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SOLE KOMPLEKSOWE STEREOIZOMEROW SPARTEINY

Zwigzki kompleksowe amin z metalami sg znane i badane od dawna. Obecnie
obserwuije sie renesans tych badan, spowodowany z jednej strony rozwojem
nowych technik badawczych, z drugiej zas — ujawnieniem dotad niezna-
nych, interesujacych wtasciwosci zwigzkow tego typu.

Obiektem niniejszego opracowania sg zwigzki kompleksowe sparteiny (1)
oraz jej dwdch diastereoizomerdéw: a-izosparteiny (Il) i g-izosparteiny (111),
a takze ich prostych pochodnych.

Sparteina, podobnie jak inne alkaloidy chinolizydynowe, wystepuje w rosli-
nach nalezgcych do réznych rodzin grupy roslin motylkowych (Legumino-
sae). Stwierdzono, ze miejscem biosyntezy tych alkaloidéw sg chloroplasty
[1]. Natomiast dalsza rola, jakg petnig alkaloidy w cyklu przemian biochemi-
cznych, jest dotad niewyjasniona. Panuje powszechny poglad, ze alkaloidy
tworzg sole z kwasami organicznymi wystepujgcymi w roslinach; obecnie
stwierdza sie, ze moga takze tworzy¢ kompleksy z takimi metalami, jak
magnez, wapn, miedz.

Podobnie jak wszystkie alkaloidy, sparteina wykazuje takze dziatanie fizjolo-
giczne w odniesieniu do organizmow wyzszych.

Od 1870 r. do chwili obecnej sparteina jest stosowana jako lek wzmacniajgcy
dziatanie migénia sercowego oraz obnizajgcy cisnienie krwi [2]. Wigze sie to
przypuszczalnie z mozliwo$cig oddziatywania na dynamiczng rownowage
jonowa w organizmach [3].

Badania tego typu sg jednak dopiero zapoczatkowane. Znacznie lepiej
poznano metody otrzymywania zwigzkéw kompleksowych sparteiny in vitro,
a takze zbadano ich strukture i wtasciwosci chemiczne. Zwigzty przeglad
literatury dotyczgcy tych badan zawiera niniejsze opracowanie.

1. Stereochemia sparteiny (l), a-izosparteiny ()
i g-izosparteiny (lI)

Sparteina i jej stereoizomery nalezg do alkaloidéw bis-chinolizydynowych.
Ich struktura, przedstawiona kolejno wzorami |, Il i lll, okreslona zostata
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w wyniku licznych prac [4 i literatura tam cytowana]. Ustalono rowniez, ze
jedynie a-izosparteina (Il), ktérej czasteczke stanowig dwa uktady trans-
chinolizydyny, nie ulega zmianom konformacyjnym. Natomiast sparteina (1),
w sktad czgsteczki ktérej wehodzi jeden uktad trans- i jeden uktad cis-
chinolizydyny, na skutek inwersji atomu azotu w uktadzie cis-chinolizydyny
moze wystepowac¢ w konformacji z todzig w pierscieniu C (IA). Réwniez
B-izosparteina, zawierajgca w czasteczce dwa uktady cis-chinolizydyny,
podatna jest na zmiany konformacyjne — zwigzek ten w roztworze chloro-
formowym wystepuje w dynamicznej rownowadze konformacyjnej

IAsE=SE || Birse=|I|iC

z wyrazng przewaga konformeru Il C [4].

Jak wida¢ ze wzoréw, w sprzyjajacych warunkach czgsteczki zwigzku |, 11 |
Il mogg wystepowac w konformacji petnokrzestowej, gdzie oba atomy azotu
(N-1 i N-16) oddalone sg w przestrzeni o okoto 3 A. Stwarza to dogodne
warunki do tworzenia specyficznych zwigzkéw kompleksowych typu chela-
towego, w ktérych atom metalu koordynowany jest przez oba atomy jednej
czgsteczki. Strukturalnie zwigzki te sg podobne do monokationdw sparteiny,
a-izo- | B-izosparteiny [5].
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2. Kompleksy sparteiny z metalami

2.1. Kompleksy diastereoizomerycznych spartein z halogenkami miedzi

Otrzymano w stanie krystalicznym kompleksy I, Il i lll z chlorkiem miedzio-
wym [3] (IV — VI). Strukture tych potaczeri okreslono na podstawie analizy
widm UV i w zakresie widzialnym, widm w podczerwieni (NIR i FIR) oraz
widma 1H-NMR: Przeprowadzone pdzniej badania rentgenograficzne [6]
potwierdzity strukture przedstawiong wzorem VI.

(vn)

Nalezy zaznaczyé, ze usitowania przeprowadzenia syntezy komplekséw
o innym molowym stosunku alkaloidu do CuCl2 niz 1:1 zakoriczyty sie
niepowodzeniem, za co autorzy winig zawade przestrzenng, ktdrg stanowig
zewnetrzne pierécienie uktadu bis-chinolizydynowego [3]. Zawada ta jest
dobrze widoczna w IV i zmniejsza sig przy przejsciu od IV do Vi VI.
Kompleksy IV, V i VI sg rozpuszczalne w wodzie i ulegajg w roztworze
wodnym hydrolizie wedtug schematu.

alkaloid CuClz + 2H20 — alkaloid 2H+ +2CI~ + Cu(OH)2
Szybkos¢ hydrolizy jest najwigksza dla VI i spada w szeregu VI V 1V, co jest

zwigzane z ostanianiem jonu centralnego kompleksu przez pierscienie alka-
loidu, utrudniajgce penetracje przez czgsteczki wody.




Otrzymano tez kompleksy |, Il i Ill z bromkiem miedziowym i stwierdzono, ze
posiadajg podobng budowe jak IV, Vi VI [3].

2.2. Kompleksy sparteiny (1) z halogenkami metali grup przejsciowych

Otrzymano kompleksy | z halogenkami Co", Ni", Zn ", [7], ktére przedstawiajg
wzory VIl — XI. Nie powiodty sie natomiast préby otrzymania kompleksow |
z nadchloranami, azotanami i tiocyjanianami wymienionych metali. Nie
otrzymano réwniez kompleksu sparteiny z CrCl3 [7].

VIM=Co X=Cl
VIl M=Co X = Br
N SN IXM=N X=Cl
MRS XM=Ni X=Br
% & XIM=2Zn X=Cl

(vin) = (x1)

Wyznaczono momenty magnetyczne VIl — Xl i zmierzono ich widma
elektronowe [7] co pozwolito okresli¢, ze zaréwno V jak i zwigzki VIl — XI
posiadajg quasi- tetraedryczng koordynacje atomu metalu, a odchylenie od
symetrycznego ptaskiego modelu tetraedrycznego spowodowane jest:

1) dwoma réznymi parami ligandéw (azot Ill-rzedowy i Cl lub Br),
2) nieekwiwalentnoscig N-1iN-16 w czgsteczce sparteiny, gdzie N-1 znajduje
sie w uktadzie trans-, a N-16 w uktadzie cis- chinolizydyny [8].

W wyniku rentgenograficznej analizy VII okreslono, ze wigzania N-1- Co-

-N-16 tworzg kat 90,4°, a wigzania Co-N-1 i Co-N-16 roznig si¢ dtugoscig
(odpowiednio 2,068 i 2,040 A) [8], co potwierdzito powyzsze sugestie doty-
czace nieréwnocennosci N-1 i N-16. Dtuzsze wigzanie tgczy jon metalu z N-1,
znajdujgcym sie w uktadzie trans-chinolizydyny, ktérego pierécien jest zgiety
w kierunku grupy CoClz, natomiast pieréciers D (w ktérym znajduje si¢ N-16
powigzany z atomem Co krétszym wigzaniem) odchyla sie na zewnatrz od
grupy CoClz. Takie ukierunkowanie pierscieni rzutuje na réznice w wielkosci
katéw wigzania N-Co-Cl : wigkszy kat tworzy wigzanie N-1-Co-Cl (123,1°), a
mniejszy N-16 — Co-Cl (112,7°). Konfiguracja kompleksu jest zredukowana
do pseudosymetrii C2, a kat pomiedzy ptaszczyznamiwigzar N-Co-N i Cl-Co-
Cl wynosi 84°, Odlegto$é pomiedzy N-1 i N-16 wynosi 2,90 A i jest nieco
wieksza niz w mononadchloranie sparteiny (a wigc kiedy miejsce Co zajmuje
H+ — wynosi ona tutaj 2,75 A [9]). Zwigzki VIl — XI sg trwate w stanie statym
oraz w bezwodnych roztworach etanolowych | chloroformowych.
Kompleks sParteiny i FeCl2 ulega utlenianiu w trakcie tworzenia si¢ | posiada
wzér Sp-Fe Cla (XI1), (gdzie Sp = sparteina). Podobnie dzieje Slfﬁ‘ podczas
reakcji sparteiny z MnCl2. Otrzymany kompleks ma wzér Sp-Mn (o (X1).
Jest on prawdopodobnie polimerem, poniewaz nie rozpuszcza si¢ w wodzie
i rozpuszczalnikach organicznych. Natomiast XII jest jedynie trwaty w stanie
statym (w temperaturze pokojowej) — rozpuszczony w chloroformie ulega
rozktadowi [7].
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Xl M=Mn X =Cl
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2.3. Magnezoorganiczne kompleksy sparteiny

Sparteina (I) rozpuszczona w eterze etylowym — po podaniu ekwimolarnej
ilo$ci zwigzku magnezoorganicznego: di-(2-metylobutylo)-magnezu tworzy
kompleks, ktéremu przypisano wzér XIV [10].

C|H3
XV R = CH2 — CH —CHz2 — CH3
CH3s
N N |
\Mg/ XV R = CH3—(|3—CH3
RZ SR CH3
XVI R = CH2 —CeHs
(X1v) = (Xvi1) XVII R = CH2 — CH=CH2

W tym kompleksie kazda grupa alkilowa zna;dule sie W nieco innym otoczeniu, sg
wiec magnetycznie nieréwnocenne. W widmie 'H — NMR ich protony wykazujg
rézne przesunigcia chemiczne. Dotyczy to zwtaszcza protondw grupy Mg —CHz —
ktérych widmo tworzy dwie sktadowe czesci AB dwoch uktadéw ABX. W odréi-
nieniu od komplekséw innych amin ze zwigzkami magnezoorganicznymi, XIV
wykazuje nlezykle powolng inwersje wigzania Mg-Ci Mg —ligand (1), lezgcq w skali
Czasowej 'H-NMR. Podobne fenomeny wykazujq di-neopentylo-, di-benzylo- i
di-allilomagnezowe kompleksy sparteiny (odpowiednio XV, XVI i XVII).

N\ /N
Mg

R SR

(xvim




W catym szeregu przemian, ktérym ulegajg w roztworze magnezo- organiczne
kompleksy amin (i takze eteréw ), w przypadku komplekséw | zachodzi powolna
wymiana ligandéw spowodowana inwersjg czasteczki (XVIII - XIX) [11].
Nalezy podkreslic, ze stata réwnowagi kompleksacji | z organometalicznymi
potgczeniami magnezu jest podobna do analogicznych statych dla innych
amin, a powolna wymiana ligandéw kompleksu Sp-Mg-R2 jest spowodowana
dynamicznymi wtasciwosciami sparteiny [11].

2.4.Kompleksy a-izosparteiny, sparteiny i aminotlenku N-16 sparteiny
z solami litu

Otrzymano kompleksy a- izosparteiny i sparteiny z chlorkiem i nadchloranem
litu, trwate w stanie statym i roztworze chloroformowym [12]. Na podstawie
wynikow analizy elementarnej stwierdzono, ze w utworzonych kompleksach
stosunek kompleksow o innej stechimetrii nie powiodty sie. Przypisano im
wigc wzory XX — XXIII.

XX Re=:Cl
XXI R = OCIO3
T N\U/ : )&::l gzg'cnos
:
(XX) = (xxI)

W trakcie badan nad protonowaniem N-16 — aminotlenku sparteiny stwier-
dzono, ze addycja pierwszego protonu przebiega tatwo: tworzy sie zwigzek
XXIV podobny do analogicznej monosoliN — tlenku a- izosparteiny. Addycja
drugiego protonu do XXIV przebiega juz odmiennie niz w przypadku mono-
soliN — tlenku a- izosparteiny, dajgc seskwinadchloran N-16 — aminotlenku
sparteiny (XXV), w ktérym kation H + jest potgczony miedzyczgsteczkowym
wigzaniem wodorowym z tlenem aminotlenkowym [13].

XXV R=H"

XXVI R=Lit

3 CIO‘

(XXIV)

(XXV) = (XXVI) 95




Jesli sol XXIV zada sie roztworem LiClO4, tworzy sie XXVI, w ktérym
kation litowy kompleksuje dwie czasteczki aminotlenku sparteiny [14]. Kom-
pleks ten jest trwaty w stanie statym, lecz — jak dowiodty badania 1H-NMR
— w odrdznieniu od XXV, zaréwno w roztworze acetonowym, jak i w aceto-
nitrylu tworzy sie monokation XXIV. Dowodzi to, ze miedzyczasteczkowe
wigzania litowe sg znacznie stabsze niz wodorowe [14].

Nie powiodty sie préby otrzymania kompleksu aminotlenku N-16 — sparteiny
z nadchloranem’litu, czyli zwigzku analogicznego do XXIV, gdzie w miejscu
H+ bytby Li+[13].

3. Wiasciwosci kompleksow sparteiny

Barwne kompleksy sparteiny byty od dawna stosowane w analizie kationéw
[15] — i odwrotnie, kompleksy takie wykorzystywano takze w celu oznacza-
nia aminy. Znana reakcja z odczynnikiem Dragendorffa polega na tworzeniu
pomarariczowego kompleksu aminy z jodobizmutanem potasu [16]. Z od-
czynnikiem tym sparteina tworzy kompleksy prawdopodobnie w stosunku
molowym 2:1 [17]. Opisano metode kolorymetrycznego oznaczania sparte-
iny skompleksowanej z Co(CSN)2 [18].

Warto takze zaznaczy¢, ze reakcja odwodorowania sparteiny oraz innych
cyklicznychamin Il — rzedowych octanem rteciowym zostaje zapoczatkowa-
na utworzeniem kompleksu, ktérego budowa steryczna rzutuje na szybko$é
reakcji [19 — 21].

Jeszcze ciekawsze z chemicznego punktu widzenia sg katalityczne
wiasciwosci niektérych komplekséw sparteiny. Kompleks n—butylo-lit —
sparteina (1:1) stosowany byt jako bardzo aktywny katalizator w reakcji
polimeryzacji etenu, przebiegajacej w tagodnych warunkach. Kompleks ten
okazat si¢ lepszym katalizatorem niz butylolit skompleksowany z innymi di-
aminami na przyktad N,N,N’,N’, — tetrametylenodiaming. Otrzymany pro-
dukt (o masie czagsteczkowej okoto 1370) charakteryzuje sie catkowitg
linearnoscig taricuchéw polimeru oraz postacig krystaliczng [22]. Stwierdzo-
no, ze jedna czasteczka katalizatora uczestniczy w utworzeniu okoto 14 moli
polimeru. Polimeryzacja nie zachodzi, jesli w powyzszej reakcji zastgpi sie
eten wyzszymi olefinami — przebiega wtedy trans-metalacja, przy czym
metal zostaje podstawiony w pozycji allilowej.

Na przyktad kompleks n- butylolit- sparteina reagujac (w roztworze heksa-
nowym) z propenem daje krystaliczny kompleks allilolit-sparteina [22]:

Ca Ho Li— Sp + CHz = CH — CH3 — CHp = CH — CHz2 — Li — Sp + CaH10

Ten kompleks nie nadaje sie jako katalizator z powodu swej nierozpuszczalnosci.
Przebadano natomiast szereg reakcji telomeryzacji z udziatem katalizatora
alkilolitowo — sparteinowego.

Reakcje telomeryzacji charakteryzujg si¢ nastgpujgcym przebiegiem:

X-Y+nZ = X-2Xn-Y
telogen taksogen telomer




Katalizator stosowany w takich reakcjach musi mie¢ zdolno$¢ do powiek-
szenia czgsteczki taksogenu i do ponownego zwigzania sie z czgsteczka
telogenu [23]. n- Butylolit i sparteina, rozpuszczone w izobutenie (telogen)
reagujg z etenem dajgc jako gtéwny produkt 2-metylo-1-penten i jego
homologi, zas zastosowanie jako telogenu cis-2- , trans-2- i 1-butenu prowa-
dzi do mieszaniny 3- metylo- 1-pentenu, 2- heksenu i ich homologdw [22].
Niewatpliwie w reakcjach tych najpierw zachodzi metalacja olefiny, przy
czym ulega tej reakcji izobuten — z uwagi na preferowang mozliwosé
podstawienia atomu litu w pozycji allilowej

CHs CHs

C4Ho—Li + CH2 = C—CHz — CHz = C — CHz — LI + C4H1o

Nastepny etap reakcji jest wtasciwg telomeryzacja, przy czym stosowany
katalizator ma réwnocze$nie zdolno$¢ rozwijania polimeryzacji etenu
(o czym byta mowa powyze))

CHs CHa H |H
| |
CHz = C— CHa — Li + n H2C = CHp = Hz = —CHz—(c|;-—c).,— Li
|
H H

po czym nastepuje znowu transmetalacja i utworzenie czgsteczki telomeru:
Ostatni zwigzek — kompleks izobutenolitu ze sparteing moze reagowac z
dalszymi czagsteczkami etenu [22].

CH3 CHs
| |
H2C = C — CHz — (CH2 — CH2)n — Li + H2C = C — CH3 —.
CHa Cle
»H2C = C— (CH2— CH2 )n H 4 H2C = C — CH2 — Li

Reakcja benzenu z etenem wobec butylolitu jako katalizatora prowadzi do
zwigzkoéw typu CeHs — (CH2 — CH2)nH poprzez nastepujace etapy posred-
nie:7

C4Hg — Li + CgHg - CgHs — Li + CaH10 (1)
CeHs — Li + CoH4 -+ CgHs —CHz —CHz — Li (2)
CgHs — CH2 — CH2 — Li + (n — 1) C2Ha » CgHs — (CHz — CH2)pn — LI (3)

CeHs — (CHz — CH2)n — Li + CgHg -+ CgHs — (CH2 — CH2)nH +CgHs — Li  (4)

We wszystkich tych reakcjach potgczenie organolitowe jest bardzo silnie
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powigzane w kompleks ze sparteing. Brak sparteiny powoduije, ze nie zacho-
dzi ani transmetalacja (1), ani addycja etenu (2 i 3).

Skoordynowanie alkilo — czy arylolitu ze sparteing powoduje ,rozmycie
polaryzacji” wigzania C — Li i w konsekwencji jego ostabienie. Tworzy sie
wiec reaktywny karboanion zwigzany z litem w pare jonowg [23].
Katalizator n — butylolitowo — sparteinowy byt stosowany w reakcji asymet-
rycznego rozerwania pierscienia podstawionego geminalnego dibromocyk-
lopropanu, ktéra prowadzi do otrzymania optycznie czynnych allenéw [24].
W asymetrycznej syntezie karbionoli, w ktérej substratami reakcji byty: ben-
zaldehyd, keton fenyl oetylowy lub ester etylowy kwasu benzoilomréwkowe-
go, stosujgc katalizator n-Ebutylolit — (-) sparteina otrzymano odpowiednio
(R)-1-fenylo-1-pentanol, (S) — 2-fenylo-2-heksanol oraz ester etylowy kwasu
(S) —2-hydroksy-2 -fenylokapronowego, natomiast przy uzyciu jako kataliza-
tora kompleksu bromek etylomagnezowy — (-) sparteina z tych samych
substratéw otrzymano odpowiednio (R) — 1-fenylo-1-propanal, (+) 2-fenylo-
2-butanol i ester etylowy kwasu (S) -2-hydroksy-2-fenylomastowego. Opty-
czna czystos¢ uzyskanych asymetrycznych karbinoli byta znacznie wyzsza
niz otrzymanych w reakcji z odczynnikiem Grignarda [25].

Celem dalszego zwiekszenia dziatania katalitycznego trwajg prace nad uzys-
kaniem nowych pochodnych komplekséw sparteinowych; ostatnio otrzyma-
no kompleks litowo — sparteinowy zawierajgcy jako ligandy arylopochodne
fosfin [26].
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Jerzy Skolik, | Halina Podkowlﬁskﬂ

SOLE KOMPLEKSOWE STEREOIZOMEROW SPARTEINY

SUMMARY

Sparteine and its diastereocisomers may adopt an all-chair form which favors the formation of
complex salts of the chelate type. Literary informations are presented on the structure and
properties of the complexes of sparteine, a-isosparteine, f-isosparteine and N-16 sparteine
aminooxide with metal salts and those of organomagnesium sparteine complexes, The latter
complexes are used as catalysts in polymerization reactions, telomerization and some
asymmetric syntheses, Coloured sparteine complexes are used for analytical purposes,
Complex sparteine salts probably take part in biochemical processes occuring in living
organisms, however their actual role has not been elucidated this far,

PE3IOME

CnapreuH n ero auactepeousomepbl cnocobHel npuobpertars nonnylo kpecnoobpasnyio
KOH$OpPMaUMIo, YTO coaaaet baaronpusarHele yenosus ans obpasosaHns KOMNAGKCHBLIX CONEA
xenatHoro tvna. [lana nureparypHas uHGOpMaLMs NO CTPOEHUIO U CBORCTBAM KOMNNEKCOR
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cnaprteuMHa, «-uaocnapreunHa, ff-usocnaprenda N-16 ammHookucu cnaprenHa ¢ consgmu
MeTannoB, a TakxXe MarHuiopraHnyeckux KoMnnekcos cnaprenta. llocneaHve ncnonbaylorcs
KaK KaTtanusaTtopbl B peakuusax noaMmepusauyuu, TeNoOMepu3aunmn M B HEKOTOPbIX
acMMMeTpuYecknx cuHtesax. LiBeTHble KOMNnekco cnaptevHa npuMeHstoTca AN
aHaNMTUYECKUX Lienen.

KomnnekcHble coefiuHeHns cnaprenHa BbiNONHAT, NO-BUAUMOMY, HEKOTOPYIO ponb B

Broxummyeckmx ﬂp806p83OBaHMﬂX. NPoUCXoAALLNX B XXUBLIX OpraHn3Max, HO 31a poab Noka
elle He BblsiCHeHa.
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