Phenyl-athylamins mit einem substituierten 
Phenylacetaldehyd aufgebaut (V1 I + V I  1 I ) .  Es ist klar, 

w 
dal3 sowohl die eine wie die andere der beiden Komponen- 
ten als nahe Verwandte der wichtigen naturlichen Amino- 
saure P h e n y l - a l a n i n  betrachtet und davon abgeleitet 
werden kann, die erstere durch Decarboxylierung, die letz- 
tere durch oxydative Desaininierung und Decarhoxylierung. 
Auf Einzelhriten, z. B. die Einfiihrung der benotigten 
Hydroxyl-Gruppe in den aromatischen Ring, brLucheii wir 
hier nicht naher einzugehen, so interessant sie auch sein 
miigen. Uberlegungen dieser Art hedeuten und erfordern 
nicht und wir miichten dies ein und fur allenial ausdriick- 
lich betonen -, dal3 die tatsachlich vorhandenen n a t i i r -  
l i c h e n  Yoniponenten mit den erwahnten identisch sind. 
Wir nehinen bloR an,  eine dem Phenyl-acetaldehyd ent- 
sprechrnde Verbindung sei an der gezeigten Reaktion he- 
teiligt. 

Im Falle des Canadins ( I X )  oder T c t r a h y d r o - b e r -  
b e  ri  n s  liegen die Verhdtnisse etwas komplizierter. Cana- 
din erithalt einen Ring mehr 31s Laudanosin. Die Bildung 
dieses Ringes erfardert die Eingliederung eines zusatzlichen 
Kohlenstoffatoms in das Laudanosin-Skelett. Es ist nahe- 
liegend, dal3 dies durch eine weitere Kondensation des er- 
wahnten Fundamentalt);ps geschieht, irn vorliegenden 

Falle unter Beteiligung von Formaldehyd oder einer aqui- 
valenten Komponente (vgl. X 3 XI).  

X 

Wir sind nun  in der Lage, die wesentlich kompliziertere 
Molekel des Y o h i m b i n s  (X11) zu betrachten. Es ist so- 
gleich ersichtlich, dal3 drei Ringe des Yohimbins (in Formel 
Xi1 mit X, Y und Z bezeichnet) ahnlich wie drei Ringe des 
Canadins angeordnet sind. Dies 1a8t sofort die Vermutung 
aufkommen, an die Stelle des Phenyl-alanin-Derivats, wel- 
ches bei der Synthese des Canadins verwendet wird, trete 
im Falle des Yohimbins eine Tryptamin-Molekel (XI 11). 
Wenn wir diesen Gedankengang etwas weiterverfolgen, 

bemerken wir, dal3 die Kondensation eines in m-Stellung 
hydroxylierten Phenyl-acetaldehyds mit Tryptamin (vgl. 
XIV + XV), gefolgt von einer zweiten Kondensation mit 
Formaldehyd (XV --f XVI), direkt zum vollstandigen 
Kohlenstoffgerust des Yohimbins fiihrt. Auf die erforder- 
lichen Anderungen des Oxydationszustandes sowie die Ein- 
fiihrung der Carboxymethyl-Gruppe brauchen wir dabei 

5 xu OH / 

nicht naher einzugehen. Die hier geschilderte Theorie uber 
die Herkurift des Yohimbins in der Natur wurde von Hahnl )  
vorgeschlagen, und es ist erwahnenswert, daD analoge 
Reaktionen tatsachlich von ihm fur die Synthese des 
Yohimbin-Gerustes verwendet wurden. 

Die beiden Alkaloide C i n c h o n i n  (XVII)  und S t r y c h -  
n i n  (XVII I )  sind seit langem bekannt. Beide sind aul3er- 

CH,-CH--CHCH-CH, 
I 

C H ,  / ~~ N 
I 

O H  CH, 1 

CH -CH --N- CH, 

\\A #, 
N X V l l  X V I I I  

I )  G .  Hahn u. H .  Ludewrg Ber. dtsch. chem. Ges. 67 2031 [1934]. 
G. Hahn u.  H .  Werne;, Liebigs Ann. Chem. 520: 123 [1935]. 
G. Nahn u. A. Hansel, Ber. dtsch. chem. Ges. 7 1 ,  2192 [1938]. 
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ordent l ich kuiiiplex gebaut. Auf den ersteri Mick hiri schei- 
nen  sie recht  wenig genieinsame Ziigc zu hesitzen. und man 
miichte glauben,  es hier  mit  ciner betr icht l ichei i  V e r x h i e -  
denhei t  der 'I'ypen ZII t u n  zu haben.  Eiiie gcnauere Unter-  
suchung Ia8t  jedoch bald i iberraschende hiogenetische Zu-  
samniei ihange hervor t re ten .  Beini Aufbau  des Yohimbins 
macht  die N a t u r  von d e r  Ta tsache  Gebrauch,  dal3 d e r  In-  
dol-Kern iiher leicht erhal t l iche Elektronen in a-Stel lung 
verfiigt. Erfahrun~sgei i iaPJ s ind a h e r  a u c h  Elektronen in 
!3-Stellung erhal t l ich (vgl. X I  X ,  Pfeile), j a  die [j-Stellung 
erweist sich in vielen Lahoratoritimsversuc!ien sugar  a ls  
wesentlich reakt ionsfahiger .  Wenn wir nun  annehi i ien,  das 
;+stand@ Kohlenstoffatorn werde  in der  N a t u r  genial3 den 
Richtlinien d e r  bereits e rwahnten  t ' i i i idanientalre~ikt ioi i  
init Phenyl-acetaldehyd kondensier t  (vgl. X X ) ,  so fiihrt 
dies ZLI einem lndolenin voni T y p u s  X X I .  Wci te r  nehmeri 
wir a n ,  eirie y o n d e n s a t i o n  init I 'ornialdehyd resultiere, 

geiiau wie im Falle des Yohimbins,  in dcr  13ildung eines 
weiteren Ringes (vgl. X X l l  X X I I I ) .  I h s  auf diese 
Weise e rha l tene  pentacycl ische Ciebilde weist nun,  wie die 
Pfeile andeuten ,  die Moglichkeit e ines  e rneuten  Ring- 
schlusses auf (vgl. X X I  I I - >  X X I V ) .  W e n n  m a n  namlich 
hedenkt ,  daR das a-Kohlenstoffatoni  drs Indolenin-Kerns 

,"-:. v -  rnl 
i in we sen tlic hen einer Al de  h y d-  G ru ppier  ti rig glei c h komni t , 
so ist leicht ersichtlich, da8 dieser le tz te  RingschluB voni 
genau gleichen fundamenta len  Reakt ions typus  ist wie die 
Kondensat ionen,  die beim Aufbau  des  restlichen Molekel- 
teils verwendet  wurden .  Die Ahnlichkei t  der  hexacyclischen 
S t r u k t u r  X X I V ,  zu welcher wir  durch  var i ierende Anwen- 
d u n g  unserer e infachen Fundainenta1reaktic)n gelangt s ind,  
ini t  S t rychnin  fal l t  n u n m e h r  deut l ich ins Auge. E i n  
w i c h t i g e r  U n t e r s c h i e d  t r i t t  indesseri klar  hervor :  Das 
hypothet ische Zwischenprodukt  X X l V  besi tz t  i i i i  Gegen- 
s a t z  ZLI Strychnin  den in Forinel X X I V  hervorgehobenen 
c a r h o c y c I i s c h e n Ring . Dieser L! nis t a  ii d veranl  all t e  1 1  iis 

vor  einigen J a h r e n  zur  A n n a h m e ,  dal3 i i i i  Vcrlaufe cier 
Biogenese des S t rychnins  d e r  Sauerstoff- t ragei ide carhocyc-  
lische King, welcher voni Phenyl-alanin herr i ihr t ,  oxycla- 
t i v  oder auf  andere  Weise gespal ten werde?)  (vgl. p n n k -  
t ier te  Linie in X X I V ) .  Natiirlich sollteri die  Atorne des 
Ringes nach  der  S p a l t u n g  so angeordnet  sein, dall ihre  
Verwendung fiir die Kons t rukt ion  des  in Frage s tehenden  
- ~ .~ 

2 )  H. B .  Woodiiwrd, Si i ture ] Londn~ i ]  / t i .? ,  155 [194R]. 

l 'eils dcr  S1 rychiiiii-Molekel leicht crkei inbar  isl.  Eiii iiiijp- 

licher u n d  zugleich wahrscheinl icher  Verlauf d e r  Ringspal- 
t u n g  f i ihr t  auf der  ciiieii Sei te  zii einem Aldehyd,  auf der  
a n d e r n  zu einer  pririiaren I lydroxyl -Gruppe  (vgl. X X l V  - Z  

X X V ) .  Man di i r f te  deninach  erwar ten ,  dal.3 ein solches 
Zwischenprodukt  mi t  e iner  Molekel Ess igs iure  (oder  
eineni Ahkiinimliiig d e r  Ess igs iure)  auf eine Weise reagiere, 
die  n u r  eine Var ian te  d e r  fundamenta le i i  hiogenetischen 
Reakt ion I I  dars te l l t  und  die  d i rek t  Zuni Strychnin  f i ihr t .  
Es ist e rwahnenswer t ,  da13 gerade  diese Reakt ion  in d e r  
Folge von Robirison und Arid3)  im Lahora tor ium ausge-  
f i ihr t  wurde  Linter Verwendung von Malonsaure als Essig- 
s iure-Aquiva len t .  

I)a uiis die  S p a l t u n g  e i n e s  c n r h o c y c l i s c h e n  H i n -  
g e s  eiri wesent l icher  F a k t o r  in der  Biogenese des S t rych-  
iiins zu sein schien,  war  es in der  I:olge nicht  unverni inf t ig ,  
anzunehmen,  i h n l i c h e  Vorgiinge wiirden in der  N a t u r  beini 
Aufhau  anderer  Alkaloide von Bedcut t ing sein. Die E n t -  
wicklungen der le tz ten p a a r  J a h r e  haben  diese Annahnie  
so sehr  m i t  Beweisen e r h a r t e t ,  dall a n  ihrer  Giiltigkeit 
keine Zweifel mehr  miiglich s ind.  

Ein  ers ter  I i inweis  Z L I  ihren (iLlnste1i k a m  sogleich von  
Sei ten I<obirisorisl) im Falle des  E m e t i n s  ( X X V I ) .  Fi ihren 
wir nanilich die S p a l t u n g  des ends tandigen  Ringes eities 
Alkaloids vorn Berberin-Typus auf die  genau  gleiche Art 
aus. wie wir  sie irn Zusanin ienha~ig  ini t  d e r  Biogenese 
des  Strychi i ins  postul ier t  haben  
( X X V I I ,  vgl. atich X X I V ) ,  so 
wcrdcn wir auf d e r  einen Sei te  
zu einer  Aldehyd-Gri ippier i ing 
gelangen. welchc offensichtlich 
niit e iner  zwei ten Phenyl -a thyl -  
amin-Einhei t  reagiereii k a n n  
(vgl. X X V I I I ) .  I 3 n e  solche Re- 
a k t i o n  von den1 iin Verlaufe 
dieser Diskussion rriehrfach e r -  
w i h n t c n  T y p u s  ergiht  d a s  voll- 
s tandige  Geriist des komplizier ten 
Alkaloids Eiiietin. Zwei Atoiiie 

I 
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des urspriinglicheri Ringes t re ten  i m  E m e t i n  dabei  als 
Athyl -Oruppe  auf .  Bezeichnenderweise erscheineii diese 
beiden Kohlenstoffatorile in alleri bisher  un tersuchten  Fal- 
len, die  in bezug auf die Eigenhei ten des hier diskut icr ten 
hiosyiithetischen Mechanismus von Bedeutung s ind,  in 
v e r  h a  I t n i s i n  a I5 i g red LI zi e r t e rii Z us t a ii d e un d n e h m e n a n  
keiner  wei teren Kondensa t ion  mehr  teil. 

I lanl i t  wenden wir  tins wieder den Indol-Alkaloiden zu. 
I in Hinblick auf die  nuriniehr  deut l ich e rkennbare  enge 
Verwaridtschaft  zwischen St rychnin  u n d  Yohimbin diirften 
wir wohl natiirlich vorkomniende  Verbindungen erwar ten ,  
in denen in1 Gegensatz  ZLI Yohimbin  Ring  C geiiffnet ist. 
Lnd in d e r  T a t ,  kurz  nnchdeni unsere  Spal tungshypothese  
vorgeschlagen worden w a r ,  w u r d e  eine betracht l iche 



Anzahl so~cherVei-hiiidutigeti aufgcfunden. L'iitcr ihncii siricl Werfen wir iioch cintiial einen Hlick auf die I-ornieln V O I I  

C o r y n a n t h e i n  (XXIX):) und Als tc tn i t i  (XXX)l ; )  Yohimbin ( X X X V ) ,  Strychnin ( X X X V I )  und Cinchonin 
*'\ /\ h ( X X X V I  I ) .  Noch immer sehen sie recht unterschiedlich 

CI12 0 
I' ' 

lI:COOC' C I I  i1,cooc cl' 

oc  t13 
xx 1x XXX 

hervorzuheben, deren strukturellc Unterschiede in Hiti- 
sicht auf die Spal tung  von Ring E besonders deutlich in 
Erscheinung treten.  I n  beiden Fallen tauchen zwei Atonie 
des aufgebrochenen Ringes als verhaltnismafiig einfachc 
Seitenkette auf, wahrend die von tins im Falle des Strych- 
nins und Yohirnbins postulierte Aldehyd-Gruppe als Enol- 
ather-Funktion rnaskiert ist. 

Wir kornmen n u n  z u  einem der atifschlullreichsteii Bei- 
spiele, in welchern die Holle des biogenetischen Spaltungs- 
mechanismus hervortri t t .  Es handelt  sich uin C i n c h o n -  
a m i n  ( X X X I I ) ,  das in sehr geringer Menge bei dcr Iso- 
lierung der Hauptalkaloide der Cinchona-Gruppe an-  
fallt'). Die zweintoinige Seitenkette erscheint hier - wie 
beim Corynanthein - in der Gestalt eincr Vinyl-Oruppc. 
Diese Gruppierung deute t  an sich schon darauf hin, der 
postulierte Spaltungsrnechanisiniis sei auch hier verwendet 
worden. Bei genauerem Betrachten lassen sich folgende 
biosynthetische Zusaiiimenhange ableiten: Verkniipft man 
im Yohimbin-Geriist init geoffneteni Ring E ( X X X I )  einc 
der beiden von der Hingspaltung herruhrenden Kohleri- 
stoff-Seitenketten init dern basischen Stickstoffatoin und 

I 

7 
'mz7 

liist gleichzeitig die I%itidung eiiier schoii vorlier rnit dern 
Stickstoff verbundenen Gruppe, so gclangt man init er- 
st a t i n  I ic he r I A c  ht ig It ei t z ti in volls t a ti dig en Skele t t dc  I.  

Citichonaniiti-Molekel (XXXI  I ) .  Dahei ist zit heachten, 
da13 diese Olierationen zu derii allen Hariptalltaloiden dcr 
Cinchona-Gruppe eigeiien Vinyl-chinriclidin-Bestarititeil 
fuhreri. I'atsachlich gelangen wir durch ijffneti dcs lndol- 
Rings (vgl. punktierte L ink  i n  Formel X X X I I )  und nach- 
folgendes SchlieSen zuiii sechsglicdrigen hctcrocyclischen 
Ring zuin Cinchonin selber (vgl. X X X l l  . :- X X X l l l  . . 
XXXIV) .  Diese strukturcllen Keziehungen sind vie1 X U  

klar i ind iibersichtlich, als dn13 ihnen keino Bcdcutung X U -  
kame. Zweif el I ns ver ti1 i t t el t uns Cinchona mi 11 wic h t igc A 11- 
haltspunkte fiir den Verlauf des Aufbaus der Cinchorin- 
Alkaloide, wie er hier skizziert ist. 

5 ,  I-'. KarrPr ti. P .  !.:??.\fin, Helv. ctiini. Acta 32 1390 Il049,l. .i.i, 
100 [1950]. M.-M.  Jnriot ,  K .  ( i ( i o / ~ z r e l  [I. \'. 'Prelog,  ehendjt  31, 
1207 [ l95 l ] .  

6 ,  R. C. E/der f rdd  1 1 .  IT). P .  G r u y ,  J. O r g .  Chent. /o ,  506 [195l]. 
F .  E .  Hnder,  Ffelv. chirn. Acta .J/;, 215 [l95:3]. 
N. GOU/flrf' / ,  M:M. . / o r l o / ,  L'. Prdrig 11. \V. I .  Tuylor,  ehctida .i 3,  
150 (I(I501. 

nus uiid vermitteln betrichtl iche Abwandlurigen innerhalh 
desselben St ruktur typs .  Dennoch s teh t  es heute aul3er 
Zweifel, dal3 die drei Alkaloide ini wesentlichen in der Na- 
t i i  r d ti rc h Var i a t i i J  n de r b esc hri e b en e n e i nf ac  hen f uii  da in e n - 
tnleii biogenetischen 17eaktionen aufgebaiit werden. 

Sclbstverstiindlicli Iiarren noch viele interessante Pro- 
h l e m e  eincr Liisung. Die genaue 1:orrnulierung der Zwi- 
schenstufen und  ihrer Uinsetzungen ebenso wie deren 
lieihenfolge werilen nur  durch einschl2gige biocheinische 
Experimentc aufgeklart  werden koniien. Ein besonders 
a t t rak t ives  Problem bildet die N a  t u r  d e r  L e i  tf a k  t o r e n ,  
welche i i i  der einen Pflanzen-Spezies AnstoS zur Produk- 
tion vines bestinimten Alkaloids geben, wahrend sie eine 
;in clerc P flnn z m i  r t 11 titer Vcr wen dung dersel lien Koni po- 
netiten zutn Aufhau eines versehiedenen Naturstoffs an- 
rcgen. Doch die wesentlichen Zuge des groBartigen Plans, 
nach  wclcheiti die Natur  arheilet ,  sind da, und der organi- 
sche Chcmiker darf in diesern hesonderen I'alle rnit Recht 
darauf Anspruch erheben, ein faszinierendes Beispiel der 
Schonheit der Naturordnung enthullt  zu haben. 

Verlauf der Ringspaltung in der Alkaloid-Biogenese 
I m folgeiideri sollen noch einige neitere Ergebnisse der 

Naturstoff-Chemie disktitiert werden, die in Hinsicht auf 
den Vcrlauf der Ringspaltung in der Biogenese der Al- 
k.?loide voii groller Bedeutung sind. Die K a l c b a s s e n -  
C 11 r a r e -  A1 k a I IJ i d e  stellen eitie aul3ergewiihnlich interes- 
s a n t e  Gruppe von Verbindungen dar,  welche, in groBer 
Zalil vorhanden und zugleich nahe tniteinander verwandt,  
schwer ZLI isoliercn sind und daher in etwas beriiclitigteni 
l i u f e  stehen. Die enornie Schwierigkeit, genLigende Mengen 
cines ihrer Vcrtreter z u  isolieren, lie13 ihre Konstittitions- 
aufkliirung nur langsani vorankonimeii. Kiirzlich waren 
icdoch L 3 i c V i ? l ,  SrYmzid und Karrere) erstmals in der I.age, 
ein naliezu \;ollstiiniliges Hild von eirieni dieser Alkaloide 
zueritwerleri. Es handelt sichdabei tim M a v a c u r i n ,  desscn 
wahrschcinliche S t ruktur  iri Fctrinel X X X I  X dargestellt ist. 

(~)fferihnr gehiirt Mavacurin zutii  Yohinibin-Tyi,iis, wrtbci 
Ring E geiiffnet ist. Die Herstellung ciner Bindung zwi- 
schcri der von tins schon in fruhcren F a l l e n  verwcndeten 
Aldehyd-(iruppe und Nu stellt genial3 deni i n  I:orniel 

') / I .  f j i c l z i ,  I f .  Srlrmirl 11. P. K o r r e r ,  ehendn .j,Y, li31b [19Sj!. 
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XXXVIII  mit einem Pfeil angezeigten Weg eine einfache 
und natiirliche Reaktion dar. Doch sind damit die Aufbau- 
inoglichkeiten nicht erschopft. Wir diirfen erwarten, daR die 
Aldehyd-Funktion und die von ihr aktivierte Methylen- 
Gruppe in einem reaktionsfahigen Zwischenprodukt vom 
Typus XXXVIII  zu weiteren, sogar verwickelteren inter- 
nen Kondensationen fahig sind. DaR diese Erwartung be- 
rechtigt ist, sol1 am Beispiele des Alkaloids Ajmalin gezeigt 
werden. 

Die Bruttoformel des A j m a l i n s ,  C,,H,,O,N,, und die 
Gegenwart zweier Stickstoffatome in der Molekel lassen 
gfeich vermuten, die Verbindung sei unter die Indol-Alkalo- 
ide einzuordnen. Diese Vermutung wird bestarkt durch die 
Tatsache, daB Ajmalin in der Natur zusammen mit den 
wichtigen Yohimbin-ahnlichen Alkaloiden Reserpin (XL: 
R = OCH,) und Deserpidin (XL: R = H) vorkommt. Die 
Dehydrierung der Verbindung liefert zudem in guter Aus- 
beute N-Methyl-harman (XLI).  Ajmalin enthalt sechs 
Ringe, und RobinsonQ) konnte in einer glanzenden Unter- 
suchung das Vorhandensein eines Carbinol-amins rnit be- 
nachbarter Athyl-Gruppe (XLI 1) nachweisen. Die An- 
wesenheit einer Athyl-Gruppe und ihre relative Lage zum 

X L I  X L I I  

Stickstoffatom weisen sogleich darauf hin, dal3 wir es hier 
mit einem Alkaloid zu tun haben, in dessen Biogenese die 
Ringspaltung einbezogen werden mul3. 

In  Formel XLIII  ist das bekannte verallgemeinerte Zwi- 
schenprodukt rnit geoffnetem Ring E, einer abgesattigten 
Gruppe auf der rechten Seite der Bruchstelle und einer 
reaktionsfahigeren, in der Formel durch Punkte inarkierten 
zweiatomigen Seitenkette auf der linken Seite dargestellt. 
Robinsong* lo) nahm an, daB im Verlaufe der Biosynthese 
des Ajmalins die letzteren beiden Kohlenstoffatome mit 
Stellen anderswo in der Molekel verkniipft wiirden unter 
gleichzeitiger Bildung der benotigten beiden zusatzlichen 
Ringe. Zunachst stellte er Formel XLlV und vor nicht 
allzu langer Zeit die betrachtlich modifizierte Strukturfor- 
me1 XLV zur Diskussion. In Wirklichkeit wurde der Auf- 
bau beider vorgeschlagener Strukturen Zwischenprodukte 

p 2  
(33 xh7 

/&IN c13 xzv CH3 
~- _- 

a )  F .  A. L .  Anet, ( M r s . )  D .  Chakravarti, S ir  Robert Robinson u. E. 

10) F .  C .  F h c h ,  J .  D .  Hobson, S i r  Robert Robmson u. E. Schlittler, 
Schlittler J. Chem. SOC. [London] 7954, 1242. 

Chem. and Ind. 7955, 653. 

erfordern, die in wesentlichen Teilen von denjenigen ab- 
weichen, deren Beteiligung wir fur die Falle abgeleitet ha- 
ben, in welchen die Ringspaltung in Erscheinung tritt. 

Nun scheint aber die Ringoffnung in jedem bisher be- 
kannten Falle auf der einen Seite zu einer Aldehyd-Grup- 
pierung oder ihrem Aquivalent zu fuhren (vgl. XLVI). Ein 
Ubergang dieses Zwischenprodukts in die von Robinson 

vorgeschlagenen Strukturen wiirde betrachtliche Inter- 
pretationsschwierigkeiten bieten. Untersuchen wir einmal, 
welche einfachen internen Kondensationsmoglichkeiten fur 
die Aldehyd-Gruppe bestehen. Zwei Alternativen miissen 
in Betracht gezogen werden, namlich Kondensation ent- 
weder rnit der a-oder der p-Stellung des Indol-Rings (XLVI I 
bzw. XLVIII). Vor kurzem gelang es uns, durch Oxyda- 
tionsversuche nachzuweisen, daB einer der beiden resul- 
tierenden Strukturziige (XLI X)  tatsachlich in der Ajmaliii- 
Molekel vorliegen muR. Desoxy-ajmalinll) kann nanilich 
durch Oxydation mit Perjodat - oder besser mit Blei- 
tetraacetat - glatt in eine Verbindung (L) ubergefuhrt 
werden, die an  Stelle des ursprunglichen Dihydro-indol- 
Kerns einen vollaromatischen Indol-Ring und eine Alde- 
hyd-Gruppe enthalt. Dieselbe Reaktion lauft ab, wenn 

auch weniger sauber, niit anderen Oxydationsinitteln wie 
z. B. Chromsaure. Diese aufschluBreiche Umsetzung hat 
vom mechanistischen Standpunkt aus gemeinsame Ziige 
rnit der Urnwandlung von Pseudo-strychnin in Strych- 
nonlz). Ihren Mechanismus brauchen wir hier nicht weiter 
zu erortern. Wir wollen lediglich darauf aufmerksam ma- 
chen, dal3 sie eindeutig die von uns auf Grund biogeneti- 
scher Uberlegungen postulierte Teilstruktur beweist. I m  
weiteren gelang uns irn Falle des Desoxy-ajmalins und Des- 
oxy-dihydroajmalinsg) die Oxydation der sekundaren 
Hydroxyl-Gruppe zum entsprechenden Keton (LI) unter 
Verwendung des von uns vor einigen Jahren fur die Oxyda- 
tion von basischen Carbinolen entwickelten Kalium-ter- 
t iar-  butylat - Benzophenon - Reagensesl,). Das Infrarot- 
Spektrum dieses Ketons lie8 erkennen, daR sich die 
Carbonyl-Gruppe in einein fiinfgliedrigen Ring befindet. 
Diese Beobachtung und weitere biogenetische Uberlegun- 
gen erlauben uns, die vollstandige Strukturformel fur 
Ajmalin vorzuschlagen. 

11) S i r  Robert Robinson, ebenda 1955 285. 
12) H .  Leuchs, E .  Tuschen u. M .  Mingelberg, Chem. Ber. 7 7 ,  403 

[1944]. R .  B .  Woodward, W. J .  Brehm u. A. L. Nelson, J. Amer. 
chern. SOC. 69,  2250 [1947]. 

I t )  R .  B .  Woodward, N .  L. Wendler u. F .  J .  Brutschy, ebenda 6 7 ,  
1425 [1945]. 
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Erwagen wir kurz die nachstliegenden Kornbinations- 
moglichkeiten der aus  der Hingspaltung hervorgegangenen 
a l d e h y d i s c h e n  S e i t e n k e t t e  mit anderen Teilen der 
Molekel. Wir wissen bereits, daR das in I-ormel L11 mit 
Nurnrner 1 bezeichnete, an  den basischen Stickstoff ge- 
bundene Kohlenstoffatorn ein Hydroxyl tragt.  Es ware 
daher kaum verwunderlich, wenn in irgend einer Phase der 
Ajrnalin-Biosynthese cine weitere solche Funktion voriiber- 
gehend vorhanden ware. Die mogliche Lage einer zwriten 
Carbinol-arnin-Gruppe ist init Nunlrner zwei markiert. 
Die Kondensation (LI I I  --f LIV) der durch den Aldehyd 
aktivierten Methylengruppe darf dann als durchaus nor- 
mal eingeschatzt werden. Wenn man namlich hedenkt, 

I 

m 
I 

i Lfl  CHO 

I 

LV iri 
dab die Carbinol-arnin-l'iinktion einern Imino-aldehyd 
gleichgestellt werden kann, wird eine Kondensation dieser 
Art nurrnehr  als ein neues Beispiel der biogenetischen F u n -  
darnentalreaktion (1 I )  erscheinen, welche, wie wir gesehen 
haben, cine so tiinfassend wichtige Rolle beiin Aufbau von 
Alkaloid-Geriisten spielt. Nachdem die neue Bindung in 
der angegebenen Weise einrnal hergestellt ist, fiihrt die 
€(ondensation der Aldehyd-Gruppe rnit der p-Stellung cles 
Indol-Kerns direlct zurn hexacyclischen Skelett des Ajiiia- 
lins (vgl. LIV - LV). Unter Berucksichtigung dieser 
Uberlegungen ha t  Ajnialin deinnach die Struktur  LVI. 

Die Alkohol-Gruppe in a-Stellung zurn Dihydroindol-€(ern 
wird von eineni fiinfgliedrigen Ring getragen, wie dies 
tinsere Oxydations-Experimente fordern. Eine Bestatigung 
der Richtigkeit dieser Strukturformel fur  Ajnialin karn von 
Ergebnissen, die wir bei der rnilden Dehydrierung von 

sic, wie aus dern Ultraviolett-Spektrum klar hervorgeht, 
sowohl ein Indol-System als auch einen dainit nichtkon- 
jugierten substituierten Pyridin-Kern besitzt. Die letz- 
tere Beobachtung liefert den Beweis dafiir, dab  im Ajmaliri 
eiri s e c  h s g l i e d r i g e r  h e  t e r o c y  c l i  s c  h e r  Ring vorhaii- 
den ist, der gewohnlich i n  den Indol-Alkaloiden nicht ge- 
iunden wird, jedoch fur  tinsere Formulierung von Belang 
ist. Seine Atorne sind in den Forrneln LVll  tind L I X  von 
eins bis sechs nurneriert. 

Zweifellos kann die Frage, welche wir z u  Beginn dieser 
Ausfuhrungen gestellt haben, jetzt  eindeutig bejaht wer- 
den. Die bloRe Uritersuchung der Alkaloid-Strukturen und 
die A n w e n d u g  von Fundamental-Prinzipien, welche das 
Verhalten von organischen Verbindungen bestimrnen, 
verschafft uns  die Miiglichkeit, unifassende Kenntnisse 
iiber die B i l d u n g  d e r  A l k a l o i d e  i n  d e r  N a t u r  abzu- 
Ieiten. Tatsachlich ist die allgemeine Lage nun  so gesichert, 
daR tinsere Grundpostulate rnit betrachtlichern Erfolg auf 
die Strukturbestirnrnungen von einzelnen Alkaloiden an- 
gewendet werden konnen. Es  ist erwahnenswert, daR 
biogenetische Uberlegungen Marksteine auf dem Weg zu 
den endgultigen Strukturforrneln von Strychnin und Cin- 
chonaniin waren, in ahnlicher Weise wie in dern etwas ein- 
gehender besprochenen Falle des Ajmalins. I n  der Ta t  
konnen wir jetzt  soweit gehen, jede Alkaloid-Struktur, 
welche rnit den hier uinrissenen biogenetischen Prinzipien 
nicht zwanglos vereinbar ist, als verdachtig zu betrachten. 
Damit sol1 nicht gemeint sein, die Entwicklungen auf die- 
sern Gebiete seien abgeschlossen. Sicherlich werden neue 
Prinzipieii von allgerneiner Giiltigkeit und urnfassender 
Bedeutung in der Zukunft  entdeckt werden, sowohl rnit 
Hilfe der deduktiven Methode, welche wir in den vorlie- 
genden Ausfiihrungen betont haben, wie auch durch di- 
rektes Experirnentieren rnit Vitalsystemen. 

Zur Biogenese von Pilz-Stoffwechselprodukten 
Ahnliche Entwicklungen beginnen sich auch in einem 

anderen Gebiete unserer chernischen Urnwelt abzuzeich- 
nen. Die S t o f f w e c h s e l p r o d u k t e  d e r  P i l z e ,  von de- 
nen manche dank ihrer antibiotischen Wirksarnkeit be- 
kannt sind, scheinen irn Gegensatz zu den Alkaloiden eine 
verwirrende Mannigfaltigkeit von Struktur typen aufzu- 
weisen. Diese Sachlage wird uns nicht iiberraschen, wenn 
wir bedenken, daR die Erforschung dieser Naturstoffgruppe 
noch in ihren Anfangen steckt. Noch ist bisher keine all- 
gemeingultige Theorie ihrer Biogenese aufgestellt worden. 
Wir diirfen indessen nicht bezweifeln, daR eine solche ge- 
funden werden wird und bereits ein gewisser Fortschritt 
rniiglich ist. I rn  Verlaufe unserer Arbeit an  der Struktur- 
bestimmung des T e r r a m y c i n s  (LX)") wurde unsere 
Aufrnerksarnkeit in diese Richtung gelenkt. 

Beirn ersten Anblick erscheint die Struktur  der Terramy- 
cin-Molekel gewiR als auRerst kornplex und ohne jede Be- 

H,C \ 9. \ CH, LA, LA7 c n  C H  

c2 H, 

C H  C,H, 

L V I I I  L IX 

Desoxy-dihydro-ajrnalin (LVI I )  erzielten. Die Hatrpt- 

harman 
{LIX) ,  welche insofern von bedcutendem lnteresse ist, als 

JXD. produkte der Dehydrierung sind - neben N-Methyl- . -  
ein Harman-Derivat (LVI I I )  und eine Base lo )  F. A. Huchsfem,  C. R.  Sfephens L. H .  Conover, P .  P .  Regna K. 

Pasiernock, P. N .  Gurdon, F. J .  'Ptlgrrrn, X. J .  Briinlngs 11. R: B. 
Woodward, J. ~ m e r .  them. SOC. 75, 5455 [1953]. 



ziehung zu uns vertrauten Naturstoffen. Doch bei naherer 
Betrachtung zeichnen sich bestimmte bedeutungsvolle 
Struktureigenheiten ah. Besonders auffallend ist das  aus- 
gedehnte P-Polycarhonyl-System, welchcs beim hypotheti- 
schen Tautomeren ( L X I )  des Terramycins noch etwas 
deutlicher hervortri t t .  Die Gegenwart eines solchen Sy- 
stems deutet  sicher darauf hin, daS Terramycin durch 
Cyclisation eines offenkettigen Polycarbonyl-Vorlaufers 
entstanden ist. Dieser Vorlaufer ist a n  Hand  des von uns 
willkiirlich gewihlten Beispiels ( L X I I )  dargestellt. Wir 
wollen tins dabei an  die fas t  ein halbes Jahrhunder t  alte 
Anregung von Coflie'5) erinnern, wonach viele aromatische 
und phenolische Naturstoffe durch Cyclisationen gerade 
solcher entstunden. 
Collies kiihne Theorie war vielleicht ihrer Zeit zu weit 
voraus, als daR sic damals ernst genommen worden ware. 
Sie wurde aber  in den vergangenen Jahren von Birch16) 
wieder aufgenommen, der durch  sorgfaltige Abgrenzung 
ihres Giiltigkeitsbereiches und ihre erfolgreiche Anwendung 
auf strukturelle Probleme wenig Zweifel daran  iibrig IieR, 
dai3 hier wiederum ein allgemeingiiltiges biogenetisches 
Prinzip von groBer Nutzlichkeit aufgedeckt worden ist. 

Von der groBen Zahl natiirlich vorkommender Phenole, 
Pyrone, Chinone, Flavone und Depside, welche in dieses 
Schema cingeordnet werden konnen, wollen wir hier nu r  
O r i s e o f u l v i n  ( L X I I I )  und E l e u t h e r i n o l  (LXIV)  her- 
vorheben, deren Bildung durch interne Kondensation der 
unverzweigten Polyketonsaure-Vorlaiifer LXV bzw. I.XVI 

P o  1 y e s s i  g s a  LI r e -  A b k ii rn in I i n  g e  

Die S t rukturen  dieser Sauren lassen sofort erkennen, daB 
bestimnite Vitalsysteme cine oder mehrere P r o p i o n -  
s a u r e - E i n h e i t e n  a n  Stelle der  gewdhnlich verwendeten 
Essigsaure unterbringen kBnnen (vgl. LXI  X, bzw. LXX).  

CH,  

CFI,(CH2)7-Ctl-(CH,),COOH 
L X V I I  

CH,  CH,  CH,  
I 

CH,(CH,),, - C H  --CH,-C H --CH - C - COO14 

L X V l l l  

CH,  

C11,(C~l,),COOli C H I C O O H  (CH,COOH), 
L'X I X  

CH,  7 %  CH3 
CH,(CH,)l,COOIH C H ? C O O H  CH,COOH CH,COOH 

L X X  

Von dieser Beobachtung ist es nicht mehr weit zur Vermu- 
tung, es niiiRten Naturstoffe existieren, welche ihren Ur- 
sprung in Polypropionsatire-Vorlaufern haben, vollstandig 
analog zu den Verbindungen die aus  Polyessigsauren auf- 
gebaut werden. Und mirabile dicfu, die Entwicklungen 
der jiingsten Vergangenheit haben uns  eben mit einer sol- 
chen Verbindungsklasse beschert. I hr  schonstes Beispiel ist 
E r y t h r o m y c i n ,  dessen Kern, wie meine I(ollegen von den 
Lilly-Laboratorien zeigen konntenZ0),  die S t ruk tu r  ( L X X I )  

CH,  C l i ,  C H ,  C H ,  C H ,  C H ,  C H ,  

CH--CH-C-Cf3--'CH-C- C H  -CH, -C-CH-CH-CH -CH 
.I 

H O  O H  0 I 3 0  O H  O H  

0 co 
L X X  I 

CH, C H ,  CHS C l i ,  CH,  C H S  C H ,  

CH,COOH CH,COOH CH,COOH CH,COOH CH,COOH CH,COOH CH,COOII 
L X X I I  

CH,  CH,  CH,  CH,  CH,  CH,  C,ll, 

CH,- CO-CH-CO-CH- CO- CH-CO-CH -CO-CH-CO-CH-COOH 

0 e0 ;do 
CH, CG0:I 

H3 C 

Lxv r'm1 

hesonders klar ersichtlich ist. Mit Genugtuung sol1 darauf 
hingewiesen werden, wie gu t  diese Gedankengange mit 
kiirzlich verzeichneten Fortschrit ten der.  experimentellen 
Biochemie ubereinstimmen. Damit meinen wir die vor- 
trefflichen Arbeiten von Lipmann, Lynen und anderen 9, 
die nachweisen konnten, dab  der Aufbau von normalen 
Fettsauren in der  Natur  durch wiederholte Yondensationen 
von Essigsaure-Einheiten unter  Mitwirkung von Coenzym-A 
verlauft. Im Hinblick auf diese Ergebnisse kann  die Bio- 
synthese mancher hochkondensierter aromatischer Natur- 
stoffe als V a r i a n t e  d e s  F e t t s a u r e a u f h a u e s  angesehen 
werden. 

Die erwahnten Beispiele wurden indessen hauptsachlich 
deshalb aufgefuhrt, um eine kurzlich aufgetauchte Erwei- 
terung dieser Gedankengange zu diskutieren. Das natiir- 
liche Vorkommen einer Anzahl von langkettigen Fettsau- 
ren mit  abzweigenden Methyl-Gruppen ist seit Iangerem 
bekannt.  Als Beispiele erwahnen wir l'uberculostearin- 
saure (LXVII ) lB)  und Mycolipensaure (LXVIII ) l s ) .  

- 
l a )  J .  N .  Collie, J. chem. Soc. [London] 91, 1806 [1907]. 
l a )  A. J .  Birch ti. F .  W .  Donovan, Aus t ra l i an  J .  Chem. 6 ,  361 [19.53]. 

A. J .  Birch u.  Patricia Elliott, ebenda 6 ,  369 [1953]. A. J .  Birch 
11. F. W .  Donovan, ebenda  0, 373 119531. A. J .  Birch, Pafricia 
Elliott u. A. I?. Penfold ebenda  7 169 [1954]. 

17) Vgl. G. D. Greville u. / I .  'B. Stewart' A n n u a l  R e p o r t s  50,301 [1953]. 
La) M .  A. Spielman, J.  biol. Chernisiy /O( j ,  87 [1934]. F .  S .  Prouf ,  

J .  Cason u. A. W .  Ingersoll, J. Amer. chem. SOC. 70, 298 [1948]. 
l 8 )  A. S .  Bailey, N .  Polgar u. Sir Robert Robinson, J. chem. Soc. 

[London] 7953, 3031. 

L X X l l l  

aufweist. Die prachtvoll regelmaRige Anordnung der sieben 
Methyl-Gruppen IaBt keinen Zweifel daran  aufkommen, 
daB sieben Propionsaure-Molekeln a m  Aufbau d i e m  Kerns 
heteiligt sind (vgl. L X X I I ) .  Und die Lage der  Sauerstoff- 
Funktionen ist gewiR nicht unvereinbar mi t  dem Dazwi- 
schentreten des hypothetischen Zwischenproduktes 
( L X X I I I ) .  Es ist klar, daR die Abzweigungen der I(ette 
a n  den alternierenden Kohlenstoffatomen die Aromatisie- 
rung, welche den aus  Polyessigsaure-Einheiten aufgehauten 
Verbindungen eigen ist, wirksam verhindern. 

Zwei Punk te  verdienen noch kurz festgehalten z u  wer- 
den: Zunachst sol1 als Hinweis auf die Nutzlichkeit der 
hier diskutierten theoretischen biochemischen Uberlegun- 
gen betont werden, daO die S t ruk tu r  des Erythromycin- 
Kerns in groBen Ziigen vorausgesagt worden war. Und 
schliel3lich mochten wir der uberzeugung Ausdruck ver- 
leihen, daI3 weitere Naturstoffe aufgefunden werden diirf- 
ten, deren Biosynthesen lediglich Varianten der  hier ge- 
schilderten darstellen werden. Bereits zeichnet sich ab,  daR 
Erythromycin nur  mehr ein einzelner Vertreter einer groBen 
und wichtigen Gruppe von mikrobiologischen Stoffwechsel- 
produkten ist, von denen hier nur  noch M a g n a m y c i n 2 1 ) ,  
. .. 

* O )  P.  F .  Wiley, K .  Gerron, E .  H .  F l y n n ,  M .  V .  Sigal j r .  u .  U .  C .  

'I) R .  L .  Wagner, F .  A. Ifochsfein, K .  Murai ,  N .  Messina ti. P. P. 
Quarck, J. Amer. chern. SOC. 77, 3677 (19551. 

Regna, ebenda  75, 4684 L19.531. 
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Pi k r o  mycin22) und N a r  b o mycin23) erwahnt seien. 
Die Strukturen dieser Verbindungen sind bis jetzt noch 
in keinem Falle vollstandig aufgeklart; doch kann bereits 
an diesem Punkte kaum mehr bezweifelt werden, daB 
sie, wenigstens teilweise, gem913 dem hier geschilderten 
Konzept aufgebaut sind. So ist auch hier wiederum zu er- 
kennen, daR die Analyse von Strukturtypen der Natur- 
stoffe wichtige allgemeine Prinzipien der Naturordnung ent- 
hullt und daB diese Prinzipien ihrerseits bei der Losung 
von rein chemischen Problemen wertvolle Hilfe leisten 
konnen. 

23) H. Brockmann, H.-B. Konig u. R. Oster, Chem. Ber. 87, 856 
[1954]. H .  Brockmann u. R. Oster, Naturwissenschaften 42, 155 
11 9551. 

23)  R. Corbaz, L. Eftlinger, E. Gaumann, W .  Keller, F .  Kradolfer, E. 
Kyburz, L. Neipp, V .  Prelog, R. Reusser u. H.  Zahner, Helv. 
chim. Acta 38, 935 [1955]. 

Uberlegungen dieser Art haben nicht Anteil a n  der 
Strenge und Prazision der Beweisfiihrung und wissen- 
schaftlichen Leistung der reinen organischen Chemie. Aber 
ihre Brauchbarkeit steht auljer Frage, und wir glauben, 
daB sie in reichein MaBe beides enthullen: Wahrheit und 
Schonheit. 

I should like to seize this opportunity to express my very 
warm appreciation of the major contributions of Dr. Karl 
Schenker to this lecture. Dr. Schenker carried out the in- 
vestigations on ajmaline described here, and further provided 
invaluable assistance in the preparation of this lecture for 
presentation and publicafion. I f  is a greaf pleasure lo ack- 
nowledge here my debt to him, and to record my pleasure in 
having been associated with him. 
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E I e kt roch e m isc h e Vo rg a n g e a n m eta I I isc h en E I e kt ro d e n 
Von Dozent Dr. H .  G E R I S C H E R  

Max-Planck-Insti tut  fur  Metallforschung, Stuttgart 

I m  folgenden w i r d  ein Uberbl ick uber unsere heutigen Vorstellungen und Untersuchungsmethoden 
sowie einige speziellere Ergebnisse und Probleme auf diesem Gebiete der  Elektrochemie gegeben, 
das auf der Hauptversammlung der Deutschen Bunsen-Gesellschaft 1955 i n  Goslar eingehend diskutiert 

worden ist.  

Theoretische Vorstellongen 
Elektrodenreaktionen spielen sich allgemein an  der Pha- 

sengrenze Metall/Elektrolyt ah. Wir wollen unsere Be- 
trachtungen hier auf waWrige Elektrolytlosungen be- 
schranken. Der Reaktionsablauf ist verbunden mit dem 
Durchgang elektrischen Stromes durch die Phasengrenze, 
d. h. es treten elektrische Ladungstrager (lonen, beson- 
ders Metall-Ionen, oder Elektronen) durch die Phasen- 
grenze hindurch. 

StoBen zwei elektrisch leitende Phasen aneinander, die 
einen gemeinsamen elektrischen Ladungstrager enthalten, 
so baut sich an der Phasengrenze stets eine e l e k t r i s c h e  
D o p p e l s c h i c h t  auf, da normalerweise dieser gemein- 
same Ladungstrager nicht in beiden Phasen mit gleicher 
chemischer Wechselwirkungskraft festgehalten wird. Des- 
halb treten Ladungstrager in die Phase ein, in der sie fester 
gebunden werden, d. h. sie suchen die Phase mit nied- 
rigerem chemischem Potential auf. Damit wird die E l e k -  
t r o n e u t r a l i t a t  g e s t o r t .  In  der einen Phase entsteht 
ein LadungsiiberschuB, in der anderen fehlen die entspre- 
chenden Ladungen. An der Phasengrenze entsteht eine 
elektrische Doppelschicht und der Verlauf des elektrischen 
Potentials zeigt dort einen Sprung. 

Diese U b e r s c h u R l a d u n g e n ,  bzw. der so entstehende 
Potentialsprung an der Phasengrenze *), bremsen den wei- 
teren Ubertritt von Ladungstragern infolge der elektrostati- 
schen AbstoBung zwischen den gleichsinnig geladenen Par- 
tikeln, bis schlieljlich eine Gle ic  hgewi  c h t s v e  r t e i l  u n g  
der Ladungstrager erreicht ist. Es hat sich dann die 
Gleichgewichts-Potentialdifferenz eingestellt. Solange aber 
das Elektrodenpotential vom Gleichgewichtswert abweicht, 
fliel3t ein Strom durch die Phasengrenze. 

Die Gesetze, nach denen dieser L a d u n g s u b e r g a n g  
ablauft, bilden den Kernpunkt der theoretischen Behand- 

*) Eigentlich m u 8  man auch noch die Ausrichtung vorhandener 
D i p o l e  oder die Ausbildung von Dipol-Schichten an der Phasen- 
grenze fur  die Ents tehung eines Potentialsprunges berucksich- 
tigen. Davon wollen wir, da  es hier n u r  urn das Verstandnis f u r  
die Kinetik des Ladungsuberhanges geht,  absehen. 

lung von Elektrodenreaktionen. Im Unterschied zu allen 
sonstigen heterogenen Reaktionen spielt hier der Ve r 1 a uf 
d e s  e l e k t r i s c h e n  P o t e n t i a l s  an  der Phasengrenze eine 
entscheidende Rolle, weshalb eine moglichst genaue 
Yenntnis der Struktur der elektrischen Doppelschicht 
notig ist. 

Alle anderen Probleme haben die Elektrodenreaktionen 
mit den iibrigen heterogenen Reaktionen gemeinsam. So 
spielen die Transportvorgange zu beiden Seiten der Pha- 
sengrenze eine wichtige Rolle und oft enthalt die Gesamt- 
reaktion noch mehrere, aufeinanderfolgende chemische 
Reaktionsschritte. Diese Punkte: Aufbau der elektrischen 
Doppelschicht, Kinetik des Ladungsuberganges und Auf- 
bau der Bruttoreaktion aus den Teilprozessen, sollen im 
folgenden genauer betrachtet werden. 

Struktur der elektrischen Doppelschicht 
an der Phasengrenze Metall/Elektrolyt 

Elektrische Doppelschicht nach Helmholtz 
Die experimentelle Erfahrung, daB die Phasengrenze 

Metall/Elektrolyt unter bestimmten Bedingungen die 
Eigenschaften eines e l  e k t r o s t a t i s c  h e  n Y o n  d e  n s a -  
t o r s  hat, wurde schon sehr friih von Helmholtz durch die 
Vorstellung gedeutet, die man heute als Helmholtzsche 
elektrische Doppelschicht bezeichnet l). Nach Helmholtz 
konnen wegen der definierten Raumerfiillung eines Ions 
die Ladungsschwerpunkte auf der Elektrolyt-Seite nicht 
beliebig nahe an die Metalloberflache herantreten, sondern 
iniissen stets einen Mindestabstand von der GroBe eines 
Ionenradius einhalten. Wenn nun die uberschussigen La- 
dungstrager im Elektrolyten in diesem Abstand vor der 
Phasengrenze angesammelt werden, wahrend auf dem Me- 
tall eine entsprechende Oberflachenladung mit ' entgegen- 
gesetztem Vorzeichen entsteht, so hat man das Bild eines 
___ 
l) H.  V .  Helmholtz, Wied. Ann. Physik 7, 337 [1879]; Monatsb. 

PreuB. Akad. Wiss.. Nov. 1881. 
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