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long before the  bulk  of virus is formed. If 5-fluorouracil  
is so rap id ly  incorpora ted  into TMV, it  would be ex- 

pec ted  tha t  upon ve ry  ear ly  addi t ion of 5-fluorouracil  
a l ready the  earliest  new forms of virus conta in  the 

analog. B u t  it is these ve ry  first new viruses, possibly 

even nucleic acids only, which are responsible for the 

spreading of the  infect ion from cell to cell. Since the 

the incorpora t ion  of 5-fluorouracil  results in a slower 

ra te  of virus growth,  the spreading of the infection by  

these ear ly  stages would be inhibited.  This would result  

in a reduct ion  of the virus yield which is in accord with  

the  exper imenta l  findings (Fig. 14), 

This delayed spreading of the virus infection does 

not  explain the inhibi t ion of the  virus  growth  by  5- 

f luorouracil  entirely,  however ,  since 5-fluorouracil  in 
addi t ion causes an inhibi t ion of the synthesis  of rib0- 

nucleic acid in general  (STAEHELIN and  GORDONS1). 
B u t  it  migh t  be responsible for the ve ry  marked  t ime 

dependence  of the addi t ion of 5-fluorouracil  ve ry  soon 

af ter  the infection. 

Zusammen/assung 

Die biologischen Eigenschaften des Tabakmosaikvirus 
k6nnen dutch chemische Umsetzungen seiner Nuklein- 
sXure in verschiedener ~Veise beeinflusst werden: 

1. Formaldehyd reagiert mit  den Aminogruppen der 
Basen, Glyoxal und seine Derivate speziell mit  der Di- 
aminstruktur  des Guanins. Beide Reaktionen bewirken 
eine Inaktivierung des Virus. 

2. Durch Behandlung der isolierten Nukleins~.ure und 
nachherige Rekonsti tut ion mit  nat ivem Eiweiss konnte 
ein Virus gewonnen werden, dessen antigene Eigenschaften 
denjenigen des unbehandelten Virus entsprechen, das 
jedoch inaktiv ist. 

3. Reaktion mit  salpetriger SXure, bei der unter  ande- 
rem Cytosin in Uracil tibergefiihrt wird, ftihrt ausser zu 
Inakt ivierung auch zu einer grossen Anzahl yon Mutanten. 

4. Der Einbau strukturanaloger Basen, wie z.B. des 
5-Fluoruracils, fiihrt zu einem Virus, das zwar eine Infek- 
tion hervorrufen kann, bei der jedoch die \Vachstums- 
geschwindigkeit des neuen Virus verz6gert ist. 

51 1~{. STAEtIELIN and M. P. GORDON, Biochim. biophys. Acta 38, 
307 (1960). 
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B e m e r k u n g e n  z u r  S t r u k t u r  d e s  C a p s o r u b i n s  

Es wurde bereits berichtet, dass die richtige Brutto- 
formel des Capsanthins C40Hs~Oa und die des Capsorubins 
C40HseO4 betrAgtL Vor kurzern haben ENTSCHEL und 
KARRER 2 sowie BARBER, JACKMAN, WARREN und WEE- 
DONS die ,Struktur des Capsanthins und des Capsorubins 
(I) festgestellt, doch konnte die Lage der Substituenten am 
Cyclopentanring (3 CH 3- und 1 OH-Gruppe) nicht als voll- 
kommen gesichert angesehen werden. Auch ENTSCHEL 
und KARRER zogen die M6glichkeit in Betracht,  dass der 
Cyclopentanring in beiden Farbstoffen nicht am Ca, son- 
dern an C 40H-Gruppen  tragen kSnnte. Nunmehr gelang 
es uns, die Lage der OH- und CHa-Gruppen der Cyclo- 
pentanringe eindeutig festzulegen. Capsorubinacetat 

(III), Smp. 149°C, R I = 0,67; 1, 1, 2-Trimethylglutars/iure 
(IV), Smp. l l0°C,  R! = 0,94; Camphorons~ure (V), Stop. 
165 ° C, Rf = 0, 06. Ausserdem wurde noch Dimethylmalon- 
s~ure (VI) nachgewiesen, jedoch reichte die Menge nicht 
zur Kristallisation. I I I ,  IV und V legen die Methyl- 
gruppen eindeutig fest; IV und V liefern ausserdem den 
Beweis, dass sich die OH-Gruppen nicht in Position 4 
befinden k6nnen, und II  schliesst das Vorhandensein einer 
OH-Gruppe an C 2 aus. Es kann so als bewiesen betrachtet  
werden, dass sich die OH-Gruppen in Lage C 3 und C 3' be- 
linden. 

Es erscheint wahrscheinlich, dass die OH-Gruppe des 
Cyclopentans auch im Capsanthin und Kryptocapsin an 
Ca steht. Diesbeztigliche experimentellc Befunde werden 
demniichst mitgeteilt.  

CH a HaC O O CH 3 CH 3 
I J If il I I 

CHa-C C-C-CH= (CH-C=CH-CH) 2= (CH-CH=C-CH) 2=CH-C-C C-CH a 
t I I I I I 

H2C-.. / C H  2 CH a CH a H2C- ~ / C H  2 

H OH I H OH 

CH a CH a 
I r 

CHa-C C-COOH 
I t 

HOOC j C H  2 
HOOC 

V 

wurde ozonisiert, das Ozonid mit  H~O~ behandelt  und zu- 
letzt nach Entfernung der Acetylgruppen mit  Chromsiiure 
oxydiert.  Aus dem SXuregemisch wurden nach priipara- 
f iver  Papierchromatographie folgende S~turen kristallin 
dargestellt und identifiziert : 1, 1-Dimethylbernsteins~iure 
(II), Smp. 140°C, R I =  0,37; TrimethylbernsteinsAure 

1 L. CHOL~OKY, D. SZAB6 und J. SZABOLCS, Liebigs Ann. 606, 
194 (1957). 

R. ENTSCHEL und P. KARRER, Helv. chim. Acta 43, 89 (1960). 
a M. S. BARBER, L.M. JACKMAN, C. K. WARREN und B.C.L. 

WEEDON, Proc. chem. Soe., Lond. 2960, 19. 
L. CHOLNOKY, K. GYORGYFY) E. NAGY und M. PXNCZ~L, Acta 

chim. Acad. Sci. hung. 6, 143 (1955); vgl. Nature 178, 410 (1956). 
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S u m m a r y  

B y  o x i d a t i v e  d e g r a d a t i o n  o f  c a p s o r u b i n ,  i t  c o u l d  be  
d e m o n s t r a t e d  t h a t  t h e  m e t h y l  g r o u p s  a r e  i n  p o s i t i o n  
1, 1, 5 (1',  1',  5') a n d  t h e  O H - g r o u p  is a t t a c h e d  t o  c a r b o n  
a t o m  3 (3') .  A n  a n a l o g o u s  s t r u c t u r e  m a y  b e  a s s u m e d  f o r  
c a p s a n t h i n  a n d  c r y p t o c a p s i n .  

Table I 

Rotations o/Some 
4.a-Substituted A porphines 3 

Corydine  + 205 ° (CHCIa) 
I socoryd ine  + 195 ° (CHC13) 
Cory tube r ine  + 2 8 2  ° (E tOH)  
Bu lbocapn ine  + 237 ~ (CHCIa) 
L a u r e p u k i n e  - 222 ° (CHCI~) 
I so theba ine  + 2 8 5  ° (EtOH} 
P u k a t e i n e  - 220 ° (E tOH)  
T h a l i e m i n O  + 2 5 5  ° (E tOH)  

Rotations ol Some Aporphines 
Unsubstituted at Position 4 

Glauc ine  + 113 ° (E tOH)  
Boldine  + 73 ° (E tOH)  
Laure l ine  - 99 ° (E tOH)  
R o e m e r i n e  -- 80 ° (E tOH)  
A c t i n o d a p h n i n e  + 33 ° (E tOH)  
ThMicmid ine  a - 84 ° (E tOH)  
Nuci fe r ine  5 - 158 ° (E tOH)  

Table II  

T h e  C o n f o r m a t i o n  
of 4 . 5 - S u b s t i t u t e d  A p o r p h t n e  A l k a l o i d s  

I n  c o n n e c t i o n  w i t h  s o m e  w o r k  p r e s e n t l y  i n  p r o g r e s s  i n  
t h e  f ie ld  o f  a p o r p h i n e  a l k a l o i d s  ~, t h e  q u e s t i o n  a r o s e  
w h e t h e r  t h e  b i p h e n y l  s y s t e m  i n v o l v e d  i n  t h e s e  b a s e s  
m a k e s  a d i s t i n c t  c o n t r i b u t i o n  t o  t h e  o p t i c a l  a c t i v i t y  o f  t h e  
m o l e c u l e s .  T h a t  t h i s  is  i n d e e d  t h e  s i t u a t i o n ,  a t  l e a s t  i n  
s o m e  cases ,  is  s h o w n  b y  t h e  f a c t  t h a t  i n  e v e r y  i n s t a n c e  in  
w h i c h  s u b s t i t u e n t s  a r e  p r e s e n t  a t  b o t h  p o s i t i o n  4 a n d  5, 
t h e  m a g n i t u d e  o f  t h e  o p t i c a l  r o t a t i o n ,  r e g a r d l e s s  of  t h e  
s o l v e n t  i n  w h i c h  i t  w a s  m e a s u r e d ,  h a s  b e e n  f o u n d  t o  b e  
e i t h e r  i n  t h e  + 200 ° o r  - -  200 ° r a n g e .  O n  t h e  o t h e r  h a n d ,  
a p o r p h i n e s  w h e r e  p o s i t i o n 4  is u n s u b s t i t u t e d  ~ e x h i b i t e d  
m u c h  l o w e r  r o t a t i o n s  a s  i n d i c a t e d  in  T a b l e  I .  

T h i s  opt ica l  phenomenon  c a n  b e  s a t i s f a c t o r i l y  e x p l a i n e d  
b y  a s s u m i n g  t h a t  in  t h e  c a s e  o f  t h e  4 . 5 - s u b s t i t u t e d  a p o r -  
p h i n e s  t h e  b i p h e n y l  s y s t e m ,  w i t h  t w o  p o s s i b l e  c o n f o r m a -  
t i o n s  s u c h  a s  (I) o r  ( I I ) ,  m a k e s  a s u b s t a n t i a l  p o s i t i v e  o r  
n e g a t i v e  c o n t r i b u t i o n  t o  t h e  r o t a t i o n  o f  t h e  m o l e c u l e s .  
F u r t h e r m o r e ,  a s t u d y  o f  L a  P i n e  m o l e c u l a r  m o d e l s  o f  4 .5-  
s u b s t i t u t e d  a p 0 r p h i n e s  i n d i c a t e d  a n  i n t r i n s i c  l i m i t a t i o n  in  
t h e  r i g i d  c o n f o r m a t i o n  of  t h e s e  a l k a l o i d s .  T h u s ,  i f  t h e  
h y d r o g e n  o n  t h e  a s y m m e t r i c  c a r b o n  a d j a c e n t  t o  t h e  b a s i c  
ni t rogen is e (below the  plane) ,  the  subs t i t uen t s  on the  
A r i n g  a r e  fl ( a b o v e  t h e  p l a n e ) ,  a s  i n d i c a t e d  i n  ( I I I ) ,  a n d  
vice versa. I n  o t h e r  w o r d s  a s t e r e o c h e m i c a l  s i t u a t i o n  s u c h  
a s  e x i s t i n g  i n  ( IV)  is  f o r b i d d e n  fo r  e s s e n t i a l l y  t h e  s a m e  
r e a s o n s  t h a t  a n  a r r a n g e m e n t  s u c h  a s  in  t h e  b i p h e n y l  (V) 
d o e s  n o t  e x i s t .  
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3 v.../..~1 
2 
(I) (II) ( i i i )  

.!:... N 1 .i £;. 
b 

(Iv) (v) 

N - M e t h y l t a u r o t e t a n i n e  
]3oldine 
I) i cen t r ine  7 
Laur i fo l ine  Chloride s 
Glauc ine  

UV of 2.3-Substituted Aporphines 

mtz log mEx log 

303 (4.2) 2 8 3  (4.2) 
303 (4.2) 2 8 4  (4.2) 
310 (4.3) 282 (4.2) 
307 (4.14)~ 281 (4.04)" 
302 (4,17)" 281 (4.20) a 

~max 
m ~  log 

220 (4.6) 
220 (4.6) 

227 (4.48) a 

UV of 4-Substi tuted Aporphines 
I-- 

,•mltx 
m V log 

I soeorydine  6 302 (3.8) 
Nor i socorydine  ~ 303 (3.8) 
P u k a t e i n e  Hydroch lo r ide  ~ 303 (4) 
4, 5, 6 - T r i m e t h o x y -  

a p o r p h i n e  I0 300 (3.9) 
Bu lbocapn ine  I0 308 (3.6) 
Men i spe rmine  Chlor ide ix 

~inax 
m[~ log 

268 (4.2) 
268 (4.2) 
268 (4.1) 

270 (4.1) 
i270 (3.9) 

303 (3.76)~ 270 (4.13) a 

~max 
rapt log 

220 (4.6) 
220 (4.6) 
220 (4.4) 

230 (4.1) 

223 (4.6) 

= These values are exact values; all others are estimated values 
obtained from UV charts reproduced in articles. 

1 Supported by  Grant No. B-1403 from the National Inst i tutes  
of Health. 

2 All natural ly occurring aporphines have positions 5 and 6 sub- 
st i tuted.  

a Unless otherwise indicated these values were obtained from 
R. H. F. MANSKE, The Alkaloids (Ed. by  R . H . F .  MA~SKE and 
H. C. HOL~IES, Academic Press Inc., New York, N. Y. 1954), p . l I 9 .  

4 C. Yv~ 'usov and H. H. PROOR~SSOV, Zhur. Obshchei Khim. 20, 
1151 (1950). 

5 H. R. ARTHUR and H. T. C~EIm¢, J. chem. Soc., 1959, 2306. 
6 A. RUEGG~R, Helv. chim. Acta 4Z, 754 (1959). 
7 M. TOMITA and F. KUSUDA, Pharm, Bull., J apan  1, 6 (1953). 
s T. NAKANO, Pharm. Bull. J apan  2, 333 (1954). 
a E. SCHLITTLER and A. LI~DENMA~, Helv. chim. Aeta 32, 1880 

(1949). 
10 T. R. GOVINDACIIARI and B. R. PAI, J .  org. Chem. 18, 1352 

(1053). 
n M. TOMITA and T. KIKUCItI, Pharm. Bull., J apan  a, 100 (1955). 
~z An interesting observation made in the course of comparing 

ultra-violet values is tha t  if both positions 3 and 4 are unsubst i tuted,  
such as in xylopine, stephanine, and crebanine, the peak in the 
303-310 mix region shifts to the 310-320 mix region, and appears 
only as a shoulder. 

is S. GOODWIN, J .  N. SHOOLERY, and L. F. JOHNSON, Proc. chem. 
Soe. 1958, 306, 


