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I n  weiteren Grindelia-Arten wcrden einige neue Clo-Acelylenverbindiingen (1 ~~ 3, 8, 9,13, 14, 
22, 23) nachgcwiesen, die die biogenetische Beziehuilg in dieser Gattung aufzeigen. Fiit- 
terungsvcrsuche zeigcn wcitcre Einzelheiten iiber die Biogenese der Clo-Verbindungen. 

Polyacetylenic Compounds, 178') 
Constituents of Grindelia Species 

The investigation of Further Grindelia species shows the presence of some new Clo-acetylenic 
compounds (1 --3, 8, 9, 13, 14, 22, 23) representing biogenetical relationships in this gcnus. 
Feeding expcrinicnts furnish more details of the biogenesis of the Clo-compounds. 

Vor einiger Zeit haben wir die InhaltsstofTe von zwei Grinddin-Arten untersucht. 
Es zeigt sich, da13 hier Cfo-Verbindungen, wie in nahezu allen Vertretern des Tribus 
Astereue, vorherrschen '2). Im Zusammenhang mit Untersuchungen uber die Bio- 
genese derartiger Clo-Verbindungen war die Tdentifizierung moglichst aller Acetylen- 
verbindungen dieser Gattung wiinschenswert. Wir haben daher erneut zwei weitere 
Arten eingehender untersucht. 

Die oberirdischen Tei le von Grindelia humilis Hook. enthalten ein Fehr komplexes 
Gemisch von Acetylenverbindungen, die nur schwierig vollstandig LU trennen sind. 
Durch Kombination von Chromatographie und chemischen Reaktionen erhalt man 
schlieBlich 19 Acetylenverbindungen, deren Strukturen durch ihre spektralen Daten 
sowie durch chemische Reaktionen geklart werden. Die am schwachsten 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 23. SchlieBlich isoliert man noch 
die entsprechenden Alkohole 14 ~ 19: 

1 )  177. Mitteil.: F. Bohlniann und J. Luser, Chem. Ber. 103, 2100 (1970). 
2, F. Bohlmantr, K. M. Kleine iind H. Burrtowshi, Chem. Ber. 98, 369 (1965). 



2246 Bohlmairn, T’hefekl und Zdero Jahrg. 103 

3)  F. Bohlmann, C.  Zdero und H .  Kuptejn,  Chem. Ber. 102, 1682 (1969). 
4) D. Holwre und N .  A .  Sorensen, Acta chem. scand. 8, 34 ( I  954). 
5 )  F. Bohlmtnlw, H .  J Koch, S. Kohn und W. Herfiirt, Chem. Ber. 97. 2598 (1964). 
b) Unveroffentlicht 
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Die Wurzeln von Griirdeliu /iimili\ Hook. enthalten neben 5, 6, 11 und 17 die Ester 
20 und 21 : 

113 C -  CH= CH-[Cz elz- Cli; (211- C02CIJ3 20’) 

J 1 3 C - C ~ 1 2 - C ~ I ~ - ! C z C 1 2 - C I ~ ~ C I l - C O L C H ,  218’ 

Die Wurieln von Grindeliu cainporum Greene enthalten neben 5, 6, 7, 11, 12, 15, 
17,18 und 20 den Ester 1 sowie das cis-lsomere 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 dargestellt. Die spektroskopischen Daten stim- 
men mit denen der Naturstoffe uberein. 

d t  4.31 

( J  I 16 + 5.5)  

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

7 )  T .  Brimi, P. K .  Christensrn, C‘. M. Htrug, J .  Sierre und N .  A. Suretisen, Acta chcni. 

8) D. Holme tmd N.  A .  Sorenserr, Acta chem. scand. 8, 2x0 (19S4). 
9) F. Bdrlmarm und M. G‘rrtiz, Chem. Her. 103, 90 ( 1970). 

scand. 5 ,  12.44 (1951). 



2248 Bohlmann, Thrfeld und Zdero Jahrg. 103 

Einige weitere untersuchte Grindeliu-Arten zeigen ahnliche Zusammensetzungen 
in  den Inhaltsstoffen, jedoch sind die relativen Konzentrationen stark unterschiedlich. 

Uberblickt man die lnhaltsstoffe von Grindelia-Arten, so fall t  auf, dal3 es sich stets 
um Clo-Verbindungen verschiedenen Dehydrierungsgrades und unterschiedlicher 
Oxydationsstufe handelt. Es war daher die Frage von Interesse, welches die Primar- 
verbindungen sind. Da im Tribus Astereae normalerweise 21 und 20 die Haupt- 
inhaltsstoffesind, ist es wahrscheinlich, daR dieseEster bei Grindeeliu-Artenzu Verbindun- 
gen vom Typ 15 und 18 reduziert werden. Wir haben daher den3H-niarkierten Ester 20 
an Grindelia vobnsta verfuttert. Die Aufarbeitung zeigt, dal3 20 mit sehr hoher Einbau- 
rate in 6 ubergefiihrt wird, wahrend jedoch S inaktiv ist. Diese Ergebnisse lassen ver- 
muten, daR alle weniger stark dehydrierten Verbindungen nicht aus 20, sondern 
direkt aus den entsprechenden (218-Verbindungen gebildet werden. Weiterhin darf man 
das Vorkommen von Verbindungen vom Typ 14,lS und 16 als Stutze fur die Annahme 
auffassen, da13 die Uberfuhrung von Olsaure in die entsprechenden ungesattigten 
Clg-Verbindungen schrittweise durch Dehydrierung geschieht : 

H3C- [ CH&-CH= CH- [CHz 17-COz 

H ~ C ~ - C H = C M - C I  C-CH2-CH=CI1-ICHzI?-COzK 

\I 

€I~C-[CII=CH]~-CC-CH2-CH=CH-[CH,]~-C02R 
%, !-[HI 

14 

H?C3- [C~C12-CH2-C€-1=CII-[CII217-COzR 1;; 1;;; y lo1 16 

15 
20 

Die Feinheiten der Bildung z. B. von 20 sind jedoch nicht vollig geklart. Die Unter- 
suchungen rnit markierten Verbindungen sind noch nicht abgeschlossen. 

Der Deutsrhen ForschimKsjir,ineitIsc.hrrfi und dem E R  P-Sondervwm6gen danken wir fur die 
Fiirderung der vorliegenden Arbeit, dcr Sfifiung Vo//,s , i , irj ic.nivr~~ fur das tins uherlassenc 
Massenspektrometer. 

Beschreibung der Versuche 
Die UV-Spektren wurden in Ather rnit dem Beckman DK I ,  die IR-Spektren in CC14 

mit dem Beckman IR 9, die NMR-Spektren in CC14 mit dem Varian HA 100 (TMS als 
innerer Standard, T-Werte) und die Massenspektren rnit dem MS 9 der Firma AEL aufge- 
nommen. Fur die Siiulenchromatographie benutzte man A1203 (Akt.-St. 11) und fur die 
Dunnschichtchromatographie (DC) SiO2 PF  254. Die Aktivititsmessungen wurden im Beck- 
man-Szintillationszihler ausgefuhrt. Alle bereits bekannten Substanzen wurden durch Ver- 
gleich der UV-, IR- und NMR-Spektren identifiziert. Mengcnangaben beziehen sich aLlf UV- 
spektroskopisch ermitteltc Wertc. 
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/solierung der Inhalisviufe nus den oherirdischen Teilen ,wn Grindelia humilis Hooh-. : 30 kg 
frisch zerkleinerter oberirdischer Teilc extrahierte man mit Ather/Petrolather (1 : 2) und be- 
freite den erhaltenen Extrakt von methanolunloslichen Anteilen. Die Joslichen Anteile chro- 
matographicrte man zungchst grob an A1203. Die Petrolatherfraktionen enthielten nicht 
identifizierte Terpene. Mit S hherzusatz eluierte man ein komplexes Gemisch (A)  von 
Aldehydcn und Estern und mit 25% Atherzusatz ein Gemisch (B) von Alkoholen. 

A~ljirennung der Frakfiun A :  Bei dcr Rechromatographie dcr Fraktion A eluierte man rnit 
S % hherzusatz zunachst ein Gemisch (A 1) von 30 mg 1 und IS mg 2, das auch durch DC 
nur unvollstandig trennbar war, AnschlieBend eluierte man ein Gemisch (A 2) von 10 mg 3, 
20 rng 4, 10 mg 8, 20 mg 9,  20 mg 12, S mg 13 und 20 rng 7 sowie als nachstes 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 (AtherjPetrolather 1 : 10). Die am schwachsten 
polare Zone reduzierte man in Methanol mitNaBH4 und erhielt nachDC als schwachste polare 
Zonepraktisch reines 3 und im Anschlun daran ein Gemisch von 4 und 7. Die polare Zone ent- 
hielt die durch Redilktion entstandenen Alkohole, die in k h e r  mit MnOa oxydiert wurden. 
Durch DC trennte man die so zuruckgewonnenen Aldehyde. Die am wenigsten polare Zone 
enthielt ein Gemisch von 8 ond 9,  die nachste Zone 12 und 13. 

Die Fraktion A 3 reduzierte man in Methanol mil NaBH4 und chromatographierte anAlzO3. 
Das mit Ather/Pctrolather ( 1  : 20) erhaltene Eluat enthielt 5 und 6 ,  wlhrend mit 50% Athcr- 
zusatr. die aus 11 und 10 entstandenen Alkohole 17 und 16 eluiert wurden. 

Die Fraktion B oxydierte man mit MnOz in Ather und chromatographierte die erhaltenen 
Aldehyde an A1203 (10 Atherzusatz). Die am schwachsten polaren Fraktionen enthieltcn 
8, 9, 12 und 13. Dieses Gemisch reduzierte man mit NuBH4 und erhielt nach DC (Ather/ 
Petrolather I : I) 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) 
entrtandenf. 

Isolierutig der Inhultsstoffe (ius den Wurzeln van Grindelia huirii1i.s Hooh;: Den Extrakt a m  
2.5 kg Wurzeln chromatographierte man wie oben runlchst grob an  A1203 und trennte dann 
die Einzelfraktionen durch DC. Man isolierte 80 rng 20, 10 mg 21, 50 rng 11,400 mg 6 ,  SO mg 5 
und 70 mg 17. 

Isolierung dcr Inhulfssfoffe uzis Grindelia cutnporwn Greene: Den Extrakt ails 4.5 kg Wtirzcln 
trennte man wie oben durch Chromatographie und IIC und erhielt 160 mg 20, 35 mg 1 und 
22, 5 mg 23, 50 mg 11 und 12,250 mg 5 , 6  und 7, SO mg 17 und 18 und 10 mg 15. 

Den Extrakt aus 25 k g  oberirdischen Teilen trennte man ebenfalls durch Chromatographie 
und DC und isolierte 320 nig 20,400 my 11 und 12, 160 mg 6 und 7,40 mg 4,700 mg17 und 18, 
80 mg 15 und 80 mg 24. 

I-Senrcion.~lox,v-dec~idiin-(4.6~-dien-(2r.~f) (1): Nicht vollig rein erhaltenes 01, UV-, IR- 
und NMR-Spektren identisch rnit denen von synthetischem Material (s. u.). 

l-Senecic~n.vlox~~-d~~~afrien-i2f.(if .8t~-ir1-!4) (2): Farbloses, iiicht vollig rein erhaltenes 01. 
UV: A,,, =- 306, 290 mp. 
1 R :  -C-C- - -  2170; >C-CFICOzR 1735, 1660; trcin.s.rruns-~CH-CCH]~ - 995; trczns- 

MS: Mf 230.131 (12%) (ber. fur C15Hlg02 230.131), -RCO 147 (15); RCO'83 (100). 
I-Acefoxy-decudien-(2f.6f)-in-(4/ (3): Farbloses 81 
UV: h,,, =. 278, 264mk (E = 16500, 20800). 
I R :  - 0 A c  1750, 1230; -C=C-  2200; f runs-CH-CH- 960/cnl. 
MS: M +  192.115 (ber. fur C I ~ H I ~ O Z  19?.115), - COCHj 149 (30); CH3CO!- 43 (100). 

-CH=CH- 960/crn. 
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Decudien-(Zt.6t)-in-(4/ -ul-(l)  ( 8 ) :  Farbloses 61. 
LJV: i,,,, -- 312, 298 mp. 

IR:  C H -  CIi CHO 2730, 1690 1600; C-C--  2190; trrrns-CH-=CH- 960/cm. 

UV-, I R- und NMR-Spektren identisch mit denen von synthetischem Material ‘0). 

Decri~fi;r1-(4.O)-en-(Zf)-~il-(l) (9): Farbloses 01, UV-, IR- und NMR-Spektren identisch 

Decudien-(Zc.8r)-lii11-(4.6)-al-i I ]  (13): Farbloses (il,  UV-, IR- und NMR-Spektren iden- 

~ e r r r ~ ~ i e n - ~ 2 t . O t ) - i n - ~ 4 ) - o l - i I )  (14) : Farbloses 81, UV-, I R- und N MR-Spektren identisch 

Deccidie~1-(2c.tlt~-diin-(4.6)-ol-(l) (19): Farbloses 01, UV-, IR- und NMR-Spektren iden- 

I-Senecionylrjxy-decrrdiin-(4.6)-dien-(2t.8~) (22): Nicht rein erhaltenes 01, nach UV-, 1R- 

I -S~necion~/o.w~-decacl i in- (4.6) -en-(2~)  (23): Nicht rein erhaltenes 0 1 ,  nach UV-, IR- und 

mit denen von synthetischem Materiali). 

tisch mit denen von synthetischem Materials). 

mit denen von synthetischem Material 10). 

tisch mit denen von synthetischem  material'^). 

und NMR-Spektrum identisch mit synthetischem Material (s. u.). 

NMR-Spektrum identisch mit synthetischem Material (s. u.), 

Synthese von 1,22 und 23: 40 mg 17,18 und 15 in i e  2 ccm absol. Benzol und 0.1 ccm Pyridin 
versetzte man unter Riihren mit je  100 m g  Seneeionylchlorid. Man erwarmte 10 Min. auf 60’, 
ruhrte noch 1 Stde. bei Raumtemp., liiste in Ather, wusch neutral und dampfte die getrock- 
nete Liisung i. Vak. ein. Den Ruckstand reinigte man jeweils durch DC (Ather/Petrolather 
1 : 10). 

1 : Farblosc Kristalle. Schmp. 34 , Ausb. 74%. 

MS: M i  228 ( 5 ” / , ) ,  CH3 213 ( 5 ) ;  -~ R C O  145 (2); RCO’ 83 (100); 83 - CO 55 (44). 

UV: Aman -- 312.5, 293, 276. 261, 244, 235, 229 mp. 

IR:  C C -  - 2220; COzR 1730; trcrn.s-CH==CH 955/cm. 

CI5Cl1,,O2 (228.3) Bcr. C 78.95 ti 7.01 Cief. C 78.46 ti 7.15 

22: Farbloses (il, Aush. 87 1%. 
UV:  Amax  - 312, 293, 276, 261, 244, 235, 229 mp. 
IR:  C C - 2200; -~ CO2R 1730; trms-CH==CH-- 955/cm. 

C15F-11(,02 (228.3) Ber. C 78.95 H 7.03 Gef. C 78.96 H 6.87 

23: Farbloses 01, Ausb. 83%. 

UV: 

IR:  - C C - 2240; - COrR 1730; truns-CH-CH- 955/cm. 
283, 267, 253, 239.5, 208 mp. 

MS:  M ’  230 (12%): - CH3 215 (3); ~ R C O  147 (3); R C O t  83 (100); 83 - CO 55(15). 

ClsHlxO2 (230.3) Ber. C 78.26 H 7.84 Cef. C 75.09 H 7.91 

Ilurstellunl: vun I IO-3H ;Matricariae.ster ([I0-3Hj-20); 1 mMol /.7-3Hi-I-Brorn-penten-(3)-in- 
( 1 )  in 2 ccm Methanol tropfte man zu 1 mMol Penten-(2)-in-(4)-.suure-(/I-nrethylester in 
5 ccm C H j O H / T H F  ( I  : I )  und  0.45 ccm 50proz. Athylaminlosung nach Zusatz von 2 m g  
CuzCI2 und 20 mg Hydrosylci~~iinhydru~lzlorid. Nach 45 Min. Ruhren bei Raumtemp. wurde 
ausgeiithert und das erhaltene Gemisch durch DC (Ather/Petrolather I : 10) gereinigt. Farb- 
loses 0 1 ,  spezif. Akt. 6 .  lo4 ipm/mMol, Ausb. 20% ([IO->H]-ZO). 

l o l  Di\sertat. H.  Ntrnrnrc~l, Techn. Univ. Berlin 1970. 
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Verfiitterung von [IO-3H!-2O 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 .I08 
tpm) in 200 ccm Wasser (50 mg Saccharosemonostearat enthaltend). AnschlieBend extrahierte 
man die zerkleinerten Blatter mit Ather und chromatographierte den erhaltenen Extrakt an 
A1203. Die Acetat-Fraktion (Ather/Petrol%ther I : 20) wurde mit methanolischem KOH bei 
50" ( 5  Min.) verseift und die erhaltenen Alkohole durch DC (Ather/Petrolather I : 1) getrennt. 
Die polarere Zone ergab kristallisiertes 17 (Gesdmtmenge 25 mg), das bis zur konstdnten 
Aktivitat umkristallisiert wurde. Farblose Kristalle, Schmp. 105'. spezif. Akt. 8.2 x lo7 
tpm/mMol(13 x, bezogen auf eingesetztes [10-3H]-20). Dieweniger polare Zone,& 16 enthielt, 
wurde erneut zweimal durch DC geremigt und das erhaltene 16 mehrfach kristallisiert. Die 
Kristalle waren praktisch inaktiv ('/I000 von 17). 

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