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Die Alkaloide im Stoffwechsel der Pflanze* 
Von K. MOTHES 

Institu~ ftir Biochemie der Pflanzen, Halle (SaMe, ]:)DR) 

Die biochemische Forschung der letzten Jahrzehnte 
hat in einer raschen Entwicklung eine Erkenntnis zur 
Reife gebracht, die yon Zytologie, Evolutionsforschung 
und Genetik vorbereitet worden ist: Das Leben, das 
wir kennen, ist eine Einheit. Alle Organismen, der 
Mensch, die Tiere, die Pflanzen, die Mikroben, haben 
den gleicben Grundstoffwechsel. Sie synthetisieren 
ihre Nukleins~turen, ihre Eiweisse, ihre Fette u. a. m. 
in prinzipiell gleicher Weise. Was wir Zellatmung nen- 
nen, ist fiberall prinzipiell gleich. Freie Energie wird 
in gleichen Verbindungen auf gleiche Weise akkumu- 
liert und verfiigbar. Dass die wichtigsten Aussagen der 
Genetik fiir alle Arten yon Organismen verbindlich 
sind, wird begreiflieh, weil dem Ph/inomen der Ver- 
erbung fiberal~ in Stoff und Reakfion gleiehe chemische 
Prinzipien zugrunde liegen. Aus dem Dilemma der 
sich auseinander entwickelnden Wissenschaften von 
den Lebensformen w~ichst eine Allgemeine Biologie, 
eine der bedeutendsten BeitrS~ge der Naturforschung 
zur Kultur  des 20. Jahrhunderts.  

Vor diesem Hintergrund des grossen Allgemeinen 
wird das Besondere der verschiedenen Lebensformen 
deut[icher, Ansdruck der unermesslichen N6glich- 
keiten, die in der stoffiichen Grundorganisation ver- 
borgen liegen. Das Tier hat seine weitreichende Dif- 
ferenzierung in den Organen und die Spezialisierung 
seiner Leistung mit einem Verlust an allgemeiner 
chemischer Potenz und mit grossen Abhfingigkeiten 
erkauft. Die dagegen simpel anmutende autotrophe 
Ptlan~e macht  mit der Festlegung ~trahlender Son- 
neneuergie bei der Reduktion des Kohlendioxyds zu 
Kohlenhydrat,  mit  der Bindung des elementaren 
$tickstoffs der Atmosph~ire, mit der Reduktion yon 
Nitrat  und Sulfat, mit  der Synthese aromatischer 
Systeme das tierische Leben auf dieser Erde fiber- 
haupt erst m6glieh_ Das Tier ist gezwungen, seine 
komplizierte und deshalb auch empfindhche Organi- 
sation durch einen neuralen und hormonalen Steue- 
rungsapparat  auffechtzuerhalten und aile endogenen 
Schiidigungen zu vermeiden. Solche sind in der An- 
hgufung yon End- und Nebenprodukten des Stoff- 
wechsels zu sehen wie fiberhaupt in der disharmoni- 
schen Anreicherung einzelner Stoffe. So sorgt ein 
kontinuierlich wirksamer Exkretionsmechanismus ins- 

besondere im Nieren- und Harnapparat  daftir, dass 
eine metabolische Intoxikation normalerweise unter- 
bleibt. 

Die Pflanze verfiigt nicht iiber einen solchen Appa- 
rat. Ihre Autotrophie gestattet  die Wiederverwendung 
vieler Stoffwechselendprodukte, z.B. des Ammoniaks 
und se/bst des K~Mendioxyds. Sie vermag dariiber 
hinaus End- und Nebenprodukte des Stoffwechsels 
bis zur Reaktionstr~igheit umzuwandeln und abseits 
des empfindlichen protoplasmatischen Bezirkes in den 
Vakuolen oder Zellw~inden oder in besonderen Zellen 
abzustellen und abzuschirmen. Das sind die *sekun- 
d~tren Pflanzenstoffe~L Nebenprodukte des Grund- 
stoffwechsels, aber ohne wmtere Funktion in ibm. Sie 
sind Ausdruck der grossen chem~schen Potenz der 
Pflanzen. So markante  Wirkungen sie in einem ande- 
ren Organismus - insbesondere in dem eines h6heren 
Tieres - hervorzurufen verm6gen, in den Pflanzen, die 
sie erzeugen, sind sie nicht mehr als Produkte einer 
metabolischen Exkretion 1, Solche Stoffe sind dem 
Tier nicht v611ig fremd, abet doch nur selten, z.B. als 
Pigmente der Insekten- und Vogelflfigel, als Duff- 
stoffe der Geschieehtsdrfisen, ais Abwehrsekrete usw. 
anzutreffen. 

Zu diesen sekund~ren Pflanzenstoffen geh6ren aueh 
die Alkaloide und stellen ihre formenreichste Gruppe 
dar. Mehr als 1200 sind genau beschrieben, doch steigt 
diese Zahl - man darf sagen - w6chentlich. Sie sind 
nicht gleichm~tssig tiber das Pflanzenreich verteilt, 
vielmehr in einigen Familien geh~uft anzutreffen. Sie 
k6nnea auch yon einigen Pilzea und Bakterien gebil- 
det werden und fehlen sogar im Tierreich nicht v6ilig. 
Hierher geh6ren einige Abwehrgifte von Insekten, 
Stoffe der Hautdrtisen von Kr6ten und Salamandern, 
einige Insektenstoffe, die ira Puppenstadium gebildet 
werden, das auch keine Exkretion im Sinne einer Aus- 
scheidung nach aussen kennt. Nicht immer d~rften 
die Alkaloide eines Tieres yon ihm selbst gebildet wer- 

* 10. Paul-Karrer-Vorlesung, gehalten am 19. Juni  1968 i n  d e r  Aula 
der Ulliversittit Zfirich. 

1 A. Prr Die StoHausscheidung der h6heren t>fl~nze 
(Springer, Berlin 1935), p. 378, 
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den. Das ist z.B. far das Castoramin des Bibergeils in 
Frage zu stellen, das strukturell eine grosse (]ber- 
einstimmung mit  den Alkaloiden der Rhizome der 
gelben Teichrose (Nuphar) zeigt: 

CH20H CHs 

castoramin . Desoxynupnari~lLn 
(nach VAL~NIA z) (nach KUSUMOTO ~) 

Andererseits konnte SCHILDKNECHT 4 zeigen, dass das 
im Tausendffissler Glomeris marginata vorkommende 
Chinazolinalkaloid Glomerin dort in prinzipiell glei- 
chef Weise aus Anthranils~ure synthetisiert wird wie 
das Peganin in h6heren Pflanzen 5. In keinem Falle 

0 

~ . ~  .NH z CH~ 
OH I 

CHa 

Peganin Anthraffils~ure ~lomerin 

Existenz. Das Vorkommen der Alkaloide ist nicht allein 
durch die genetisehe Information bedingt, die die fiir 
die Synthese notwendigen spezifischen Enzymeiweisse 
ausbilden l~sst, sondern vor allem durch die F~thigkeit, 
diese Stoffe zu ertragen. Es gibt versehiedene Nacht- 
schattengew~tchse, die Nikotin in geringen Konzentra- 
tionen ffihren. Pfropft man sie auf Tabakwurzel, str6mt 
laufend Nikotin, das bevorzugt in jungen Wurzelteilen 
gebfldet wird, in das Pfropfreis und in dessen BlOtter 
ein. Es unterbindet dort die Chlorophyllbildung, so 
dass sie dem Auge v611ig weiss erscheinen k6nnen 6 
(Figur 1 a, b). So k6nnen Alkaloide und andere sekun- 
d~tre Pflanzenstoffe eine der Ursachen der Unvertr~tg- 
lichkeit von Pfropfpartnern sein. 

Einige Autoren sind der Meinung, dass der gelegent- 
lich zu beobachtende Abbau von Alkaloiden auf eine 
physiologische Funktion hindeute. Man kann leieht 
zeigen, dass von aussen an die Pflanzenzellen heran- 
gebrachte Alkaloide h~ufig sehr schnell abgebaut wer- 
den 7, w~hrend die in der Zelle entstandenen stabil sind. 
Offenbar verhindert ihre Abschirmung den Angriff der 
im Protoplasma liegenden Enzyme. Eine ver~tnderte 
Stoffwechsellage oder das im Zuge des Alterns erfol- 
gende Durchl~tssigwerden der Vakuolenhaut ergibt 
neue Reaktionsm6glichkeiten ffir die Alkaloide. Aber 

konnte eine physiologische Funktion der Alkaloide im 
Leben der Pflanze tiberzeugend dargestellt werden. 
Das schliesst natiirlich eine 6kologische Bedeutung 
nicht aus. Es gibt aber nur wenige ]~eispiele eines 
dureh Alkaloidbesitz begrfindeten Vorteils. Nur unter 
den sehr extremen Bedingungen der 13berbeweidung 
durch Schafe und Ziegen auf den Hochpitssen des 
Kankasus oder in der N~he der alpinen Viehlager oder 
in den Halbwfisten Zentralasiens k6nnen Pflanzen, 
die reich an toxischen oder abstossend schmeckenden 
Substanzen sind, nach Art und Individuenzahl das 
Bild der Vegetation bestimmen. Das sind aber wirk- 
lich seltene Fglle mit anthropogenem Charakter. 

Unsere stark ntilitaristisch ausgerichtete t~etrach- 
tungsweise neigt dazu, hinter allem, was zur belebten 
Natur  geh6rt, einen <,Sinn~> zu suchen. Die Natur  
schafft aber nicht nach simplen Zwecken, sie ver- 
schwendet sich in Form und Stoff. Viele ihrer Sch6p- 
fungen bleiben uns verborgen, well sie nicht existenz- 
fithig sin& Das Angepasstsein an die Lebensbedin- 
gungen ist eine selbstverst~tndliche Voraussetzung ffir 
das Vorhandensein von Lebewesen. Abet diese ersch6p- 
fen sich nicht in funktionell ausdeutbaren Merkmalen. 

Eine Biologie der Alkaloide darf nicht fibersehen, 
dass diese Stoffe auch gegentiber den Pflanzen, die sie 
erzeugen, meist nicht harmlos sin& Bringt man sie in 
L6sung von aussen an die Gewebe heran, so erweisen 
sie sich als toxisch, auch wenn man Konzentrationen 
w~hlt, die nicht gr6sser sind als die im eigenen Pflan- 
zenpreBsaft. Die Abschirmung der Alkaloide in den 
Vakuolen ist in vielen Fallen eine Voraussetzung ihrer 

g Z. VALENTA und A. KHALEQUE, Te t rahedron  Lett .  12, 1 (1959). 
3 SH. KUSUMOTO, J.  chem. Soc. J apan ,  Pure Chem. Sect. 78, 488 

(1957). 
4 H. SCHILDKNECHT und W. F. WENNEIS, Tet rahedron  Let t .  1815 

(1967). 
D. GR6GER, S. JOHNE und K. MOTHES, Expe r i en t i a  23, 812 (1967). 

6 K. MOTHES und A. ROMEIKE, Flora 142, 109 (1959). 
7 D. NEUMANN und K. H. TSCHOEPE, Flora  A, 156, 521 (1966). 

Fig. l a .  Atropa belladonna gepfropft  auf Nicotiana rustica. Weiss- 
bun te  BlOtter als Ausdruck  gest6r ter  Chlorophyt |b i ldung.  
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in keinem Falle konnte gezeigt werden, dass ein Abbau 
der Alkaloide lebensnotwendig oder auch nur lebens- 
wichtig ist. 

Wir wissen nur wenig tiber den Bildungsort der 
Alkaloide in den Zellen. Mit Hilfe der Mikroautoradio- 
graphie sind einige erste Schritte getan. Besser sind 
wir fiber die Organe unterrichtet, die Alkaloide zu 
bilden verm6gen. Dabei waren die Kultur  isolierter 
Organe und der Pfropfungsversuch von besonderer 
Bedeutung. Nikotin und Hyoscyamin werden in der 
Hauptsache in den jfingsten Wurzelteilen gebildet. 
Von dort werden sie in den Spross transportiert,  wo 
sie entweder liegen bleiben oder sekund~r umgewan- 
delt werden (z. B. Nikotin in Nornikotin, Hyoscyamin 
in Scopolamin), oder sie werden dort ganz abgebaut. 
Damascenin entsteht nachweisbar nur in den reifen 
Samen von Nigella damascena. Es wird dort in beson- 
deren Exkretzellen der Epidermis akkumuliert  s (Fi- 
gur 2a, b). Ffittert man Damascenin fiber den Spross 
oder tiber die Wurzel, so verschwindet es v611ig. Im  
allgemeinen kann man mit den heutigen Methoden ein 
Alkaloid erst mikrochemisch fassen, wenn eine gewisse 
Anreicherung erfolgt ist. Aber Anh~tufungsort ist oft 
nicht identisch mit Bildungsort. Die zellphysiologi- 
schen Mechanismen der Akkumulation sind weit- 
gehend ungekl/irt. 

Leider verffigen wir auch nicht fiber genfigende, 
sichere Nachrichten fiber die bei der Synthese der 
Atkaloide beteiligten Enzyme. Die Pr~tparation aktiver 
Enzyme aus h6heren Pflanzen st6sst ganz allgemein 
auf grosse Schwierigkeiten, weil beim Homogenisieren 
eine Vermischung des Protoplasmas mit dem Vakuolen- 
saft erfolgt und die in diesem enthaltenen sekund/iren 
Pflanzenstoffe vielfach eine irreversible Ver/inderung 

der Enzymeiweisse bewirken. Man kann aber auf indi- 
rektem Wege auI die Wirksamkeit  best immter  Enzyme 
schliessen. Das soll ein Beispiel verdeutlichen. 

In den meisten F/illen geht die Alkaloidbiosynthese 
yon proteinogenen Aminos/iuren aus, die ihre CarboxyI- 
gruppe verlieren. So gehen die Chinolizidine aus nur 
einer Aminos/iure, dem L-Lysin hervor, dessen Car- 
boxylgruppe abgespalten wird. Diesen Verlust kann 
man beweisen, indem die Radioaktivit/it  der mit 14C 
markierten Carboxylgruppe des Lysins nicht in die 
Alkaloide eingeht. Eine L-Lysin-Decarboxylase konnte 
aber aus Lupinenpflanzen, den Hauptver t re tern der 
Chinoiizidine, zun~chst nicht pr/iparativ dargestellt 
werden. Die vor allem von Prof. SCH/2TTE in unserem 
Inst i tut  durchgeffihrten Untersuchungen ergaben, dass 
beim Verffittern von in c~-Position mit 14C markiertem 
Lysin 6 C-Atome des gebildeten Sparteins radioaktiv 
sein mfissen und dass sich diese Atome in der Nach- 
barschaft der N-Atome befinden. Das deutete darauf 
bin, dass die Deearboxylierung des Lysins zu einem 
symmetrischen Intermedi~iren f/ihrt. Als ein solches 
bot sich Cadaverin an, bei dem das ursprtingliche ~-14C- 
Atom des Lysins statistisch gleichm/iBig auf die Po- 
sitionen 1 und 5 verteilt sein mfil3te. In der Tat  ergab 
die Verffitterung von 1,5J4C-Cadaverin dieselbe Ver- 
teilung der Radioaktivit/it  wie die von a-14C-Lysing,l~ 

~jNH 2 3• 

13~o 2 

N~i 2 

",, o 

spar/ein 

�9 theoreriscn radioakfiv 
,~ radieaktiv berunden Mairin 
o inaKliv befunden 

Natfirlich war es wtinschenswert, das postulierte Zwi- 
schenprodukt Cadaverin wirklich nachzuweisen. Das 
gelingt wegen seiner grossen metabolischen Aktivit~t 
normalerweise nicht. Wenn man aber e-14C-Lysin ver- 

Fig. l b .  Atropa belladonna nach In jek t ion  von Nikot inl6sung.  Die 
neu entwiekel ten  Blgttter sind weiss-bunt  (links) oder ganz ehloro- 
phyl l f re i  (rechts). 

8 D. MUNSCHE, Flora 154, 317 (1964}. 
9 H.-R. SCltOTTE, Festschri# /iir K.  Mothes (Fischer, J ena  1965), 

p. 435. 
10 H. R. SCHOTTE, Angew. Chem. 77, 1039 (1965). 
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fiittert und gleichzeitig inaktives Cadaverin in genii- 
gender Menge, so zeigt das Cadaverin nach kurzer Zeit 
Radioaktivit~tt 12. Diese kann nur aus dem Lysin kom- 
men. Das normalerweise entstehende, immer nur in 
kleinsten Mengen vorhandene 14C-Cadaverin wird mit 
dem ktinstlich verfiitterten inaktiven Cadaverin ver- 
diinnt und dadurch partiell der sofortigen vollst~indigen 
Weiterverwandlung entzogen. Darin sehen wir einen 
Beweis fiir den Ablauf einer Decarboxylierung, ver- 
mutlich unter Mitwirkung einer Decarboxylase. 

Wir diirfen jetzt annehmen, dass Spartein mit seinen 
15-C-Atomen aus 3 Molekiilen Lysin entstehen kann. 
Unklar blieb zun~ichst die Herkunft der N-Atome. Da 
Spartein nut  2 davon enth~ilt, 3 Molekiile Lysin abet 
6 N-Atome, miissen entweder 4 verlorengehen oder 2 
nachtr~iglich (z.B. als aktives Ammoniak) eingebaut 

werden. Markiert man das zu verfiitternde Lysin dop- 
pelt in der ~-Position mit ~4C und 15N und bezeichnet 
man das relative Isotopenverh~iltnis 14C:~5N mit 1:1, 
so ergibt sich bei dem gebildeten Spartein das Ver- 
h~ltnis 3:1. Das bedeutet, dass die beiden N-Atome 
ebenfalls dem Lysin entstammen. Doch sind damit die 
Intermedi~iren, die zwischen Cadaverin und Spartein 
liegen, noch nicht geniigend gekl~irt. Es stehen Pipe- 
ridein, Glutardialdehyd und ein aus 2 Molekiilen Cada- 
verin entstehender Iminodialdehyd zur Diskussion. 

Auch das Matrin entsteht auf ~hnliche Weise. Spar- 
tein kann als Vorstufe ftir Lupanin und Hydroxylupa- 
nin dienen. Das gilt auch fiir die ~unvollst~indigem~ 
Sparteine Angustifolin und Cytisin und wahrscheinlich 
auch Rhombifolin. Sie sind nicht Vorstufen, sondern 
Abbauprodukte des Sparteins. 

Fig. 2. Samen voa  Nigella damascena. Mikro- 
photo  im UV-Licht .  a) Aufsicht.  b) Quer- 
schnit t .  Die Damascen in  f i ihrenden Zellen 
leuchtei1 hell  auf und s ind auf Felder  der  
Samenepidermis  beschr~inkt. 
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0 
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Angusti;olin 

o 
l-lydroxylupanin 

0 
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o 
Rhombirol]n 

Damit ist bewiesen, dass als Bauelement einer gan- 
zen Gruppe von Alkaloiden nur eine einzige Arninos~iure 
fungiert, die nicht nur einen Teil ihrer C-Atome, son- 
dern auch einige ihrer N-Atome in die Synthese ein- 
bringt. Und da solche Beziehungen zu den proteinoge- 
nen Aminos~iuren auch ftir einige andere Alkaloid- 
typen aufgezeigt werden konnten, darf die vor 60 
Jahren aufgestellte Hypothese von G. TRIER ~2, dass 
die Alkaloide Derivate des Aminos~iurestoffwechsels 
sind, zur Theorie erhoben werden. 

Nach den bisherigen Untersuchungen gibt es nur 
wenige bezeichnende Ausnahmen von dieser Regel. 
Die Steroidalkaloide und ihre Verwandten bauen den 
Stickstoff erst ein, wenn das C-Skelett bereits weit- 
gehend fertig ist. Das konnte ftir die Biosynthese des 
Conessins aus Pregnenolon in Holarrhena antidysente- 
rica durch TSCHESCHE und Mitarbeiter '3 und ftir die 
von Salamanderalkaloiden aus Cholesterol durch HA- 
BERMEHL und Mitarbeiter 1~ sehr wahrscheinlich ge- 
macht werden. HEGNAUER nennt solche Alkaloide 
Pseudoalkaloide. 

/CH3 ~H3 
co 

Pregnenolon 

Cholesterol 

Nattirlich sagen die bisherigen Versuche nut aus, 
dass die Alkaloide aus proteinogenen Aminos~iuren ent- 

Conessin 

N ~  OH 
H 

H 
Salaman~rin 

stehen k6nnen. Es bleibt zun/ichst noch offen, ob nicht 
auch Vorstufen der Aminos~turen auf <~Abwegen~> in 
die Alkaloidsynthese eingehen. Wenn man auch zu- 
geben muss, dass auf ~thnlichen Wegen, wie sie bier 
ftir die Erforschung der Chinolizidinbiosynthese be- 
schrieben werden konnten, auch bei anderen Alkaloi- 
den wesentliche Einblicke in die Natur der Priikur- 
soren gewonnen wurden, so bleibt doch in fast allen 
F~illen eine,grosse Erkenntnislticke in bezug auf die In- 
termedHiren und damit auf den genauen Bildungsweg. 

Wir setzten einige Hoffnung auf das Arbeiten mit 
isolierten Milchs~iften. Es war bekannt, dass Latex yon 
Hevea Kautschuk zu synthetisieren vermag. Und wir 
fanden, dass isolierter Milchsaft vom Schlafmohn 
(Papaver somniferum) aus 14C-Tyrosin radioaktive 
Mohnalkaloide zu bilden vermochte 15. Dieser wichtige 
Versuch wurde yon uns rnit wechselndem, st~irker nega- 
tivem als positivem Erfolg wiederholt, ohne dass sich 
uns eine Erkl~irung daftir anbot. FAIRBAIRN 1~ best/i- 
tigte unsere ersten Ergebnisse und hatte mit seinen 
Mohnrassen bessere Resultate. Wit untersuchten dar- 
auf verschiedene Milchs~ifte auf ihre Ultrastruktur, 
auf ihren Chemismus und ihre synthetischen F~ihig- 
keiten und fanden dabei ftir die Erscheinung der meta- 
bolischen Exkretion interessante Tatsachen, die in 
enger Beziehung zu unserem Problem stehen 17. 

Ich beschr~inke reich auf einige Bemerkungen tiber 
die Milchsiifte von Arten der Gattung Wolfsmilch 
(Euphorbia). Alle untersuchten Arten zeichnen sich 
durch eine oder mehrere Aminos~iuren aus, die als 
Massenstoffe im Latex auftreten und ausgesprochenen 
Exkretcharakter haben. In keinem Falle waren die 
isolierten Milchs~fte in der Lage, diese Aminos~iuren 
umzusetzen. Ungew6hnlich ist das Massenvorkommen 
yon L-Tryptophan im Milchsaft von E. polychroma. 
Die anderen latexspezifischen Aminos~iuren sind pro- 
teinfremd, haben aber enge Stoffwechselbeziehungen 
zu den proteinogenen. Da findet sich z.B. im Latex 
von E. lathyris Dioxyphenylalanin (Dopa) in einer 
Konzentration yon 1-2~o (bezogen auf das Milchsaft- 
frischgewicht !). Nattirlich liegt ein grosser Tell dieser 
Aminos~turen in ungel6ster Form vor. Ftittert man die 
Pflanze mit radioaktivem Tyrosin, so breitet sich dies 
in der Pflanze aus, erreicht aber nicht den Milchsaft. 
Auf dem Wege dorthin wird es in Dopa verwandelt, 
das im Grundgewebe der Pflanze, wenn tiberhaupt, 
dann nur in geringsten Konzentrationen vorkommt. 

11 H.  R. SCH()TTE u n d  D. KN6FEL, Z. Pf lPhys io l .  59, 80 (1968). 
13 G. TRIER, [lber ein/ache P/lanzenbasen und ihre Beziehungen zum 

Au/bau der EiweiflstoHe und Lezithine (Borntr f iger ,  Ber l in  1912), 
p.  117. 

la R. TSCHESCHE u n d  H .  HULPKE, Z. Na tu r f .  21b, 893 (1966); 22b, 
791 (1967); 23b, 283 (1968). 

14 G. HABERMEHI. u n d  A. NAAF, Chem.  Rev.  101, 198 (1968). 
lr, G. KLEINSCItMIDT u n d  K. MOTHES, Z. Na tu r f .  ldb, 52 (1959). 
16 j .  W. FAIRBAIRN u n d  G. WASSEL, P h y t o c h e m i s t r y  3, 583 (1964). 
17 K. MOTHES u n d  L. MEISSNER, For schn .  Fo r t sch r .  38, 328 (1964). 
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Eine Rtickverwandlung von Dopa in Tyrosin ist nicht 
m6glich. Die Umsetzung zu schwarzbraunen Melaninen 
l~iuft auch bei Luftzutri t t  im isolierten Latex nicht ab. 
Offenbar fehlt die erforderliche Oxydase. F~llt man 
aber aus dem Milchsaft mit  Hilfe yon Aceton ein 
Eiweisspdipalat und gibt dieses zum Milchsaft oder 
zu einer Dopal6sung hinzu, so tr i t t  sofort Melaninbil- 
dung ein. Hierbei ist eine Polyphenoloxydase vom 
Laccasetyp im Spiel, die offenbar im Latex nicht pr~- 
formiert ist, sondern erst infolge einer durch Aceton- 
f~tllung ausgel6sten Struktur~tnderung aus einem ande- 
ren Eiweiss entsteht. Wahrscheinlich ist auch diese 
Laecasevorstufe ein Exkret  (Llss~*). 

CFIo CH--GO01I 

H Off 
Trypiophan 2,~,-Oioxyphe nylalanin 
~ap~,~?aia polyc/trome) (Euphgrf~ia ISfiTyris) 
L155 '~ L.ISS m 

~H z CHz--CH COOH CHz--CH COOH 

cO %.~'--OH CI~ 3 
N'/-AcetyldiaminoiJu~ersi~ure m-Tyrosin 

(Eup~ar/da pulciTerrima) (Euatzort/a myts/niles) 
Ll~S i9 M~U.ER2O 

Dieser Exkretcharakter  gilt sicher auch fiir das 
l.-m-Tyrosin, das im Milchsaft van E. myrsinites und 
damit erstmals frei in h6heren Pflanzen gefunden wor- 
den ist. Auch diese Aminos~ture kann vom isolierten 
Latex weder gebildet noch umgesetzt werden. Obwohl 
das in dem Pilzalkaloid Gliotoxin (nach SUHADOLNIK 21) 
enthaltene m-Tyrosin aus Phenylalanin durch Meta- 
Oxydation entstehen kann, gibt es bei Euphorbia einen 

~ C O O H  

Phenylalanin 

§ 
aus Methionin 

§ ,. 

" ~ C O O H  
01t 
m-lyrosin 

0 

~z H00C,,. ,~ NHt 

CHzOH J-,--- tH20 H 
Serin 

~CHz 
CHzOH 

Glioloxin 

solchen Weg nicht. Vielmehr setzt dort offenbar die 
Synthese bereits bei der Shikimis~ture an 2o. 

Dieses m-Tyrosin ist in Euphorbia yon einer latex- 
spezifischen Verbindung begleitet, die mit  diazotierter 
Sulfanils~iure orange kuppelt  und ninhydrin-negativ 
ist. Ihr  kommt  die Struktur einer 1-Methyl-6-hydroxy- 
1, 2, 3,4-tetrahydroisochinolin-3-carbons~ure zu. Sie 
entsteht spontan unter milden zellm6glichen Bedin- 
gungen entsprechend der Sch6pfschen Synthesen aus 
m-Tyrosin und Acetaldehyd, der in geringen Mengen 
in anderen Euphorbia-Milchs~ften nachgewiesen wer- 
den konnte (P. M/~LLER22). Solche Isochinolin-carbon- 
s~uren sind in Euphorbia-Milchs~ften offenbar welter 
verbreitet. Der Verlust der Carboxylgruppe wiirde sie 
zu echten Alkaloiden werden lassen. 

H O ~  COON H O ~ C O O H  
NHZ :" ~ r ~ N  H 

m-Tyro~in CHz 
+ CHO 1-~BT~yI-B-hy~roxy-1Z 3hTl~lrahy~ro- 

I -isocninolin-3-carDons~ure 
Cfl 3 

Der Zyklisierungsprozess unter Beteiligung eines 
Aldehyds (oder Ketons) entspricht einer echten Man- 
nich-Kondensation. Solche Reaktionen liegen der Syn- 
these sehr vieler Alkaloide zugrunde. Doch darf man 
nicht tibersehen, dass in den meisten F~tlen ungeki~rt 
ist, ob wirklich ein Aldehyd im Spiele ist oder eine 
S~ture. Der Gebrauch des Begriffes Mannich-Konden- 
sation erfolgt also nicht immer korrekt. 

SLAYTOR und MCFARLANE 2a berichten fiir Passiflora 
edulis, dass N-Acetyl-tryptamin eine Zwischenstufe 
zwischen Tryptophan und Tetrahydroharman ist. 
O'DoNOVAN und KENNEALLY 2g erhalten bei Eleagnus 
angustifolia eine spezifische Inkorporation von Trypto-  

~k~.5... N J NH, " ~ N H  z 
H H 

Tryptophan I,C~CO.SCoA 

Totra~roharman Dihydroharman 

is I. LIss,  F lora  151, 351 (1961). 
zs I .  LlSS, P h y t o c h e m i s t r y  1, 81 (1962) . . . . . .  
z0 p. MOLLER und H.-R.  SCHOTTE, Flora  A, 158, 421 (1967). 
21 j .  A. WINSTEAD und  R. J.  SUHADOLNIK, J.  Am. chem. Soc. 82, 

1644 (1960). 
22 p.  MOLLER und  H.-R.  SCHOTTE, Z. Naturf .  23b, 491 (1968). 
23 M. SLAYTOR und I. J .  McFARLANE, Phy tochemis t ry  7, 605 (1968). 
24 D. G. O'DouovA~r und M. F. I{ENNEALLY, J.  chem. Soc. 1109 

(1967). 
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phan und Acetat-[1-14C] in Eleagnin bei allerdings 
sehr niedrigen Einbauraten. ANTONACCIO und BUDZI- 
KIEWlCZ 25 diskutieren ftir ein neues Zuckeresteralka- 
loid aus Aspidosperma polyneuron (Harman-3-carbon- 
s/iure) den Einbau von Acetaldehyd. 

~ COOR 

H CH~ H GH 3 

e l eagdn  Harman-3-carD0ns~ure 
(R-zucKerrest) 

STOLLE und GROGER 26 zeigen ffir Peganum harmala, 
dass Pyruvat  den spezifischen Einbau erlaubt. Damit  
ist nattirlich nieht entsehieden, ob es unmittelbare 
Vorstufe ist oder tiber aktives Aeetat oder aktiven 
Aldehyd inkorporiert wird. So ist an einem einfachen 
Beispiel dargelegt, wie sehwierig klare Entscheidungen 
zu f/illen sin& Man wird deshalb aus praktischen Grfin- 
den die Bezeichnung Mannich-Kondensation im ver- 
allgemeinernden Sinne zun~ichst beibehalten. 

~ COOH 
\ 

H ~HiO 
flOOC--CO 

+ "~H s flarmin 
+NeNonin[-l~H~ 

Es ist auff/illig, dass bei diesen Kondensationen nur 
wenige der metabolisch m6glichen Aldehyde (oder 
a-Ketos~uren oder S/iuren) beteiligt sind. Auch ist 
zun~chst keine befriedigende Erkl~rung daffir zu geben, 
dass die in vitro leicht ablaufende Kondensation von 
Tyramin mit Acetaldehyd nur selten vorkommt (sehr 
sporadisch in den Ordnungen der Papaverales, Centro- 
spermae, Cactales, I.eguminosae), w~ihrend die mit  
Dioxyphenylacetaldehyd viel weiter verbreitet ist. Sie 
ftihrt zu den Benzylisochinolinen und ihren Derivaten. 
Wir begegnen ihnen in den Ordnungen der Magnoliales, 
Ranales, Aristolochiales, Papaverales, Leguminosae, 
Geraniales, Rutales, Myrtiflorae, Plumbaginales und 
Tubiflorae. Ihre grosse Mannigfaltigkeit (einige hun- 
dert Derivate) ist verursacht durch die M6glichkeiten, 
die die phenolische Hydroxylierung, Methylierungen 
am N und am phenolischen O, dehydrierende Kuppe- 
lung, C-Brficken-Bildung durch Methylgruppen u. a. m. 
bieten. 

Nach den in Einzelheiten vorgedrungenen Unter- 
suchungen von B A R T O N  27, B A T T E R S B Y  28, L E E T E  29, R A -  

POPORT 3~ und unseren eigenen darf man annehmen, 
dass L-Tyrosin als Hauptpr~ikursor ftir dieses System 
dienen kann, wenn auch Phenylalanin nieht v611ig 
auszuschliessen ist. Doch ist im Gegensatz zum Tier 
die Umwandlung des Phenylalanins in Tyrosin bei 

Pflanzen oft unm6glich oder sehr tr~ige. Man muss in 
diesem Zusammenhang an die geniale Konzeption von 
G. TRIER erinnern, der schon 1912 schrieb12: <~Von 
dieser Tatsache ausgehend sowie vonde r  Erscheinung, 
dass gewisse Alkaloide der Benzylisochinolingruppe 
(insbesondere Papaverin und Laudanosin) eine, wenn 
auch versteckte Symmetrie in ihrem molekularen Bau 
aufweisen, erschien es m6glich, auch far diese auf den 
ersten Blick so kompliziert aussehenden Molektile die 
Abstammung von einer einzigen Aminosiiure der Ei- 
weisskO'rper plausibel zu machen. Man braucht sich 
nur vorzustellen, dass eine der aromatischen Amino- 
s~iuren (Phenylalanin, Tyrosin) in zweierlei Richtung 
abgebaut wird, indem einmal eine Entcarboxylierung 
stattf indet und gleichzeitig ein anderer Teil in die 
unbest~indigere Aldehydform tibergeht. Beide Teile 
k6nnen sich nun durch Kondensation vereinigen und 
zu einer stabileren Benzylisochinolinverbindung zu- 
sammentreten.~> Diese Vorstellung nimmt im Prinzip 
die Ergebnisse der modernen Biochemie vorweg. Doch 
sind eine ganze Reihe von Feinheiten noch zu klS~ren. 

Verftittert man a4C-Dopamin, dessen intermedi/ire 
Bildung aus Tyrosin tiber Dioxyphenylalanin sehr 
wahrscheinlich ist, so findet nlan seine Radioaktivit~it 
nur in dem Isochinolinsystem, nicht aber im Benzyl- 
system. Daraus kann man schliessen, dass entweder 
Dopamin nicht zum Dihydroxyphenylacetaldehyd 
oxydativ desaminiert werden kann, oder aber dieser 
Aldehyd ist tiberhaupt kein Pr~kursor, sondern die 
Hydroxyphenylbrenztraubens/iure, deren Decarboxy- 
lierung dann erst im Zuge der Zyklisierung oder danach 
erfolgen wfirde. Da Norlaudanosolin bei der Synthese 
aller iibrigen Benzylisochinoline eine Schltisselstellung 
hat, ist bei ~J4C-Markierung des Tyrosins (ira Schema 
durch einen Punkt symbolisiert) die Aktivit~it in Posi- 
tion 1 und 3 tier Benzylisochinoline zu erwarten. Das 
ist entsprechend den Vorstellungen yon TRIER auch 
wirklich der Fall. Das VerhgAtnis der Radioaktivit~tt 
von C3 zu C1 ist bald gleich 1, bald gr6sser als 1 
gefunden worden. Das ist verst~tndlich, wenn ein Mole- 
ktil des Tyrosins tiber die p-Hydroxyphenylbrenz- 
traubens~iure inkorporiert wird und diese durch nicht- 
aktive Substanz, die direkt v o n d e r  Prephens~ure 
s tammt,  <~verdtinnt ~> wird. 

Wie dem auch sei, auch die Synthese der Benzyliso- 
chinoline ist auf das engste mit  dem Aminos~iurestoff- 
wechsel verbunden, und es gentigt wie bei den Chino- 

25 L. D. ANTONACClO und H. BUDZlKIEWICZ, Mh. Chem. 93, 962 
(1962). 

26 K. STOLLE und D. GR6GER, Arch. Pharm. ,  301, 561 (1968). 
27 D. H. R. BARTON, in Festschri]t ]iir K.  Mothes (Fischer, J ena  1965), 

p. 67. 
28 A. R. BATTERSBY, Abh. dt.  Akad.  Wiss., Berl. K1. Chemie 3, 

295 (1966). 
39 E. LEETE und S. J. B. MURRILL, Phytochenf i s t ry  6, 231 (1967). 
30 }1. RAPOPORT, N. LEVY u n d  FR. R. STERMITZ, J .  Am. chem.  Soc, 

83, 4298 (t961). 
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Papaver  (Figur 4) im jungen Zustand der zentralen 
Vakuolen; vielmehr sind sie ziemlich lange mit einem 
Gemisch von kleineren Vakuolen und Organellen und 
Zytoplasma erffillt. Es ist m6glich, dass die verschie- 
denen Ergebnisse bei der Suche nach synthetischen 
Leistungen in Milchs~tften mit StrukturAnderungen als 
Folge des Alterns zu deuten sin& 

lizidinen eine einzige Aminos~ure oder ihre Vorstufe 
als Pr~tkursor. 

Die Kl~trung der noch unsicheren Details wi~rde 
sicher einfacher sein, wenn es gel~nge, die beteiligten 
Enzyme zu prAparieren und Alkaloide in vitro her- 
zustellen. Ich verwies auf die Hoffnung, die wir gerade 
in dieser Beziehung auf die Milchs~fte gesetzt hatten, 
nachdem es gelungen war, Kautschuk aus Acetat mit  
Hilfe von isoliertem Hevea-Latex zu synthetisieren, 
und nachdem wir zun~chst ithnliche Erfolge mit der 
Alkaloidbildung im isolierten Papaver-Latex hatten. 
Die ungentigende Reproduzierbarkeit  und die Miss- 
erfolge bei den Versuchen, die den Alkaloiden so nahe 
verwandten milchsaftspezifischen Aminos~turen von 
Euphorbia-Arten im isolierten Milchsaft bilden zu las- 
sen, veranlassten uns u.a. zu elektronenmikroskopi- 
schen Studien an intakten Milchr6hren und abgezapf- 
ten MilchsMten ~I. 

Der Milchsaft von Euphorbia besteht wesentlich aus 
dem Inhalt  einer frtih angelegten zentralen Vakuole 
(Figur 3), in die durch pinozytose~hnliche Vorg~tnge 
von einer blasenartig sich abhebenden Membran umge- 
bende Kautschukpart ikel  und Plasmateile eingeffihrt 
und zum Teil eingeschmolzen werden, ohne dass Struk- 
turen yon Zellorganellen zurtickbleiben. Es ist also 
verst~ndlich, dass in einem solchen Vakuolensaft wohl 
eine Reihe hydrolytischer Enzyme angetroffen werden, 
dass aber die vielleicht strukturgebundenen Systeme 
fehlen, die ffir kompliziertere Synthesen wahrscheinlich 
n6tig sind. Dagegen entbehrten die Milchr6hren von 

Fig. 3. MilchrShre yon Euphorbia marginata (quer) (SCHULZE), 

Fig. 4. Milchr6hre von Papaver somnilerum (schrfig) (Scmn~zE). 

31 CHR. SCHULZE, E. SCHNEPF und K. MOTI-IES, Flora A, 158, 458 
(1967). 
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Ein anderer Weg, den Stoffwechsel der Alkaloide 
zu analysieren, liegt in der Gewebekultur. Dieser Aus- 
druck ist missverst/indlich. Gewiss geht man bei der 
Anlage einer solchen Kultur  yon einem Gewebe aus. 
Was aber im Laufe vieler Abimpfungen auf festen oder 
in flfissigen N~thrb6den kultiviert wird, ist meist ein 
Kallus, das will heissen, ein Haufen von mehr oder 
minder isodiametrischen entdifferenzierten Zellen. Es 
ist in vielen Fallen gelungen, einen solchen unter Um- 
st~tnden auf eine einzige Zelle zurfickgehenden Kallus 
zur Redifferenzierung zu veranlassen. Im besten Falle 
entwickeln sich dabei ganze Pflanzen, die zu einer 
v611ig normalen Ausbildung zu bringen sind. Die ent- 
differenzierte Einzelzelle des Kallus muss demnach in 
vielen F/illen durchaus fiber den kornpletten geneti- 
schen Apparat  verffigen, der zur Entwicklung einer 
intakten Pflanze n6tig ist. Bisher wurden diese Dif- 
ferenzierungsprobleme eines Kallus in erster Linie unter 
morphologischen Fragestellungen behandelt. Da wir 
aber in einer ganzen Reihe yon F~illen wissen, dass die 
Synthese der sekund~iren Pflanzenstoffe auf best immte 
Gewebe oder sogar Zellen beschr~inkt ist und nur in 
bestimmten Phasen der Entwicklung erfolgt, dfirfen 
wir auch die Ausbildung dieser chemischen Merkmale 
nicht als eine ganz allgemeine, immer vor sich gehende 
Folge des Grundstoffwechsels betrachten, sondern 
mfissen in ihr die Folge einer Zelldifferenzierung sehen. 
Es ist deshalb keineswegs erstaunlich, dass die Pro- 
duktion von Alkaloiden in einer sogenannten Gewebe- 
kultur meist gering ist und mit fortschreitender Ent-  
differenzierung des Kallus fast ganz aufh6rt. 

Ffir den Fall des Schlafmohns wfirde das bedeuten, 
class eine Kalluskultur, die keine Milchr6hren differen- 
ziert, wahrscheinlich auch keine Mohnalkaloide bildet. 
Das ist nach unseren Erfahrungen auch der Fall 
(GROTZMANNa2). Prinzipiell mfisste eine solche Diffe- 
renzierung experimentell zu erreichen sein. Hier wer- 

den die neuen Erkenntnisse der Regulation der Gen- 
aktivit~t und tier Indukt ion der Enzymbildung yon 
gr6sstem Nutzen sein. 

Hoffnungsvoll sind die Experimente mit  einem an- 
deren Mohngew/ichs, mit  Macleaya cordata. KOHLEN- 
BACH a3 zeigte, dass einzelne isolierte Zellen des Pali- 
sadenparenchyms zu einer Kalluskultur heranwachsen 
und allm{thlich neben gew6hnlichen isodiametrischen 
Zellen tracheidale Elemente differenzieren k6nnen, die 
er Milchsaftschlauchzellen oder Milchsaftzellen nannte. 
Wir wollen diese Zellen zun~ichst Alkaloidzellen nen- 
nen, denn NEUMANN und MULLER zeigten in unserem 
Institut,  dass gerade diese Zellen und nur sie die 
Hauptalkaloide der Macleaya angereichert enthalten: 
Kryptopin,  Protopin, Sanguinarin a4 (Figur5). Die 
Alkaloidbildung und Akkumulation konnten histo- 
chemisch und mikroautoradiographisch verfolgt wer- 
den. Auch konnte in fiblicher Weise die Alkaloid- 
synthese biochemisch durch Verffitterung markierter 
Vorstufen kontrolliert werden. Dabei zeigte sich, dass 
im Gegensatz zum Schlafmohn Phenylalanin besser 
genutzt wurde als Tyrosin. Es besteht die M6glichkeit, 
dass Tyrosin viel langsamer in die Zellen eindringt als 
Phenylalanin. Auch muss man damit  rechnen, dass 
diese Aminos/iuren als Induktor  oder Derepressor bei 
der Ausbildung des alkaloidbildenden Enzymsystems 
wirken. Calluskulturen k6nnen auch sehr spezielle che- 
mische Leistungen beirn Urnbau und Abbau von Alka- 
loiden zeigen. Ich mache das deutlich bei der Umset- 
zung von Thebain fiber Codein in Morphin. Das ist 
eine offenbar selten realisierte Reaktion, denn es gibt 
eine ganze Reihe von Ar t ende r  Gattung Papaver, die 

32 K. D. GR~JTZMANN u n d  H . -B .  SCI1R6TER, Abh .  d t .  A k a d .  Wiss. ,  
Berl.  K1. Chemic  3, 347 (1966). 

aa H.  W. KOHLENBACH, Z. P f lPhys io l .  55, 142 (]966).  
34 D. NEUMANN u n d  E. MOLLER, F lo ra  A, 158, 479 (1967). 

Fig.  5. Ka l l u sku l t u r ,  g e w o n n e n  aus  deln  B l a t t  
y o n  Macleaya cordata. I n m i t t e n  u n i f o r m e r  
P a r e n c h y m z e l l e n  we rden  n a c h  e in iger  Zeit  
einzelne gelbe Zellen differenzier t ,  die m i t  
deln A lka lo id reagens  n a c h  Munier  eine cha -  
r ak te r i s t i s che  F~tllung geben (NEUMANN). 
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Thebain bilden, es gibt aber nur zwei Arten (P. somni- 
ferum und P. setigerum), die zur Entmethylierung und 
Hydrierung des Thebains bef~higt sind. So haben wir 
eine chemische Rasse von P. bracteatum selektioniert, 
die praktisch tiberhaupt nur Thebain enth~lt, und zwar 
in hohen Konzentrationen 35. Da Thebain keine grosse 
therapeutische Bedeutung hat, Codein und Morphin 
aber noch immer benStigt werden, ist versucht worden, 
auf biolcgischem Wege diesen irreversiblen Umwand- 
lungsprozess des Thebains auch unter industriell mSg- 
lichen Bedingungen mit hohem Effekt zu realisieren. 
Dabei zeigten sich einzelne Arten der Pilzgattung 
Trametes bef~ihigt, Thebain in 14fl-Hydroxycodein 
und Codeinon in Codein zu verwandeln ( T s u D A  36, 

GRSGER37). Dass Kalluskulturen yon P. somniferum 
Thebain in Ccdein und Morphin umsetzen, war nicht 
iiberraschend. Immerhin erscheint der Hinweis ange- 
bracht, dass diese Kalluskulturen keine MilchrShren 
l:esitzen. Wahrend die Bildung der Mohnalkaloide an 
das Vorhandensein der MilchrShren gebunden erscheint, 
sind offenbar best immte Reaktionen bei der Umwand- 
lung der Alkaloide auch im Parenchym mSglich. Uber- 
raschend war aber der Befund, dass auch Kalluskul- 
turen von Nicotiana alata diesen Prozess bew~ltigen 
(GROTZMANN und SCHROTER32). 

Wenn die Umwandlung von Thebain in Codein und 
Morphin nur im Parenchym vor sich gehen sollte und 
nicht in den Milchr6hren, w~re es durchaus mSglich, 
dass die Unf~higkeit zu dieser Reaktion bei P. bractea- 
turn nicht auf einem Mangel an speziellen Enzymen 
beruht, sondern auf der UnmSglichkeit, dass Thebain 
aus den MilchrShren ins Parenchym diffundiert. 

Diese Ergebnisse machen es nicht unwahrscheinlich, 
dass bestimmte therapeutisch erwtinschte Umwand- 
lungen an Alkaloiden ktinftig auch mikrobiell oder mit  
Hilfe von Gewebekulturen erreicht werden. Ich ver- 
weise auf die wirtschaftlich bedeutsamen spezifischen 
Oxydationen von Steroiden durch Mikroben. 

Es wird jedem Bearbeiter der Biosyntheseliteratur 
auffallen, dass es ungewShnlich viele widersprtichliche 
Mitteilungen gibt. Die Ursache liegt weniger in metho- 

dischen M~ngeln als im Verhalten der Versuchspflan- 
zen. Auf die grosse Bedeutung des Entwicklungszustan- 
des babe ich schon hingewiesen. Pflanzen bilden weder 
in allen Organen noch zu jeder Zeit Alkaloide. Die 
Bewertung einer verfiitterten Substanz als Pr~ikursor 
h~ngt aber ausserdem von ihrer F~ihigkeit ab, in die 
Zellen einzudringen und an den Reaktionsort der Syn- 
these zu gelangen. Oft hindern Permeabilit~itsschran- 
ken das Effektivwerden einer yon aussen applizierten 
Substanz, obwohl sie bei endogener Bereitstellung der 
nattirliche Pr~ikursor ist. Auch gibt es Hinweise dafiir, 
dass die gleiche Substanz in ganz verschiedene Stoff- 
wechselbahnen eingeschleust wird, je nachdem, ob sie 
im Inneren der Zelle gebildet oder von aussen angebo- 
ten wird. Das h~ingt mit der Kompartimentierung der 
Zelle und mit den Stoffbahnen zusammen, die zu den 
Reaktionsorten ftihren. Im  tibrigen ist oft schwer, die 
positiven Ergebnisse richtig zu interpretieren. Es ist 
verst~ndlich, dass verwandte Substanzen, die in me- 
tabolischer Wechselbeziehung zueinander stehen, alle 
als Pr~kursoren fungieren kSnnen. So gehen in die 
Synthese des Pyrrolidinanteils des Tropansystems 
sowohl Glutamins~iure wie Ornithin, Putrescin und 
Prolin ein. Verftittert man Ornithin-E~-]4C] an Stech- 
apfelwurzeln, so wird die Radioaktivitiit  nur in eines 
der beiden Brtickenkohlenstoffatome (Nr. 1 oder 5), 
also asymmetrisch eingebaut. Verfiittert man aber 
Putrescin-E1,4-z4Cl, so findet sich die Aktivit~t in 
beiden Brticken-C-Atomen. Man kSnnte geneigt sein, 
daraus zu schliessen, dass der vermutlich nattirliche 
Weg vom Ornithin nicht tiber ein symmetrisches Zwi- 
schenprodukt Putrescin ftihrt. Dem steht aber ent- 
gegen, dass gleichzeitig verftittertes inaktives Putre- 
scin den Einbau von Ornithin-E~-14Cl herabdrtickt, 
aber auch, dass umgekehrt inaktives Ornithin den 
Einbau von Putrescin-I1,4-z4Cl hemmt. Es besteht 

,,/COOH "COOH 
HzC~CH ~ 1 ~H ~H z "CH s 

~NHz H~ ] "~N.CH zo  .I~H "- i ~  -.,--'COOH 
H2C~CH z HzC 5C V ~ O-TF vCHsI 

Ornirhin-[E-~"C; 5JSN] Hyoscyamin Acetat 

HzC--~Hz C "*H 

" N'CH3 ~ O - - T r  
HzC~ C.~.. H2C ~ CH 2 

- -NH 2 
Purrescin-[1,4-t"c] Hyoscyamin 
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35 D. NEUBAUER und K. MOTHES, Planta med. 11, 387 (1963). 
a6 K. TSUDA, in Chemistry o] Mierobiol. Products (I.A.M. Symp. 

Microbiol., Tokyo 1964), vol. 6, p. 167. 
a7 D. GRADER und H. P. ScHMAUDER, Experientia 25, 95 (1969). 
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offenbar eine Konkurrenz beider Substanzen um eine 
aktive Oberfl~iche. Der stereospezifische Einbau des 
Ornithins k6nnte mit  einer frtihen Bindung an ein 
Enzym zusammenhiingen oder mit einer frtihen Methy- 
lierung der &Aminogruppe 38. 

Positiv ausgehende Ftitterungsversuche sagen also 
bestenfalls etwas tiber m6gliche Pr~ikursoren aus, aber 
keineswegs mit Sicherheit etwas tiber nattirliche. Auch 
sind die Wege, zu einem bestimmten heterozyklischen 
System zu gelangen, in verschiedenen Organismen 
ungleich. So entsteht die Pipecolins~ure bei Tier, 
Pflanze und Mikrobe aus Lysin. W~ihrend aber - 

\NH z "-~H z 
H li 

Pipecolins~ure Lysin Pipecolins~ure 

soweit geprtift - das Tier die a-Aminogruppe abspaltet, 
geht im pflanzlichen Stoffwechsel die e-Aminogruppe 
verloren 30. In diesem Falle geht die Synthese tiber 
eine zJ1-Piperidein-6-carbons~iure, im Tier aber tiber 
Az-Piperidein-2-carbons/iure. Wenn man nun noch be- 
denkt, dass die Lysinsynthese selbst auf zwei verschie- 
denen Wegen abl~iuft, ergibt sich in diesem, aber auch 
in jedem anderen Fall die Frage, ob formal gleiche 
Stoffe aueh wirklich biosynthetisch gleich (homolog) 
sind. 

Ein aus Erbsen extrahierbares katalytisehes System 
vermag aus Lysin tiber Cadaverin Anabasin zu bilden 

Lysin-[~J~c] 

Cadaverin- [1,SJ~C] 

•imls•iure 
A{IBnocarpin Tefrailydroanabasin Anabas]n 

(HAssE4~ In diesem Fall haben sowohl der Pyridin- 
ring als auch der Piperidinring gleichen Ursprung. 
Anabasin kommt  in intakten Erbsen selbst nicht vor 
und ist bisher in der Familie der Papilionazeen nicht 
gefunden worden. Es kommt  aber in einigen Nicotiana- 
arten vor und in der Chenopodiazee Anabasis aphylla. 
In diesen beiden F~illen entsteht nur der Piperidein- 
ring aus Lysin, der Piperidinring jedoch aus Nikotin- 
sS.ure (DAWSON41, SCHUTTE42). Diese Nikotins/iure ist 
nicht allein Priikursor ftir die Tabakalkaloide und ftir 

NH z COOH 
Lysin ~L Pipsridsin-t-carbons~ure 

Nik~insgure Anabas]n 
(in Nicot/ana and Anabasis) 

das Ricinin, sondern als Nikotins~iureamidadenindinu- 
kleotid ein universal verbreiteter Wasserstoffiibertr~t- 
ger. Es gibt mindestens zwei Wege ihrer Biosynthese: 
bei den untersuchten Tieren, bei einigen Pilzen (Neuro- 
spora, Claviceps) entsteht sie im oxydativen Trypto-  
phanabbau tiber Hydroxykynurenin und 3-Hydroxy- 
anthranils/ture 43,44, bei Mycobacterium und - wahr- 
scheinlich - in hSheren Pflanzen entsteht sie durch 

NqormylKynurBnin 
~ C O O H  

N Kynuronin 

Tryp1ophan 

NH t ~L~'NHz NHz 

OH OH 
3-HydroxyanThranils~ure 3-HytlroxyKynuFBnin 

Cfoo  
OHC /;'~Nii ~ " " COOH Z ~N I "COOH 

(x-Amin.o-~-carboxy- mucons~ure- ChinoUns~ur~ NiKolins~ure 
E-semJalgehyd 

Kondensation der Asparagins~iure mit  einem Analogen 
des Glycerins 45,a6. Erstaunlicherweise bevorzugt die 
B~ickerhefe naeh SUOMALAINEN 47 unter aeroben Be- 
dingungen den Tryptophanweg, unter anaeroben den 
tiber Aspartatglycerin. 

3s  H. W. LIEBISCH und H.-R. SCH1)TTE, Z. PflPhysiol. 57, 434 (1967). 
a9 H.-R. SCHOTTE und G. SEELIG, Z. Naturf. 22b, 824 (1967). 
40 K. HASSE und P. BERG, Biochem. Z. 331, 349 (1959). 
41 M. L. SOLT, R. F. DAWSON u n d  D. R. CHRISTMAN, P1. Physiol., 

Lancaster 35, 887 (1960). 
42 H.-R. SCH1JTTE, K. L. KELLING, D. KN/JFEL und K. MOTHES, 

Phytoehemistry 3, 249 (1964). 
43 D. GROSS, in Biosynthese der Alkaloide (Ed. K. MOTHES und 

H.-R. SCHI)TTE; Vertag der Wissenschaften, Berlin 1969), p. 215. 
44 E. Kuss, Hoppe-Seylers Z. physiol. Chem. 345, 195 (1966); 348, 

1589, 1596, 1602 (1967). 
45 D. GROSS, A. FEIGE, R. STECHER, A. ZURECK und H.-R. SCHI)TTE, 

Z. Naturf. 20b, 1116 (1965). 
46 D. GROSS, A. FEIGE, A. ZURECK u n d  H . -R .  SCHUTTE: Z. N a t u r f .  

22b, 835 (1967). 
47 ]7]. SUOMALAINEN, T. ~N'URMINEN, K. VIHERVAARA und E. DURA, 

J, Inst. Brew. 71, 227 (1965). 
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CHOH---,'- "[[7%T--COOfl ..,--IHz--C=OOH 
"tHzOH " k ~ ;  ~ CH--COOH 

Glycerin Nil~orinsSure Aspara~]]ns~ure oder I~iycer(naJpehyd oder 81ycermsaure 

Die Frage nach der Bildungsgleichheit einer in ver- 
schiedenen systematischen Gruppen vorkommenden 
Verbindung ist yon entscheidender Bedeutung ftir ihre 
taxonomische Bewertung. Wit werden mit einer sol- 
chen Homologie von Stoffen am ehesten dann rechnen 
k6nnen, wenn ihr Bildungsweg ungew6hnlich und 
kompliziert ist. So kOnnte man die Biosynthese der 
Amaryllidazeenalkaloide, die vor allem yon BARTON 48, 
BATTERSBY 49 und SUHADOLNIK 5~ aufgekl~irt ist, als 
kompliziert bezeichnen. Diese Alkaloide entstehen aus 
zwei verwandten Aminos/iuren, dem Tyrosin und dem 
Phenylalanin. Beide Aminos~iuren sind bei diesen 
Pflanzen nicht ineinander verwandelbar. Phenylalanin 
geht offenbar nach Abbau zum Protocatechualdehyd 
mit Tyrosin (als Tyramin) in die Synthese des Nor- 
belladins ein, dem ftir einige dieser Alkaloide, z.B. ftir 
das Lycorin, eine Schltisselstellung zukommt. 

(::"i. I looH 
; ......... i'-. ,~ ..."----N]'I 2 

Phenylalanin 

1 
HO.~:%....::'..'~HO 

Protocatechualdehyd 

OH 

/ 

k COOH 
Lyc0rin ~ Tyrlsin 

HO H . ~  N ~  ~ .~ H O ~ ~  

Norbelladin Tyramin 

Ahnliche ungew6hnliche Synthesewege liegen bei 
der Colchicingruppe vor, die ftir den Verwandtschafts- 
bereich der Melanthoideen der Liliazeen einen hohen 
systematischen Wert haben dfirfte. Wir verdanken 
BATTERSBY die wesentlichsten Beitr~ige 51. Auch hier 
geht die Synthese einerseits vom Phenylalanin aus, 
das wahrscheinlich tiber Zimts~ure mit seiner gesamten 
C-Seitenkette inkorporiert wird. Der Partner ist wie- 
derum Tyrosin, das wahrscheinlich tiber Tyramin zu 
einer Bindung zwischen seiner NH=-Gruppe und der 
Carboxylgruppe der Zimts~iure Anlass gibt. Nach 
0ffnung des Tyrosinringes und Wiederschliessung unter 
Einbau des C-Atoms 3 der Seitenkette ergibt sich der 
Tropolonring (C). Die Methylgruppe liefert wie in 
allen behandelten F~llen das Methionin. Die Auffin- 
dung verwandter Alkaloide (Androcymbin, Melanthoi- 

~.,,~ ~ - ~  NH2 
"COOH [~H~-] MeT~ionin 

-, ~-'- ~ colcrticin 
t~u/- ~ "~OOH ~ O H  

C H 3 ' O ~  
oH 5.-. & ~cH3 %.o~ ..... ~ . ~ ~  

H O ~  H 
CH~O 

Cfl3"O 0 " C 

AnOr0cymbin O.CH s 
MelanthoiOin 

din) in anderen Arten der Melanthoideae hat diesen 
Biosyntheseweg vermuten lassen. Die vergleichende 
Chemie der Naturstoffe spielt nach wie vor eine wich- 
tige Rolle in der Biosyntheseforschung. 

In einer solchen Lage befindet man sich bei der 
Bewertung der Mutterkornalkaloide und ihrer Syn- 
these. Sie entstehen aus Tryptophan, das vor der 
Decarboxylierung und vor der Methylierung am N 
mit aktivem Isopren (mit Dimethylallylpyrophosphat) 
kondensiert. Das war tibrigens der erste Beweis ftir 
eine Beteiligung von Isoprenverbindungen am Aufbau 
von Alkaloiden. Die einzelnen Schritte dieser Konden- 
sation zu einem Vierringsystem sind noch immer nicht 
gentigend bekannt. Weder ist die Anheftung des Iso- 
prens an das C-Atom 4 des Indolringes noch die 
zweimalige Isomerisierung am C-Atom 8 gentigend 
erkl~krbar. Unser Schema gibt die Vorstellungen wieder, 
die mit einiger 0bereinstimmung vor allem von ARI- 
GON152, der Gruppe FLOsS-GROGER 53,54 und PLIENIN- 
GER 55 entwickelt worden sind. Danach wird zuerst das 

as D. H. R. BARTON, G. W. KIRBY, J. B. TAYLOR und G. M. THOMAS, 
Proc. chem. Soc. 179 (1962). 

49 A. R. BATTERSBY, R. BINKS, S. W. t~REUER, H. M. VALES, 
W. C. WILDMAN und R. J. HIGHET, J. chem. Soc. 1595 (1964). 

50 R. J. SUHADOLNIK, A. G. FISCHER und J. ZULALIAN, Biochem. 
biophys. Res. Commun. 11, 208 (1963). 

51 A. R. BATTERSBY, Pure appl. Chem. 14, 117 (1967). 
52 T. FEHR, W. ACKLIN und A. ARIGONI, Chem. Commun. 801 

(1966). 
sa H. G. FLoss, Ber. dt. bot. Ges. 80, 705 (1967). 
54 D. GR6GER, Fortsehr. chem. Forseh. 6, 159 (1966). 
50 H. PLIENINGER, H. IMMEL und A. V6LRL, Justus Liebigs Annln 

Chem. 706, 223 (1967). 
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COOH 

HzC\/CH3 *CH /CH 3 

,,~ NHz 

/CHz + 

OH O-P-P N " 
H 

Mevalons'aure DimethyJaN- Tryptop~an 
CH~OH pyrophosphat / 

// ~ ,~--- CHzO H 
�9 GH 3 

GOOH 

N--J 
H H 

GITanocINnl 

im Ring D noch offene Chanoclavin I gebildet, das 
tiber Agroclavin und Elymoclavin in die eigentlichen 
Lysergs/iurederivate tibergeht. Dazu kommt bei den 
therapeutisch wichtigsten Abk6mmlingen noch die 
Bildung eines zyklischen Peptids (z.B. Ergotamin). 
Man ist geneigt, auch diesen Bildungsprozess als kom- 
pliziert zu bezeichnen, und ist erstaunt, dass solche 
Alkaloide nicht allein auf die Gattung Claviceps be- 
schr~inkt sind, sondern auch in weiteren Ascomyceten 
und in Pilzen ganz anderer systematischer Stellung, 
vor allem aber in hochentwickelten Pflanzen - der 
Familie der Windengew~tchse - vorkommen. 

CHzOH 

~ H'CH~ 

H 
ci~anoclavin I 

C'HzOH 

N'GH~ 

N---2 
H 

[lymoclavin 

N'CH 3 

Agroclavin 

H. jGO--NH CH3o OH 

[rgot~min 

Da es wahrscheinlich gemacht werden konnte, dass 
diese Alkaloide in Bltitenpflanzen nach dem gleichen 
Mechanismus gebildet werden wie im Mutterkorn- 
pilz 56, liegt eine echte Konvergenz eines Merkmals 
vor. Da es Clavicepsarten und -rassen gibt, die dieses 
chemische Merkmal nicht ausbilden, ist der systema- 
tische Wert dieser Alkaloide gering. Man kann weder 

sagen, dass die Pilze der Gattung Claviceps Ergolin- 
alkaloide enthalten, noch, dass ein Pilz zur Gattung 
Claviceps geh6rt, wenn er diese Alkaloide ftihrt. Dabei 
ist die Aufdeckung dieser Konvergenz recht zufiillig. 
Nur weil aus der Folklore der Indianer bekannt war, 
dass Samen von Ipomoea eine Rauschgiftwirkung 
haben, kam man auf die Idee, dass hier ein dem 
Lysergs~turedi/ithylamid /ihnlicher Stoff vorhanden 
sein k6nnte. Wie viele derartige Konvergenzen wird es 
geben, die sich nieht durch markante pharmakolo- 
gische Wirkungen verraten. Wir dtirfen nicht verges- 
sen, dass unsere Kenntnisse tiber die Struktur und 
die Verbreitung der sekund/iren Pflanzenstoffe noch 
sehr ltickenhaft sind. 

Die Pilze bieten im tibrigen eine ganze Reihe von 
Beispielen der Synthese yon Heterozyklen. Ich erw/ihne 
nut die von LUCKIER eingehender studierten Chinoline 
der Gattung Penicillium 57. P. cyclopenum reichert 
Cyclopenin an, das nahe verwandte P. viridicatum Viri- 
dicatin. Die Bildung des Cyclopenins aus Anthranil- 
s~ture und Phenylalanin entspricht der Synthese eines 
zyklischen Peptids. In diese Diazepinstruktur gehen 
alle C- und N-Atome der beiden Pr~kursoren ein. Viri- 
dicatin wird aus Cyclopenin durch das Enzym Cyclo- 
penase gebildet 5s. p.  cyclopenum besitzt dieses Enzym 
nicht. Das ist einer der sehr verschiedenen Wege zum 
Chinolinsystem. 

HzN~ ~ ~ 
GOOH CH--CH~ ~) 

'-NH z HO/C%0 PhBnyla anm 
AnThranils~iure 

~• CH~ n 

NH/I~0 
Cyclopenin 

~ i - COz-GH~NHz 

Viriclicatin 

Ich wende mich nun einem der faszinierendsten Ka- 
pitel der Alkaloidbiochemie zu, ftir das die chemischen 
Grundlagen zu einem wesentliehen Teil im Institut yon 
Professor KARRER erarbeitet worden sind. Es handelt 

56 D. GR6GER, P1. nled. 11,444 (1963). 
57 M. LUCKIER und K. MOTHES, Arch. Pharm. 296, 18 (1963)�9 
58 M. LUCKIER, Eur. J. Biochem. 2, 74 (1967). 
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sich um die Indolalkaloide der Apozynazeen, Loga- 
niazeen und Rubiazeen, die ausser einem vom Trypto-  
phan herzuleitenden Tryptamintei l  einen mannigfaltig 
erscheinenden Baustein besitzen, dessen Uniformit~it 
zun~ichst nur darin besteht, dass es sich um 9 oder 10 
zusammenh~ngenc~e, aber in meist mehrfach ver- 
zweigter Kette vorliegende C-Atome hande]t. Ich will 
hier nicht auf die historische Entwicklung dieses Pro- 
blems eingehen. Aus den verschiedenen Hypothesen 
tiber die Herkunft  dieses 10-(9)C-K6rpers sch~lte sich 
die znerst von THOMAS 59 und unabh~ingig davon yon 
WENKERT 60 aufgestellte als richtig heraus, indem 
ARIGON161 und A. I. SCOTT 62 zeigen konnten, dass 
MevalonsXure, die Vorstufe der Terpene, in diese 
Alkaloide eingeht. Das Schema stellt dar, wie das 
aliphatische Monoterpen Geraniol spezifisch in Vin- 
dolin, Catharanthin, Ajmalicin und Perivin eingebaut 
wird, wobei Loganin 6a,61 _ ein in diesen Familien weit 
verbreitetes terpenoides Glukosid - vielleicht regel- 
m~issig als Zwischenstufe durchlaufen wird. Jedenfalls 
wird angenommen, dass ein pentazyklisches Monoter- 
pen in verschiedener Weise gespalten wird und mit 
dem Tryptamin zur Kondensation gelangt 5L65,66. 

C l i z O  . . . . .  OAc 

CH 3 

6 L 1 OH 

aeraniol 

Vindolin ' ~  
HO . . . . . .  cN 3 Calt~aranlt~in 

~176 

CH30~C~'g 0 

H /~,~ Logan in " ~  Perivin G HsO z '  H ~ . C  I] 

Ajmalicin 

Dieses Bauprinzip kehrt bei  den Emetinen 5zm wie- 
der, wo anstelle des Tryptamins  2 Molekfile Dopamin 
durch einen solchen 9-C-K6rper verbunden werden, 
und im Tubulosin 6s, das allen Regeln zum Trotz sowohl 
aus einem Tom Tyrosin abzuleitenden lsochinolin- 
k6rper besteht als auch einem Tom Tryptophan abzu- 
leitenden Carbolin, wobei das n~imliche terpenoide 
Zwischenstfick verbindend mitwirkt. Dieses Tubulosin 

kommt  nach jfingsten Untersuchungen wahrscheinlich 
nur i n  wenigen Arten vor, die sich zudem auf drei 
Familien verteilen, auf die Rubiazeen,  Alangiazeen 
und Ikakinazeen. Es bleibt abzuwarten, was die Syste- 
matiker  zu dieser eigenttimlichen Konvergenz sagen. 
Die systematische Stellung der Alangiazeen und der 
Ikakinazeen erseheint morphologisch unsicher. 

"-('CHrCN  
CHz .CHz H 

~ ~"--~0'Clt~ ~ ' ~ ' ~  R 
Emetin Tubulosin-Typ (Rub]acsae,Alangiaceae) (Rubiaceae R=OH 

AlangiacBae R=H 
tcacinaceae R=H) 

Sehen wir von diesem Tubulosin ab und verbleiben 
wit noch einen Augenblick bei den Indol-Monoterpen- 
alkaloiden. Es sind etwa 500 Alkaloide bekannt, die 
aus diesen beiden Bausteinen Tryptamin - Monoterpen 
bestehen, wobei sich der eine ziemlich starr erweist, 
der andere plastisch ist. Jede Spekulation fiber die 
Rolle der Alkaloide im Leben der Pflanze muss ange- 
sichts einer solchen Mannigfaltigkeit der molekularen 
Gestalten verstummen, besonders wenn man noch in 
Rechnung setzt, dass es Arten gibt, die gleichzeitig 
mehr als 50 dieser Alkaloide enthalten. Teleologisch 
ist das kaum hegreifbar. Da ist die Natur  doch das 
unberechenbare, einfallsreiche, spielende Kind, das 
fern von allem Zweckgentigen die M6glichkeiten seines 
Baukastens auszunutzen versteht und unsere Bewun- 
derung fiir diese besondere Art von Sch6nheit im 
Gestalten herausfordert 69. 

59 R. THOMAS, Tetrahedron Lett. 16, 544 (1961). 
60 E. WENKERT, J. Am. chem. Soc. 84, 98 (1962). 
61 p. LOEW, H. GOEGGEL und D. ARIGONI, Chem. Commun. 347 

(1966). 
62 E. S. HALL, Fr. McCAPRA, T. MONEY, K. FUKUMOTO, J. R. HAN- 

SON, B. S. MooToo, G. T. PHILLIPS und A. I. SCOTT, Chem. 
Commun. 348 (1966). 

63 A. R. BATTERSBY, R. S. KAPIL, J. A. MARTIN und L. Mo, Chem. 
Commun. 133 (1968). 

64 p. LoEw und D. ARIGONI, Chem. Commun. 137 (1968). 
e5 A. R. BATTERSBY, J. C. BYRNE, R. S. I~APIL~ J. M. MARTIN, 

T. G. PAYNE, D. ARIGONI und P. LOEW, Chem. Commun. 951 
(1968). 

66 A. I. SCOTT, Chimia 22, 310 (1968). 
e7 A. R. BATTERSBY und B. GREOORY, Chem. Commun. 134 (1968). 
~s A. R. BATTERSBY, J. R. MERCHANT , E. A. RUVEOA und S. S. SAL- 

GAR, Chem. Commun. 315 (1965). 
s~ Hier k6nnen nut wenige orientierende Literaturhinweise gegeben 

werden. Alle Ver6ffentlichungen sind erwiihnt in dem im Erscheinen 
begriffenen Handbuch: K. MOTHES und H.-R. SCHUTTE, Bio- 
svnthese der Alkaloide (Verlag der Wissensehaften. Berlin 1969). 
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Summary. After  thei r  b iosynthes is  a lkaloids  usua l ly  
have  no physiological  and  only in rare cases an ecologi- 
cal function.  The a d v a n t a g e  of the  a lka lo ida l  character ,  
therefore,  is ve ry  smal l  or dubious.  Thus,  we occa- 
s ional ly  f ind in the  same genus species or races which 
are free of a lkaloids  beside others  conta in ing these 
compounds .  Also microorganisms and animals  can 
form alkaloids.  In  all  cases t hey  appear  to be excretes  
or end- or by -p roduc t s  of the  basic  metabol i sm.  Only  
in re la t ive ly  rare  cases, N-free substances,  as e.g. 
steroids,  are t r ans fo rmed  b y  addi t iona l  incc" porat ion 
of ammon ia  (probably  v ia  glutamine)  to  alkaloids.  
Most ly  a lkaloids  arise from prote inogenous  amino acids 
which enter  these compounds  not  only  wi th  the  grea ter  
pa r t  of thei r  C-skeleton, bu t  also wi th  thei r  amino-N.  
Thus  the  quinolizidines are formed b y  only 2 or 3 
molecules of lysine sp l i t t ing  off the  ca rboxy l  group 
and  a pa r t  of the  amino groups.  In  a s imilar  w a y  
benzyl isoquinol ines  are bui l t  up. Fo r  the i r  fo rmat ion  
add i t iona l  me thy l  groups are a d d e d  or used for a 
fur ther  r ing-closure,  and  s table  sys tems are produced  
b y  phenolic  oxyda t ions  and couplings. Whi le  in the  
Papave raceae  2 molecules o'f tyros ine  or phenyla lan ine  

act  as precursors,  in the  Amary l l idaceae  1 molecule of 
tyros ine  and  1 molecule of phenyla lan ine  are needed 
for a lka lo ida l  synthesis .  In  a single p lan t  we occa- 
s ional ly  f ind react ion chains from simple to more and  
more compl ica ted  alkaloids,  and  the  last  members  of 
such series m a y  be a l r eady  degrada t ion  products .  Some 
rare react ions,  as e.g. the  t r ans fo rma t ion  of theba ine  
to codeine and morphine,  m a y  even be per formed  b y  
p lan t  t issue devoid  of alkaloid,  which under  na tu ra l  
condi t ions  never  pract ises  this  capac i ty .  Certain en- 
zymes  of a lkalo idal  synthesis  are p r o b a b l y  qui te  wide- 
spread.  The  N-heterocycl ic  sys tems become compli-  
ca ted  b y  the  pa r t i c ipa t ion  of add i t iona l  N-free bui ld ing 
stones. Among  these, act ive isoprene and monote rpenes  
p l ay  a ve ry  i m p o r t a n t  role. The t r y p t a m i n e - m o n o -  
te rpene  alkaloids  are d is t inguished b y  an enormous  
var iab i l i ty .  More than  500 different  s t ruc tures  are 
known and  in one species up  to 50 of t hem have  been 
found. Thus,  na tu re  works  wi th  s imple bui lding-stones,  
producing,  however,  a grea t  va r i ab i l i t y  which is ob-  
served occasional ly  very  specif ical ly in re la ted  p lan t  
groups and  some t ime  qui te  ' unsys t ema t i ca l l y '  wide- 
spread,  a l though in pr inciple  developed in a s imilar  way.  
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Synthesis of Ca3Y2Ge3012 
Calcium y t t r ium germanate has been synthesized in 

the past  by  dry solid state methods 1. In the present work, 
it  was also prepared by hydrothermal  techniques. 

Spectrographically pure start ing materials (CaCO3, 
Y203, and GeO2) were mixed in appropriate  proportions 
and fired in a cold-seal bomb at 850~ and 15,000 V for 

Observed and calculated in te rp lanar  spacings (d) of cMcium y t t r i u m  germana te ,  Ca3Y2G%O,2 

hkl dobs dcalc Iobs I hkl dobs dcalc Iob~ 

211 5.28 5.23 7 
220 4.55 4.53 10 
321 3.43 3.42 10 
400 3.21 3.20 73 
420 2.86 2.86 90 
332 2.73 2.73 20 
422 2.61 2.61 100 
510 2.50 2.51 7 
611 2.06 2.08 1 
620 2.02 2.02 14 
631 1.883 1.888 2 
444 1.844 1.848 5 
640 1.773 1.776 41 
642 1.708 1.711 91 
732 1.622 1.626 3 
800 1.598 1.601 21 
822 1.507 1.509 1 
752 1.444 1.450 < 1  
840 1.430 1.432 13 
842 1.393 1.397 21 
921 1.378 1.381 2 

664 1.363 1.365 13 
10.4.0 1.1880 1.1888 16 
10.4.2 1.1666 1.1688 17 
880 1.1299 1.1317 11 
12.0.0 1.0659 1.0670 6 
12.2.0 1.0511 1.0525 3 
11.5.2 1.0466 1.0455 17 
12.6.0 0.9542 0.9544 6 
12.6.2 0.9433 0.9439 7 
888 0.9244 0.9240 2 
14.1.1 0.9100 0.9099 < i 
14.2.0 0.9052 0.9054 1 
12.8.0 0.8877 0.8878 4 
14.4.0 0.8795 0.8794 6 
14.4.2 0.8708 0.8712 28 
12.10.0 0.8197 0.8197 8 
14.6.4 0.8129 0.8131 16 
15.5.2 0.8034 0.8034 < 1 
16.0.0 0.8003 0.8003 2 
16.2.2 0.7881 0.7881 1 
16.4.0 0.7764 0.7764 30 


