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paren t  compound,  except  t ha t  the  C H O H  pro ton  absorp- 
t ion is replaced by  a more complex signal in tegra t ing  for 
2H at  d 3.73 which, on i r radia t ion at  ~ 2.62 (H-C-18),  
collapsed into an AB quar t e t  (J = 11 Hz)], which, af ter  
SiO~ chromatographic  purification, was oxidized wi th  
chromium t r ioxide-pyr id ine  complex s to give a lactone, 
m.p. 208-213 ~ (lit. 213-216~ [(X]D = + 5 8  ~ (lit. +65,2~ 
whose mass, NMR-,  I R -  and UV-spec t ra  were the  same as 
those of compound  VI I I ,  der ived f rom scalarin (21) on 
sodium borohydr ide  reduct ion  ~. 

tetracicl ico b iogenet icamente  derivabi le  da quello del 
chei lanthatr iolo  (I), sester terpene triciclico, isolato recen- 
t emen te  da una  felce. (I), (II) e (III)  rappresentano un 
t ipo nuovo  nella classe dei sester terpeni ;  essi sembrano 
or iginat i  b iogene t icamente  dal  geranilfarnesolo a t t raverso  
una  insoli ta  ciclizazzione iniz ia ta  al gruppo isopropilide- 
nico, ehe 6, invece, comune nei t r i terpeni .  

G. CIMINO, S. Dig STigFANO and  L. MINALE 

Riassunto. Ulter ior i  s tudi  de l l ' es t ra t to  dalla spugna 
Spongia officinalis hanno condot to  a l l ' i solamento di un 
nuovo sesterterpene,  deoxoscalar ina (III),  s t r e t t amen te  
correlato alla scalarina (II), p recedentemente  o t t enu ta  
dalla spugna Cacospongia scalaris. La scalarina e la 
deoxoscalar ina posseggono un nuovo scheletro carbonioso 

Laboratorio per la Chimica e lVisica di Molecole di Interesse 
l?iologico del C.N.R.,  Via Toiano, 2, Arco Felice, 
Napoli (Italy), 28 December 7972. 

s V. I. STESBERG and R. J. P~RKINS, J. org. Chem. 28, 323 (1963). 

E i n  n e u e s  A l k a l o i d  a u s  d e m  M y c e l  e i n e s  Claviceps 
Z ur  B i o g e n e s e  v o n  E r g o c r i s t i n  ~ 

In  jf ingster Zeit  wurde von  verschiedenen Arbeits-  
kreisen die Biogenese des Pept id te i l s  yon Mut terkornal -  
kaloiden bearbe i te t  ~ -5. So liess sich an Claviceps- St i immen,  
welche in Submerskul tur  Ergocornin  und Ergokryp t in  
bilden, zeigen, dass weder  L-Valyl-L-prolin-lactam 4 noch 
d-Lysergyl-val in  5 als direkte  Vorstufen Iiir die Ergo-  
toxinreihe  gelten kfnnen .  

Wir  haben  aus dem lyophil is ier ten Mycel  eines Ergo- 
cris t in-bi ldenden Claviceps purpurea-Stammes nach scho- 
nender  E x t r a k t i o n  ein neues Alkaloid mi t  ~ihnlichen 
chromatographischen Eigenschaf ten  wie Ergocr is t in  iso- 
liert,  dessen Konf igura t ion  ! aus den un tens tehenden  
physikal ischen und chemischen Da ten  abgelei te t  wurde. 

Mikroanalyse und 1VIassenspektrum (1Vf+ = 593) 
entsprechen CasH39NsO 4. I R  (CH2C12): 1660, 1710 cm -1 
(v Carbonyl  eines N-Acylamids)~.  U V :  charakter is t ischer  
Chromophor  der Lysergs{iure: ,~ma~ 307 (3,99) n m  (log e). 
Aminos{iure-Analyse: 1 Valin, 1 Phenylalanin ,  1 Prolin.  

o 
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N-[N-(d-Lysergyl)-L-valyl)]-L-phenylalanyl-D-prolin-laetam 

Das N M R - S p e k t r u m  (100 MHz in CDCla) weist  die 
charakter is t ischen Protonensignale  einer I sopropylgruppe  
(d 0,9 und ca. 2 ppm), einer Benzylgruppe  (3 3,2 und 7,2) 
sowie ffir Prol in (3 1,5-2,2) und Lysergsaure (z.B. 
t t - 9 :~  6,55 d) auf. Die C-2-Protonen des Phenyla lanins  
und des Valins erscheinen, wie ffir N-Acyl-d ioxopiperaz ine  
zu erwarten,  nach t ie fem Feld verschoben (d 5,25 t, 
bzw. d 5,65 m). 

Eine  Aussage fiber die Chiralitttt  des Prolins im Dioxo- 
piperazinr ing erm6glieht  die chemische Verschiebung des 
C-2 Protonensignals  (6 2,5 t) im Prolintei l .  Doppelreso- 
nanzversuche durch E ins t rah lung  bei  1,75 und 2,0 p p m  

purpurea-Stammes. 

beweisen dessen Kopp lung  mi t  den CH2-Gruppen des 
Prolins. (Das Spek t rum von  N-(d-Lysergyl)-L-val in-  
methyles te r  weist  in diesem Bereich keine s t6renden 
Signale ant.) 

Zum Vergleich sind die d-Werte der entsprechenden 
Pro tonen  im L-Phenylalanyl-L-prol in- lactam (3,7 ppm), 
N-Acetyl-L-phenylalanyl-L-prol in- lactam (Stop. 124-125 ~ ; 
[~0] = +141  o, c = 1, Aethanol ;  3,7 ppm) und L-Phenyl-  
a lanyl-D-prol in- lactam (2,9 ppm) angeffihrt.  Diese bei 
d ias tereomeren Dioxopiperaz inen mi t  einer Benzylgruppe 
besonders ausgeprggte Shif t-Differenz der C-2-Protonen 
des Prolintei ls  muss daher  dem Einfluss des Phenyl-  
r ingst roms zugeschrieben werden v. Daraus  ergibt  sich ein 
Hinweis  ffir die D-Konfigurat ion des Prol ins in 1. 

ErgSmzende In fo rmat ionen  fiber die S t ruk tu r  yon 1 
erhgl t  man  auf Grund der ~Lusserst rasch ver laufenden,  
basenkata lys ie r ten  Methanolyse  der neuen Verbindung.  
(5 rain R a u m t e m p e r a t u r  bei  Anwesenhei t  yon  1% 
Tr i~ thy lamin  oder 5% Pyridin,  oder 3 Tage R a u m t e m p e -  
ra tur  ohne Basenzusatz.)  In  jedem Fal le  ents tehen in 
gleichen Antei len  N-(d-Lysergyl) -L-val in-methyles ter  2 
(gefasst als Hydrogenmale ina t :  Stop. ca. 190 ~ (Zers.) 
[e]~ = +38~  c = 1, Aethanol /Wasser  1:1), L-Phenyl-  
a lanyl-D-prol in- lactam 3 (Smp. 150-153 ~ [~]~ = +87 ,7~  
c = 1, Aethanol)  und eine amorphe,  schwer zu reinigende 
Verbindung,  deren N M R -  und Massenspekt rum (M+ = 625) 
mi t  N-(d-Lysergyl)-L-valyl-L-phenylalanyl-D-prol in-me- 
thyles ter  4 vere inbar  ist. E ine  Epimer is ie rung in die 
d-Isolysergs~iureformen erfolgt  dabei  noch nicht.  

Analog l iefert  N-Acetyl-L-phenylalanyl-L-prol in- lactam 
un te r  den gleichen Bedingungen > 95% L-Phenylalanyl-  
L-prol in-lactam und nur  Spuren des D-Prolin-Isomeren,  
obwohl  yon  der Synthese des E rgo tamins  und seiner 
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Analogen her  bekannt  ist  s, dass N-Acyl-d ioxopiperaz ine  
mi t  L-Konf igura t ion  im Prol in te i l  in polaren L6sungs- 
mi t t e ln  leicht  Konf igura t ionsumkehr  in die D-Prolinfor.m 
erleiden k6nnen. Somi t  darf  angenommen  werden, dass 1 
tats/ ichlich ein genuines Alkaloid dars te l l t  und nicht" 
erst  un te r  den t3edingungen der  Isol ierung aus dem Ana-  
logen 5 mi t  L-Prol in-Konf igura t ion  en ts tanden  ist. 

Die sehr mild  ver laufende Methanolyse  des neuen 
Alkaloids veranlass t  uns, den fri iher als Na tu rp roduk t  
beschriebenen MetZhylester :29 als Ar te fak t  anzusehen. 
Versuche haben gezeigt, dass un te r  den damals  ange- 
wand ten  Ex t rak t ionsbed ingungen  10 Verb indung  1 rasch 
nach Schema 1 reagiert ,  womi t  abe t  das Vorkommen  yon 
1 auch in Mut te rkorndroge  wahrscheinl ich gemacht  wird. 
Durch  E x t r a k t i o n  bei  0 ~ unter  Ausschluss yon Wasser  
1/isst sich diese Reak t ion  prakt isch  vollst~tndig unter -  
binden.  

D e m  neueI1 Alkaloid 1 k o m m t  m6glieherweise eine 
Schlfisselposition in der Biogenese yon Ergo t -Pep t ida l -  
kaloiden zu, well  dami t  die Rxis tenz  des  schon yon 
AGURIELL ~ postul ier ten  Analogons mi t  L-Prol in-Konfigu-  
ra t ion  5 als Precursor  wahrscheinl ich gemacht  wird. 
Un te r  der plausiblen Annahme,  dass die Oxidat ion  yon 5 
zum genuinen Ergotox ina lka lo id  ein geschwindigkeits-  
bes t immender  Schr i t t  set, k6nnte  als Konkur renzreak t ion  
dazu eine i rreversible Epimer is ie rung zu 1 s ta t t f inden,  das 
biogenet isch nicht  mehr  wet ter  ve ra rbe i t e t  werden kann. 

Un te r  Ber i icksicht igung aller bisher vor l iegenden 
Ergebllisse w/~re also folgende Stufenfolge bet der Bio- 
gellese yon Ergocr is t in  denkbar :  

erhal ten wurden,  der nach ha lbquan t i t a t iv -pap ie r -  
chromatographischer  Analyse ca. 32% Ergocrist in,  32% 
Ergocrist inin,  3% Ergotamin ,  3% Ergotaminin ,  5% 
Ergobasin,  15% Agroclavin  und 10% 1 enthielt .  Nach  
S/ iu lenehromatographie  all 150 g Kieselgel wurden mi t  
3% Methanol  in Methylenchlor id  der Reihe  nach Ergo-  
cristinin, Ergotaminin ,  Ergocr is t in  und mi t  5 % Methanol  
die I enthaltenden Fraktionen eluiert. Man erhielt nach 
Kristal l isat ion aus Aether  und einer Spur Methylen-  
chlorid 81 mg  reines 1 in zu Drusen vere inigten kleinen 
Prismen.  Stop. 230-232 ~ (Zers.). Nach  Umkris ta l l i sa t ion 
aus Methylenchlor id /Aether  stieg der Stop. auf  232-235 ~ 
(Zers.), [~]~ ~ = +5 ,0  ~ (c = 0,4 Chloroform). Mutter-  
laugenrf ickstand:  109 mg grfinlicher Schaum, noch ca. 
70% 1 und ca. 10% yon inzwischen en t s t andenem 2 ent- 
hal tend.  

Summary. A new alkaloid f rom the  lyophil ized mycel ia  
of a Claviceps purpurea strain, N-EN-(d-Lysergyl)-z- 
valyl~-L-phenylalanyl-D-prolin-lactam, has been isolated 
and characterized.  F r o m  its fast  methanolys is  it  is deduced 
tha t  the previous ly  repor ted  N-(d-Lysergyl)-z-val in-  
methy les te r  is ac tua l ly  an artefact .  The biogenet ic  
significance and its possible role in biogenesis of Ergo-  
crist ine is discussed. 

P. STUTZ, R. BRUNNER und P. A. STADLER 
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b) R = d-Lysergyl 

F Z - Z  
F] O- ~L~'NjJ __Ergocristin 

/OHm, 0 " H/ ' "  "OH; ~ .  

Experimentelles. 100 g lyophil is ier tes  Mycel  wurden  in 
1 1 abs. Methanol  bet 0 ~ suspendier t  ulld nach Zugabe 
yon  50 g wasserfreiem Na t r iumsu l fa t  w/ihrend 30 Inin 
bet dieser Tempera tu r  gert ihrt  und fi l tr iert .  Der  E indampf -  
rf ickstand des F i l t ra tes  wurde pulveris ier t ,  in e inem 
Gemisch volt Methylenehlor id /Methanol  = 5:1 nach  
Zugabe yon 50 g Na t r iumsu l fa t  nochmals  2 h bet  20~ 
geri ihrt  und fiber I-IyIlo fi l tr iert .  Das so erhaltel le  Roh-  
p roduk t  liess sich nach Aufnehmen  in Petrol / i ther  als 
amorphes  Pu lver  fi l tr ieren. Zur wei teren Rein igung  wurde 
in Methylenchlor id  unter  Zugabe yon wenig Methanol  
gel6st, m i t  Akt ivkoh le  behandel t ,  worauf  nach schonel ldem 
E indampfen  des F i l t ra tes  1,3 g eines beigen Schaumes 
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10 ~;xtraktioll mit wfissr. Methanol und Wasehen der bis zuletzt noch 
MethanoI enthaltendert orgallischen Phase mit w/issriger Base. 


