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In weiteren Grindelia-Arten werden einige neue Cig-Acetylenverbindungen (13, 8,9, 13, 14,
22, 23) nachgewiesen, die die biogenetische Beziehung in dieser Gattung aufzeigen. Fiit-
terungsversuche zeigen weitere Einzelheiten iiber die Biogenese der Cyp-Verbindungen.

Polyacetylenic Compounds, 178"
Constituents of Grindelia Species

The investigation of further Grindelia species shows the presence of some new Cyp-acetylenic
compounds (13, 8, 9, 13, 14, 22, 23) representing biogenetical relationships in this genus.
Feeding experimenis furnish more details of the biogenesis of the Cij-compounds.

Vor einiger Zeit haben wir die Inhaltsstoffe von zwei Grindelia-Arten untersucht.
Es zeigt sich, daB hier Cg-Verbindungen, wie in nahezu allen Vertretern des Tribus
Astereae, vorherrschen?, Im Zusammenhang mit Untersuchungen iiber die Bio-
genese derartiger Cyp-Verbindungen war die Identifizierung moglichst aller Acetylen-
verbindungen dieser Gattung wiinschenswert. Wir haben daher erneut zwei weitere
Arten eingehender untersucht.

Die oberirdischen Teile von Grindelia humilis Hook. enthalten ein sehr komplexes
Gemisch von Acetylenverbindungen, die nur schwierig vollstindig zu trennen sind.
Durch Kombination von Chromatographie und chemischen Reaktionen erhdlt man
schlieBlich 19 Acetylenverbindungen, deren Strukturen durch ihre spektralen Daten
sowie durch chemische Reaktionen geklidrt werden. Die am schwichsten polaren
Fraktionen enthalten ein Gemisch der Seneciosaureester 1 und 2. Dann folgt ein
besonders komplexes Gemisch von 5 Acetaten und 6 Aldehyden, das erst nach
Reduktion der Aldehyde weitgehend trennbar ist. Nach den spektralen Daten handelt
es sich um die Acetate 3--7 und die Aldehyde 8--13. SchlieBlich isoliert man noch
die entsprechenden Alkohole 14 --19:

1) 177. Mitteil.: F. Bohlmann und J. Laser, Chem. Ber, 103, 2100 (1970).
2) F. Bohlmann, K. M. Kleine und H. Bornowski, Chem. Ber. 98, 369 (1965).
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3 F. Bohlmann, C. Zdero und H. Kapteyn, Chem. Ber. 102, 1682 (1969).

4 D. Holme und N. A. Sérensen, Acta chem. scand. 8, 34 (1954).

5 F. Bohlmann, H. J. Koch, S. Kéhn und W. Herfurt, Chem. Ber. 97, 2598 (1964).
6) UnverdfTentlicht.
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Die Wurzeln von Grindelia humilis Hook. enthalten neben 5, 6, 11 und 17 die Ester
20 und 21:

HyC-CH=CH-[C= Cl- CIt: CIL- CO,CHy 207

11,C-CH,~CH,y~{C= Cly-CH:CII-CO,CHy - 219
Die Wurzeln von Grindelia camporum Greene enthalten neben 5§, 6, 7, 11, 12, 15,
17, 18 und 20 den Ester I sowie das cis-Isomere 22 und den Ester 23, die jedoch nicht
vollig rein erhalten werden konnten. Wir haben daher die Ester 1, 22 und 23 aus den

entsprechenden Alkoholen synthetisch dargestelit. Die spektroskopischen Daten stim-
men mit denen der Naturstoffe itberein.

dq 4,47
dg 3.90 (4 =11 + 1.5 dt 4.1 dd 5
H o e aa s CHgdsao
HyC-C=C-[C=Cly~ (, c CHyOCOCH= L\
ad 8.07 ti 1438 “CH,d7.84
=7+ 1.5 dt 3.71
dt 4.31
(J = 16 + 1.5) ad 5.43
tq 8.42 I =55 +1.5 /CH;,A 8.10
H3C-CHy-CH,-[C=Cl-C= c CH,OCOCH=C_ 23
18.98 7,71 }1 m 439 CHya 7.85
V=7 =7 dt 3.77

(/= 16 + 5.5)

Die oberirdischen Teile von Grindelia camporum Greene enthalten wiederum
4,6,7,11, 12, 15,17, 18 und 20 sowie das schon frither isolierte Keton 249):

© 4
O2

) T. Bruun, P. K. Christensen, C. M. Haug, J. Stene und N. A. Sorensen, Acta chem.
scand. 5, 1244 (1951).

8) D. Holme und N. A. Sérensen, Acta chem. scand. 8, 280 (1954).

9 F. Bohlmann und M. Grenz, Chem. Ber. 103, 50 (1970).
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Einige weitere untersuchte Grindelia-Arten zeigen dhnliche Zusammensetzungen
in den Inhaltsstoffen, jedoch sind die relativen Konzentrationen stark unterschiedlich.

Uberblickt man die Inhaltsstoffe von Grindelia-Arten, so fillt auf, daB es sich stets
um Cjo-Yerbindungen verschiedenen Dehydrierungsgrades und unterschiedlicher
Oxydationsstufe handelt. Es war daher die Frage von Interesse, welches die Primér-
verbindungen sind. Da im Tribus Astereae normalerweise 21 und 20 die Haupt-
inhaltsstoffesind, istes wahrscheinlich, daB diese Ester bei Grindelia-Artenzu Verbindun-
gen vom Typ 15 und 18 reduziert werden. Wir haben daher den 3H-markierten Ester 20
an Grindelia robusta verfiittert, Die Aufarbeitung zeigt, da@ 20 mit sehr hoher Einbau-
rate in 6 uibergefiihrt wird, wihrend jedoch 5 inaktiv ist. Diese Ergebnisse lassen ver-
muten, daB alle weniger stark dehydrierten Verbindungen nicht aus 20, sondern
direkt aus den entsprechenden C;g-Verbindungen gebildet werden. Weiterhin darf man
das Vorkommen von Verbindungen vom Typ 14, 15 und 16 als Stiitze fiir die Annahme
auffassen, daB die Uberfithrung von Olsdure in die entsprechenden ungesittigten
Cig-Verbindungen schrittweise durch Dehydrierung geschieht:
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luﬂ
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Die Feinheiten der Bildung z. B. von 20 sind jedoch nicht vollig geklidrt. Die Unter-
suchungen mit markierten Verbindungen sind noch nicht abgeschlossen.

Der Deutschen Forschungsgemeinschaft und dem ERP-Sondervermdgen danken wir fir die
Forderung der vorliegenden Arbeit, der Stifrung Volkswagenwerk [ir das uns iiberlassene
Massenspektrometer.

Beschreibung der Versuche

Die UV-Spektren wurden in Ather mit dem Beckman DK 1, die IR-Spektren in CCly
mit dem Beckman IR 9, die NMR-Spektren in CCly; mit dem Varian HA 100 (TMS ais
innerer Standard, t-Werte) und die Massenspektren mit dem MS 9 der Firma AEIl aufge-
nommen. Fir die Sdulenchromatographie benutzte man Al,Oy (Akt.-St. 1I) und fiir die
Diinnschichtchromatographie (DC) SiO, PF 254. Die Aktivitdtsmessungen wurden im Beck-
man-Szintillationszdhler ausgefiihrt. Alle bereits bekannten Substanzen wurden durch Ver-
gleich der UV-, IR- und NMR-Spektren identifiziert. Mengenangaben beziehen sich auf UV-
spektroskopisch ermittelic Wertec.
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Isalierung der Inhaltsstoffe aus den oberirdischen Teilen von Grindelia humilis Hook.: 30 kg
frisch zerkleinerter oberirdischer Teile extrahierte man mit Ather/Petrolither (1:2) und be-
freite den erhaltenen Extrakt von methanolunloslichen Anteilen. Die loslichen Anteile chro-
matographierte man zunichst grob an Al,03. Die Petroldtherfraktionen enthielten nicht
identifizierte Terpene. Mit 5% Atherzusatz eluierte man ein komplexes Gemisch (A) von
Aldehyden und Estern und mit 259, Atherzusatz ein Gemisch (B) von Alkoholen.

Auftrennung der Fraktion A: Bei det Rechromatographic der Fraktion A eluierte man mit
59 Atherzusatz zunichst ein Gemisch (A 1) von 30 mg 1 und 15 mg 2, das auch durch DC
nur unvollstindig trennbar war. AnschlieBend eluierte man ein Gemisch (A 2) von 10 mg 3,
20 mg 4, 10 mg 8, 20 mg 9, 20 mg 12, 5 mg 13 und 20 mg 7 sowie als néchstes ein Gemisch
(A 3) von 150 mg 10, 350 mg 11, 600 mg 6 und 300 mg 5.

A 2 wurde durch DC weiter aufgetrennt (Ather/Petrolither 1 : 10). Die am schwichsten
polare Zone reduzierte man in Methanol mit NaBH,4 und erhielt nach DC als schwichste polare
Zone praktisch reines 3 und im Anschlufl daran ein Gemisch von 4 und 7. Die polare Zone ent-
hielt die durch Reduktion enistandenen Alkohole, die in Ather mit MnO, oxydiert wurden.
Durch DC trennte man die so zurlickgewonnenen Aldehyde. Die am wenigsten polare Zone
enthielt ein Gemisch von 8 und 9, die ndchste Zone 12 und 13.

Die Fraktion A 3 reduzierte man in Methanol mit NaBH4 und chromatographierte an Al,O3.
Das mit Ather/Pctroldther (1 : 20) erhaltene Fluat enthielt 5 und 6, wihrend mit 509, Ather-
zusatz dic aus 11 und 10 entstandenen Alkohole 17 und 16 eluiert wurden,

Die Fraktion B oxydierte man mit Mn05 in Ather und chromatographierte die crhaltenen
Aldehyde an A1,03 (10% Atherzusatz). Die am schwiichsten polaren Fraktionen enthieltcn
8, 9, 12 und 13. Dieses Gemisch reduzierte man mit NaeBH; und erhielt nach DC (Ather/
Petroldther 1:1) 5 mg 14, 50 mg 15, 20 mg 18 und 10 mg 19. Die bei der Chromatographie
erhaltenen polaren Fraktionen enthielten 10 und 11 (aus 16 (ca. 100 mg) und 17 {ca. 400 mg)
entstanden).

Isolierung der Inhultsstoffe aus den Wurzeln von Grindelia humilis Hook,: Den Extrakt aus
2.5 kg Wurzeln chromatographierte man wie oben zunichst grob an Al,O; und trennte dann
die Einzelfraktionen durch DC. Man isolierte 80 mg 20, 10 mg 21, 50 mg 11, 400 mg 6, 50 mg 5
und 70 mg 17.

Isolierung der Inhaltsstoffe aus Grindelia camporum Greene: Den Extrakt aus 4.5 kg Wurzeln
trennte man wie oben durch Chromatographie und DC und erhielt 160 mg 20, 35 mg 1 und
22, 5 mg 23, 50 mg 11 und 12, 250 mg 5, 6 und 7, 50 mg 17 und 18 und 10 mg 15.

Den Extrakt aus 25 kg oberirdischen Teilen trennte man ebenfalls durch Chromatographie
und DC und isolierte 320 mg 20, 400 mg 11 und 12, 160 mg 6 und 7, 40 mg 4, 700 mg 17 und 18,
80 mg 15 und 80 mg 24.

1-Senecionyloxy-decadiin-(4.6)-dien-(2¢.8t) (1): Nicht vodllig rein erhaltenes O1, UV-, TR-
und NMR-Spekiren identisch mit denen von synthetischem Material (s. u.).

I-Senecionyloxy-decatrien-( 21.6¢.81)-in-4) (2): Farbloses, nicht véllig rein erhaltenes Ol

UV: Amax = 306, 290 my.

IR: —C=C-- 2170; YC=CHCO,R 1735, 1660; trans.trans-|[CH=CH], — 995; trans-
—CH=CH- 960/cm.

MS: MT 230,131 (12%) (ber. fiir Cy5H;30; 230.131), —RCO 147 (15); RCO* 83 (100).

1-Acetoxy-decadien-(21.61)-in-(4) (3): Farbloses OI.

UV: Anax = 278, 264 mp. (e = 16500, 20 800).

IR: —OAc 1750, 1230; —C =C— 2200; trans-CH~CH — 960/cm.

MS: M1t 192.115 (ber. fiir C;H ;503 192.115), — COCH3; 149 (30); CH3CO* 43 (100).
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Decadien-(21.61)-in-(4)-al-(1) (8): Farbloses Ol.

UV: hmax = 312, 298 mu.

IR: - CH-CH - CHO 2730, 1690 1600; --C=C— 2190; trans-CH:==CH -- 960/cm.

UV-, IR- und NMR-Spektren identisch mit denen von synthetischem Material 10).

Decadiin-(4.6)-en-( 2t)-al-(1) (9). Farbloses Ol, UV-, IR- und NMR-Spektren identisch
mit denen von synthetischem Material3).

Decadien-(2c.8t)-diin-(4.6)-al-(1) (13): Farbloses Ol, UV-, IR- und NMR-Spektren iden-
tisch mit denen von synthetischem Material®).

Decadien-( 2t.66)-in-(4)-0l-(1) (14): Farbloses O], UV-, IR- und NMR-Spektren identisch
mit denen von synthetischem Material10),

Decadien-( 2c.81)-diin-(4.6)-0l-( 1) (19): Farbloses Ol, UV-, IR- und NMR-Spektren iden-
tisch mit denen von synthetischem Material®),

[-Senecionyloxy-decadiin-(4.6)-dien-(2t.8¢) (22): Nicht rein erhaltenes Ol, nach UV-, IR-
und NMR-Spektrum identisch mit synthetischem Material (s. u.).

{-Senecionyloxy-decadiin-(4.6)-en-(2t) (23): Nicht rein erhaitenes O}, nach UV-, IR- und
NMR-Spektrum identisch mit synthetischem Material (s. u.).

Synthese von 1,22 und 23: 40 mg 17, 18 und 15 in je 2 ccm absol. Benzol und 0.1 ccm Pyridin
versetzte man unter Rithren mit je 100 mg Senecionylchlorid. Man erwirmte 10 Min. auf 60°,
rithrte noch 1 Stde. bei Raumtemp., I6ste in Ather, wusch neutral und dampfte die getrock-
nete Losung i. Vak. ein. Den Riickstand reinigte man jeweils durch DC (Ather/Petrolither
1:10).

1: Farblose Kristalle, Schmp. 347, Ausb. 74%,.
MS: M+ 228 (5%), CH3 213 (5); - RCO 145 (2); RCO* 83 (100); 83 ~ CO 55 (44).
UV Zmax = 312.5, 293, 276, 261, 244, 235, 229 mp.
IR: -~ C=C--- 2220; - CO,R 1730; trans-CH=CH - 955/cm.
CisHy1 402 (228.3) Ber. € 7895 H7.03 Gef. C78.46 H7.15
22: Farbloses Ol, Ausb. 87%.
UV: hmax = 312, 293, 276, 261, 244, 235, 229 my.
IR - C=C-— 2200; —CO2R 1730; trans-CH=CH — 955/cm.
CysHgO2 (228.3) Ber. C 78.95 H 7.03 Gef. C 78.96 H 6.87

23: Farbloses 01, Ausb. 839%.

UV: hmax -~ 283, 267, 253, 239.5, 208 my.

IR: - C=C--2240; —CO;3R 1730; trans-CH=CH — 955/cm.

MS: M* 230 (129); - CHj3 215 (3); - RCO 147 (3); RCO+ 83 (100); 83 - CO 55(18).

CisHi1502 (230.3) Ber. C78.26 H 7.84 Gef. C78.09 H 7.91

Darstellung von [ 10-3H ] Matricariaester ([10-3H]-20); | mMol /5-3H /-[-Brom-penten-(3)-in-
(1) in 2ccm Methanol tropfte man zu | mMol Penten-(2)-in-(4)-siure-{ | }-methylester in
5 cem CH30RH/THF (1:1) und 0.45 ccm 50proz. Athylaminlésung nach Zusatz von 2 mg
CuyCly und 20 mg Hydroxylaminhydrochlorid. Nach 45 Min. Rithren bei Raumtemp. wurde

ausgedthert und das erhaltene Gemisch durch DC (Ather/Petrolither 1: 10) gereinigt. Farb-
loses Ol, spezif. Akt. 6-109 ipm/mMol, Ausb. 20%; ([10-3H]-20).

10) Dissertat. H. Hummel, Techn. Univ. Berlin 1970.
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Verfiitterung von [10-3H]-20 an oberirdische Teile von Grindelia robusta: Die oberirdischen
Teile von 10 Pflanzen stellte man 40 Stdn. in eine Emulsion von 1.5 mg [10-3H]-20 (1.1 -108
tpm) in 200 ccm Wasser (50 mg Saccharosemonostearat enthaltend). AnschlieBend extrahierte
man die zerkleinerten Blitter mit Ather und chromatographierte den erhaltenen Extrakt an
Al,O3. Die Acetat-Fraktion (Ather/Petrolither 1:20) wurde mit methanolischem KOH bei
50° (5 Min.) verseift und die erhaltenen Alkohole durch DC (Ather/Petroldther 1 : 1) getrennt.
Die polarere Zone ergab kristallisiertes 17 (Gesamtmenge 25 mg), das bis zur konstanten
Aktivitdit umkristallisiert wurde, Farblose Kristalle, Schmp. 105°, spezif. Akt. 8.2 x 107
tpm/mMol (13 %, bezogen auf eingesetztes [10-3H]-20). Die weniger polare Zone, die 16 enthielt,
wurde erneut zweimal durch DC gereinigt und das erhaltene 16 mehrfach kristallisiert. Die
Kristalle waren praktisch inaktiv (/1000 von 17).

Der gleiche Versuch mit intakten Pflanzen ergab bei den Wurzeln einen Einbau in 6 (iiber
17 gereinigt) von 12% und in den oberirdischen Teilen von 0.3,

[81/70
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