ALKALOIDY

Z hlediska Sire farmakologickych Gcinkt nejdilezitéjsi sekundarni
metabolity

strukturni pestrost

terapeutické vyuziti

pocet

Alkaloidy jsou v prevazné veétsiné produkty sekundarniho metabolismu
vysSich rostlin.

------

Oznaceni ,alkaloid" byl pripsan lékarnikovi W. Meissnerovi (1819) a
vyjadroval jejich alkalickou povahu, acC nékteré jsou neutralni (kolchicin).



ALKALOIDY

Vyrazny fyziologicky uUcinek byl povzbuzenim pro jejich ¢asné zkoumani, pfri
kterém se uplatnila rada Iékarnik( a které vedlo k isolaci a charakterizaci
typickych predstavitell
. morfin (Sertlrner, 1806)

strychnin (Pelletier a Caventou, 1818)

chinin (Pelletier a Caventou 1820)

koniin (Giesecke, 1872)

nikotin (Posselt a Reimann, 1828)

atropin (Hesse, 1831)

kodein (Robiquet, 1832)

papaverin (Merck, 1848)

Fysiologicky ucinek alkaloid{l se ¢asto projevuje v jejich extrémni toxicité.
Mnohé z nich maji v subletalnich davkach terapeuticky vyhodné
farmakologické vlastnosti a uzivaji se jako cenna léCiva.



ALKALOIDY

V rostliné byva obvykle alkaloidl vice (hlavni a vedlejsi)

Casto stejna zakladni struktura, lisi se odliSnymi substituenty
v takovéto skupiné Ize predpokladat spolecné prekurzory

z existujicich vyjimek tfeba uvést Chinae cortex - kdru chinovniku, kde

se nachazeji dva odlisné typy a to alkaloidy s jadrem chmolmovym a
indolovym

alkaloidy se nEJCaStEJI ukladaji v pletivech vykazujicich aktivni rlist, dale
v pochvach svazkl cévnich a v mlécnicich

jsou ulozeny ve forme hydrofilnich soli s organickymi kyselinami ve
vakuole (napft. s kyselinou vinnou, citrénovou, stavelovou, jable¢nou,
akonitovou, chelidonovou, mekonovou)

vyskytuji se také nerozpustné slouceniny s trislovinami

misto jejich ulozeni neni vzdy totozné s mistem je {( chh tvorby. Nikotin se
napr. tvori v korenech, transportuje se do listll, kde se hromadi



ALKALOIDY

dosud nebyla poznéna pfirozena funkce alkaloid{

jedovatosti Ci horké chuti vétSiny alkaloidl byla spatfovana zamérna obrana
aI aloidnich rostlin pred predatory

to popira fakt, Ze je mnohem vice rostlin, kterym jejich alkaloidy zadnou ochranu
neposkytuji

nekteré druhy hmyzu se specializuji na urcité alkaloidni rostliny (rulik, chinovnik)
a zplsobuji znacné skody na jejich kulturach

selektivni toxicita chininu je zakladem jeho terapeutického pouziti. Pro cloveka je
relativné nejedovaty, plsobi vsak jiz ve velmi malych davkach na protozoa

naopak pro Clovéka jedovaté bobule a listy ruliku zlomocného konzumuiji bez
nasledku bazanti, resp. kralici, ktefi jsou v{ci hyoscyaminu prakticky nevnimavi

hypotézy, ze alkaloidy mohou zprostfedkovavat mezidruhovou kompetici
(allelopatie) nebo blastokolinovy efekt podobne jako kumariny

biosynthesa alkaloid@l je energeticky narocna, vyzaduje vysoce specifickych
enzymU. To svéddi o urcité uloze téchto Iatek o0 Uloze, ktera zatim neni zcela
znama. Vzhledem k jejich strukturni rozmanitosti Ize U nich oéekavat |
rozmanitost funkcni.



ALKALOIDY

base alkaloidl jsou lipofilni, ve vodé velmi malo rozpustné az
nerozpustné, vétSinou pevné bezbarvé latky

s kyselinami tvori vétSinou bezbarvé krystalické soli (vyjimku tvofi Zluty
berberin, chelidonin a kotarnln) horké chuti

opticky aktivni alkaloidy jsou prevazné levotocivé

pro jejich dlkaz jsou vyznamné reakce srazeci
s tetrajodovizmutitanem a tetrajodortutnatanem draselnym a tvorba malo
rozpustnych soli s kyselinou chloroplaticitou, pikrovou a reinekatem
amonnym
reakce barevné
s koncentrovanymi mineralnimi kyselinami nebo jejich smésmi.
nékolik alkaloidd ve formé base je tekutych (nikotin, koniin, spartein),
snadno se izoluji z rozdrcené alkalizované rostlinné surovmy estilaci
s vodni parou

rozdilna rozpustnost basi alkaloidd a jejich soli umoznuje jejich snadné
cisteéni



ALKALOIDY

Vyskyt

alkaloidy jsou pritomny v 10-15 % cévnatych rostlin

vzacneé se nalézaji u rostlin nizSich (Claviceps — namelové alkaloidy),
nahosemennych (Coniferae — Jehlichate), nebo jednodeloznych
(Liliaceae — Liliovite)

vyskytuji se predevsim u nékterych dvoudéloznych, predevsim
v Celedich

Apocynaceae — Brcalovité Papaveraceae — Makovité
Solanaceae — Lilkovité Ranunculaceae — Pryskyrnikovité
Papilionaceae — Motylokvété Rubiaceae — Morenovité
Rutaceae — Routovité Loganiaceae — Kulcibovité

vzacne jsou distribuovany ve véetsi nebo velké skupiné rostlin.



ALKALOIDY

pocet dosud isolovanych alkaloid{ je okolo 8000 a stale vzrista

v poslednich desetiletich nabyvaji dllezitosti parcialni a totalni synthesy
vyznamné tam, kde potrebujeme z praktickych diivodt (biologické
zkousky, terapeutické pouziti) ziskat vétsi mnozstvi latky, ktera se bud’
vyskytuje v rostlinach v minimalnim mnozstvi, nebo prislusny rostlinny
zdroj je nedostupny nebo chranény

nékteré z parcialnich ¢i totalnich synthes alkaloid{ jsou natolik
ekonomicke, ze vytlacily Castecne nebo uplne prirodni isolaty.



STAVEBNI KAMENY ALKALOIDU

Na zakladé dnesnich znalosti Ize potvrdit, ze stavebnimi kameny vétsiny
alkaloidl vznikajicich v rostlinach jsou

.  alifatické aminokyseliny
ornithin a lysin

aromatické aminokyseliny
fenylalanin, tyrosin, tryptofan a histidin

nékteré alkaloidy vznikaji z

kyseliny nikotinové a kyseliny anthranilové které samé jsou produkty
sekundarnich premén

na biosynthese alkaloidll se mohou podilet jesté dalsi aminokyseliny
glycin, cystein, methionin, kyselina asparagova a prolin.



STAVEBNI KAMENY ALKALOIDU

CH,NH, i
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Na stavbé alkaloid{ se podileji:

CH;—NH,
I

COOH
glycin

(|3H2—SH C|3H2—S—CH3 (llOOH
CHNH,  CH, CH, [ j\

I I N COOH
COOH CHNH, CHNH, 4
cystein COOH COOH prolin
methionin kyselina

asparagova



ALKALOIDY

zakladem nebo soucasti nékterych alkaloidl je terpenoidni skelet
(hemi-, mono-, di- a triterpeny, stejne tak steroidy).

jina skupina alkaloidi je tvorena inkorporaci dusiku do polyketidového
skeletu, napr. koniin.

mnohé Siroce rozsifené base rostlinného pdvodu, napf. methyl-,
trimethyl-, a dalsi jednoduche aIky,Iamin)ﬁs otevrenym retezcem, dale
choliny a betainy nejsou klasifikovany jako alkaloidy, ale jako ,biogenni

aminy”

k dalSim heterocyklickym dusikatym basim, které se nefadi o
k alkaloidlm patfi napf. thiamin, vzhledem k jeho obecnému rozsiteni
v zivych soustavach a dale purinové base, napt. kofein, theobromin a
theofylin a skupina betalaind.



DELENI ALKALOIDU

Traduje se déleni alkaloid{l na

. prave, odvozené od aminokyselin, atom dusiku maji zabudovany ve
formé heterocyklu (morfin, chinin, hyoscyamin, strychnin aj.)
protoalkaloidy, odvozené od aminokyselin, atom dusiku neni soucasti
heterocyklu, jsou to jednoduché aminy basického charakteru
(efedrin, meskalin, kathinon, psilocybin)

. pseudoalkaloidy, maji charakter pravych alkaloidd, ale nejsou
odvozeny od aminokyselin

vétsSina z nich jsou isoprenoidniho plivodu a oznacuji se jako terpenoidni
alkaloidy, napf. diterpenoidni alkaloid akonitin

nebo maji plivod acetatovy, napf. koniin



BIOSYNTHESA ALKALOIDU

Mezi nedllezitéjsi reakce, uplatnujici se pri vzniku alkaloidd, patfi:
tvorba Schiffovych basi, kdy primarni aminoskupina kondensuje

s karbonylovou skupinou aldehydu za vzniku sloucenin se zbytkem
azomethinovym (—CH=N-) za vzniku aldiminu.

Mannichova kondensace, pri které kondensuje sloucenina obsahujici aktivni H
atom s formaldehydem v pritomnosti NH;, alifatického primarniho nebo
sekundarniho aminu a tvori se systém C-C-N

kondensace aldolového typu mezi slouceninami, které obsahuji iminoskupiny

Pri tvorbé alkaloidl se uplatiuje celd fada dalSich reakci, jako napf. oxidace,
redukce, presmyky apod. Ve skupiné benzylisochinolinovych alkaloidl je to
oxidativni fenolické spajeni, zatimco velké a dilezité skupiny indolovych alkaloidl
zahrnuje spojovani tryptofanového skeletu s C9-10 fragmentem terpenoidniho
plvodu.



BIOSYNTHESA ALKALOIDU

a) Tvorba Schiffovych basi

_ |
<|::o +  HN-R 2. Cc=N-R

b) Mannichova kondenzace (po vzniku Schiffovy baze)

| | : |
—CH + C=0 +HN-R 2, _C C\HR

c) Kondenzace aldolového typu mez slouCeninami s imonoskupinan
H

P  NH—CH—CH—
— NECH—CHy— NH—CH—CH;

—_—
—CH—CH=N—
—CH;-CH=N—



BIOSYNTHESA ALKALOIDU

Hydrogenace iminové skupiny

| |
c|;:N— %— CH—NH—

Vznik iminové skupiny dehydrogenaci nasycenych aminu

CH—NH— —2  Ccon—
| -2e |

Dehydrogenace vedouci k tvorbi aromatického kruhu
N X AN
- 2H _2H* |
- 2e T2e -2 _
N N

Isomerizace dvojné vazby iminoskupiny
na o.,f-nenasycenou aminoskupinu
—N=C—CH —NH—C=C

Oxidace na C sousedicim s N za vzniku

karbinolamint nebo amidu
| 9
ll\l CH—

0]

—CH;x- < karbanolamin

amid



METABOLISMUS AMINOKYSELIN VE VZTAHU K
BIOSYNTHESE ALKALOIDU

ol
CHO i CH, )
POCH; | Xy C POCHZ\KTO
2 |
N~ TCH, H+ CH,
pyridoxal-5'-fosféat pyridoxamin-5'-fosféat
pyridoxal pyridoxamin
R—CllH—COOH R CO-COOH
NH2
pyridoxamin pyridoxal
HOOC CH.CH,COCOOH HOOC CH'ZCH'Z(llHCOOH

NH,

kyselina a-ketoglutarova _ ,
kyselina glutamova

R—CH—COOH + HOOC CHCHCOCOOH R COCOOH + HOOC CHCHCHCOOH

NH, NH,



AMINY A JIM ODPOVIDAJICI AMINOKYSELINY

CH,NH,
methylamin

CHLCHNH,
ethylamin

CH,CHNH,
©/fenylethylamin
CHCHNH,
Y O/[ j tyramin

CHCHNH,

AN N nistamin

[::I:fjH—CHpHyHZ

H tryptamin

CHCOOH

H
2 glycin
CH{HCOOH

NH, _
alanin

CHCH COOH

NH,

fenylalanin

CHCH COOH
HO i

histidin

N NH2

H  tryptofan



OXIDATIVNI A NEOXIDATIVNI PREMENA
AMINOKYSELINY

Oxidativni premé&na aminokyselin naa-ketokyseliny zavisla na FAD

FAD FAD-H,

. H,O
R (IZH COOH — » RﬁCOOH —2 > RCOCOOH + NH,
NH, NH

Neoxidativni deaminace aromatickych aminokyselin

CHCH COOH CH=CH COOH
| deaminasa -~
N H2 "amoniaklyasa" + N H3
R R

R=H, OH




OXIDACE AMINU

monoaminooxidasa

RCHNH, = RCHO
CHNH, (|3HO

%CHZ) n diaminooxidas.a> ?C H2) i
CHNH, CHNH,

n = 2, putrescin
n = 3, kadaverin



ALKALOIDY ODVOZENE OD ORNITHINU

:COOH +C iCOOH -CO, [ \
1 —>

NH, ~NH, NH NH,
o CH, H,
ornithin N-methylputerscm
. OH ) +H
Na H ||\|+ +2e Il\l
|
CH, CH, CH,

4-methylaminobutanal N-methyl-1-pyrrolin N-methylpyrrolidin



| ALKALOIDY ODVOZENE OD ORNITHINU

CH,
‘ \/‘\| L = ‘ ’
CHCO H, N CHCOCH
COOH ¢ | : >
H, CH COOH CH,
hygrin
K j\ NS N "CHCOCH, N
N" “CHEoCH, N | el I
CH CH, CH, CH,

3 kuskohygrin



TROPANOVE ALKALOIDY

7
/\(llO -~ N7 <%, \I.\I/
+~ CH [ CH
N | c.CH,C_
| COOH \C/ COOH
CH, I
O @)

keton ekgoninu tropinon



TROPANOVE ALKALOIDY

hygrin

LN RO R N
N~ "CHCOCH, -2 QEH &,
CH, H,C >
O
O

tropinon

CH
5 1 N/ 3
II\I _ 1 2
L CHyJ. :
3\\ ) 7 3 H
H OH
HO
+2H" tropin *
= (tropin-3a.-0l)
+2e
N/CHB
N =
CH,
OH

H OH
pseudotropin
(tropin-3B-ol)



REAKCE TROPANOVEHO JADRA

~CH _CH
N_° N_ 3
1 2
5
4
7
/ 3 H H
? 7
¢=0 o=
@?“ T Q
CH,OH CH,OH
| L-hyoscyamin D-hyoscyamin |

atropin (D, L-hyoscyamin)

/

O—O—O——| -

6, 7- epoxidace O
[l
C—O0—T
=0
dimerizace
| | —_— T—0—C—C—C
skopolamm apoatropin

T = tropylovy zbytek belladonin



KYSELINY ESTERIFIKUJICI TROPANOL

COOH
H—C--CHOH

kyselina
(-)-tropova

H,C.
"CHCOOH
H,C

kyselina
isomaselna

COOH

OCH,

OCH,

kyselina
veratrova

H,C._
_CHC H'ZCOOH
H,C

kyselina
isovalerova

(POOH

ﬁH

CH

kyselina
skoricova

kyselina
tiglinova



EPOXIDACE TROPANOVEHO JADRA

- 2H

7o
.~
|

O-2

H

.

H O-CO-CltHCGH5
CHOH
hyoscyamin

6,7 - dehydro-
hyoscyamin

HOH

6 - hydroxy-
hyoscyamin

2H

skopolamin



DERIVATY PSEUDOTROPINU

- CH:
\_ 2 COOCH,

3_OCIX%H5

H
kokain

derivat 2-karboxy-tropan-3--olu



PYRROLIZIDINOVE ALKALOIDY

H  CH,
S /CHZ (I‘: (‘I:\
=6 CH, OHF©
co 0
H
O . CH
AN /

senecionin
(retronecin +
kyselina senecinova,

Asteraceae)



PYRROLIZIDINOVE ALKALOIDY

e o CHO CHAH,
COOH _-CO _ o + J/ HO
NH, NH, O\\C 2 s

e . 4-amino- L e

ornithin putrescin butanal H éu?arpr:glo
cHo PN CHO VRV

; CHO C

. [O] -NH, oH | )
N\ +2H +2e NH — NJr\) .
CH,OH _CHOH
dihydrosupinidin 7a—~0OH, heliotridin

7B3—OH, retronecin



ALKALOIDY ODVOZENE OD LYSINU
JEDNODUCHE PIPERIDINOVE DERIVATY

Q= Qs o =

HOOC
Iysm kadaverm H,
N-methylamlnopentanal
COOH

/\
O (j\)k% \, T \||\|/
CH,
N- methyllsopelletlerln Y

N-methyl- @)

-1-piperidein O pseudopelletierin



ALKALOIDY ODVOZENE OD LYSINU
CHINOLIZIDINOVE ALKALOIDY

O e QL ) =) =

NH, "COOH
|yS|n kadaverin amlnoaldehyd NH dIaIdEhyd
CHOH
Cb @i‘j +2H+ +ze @j
chinolizidin- o
-5-aldehyd lupinin

{
HC=N )
— +2H*, +2e - +
lysin O - O o M +2e
N N N
H

CH;- N
1. migrace dvojné vazby
N
N+
P N

NH

Lupinus luteus N

O cytisin

spartein



SLOZENE PIPERIDINOVE ALKALOIDY

CL L

H,N NH, "CO,H

lysin

kyselina a-keto- kyselina 1-pip’eridin-
-g-aminokapronova -2-karboxylova

fenylalanin
C, zbytek
—_—

isolobinin



ALKALOIDY ODVOZENE OD FENYLALANINU A

TYROSINU
ALKALOIDY TYPU FENYLETHYLAMINU

COOH
CH NH, CHzNH CHZNH
HCOOH
+2H*
+2e
w-aminoaceto-
fenylalanin fenylethylamin fenon
i
H—C—H
A 7 CH;0H CH,
CH-NH, CHNH, CHNH,
CoO CO CO
+C, redukce F2H
_— —_— —_—
(formiat) +2e
Hy I Hy I ",
CHNH H—C—NHCH; H—C—NHCH,
CH OH H— C OH HO— CH

- © =0 C

(-)-efedrin (+)-pseudoefedrin



ALKALOIDY ODVOZENE OD TYROSINU

a
CHCH COOH CHLCHNH,
NH -Co, [O]
2 — e —_—
HO HO

tyrosin

tyramin
b C
HO CHCHNH, HO CHCHNH,
e O
—
HO HO
dopamin OH
3,4,5-trihydroxyfenyl-
ethylamin
a
‘ b
Cc
- H,CHNH
CHO CHCHNH, CHO CHERNA,
+C, ><
CHO CHO
OH CH,O
3,4-dimethoxy-5-hydroxy- mezkalin

fenylethylamin



| TETRAHYDROISOCHINOLINOVE ALKALOIDY

COH
0O OHC OCH,
o, Cinjij;]\l +
© “CH, OCH,
OH
hydrastinin kyselina opianova

hydrastin



| BENZYLISOCHINOLINOVE ALKALOIDY

1-benzyltetrahydro-
isochinolin



BIOSYNTHESA PAPAVERINU

HO CO,H
COH 1 M o MO
NH NH
2
HO N HO HO

—_—
tyrosin DOPA DOPAMIN o
T2
—_—
transamlnace
CO,H HO -0
C
_> |I_|
HO
kyselina 3,4-dihydroxy- 3,4-dihydroxyfenyl-
fenylpyrohroznova acetaldehyd

papaverin




BIOSYNTHESA MORFINANOVYCH ALKALOIDU

kodein morfin




BIOSYNTHESA APORFINOVYCH ALKALOIDU




PROTOPINOVE A BENZOFENANTHRIDINOVE
ALKALOIDY

stylopin

otevreni
kruhu B

chelidonin



FTALIDTETRAISOCHINOLINOVE ALKALOIDY

hydrastin

narkotin OH



| TVORBA METHYLENDIOXY SKUPINY

CHQO P " C\9
— - HC
HO



BISBENZYLISOCHINOLINOVE ALKALOIDY

CHO

= |
7
H
(CH,); N></ |
w\
O—CH,

tubokurarin




ALKALOIDY CELEDI AMARYLLIDACEAE

HO@CH CH COOH HOOCCH CH@
NH T~
HO@CH CHNHCHLCH;
fenylalanin

tyrosin norbelladin
/ l
HO [; of o
OH
HO:@;(E HO:@\/ HO\@\/
NH

OH

NH

CH,

o galanthamin

lykorin OH
pretazettin



KOLCHICINOVE ALKALOIDY

b b a a

b b Db c
b @TCHZ(IZH COOH HOOC-(I:HCH;B@LOH

b b NHZ NH2 a a

fenylalanin tyrosin

kolchicin



SLOZENE BENZYLISOCHINOLINOVE ALKALOIDY

HO HO
NH
HO 2 -H,0 T .

oxidace

0. HO =
donam CHO (7 ol
opamin oGl
CH,00C
CH,00C
sekologanin
HO HO
NH =
HO NH _ HO CHO redukce
O _
CHO
HOOC~ "CHO CHO
kyselina dialdehyd
HO CHO
-H,0
N methylace N
HO CHO
H
OH OCH,
CHO O OR
OH HN
H,N
dopamin

R = CH,, emetin
R = H, cefaelin



OSTATNI DUSIKATE LATKY ODVOZENE OD
FENYLALANINU

p o
— — p o
@CHZ po-coon | @QH—CHZ—COOH

NH

2 NH2

fenylalanin kyselina B-feny3-aminopropionova
CHO
HOO CH;~NH CO—(CH,);— CH=CH—CH—(CH,),

kapsaicin
4-hydroxy-3-methoxybenzylamid kyseliny trans-8-methyl-6-nonenové



ALKALOIDY ODVOZ,ENE OD TRYPTOFANU
~INDOLOVE ALKALOIDY"

BOHATYM A FARMACETICKY VYZNAMNYM ZDROJEM JSOU ZASTUPCI
CELEDI:
APOCYNACEAE (Rauwolfia, Catharanthus, Aspidosperma)
RUBIACEAE (Cinchona)
LOGANIACEAEA (Strychnos)
CLAVICIPITACEAE (Claviceps)
EUPHORBIACEAE

SPOLUUCAST HEMITERPENICKE NEBO MONOTERPENICKE JEDNOTKY



TVORBA TRYPTOFANU

COOH
COOH
kyselina glutamln
Sikimova j—
~COOH NH,
kyselina
kyselina chorismova anthranilova

COOH
HOH
COOH | I |
5-fosforibosyl- C C (|_3| CH,0OP
-1-difosfat @CH OoP >

i -(5'- i karboxyfenylamino-deoxy-
g]fr?rlgﬁkl,\lvés fosforibosy) ribuloso-5-fosfat
CI)H CI)H
—-C—C—CH,OP
N
N —I N
C

indolyl-3-glycerolfosfat indol

L-serin\‘ / L-serin
COOH
: :: N ] NH,

tryptofan




JEDNODUCHE INDOLOVE ALKALOIDY
INDOLYLALKYLAMINY

CH, —s—
(j:j lcoo o, — -
H,N H o,
HN

tryptofan
tryptamin
CH
©) 5 CH,NHCOO
N-methylace
methylkarbaminace
N N
H H CH CH

fysostlgmm



INDOLYLALKYLAMINY

i JEDNODUCHE INDOLOVE ALKALOIDY

[ j\ijH CHCOOH [ j\j— -
| 2||\IH _ COZ N | CHZCHZN(CHS)Z [O]
N 2 methylace N

H H
tryptofan N-dimethyltryptamin
n
OH O—pP—0
OH
CHCHN(CH,), | CHCHN(CH,),
. |
N fosforylace H
H

psilocin psilocybin



SLOZENE INDOLOVE ALKALOIDY

H,CO0C

striktosidin



MONOTERPENICKE PREKURSORY

N
CHOH CH,OH
geraniol

iridoidni skelet

/

loganin sekologanin genciopikrosid



ROZDELENI PODLE MONOTERPENICKE SLOZKY

Typy monoterpenickych prekurzoru

6

N
£

yohimbanovy

(=corynantheinovy,
= genciopikrinovy,
= loganinovy)

ibogainovy

aspidosperminovy



PRIKLADY

H
1 OCH,
CH,00c” " : OCH,
OH OCH
yohirlnbin reselrpin 3 OCH

yohimbanova monoterpenicka jednotka

L]
O L
N
H
COOCH,
tabersonin

vindolin
|

aspidospermova monoterpenicka jednotka

H,CO0C

voakangin katharanthin
| |

ibogainova monoterpenicka jednotka



ALKALOIDY STRYCHNOS NUX VOMICA

spermostrychnin R = H, strychnin
R = OCH,, brucin



i ALKALOIDY VINCA MINOR

CH,00C"

vinkamin ethyl-apovinkaminat



DIMERNI INDOLOVE ALKALOIDY
CATHARANTHUS ROSEUS

katharanthin
(velbanamin)

(ibogainovy typ)

vindolin
(aspidosperminovy typ)

R = CH,, vinkaleukoblastin
R = CHO, leukokrystin



DIMERNI INDOLOVE ALKALOIDY
STRYCHNOS TOXIFERA

CHO CH;OH

Wieland Gumlichlv aldehyd
(karakurin VII)

C-toxiferin



MONOTERPENICKE ALKALOIDY TYPU CHININU

H
tryptamin
HOOC CHO
alkaloid yohimbanového typu
L [0] [O]
monoterpenicka jednotka -CO, hydroxylace
(yohimbanovy typ) methylace
cH OH
0 CHO
NH
6}
NH,
| | | CHO
A
o CH
OHNH
CHPO
CHO
NH

chinin



HEMITERPENICKE ALKALOIDY — NAMELOVE

CH OoPP COOH COOH
DMAPP iCOOH

4- dlmethylallyltryptofan 4-|sopentenyltryptofan

[O]
tryptOfan -Co, methylace
cyklizace

H,C

chanoklavin / agrok|awn \

HO-H,C

> N~ H,

H’ H

NS
AN
NH \\_/ NH
elymoklavin
lysergol

H _CH,
N
HoOC H
x
N
NH

kyselina lysergova kyselina isolysergova



NAMELOVE ALKALOIDY

ergotamin

ergometrin



+

ALKALOIDY ODVOZENE OD HISTIDINU

H.C
DT AR
H

histidin pilokarpin



ALKALOIDY ODVOZENE OD KYSELINY NIKOTINOVE

/CHOH - COCH COOH . COOH
CHOH 4 ¢H, 0o,
A o ~CH L
2 H,N \COOH COOH N
kyselina kyselina I.<ys<.alina’
glycerol asparagovéa chinolinova nikotinova

SIS P D R D

H,N"HN" "COOH  HN" H,N

ornithin putrescin
N-methylputrescm

_Cy KN N
H™ o |/ |
CH, CH,
N-methylamino-
butanol N-methyl-1-
-pyrrolin
COOH
XN COOH -co, X
| + o || NG N
_ N _ | -2H, -2e Z I
N | N CH, N CH,

H, o
nikotin



ALKALOIDY R. RICINUS

n

kyselina
nikotinova

COOH

—_—

- CONH,

_ “H,0
N

nikotinamid

O—CH3

| X C=N
N O
H

ricinin



i AREKOVE ALKALOIDY

O
2 O
C -
AN \ C
\ \
N N
CH R

R = CH,, arekolin R = CH,, guvakolin
R = H, arekaidin R = H, guvacin



ALKALOIDY ODVOZENE OD KYSELINY ANTHRANILOVE

o) OH

CO—SCoA ) 5 4

CHCO'SCoA (Q 6 Ny

CooH T (7 CO~SCoA —= e T

7

NH, N—H : N~ TOH
malonyl-CoA ||_|

kyselina
anthranilova

ketokyselina 2,4-dihydroxychinolin

OH

cyklizace
P hydroxylace
DMAPP X methylace
—
N OH 8
3-dimethylallyl-2,4-dihydroxychinolin R
H, diktamin

OCHj,, skimainin



TERPENICKE ALKALOIDY

O_CH3 akonitin napeﬁn



STEROIDNI ALKALOIDY

5a-pregnan 5a-cholestan

¥
C-nor-D-homo-5a-cholestan



STEROIDNI ALKALOIDY

solanidin H tomatidin
CH, " OH
|

R—C—H

| <~ “OH

H,C—C—OH OH'
| .. Q—=COCHCHCH,
CoO OCOCH, |

. . s &
. ' 3
OH OCOCH,

R = H, protoveratrin A
R = OH, protoveratrin B



ALKALOIDY CONIUM MACULATUM

_red. L-alanin
4 CH. COOH —> —> enzym
C ~ O /C\\O \
HO™ 0 HO  ~O
kyselina 5-oxooktanova 5-oxooktanal
cyklizace +2H* O/H
O/ N/ +2e N NN
NH, H

5-oxooktylamin y-konicein koniin



DERIVATY PURINU

CH,OP asparagin PPOH

~ )

OPP )/

OH OH
kyselina
asparagova
CO,
glutamin L \> aspartat
H2
R|b Oo—P

P-ribosyl-
aminoimidazol

OH
—’k

> L

R| b—O—P
xanthinmonofosfat

CH,OP
20 NH, glycin
formiat

OH OH
P-ribosylamin

H,N N\> _ formiat

H
RlbOP

P-ribosyl-karboxyamido-
aminoimidazol

0]
N
HN — =
| ) —
0~ °N N
H
xanthin

Rib—O—P
P-ribosyl-formyl-
glycylamid

k

RIbOP

inosinmonofosfat
(IMP)

kofein



