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39. Neuartige Triterpen-Lactone aus Helenium autumnale 1.
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Novel Triterpene Lactones of Helenium autumnale L.

Three novel triterpene lactones 1-3 could be detected by investigating a pentane extraxt of the Helenium
autumnale L. (Asteraceae) roots. The structures are especially elucidated by 'H- and B3C-NMR spectroscopy. The
lactones 1-3 formally represent Diels-Alder products of a reaction between a sesquiterpene lactone and an
o, f-unsaturated sequiterpene aldehyde.

1. Einleitung. — Die bislang aus Helenium autumnale L. (Asteraceae) isolierten Natur-
stoffe gehoren iberwiegend den Sesquiterpen-Lactonen der Guaianolide [1] und der
Pseudoguaianolide [2-4] an. Nach chromatographischer Aufarbeitung des Extraktes aus
Wurzeln konnten jedoch drei neuartige Triterpen-Lactone 1-3') erstmals isoliert werden.
Alle drei Verbindungen haben die Summenformel C;H,,0,. Die Strukturen sind jeweils
durch einen Spiromolekiil-Teil gekennzeichnet, der in keinem bisher bekannten Triter-
pen-Grundgeriist beobachtet werden konnte.

Ergebnisse und Diskussion. — Der in allen drei Verbindungen identische cyclische
Spirovinylether ldsst sich anhand von 1 charakterisieren. Betrachtet man die Kopplungs-
konstanten 'J(C,H) im gekoppelten "C-NMR-Spektrum von 1, so fillt ein grosser Wert
von 187 Hz fiir ein Vinyl-C-Atom bei 135,2 ppm auf. Ungewoéhnlich ist auch die chemi-

) Die Geriist-Numerierung von 1-3 ist analog derjenigen der bekannten formalen Ausgangsverbindungen 4 [5]
und 5 [6] von 1; fiir systematische Namen, s. Exper. Teil.
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sche Verschiebung eines quartdren C-Atoms bei 117,7 ppm. Vergleichsdaten (z. B. von
3,4-Dihydro-2H -pyran) lassen auf einen in f-Stellung substituierten cyclischen Vinyl-
ether schliessen. Vinylether zeigen eine markante 'J(C,H)-Kopplungskonstante von 182
Hz [7]. Das noch fehlende C-Atom der Ether-Funktion ist quartir und erscheint bei 80,5
ppm (C(11)). Daneben besitzt der cyclische Vinylether zwei weitere C-Atome und somit
das Pyran-Grundgeriist. Dies ergibt sich wie folgt aus den NMR-Spektren.
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Fig. 1. 400-M Hz-' H-NMR-Spektrum von 1') in CDC,

Im 'H-NMR-Spektrum von 1 (Fig. 1) erscheint das Vinyl-Proton des Ethers bei 6,17
ppm als verbreitertes s. Im 'H,'H-shift-korrelierten 2D-NMR-Spekirum (COSY) erkennt
man bei 2,05 und 2,27 ppm zwei Kopplungspartner, die fiir die Signalverbreiterung
verantwortlich sind. Das "*C,'H-shift-korrelierte 2D-NMR-Spektrum zeigt, dass die bei-
den fernkoppelnden Protonen an C(13") (18,4 ppm) gebunden sind. Fiir das Proton bei
2,27 ppm findet man im COSY -Spektrum zwei Kopplungspartner bei 1,70 und 2,00 ppm.
Diese beiden Protonen gehoren zu einer CH,-Gruppe, die direkt am quartidren C-Atom
des Ethers gebunden ist, der gleichzeitig das Spiro-C-Atom darstellt.

Formal sind die Verbindungen 1-3 Diels-Alder- Addukte aus einem Sesquiterpen-
Lacton und einem a,f-ungesittigten Sesquiterpen-Aldehyd. Das Massenspektrum von 1
liefert nach einer retro-Diels-Alder- Reaktion Alantolacton (4) [5] als En-Komponente
und Elema-1,3,11(13)-trien-12-al (§) [6] als Dien-K omponente.

Im 'H-NMR-Spektrum von 1 (Fig.I) liegen die Signale des Alantolacton-Teils fiir
H—C(6) bei 5,11, H,—C(8) bei 4,99, H,—C(7) bet 2,94, H,—C(4) bei 2,47 und H,—C(9) bei
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2,12 ppm. Die f-stindigen CH,(14) und CH,(15) kommen bei 1,22 und 1,10 ppm zur
Resonanz. Zum Elema-1,3,11(13)-trien-12-al-Teil geh6éren H—C(1) bei 5,78, 2H—C(2')
bei 4,88 sowie 2H—C(3") bei 4,79 und 4,55 ppm. Das #-stiindige CH;(14’) und CH,(15")
erscheinen bei 0,97 bzw. 1,68 ppm.

Isomeres A Jsomeres B

Fiir 1 sind die beiden Stereoisomere A und B méglich. Die Zuordnung gelang durch
'H-NMR-Verschiebungsexperimente mit Eu(fod), [8]. Dreiding-Modellbetrachtungen
zeigen, dass im Isomeren A die Protonen H—C(6), H,-—C(7) und H,—C(8) anndhernd
gleich stark verschoben werden, wihrend im Isomeren B das Proton H—C(6) etwa
doppelt so stark verschoben werden sollte wie die Protonen H,—C(7) und H,—C(8). Die
in der Tabelle aufgefiihrten Werte zeigen, dass 1 die Konfiguration des Isomeren A
aufweist.

Nach Interpretation der spektroskopischen Daten ist in Verbindung 2 Isoalantolac-
ton [9] die En-Komponente und Elema-1,3,11(13)-trien-12-al (§) die Dien-Komponente
und in 3 Alantolacton (4) die En- und #-Costal [10] die Dien-Komponente.

Tab. {H-NMR-Daten der Protonen H—C(6), H,—C(7) und H,~C(8) von 1 vor und nach Zugabe von Eu(fod);')

Proton d [ppm] ohne Eu(fod), J [ppm] -+ 0,3 mol Eu(fod), 46 [ppm]
H-C(6) s.11 547 0,36
H,—C(7) 2,94 3,35 0,41
H,—C(8) 4,99 5,47 0,48

Im "H-NMR-Spektrum von 2 ( Fig. 2} erscheinen die zum Isoalantolacton-Teil gehdrenden Protonen CH,(14)
(f-stiindig) bei 0,79, Hy—C(6) bei 1,12, Hy—C(9) bei 2,18 und H,—C(7) im m mit Schwerpunkt bei 2,32 ppm. Die
2H~-C(15) kommen bei 4,78 und 4,44 ppm zur Resonanz. H,—C(8) erscheint im m bei 4,86--4,91 ppm. Die Signale
des Elema-1,3,11(13)-trien-12-al-Teils von 2 sind wie bei 1 die Protonen H—C(1’) bei 5,79, 2H—-C(2) im m
4.86-4.91 sowie 2H—C(3") bei 4,81 und 4,56 ppm. Dic f-stindige CH4(14") bei 0,98 ppm und CH4(15") bei 1,69 ppm
konnen ebenfalls zugeordnet werden.
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Fig. 2. 400-M Hz-H-NM R-Spek truni von 2') in CDCl;
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Im 'H-NMR-Spektrum von 3 sind 2H—C(6) bei 5,12, H,—C(8) bei 5,00, H,—C(7) bei 2,95, H,—C(4) bei 2,48
und H,—C(9) bei 2,14 ppm dem Alantolacton-Teil zuzuordnen. Die f-stindigen CH;(14) und CH;(15) liegen bei
1,24 und 1,12 ppm. Zum f-Costal-Teil gehoren das f-stindige CH3(14’) bei 0,71 und CH;(15) bei 4,70 und 4,41
ppm.

Da a-Methylid-y-butyrolactone und Dien-Strukturen hiufig Bestandteile von Natur-
stoffen sind, lassen sich fiir die Zukunft auch ausserhalb des Sesquiterpen-Lactonbereichs
zahlreiche spirocyclische Naturstoffe erwarten.

Experimenteller Teil

Allgemeines. Simtliche Lsgm. besassen p.a.-Qualitdt und wurden zusitzlich iber eine Kolonne destilliert.
HPLC: Pumpen: Merck/Hitachi 655A4-11, ERC 64 ; Sdulen: Du Pont RP 18 (5-7 pm) 4,6 mm X 250 mm, RP 18
(5-7 wm) 21,2 mm X 250 mm, Propionitril (6-7 pm) 9,4 mm x 250 mm; UV-Detektion: Schdffe! SF 770, Merck|
Hitachi 655A4-22. Schmp.: Leitz Schmelzpunktmikroskop HM-LUX mit Mikroskopheiztisch 350, nicht korrigiert.
IR: Perkin Elmer 398. NMR: Bruker WH 400, Jeol GX 400, Jeo! FX 90; innerer Standard, CDCl; (7,25 im
'H-NMR-, 77,0 im '*C-NMR-Spektrum); dic in ppm angegebenen chemischen Verschiebungen bezichen sich auf
die 6-Skala. MS: Vacuum Generators 7070, Varian MAT711;70eV.

Extraktion. Die getrockneten, gepulverten Wurzeln (1,5 kg) von Helenium autumnale (Volksrepublik China,
Ernte 1982; Fa. Miggenburg, Hamburg; Typenmuster: 82 350) extrahierte man in einer Stahlsdule (50 mm x 750
mm) mit 3,6 | Pentan (2 ml/min). Nach Eindampfen i.V. wurden 30 g des Extraktes auf 100 g Kieselgel (Merck Si
60, 0,063-0,200 mm) aufgezogen. Eine Chromatographiesdule (25 mm X 580 mm) wurde zuerst mit 100 g reinem
Kieselgel (Merck Si 60, 0,040--0,063 mm) und anschliessend mit dem beladenen Kieselgel gefiillt. Die Kohlenwas-
serstoffe (a- und §-Selinen, §-Elemen und Dihydroaplotaxen; 892 mg) eluierte man mit 1 | Pentan. Dann wurden
mit 1,4 | Pentan/Et,0 9:1 2 Fraktionen gewonnen. Die chromatographische Aufarbeitung der Fraktion 1 (3531 mg)
ergab die Triterpen-Lactone 1-3. Aus Fraktion 2 (19 328 mg) liessen sich dagegen zahlreiche Sesquiterpen-Lactone
isolieren. Uber die Strukturen dieser Verbindungen soll zu einem spiteren Zeitpunkt berichtet werden. Die
abschliessende Elution mit einem CH,Cl,/MeOH-Gradienten lieferte ein Gemisch (3329 mg) aus Linolsdure und
Linolsdure-Derivaten. Insgesamt bliecben 2,92 g Pentan-Extrakt irreversibel am Kieselgel gebunden und waren
somit fiir die weitere Bearbeitung verloren. Eine Vortrennung der Fraktion I wurde durch Gel-Chromatographie
(Glassdule 25 mm X 330 mm, Fracrogel® TSK HW-40 S Merck, MeOH (2 ml/min)) erreicht. Dabei eluierten die
Triterpen-Lactone 1-3 in Fraktion 5 nach 82 min. In einer prap. HPLC-Trennung (RP 18, MeOH) wurde 3
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(k' =3,70; 28 mg) von 1 und 2 (k* = 1,92) abgetrennt. Die Trennung der Verbindungen 1 (k" = 3,87; 153 mg) und
2 (k' = 4,37; 17 mg) konnte an Propionitril und Pentan als Fliessmittel durchgefiihrt werden.

5'-[4a-Ethenyl-4f-methyl-3f-( 1-methylethenyl ) cyclohex-1f-yl]-3aa,3 4',5,6,7,8,8a,9,9aa-decahydro-5f,8af-
dimethylspiro[naphthof 2 3-b ]furan-3,2’-2 H-pyran]-2(3H )-on (1). Farblose Kristalle. Schmp. 80°. IR (CCl):
3070 (R,C=CH,); 2960, 2920, 2850 (C—-H, aliph.); 1775 (C=0); 1655 (C=C, Enolether); 1630 (C=C); 910
(RCH=CH,); 890 (R,C=CH,). '"H-NMR (400 MHz, CDCl)"Y): 6,17 (br. s, H-C(12"); 5,78 (dd, J(1',2’;
cis) = 10,5, *J(1",2; wans) =178, H=C(1"); S.11 (d, *J(6,72)=3,2, H-C(6)); 4,99 (m, *J(To,8x) =53,
3 (8a.9a) = 3,2, H,—C(8)); 4,88 (dd, 27 (2,2") = 1,3, H=C(2')); 4,87 (dd, H--C(2")); 4,79 (m, H-C(3")); 4,55 (br. s,
H-C(3')); 2,94 (dd, H,—C(7)); 2,47 (m, 3J (4o, 156) = 7,6, H,—C(4)); 2,27 (m, 2J(13',13") = 11,3, H-C(13")); 2,12
(dd, % (9a.90) = 14,8, H,~C(9)); 2,05 (m, H—C(13"); 1,68 (s, CH3(15"); 1,22 (s, CHy(14)); 1,10 (d, CH4(15)): 0,97
(s, CH,(14"). '*C-NMR (100 MHz, CDCl3)"): 173,8 (s, C(12)); 152.4 (5, C(5)); 150,1 (d, C(1"); 1475 (s, C(4"));
135,2 (4, C(12")); 117,7 (s, C(11")); 113,0 (d, C(6)); 112,1 (1, C(3")); 109,9 (¢, C(2')); 80,5 (5, C(11); 76,6 (d, C(8)); 52,7
(d, C(5)); 43,8 (d, C(7)); 42,7 (¢, C(9)); 42,3 (¢, C(3)); 41,8 (d, C(7')); 39,8 (¢, C(9")); 39,7 (s, C(10")); 38,7 (d, C(4));
33,0 (s, C(10); £, C(6')); 32,9 (¢, C(1)); 28,5 (g, C(14)); 26,6 (1, C(8")); 24,8 (g, C(15")); 23,3 (1, C(13)); 22,9 (¢, C(15));
18,4 (1, C(137); 16,8 (1, C(2)); 16,6 (g, C(14"). MS: 450 (3, M™", C3H4,05), 232 3, M+ —CsH,,0), 218 (2,
M* —C,5Hy0,), 49 (100).

5'-[ 4a-Ethenyl-48-methyl-3f-( [-methylethenyl) cyclohex-18-yl]-3a0,3' 4,4’ 4a,5,6,7,8,8a,9,9a-dodecahydro-
8af-methyl-15-methylidenspirof naphthof 2,3-b Jfuran-3,2'-2' H-pyran]-2(3¥H)-on (2). Farbloses Ol. IR (CCl,):
3080 (R,C=CH,); 2920, 2860 (C—H, aliph.); 1780 (C=0); 1660 (C=C, Enolether); 1635 (C=C); 950, 910
(RCH=CH,); 890 (R,C=CH,). 'H-NMR (400 MHz, CDCly)"): 6,16 (br. s, H-C(12"); 5,79 (dd, *J(1’,2’;
cis) = 10,5, 3J(1',2"; trans) = 17,7, H—C(1")); 4,86-4,91 (m, H—C(8a), 2H—C(2')); 4,81 (m, H=C(3"); 4,78 (d,
(3,15 = 1,3, H-C(15)); 4,56 (br. 5, H-C(3")); 4,44 (d, H—C(15)); 2,28-2,37 (m, H,—C(7)); 2,18 (dd,
2T (90,96) = 15,5, 37 8. 98) = 1.9, H;—~CO)); 1,69 (s, CH(157); 1,12 (g, 2/ (60,68) = *J (68,7a) = *J(5a,68) = 13,
Hy—C(6)); 0,98 (s, CH,(14")); 0,79 (s, CH;(14)). ""C-NMR (22,5 MHz, CDCly)"): 173,6 (s, C(12)); 150,0 (d, C(1));
1492 (s, C(4)); 147,4 (s, C(4')); 135,3 (d, C(127)); 117,9 (s, C(11")); 112,1 (¢, C(3")); 109.8 (¢, C(2")); 106,3 (¢, C(15));
80,8 (s, C(11)); 77,1 (d, C(8)); 52,8 (d, C(5)); 46,6 (d, C(5)); 43,8 (d, C(7)); 42,2 (1, C(9)); 41,7 (d, C(7")); 41,4 (1,
C(1)); 39,8 (1, C(9')); 39.6 (s, C(10")); 36,7 (1, C(3)); 34,6 (s, C(10)); 32,9 (¢, C(6")); 26,7 (1, C(8")); 24,6 (g, C(15"));
22,7 (1, C(13)); 22,2 (¢, C(12)); 20,1 (¢, C(6)); 18,6 (1, C(13")); 17,7 (g, C(14)); 16,6 (g, C(14°)). MS: 450 (30, M*",
C3pH4,05), 380 (26, M* —CH,0), 232 (M —C|5H,,0), 218 (19, M* —C,Hy,0,), 81 (100).

3aa,3.4.5,6,7.8.8a,9,9aa-Decahydro-58 8afi-dimethyl-5'- (4af-methyl-8-methyliden-28-naphthyl ) spiro [ naphtho-
[2,3-b]-furan-3,2’-2 H-pyran ]-2(3H )-on (3). Farbloses Ol. IR (CCl,): 3080 (R,C=CH,); 2920, 2860, 2820 (C—H,
aliph.); 1780 (C=0); 1655 (C=C, Enolether); 1640 (C=C); 890 (R,C=CH,). 'H-NMR (400 MHz, CDCl,)"): 6,18
(br. s, H-C(129); 5,12 (4, *J(6,72) = 3,2, H-C(6)); 5,00 (m, >J (T2,80) = 5,3, °J (8a.9) = 3,4, H,~C(8)); 4,70 (d,
H-C(15)); 441 (d, H-C(15Y); 2,95 (dd, H,~C(7)); 2,48 (m, *J(4,158) = 7,6, H,—C(4)); 2,26-2,36 (m,
(13,13 = 9,5, H-C(13")); 2,14 (dd, 2/ (92,98) = 15, H,—C(9)); 2,06 (m, H~C(13')); 1,24 (s, CH;(14)); 1,12 (d,
CH;(15)); 0,71 (s, CH5(14)). *C-NMR (22,5 MHz, CDCl3)"): 173,7 (5, C(12)); 152,3 (s, C(5)); 150,7 (s, C(4"));
135,2 (d, C(12%)); 118,0 (s, C(11')); 113,1 (4, C(6)); 105,4 (1, C(15"); 80,4 (s, C(11)); 76,5 (d, C(R)); 49,8 (d, C(5Y);
43,9 (d, C(T)); 42,7 (1, C(9)): 42,3 (1, C(3)); 41,9 (1, C(1")); 41,8 (d, C(7")); 41,1 (C(9); 38,6 (C(4)); 36,8 (1, C(3'));
35,8 (s, C(107); 33,0 (s, C(10)); 32,8 (1, C(1)); 29,5 (r, C(6)); 28,4 (g, C(14)); 26,7 (1, C(8")); 23,5 (¢, C(2)); 23,4 (¢,
C(13)); 22,8 (g, C(15)); 18,4 (1, C(13")); 16,8 (1, C(2)); 16,3 (g, C(14')). MS: 450 (46, M™", C40H4,0,), 232 (11,
M* —CsHx»0), 218 (7, M+ —C,5sH5,0,).
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