
Jak vznikají alkaloidy v přírodě 
RUDOLF LUKEŠ 

(Přednesené na iloškolovacom kurze ROH pre vyššie kádre technické 
v Banskej Štiavnici. 

Bádání v organické chemii, pokud jest jeho cílem poznání přírody, 
má dva smery: jeden snaží se poznali hranice slučivých sil a enaží se na­
lézati stále nové typy organických sloučenin a studovati jejich vlastnosti, 
kdežto druhý snaží se poznati pokud možná zevrubně látky v přírodě se 
vyskytující л z nich usuzovati na děje, které se v živé přírodě odehrávají. 
Jest to cesta nesnadná, tím nesnadnější, ježto chemie dovede usuzovati 
pouze z čistých látek, jaké se v živé přírodě vyskytují jen velmi vzácně. 
A abychom získali čistou látku, jest nutno s přirozeným materiálem pro 
vésti řadu operací, které ne každá látka, zvláště ne látka reaktivní, bez 
úhony snese. Jest to tak, jako kdyby vzdálený pozorovatel naší planety 
na Sahaře uviděl v určitých místech se vyskytující kostry lidí i zvířat 
a usuzoval z toho, že těmito míety vede karavanní cesta. Takové kostry, 
neproměnné již v obvyklých procesech isolačních, jsou čisté látky, jichž 
má organická chemie již velmi pěknou sbírku. V této sbírce jest nutno 
míti určitý systém a tento systém můžeme vytvořiti, přihlížejíce buď 
к jednomu, nebo několika znakům a tak dojdeme к systémům umělým, 
anebo přihlížejíce к vzájemné příbuznosti jednotlivých sloučenin a tak 
dojdeme к systému přirazenému. Bohužel, takovýto systém všech látek 
v přírodě se vyskytujících prozatím sestaviti nemůžeme, jelikož u vět­
šiny látek nám není dosud známo, jak vznikají. Ze všech skupin orga­
nických sloučenin dnes nejvíce víme o jejich vzájemné příbuznosti u al 
kaloidů a proto se jimi budeme zabývati blíže. 

Výzkumy v oboru alkoloidů jsou jedny z nejkrásnějších v oboru or­
ganické chemie a také mají časově nejdelší dějiny. Od objevení morfinu 
S e r i t ü r n e r e m r . 1806 uplynulo více než 120 let neutuchající práce do 
konečného potvrzení jeho strukturní foirmule С S c h ö p f e m v r. 1927. 
Podobně u strychninu od jeho objevení Pelletierem a Caventou v roce 
1818 do zjištění konstituce R. R o b i n s o n e m v r. 1949 uplynulo 131 
roků. Dnešní sitav našich znalostí je téměř u každého jednotlivého alkaloi­
du různý. U některých známe sotva složení, u jiných známe konštituční for­
muli, jiné dovedeme připraviti syntheticky. V tomto oboru, v synthese 
alkaloidů, jsou naše znalosti opět různé. Některé umíme připraviti me 
thodami obvyklými v organické chemii, používajíce bezvodých rozpuště-
del, koncentrovaných kyselin a louhů, halogenidů fosforu, alkalických 
kovů, alkoholátů a pod., kdežto některé, dík pracem R. R o b i n s o n a 
a C. S c h o p f a, dovedeme synthetisovati za fysiologických podmínek, 
to jest ve vodních roztocích, při téměř neutrální reakci a za obyčejné 
teploty. A tam, kde se takováto synthesa dosud nepodařila, můžeme dosti 
přesně říci, jakým způsobem se jednou podaří. 

Ukazuje se, že alkaloidy jsou produkty přeměn aminokyselin, a my 
můžeme srovnati si alkaloidy do skupin vždy okolo určité aminokyseli-
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hy nebo okolo několika aminokyselin a tak získáme jednak přirozený 
systém alkaloidů, a jednak se nám velmi často ukáže souvislost jednotli­
vých alkaloidů, přicházejících v téže rostlině, nebo v druzích příbuzných. 
Chemické reakce, kterými se děje přeměna aminokyselin v alkaloidy, 
jsou vesměs rakce v organické chemii obvyklé, které téměř všechny 
dovedeme reprodukovati in vitro. Jsou to jednak reakce oxydačně od 
bourávací, a jednak redukčně syntcti.sující. Jako hlavní z nich uvádím: 

1. Dekarboxylaci aminokyselin za vzniku aminů: 

R--CH-C00H = C0 + R-CHrNHz 

NHZ 

In vitro můžeme reakci tuto napodobiti zahřetím na vysokou teplotu; 
při četných jednoduchých přírodních procesech se s ní rovněž setkává 
me: tak při hnití bílkovin tvoří se z ornithinu a lysinu tetramethylen-
diamin a pentamethylendiamin (viz níže). 

2. Odbourání aminokyselin na aldehydy, eventuelně i na alkoholy: 

R-CH-COOM^ R-C-COOH-j* R-C0-C00H-5> E-CHO-z* й-СЦОН 

a — oxydace, ib — hydrolysa, с — dekarboxylace, e — redukce. 
Tento sled reakcí není ničím jiným, nežli vznik přiboudliny při al­

koholickém kvašení. In vitro blíží se mu nejvíce odbourávání aminoky­
selin na aldehydy ninhydrinem (triketohydrindenhydrátem): 

C H < L I K co ^ - C H - C O O H ^ ^ P ^ N - C H - C O O H T * 

C6H^pCH-N=C-C00H x> С Д ^ о > н - ^ И г + C0-C00H - j - CO-H 

й Й R 

a — kondensace za výstupu vody, b — přesmyknutí, с — hydrolysa, 
d — dekarboxylace. 

3. Ze synthetických reakcí v prvé řadě uvádím aldolisaci, kterou 
můžeme psáti obecně takto: 

RrC0-CHt-R2 + C0-R^ = RT-C0-CH-C(OH)-H 

Zvláště častá je aldolisace za přikondensování amoniaku a aminů. 
Dávno známým příkladem této reakce in vitro jest tvorba diacetonami 
nu z acetonu a amoniaku: 
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H r > CO ŕ NHä+CH5- СО- C H = С Н з \ с _ С Н г с О - С н 5 

СНГ с н / . н 1 

Sem náleží i synthesy M a n n i c h o vy z formaldehydu, /aminu 
a ketonu, např.: 

^-NH-hCH.o+LS-co-CH^H.o-r L r i 3 \ N _ C H _ C H _ C 0 _ C H i 

C H 5 С H3 

Zvláštni význam má reakce P e t r e n k o - K r i č e ň k o v a , kde z 
acetondikarbonanu ethylna.ého, aldehydů a amoniaku získali tito -ruští 
autori hydroderiváty pyridinové, neboť prvá, skutečně provedená synthe-
sa alkaloidů za iysiologickýcli podmínek a to R. R o b i n s o n o v a 
syn.hesa tropanonu, jest vlastně zvláštním případem této synthesy: 

+ NH.+ C0 = 2 Н г 0 + Лн СО 

R-CHO CHJCOOCJH, R-CH-CH-COOCiH, 

4. Redukce aldehydamoniaků, obecně psaná: 

R-CHO+NH,R = R-CH-NH-Rr^R-CH z-NH-R, 

он 
Tato reakce dá se uskutečniti in vitro elektrolyticky nebo působe­

ním kyseliny mravenčí, tak jak ji známe pode jménem redukce dle W a l ­
l a c li - L e u k a r t a. Sem patří i methylace f ormaldehydem, jak učili nás 
připravovati methylaminy B r o c h e t a C a m b i e i r , po případě me­
thyl o vati komplikovanější aminy E s c h w e i l e r, např.: 

2NH4CI + 3 C H 2 0 = 2CH3NH3.CI + C 0 2 + H , 0 

Formaldehyd, předpokládaný první produkt rostlinné assimilace, 
jest také pravděpodobně alkylačním činidlem jak na dusíku, tak i na 
kyslíku. Proto jsou skupiny methoxylové tak běžné v přirozených lát­
kách, a naopak všechny podobně vázané vyšší alkyly tak vzácné. 

5. Abychom vysvětlili vznik aromatických jader, velmi často musíme 
předpokládati d e h y d r o g e n a c i . Dehydrogenase v laboratoři vyža­
duje zpravidla katalysátorů a vysokých teplot. Výjimku tvoří působení 
volných radikálů na organické sloučeniny, kde radikál odštěpí vodík ze 
stabilní jinak sloučeniny. Například azomethan, štěpící se na methyl 
a dusík, dovede vytrhnouti vodík z molekuly kyseliny octové za vzniku 
methanu a kyseliny jantarové: 
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ČHj-N=N-CHi=N2+2CH3 2CH3-f2CH3-C00H-2GH, + ^ C 0 0 H 

CH2C00H 

je l ikož volné radikály vznikají působením světla, jest možné, že 
alespoň v některých p ř í p a d e c h př i dehydrogenaci spolupůsobí sluneční 
světlo. 

Po tomto úvodu p r o b e r e m e přeměny jednotlivých aminokyselin na 
alkaloidy, bez ohledu na to, jsou-li exper imentá lně provedeny či nikoliv 

I. Alkaloidy, geneticky seskupené kolem ornithinu. 
Dle toho, co jme v úvodě uvedli, může Ornithin »podléhati těmto 

p ř e m ě n á m : 

CHi-CHrCHrChi CHrCNrCH,-CH-C00H ^ сн г сн г сн г с-соон 

putrescin Ornithin L " n i 

sF 

0 

0СН-СНгСНг-СИ0 CH-^H, < сн,—си, 
I - 1 * 

сн, сн-соон > сн, с-соон 

dialdehyd jantarový prolin 

IV II-

CH—CH CH,—CH, CH—CH, 

сн, сн CH, CHOH CHl( C H 0 < 

V W \ щ 

Ao pyrrolin a ldehydamoniaková forma otevřená forma 
/-amin obuty r aldehydu y amin obuty raid ehy du 

V VI a. VI b . 

V tomto schématu přicházejí již látky, k t e r é methylací poskytnou 
sloučeniny, k t e r é obvykle řadíme mezi alkaloidy. Tak prolin (II.) methy-
lo\án poskytne betain, známý pode jménem s t a с h y d ř i n (VIL)* al­
kaloid z čistce hl íznatého (Stachys tuberi fera) : 

СН-СН г CH, ^ C H j CH-CH 
1 L, „ л „ - >N-CH.-CHrCHrCHt-NC ' i 
сн, CH-coo C H J ^ Í г i i \ C K Cr1 \ / 

/ 

W V I L viii. 

CH3 Щ 
- r i i 
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Putrescin, methylován na bi terc iární zásadu, poskytne vedlejší alka­
loid isolovaný z Hyoscyamus muticus (VIII.) a konečně A 2 -pyrrol in nä 
dusíku methylovaný jest vedlejším alkaloidem tabáku (IX.) y-Aminobu-
tyraldehyd (VI.), jeho aldehydamomiaková forma čili a-hydroxypyrroli-
din a A 2 -pyrrol in, jsou ve vodním roztoku v neustálé rovnováze. Kon-
densuje-li se methylaminobutyra ldehyd (X) s acetonem 'buď v p o m ě r u 
1 1, nebo v p o m ě r u 2 1, nebo, pro usnadnění této reakce, kondensuje-
me-li jednu molekulu methylaminobutyra ldehydu s kyselinou aceťoctovou, 
nebo dvě molekuly methylaminobutyra ldehydu s jednou molekulou ky­
seliny acetondikarbonové, vzniknou alkaloidy, doprovázející kokain a si­
ce h y g г i n (XI.) a k u s k h y g r i n (XII.): 

U 1 — ( Í H L СН^-СНг 

си, сно+сн Г со-сн=со г +н 1 о+ си,. сн~сн Г со-сн 3 

\ н COOH Y/ 

СИ3 x . 
CHj XI. 

CH,—Сн г Ch,—CHi CH,—CH, C H , — C H , " 
I I i I - 4 -l I I 
CH, CH0 + CHrC0-C'r!, CHO с д снг с н - с н г с о - с н г с н CH, 

4NH J \ / V I «'H X N 

C H 3 CH ^ H ?

 С Н з 

X. XII. 

Tato synthesa, k te rá za fysiologických podmínek byla provedena v 
roce 1949, byla dlouho očekávána; tvrdým oříškem bylo získati dosta­
tečné množství methylaminobutyra ldehydu. 

Dialdehyd jantarový (IV.), kondensován s methylaminem a kyseli­
nou acetondikarborovou, poskytne bicyklickou zásadu t r o p a n o n 
(XIII.), matečnou látku hyoscy aminu a atropinu, k teréžto jsou estery 
redukčního p r o d u k t u trop an onu t r o p a n o l u s kyselinou 1-tropovou, 
po p ř í p a d ě d, l t r o p o v o u (XIV.): 

C H — C H O CHj-COOH CH — C H - C H , 

VcHO+ N H M +fO = * < W + | • ' 
CHrCOOH r p . „ п Н _ ^ ! ч 

IV. XIII. 

Tato synthesa byla první synthesa, provedená za fysiologických pod­
mínek R o b e r t e m R o b i n s o n e m v roce 1916; znamenala veliký po­
krok oprot i p rvé synthese t r o p a n o n u provedené W i l l e t ä t t e r e m 
asi dvě desetiletí dříve a k t e r á šla ze suberonu asi p ř e s dvacet s t u p ň ů : 
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с н г — с н — с н г CH20H C H - C H - C H 

NCH5 CH—О—СО-НС ' ' 
1 I ' 

NCH3 CH-0-CO-CóH, 

CH— CH-CH 2 c ^ CH —CH —CH-COOCH5 

XIV. XVI. 

Dle této Robinsonovy synthesy připravi l W i l l s t ä t t e i r ecgonin 
(XV) tím, že ď) práce vzal místo ve Iné kyseliny acetondikarbonové její 
kyselý ester: 

CH—CHO CH—COOH с н — CH — CHZ 4 

+NH,CH 3 -f- , CC - " > С 0 2 + Н . 0 + NCK CO. 

C H — C H 0 С Н г — C O O C ? H 5 С H — С H - С H- С О О СгН, 

XV. 

V tom p ř ípadě neodštěpí se obě karboxylové skupiny kyseliny ace-
tondikarbonové, nýbrž jen jedna a vznikne t r o p a n o n k a r b o n a n 
e t h у 1 n a t ý, jehož převedení na kokain (XVI.) je již zřejmé. 

Kondensací y-aminobutyraldehydu s diaklehydem jantarovým dojde­
me pouhou redukcí k t r a c h e l a n t h a m i d i n u (XVII.), nejjedno­
duššímu to pyrrol icidinovému štěpnému p r o d u k t u alkaloidů z rodiny 
starčků (Senecio), k teréžto štěpné p r o d u k t y zovou se n e č i n y (odvo­
zeno ze S e n e c i o ) : 

C H — CHO CH—CHO C H — C H — CH-CHO С Н — С н - с н - с н л н 
I I I I I I I I 

Cjfc NH2 СНг - Н г 0 + С ^ Д С Д _ ^ СНг N СНг 

V сно V V V сн, 
он 

XVII. 
И. Alkaloidy geneticky seskupené kolem lysinu. 

Proměny lysinu (XVIII) jsou cbdobné p r o m ě n á m ornirhinu, a mů­
žeme je sestaviti v t e n t o »přehled: 

U V C K - C h r C b v C H , C H r C H r C h r C h r L H - L ü ü - l с Н Г СНГС н Г u i r СО-С ООН 
<— • ! - > I 

NH, Nh, NHa N H z NH, i 

kadaver in XIX. lysin XVIII. x [^ 

CHi гм Q H CH СН г 
с ^ ^ _ _ i\\ \н ^ - СнГ \*ъ - ^ СНГ Ч С н , СнГ х с н , 
сн2 ли, f

 C H L ^ с н _ > с н ч ^сно»Г~ C H z L H 0 сио СНО 
N Н ^ j j i ^ N H 

piperidin Д«-рирег1ает aldehydamoniaková otevřená dialdehyd 
forma aumnovaleraldehydu forma gluta-ro-vý 

XXIV. XXIII. XXII. XXI. XX 
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Ze sloučenin uvedených v tomto schématu pouze p i p e r i d m XXIV 
jest komponentou alkaloidu piperinu XXV, obsaženého v p e p ř i : 

. /°\CH 
/ C H — с и г / \ / b l •сн£ X

N - C O - C H = C H - C H = C H 
ЧСН—CH/ xxv 

Kondensace 8-aminovaleraldehydu (XXI.) s formaldehydem poskyt­
ne piper idinaldehyd (XXVI.), k te rý oxydací a dehydrogenací vede к al­
kaloidům betelové palmy a sice guvacinu (XXVII.), guvakolinu (XXVIIL), 
arekaidinu (XXIX.), arekolinu (XXX.) a posléze ke kyselině nikotinové 
(XXXI.), jejíž bebain jest velmi rozšířený alkaloid trigonellin, (XXXI a.) 
objevený v řeckém senu (Trigonellum foenum g r a e c u m ) : 

CK PH, 
енг -си —CHO с н / ^сн-сно 

I -fCH20 = i I + H , 0 
CH 4 CH. /CH2 

NH, NU 

XXI. XXVI. 

>V n с н ' Ч-С00Н CH/ ^ r - C 0 0 n 

1 u CH. .сн ü \м^ 
: н ^ х сн 2 \ К ^ iji^ 

N R, сн, 

XXVII R t = R 2 = H 

XXVIII. R t = H, R 2 = C H 3 

XXIX. R x = CH 3 , R 2 = H 

XXX. R, = C H 3 , R, = СНз 

Tak, jako jsme měli v řadě ornithinové hygrin (XI.) a t ropanon 
(XIII.), mánie v řadě lysinové i s o p e 11 e t i e т i и (XXXII.) a p s e u d o r 
p e l l e t i e r i n (XXXIII.) jako p r o d u k t y kondensace S-aminovaleralde-
liydu (XXI.) s kyselinou acetoctovou, p ř ípadně dialdehydu glutarového 
(XX.) s kyselinou acetondikarbouovou: 
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№ ?н г COON c H i \ Hi 

СИ СНО -4- С Н£-С 0 - С Н 3 = КО -НС024- | I 

СН.-СНО CHrCOOH CH.-CH — С н г 

CH, N H r C H , + CO = 2 ^ 0 + 2 0 0 , + CH, NCH3 CO 

СНг-CHO CHrCOOH C H r C H — C M , 
ť x x X VII. 

Zdi redukční p r o d u k t isopelletierinu můžeme pokládat i koniin 
(XXXIV.): 

CH* Chz 

C H l СН-СНГСНГСИ- xxx/K. 

^ N H 

Dialdebyd glutarový kondensuje se s acetofenonem nebo lépe s ky­
selinou benzcyloctovou a tato reakce vede k lobclaninu (XXXV.), jak 
provedl poprvé C. S c h ö p f 

соон сиг си, соон C H L ен, 
| . I i _4_ | 2 С 0 2 i I 

" M i 
^ С И - С н г С О - С Л 

NHjCHj L H \\М/ 

^ H f C O - C H , ChO СНО C n r C 0 - C ^ , = " 2ri20 СЬН5

С°-'СН>~ 

Lobelin a lobelanidin (XXXVI. а XXXVII.) jsou zřejmé redukční 
produkty lobelaninu (XXXV.). 

C\\ СНг CH* CHt 

f I I l i 
с д - с н - с н г с н . с н - с и г с н - с д СДС0-СНГСН CH-CHrCH-CH 

ОН i он I он 
сн, сн, 

XXXVII. xxxvi. 
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S-Aminovaleraldehyd (XXI.) se snadno kondensuje sám se sebou; 
p r o d u k t takto vzniklý (XXXVII.) dehydrogenací může pře j í t i v a n a 
b a s i n ^XXXVIIL), alkaloid, k t e r ý isoloval O r e c h o v ze sibiřské 
rostliny Anabasis aphylla: 

/ С н л Х 
с и г 

c\ 
•NHa 

Ť 
CHO 

crC 
1 
1 

CHO 
1 • 

CH2 

XXI. 

- C H . 9 H i 

/ C H í \ CH, 

CH, сн, r H 

f 1 5 \»н-- CH , 

XXXVII. XXXVIII. 

CH, сн, 

1 1 

1 í 
Ch, 

XXXVIII. 

C H , CH2 

1 1 
снг c - \ N / 

CH, CH CH, 

^ N H 

XXXIX. 

P o d o b n á bude pravděpodobně genese n i k o t i n u (XXXIX.), na 
jehož výstavbě se súčasní S-aminovaleraldehyd (XXI.) a y-methyamino-
butyra ldehyd (X.): 

/Си оно / С н г ^ C S -
CK C H i + NH = f ' f 
CH, CHO CHä CR CH 

XXI. x. 

Dalšími p roduk ty z S-aminovaleraldehydu jsou alkaloidy rostlin mo-
týlokvetých, z nichž nejjednodušší l u p i n i n (XL.) vznikne konden-
sací a redukcí z amino valeraldehy du a g lutardia ldehydu: 

CHO CH,0H 
CHO -| > l 

/ C t 4 сцх / с н > \ / C H X / C h - \ / C H X 

f 4 с н о

 ч

 x c CH, си х с н г C H i ' х с н X

C H ; 

C!L Л i. Í I i | ! I 
^ Z \ > x / C ^ C * „ / ^ , , / C H ' ^ch / XC40< " ^ c ^ ^ c v 

XL. 

Súoastní-Ц se kondensace k r o m ě S-aminovaleraldehydu a dialdehydu 
glutarového, ještě jedna molekula formaldehydu a amoniaku, pak pro­
dukt redukován a dehydrogenován přejde v cytišin (XLL), alkaloid, ob­
sažený v čilimníku (Cytisus l a b u r n u m ) : 
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ГНг— сн г сно — с н , . — сн, 

NHX C-H1+NH3 + -CH0-CH l 

оси г с н — с н о 

CH,-CH— C H — с н ^ - с н , 
I I I i 
NH СНг N CH —CHZ 

I I l I I 
C H — C H — C H OH 

сн-сн-с-сн-ен 
N1— СО —СИ I 

NH CH, 

CR-CH-CH, 

XLI. 

Podobně ze tří jednotek původně lysinoyýeh dojdeme к uži tě jš ím 
alkaloidům rostlin motvlokvětých, a n a g y n n u (XLIL), l u p a n i n u 
(XL11I.), a s p a r t e i n u (XLIV.): 

сн —CH, 

сно-сн, оно сн2 

CH0 + NH.-f-CH2+ N H - C H 2 

сн, сно сн —сно 
1 I 

с н , — с н , 
XX. XX. XXL 

сн —f н, 
CH—сн —CH CH, 
I I ' ' 

C O — N CH, N — C H , 
i I I ' 
си C — C H — C H , 
« Ä 
C H — CH 

XUI. 

-> 

он сн— сн, 

CH CH 
I I 
CH —M 
I I I I 
CH, CH — C H — C H 

\ 

C H — C H CH, 
I I I 
CH, N — CH2 

C H , - C H , OH 

C0-
I 
CH, 

CH,—CH, 
v i i 

сн,- С н - C H CH, 
Í l I ' 
N CH, N CH, 
I I - I 
CH—CH — C H , 

сн—CH, 

УИН. 

Ch—СН г 
I I 

CH —CH —CH CH, 
1 ^ 1 I 

CH —N CHZ N -
I I ' 
сн г с н — с н — с н 2 

•CH, 

сн—CH 2 

XLIII. 
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III . Alkaloidy geneticky seskupené kolem hydroxyorni th inu 
a hydroxylysinu. 

Tyto dvě aminokyseliny, k t e r é byly v př í rodě nalezeny v posled­
ních letech, dají se předvídat i z existence alkaloidů, k t e r é jsou hyidre-
xyderiváty některých, o nichž byla řeč. T a k p r o dva istereoisornorní al­
kaloidy, betonicin a turicin (XLVI.), k t e r é jsou hydroxyistachydriny, jest 
n u t n ý jako generátor 3-hydroxyornithin (XLV.): 

hOCJ-b-

СН,— Щ 

XLV. 

•CH, 

CH-
I 

-COöh 

HOCH-

I 
-> ca 

•C-H, 

сн—cer 

CH, сн, 
XLVI. 

Z n e c i n ů, z nichž jsme poznali t r a c h e l a n t h a m i d i n XVII, další, 
a sice h e l i o t r i d i n a s ním stereoisomerický r e t r o n e c i n , o b a 
XLVII, a dále r o s m a r i n e c i n (XLVIII.) a p l a t y n e c i n (XLIX.) 
snadno můžeme uvésti v genetickou souvislost s dia ldehydem jablečným 
{L.) a ct-hydroxy-y-aminohutyraldehydem (LI.): 

HOCH-

CH. 
хСнГ 

LI. 

CHO 

NH, 
+• C H — -CHU 

CHOH 

CHD 

HOCH-

4> I 
CH2 

сн-
I 
N 

С Н — C H Ü 
I 
CHOH 

СНГ 
/ 

'•i/ 

HOCH 

CH . 
^ C H f 

KOCH 
1 
CK 

X C H ^ 
XLVI П. 

CH 
i i 
Kl 

\ C H ^ 
CH 
1 

хснг 

a aldolisace a tvorba 
aldehvdamoniaku 

C H — C H O 
- > 

носн-

Сион 

CH 

I 
сноь 

HOCH-

CH20H 

=г СНг 

\ 

носн-
снг 

СН 

I 
N 

^ \ 

сн-
I 
N 

ЧСН 
I 
ОН 

СНг 

с — С Н О 

II 
СН 

С—Сигин 
II 

-СН 

V 
•сн 

CK .••. у 
4 с н Г х с н Г 

XLII. 
n u Р Н П Н ^) redukcie aldehyd-

CK 
Х С Н ^ ^ с и ^ 

СН, 

XLIX. 

amoniaku 
c) odštěpení Н 2 0 z 

polohy 
d) hydrogenace alde­

hydu 
e) hydrogenace dvojné 

vazby 
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Pro dialdehyd jablečný (L.) vystačíme e y-hydroxyornithmem 
(XLV.) jako generátorem: 

сн гсн-сн,-сн-соон OCH-CH-CH-CMJ 
I I ~ I v I 

нг OH WH 2 " OH 
XLV. 

kdežto pro a-hydroxy-y-aminobutyraldehyd bylo by výhodnější hledati 
matečnou látku v ß-hydroxyornithinu (Lil): 

снгсн-сн2-сн-соон снгсн-си-сно 
i i I \ I M 
N H Z O H N H 2 = * N H 2 OH 

LIL 
Konečně pro s k o p i n (LIII.), zásaditou komponentu ekopolaminu 

(LIV.), potřebovali bychom oxyd maleinového dialdehydu LV, ze kte­
rého by skopin vznikl ve smyslu synthesy Robinsonovy: 

CH-CHO C K - C O O H /OH — Ch — CH2 

o(\ 4- NH^CHi-l- CO > o; I ijiCHj CHOH 
х с н - с н о С Н Г С О О Н

 ч с н — CH—CH2 

LV, / C H - C H — с н 2 с н 2 о н 
I i i 2 LIII 
NCH3 CH0-C0 — CH 

х с н - с н — C H 2 C6Hr 

LIV 
Bylo by však velmi odvážné hledati matečnou látku tohoto alde­

hydu mezi aminokyselinami; tato sloučenina má mnohem blíže к cukrům. 
Ostatně není vyloučeno, že skopolamin jest přímo oxydačním produk­
tem hyoscyaminu. 

Ve skupině lysinové můžeme ještě poukázati na možnou souvislost 
pseudokonhydrinu (LVU.) s hydroxylysinem (LVI.): 

Ч0-СН CH2 > MO-CH CH, _ ^ C00H 

U ÓH-COOH снг [но сн г -со-сл 
Х Н Н г N ^ \ М Н / / C H l X 

носи сн2

 н о с н CHa 

CH, CH-CHrCO-GHj-> CH, с н - с н Г с < - с н 3 
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IV. Alkaloidy geneticky související s hydroxyfenylalaii iny. 

Do této skupiny pat ř í alkaloidy, k t e r é mají zpravidla jádro isochi-
nolinové a k r o m ě tyrosinu (LIX.), kteTý velmi zř ídka vystupuje jako ma-

(jf| tečná látka alkaloidů, musíme počí tat i s dalšími aminokyselinami, k t e r é 
V dosud v př í rodě nalezeny nebyly, a to jsou ß-(3.4-dihydroxyfenyl)-a-ala-

f nin, (LX.) / ?.(2,3-dihydroxylfeiiyl)-a-alanin (LXI.) a č-(3.4.5tr ihydroxy-
fenyl)-a-aJanm ( L X I I . ) : 

снгси-соон снгсн-соон 

h (К 

HO" 

СнгСн-С00Н 

NH, 

Снгсн-С00« 

снгсно pWrCHO 

он 
1ЛХ. LX. LXI. 

Tyto aminokyseliny reakcemi n á m známými poskytnou jednak al­
dehydy (LXIII. až LXVI.): 

CHrCH0 , . _ , „ n n 

H CK 

LXIII. LX1V. LXV. LXVI. 
a jednak pouhou dekarboxylací aminy (LXVII. až LXX.): 

CHr-CiVNWi CH rCH rNH 

HO-
I 
OH 
LXVII 

i r)H rCH rMHz 

HO" 

OH 
LXVIII. 

CHrCHrNH:2. 

>0H) 

LXIX. LXX. 
Prvá z těchto zásad (LXVII.) vyskytuje se jako vedlejší alkaloid ná­

mele (Secale c o r n u t u m ) ; je-li na dusíku dvakrát methylovaná, p a k ji zná­
me jako alkaloid hordenin, isolovaný z klíčků ječmene, nebo jako alka­
loid a n h а 1 i n (LXXI.) z kaktusu Anhalonium f issuratum: 

с H r с H 2 -N(CH 3 ) 2 

HCK СН,0 

CH rCH rhri : 

M)CH? 

LXXI. 
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T r i m ethyl e ther zásady LXX. jest alkaloid m e z k a l i n (LXXII.) z 
kaktus ovité rostliny Anhalonium Lewieii. 

J e d n o d u c h é isochinolinové zásady vznikají kondensací těchto eithyl-
aminů is aldehydy, 'zvláště s formaldehydem a acetaldehydem. Jako (pří­
klady uvádím anhalamin (LXXIIL), anhalonidin (LXXIV.), a pelotin 
(LXXV.): 

CM 
I 

Он Cn3 

LXXIV. LXXV. 

Alkaloidy benzylisochinolinové odvodíme kondensací hydroxyfenyl-
ethylaminy s hydroxy f enylacetaldehydy. J e d e n z nej jednodušších příkla­
dů, kondensace dihydroxyfenylethylaminu a dihydroxyfenylacetaldehydu, 
poskytne n á m základní skelet (LXXVI.) laudanosinu (LXXVIL), laudani-
nu i(LXXVIIL) i papaver inu (LXXIX.): 

LXXIX. LXXX. LXXXI. 

P r o hydrast inin LXXX, a narkot in LXXXI najdeme snadno amino 
vé základní k o m p o n e n t y v aminech ( L X I I I . a LXX). Acetaldehydové 
k o m p o n e n t y mají o skupinu hydroxylovou v pos t raním řetězci a o kar-
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boxyl v ortho poloze к hydroxylu více. Uvážíme-li , jak snadno «se poly-
hydroxybenzeny karboxylují a jak snadno ее hydroxyluje « u h l í k v po­
s t raním řeitězci, nemusíme hledat i komplikovanějš í aminokyseliny co ge­
n e r á t o r y těchto látek. 

Alkaloidy skupiny berber inové mají z laktonového karboxylu, ob­
saženého v hydrast inu, vytvořené — vazbou tohoto na dusík, — d r u h é 
isochinolinové jádro. Myslíme-li si t ento karboxyl zredukovaný n a alde­
hyd a dusík nemethylovaný (LXXXIL), p a k pouhým odštěpením vody 
z hydroxyskupiny, zbylé z laktonového k r u h u , dojdeme к zásadě ber­
ber inové formulované a tevřeně (LXXXIII a) : 

LXXXII. LXXXIIIa. 
Soli berber inové (LXXXIV.) mají se к volnému b e r b e r ů m (LXXXIII 

a) nebo b) jako AoHpiperidein (XXIII,) к S-aminovaleraldehydu (XXI. 
př ípadně XXII.) : 

OH C H 2 

ОСИ, 

OCH, 

LXXXIII. b LXXXIV. 

Morfin LXXXV jest p r o d u k t e m kondensace a redukce 3,4-dihydro-
xyfenylacetaldehydu (LXIV.) a methyl-2.3-(dihydroxyfenylethyl)-aminu 

HO 

HO 

HíK4 . 

/CHrí—ca 
CHO H J H - C H . 

LXIVa. LXIX. 

CH. j C H - ^ м - с н , 
" C h ' 
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V. Alkaloidy, geneticky seskupené kolem tryptofanu. 

K r o m ě známého tryptofanu čili indolylalaninu (LXXXVI.) musíme 
i zde podobně jako ve skupině tyroisinové, p ř e d p o k l á d a t i existenci dvou 
hydroxy tryptofanu LXXXVII a LXXXVIII a jednoho dihydroxytrypto-
fanu LXXXIX: 

снгсн-соон 
MH2 

LXXXVI RX=:R9=H, 

LXXXVII Ri-on, R 0 = H , 

LXXXVIII. Ri^H.R —OH 

Tyto trypiofany zase .reakcemi n á m známými m o h o u přej í t i n a př í­
slušné mdolylacetaldehydy (př ipomeňme si kyselinu indolyloctovou, roz­
š í řenou v rostlinstvu co růstový h o r m o n , he teroaux in) , nebo dekarbo-
xylací na příslušné indolylethylaminy, čili t ryptaminy. Nej jednodušším 
alkaloidem, sem náležejícím, jest eserin čili fysostigmin ( X C ) , jehož 
vznik představujeme si z hydroxytryptaminu (XCI.) cyklisací, methylací 
a p ř e c h o d e m na u r e t h a n : 

CH3-NH-C0 

HO' 

XCI. 

K v a r t e r n í methyl na uhlíku, společném oběma pyrrol idinovým kru­
hům, (pravděpodobně vznikne rovněž př i této methylaci, neboť indoly 
dají se methylová ti nejen n a dusíku, ale i na uhlíku. , 

Alkaloidy h a r m a 1 i n (XCII.) a h a r m i n (XCIII .) vznikají z 
acetylovaného hydroxyindolylethylaminu XCIV cyklisací a dehydroge-
nací : 

С'Н, 
Сн2 

NH 

XCIV. 

I 
C H 

XCII. XCIII. 

Alkaloid y o h i m b i n odvodíme od t ryptaminu kondensací s for-
maldehydein a 3-hydroxy-2-karbmethoxyfenylacetaldehydem p o d o b n ě ja­
ko př i berber inu za vytvoření jádra isochinolinového. Benzenové jádro 
jest p a k hydrogenováno: 
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xcv. 
Komplikovanou kondensací tryiptaminu, po př ípadě dimethoxytry-

p t a m i n u viznikají alkaloidy .strychnin (XCVI. ) ,po p ř í p a d ě brucin ( X C V I I ) . 
Aldehydickými k o m p o n e n t a m i jsou př i té kondensaci formaldehyd a fe-
nylacetaldehyd, jehož kruh je podivným způsobem rozšířený na sedmi­
členný, a konečně kyselina octová: 

C H X - •9^ •cff, 

CK-
CH, :CH 

NCHí 
XCVII R=OCH 3 

x C H — C 
C H 
р'н „ /CH 
1 N 0 — С Н Г 

\ , 

'T^^li—if CH0 ^Hi 

С0ОИ II CH 

\ C H \ / 
4CH, x 0 CHj 
XCVI. R = H 

Alkaloidy kůry chinové odvodíme od dihydroxyfenylethylaminu 
(LXVIII. a od tryptofanu, po př ípadě hydroxytryptofanu (LXXXVI př íp . 
LXXXVIL). P ř i tom první polovina, dihydroxyfenylethylamin, skonden-
suje se nejdříve s formaldeliydem na dihydroxytetrahydroisochinol in 
(XCVIIL), k t e r ý «e hydrogenuje na dihydroxydekahydroisocli inolm 
(XCIX.) a tento se hydrolyt icky otevře na alkoholaldehyd (C): 

C HO 
4CH 

noc rl, 
XH: 

y 
CK 

CH, CH2 CH, Сн,-СН=СН, 
I I I I 

M H OCH CH, Ch, 
/ N H i / 2 

X H. WH 

/ C 
/ I 

CH, CH, 

HO-CH CH, 

G. CI. си. 

XCIX. 

CH-CH=CH, 
I 
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Hydrolysou vzniklý alkoholaldehyd C. odštěpí vodu za vzniku y-(vi-
nylpiperidyl)-acetaldehydu, (CI.) jenž jest tautomerní formou -vinyl- -hy-
droxychinuklidinu (CI.). Mateční látka druhé poloviny molekuly duno­
vých alkaloidů není vždy stejná; nejlépe známe souvislost genetickou u 
c i i i c h o n i n u , neboť tam známe v podobě alkaloidu c i n c h o n a m i-
n u meziprodukt. Tento vzniká, přikondensuje-li se aldehyd CI. k indo-
lylacetaldehydu (CIL), vzniklému z tryptofanu a poskytne itak aldehyd 
CIII, který poskytne redukční cinchonamin (CIV): 

/ ' 
NH 

Чн 
.с-снгсн-соон 

ми, 

- ^ CH 
II 
c-c + 

/ ? H \ 
HZCHÖ 

_ CH , CH3 

-J I -
Hu-CH CK 

CH" 
I 
CK 

-Сн=Си2 

CH. 

СНг CHL с н - с н = с н . 

-N H 

-с-сн2-сно 

CHZ CH, 
I 
CH

 с н * 
/ \ > 

сн-сн-сн2 
I 
CH2 

с-снгсн2он 
CHI. CIV. 

Aldehyd CHI může však také se hydrolysovati za otevření pyrrolo-
vého kruhu С V a hned uzavříti kruh šestičlený, který pouhým přesunu­
tím dvojné vazby se arom-atiisuje za vzniku cinchoninu (CVI): 

NH, 

"Сн==сн г 

С О Н X N ' 
I! 

i * 
CHO 

CH=CH. 

cv. CVI. 

Končím svoji stať, jíž dal jsem nadpis v podobě otázky. Konstatuji, 
že jsem otázku tuto do značné míry rozvedl, avšak pramálo zodpověděl. 
Proto prosím, abyste moji stať posuzovali shovívavě, právě tak, jako 
musí býti shovívavý experimentátor, který tím, že koná experimenty, 
dává vlastně otázky přírodě. A nikdy nedostane se mu odpovědi takové, 
aby jí byla otázka plně zodpověděna; spíše se mu vynoří řada otázek 
nových. Jistě větší polovina vztahů mezi látkami, o nichž jsem mluvil, 
jsou stále ještě problémy a jestliže v tom, co jsem řekl, ony problémy 
uvidíte a vzplanete touhou je řešiti, pak moje přednáška splnila svůj 
účel. 
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