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Polyacetylenverbindungen, 148 1) 

Weitere Untersuchungen zur Biogenese der 
Spiroketalenolatherpol yine 
Aus dem Organisch-Chemischen Tnstitut der Technischen Universitat Berlin 

(Eingegangen am 23. Oktober 1967) 

E 
Durch Verfutterung doppelt markierter Verbindungen werden weitere Einzelheiten des 
Biogeneseweges der weitverbreiteten Spiroketalenolatherpolyine gekllrt. Fur die normalen 
Verbindungen vom Typ 10 bzw. 11 wird der friiher angenommene Mechanismus endgiiltig 
gesichert und fur die starker ungesattigten Verbindungen vom Typ 12 eine Entscheidung 
zwischen den beiden noch offenen Moglichkeiten getroffen. Weiterhin wird die Biogenese 
von 24 und 29 untersucht. Die zentrale Bedeutung von 4 bzw. 5 fur die Biogenese der natiir- 
lichen Polyine wird erneut gezeigt. 

E 
Kurzlich haben wir iiber die Biogenese der Spiroketalenolatherpolyine vom Typ 

10 bzw. 11 berichtet2). Zur endgultigen Klarung der einzelnen Stufen haben wir 43’ 
bzw. 5 doppelt markiert dargestellt und an Artemisia integrifolia Falk. bzw. Chrysan- 
themum maximum L. verfuttert. In beiden Fallen zeigt sich, dab man die fur den 
angenommenen Biogeneseweg zu erwartende Aktivitatsverteilung findeW, so daR die 
im Schema al angegebenen Biogenesewege als gesichert angesehen werden konnen. 

Der Ubergang von 11 nach 12 war nach den bisherigen Untersuchungen21 noch 
nicht restlos geklart. Neben dem obigen Weg war grundsatzlich auch mit einer 
direkten Bildung von 15 bzw. 12 aus dem entsprechenden Ketoaldehyd 14 zu rechnen21. 
Um auch diese Frage zu klaren, haben wir weitere Fiitterungen mit markierten 
Vorstufen durchgefiihrt. Die Verfiitterung eines Gemisches von l-3H- und 13-14C-13 
(13b + 13b’) ergibt, darj im isolierten Acetat 12 nur noch etwa 10% der urspriing- 
lichen 3H-Aktivitat gefunden wird. 

Schema al 

1 
H3C- [CHz14-CH=CH-CH2-CH=CH- [CH&-C02R 25) 

Ci3 cis 

1)  147. Mitteil.: F. Bohlmann und K.-M. Rode, Chem. Ber. 101, 1163 (1968), vorstehend. 
2) F. Bohlmann, R. Jente, W. Lucas, J. Laser und H.  Schulz, Chem. Ber. 100, 3183 (1967). 
3 )  F. Bohlrnann, H. Bonnet und R. Jente, Chem. Ber. 101, 855 (1968). 
4) * = 14c. 
5 )  Wie wir inzwischen zeigen konnten (F. Bohlmann und Mitarbb., unveroffentlicht), wird 

auch Linolsaure in 5 umgewandelt. 
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T T  T T  
H3$-[CzC]3-CH2-CH=CH-CH2-CH-CH-CH20H H38-[C=CI3-CH2-C=C-CH2-CH2-CH20H 

Cis Cis 
4a 5a 

T T  T T  
H,e- [CsCl3-CH=CH-FH-CH2-CH-CH-CH2oH H3E- [CaCI3-CH=C-C- [CH&,-OH 

6a OH 

T 

10a T 1 

OAc 

Schema b (gilt f u r  ein Gemisch  aus  "C- und T - m a r k i e r t e r  Verbindung (b u. b')) 

T Gemisch  aus  
H3t-[C~C]3-CH2-CH=CH-CH2-CH2-C / 13b [1-3H]- 13 und 

13b'. [13-"C]-13 Cis 

H@ 
H38 - [C-C 12- Z w T  * H35 - [CsC 12- 

14b + 14b' H 15b + 15b' 
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Dieses Ergebnis ist naturgemaR nicht mit Schema b vereinbar. Durch Abbau von 
12 zum Butenolid 166) kann gezeigt werden, daR die noch vorhandene 3H-Aktivitat 
gar nicht mehr im Sauerstoffring zu finden ist, sondern, wie durch Austausch gezeigt 
werden kann, an der Enolatherdoppelbindung lokalisiert ist (12c), wo sie wahr- 
scheinlich als Proton beim RingschluR eingefiihrt wird. 

Schema c (c = T-markier t ,  c' = 14C-markiert; Gemische!) 

# 

bAC 
12c + 12c' 

17c + 17c' 

16c + 16c' 

18c' 

Damit ist sichergestellt, daR das gesamte Tritium an C-1 von 13b wahrend der 
Biogenese eliminiert wird. Dieses Ergebnis ist nur so zu interpretieren, daI3 15 durch 
eine spezifische Eliminierung aus 11 gebildet wird. Diese Selektivitat kann nur bedeu- 
ten, daR 13b zunachst enzymatisch stereospezifisch zu 5d  hydriert wird, das dann 
uber die 7a und 9a entsprechenden Stufen den Enolather l l d  mit sterisch einheitlicher 
Konfiguration hinsichtlich des Tritiums liefert. Die Einfiihrung der Doppelbindung 
muBte dann durch P-Oxydation und stereospezifische Eliminierung erfolgen, wobei 
das 3H-Atom abgespalten wird (Schema d). 

Schema d (d = T-markiert, d' = 14C-markiert;  Gemische!) 

el 

fI 
13b -t 13b' 3 II~C-[C-C]3-CH~-CH=CH-CH~-CH2-C,-OH Sd + 5d' 
(Cernisch) 

C&S 

1 

1 
12d': R = OAc 

6 )  F. Bohlmnnn, P.  Herhst, C. Arndt, H.  Schonowsky und H.  Gleinig, Chem. Ber. 94, 321 5 
(1961). 
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Um diese Hypothese zu untermauern, haben wir das Gemisch aus 13b und 13b’ 
zunachst an Chvysanthemum flosculosum L. verfiittert und den gebildeten Enolather 
11 (=  l l d  t l ld’ )  isoliert. Das 3H/l4C-Verhaltnis in 11djlld’ betragt 6.46 : 1 .  
Die Verfiitterung dieses Enolathergemisches an Chrysanthemum maximum L. ergibt 
ein Acetat 12, das, bezogen auf 14C, nur noch sehr wenig Tritium enthalt. Damit ist 
gezeigt, daR tatsachlich 11 stereospezifisch in 12 iibergefuhrt wird, so dalj Schema d 
fur die Bildung der ungesattigten Enolatherpolyine angenommen werden kann 71. 

Verbindungen vom Typ 19 kommen auch in Chrysanthemum-Arten vor 8 ) .  

Da gezeigt werden konntez,, daB 5 auch die Vorstufe fur die Phenylpolyine des 
Tribus Anthemideae ist, haben wir das doppelt markierte 5 a  auch an Lonas annua L. 
verfiittert und die Aktivitatsverteilung im gebildeten Capillin 8 )  bestimmt. Erwartungs- 
gemal3 findet man praktisch das gleiche Aktivitatsverhaltnis von 3H/14C wie in der 
eingefiitterten Verbindung, was mit dem angenommenen Biogeneseschema vollig im 
Einklang steht. 

Schema a3 

Durch Verfiitterung von [1-3H]-5 ( - 5e) haben wir schliel3lich noch die Biogenese 
des Thiophenderivates 29 wahrscheinlich gemacht, das wie 27 und 28 ebenfalls im 
Tribus Anthemideae vorkommt *I. Das Schema e durfte daher anzunehmen sein. 

Der durch Abbau aus 29e erhaltene Thiophenaldehyd 30e ist vollig inaktiv. 
Damit ist erneut die zentrale Stellung der Verbindungen 4 und 5 fur den Aufbau 

der Polyine des Tribus Anthemidear aufgezeigt worden. 
Inzwischen konnte festgestellt werden, daR 4 bzw. entsprechende unkonjugierte 

Verbindungen auch fur die Polyine anderer Tribus als Vorstufe dienen. Uber diese 
Ergebnisse wird gesondert berichtet werden. 

7) Die optischen Antipoden wurden willkurlich gewahlt 
8 )  F. Bohlrnann, Fortschr. chem. Forsch. 6 ,  65 (1966). 
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Schema e 

O b  
T 

H~C-[CEC]J-CH~-CH=CH-[CH~]~-CHOH % H 3 C - [ C = C ] , - C H = C H ~ $ )  25e 

[1- 'H]-5 2 Se 

C- H 3 C - ( C - C ] 3 - C H = C H n T  
0 

27e 

I 
&C=C-CHO 3 0 ~  

S 

Der Deutsclzen ForschungsgemeinschLlJt und dem ER P-Sondervermogen danken wir fur die 
Forderung dieser Arbeit. 

Beschreibung der Versuche 

Die UV-Spektren wurden in Ather im Beckmdn D K  I ,  die IR-Spektren in CC14 im Beck- 
man IR 9, die NMR-Spektren in CCI4 im Varian HA 100 mit TMS als innerem Standard 
und die Massenspektren im MS 9 der Firma AEI aufgenoinnlen. Die Aktivitatsbestimmungen 
erfolgten im Beckman-Szintillationszahler. 

der UV-, IR- und NMR-Spektren mit denen von authentischem Material identifiziert. 
Alle bereits bekannten Verbindungen sowie die aktiven Substanzen wurden durch Vergleich 

:4.5-3Hz-13-14Cj Tridecen-(4c)-triin-(7.9.Il)-ol-(Z) (5a)9): Die Darstellung erfolgte analog 
zu [ I  3-14C]-52). Lediglich die Darstellung von Octen-(4r)-in-(7)-ol-(l) wurde variiert. 50 g 
Pentin-(4)-yl-il)-tetruhydropyran~~l-~2)-ather in 75 ccm absol. THF iiberfiihrte man in die 
Grignord- Verbindung. AnschlieBend leitete man 15 g gasformigen Formaldeh.vd ein und 
riihrte 12 Stdn. bei 20". Nach Zersetzen rnit Ammoniumchlorid-Losung nahm man in Ather 
auf und destillierte den Eindampfriickstand i.Vak., Sdp.o.1 120' / l-iTefrahydropyranyZ--/Zj- 
oxy)  -hexin-(4) -o1-(6) 1. 

CllH1803 (198.3) Ber. C 66.64 H 9.15 Gef. C 66.43 H 8.96 

0.4 g des obigen Carhinols wurden rnit Tritium in Gegenwart von 50 nig Lindlar-Katalysator 
anhydriert und nach Zugabe von 3.6 g weiteren Carbinols rnit H2 bis zur Aufnahme von 
I Mol-Aquiv. hydriert. Das erbaltene I-ITetrahydropyranyl-(2)-oxyj-;4.5-"H2:hexen-~4~)- 
01-(6) (spezif. Aktivitat 2.78'109 ipm/mMol) wurde in 100 ccm Ather mit 6 g gepulvertem 
Kaliumhydroxid und 5.5 g p-Toluolsulfochlorid 5 Stdn. bei 0 geriihrt. Nach Waschen mit 
Wasser wurde die Atherphase eingedampft. Ausb. 95%. Das Tosylnr in 50 ccm absol. T H F  
wurde bei 30" nach Zugabe von 50 mg CuzClz zur ber. Menge Athinylmagnesiumbrotnid in  

9 )  Dissert. G. Delzmrl, Techn. Univ. Berlin 1967. 



1968 Polyacetylenverbindungen (148.) 1181 

100 ccm THF getropft. AnschlieRend erwarmte man 2 Stdn. zum Sieden, zersetzte mit 
Ammoniumchlorid-Losung und erhielt durch Chromatographie des Rohprodukts an A1203 
(Akt.-St. 11) mit Atber/Petrolather (1  : 20) 3.2 g l-(Tetrahydropyranyl-(2/-oxy)-j4.5-3H~jocten- 
(4c)- in-(7) .  Dieses erwarmte man in 50 ccm Methanol rnit 50 mg p-Tolr~olsuljOnsuure 2 Stdn. 
zum Sieden. Nach Chromatographie niit Ather/Petrollther (I : 1 )  an Alr03 (Akt.-St. 11) 
erhielt man 1.57 g ‘4.5-~H2,7Octen-14r)-in-/7)-ol-!l). 

IR: 3640; -C-CH 3320, 2120; ~ C H = C H -  1645jcm. 

N M R :  HC=C-  CHzCH-CH ~- t 8.12 T ( 1 )  ( J  = 2.5 Hz), m 7.1 (2), m 4.6 (2); 

Azobenzolcurbonsaureester: Orangefarbene Kristalle aus PetrolatheriAther, Schmp. 6 I ” .  

C~lH20N202 (332.4) Ber. C 75.88 H 6.06 N 8.43 Gef. C 75.76 H 5.92 N 8.42 

Analog2) erhielt man au5 I mMol ~4.5-3H~jOeten-14c)-in-(7)-01-(1) und l-Brom-!.5-~4C~l- 
pmtadi in-( / .3)  85 mg 5 a  (45%). Spezif. Aktivitat: 3H 2.78’109 ipm/mMol, 1% 3.74.108 ipml 
mMol. 

= C H - C H Z - C H ~ C H ~ O H  m 7.9 (2), m 8.4 (2), t 6.50 (2) ( J  -= 6.5), s (breit) 6.15 (I). 

Azohenzolearhonsaureester: Orangefdrbene Kristalle, Schmp. 78.5’. 

C26H22N202 (394.5) Ber. C 79.16 H 5.62 N 7.10 Get’. C79.00 H 5.61 N 7.10 

Getnisch aus ;1-3H.7- und ~13-~4C,’Tridecen-i4c)-triin-(7.9.lIj-nl-!li ( 1 3 h t 1 3  b‘): 245 mg 5 
(inaktiv) und 1 g Dicyclohexylcurbodiimid in 20 ccm absol. Ather versetzte man rnit 0.1 g 
H3POq in 4 ccm absol. Dimethylsulfoxid und erwarmte 2 Stdn. auf 40”. Nach Erkalten 
schiittelte man rnit 4n H2S04 ails und chromatographierte den nach Eindampfen der Ather- 
phase verbleibenden Riickstand an A1203 (Akt.-St. 111). Mit PetrolatherIAther (20 : 1)  
eluierte man Tridecen-14cl-triin-17.9.ll~-al-ll), Ausb. 75 %. Farbloses 0 1 .  

C13Hl20 Ber. 184.0888 Gef. 184.0884 

N M R :  H3C-C- s 8.04 T (3); = C - C H ~ C H Z C H - - C H ~ C H ~ C H O  d 6.95 (2) ( J  5 Hz), 
m 4.56 (2), m 7.6 (4), t 0.28 ( I )  ( J  ~~= 1.2). 

130 mg des obigen Aldehyds in 7 ccm Athanol versetzte man rnit 0.53 mg NuBT4 (10 mC) 
und 8.5 mg NaBH4, zersetzte nach 3stdg. Ruhren bei 20’  mit verd. Schwefelsaure und nahm 
in Ather auf. Nach Chromatographie (Al2O3, Ather/Petrolather 1 : 1 ) erhielt man 125 mg 
[I-3Hj-5 (-5e), spezif. Aktivitat 1 .19.lOlO tpm/niMol. Farbloses 0 1 ,  identisch in den 
spektralen Daten rnit inaktivem 5.  

Zur Darstellung von 13b-l-13b’ mischte man [I-3H]-5 rnit [13-14(3]-52) und oxydierte wie 
oben zum Aldehyd. Gesamtaktivitat: 3H 2.8.108 tpm, 14C 1.31 ,108 tpm; 1H/14C = 2.13. 

Verfutterung tion 13 h t  13 b’ an Chr.ysanthenzum nzaximuni L.:  75 mg 13 hi13 b’ in 1 ccm 
Baumwollsaatol emulgierte man unter Zusatz von Saccharosemonostearat in 1 I Wasser 
und stellte i n  diese Emulsion intakte Pflanzen fur 36 Stdn. ein. Die zerkleinerten Wurzeln 
(510 g) extrahierte man dreimal mit Ather und erhielt durch Chromatographie des Extraktes 
an  A1203 (Akt.-St. 111) rnit AtherIPetrolather (1 : 20) 150 mg 12 (12c-t 12c’), Schmp. 91’. 
Gesamtaktivitat: 3H 1.625.105 tpm, 14C 7.81. l o 5  tpm: 3H/14C -: 0.21. 

50 mg 12c-tl2c’ in 5 ccm Dioxan erwarmte man mit 2 ccm 5proz. Schwefelsuure und 
100 mg NaJO4 2 Stdn. auf 60“. Nach Chromatographie an A1203 mit AtheriPetrolather ( I  : 4) 
erhielt man 11.1 mg 16c-C16c’, Aktivitatsverhaltnis 3H/14C -x 0.215. 

5.6 mg 16c4 16c’ verdunnte man mit 12.15 mg inaktivem 16 und riihrte 20 Stdn. i n  4 ccm 
Methanol mit 15 mg p-Toluolsulfunsuure bei 20 . Das Reaktionsgemisch wurde durch Dunn- 
schichtchroniatographie (SiOz, AtheriPetrolather 1 : 4) aufgetrennt. Man erhielt 3.6 mg 18c, 
Gesamtaktivitat: 3H 20 tpm, 14C 3216 tpm. 



1182 Bohlrnann, Lucas, Laser und Bonnet Jahrg. 101 

Verfutterung von 13 b +~ 1 3  b’ an Chrysnnthemurn~osculusi~m L.: 61.4 mg 13 b/13 b‘ emulgierte 
man in 1 ccm Baumwollsaatol, gelost in 150 ccm Wasser (Saccharosemonostearat als Emul- 
gator), und stellte 70 g oberirdische Teile von Chrysunthemurn flosculosum L. 45 Stdn. in die 
Emulsion. Die zerkleinerten Pflanzen extrahierte man dreimal mit Ather und chromato- 
graphierte den Extrakt an Ai203 (Akt.-St. TI). Mit Petrolather/Z% Ather eluierte man 80 mg 
l l d t - l l d ’ .  Gesamtaktivitat: 3H 9.32.106 tpm, 14 C 1.44.106 tpm; 3H/l4C --- 6.46. 

Verfiitterung von l l d i  l l d ’  an Chrysunthemum maximum L.: 80 mg l l d / l l d ’  emulgierte 
man wie oben in 100 ccm Wasser und stellte fur 40 Stdn. vier intakte Pflanzen in die Emulsion. 
Die zerkleinerten Wurzeln extrahierte man dreimal mit Ather und chromatographierte den 
erhaltenen Extrakt an A1203 (Akt.-St. Il l) .  Nach Kristallisation erhielt man aus der Fraktion 
mit Petrolather/Ather (20 : 1) 48 mg 12d’, Schmp. 91”. Gesamtaktivitat: 3H 61 10 tpm, 14C 
23730 tpm; 3H/J4C = 0.258. 

Verfutterung vun /I-3H/-5 (=5e) an Chrysanthemum myconis L.: 25 mg 5 e  emulgierte 
man wie oben in 1 I Wasser und stelite in diese Emulsion intakte Pflanzen fur 30 Stdn. ein. 
Die Wurzeln (200 g) extrahierte man dreimal mit Ather und chromatographierte den erhal- 
tenen Extrakt an AI2O3 (Akt.-St. TI). Petrolather eluierte 29e lo), farblose Kristalle aus 
Petrolather. Ausb. 35 mg. Spezif. Aktivitat 1.09. 1 0 5  tpm/mMol. 

30 mg 29e in 10 ccm Ather und 0.1 ccm Pyridin versetzte man mit 50 mg Osmiumtetroxid. 
Nach 12 Stdn. wurde das Addukt abfiltriert und mit alkalischer Mnnnit-Losung zersetzt. 
Das erhaltene D i d  wurde in Dioxan mit verd. Schwefelsuure und NuJO4 gespalten. Nach 
Chromatographie an SiOz (PetrolatheriAther 20 : I )  erhielt man 5.1 mg inaktives 30e. 

Verfutterung von l2.3-3H2-14-14Cj-4 (: 4a) an Artembia integrifolia Falk.: 30 mg 4a 
(14C/3H = 2.27) emulgierte man wie oben in 500 ccm Wasser und stellte fur 36 Stdn. intakte 
Pflanzen ein. Die zerkleinerten Wurzeln (600 g) extrahierte man dreimal mit Ather und 
erhielt nach Chromatographie an A1203 (Akt.-St. 11) mit Ather/Petrolather ( I  : 20) 58 mg 
10a ,  farblose Kristalle aus Ather/Petrolather, Schmp. 83 -85”. Spezif. Aktivitat: 14C 1.4.107 
tpm/mMol, 3H 6.15 106 tpm/mMol; 14C/3H : 2.27. 

VerjStterung von /4.5-3H2-13-14C]-S (=  5a) an Chrysanthemum maximum L.: 12 mg 5a 
(3H/14C = 2.098) emulgierte man wie oben in 500 ccm Wasser und stellte fur 40 Stdn. intakte 
Pflanzen ein. Die zerkleinerten Wurzeln (950 g) extrahierte man und isolierte 12a wie oben. 
Man erhielt 190 mg kristallisiertes 12a, Schmp. 91” (aus Ather/Petrolather). Spezif. 
Aktivitit: 3H 2.52’106 tpm/mMol, 14C 2.87.106 tpm/mMol; 3H/l4C = 0.88. 

Verfutterung von [4.5-3H2-13-14Cj-S (=. 5a) un Lonus unnua L.: 12 mg 5 a  (3H/14C : 2.098), 
in 250 ccm Wasser emulgiert, verfutterte man 40 Stdn. an intakte Pflanzen. Der Wurzel- 
extrakt gab nach Chromatographie an A1203 (Akt.-St. 11) mit Petrolather/Ather (20 : I )  3 1.4 mg 
Capillins) (24a), das zur Reinigung mit NaBH4 zum Curbinol reduziert wurde, Schmp. 106’ 
(aus Petrolather). Spezif. Aktivitat: 3H 4.6.105 tpm/mMol, 14C 2.31.105 tpm/niMol: 
3H/l4C = 1.99. 

lo)  F. Bohlmann, H. Bornowski und H. Schonow,sky, Chem. Ber. 95, 1739 (1962). 

[472/67] 


