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Ableitung der absoluten Konfiguration von
Alkaloiden der Aspidospermingruppe durch
optischen Vergleich mit Alkaloiden der
Strychningruppe

In einer kiirzlich verdffentlichten Mitteilung! wurde
durch chemische Korrelation mit den in ihrer absoluten
Konfiguration bekannten stark linksdrehenden Alkaloi-
den 19, 20-Dihydroakuammicin (I} und Tubifolin (II) ge-
zeigt, dass den stark rechtsdrehenden Basen Tubotaiwin
(=19, 20-Dihydrocondylocarpin) (III} und Condyfolin
{IV) die nachstehende absolute Konfiguration zukommt.
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5-Azacytidine, a New, Highly Effective
Cancerostatic

In the course of studies on the azapyrimidines as poten-
tial inhibitors of nucleic acid biosynthesis, a method for
the synthesis of nucleosides derived from 35-azacytosine
has recently been developed in the laboratories?,

Biological testing of these compounds has revealed that
the cytidine analogue, 5-azacytidine (5-AzCR, m.p. 230°),
has significant antimetabolic and cancerostatic effects,
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Strukturell und damit in ihrem molekularen Bau sehr
nahe verwandt mit Tubifolin und Condyfolin sind das
stark rechts- bzw. linksdrehende (+)% und (-)3-1,2-
Dehydroaspidospermidin (V)4

(—)-V  zeigt eine &hnliche Molekularrotation wie
Tubifolin und der (bisher in der Natur noch nicht ange-
troffene) Antipode von Condyfolin. Diese drei Stoffe be-
sitzen dasselbe chromophore Zentrum. Wo dieses Zentrum
auch immer ist, es lassen sich daran rdumliche Oktanden
anlegen, die in allen drei Verbindungen die gleichen zum
Zentrum nichstgelegenen Substituenten in den gleichen
Oktanden enthalten. Dem (—)-1, 2-Dehydroaspidospermi-
din ldsst sich daher die absolute Konfiguration V (dem
rechtsdrehenden die spiegelbildliche) zuschreiben.

Die Bildung von (+)-Quebrachamin®? aus (—)-V zeigt,
dass dem ersteren die absolute Stereochemie VI zukommt.
{—)-Aspidospermin besitzt am C-5 die gleiche absolute
Konfiguration wie (—)-Quebrachamin?, so dass ihm die
absolute Konfiguration VII zugeschrieben werden kann.

(—)-Vincadifformin® ([M], = —1821°) geht durch De-
carbomethoxylierung in (—}-V iiber und besitzt daher die
absolute Konfiguration VIIIS.

Zur Zeit wird versucht, durch RD-Messungen unter
Heranziehung weiterer Relais-Substanzen den vorge-
schlagenen konfigurativen Zusammenhang zwischen
Strychnin- und Aspidosperminalkaloiden zu erhdrten?.

Summary. The absolute configuration of certain alka-
loids of the Aspidospermin group is suggested.
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* Fiir die rclative, der stabilsten Anordnung entsprechende Kon-
figuration dieses Alkaloids existieren gute Argumente: 2, sowie G.
Srork und J. E. Dorrini, J. Amer. chem. Soc. 85, 2872 (1963)
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® Die franzésischen und amerikanischen Autoren haben auf Grund
von NMR-Argumenten fiir das Alkaloid das gespannte System mit
cis-Stellung des H-Atoms am C-13 und der Athylenbriicke am
C-12 vorgeschlagen, was die Molekiilgestalt gegeniiber einer
trans-Anordnung deutlich verindert; vgl. hierzu®,

7 Dem Schweizerischen Nationalfonds danken wir filr Unterstiit-
Zung.
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‘The substance, in very small concentrations, inhibits the

growth of some bacteria. Thus the growth of E. coli Bin a
synthetic medium is inhibited to the extent of 509 at
concentrations of 0.25 ug 5-AzCR per ml, in strong contrast
to a weak bacteriostatic effect (509, growth inhibition at
520 pg per ml) shown by the 6-azacytidine which also

1 T, Sorwm and A, Pisxara, Coll, Czech. chem. Commun., in press. -
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