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UBER KTJRCHI-ALKALOIDE, VII* 

DIE KONSTITUTION DES KURCHOLESSINS 
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(Received 2 May 1964) 

AUS der 'Phosphatijl-?raktion* einee Extraktes der Rlnde 

von Holarrhena antidyaenterica WALL. (Kurchi) hatten R. 

Tscheeche und P.Otto (1) nach Methylierung mit Pormaldehyd/ 

Ameieenetiure eine relativ polare Baee ieoliert, die den Namen 

Kurcholeasin erhiolt. Sic eollte die Zuaammeneetzung C24H40N202 

haben, und aufgrund ihrer Eigenechaften und Reakticnen war die 

Struktur eines 35-Dimethylamino-A 17(20) -55-conenin-21,x-diole 

vorgeschlagen worden. Dae Maaeenepektrum (2) mit M+/e = 404 

zeigte aber, da9 die Summenformel C25H44N202 vorliegt; dafiir 

paDt die Analyse noch beeeer (C24H4CN202 Ber.: C 74,18; H 10,38; 

N 7,21 - C25H44N202 Ber.: C 74,233 H 10,961 N 6,93 - Gef. (3): 

C 73,65/74,23; H 10,71/11,03; N 7,05/6,50). 

Entgegen dem frtiheren Befund (1) wird Kurcholessin-mono- 

acetat durch Acetanhydrid/Pyridin bei 100' nicht verlindert. 

Durch Thionylchlorid bei 0' iet die zweite OH-Gruppe abepaltbar; 
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such das Dehydratisierungsprodukt konnte nur amorph erhalten 

werden. Nach diesen Befunden mu13 eine der OH-Gruppen tertigr 

gebunden sein. Aufgrund der physikalischen Daten der drei Ver- 

bindungen schlagen wir nun die Konstitution I var. 

Massenspektren: Oberhalb von m'/e = 44 wurden beim 

Kurcholessin folgende starkere peaks (4) gefunden: 71 (79$), 

84 (lOO$), 156 (19$), 324 (24$), 389 (22q6; M+/e - CH3) und 404 

(16%). Nach den Untersuchungen von Goutarel und Mitarbb. (5) 

sowie von Sorm und Mitarbb. (6) ist der peak bei 71 charakte- 

ristisch fiir Verbindungen des Conanin-Typs mit einer Methyl- 

gruppe am Stlckgtoff des Ringes E. Die 3-Dimethylamino-Gruppe 

gibt Anlafl zum Auftreten sweier weiterer charakteristischer 

Bruchatiicke, die die C-Atome 1 bis 3 ("a-Spaltung", m'/e = 84) 

bsw. 3 his 7 ("b-Spaltung", m'/e = 110 beim Dihydroconessin) 

enthalten. 84 ist dabei im allgemeinen der base peak und weist 

such im Spektrum des Kurcholessins die grBI3te Intensittit auf. 

Anstelle eines Bruchstiickes der Masse 110 tritt jedoch ein 

solches von 156 auf; die Differenz von 46 Masseneinheiten er- 

gibt sich zwanglos aus der Annahme, da0 die C-Atome 7 bis 7 

beide OH-Gruppen und ein zusZtzliches Methyl als Substituenten 

tragen. 
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Dieee Zuordnung wird durch die Deuterierung und durch 

die Acetylierung gestiitzt. Im ersten Falle ist der peak m'/e = 

156 von sehr geringer Inteneitat, dafiir treten daneben die um 

ein und zwei Masseneinheiten griil3eren auf; bairn Acetat erachelnt 

erwartungsgemLiI3 statt 156 ein Bruchstiick der Masse 198. Den 

peak bei m"/e = 324 ordnen wir einem Ion zu, das durch die Ab- 

spaltung zweier Mole Waeeer und der Dimethylaminogruppe ent- 

steht und wegen der Mesomeriefiihigkeit besonders stabil eein 

dtifte. Die Stellung 4S iet dabei eowohl fiir die Methyl- als 

such fiir eine OH-Gruppe auszuschlieBen, da derartig substitu- 

ierte Verbindungen die "b-Spaltung" nicht mehr geben (7). 

Fiir die Lage der zusltzlichen Methylgruppe iet aus bio- 

genetischen Griinden die Stellung 4a am wahracheinlicheten, da 

derartige Beiepiele schon bekannt eind (Cycloeucalenol (81, 

Lophenol (9) und Citrostadienol (lo), vgl. such Cyclobuxin (11)). 

In Analogie zu den bisher bekannten C2, -Steroidalkaloiden liegt 

vermutlich such beim Kurcholesein eine trana-Verknupfung der 

Hinge A und B vor. 

Kernreeonanzapektren: In den NMH-Spektren werden in Hber- 

einstimmung tit friiheren Befunden (1) deutlich die Signale fiLr 

3 N-Methylgruppen beobachtet, deren Lage fiir analoge Kurchi- 

alkaloide charakteristisch ist (Me,N an C-3: T = 'i',71; MeN an 

C-18/C-20: T = 7,80). Im Gegensatz zu (2) werden jedoch deut- 

lich 3 C-Methylgruppen erkannt: 

1_ Ein Singulett bei 7 = 9,20 (CH3-19). Im Dihydro- 

coneesin liegt das entsprechende Signal bei T = 9,273 die Ver- 

schiebung um -0,07 ppm muB der Wirkung weiterer Subetituenten 

zugescbrieben werden. Nach Ziircher (12) wird das Signal der c19- 

Methylgruppe durch ein 6a-Methyl nicht verschoben; das gilt 
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vermutlich ebenfalls fiir das aquivalente4a-Methyl. Ein 5a-OH 

(die Position 5 wird weiter unten bewiesen) verachiebt das 

Signal um -0,06, so da8 ein T-Wert von 9,21 resultiert. Die 

Daten fiir Hydroxylgruppen an C-6 und C-7 lauten: 6a + 0,Ol; 

613 - 0,231 7a + 0,013 713 - 0,03. Damit scheidet bei A/B-trans- 

Konfiguration fiir die 2. Hydroxylgruppe die 6B-Stellung aus; 

zwischen 6a bsw. 7a (zu erwarten 7 = 9,22) und 78 (zu erwarten 

T = 9,18) kann nit Hilfe der Kernresonanzspektren nicht ent- 

schieden warden. Da dae Inkrement fiir ein 613-, also wohl such 

fiir ein 4I3-Methyl - 0,08 ppm betriigt, werden diese Anordnungen 

such aufgrund der NMR-Spektren unwahrecheinlicher. 

Die Lage des CH3 -19 ist beim Monoacetat nach T = 9,12 

und bei seinem Dehydratisierungsprodukt nach T = 9,OO ver- 

schoben. Die Berechnung ergibt fiir das Monoacetat folgende T- 

Werte: 9,17 (6a-OAo), 9,03 (613-OAC), 9,20 (7a-OAc) und 9,:'7 

(70-OAc). Auch danaoh soheidet eine 6S-Hydroxylgruppe wieder 

eindeutig aua, v&rend eine Unterscheidung zwischen 6a, 7~ und 

70 such bier nooh nicht moglich iat. iiberdies sind wegen der 

Hlufung von Subatltuenten sn den C-Atomen 3 bis 7 Abweichungen 

von der Additivitat der von Ziircher angegebenen Inkremente 

moglich. Beim A5-Anhydro-kurcholessin-acetat stimmen dement- 

sprechend die berechneten Werte besser (Ber.: T = 9,03 (7a-OAc) 

bzw. 9,00 (7!3-OAc), Gef.: T = 9,00). Berechnungen fiir eine A/.$- 

cis-Verkniipfung sowie fti das A5-En-6-olacetat kijnnen leider 

nicht angestellt werden, da Ziircher keine dafiir geeigneten In- 

kremente angibt. 

& Ein Dublett bei T = 8,96 mit J = 7 Hz bei allen drei 

Verbindungen. Dieses Dublett ist im Conessin- und Dihydro- 



No.25 iiber Kurchi-alkaloide - VII 1663 

conessin4pektru-m ebenfalls vorhanden und mu13 dem C2,-Methyl 

zugeschrieben werden. Damit wird such die friihere Annahme einer 

*17(20) -Doppelbindung hinfallig. 

L.Ein Dublett bei T = 8,71 mit 3 = 7 Hz (13). Die Auf- 

spaltung schlieDt die Positionen 3 und 5 fiir das zusatzliche 

Methyl aus, ferner kann es nicht am selben C-Atom wie eine der 

beiden OH-Gruppen sitzen. Damit ist die obige Formulierung er- 

neut gestiitzt und ein OH in Stellung 5 festgelegt. Die starke 

Verschiebung cles Methylsignals zu niedrigeren FeldstSirken wird 

durch die Nachbarschaft eines N (in 3) und eines 0 (in 5) be- 

dingt. 

Ein Signal eines olefinischen Protons tritt beim Kur- 

cholessin erwartungsgemaI3 nicht auf; das einem Proton ent- 

sprechende Multiplett des H neben dem sekundLren Hydroxyl liegt 

um T = 6,35. 

Kurcholessin-acetat und sein Dehydratisierungsprodukt 

geben ein weiteres Methyl-Signal bei 7 = 7,94 bzw. 7,97, das je- 

weils einer Acetylgruppe entspricht. Da durch die Wasserabspal- 

tung fast keine Verschiebung des Signals auftritt, ist @in Enol- 

acetat und damit die 6-Stellung fur die zweite OH-Gruppe auszu- 

schlieI3en. Da!3 die Doppelbindung trisubstituiert ist, folgt 

such aus dem einem Proton entsprechenden Signal um T = 4,6. In 

beiden Spektren liegt das Signal aes Protons neben der O-Ace- 

tylgruppe als sehr flaches, schlecht erkennbares Multiplett 

vor. 

IR-Spektren: Die OH-Absorption des Kurcholessins in Ccl4 

bei starker Verdiinnung liegt bei 3633 K mit einer Schulter bei 

3607 K; beim Monoacetat finden sich die entsprechenden Banden 

bei 3628 u.& 3605 K. Da in beiden Fallen unter 3600 K keine 
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Bsnde auftritt, sind starke Wasserstoffbriicken ausgeschlossen; 

es kann also kein cis-standiges 1,2- oder 1,3-Diol vorliegen. 

AuDerdem schied die 65-Stellung fiir das sekund;ire OH wegen der 

Xernresonanzspektren aus, so da5 im Kurcholessin hijchstwahr- 

scheinlich ein 5a,70-Diol vorliegt. Da wir keine Werte fiir 

5,7-Diole in der Literatur finden konnten, haben wir die Spek- 

tren analogor 3,5-Diole zum Vergleich herangezogen (14). Die 

OH-Banden des Kurcholessins und seines Acetates stimmen nach 

Intensitlt und Lage sehr gut mit denen fiir das 35,5a-Diol 

(3627 und 3614 K) und sein 3-Monoacetat (3630 und 3607 K) 

iiberein. 

Im Dehydratisierungsprodukt ist erwartungsgemB5 keine 

OH-Bande mehr vorhanden, die v(C=O) der Acetylgruppe liegt bei 

1730 K und ist damit gegeniiber der des Kurcholessin-acetates 

nicht verschoben. Dies schlie5t erneut die Bildung eines Enol- 

acetates bei der Dehydratlsierung aus. Bei 1,3-diaxialen N-Di- 

methylamino-alkoholen trltt eine sehr starke H-Briicke auf 

(A50H = 322 K) (15); das Fehlen einer entsprechenden Bande 

spricht daher fiir eine 35-Anordnung der Dimethylaminogruppe 

im Kurcholessin. 

Mit Kurcholessin iet so ein weiteres Steroid aufgefunden 

worden, in dem als Relikt der Biogenese eine CH -Grupp 
3 

e am C-4 

erhalten geblieben ist. 

Fiir die Anschaffung von Geraten standen uns Mittel der Deut- 

schen Forschungs-Gemeinschaft und der Stiftung Volkswagenwerk 

zur Verfiigung, fiir die wir such hier sehr danken mochten. 
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FUSSNOTEN 
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