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820. A. Windaus und C. Uibrig: 2Zur Kenntnis des «-Cho-
lestanols. (Uber Oholesterin. XVIIL)

{Aus d. Naturwiss.-mathem. Abt, d. Chem. Univers.-Labor. zu Freiburg i. Br.]
(Eingegangen am 12. Juli 1913.)

Nach den Arbeiten der letzten Jahre liegt im Cholesterin ein
einfach ungesittigter Alkohol') mit einer endstindigen Vinylgruppe
vor. Er sollte daher bei der Reduktion nur ein Dihydro-Produkt
liefern. Tatséichlich sind aber bereits eine Anzahl von Verbindungen
bekannt geworden, die als Dihydro-Cholesterine aufgefaBt werden:
1. das aus dem Cholesterin mit Natrium und Amylalkohol bereitete
«-Cholestanol?), 2. das aus Cholestenon mit Natrium und Amyl-
alkohol3), sowie aus Cholesterin mit Platin und Wasserstoff ent-
stehende p-Cholestanol*) oder Dihydro-cholesterin, das wahr-
scheinlich das normale Reduktionsprodukt des Cholesterins darstellt;
3. das mit Nickel und Wasserstoff bereitete y-Cholestanol?); 4. das
im Darm durch Faulnisbakterien gebildete Koprosterin; 5. ver-
mutlich gehdrt auch das Iso-cholesterin in diese Gruppe.

In der Hoffnung, die Beziehungen zwischen den verschiedenen
Isomeren aufkliren zu kionuen, haben wir die Untersuchung der Di-
hydro-cholesterime wieder aufgenommen und berichten zunichst
tber das a-Cholestanol.

Das a-Cholestanol ist etwa gleichzeitig von O. Diels und E.
Abderhalden®), sowie von C. Neuberg entdeckt worden; diese
Forscher erhielten es aus dem Cholesterin durch Behandeln mit Na-
trium und Amylalkohol und erteilten ihm die Formel Ci;H.OH
bezw. CsyHys.OH, die mit seinen Eigenschaften und Umwandlungen
durchaus im Einklang zu stehen schien. Es ist ein gesittigter, se-
kundirer Alkohol, der unscharf zwischen 118-—125° schmilzt und in
Prismen und Tafeln krystallisiert; er ist rechtsdrehend. Diels und
seine Mitarbeiter charakterisierten den neuen Alkohol durch zahl-
reiche Derivate; so bereiteten sie das Benzoat und das Chlorid

) Nach den Arbeiten von Tschugaeff (A. 385, 352 [1911}) und von
Harries (B. 485, 943 [1912]) ist das Vorhandensein nur einer Doppelbindung
wahrscheinlich.

?) Diels und Abderhalden, B. 39, 884 [1906]; Neuberg, B. 39,
11553{1906}; Wilenko und Motylewski, C. 1909, I, 832.

3) Diels und Abderbhalden, B. 89, 889 [1906].

) Willstatter und Mayer, B. 41, 2199 [1908].

%) J. Adamla, Beitrige zur Kenntnis des Cholesterins, Inaugural-Dis-
sertation, Freiburg i. Br. 1911, S. 12, .

§ B. 41, 547 [1908]; 45, 2228 [1912].



und reduzierten letzteres zu einem gesittigten Kohleowasserstoff, dem
«-Cholestas. Auch das Ketou stellten sie dar und fihrtee es in
ein krystallisiertes p-Nitro-phenylhydrazon iiber; schlieBlich ver-
wandelten sie das Keton fiber das Oxim in das entsprechende Amin,
das «-Cholestylamin. Auf einem etwas andren Wege wie Diels
und Abderhalden erhielt Windaus?') das a-Cholestanol, und zwar
dadurch, daB er Cholesterin in amylalkoholischer Losung mit fertig
gebildetem Natriumamylat erhitzte; er schlof bhieraus, dafl das «-
Cholestanol gar kein Reduktionsprodukt, sondern ein cyclisches
Umlagerungsprodukt des Cholesterins sei; doch sind gegen diese
Auffassung Einwendungen erhoben worden 2).

Um endgiiltig zu eotscheiden, ob @-Cholestanol zu den Dikydro-
cholesterinen gehore, haben wir die Untersuchung dieses Stoffes wieder
aufgenommen und sind hierbei zu einem sehr iiberraschenden Resultat
gekommen.

Bei der Oxydation des a-Cholestanols erhielten wir nimlich
eine Ketosiure, der, wie Apalyse, Titration uod Stickstoff-Bestim-
mung eines Semicarbazons iibereinstimmend ergaben, die Formel
CasHse Or  zukommt. Die Bildung dieses Oxydationsprodukts wire
vollig unverstandlich, weon dem a-Cholestanol die bisher angenommene
Formel CyHisO zukédme. Eine Nachpriifung ergab desn auch, daB
diese Formel uunrichtig ist und dafl das a-Cholestanol die Zu-
sammensetzung Cs;H;60 oder Cs3sH:sO besitzt. Augenscheinlich findet
bei der Behandlung mit Natrium und Amylalkohol eine Konden-
sation zwischen Cholesterin und Amylalkohol statt?). Da «-
Cholestanol gesiittigt ist, muBl auBerdem RingschlieBuog oder Re-
duktion erfolgen.

C‘n Hu. OH+Cs H]] OH = Caq H55.0H+H20.

Abnliche Reaktionen sind von Guerbet studiert worden. So erhielt
er?) bei 24-stindigem Kochen von Amylalkohol mit Natrium neben anderen
Produkten den Diamylalkohol:

2(CH;)s CH.CH3. CH,.OH = (CHs); CH.CH.CH:.OH

CH;.CH,.CH(CH,),

Die Ausbeute aus 1 kg Amylalkchol betrug 125 g, die angewandte Tem-
peratur 150—160°.

Auch Kondensationen zwischen primiren und sekunddren Alkoholen hat
Guerbet?) untersucht und festgestellt, dall hierbei in a-Stellung substituierte

+ H.0.

1) B. 40, 2637 [1907). %) B. 41, 545 [1908]; 42, 1072 [1909].

3) Dies ist wohl der erste Fall, daB bei dem Versuch, eine ungesiittigte
Verbindung mit Natrinm und Amylalkohol zu reduzieren, ein derartiges Kon-~
densationsprodukt erhalten worden ist.

% C. r. 128, 511 {1899). % C. r. 184, 1358 [1912].
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sekundire Alkohole gebildet werden; die apgewandte Temperatur betrug
etwa 200°.

Aus diesen ausfiibrlichen und sorgfiltigen Arbeiten kaon man
schliefen, daB die Kondensation beim Cholesteriu nach folgender
Formel verlauft:

Ces H Cis H

= “© Q +CH,;0H = - N i‘\

CH(OH).CH; CH(OH).CH.Cs Hu

Hiermit stimmt es iiberein, daB das «-Cholestanol bei der Oxy-
dation mit Chromsiure die bereits erwihnte Monoketo-carbonsiure
Cia Hss O liefert:

C?SHGG Cﬂs HI-‘
~ ~. 4+30=_~ >~
CH(OH).CH.Cs Hy, COOH CO.CsHn

+ H.O.

+ H,0.

Es ergibt sich also, dal das «-Cholestanol nicht in die Gruppe
der Dihydro-cholesterine gehdrt, sondern ein Isoamyl-Derivat des
Cholesterins darstellt; es verliert dadurch wesentlich an Interesse.
Die in der Literatur fiir das @-Cholestanol und seine Derivate an-
gegebenen Formeln sind entsprechend abzudndern.

«-Cholestanol.

as a-Cholestanol haben wir nach dem Verfabren von Diels
und Stamm?) bereitet; es schmolz unscharf zwischen 119-—1269; der
unscharfe Schmelzpunkt ist vielleicht dadurch bedingt, da der fiir
die Kondensation verwendete kiufliche Amylalkobol nicht einheitlich
ist. Das a-Cholestanol krystallisiert im Gegensatz zum Dihydro-
«cholesterin ohne Krystallwasser.

Die Zahlen fir die alte Formel CayH¢O und die neue Formel C3;3Hss0
diegen ziemlich nahe bei einander, so daB die Analyse eine sichere Entschei-
dung nicht zuliBt, besonders wenn man beriicksichtigt, wie schwierig die
Verbrennungen der Cholesterin-Kérper durchzufiahren sind.

CsrHisO. Ber. C 8350, H 12.30.
C;szsO. » » 83.76, » 12.75.

Etwas groBer sind die Differenzen bei einigen Derivaten des a-Cholesta-
nols, die wir in der folgenden Tabelle nach der alten und der neuen Formel,
:sowie mit den von uns gefundenen Analysenzahlen zusammengestellt haben:

a-Cholestanol-benzoat: -

CyrHy1.0.C0O.CsH;. Ber. C 82.93, H 10.56.
Cy3H:70.CO. G Hs. » » 83.20, » 11.11.
Gef. » 83.56, » 11.142)
Y B. 45, 2230 [1912].
) (.1375 g Sbst.: 0.4213 g CO,, 0.1369 g H,0.
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n-Cholestanon-p-nitrophenylhydrazon:
CyHy:N.NH.CsH{.NO,. Ber. C 76.25, II 9.51.
ngHsa:N.NH.CerNOa. » » 77.09, » 10.39.
Gef. » 77.37, » 10.563).
«-Cholestylchlorid:
CynHi; Cl. Ber. C 79.70, H 11.58, Cl 8.72.
Cs2Hi;Cl. »  » 80.52, » 12.05, » 7.43.
Gef. » 80.71, » 12.03, » 7.44, 7.524).

Schon die Analyse des a-Cholestylchlorids zeigt die Uberlegen-
leit der neuen Formulierung; besonders auffallig wird dies aber beim
a-Cholestylbromid, das wir uns aus «-Cholestanol mit Phosphor-
pentabromid dargestellt haben. Es krystallisiert aus Ather-Methyl-
alkohol in sechsseitigen Blittchen, die bei 118° schmelzen; gegeniber
Tiosungsmitteln verhalt es sich wie das Chlorid.

0.1374 g Sbst.: 0.3706 g CO,, 0.1350 g H;0, 0.0212 g Br.
Cs1HyBr. Ber. C 71.79, H 1049, Br 17.72.

CuHyuBr. » » 73.65, « 11.08, » 15.33.

Gef. » 73.56, » 10.99, » 15.43.

Hier, wo die Differenzen zwischen den beiden Formeln 1.86°%,
Koblenstoff und 2.39°/, Brom betragen, entscheiden die erhaltenen
Apalysenresultate eindeutig zugunsten der Formel mit 32 Koblenstoff-
alomen.

Oxydation des a-Cholestanols zur Séure Csz H;eOs.

5 g a-Cholestanol in 150 ccm Eisessig wurden mit 5 g Chrom-
siure in wenig Wasser versetzt und 2 Stunden auf 60° erwirmt. Das
Reaktionsgemisch wurde nach Zusatz von schwelliger Séure in der
itblichen Weise in npeutrale und saure Produkte getrennt. ILetztere
wurden aus verdionter heiBer Essigsiure umkrystallisiert und so in
langen, feinen Nadeln erbalten, die gegen 110° zu sintern beginnen
und bei 125° schmelzen. Das neue Produkt ist leicht léslich in
Aceton, Eisessig, Alkobol und Ather, ziemlich leicht léslich in Petrol-
ather, unléslich in Wasser.

0.1100 g Sbst.: 0.3166 g CO,, 0.1122 g H,0. — 0.1453 g Sbst.: 0.4182 g
COy, 01507 g H,0.

CssHs 05 Ber. C 78.62, H 11.62.
Gef, » 78.50, 78.50, » 11.42, 11.60.

% 0.1447 g Sbst.: 0.4105 g COs, 0.1366 g H,0.
) 0.1156 g Sbst.: 0.3421 g CO,, 0.1243 g H,0, 0.0086 g Cl. — 2755
mg Sbst.: 2.965 mg AgCl (Mikroanalyse nach Pregl).
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Titration: 0.2680 g Sbst. verbrauchten 3.6 ccm 1/50-Lauge.

Aquivalentgewicht. CyHss0;. Ber. 488, Gef. 479.

Die neue SBure liefert leicht ein Semicarbazon und muB als Keto-
siure demgemaB mindestens 3 Sauerstoffatome enthalten.

Das Semicarb azon wurde in séhwach essigsaurer Losung bereitet; es
ist fast unléslich in Ather und daher leicht rein zu erhalten. Aus heifem
Alkohol umkrystallisiert bildet es lange Nadeln, die bei 207° schmelzen.

0.1710 g Shst.: 12.4 ccm N (289, 742 mm).

CssHys O2: N.NH.CO.NH.. Ber. N 7,78, Gef. 7.77.

Buchdruckerei A. W. Schade, Berlin N., Schulzendorferstr. 26.





