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The isolation of n-alkylphenols from the drupes of Schinus terebinthifolius is described for the
first time. The 'H-NMR parameters, especially those for the triolefinic and monoolefinic compo-
nents, are presented. Structures were proved by calculated spectra. Skin irritating activities were

determined

Einleitung

Vor wenigen Jahren tauchte im Handel ein Ge-
wiirz unter der Bezeichnung ,,Rosa Pfeffer* oder
»Rosa Beeren*“ auf. Es handelt sich dabei um die
leuchtend rot gefarbten, etwa 4—5 Millimeter gro-
Ben, einsamigen Steinbeeren von Schinus terebinthi-
folius RADDI. Diese in Brasilien und Paraguay hei-
mische Anacardiacee wird auf der Iberischen Halb-
insel [1], in Afrika und in Florida [2] kultiviert.

In der — im ibrigen sehr spérlichen — Literatur
iber S. terebinthifolius wird oft iiber Anwendungen
in der brasilianischen und afrikanischen Volksmedi-
zin berichtet. AuBerlich angewendet soll die Rinde
rheumatische Beschwerden und Gicht lindern, ihrer
inneren Anwendung wird eine stimulierende und
aufbauende Wirkung zugeschrieben [3]. Blatter und
Friichte werden Béddern zur Heilung von Wunden
und Geschwiiren zugesetzt, die Friichte allein haben
Eingang in die Tumorbehandlung gefunden [4].

Die Friichte entwickeln ein siilliches, wacholder-
dhnliches Aroma, ein scharfer Geschmack bleibt
aber aus. Spéter versplirt man eine leichte Reizung
der Mundschleimhaut. Aufgrund dieser irritierenden
Wirkung und chemotaxonomischer Gesichtspunkte
vermutete Stahl [5], die Droge enthalte langkettige
n-Alkylphenole. Stahl konnte Cardanol 15:1 (n-7)

Sonderdruckanforderungen an Prof. Dr. G. Schwenker.

Verlag der Zeitschrift fir Naturforschung, D-7400 Tiibingen
0341-0382/87/0100—0007 $ 01.30/0

auch isolieren und durch ein Massen- und ein Infra-
rot-Spektrum charakterisieren [6]. n-Alkylphenole
treten, soweit dies bis heute bekannt ist, selten als
Individuen auf, ihre Bildung in der Pflanze fiihrt
meist zur Ausbildung eines ganzen Biindels struktu-
rell eng verwandter Verbindungen. Es treten Varia-
tionen der Liange der Seitenkette (13 bis 19 Kohlen-
stoffatome), der Anzahl der Doppelbindungen
(maximal 3 Doppelbindungen) und des Substitu-
tionsmusters am aromatischen Ring auf, das entspre-
chend der Biosynthese nach dem Acetogenin-Sche-
ma [7] vorgegeben ist.

Es sollte die mogliche Vielfalt der n-Alkylphenole
von S. terebinthifolius abgeklért und isolierte Verbin-
dungen weitestgehend spektroskopisch charakteri-
siert werden. Da sich dieses Gewiirz zunehmender
Beliebtheit in der ,Nouvelle Cuisine” erfreut, er-
schien es angezeigt, die irritierende Aktivitdt durch
Tests am Méuseohr zu bestimmen [8].

Material und Methoden
Pflanzenmaterial

Die gefriergetrockneten Steinfriichte von S. tere-
binthifolius stammten von der Fa. Carla (Saarbriik-
ken), das Herkunftsland ist die Insel Réunion. Die
Identifizierung erfolgte durch Vergleich von aus der
Ware nicht ausgelesenen Blattstiicken mit Herbar-
material; eine Bestimmung anhand der Friichte ist
sehr unsicher.
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Analytische und priparative Methoden

Alle Losungsmittel wurden nach Standardmetho-
den gereinigt.

Dinnschichtchromatographische Untersuchungen:
DC 1. DC-Fertigplatten, Kieselgel 60 F,s, der Fa.
Merck (Darmstadt).
FlieBmittel Fl 1: Petrolether (40—60 °C)/Ether
70:30; F1 2: Dichlormethan/Ethylacetat 80:20.
Detektion: UV 254 nm/Sprithreagenz: Echtblau-
salz B, 0,1 N NaOH.
DC 2. DC-Fertigplatten, Kieselgel RP-8 F,s4 der
Fa. Merck (Darmstadt).
FlieBmittel: Acetonitril/Wasser 85:15—60:40.
Detektion: analog 1.

Priparative Trennungen:

S 1: Sdule mit Kithlmantel, & 3 cm, Linge 100 cm.
250 g Kieselgel 60, 0,0063—0,2 mm der Fa. Mache-
rey-Nagel (Diiren).

Elutionsmittel: Petrolether (40—60 °C) (P) —
Ether (E) Gradient. P 500 ml; P/E 9:1 1500 ml; P/E
8,5:1,5 1000 ml; P/E 8:2. 1000 ml; P/E 7:3 1000 ml;
P/E 6:4 1000 ml.

Tropfgeschwindigkeit: 1 ml/min.

Fraktionsgrofle: 15 ml.

S 2: Sédule @ 2 cm, Lange 22 cm. 20 g Sephadex
LH-20 der Fa. Pharmacia Fine Chemicals (Uppsala).

Elutionsmittel: Methanol.

Tropfgeschwindigkeit: 0,2 ml/min.

S 3: ,,Lobar* Fertigsdule, LiChroprep RP-8, Parti-
kelgroBe 40—63 um, Grofe A, der Fa. Merck
(Darmstadt). Membranpumpe A-2001 der Fa. Che-
mie und Filtertechnik (Heidelberg).

Elutionsmittel: E1 Acetonitril/Wasser 80:20; E2

Acetonitril/Wasser/Ameisensdure 60:40:1.
Tropfgeschwindigkeit: 1,5 ml/min.
Fraktionsgrofe: 3 ml.

Spektren

Massenspektren: Massenspektrometer MAT 311
A (Varian MAT, Bremen). Ionisierungsenergie
100 eV. Temperatur der Ionenquelle 250 °C. Tem-
peratur der Proben 90—100 °C.

Infrarot-Spektren: Gitterspektrometer 325 (Per-
kin-Elmer, Uberlingen) als Film.

'"H-NMR Spektren: 250 MHz Spektrometer WM
250 und 500 MHz Spektrometer AM 500 (Bruker,
Karlsruhe).

Losungsmittel: CDCl;, C¢Dy, TMS als interner
Standard.

Biologischer Test

Die biologische Aktivitdt ausgewahlter isolierter
Verbindungen und eines Acetonextraktes wurde in
Entziindungseinheiten (IU, irritation unit) am Ohr
von SIM Miusen bestimmt, als Ausgangsdaten zur
Bestimmung der irritierenden Dosis 50 (IDsp) am
Ohr von NMRI Mausen.

Nomenklatur und Abkiirzungen

Die Kurzbezeichnung der n-Alkylseitenketten der
Phenole erfolgt in Anlehnung an die von der IU-
PAC-Kommission gebilligte Bezeichnung fiir unge-
sattigte Fettsduren [9].

Bezeichnung Syst. Name

Cardanol 15:0 3'-n-Pentadecylphenol

Cardanol 15:1(n-7) 3'-n-(8 Z-Pentadecenyl)phenol

Cardanol 15:2(n-4) 3'-n-(8 Z,11 Z-Pentadecadienyl)phenol
Cardanol 15:3(n-1) 3'-n-(8Z,11 Z,14-Pentadecatrienyl)phenol
Cardol 15:0 5'-n-Pentadecylresorcinol

Cardol 15:1(n-7) 5'-n-(8 Z-Pentadecenyl)resorcinol

Cardol 15:2(n-4) 5'-n-(8 Z,11 Z-Pentadecadienyl)resorcionol
Cardol 15:3(n-1) 5'-n-(8Z,11 Z,14-Pentadecatrienyl)resorcionol

Gemisch aller Verbindungen vom Cardanol-Typ: 1.
Gemisch von Methyl-5-n-pentadecylresorcinolen: 2.
Gemisch aller Verbindungen vom Cardol-Typ: 3.
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Extraktion und Isolierung

Alle Manipulationen wurden, soweit moglich, un-
ter Lichtausschluf3 durchgefiihrt. Losungsmittel wur-
den nicht vollstdndig abrotiert, um ein Verharzen
der Substanzen zu vermeiden.

Die in einem Waring Blender zerkleinerten Friich-
te (500 g) wurden mit 10 1 Aceton perkoliert. Das
eingeengte Perkolat wurde mit Ether extrahiert und
nach dem Ausfrieren von Sterolen aus Methanol
zwischen gleichen Volumina (je 2400 ml) Petrolether
(40—60 °C) und Methanol, das zwei Prozent Wasser
enthielt, ausgeschiittelt. Die Petroletherphase ent-
hilt n-Alkylphenole neben fettem Ol und Terpenen,
die methanolisch-wédBrige Phase Biflavonoide und

qulnm-}inv-o

vihar Aaran Tealiariina an Anvae Cealla
uuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuuu a8 U

Qii anuvIvL Ul

berichtet wird. Die eingeengte Petroletherfraktion
wurde in Dichlormethan unter Zusatz von 2,6-Di-
tert.-butyl-p-kresol aufbewahrt.

Dieser Extrakt wurde in vier Teilen (je ca. 10 g)
nacheinander an S 1 aufgetrennt. Die Trennung wur-
de diinnschichtchromatographisch verfolgt (DC 1),
und entsprechende Fraktionen mit positiver Phenol-
Reaktion vereinigt. Insgesamt konnten drei verschie-
dene Sammelfraktionen 1, 2, 3 erhalten werden. Je-
de dieser Komponenten wurde an S 2 aufgereinigt.

Tab. I. Charakterisierung der Fraktionen 1—3.

Fraktionen Farbung mit

Echtblausalz B

Ausbeute (bezogen
auf die Trockendroge)

1 120-124  gelb 62 mg (0,012%)
2 184—186  rot 1 mg (0,0002%)
3 279-284  violett 38 mg (0,008%)

50 mg von 1, geldst in 0,5 ml Acetonitril, wurden
an S 3 mit E 1 eluiert. Eine diinnschichtchromatogra-
phische Uberpriifung (DC 2) der Fraktionen zeigte
eine Trennung in vier Einzelsubstanzen 1.1, 1.2, 1.3
und 1.4.

Fraktionen mit einheitlichem R-Wert wurden ver-
einigt, das organische Losungsmittel am Rotations-
verdampfer abgezogen, die wifirige Phase mit Chlo-
roform ausgeschiittelt, mit wasserfreiem Magne-
siumsulfat getrocknet und das Filtrat eingeengt.
Restliches Chloroform wurde im Stickstoffstrom ver-
trieben. 1.1—1.4 wurden unter Stickstoffatmosphére
und unter Lichtausschluf3 bei —20 °C aufbewahrt.

Ausbeute: 1.1 1,8 mg, 1.2 1,2 mg, 1.3 30,9 mg, 1.4
5,5 mg.

2 konnte aufgrund der geringen Substanzmenge
nicht weiter in seine Komponenten aufgetrennt
werden.

25 mg von 3 wurden an S 3 unter Verwendung von
E 2 ebenfalls in vier Verbindungen 3.1—3.4 aufge-
trennt und entsprechend aufgearbeitet.

Ausbeute: 3.1 7,3 mg, 3.2 3,6 mg, 3.3 2,5 mg, 3.4
3,2 mg.

Alle Verbindungen sind entsprechend der Reihen-
folge ihrer Elution aufgefiihrt.

Ergebnisse und Diskussion

Nach dein Cigebimssen der Aunfdibungen i Dinn-
schichtchromatogramm (Tab. I) kann man davon
ausgehen, daf3 es sich um drei Fraktionen verschie-
den substituierter Phenole handelt. Da 1 die grofte
Fraktion ist, und ihr R-Bereich (DC 1, Fl 2) mit dem
Literaturwert iibereinstimmt [6], diirfte sie die Car-
danolgruppe sein. Aus der Retentionscharakteristik
von 1.1-1.4 an S 3 kann man auf eine unterschiedli-
che Sittigung der Seitenketten schlieen, so da@ fol-
gende Konstitutionen angenommen werden:

H
e 1.2

H
_ 1.3

H
1.4

Bei 3 kann durch Farbvergleich mit Hexylresorcin
auf Phenole vom Resorcintyp geschlossen werden.
so daf} entsprechend fiir 3.1—3.4 folgende Struktu-
ren vorgeschlagen werden kénnen:



10 G. Skopp et al.

3.1
H
3.2
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Der Fraktion 2 kénnten dann die Methylcardole
zukommen, analog zu den langkettigen Phenolen aus
Anacardium occidentale L. [10].

Sollten unsere Annahmen zutreffen, so muf3 im
folgenden das Substitutionsmuster am aromatischen
Ring, die Linge der Seitenketten sowie Anzahl und
Lage der Doppelbindungen bewiesen werden.

Identifizierung der Verbindungen 1.1-1.4

Die spektroskopischen Daten von 1.1—1.4 sind in
den Tab. II und III zusammengefal3t.

Die Massenspektren sind gekennzeichnet durch
einen gemeinsamen Basepeak bei m/z 108, sowie
durch das gehédufte Auftreten von Bruchstiicken der
Formel C,H,,.;, C,H,, und C,H,,CH,,-; (n =
1-9), das Intensitdtsmaximum liegt im Bereich von

Tab. II. Charakteristische MS- und IR-Daten.

- n-Alkylphenole aus Schinus terebinthifolius RADDI (Anacardiaceae)

Fragmenten mit 3 und 4 C-Atomen. Das Verhiltnis
der Ionen 108 und 107 zeigt, daf3 die 3-Spaltung der
Seitenkette mit H-Transfer unter Bildung eines re-
sonanzstabilisierten Ions (Abb. 1) einer Benzylspal-

tung vorgezogen wird.
/ H2 H2

LN
H HO+

Abb. 1. Indirekte B-Spaltung der Seitenkette.
R = C;HyCoHys_, n =0,2,4,6

1.1 weist als einzige Verbindung ein Spaltstiick bei
m/z 257 auf, es kann auf die Abspaltung eines Allyl-
kations (m/z 41) zuriickgefiihrt werden. Eine weitere
Analyse der Spektren ergibt Fragmentionen der
Summenformel HO-C¢H;—(CH),,—(CH=CH),,,
fir 1.1 findet man komplette Serien fiir n=1—7 und
m=0-3, fiir 1.2 kann n=1-7 und m=0-2 einge-
setzt werden, fiir 1.3 gilt n=1—7 und m=0 und 1,
fiir 1.4 bricht die Reihe bei n=1—6 und m=0 und 1
ab.

Die Intensitit der Spitzen der Molekiilionen
nimmt — in Analogie zu geradkettigen Kohlenwas-
serstoffen — mit steigender Sittigung der Seitenket-
ten ab.

Alle Komponenten zeigen fiir Phenole charakteri-
stische IR-Absorptionsbanden bei 3335 cm™' und
695 cm™!, die auf eine 1,3-Disubstitution am aroma-
tischen Ring hinweisen. Im Bereich der C-H Streck-
schwingungen zeigen sich charakteristische Unter-
schiede zwischen 1.1, 1.2 und 1.3 sowie 1.4 anderer-
seits. Die IR-Spektren enthalten im Bereich von
980 cm™! bis 960 cm™! keine Banden und damit auch
keinen Hinweis auf E-konfigurierte Doppelbin-
dungen.

Verbin- M*  (rel. Int. %) Basepeak 108:107 IR [cm™!]

dung m/z m/z Olefin Phenyl

1.1 298  (5.2) 108 10:8 3080, 3010, 780, 695
1000

1.2 300 (5.3) 108 10:8 3005, 1000 780, 695

1.3 302 (4.6) 108 10:4 3005, 1000 780, 695

14 304 (3.4) 108 10:4 - - 780, 695
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Tab. III. '"H-NMR Daten der Verbindungen 1.1—-1.4.

11

Verbindung, chemische Verschiebung &

Position 1.1* 1.1° 1.2¢ 1.2° 1.3° 1.3° 1.4°
OH 3,94 4,71 4,30 4,63 3,92 4,69 4,70
5'-H 7,03 7,13 7,04 713 7,03 7,13 7,14
4'-H 6,70 6,75 6,70 6,75 6,69 6,74 6,77—6,74
2'-H 6,47 6,65 6,45 6,65 6,46 6,65
6'-H 6.41 6.64 6.40 6.64 6.40 6.64 6,65-6,62
1-H 2,45 2,54 2,46 2,54 2,45 2,54 2,55
2-H 1,55-1,50 1,65—1.,56 1,55-1,50 1,62—1,56 1,56—1,50 1,60—1,56 1,61-1,56
3,4,5,6-H 1,33—-1.,16 1,36—1,28 1,28—1,18 1,33—1,28 1,40—1,23 1,34-1,25 1,35-1,21
7-H 2,04 2,04 2,05 2,04 2,08 2,01 1,35—1,21
8, 9-H 5,52-5,41 5.46—5.30 5,52—-5.,41 5,43-5,30 5,49 5,34 1,35-1,21
10-H 2,81 2,78 2,87 2,77 2,08 2,01 1,35—-1,21
11, 12-H 5,52-5,41 5,46—5.30 5,52-5,41 5,43-5,30 1,40—1,23 1,34-—-1,25 1,35-1,21
13-H 2,76 2,82 2,05 2,04 1,40—-1,23  1,34-—-1,25 1,35-1,21
14-H 5.7 5,81 1,34 1,38 1.40—1.23 1,34—1,25 1,35-1,21
5,0/ (trans) 5,05 (trans)
15-H 4.98 (cis) 4.98 (cis) 0,88 0,88 0,89 0,89 0,89
Kopplungskonstanten [Hz]
2',4' 1,5 1.5 15
2 . 0,5 0,5 0,5
2',6' 2,4 2.4 2,4
4’5 7,5 T 7.5 755
4’6’ 0,9 0,9 0,9
5,6 8.1 8,1 8,1 7,5
1,2 7,7 7,7 7,0 8,0
7,8 6,8
7,9 -1,4
7, 10 -0,2
8,9 10,6
8, 10 -1,4
9,10 6,8
13, 14 6,1
1,5 (cis)
13,15 1,5 (trans)
10,1 (cis)
Sy 17.1 {trans)
15, 15 1,8

* Resonanzfrequenz 500 MHz, Losungsmittel C¢Dg.
" Resonanzfrequenz 500 MHz, Lésungsmittel CDCl,.
¢ Resonanzfrequenz 250 MHz, Loésungsmittel CDCl;.

Die Spektren von 1.1—1.4 stimmen im Aromaten-
teil tiberein. Die Aufnahme in C¢Dg (500 MHz) er-
moglichte die Identifizierung der einzelnen aromati-
schen Protonen.

Das Signal bei & 7,03 zeigt zwei Dubletts mit Fein-
struktur, die Berechnung der Kopplungskonstanten
ergibt zwei koppelnde Partner in ortho-Stellung, ein
Proton in para-Stellung verursacht die Aufspaltung
der beiden duBleren Signale. Das gesamte Signal muf3
5’'-H zugeordnet werden. Die Aufspaltung des Sig-
nals bei & 6,47 zum Dublett vom Dublett und die
GroBle der Kopplungskonstanten weisen auf zwei

Kopplungspartner in meta-Position hin. Die Zuord-
nung erfolgt zum 2’-H. 6’'-H kann ausfindig gemacht
werden bei 8 6,41, nicht nur aufgrund seiner stirke-
ren Abschirmung durch die Hydroxylgruppe, son-
dern auch durch die Aufspaltung des Signals in ein
Dublett vom Dublett vom Dublett, das die Bestim-
mung dreier Kopplungskonstanten liefert. Das Si-
gnal bei 8 6,70 gehort demnach zu 4'-H.

Ein Vergleich des aromatischen Teils der Spektren
mit einem simulierten Spektrum bestétigte unsere
Interpretation.
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2-H
L-H
6-H
r * T o T . T . il T | i T T . T
7.00 6.90 6.60 6.70 6.60 6.50 6.40 6.30 6.20
DDq

Abb. 2. Aromatenteil des '"H-NMR Spektrums der Verbindungen 1.1-1.4, in C¢Ds.

89.11,12-H -6-H
1 _
\ M MH | M
S. 00 2 BO 1 50 l.
DD\‘ POM PPM PPV

Abb. 3. 'H-NMR Spektrum von 1.1 (ohne Aromatenteil), in C¢Dj.

Das 'H-NMR Spektrum von 1.1 (Abb. 3) zeigt bei
0 2,45 ein Triplett, das der benzylischen Methylen-
gruppe zugerechnet werden muf}. Die daran an-
schlieBenden sechs Methylengruppen kénnen durch
Doppelresonanzexperimente ausfindig gemacht wer-
den, 7-H koppelt weiterhin mit einem komplexen
Multiplett bei 8 5,52—5,41, das zu den olefinischen
Protonen am C-8, C-9, C-11 und C-12 gehort.

Das Signal bei 6 5,77 — ein Triplett vom Dublett
vom Dublett — kann 14-H zugeordnet werden. Die
vicinalen Kopplungskonstanten (/=17,1 bzw.
10,1 Hz) filhren zu 15-H. Die Interpretation dieser

beiden Signale wurde durch ein simuliertes Spek-
trum bestétigt. Die Einstrahlung auf & 2,76 hat eine
Vereinfachung der Signale von 14-H und 15-H zur
Folge, so daf3 13-H aufgefunden war. Das Signal bei
6 2,81 gehort dann zu 10-H.

Die Konfiguration der Doppelbindung an C-8
wurde durch ein NOE-Experiment bewiesen, das die
rdaumliche Nachbarschaft der Protonen von C-7 und
C-10 aufzeigt. Dies ist nur bei einer Z-konfigurierten
Doppelbindung maoglich.

Unter Berticksichtigung aller Informationen ist die
Identitdt von 1.1 als Cardanol 15:3 (n-1) bewiesen.
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15-H
8,9.11,12-H
T Ll T 1 T I T I T T T Ll T 1
5.60  5.40 2.60  2.60  2.40  2.20  2.00 _ 1.80  1.60  1.40  1.20  1.00
PPY PP
Abb. 4. '"H-NMR Spektrum von 1.2 (ohne Aromatenteil), in C¢Dj.
15-H
8,9-H
1-H 7,10-H
2-H
1 I T T T T T 1 1 T T T
s &0 5. 10 2.10 2.28 2.00 1.80 1.88 1.40 i.28 i.00 80 00
poy PPy

Abb. 5. '"H-NMR Spektrum von 1.3 (ohne Aromatenteil), in C4Ds.
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Die Zuordnung der Signale des 'H-NMR Spek-
trums von 1.2 kann teilweise aus dem bereits bespro-
chenen Spektrum getroffen werden. Das Triplett bei
0 0,91 muB einer Methylgruppe zugeordnet werden,
Kopplungspartner ist eine Methylengruppe bei &
1,34, die ihrerseits mit Methylenprotonen einer Si-
gnalgruppe bei & 2,05 koppelt. Die Integration ergibt
vier Protonen. Aufgrund weiterer Einstrahlungen
und Vergleiche der Signallagen mit denjenigen von
Cardanol 15:3 (n-1) konnte das zuletzt betrachtete
Signal den Protonen an C-7 und C-13 zugeordnet
werden. Zusammen mit den tibrigen Daten kann die
Struktur von 1.2 als Cardanol 15:2 (n-4) abgeleitet
werden.

Auch das Spektrum von 1.3 (Abb. 5) weist Ge-
meinsamkeiten mit den zwei vorhergehenden Spek-

T —

T T T
2670 2660 26S0

HERTZ

T T
2630 2680

Abb. 6. Experimentelles (a) und berechnetes (b) Teilspek-
trum von Cardanol 15:1 (n-7).

tren auf. Strahlt man auf 6 2,09 ein (7-H, 10-H), so
kollabiert die Signalgruppe der beiden olefinischen
Protonen zu einem Singulett. Auf der Basis von ge-
schitzten Ausgangsparametern fiir die chemischen
Verschiebungen und Kopplungen der beteiligten
Kerne (7-H, 8-H, 9-H, 10-H) wurde iteriert und ein
theoretisches Spektrum gewonnen, das mit dem ge-
messenen ubereinstimmt (Abb. 6). Der Parameter-
satz (Tab. III) liefert den Beweis, da3 die Doppelbin-
dung der Seitenkette Z-Konfiguration besitzt. 1.3
wird als Cardanol 15:1 (n-7) identifiziert.

Analoge Zuordnung fiir 1.4 und die Auswertung
der Integrationskurven ergeben zusammen mit den
iibrigen Daten die Ubereinstimmung von 1.4 mit
Cardanol 15:0.

Identifizierung von 2

Auch von 2 war anzunehmen, dall es aus vier
Fraktionen besteht. Das Massenspektrum weist auch
vier Peaks bei m/z 334, 332, 330 und 328 sowie den
Basepeak bei m/z 138 auf. Ein 'H-NMR des Sub-
stanzgemisches zeigte bei & 6,62 ein Singulett (2 H),
Signale im Bereich von & 5,80—5,00 stimmten mit
entsprechenden Signalen von Cardanol 15:3 (n-1)
iiberein. Unsere Vermutung, es handle sich um Me-
thylcardole mit Seitenketten unterschiedlicher Sitti-
gung und gemeinsamer Kettenldnge von 15 C-Ato-
men wurde gestitzt durch Vergleich mit 2-Methyl-
cardolen aus der Testa von Anacardium occidentale
L. (Co-Tlc, '"H-NMR).

ldentifizierung der Verbindungen 3.1—3.4

Die spektroskopischen Eigenschaften der Verbin-
dungen 3.1—-3.4 sind in den Tab. IV und V zusam-
mengefallt.

Die Analyse der Massenspektren ergab fiir diese
Verbindungen charakteristische Fragmentierungsre-
aktionen wie fiir die Verbindungen 1.1—-1.4. Alle
Bruchstiicke besitzen jedoch eine um 16 Massenein-
heiten groBere Massenzahl. Die out-of-plane
SchwingungenimJR, die allen Substanzen gemeinsam
sind, weisen auf eine 1,3,5-Trisubstitution des aro-
matischen Ringes hin.

Die 'H-NMR Spektren aller Verbindungen zeigen
im aromatischen Bereich eine Signalgruppe fiir drei
Protonen, die ein AB,-System bilden. Die weiteren
Signale und Signalgruppen stimmen hinsichtlich ih-
rer chemischen Verschiebung und ihres Aufspal-
tungsmusters mit Signalen entsprechender Verbin-
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Tab. IV. Charakteristische MS- und IR-Daten.

Verbin- M™(m/z, rel. Basepeak 124:125 IR [cm™!]

dung Int. [%] (mlz) Olefin Phenyl
3.1 314 (4,4) 124 10:6 3080, 3020 840, 695
3.2 316 (4,5) 124 10:6 3015 840, 695
3.3 318 (3.1) 124 10:3 3010 840, 690
34 320 (3.5) 124 10:3 - 835, 695

Tab. V. '"H-NMR Daten der Verbindungen 3.1—3.4¢.

Verbindung, chemische Verschiebung 6, Kopplungskonstante [Hz]

Position 3.1 3.2 33 34
OH 4.70 4.62 468 4.68
4 6'-H 6,25 0,23 0,24 6,24
: (d.J=25Hz) (d.J=25Hz) (d,/=25Hz) (d,J=2,5Hz)
> H 6,17 6,17 6,17 6,17
(t.J=25Hz) (t.J=25Hz) (1,J=25Hz) (1, /=25 Hz)
H 2,46 2,49 2,49 2,48
(t.J=78Hz) (t,J=78Hz) (,J=78Hz) (t,J=7,8 Hz)
2-H 1,61—1,48 1,65—1,50 1,63—1,52 1,65-1,50
3,4,5 6H 140—130 1.45-1.25 1,57—1.24 1,38-1.20
7H 2.03 2.05 2.02 1,38—1.20
8, 9-H 5.50—5,27 5.40—5,25 5.35 1,38-1.20
10-H 2.80 2.78 2.02 1,38-1.20
11, 122H  5.50-527 5.40-525 1,57-1,24 1,38-1.20
13-H 2.80 2.05 1,57—1.24 1,38-1.20
14-H 5.83 1.45-1,25 1,57—1.24 1.38-1.20
0.92 0.88 0.88
Lt 5,10-4,95 (t.J=7.0Hz) (t,J=7.0Hz) (t,J=7.0 Hz)

¢ Resonanzfrequenz 250 MHz, Losungsmittel CDCl,.

dungen der Cardanolreihe iiberein. Die isolierten
Verbindungen konnten daher wie folgt identifiziert
werden:

3.1: Cardol 15:3 (n-1);
3.1: Cardol 15:2 (n-4);
3.3: Cardol 15:1 (n-7);
3.4: Cardol 15:0.

Biologischer Test auf irritierende Wirkung

Gesamtextrakt (Aceton) IU > 700 ug/Ohr;

Cardanol 15:1 (n-7) IU > 14 pg/Ohr;
Cardanol 15:3 (n-1) IU = 45 ug/Ohr;
Cardol  15:3 (n-1) IU > 19 ug/Ohr;
Cardanol 15:3 (n-1) IDsy = 32 pg/Ohr.

Die IDs, von Cardanol 15:3 (n-1) liegt, im Ver-
gleich zum Standardirritans TPA mit 0,01 ug/Ohr

[13], erstaunlich hoch. Eine Verwendung in geringen
Mengen zum Wiirzen von Speisen erscheint aus die-
ser Sicht nicht bedenklich. Die in der Literatur be-
schriebenen Hauterscheinungen [2] lassen, zusam-
men mit den vorliegenden Ergebnissen, eher auf ein
allergenes Potential der Verbindungen schlieBen als
auf eine entziindliche Wirkung per se.

Zusammenfassung

Durch gezielte Anwendung dreier chromatogra-
phischer Verfahren ist es uns gelungen, neben vier
Cardanolen mit einer Seitenkette mit 15 C-Atomen
auch vier Cardole und Methylcardole — diese aller-
dings nicht als Einzelsubstanzen — mit entsprechen-
der Kettenldnge zu isolieren. Besonders die letzte
Trennstufe unter Verwendung eines RP-8 Materials
erwies sich als effektiv und schnell. In der Literatur
[11] werden zur priparativen Trennung derartiger
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Problemgemische bevorzugt mit Silbernitrat impra-
gnierte Kieselgelschichten eingesetzt; hierbei han-
delt es sich jedoch um Extrakte mit einem so hohen
Gehalt an n-Alkylphenolen, daB3 Verluste durch Oxi-
dation toleriert werden konnen. In diesen Arbeiten
wurde die Konstitution der Seitenketten durch che-
mischen Abbau untersucht.

Der protonenresonanzspektroskopischen Unter-
suchung ungeséttigter n-Alkylphenole wurde dage-
gen bisher nur wenig Beachtung geschenkt. Der
Grund dafiir ist das unzureichende Auflésungsver-
mogen herkdmmlicher Spektrometer, bei denen die
komplizierten Spinsysteme dieser Verbindungen
nicht oder nur teilweise aufgeldste, breite Multipletts
verursachen. Du und Oshima [12] konnten die Struk-
turaufklarung triolefinischer Seitenketten von Cate-
cholen (Urushiolen) durch Verwendung eines
400 MHz Spektrometers verbessern. Die von uns ge-
wonnenen Daten durch Verwendung einer Reso-
nanzfrequenz von 500 MHz, die Durchfithrung von
NOE-Experimenten und insbesondere die Spek-
trensimulation bedeuten wesentliche weitere Schritte
in dieser Richtung. Die Konfiguration der Doppel-
bindung von Cardanol 15:1 (n-7) konnte ohne Riick-

[1] T. G. Tutin und V. H. Heywood, Flora Europea, Vol.
II, S. 237, Cambridge University Press, London 1981.

[2] J. F. Morton, Economic Botany, 32 (4), 353 (1978).

[3] G. Dragendorff, Die Heilpflanzen der verschiedenen
Volker und Zeiten, 6. Aufl., S. 397, Fritsch Verlag,
Miinchen 1967.

[4] J. M. Watt und M. G. Breyer-Brandwijk, The Medici-
nal and Poisonous Plants of Southern an Eastern Afri-
ca, 2. Ausgabe, S. 51, Livingstone L.T.D., Edinburgh
and London 1962.

[5] E. Stahl, Deutsche Apothekerzeitung 7, 337 (1982).

[6] E. Stahl, K. Keller und C. Blinn, Planta med. 48, 5
(1983).

griff auf IR-Daten bewiesen werden. Fiir die triolefi-
nische Cardanolkomponente konnte dem Spektrum
ein vollstindiger Parametersatz fiir die endstidndige
Vinylgruppe entnommen und die cis-Konfiguration
an C-8 durch ein NOE-Experiment bewiesen wer-
den. Bei Verwendung von deuteriertem Benzol als
Losungsmittel zeigten die Cardanole erstmals eine
vollstandige Trennung der Signale im aromatischen
Bereich, die es erlaubte, die einzelnen Protonen zu
identifizieren und das Substitutionsmuster am aro-
matischen Ring zu bestitigen.

Die zunidchst vermutete irritierende Wirkung er-
wies sich als vernachldssigbar.
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