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01934 g Shst.: 0.3706 g CO;, 0.0788 g H,0. — 0:2290 g Shet.: 0.2866 g
AgClL
CioHi\4 N3 Cly.  Ber. C 52.40, H 4.40, Cl 30.97.
Gel. » 52.28, » 4.56, » 30.96.
Zur sicheren Identifizierung wurde aus dem Chlorhydrat die
Base isoliert.

146. W. Borsche: TUntersuchungen tlber die Konstitution
der Gallensiuren. 1I. Uber Dehydro-cholsiiure.

[Aus dem Allgemeinen Chemischen Institut der Universitit Géttingen ]

(Eingegangen am 6. Mai 1919.)

In meiner ersten Abhandlung tiber die Gallensiuren?) habe ich
bereits erwahnt. daB sich Dehydro-cholsiure, CsiH3iO;, unter
bestimmten Bedingungen unmittelbar zu »Desoxy-[dehydro-chol-
siurels, CgaHis04, reduzieren laflt, ausfiibrlichere Angaben dariiber
aber auf einen spiteren Zeitpunkt verschoben, weil ich meine dies-
beziiglichen Versuche erst noch in verschiedener Beziehung abzurundeo
und auszubaven wifnéchte. Auf diese Notiz hin teilte mir nuo Hr.
Wieland vor einiger Wochen freundlicherweise mit, dafl er soeben
eine Untersuchung auf demselben Gebiet vollendet habe, die er gern
baldmdglichst veroffentlichen wiirde. Ich habe mich deshalb im Ein-
verstindnis mit ihm entschlossen, anch meine Beobachtungen schon
jetzt fiir den Druck zusammenzustellen und mochte bei dieser Gele-.
genheit gleich noch einige andere aus den letzten Jahren mit ver-
offentlichen, die ebenialls' die Chemie der Dehydro-cholséure betrefien.

Dehydro-cholsiure, CscHyy Os, ist zuerst voo Hammarsten
durch Oxydation eiper Eisessigldsung von Cholsduwre, C;iHiOs,
mit Chromtrioxyd gewounen worden. Aus ihrer Zusammensetzung
und ihrem Verhalten folgt, daB dabei drei >CH.OH des Cholséure-
Molekiils in drei >CO verwandelt werden. Und da sie bei weiterer
Oxydation auffallend leicht in ~ein Gemisch zweier wahrscheinlich
stereoisomerer Tricarbonsiuren, C, H;sOs (Biliansiure und Iso-
biliansiure), Gbergebt, hat man bisher meist mit Mylins ange-
nommen, daB die beiden neuen Carboxyle dieser Siuren aus Aldehyd-
gruppen, —CHO, entstinden. Dann miifite, da Biliansiure und Iso-
biliansiuré Dilketo-tricarbonsiuren sind, bei diesem Ubergang.zu dem:
einen Keton-carbonyl der Dehydro-cholsiure, das nach dem Abzug der.

" B. 52, 342 [1919}:
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beiden Aldehyd-carbonyle itibrigbleibt, noch ein zweites gebildet wer-
den. Mylius hat auch diese Folgerung gezogen. Er formuliert’):

—CO;H —CO,H oo

o) —CHOH o o \CHO ~C0.H

20 ‘)—CHa.OH 10 “' —CHO —»> cmHs,)\ it
{~>cH.0H I>co 200
SUH. - >CO

Cholsaure Dehydro-cholsiure Biliansiuare, Iso-
biliansaure

indem er annimmt, »dafl der zur Bildung der neuen Ketongruppe er-
forderliche Sauerstoff zunichst als Hydroxyl eintritt, und daB die so
erzeugte Oxysidure dann in die bestindigere Ketonverbindung iiber-
geht¢, — mit andern Worten, dall in Cholsiure und Dehydro-chol-
séure eine Athylen-Bindung vorhanden sei, die folgendermaBen reagiert :

Ce —COH
| i —oHo
HC~
—=COo
Dehydro-cholsiure
- ~—CO,H - —COsH
6 —CO,H HO< — CO,H
— I CwHio COH ~ | . CisHao —CO,H
HO.C— oC~
~CO - :CO
Biliansiure + Isobiliansdure

Schenck?) hat aber schon vor einigen Jabren darauf aufmerk-
sam gemacht, dafl diese Annahme der experimentellen Erfahrung
insofern widerspricht, als die Gegenwart einer Athylen-Bindung im
Cholsiaure-Molekiill bisher trotz aller Bemiihungea nicht hat nachge-
wiesen werden kononen. Er zieht es deshalb vor, Dehydro-
cholsdure als Triketo-carbonsiure mit der Atomgruppie-
rung —CO.CH;— zu betrachten und setat ihren Ubergang in
Biliansiure + Lsobiliansiure in Parallele mit der Oxydation des
Camphers zu Camphersiure:

H é>019Hn 200 —* HO, C/CnHu >CO0.
9 —=CO0 —CO
Debydro-cholsaure Biliansiiure -+ Isobiliansdure

Nun ist aber, wie schon Mylius und Schenck gefunden haben,
und wie ich durch eigene, nachher noch zu besprechénde Beobach-
tungen erneut bestiitigen konnte, unter den 3 Carbonylen der Dehy-
dro-cholsiure eing durch besondere Reaktionsfihigkeit ausgezeichnet.

1) B. 20, 1985 f. [1887). % H. 87, 71 #. [1913).
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Es schien mir deshalb nicht ausgeschlossen, daB wenigstens dieses als
—CHO in der Dehydro-cholséiure enthalten sei!). Aber alle unsere
Versuche, es auf irgand einem Wage nachzuweisen, waren
vergeblich. Ammoniakalische Silberlésung, die iibrigens schon
Latschinoff?) ohne Erfolg zur Priiffung der Dehydrpcholsiure auf
Aldehydgruppen herangezogen, hat, wirkte ebensowenig darauf ein wie
Benzol-sulfo-hydroxamsaure bei der Aldehydreaktion von Angeli und
Rimini. Acetanhydrid lieferte unter den verschiedensten Bedingungen
mit Dehydro-cholsdure-methylester-trioxim kein Nitril L.:

CH& —CO0;CH,
L :C‘IBHM —CN = CiHu 0Ny,
H;C.0C.0.N: CH— >C:N.0.CO.CH,

gondern nur ein schwierig zu reinigendes Triacetylderivat CsiHisOsNs
= H;C03C.CyoHs3(C>C:N.0.CO.CHa);, und Permanganat auch bei
vorsichtigstem Arbeiten statt einer Diketo-dicarbonsiure,
(.COs H); G0 Hz2 C>COY,

immer sogleich Biliansiure 4 Isobiliansiure. Ich glaube nach alledem,
sowohbl die Myliussche, wie auch die zeitenweise von uns in Erwi-
gung gezogeve Formulierung der Dehydro-cholsiure zugunsten der
von Schenck vorgeschlagepen verwerfen zn miissen, um so mehr,
als mir erfolgreiche Versuche, sie mit aromatischen Aldehyden zu
kondensieren®), zeigten, daB die von ihm vorausgesetzte Atomgrup-
pierung —CO.CH; — in der Tat wenigstens einmal in ihrem Molekiil
vorkommt.

Schon weiter oben wies ich darauf hin, daf uuter den
3 Carbonylen der Dehydro-cholsdure eins durch besondere
Reaktionsfihigkeit ausgezeichnet ist. So hat Mylius aus ihr
bei der Kondensation mit Thio-phenol kein Hexa-, sondern nur ein
Dimercaptol, CaoHs (>CO): >C(8.CeHs)s.COH, und Sechenck

!) Die Oxydation von Cholsiure zu Biliansiure + Isobilianssure wirde
dann etwa folgendermaBen zu formulieren sein:

CH< —CO.H CH< —CO0,H
(L CiyHay (—CH4OH —> i CioHs1{—CHO
HO.CH— >CH.OH oC—— >CO0
Cholssure Déhydro-cholsZure
0C< -—-CO’H
N Ci9H3t {-—CO,H
HO,C-- >CO0

Biliansgure, Isobilians&ure
') B. 18, 3046 [1885].
%) Uber die dabei entstehenden Produkte und iiber die Ubertragung dieser
Reaktion auf die anderen Keton-carbonsturen der Gallensiure:Gruppe hoffe
ich, in einiger Zeit Niheres berichtem zu kdnnen.
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bei der elektrolytischen Reduktion durch Anlagerung von nur einem
Molekiil Wasserstoff »Reducto-[dehydro-cholsiurels,
Cio Haa C>CO) (C>CH.OH).CO, H,

erhalten'). Beobachtungen derselben Art machte ich zuerst 1914 zu-
sammen mit Hrn. Dr. Herbert Bahr, als wir den bisher noch nicht
beschriebenen [Dehydro-cholsiurel-methylester darzustellen ver-
suchten. Statt des normalen, in Methylalkohol schwer l6slichen und
bei 241 —242% schmelzenden Esters, Css His O;, bekamen wir nimlich
wiederholt einen auffallend leicht ldslichen Stoff vom Schmp. 143¢
und der Zusammensetzung Cs; His Os, der auch durch Erwérmen mit
sehr verdiinnter methylalkoholischer Salz- oder Schwetelsiiure nach-
triaglich aus dem Ester gewonnen und umgekehrt durch starke-Siure
in ibn zuriickverwandelt werden kann. Er bat also den Chuarakter
eines Acetals. Seine Bildung aus einem Mol. [Dehydro-cholsiure]-
methylester und zwei Mol. Methylalkohol entspricht volikommen der
Bildung des Dimercaptols aus der freien Siure und zwei Mol. Thio-
phenol.

In Gemeinschaft mit Frl. Dr. Emmy Rosenkranz bin ich dann
spiater bei der Reduktion der Dehydro-cholsiure zu Cholan-
carbonsiaure, Cs3 Hzp.COs H, nach dem Verfahren von Clemmen-
sen auch auf Erscheinungen gestolen, die ganz mit den Schenck-
schen Erfahrungen bei der elektrolytischen Reduktion der Dehydro-
cholsiure {ibereinstimmen. Cholan-carbonséure entsteht auf diese
Weise pamlich erst bei anhaltendem Kochen des Ausgangsmaterials
mit Salzsiure und amalgamiertem Zink?). Unterbricht man es da-
gegen rechtzeitig, so gelingt es, nur ein O darin durch H; zu ersetzen
und eine mit der Dehydro-[desoxy-cholsiure], dem ersten Oxydations-
produkt der Desoxy-cholsiure, CsHas(C>CH.OH)y.COsH, isomere
Diketo-carbonsiure, CsiH3s Oy, zu isolieren. Ich habe sie meulich
schon als »Desoxy-[debydro-cholsiiurel« erwiihnt. Da aber dieser
Name leicht dazu fiihren konnte, sie mit dem Oxydationsprodukt der
Desoxy-cholsiure zu verwechseln, bin ich gern bereit, einem von
Hrn. Wieland brieflich geduBerten Wunseh zu folgen und sie in Zu-

1) Dal an dem gleichen Carbonyl auch die Oxydation bei der Umwand-
lang von Dehydro-cholsiure in Biliansdure - Isobiliansiure einsetzt, ist mog-
lich, aber nicht notwendig und jedenfalls erst noch sicher nachzuweisen.

%) Ebenso lassen sich nach Versuchen von Frl. Dr. Rosenkranz auch
Bilienssure und Isobiliansiare zu im fibrigen O-freien Carbonsiuren reduzieren
(erstere allerdings nur unter besonderen, bisher noch nicht gemau anzix'geben-
den Bedingungen), mit deren Untersuchung wir zurgeit noch beschiitigt sind.
Aus Ciliansdure haben wir dagegen so noch kein gut charakterisiertes Re-
duktionsprodukt gewinnen kdnnen.
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kunft einfach als »3-Dehydro-[desoxy-cholsa urel« von der schon
linger bekannten »a<-Verbindung zu unterscheiden.

Cholan-earbonsiure, die auf dem angegebenen Wege leicht
und sicher in gréBerer Menge gewonnen werden kann, ist fiir die
Chemie der Gallensduren insofern von besonderem Interesse, als gie
nach Mitteilungen, die ich der Freundlichkeit von Hrn. Windaus
verdanke '), auch aus einem gesidttigten Kohlenwasserstoff der
Cholesterin-Reihe, dem mit Cholestan, Csy He, sterecisomeren
Pseudocholestan, durch oxvdativen Abbau entsteht. Damit ist
der so oft vermutete nahe Zusammenhang zwischen Cholesterin,
Cy: Hes O, und Cholstiure, CzqHioOs, und — abgesehen von den drei
der Cholsiure fehlenden Kohlenstoifatomen des Cholesterins — fir
beide Verbindunden dasselbe Kohlenstoffgeriist endlich experimentell
gesichert. 'Man kann jetzt unbedenklich die Ergebunisse der Er-
forschung des Cholesterins auch in der Cholsiurereibe fiir die Auf-
stellung von Kounstitutionsformeln verwerten.

Dem Cholesterin wird von Windaus in seiner Verdffentlichung
mit O. Dalmer?) die Formel I. zugeschrieben, die vielleicht weiter
in ITII. aufzultsen ist?):

CH,
s
H;C.CH CHs

CH CH—-—CH: CH CH,

P
CisHss H,C CH CHa
TR ! i |
C CH CH, CH,
I~ =~ |
H,C C- CH, HI. H,.C C-—CH CH,
1I. { L | I | L | IL | |
HsC LH CH H,C CH CH CH
N N P
GH CH (‘}H CH H;C CH;
|
OH OH

Versucht man, daraus. eire einigermaflen wahrscheinliche Kon-
stitutionsformel fiir die Cholsiure abzuleiten, s0 wird man, da
bei der Oxydation des Pseudocholestans zu Cholan-carbonsiure 3 Koh-
lenpstofiatome ohne sonstige Verinderungen des Koblenstoffskeletts
abgesprengt werden, das Carboxyl jedenfalls an das Ende der alipha-

) Anm. bei der Korrektur: Vergl. dazu auch die inzwischen in den
aNachr. der Gesellschaft der Wissenschaften zu Gottingen« erschienene Ver-
oifentlichung von A. Windaus: »Uber die Umwandlung des Cholesterins in
Cholan-carbonsiurec,

?) B. 52, 162 [1919].

3) Vergl. Windaus und Rahlén, H. 101, 229 [1918].
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tischen Seitenkette stellen. Man dart ferner wohl annehmen, da das
eine Hydroxyl der Cholsdure ortsidentisch mit dem Hydroxyl des
Cholesterins und daB das zweite durck Hydratation der Athylenbin-
dung in das Molekiil gelangt ist. Es miifite sich demnach im Ring II
befinden und zwar in 1.4-Stellung zu dem ersten, da ich bisher an
der Dehydro-cholsiure keine der fiir 1.3-Diketone charakteristischen
Reaktionen auffinden konnte. Fiir Vermutungen iiber die Stellung
des dritten Hydroxyls fehlen dagegen gegenwirtig noch alle Anhalts-
punkte. Sie werden sich aber vielleicht durch die genauere Erfor-
schung der bisher ziemlich ritselbaiten Cilianséiure beschaffen
lassen.

Versuche.

I [Dehydro-cholsiure]-methylester, Ca HisOs.

Um normalen [Dehydro-cholsiure]-methylester darzustellen, kanp
man eine Losung von Dehydro-cholsiure in der 20—25-fachen Menge
warmen Methylalkohols mit Salzsjuregas sittigen und dann bis zur
Vollendung der Veresterung auf dem Wasserbad erhitzen. Bequemer
ist es jedoch, 10 g Saure in 90 ccm Methylalkohol zu suspendieren
und heifl mit einer Mischung von 10 cem Methylalkohol und 10 cem
konzentrierter Schwefelsiure zu versetzen. Beim Umschiitteln be-
kommt man voriibergehend eine klare Lésung (Bildung des Acetals),
die sich aber fast- augenblicklich unter Abscheidung von weiBen
Nidelchen wieder triibt und binnen kurzem zu einem dicken Brei
erstarrt. Er wird 1—2 Stunden auf dem Wasserbade sich selbst
iiberlassen, heiB abgesaugt und gut mit kaltem Methylalkohol nach-
gewaschen. Der Filterriickstand wiegt nach dem Trocknen etwa 9 g
und besteht aus reinem Ester. Den Rest davon isoliert man am
besten, indem man aus dem Filtrat die Hauptmenge des Methylalko-
hols vorsichtig abdestilliert und den Riickstand nach dem Erkalten
in verdiinnte Sodalésung einrithrt.

[Dehydro-cholsiure]-methylester 18st sich spielend leicht
in Chloroform, leicht in warmem Benzol, miflig leicht in Aceton,
schwer in Methylalkohol und Eisessig, noch schwerer in Ather und
Schwefelkohlenstoff, gar nicht in Ligroin. Aus siedendem Methyl-
alkohol, von dem 1 g etwa 250 ccm zu vélliger Losung braucht, kry-
stallisiert er in seidenglanzenden Nadeln vom Schmp. 241—242°

0.1894 g Sbst.: 0.4981 g COs, 0.1535 g Hy0. — 0.2330 g Sbst.: 0.6188 g
€05, 0.1840 g H,0.

CgsH:,'aO:,. Ber. C 72.06, H 8.71.
Gel, » T1.72, 7198, » 9.07, 8.72.
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‘Wihrend sich freie Dehydro-cholsiure, unter 15 mm Druck er-
hitzt, unter starkem Aufschiumen zersetzt, lassen sich kleine. Mengen
des Methylesters unter denselben Bedingungen unzersetzt destillieren.
Von 2 g, die fiir den Versuch verwandt wurden, ging etwa die Halfte
bei 350—360° als farbloses, in der Vorlage krystallin erstarrendes
Ol iiber (Schmelzpunkt nach einmaligem Umkrystallisieren aus Methyl-
alkohol 241°). Der Rest blieb im Kolben als dunkelbraunes, glasig
erstarrendes Harz, das sich in heilem Methylalkohol mit gelber
Farbe und lebbafter griiner Fluorescenz lste.

[Dehydro-cholsiure]-methylester-Trioxim, HiCO:C,
Cso Has (>C:N.OH);: Aus 12 g Ester, suspendiert in 500 ccm Methyl-
alkohol, 7 g [= 3% Mol.] Hydroxylamin-chlorhydrat in 15 ccm und
15 g kryst. Natriumacetat in 30 cem Wasser durch halbtigiges Er-
wirmen auf dem Wasserbade. Dabei resultiert zunichst eine klare
Losung, die nach einiger Zeit anfingt, das Trioxim in flimmernden
Blittchen abzuscheiden. Ausbeute an Rohpropukt etwa 12 g. Es
schmilzt nach dem Absaugen und Auswaschen um 255° unter Zer-
setzung, nach wiederholtem Umkrystallisieren aus siedendem Methyl-
alkohol, von dem 1 g etwa 150 ccm zu vélliger Lésung braucht, bei
265 —266°.
0.1820 g Sbst.: 04357 g CO;, 0.1357 g Hy0. — 0.1876 g Sbst.: 14:8 com
N (15° 746 mm).
CﬁHngs Na. Ber. C 65.03, H 8.51, N 9.13
Gef. » 65.29, » 8.34, » 9.02.
Triacetylverbindung des [Dehydro-choksiure]-methyl-
ester-Trioxims, H;CO3C.Cyo Has (>C:N.0.CO.CHs)s: Je 2 g Oxim
wurden mit 8 ccm Essigsaure-anbydrid einmal 24 Stunden bei Zimmer-
temperatur sich selbst iiberlassen, einmal vier Stunden auf dem
Wasserbade, einmal eine Stunde iiber freier Flamme erhitzt. In
allen Fillen wurde, soviel sich feststellen lieB, durch Eintragen der
Reaktionsmasse in Wasser das gleiche Produkt erhalten, braunliche,
harzig-amorphe Flocken, die sich leicht in Methylalkohol, Aceton,
Benzol und Chloroform lI8sten, beim Verdunsten der Losungen aber
immer nur in Form eines briunlichen Harzes zuriickblieben und des-
halb fiir die Analyse nur durch gutes Auswaschen gereinigt wurden.
Nach dem Trocknen bildeten sie ein leicht zerreibliches Pulver, das
beim Erhitzen ohne scharfen Schmelzpunkt von etwa 60° an allmih-
lich fliissig zu werden begann.
0.2610 g Sbst.: 0.6060 g COs, 0.1765 g H;0.
C,g HHOG Ng. Ber. C 66.00, H. 7.83
CsHisOsNs.  » > 63.34, » 7.78.
Gef. » 63.32, » 17.56.
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II. [Dehydro-cholsiure]-methylester-Dimethylacetal,
C"}IWOG.

Die Verbindung kann entweder aus [Dehydro-cholsiure}-methyl-
ester oder einfacher unter ganz denselben Bedinguugen unmittelbar
aus Dehydro-cholsiure gewonnen werden. In beiden Fillen erwdrmt
man das Ausgangsmaterial mit der 8- bis 10-fachen Menge 1-proz.
methylalkoholischer Salzsiiure oder 3-proz. methylalkoholischer
Schwefelsaure einige Stunden auf dem Wasserbade. Es 1gst sich da-
bei vollstindig, beim Erkalten scheidet sich statt seiner die Haupt-
menge des Acetals in Jangen; farblosen,; um 140° schmelzenden Na-
delp ab: Die davon abgesaugten Mutterlaugen kann man entweder
verwenden, um neue Mengen Acetal zu bereiten, oder den in ihnen
zuriickgebliebenen Rest davon durch Einrithren in einen UberschuB
verdiinnter Sodalosung ausfillen.

Das Acetal 16st sich abweichend vom gewthnlichen [Dehydro-
cholsiure]-methylester leicht in warmem Methylalkohol und warmem
Eisessig, auch etwas leichter wie dieser in Ather und Aceton. Zur
Analyse wurde es wiederholt aus miBig verdiinntem Methylalkohol
umkrystallisiert und schmolz danach bei 142—143°.

0.185% g Sbst.: 0.4769 g CO,, 0.1488 g Hy0. — 0.2336 g Sbst.: 0.6000 g
€0y, 0.1914 g HyO. — 0.1869 g Sbst.: 0.4810 g COg, 0.1559 g HO.

CxHigOs. Ber. C 70.08, H 9.16.
Gef. » 70.00, 70.05, 70.19, » 8.96, 9.17, 9.38.

Wie das Acetal aus dem Ester durch Erwirmen mit verdiinn-
ter methylalkohoiischer Saure entsteht, kann es durch starke wie-
der in ihn zuriickverwandelt werden. Wenn man z. B. 1 g davon
mit 10 ccm mit Salzsiuregas gesittigten Methylalkohols auf dem
‘Wasserbade digeriert, geht es zwar zunichst in Liosung, diese triibt
sich aber nach einiger Zeit und setzt farblose Nadelchen ab, die sich
durch ihren Schmelzpunkt von 241-—242° als [Dehydro-chol-
siure]-methylester erweisen. Ebenso wird es durch alkoholisches
Alkali 2u gewdhnlicher Dehydro-cholsiure verseift und durch
Hydroxylamin-Chlorhydrat + Natriumacetat in das vorhin schon be-
schriebene, bei 265—266° schmelzende Trioxim des [Dehydro-
cholsiure]-methylesters iibergefithrt.

0.1810 g Sbst.: 14.7 cem N (239, 756 mm).

CosHisOs N3, Ber. N 9.13. Gef. N 9.11.

Besonders charakteristisch fiir die Verbindung Cs: HisOs und
eine wichtige Stitze fiir ihre Formulierung als Keton-acetal scheint
mir schlieBlich ihr Verhalten bei. der Destillation. Keton-acetale mit
der Atomgruppierung —C(OR);.CH< spalten namlich dabei nach
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den Beobachtungen von Claisen!) leicht ein Molekiil Alkohol ab
und liefern Alkylather der mit den Ketonen isomeren ungesittigten
Enole:

CﬁHs.C(OCgHa)a.CHJ = Cs}IS.C(001H5):CH) -+ CszOH

Ganz ebenso reagierte nun auch unsere Substanz, als wir 5 g
davon?) in einem Kdlbchen mit angeschmolzener Vorlage im Luitbade
unter einem Luftdruck . von 15 mm vorsichtig erhitzten. Nachdem
sie geschmolzen waren, trat bei weiterer Wirmezufuhr nach einiger
Zeit ein leichtes Schwanken des Barometers ein. Erst als es sich
wieder fest auf den uwrsprtinglichen Druck eingestellt hatte, wurde die
Badtemperatur aufs neue gesteigert. Dabei destillierte in der Regel
fast der gesamte Kolbeninhalt innerhalb eines Grades als farblose,
schnell erstarrende Fliissigkeit tiber (etwa 4 g), wihrend nur wenig
(0.5 g) briunliches, leicht in Aceton losliches Harz zuriickblieb. Das
Destillat wurde in trocknem Chloroform gelést, letzteres zum aller-
groBten Teil wieder abgetrieben und der Riickstand mit trocknem
Ather verrithrt. Dabei ging er in einen Brei farbloser Blittchen
iiber. Sie schmolzen bei 173—174° ihre Zusammensetzung entsprach
der Formel Cs;Hi; O —CHs.OH = Cys Hss Os.

0.1400 g Sbst.: 0.3711 g COy, 0.1132 g H;0. — 0.1324 g Sbat.: 0.3509 g
CO,;, 0.1098 ¢ HyO. — 0.1818 g Shst.: 0.4299 g COs, 0.1323 g H;0.
CQGHuO;. Ber. C 7251, H 8.91.
Gef » 72.29, 72.28, 72.46, » 9.04, 9.28, 9.15.

Der Enolather siedet unter 16 mm bei 333—334°, ohne sich
im geringsten zu zersetzen. Kleine Mengen davon kinnen unver-
andert aus Methylalkohol umkrystallisiert werden, bei lingerem Er-
wirmen damit verwandelt er sich aber wieder in das Acetal zuriick.
Seine Loslichkeitsverhaltnisse stelle ich des besseren Vergleichs halber
mit denen der Dehydro-cholsiure, ihres Methylesters und des Methyl-
ester-dimethylacetals in einer kleinen Tabelle zusammen.

Von den Reaktionen des Athers erwihne ich zun@chst sein Ver-
halten gegen methylalkoholische Kalilauge, durch die er nicht wie
die Enolither anderer Ketonsiureester?) zu der zugehorigen Ather-

1y B. 81, 1019 [1898].

%) GroBere Mengen auf einmal anzuwenden, fanden wir unvorteilhaft,
weil der Versuch aus bisher noch unbekannten Griinden nicht immer gleich
gut gelingt.

% 5 z.B. Moureu, C. 1904, I 719, aber auch Houben, B. 41, 3710
[1908].

Berichie d. D. Chem. Gesellschaft. Jahrg. LIL 89
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picht

siure, sondern sogleich zu gewdhn-
licher Dehydro-cholsiure ver-
seift wird. Ebenso vereinigt er sich
mit Hydroxylamin in essigsaurer
Lésung glatt zu dem bei 265—266°
schmelzenden [Dehydro-chol-
siure] - methylester- Trioxim.
Brom addiert er, in trocknem
Chloroform geldst, augenblicklich.

ziemlich
schwer

|

leicht
(in der

Wirme)

leicht

Chloroform

[

Ather l Aceton

|

ziemlich
schwer

sehr leicht
leicht

i leicht

leicht

Das Anlagerungsprodukt spaltet aber
allem Anschein nach sogleich CH, Br
ab; wenigstens bleibt beim Ver-
dunsten des Lidsungsmittels das-
gelbe Gemenge bromierter [De-
hydro-cholsiure]-methylester
zuritck, das auch beim Bromieren
.von [Dehydro-cliolsiure]-methyl-

leicht

leicbt

leicht

ester in Chloroform erhalten ‘wird.

Es lag nahe zu prifen, ob auch
andere Alkohole geneigt sind, wie
das einfachste Glied der Reihe bei

kaum

sehr
schwer

schwer

der Veresterung mit Dehydrochol-
siure zu KEsteracetalen zusammen-
zutreten. Anzeichen dafiir fanden
wir in der Tat, als wir 5 g Saure

Eigessig

‘ leicht

Methyl-
alkohol

leicht

ziemlich

(in der
Wirme)

i sehr leicht

leicht

sehr leicht

ziemlich
leicht

drei Stunden mit 150 cem 2-proz.
dthylalkoholischer Schwefelsiure
kochten. Aus dem Reaktionsgemisch
setzten sichi beim Erkalten reichlich
farblose Nidelchen ab, die sich
nach dem Abpressen auf Ton bei
170 —172° unter Briunung und
Gasentwicklung verfliissigten und

Lost sicu in

Dehydro-cholsure
{Dehydro-cholsiure]-methyl-

ester

[Dehydro-chelsiure]-methyl-
ester-Dimethylacetal

[enol-Debydro-cholsiure}-

methylester-Methylither

vielleicht das gesuchte [Dehydro-
cholsiiurel-dthylester-Didthyl-
acetal darstellten. Da sie sich
aber schon beim Umkrystallisieren
aus heifem Alkohol in den bereits
bekannten gewdholichen [Dehydro-
cholsiure]- dthylester vom Schmp.
221° verwandelten, haben wir diese
Beobachtung vorlaufig nicht weiter
verfolgt.
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{1l. Reduktion der Dehydro-cholsiure nach dem Verfahren
von Clemmensen.

a) f-Dehydro-[{desoxy-cholsiure], Ci HisOs.

16 g Dehydro-cholsiure werden mit 20 g Zinkgranalien, die durch
I-stiindiges Stehen mit 50 cem 4-proz. Sublimatlésung amalgamiert
waren, 160 cem rauchender Salzshure und 80 ccm Eisessig /s Stunde
am RiickfluBkiihler gekocht. Dabei geht die Dehydro-cholsiure nach
und nach in Losung, wibrend sich daraus zugleich farblose Oltropfen
wieder abscheiden. Sie erstarren beim Erkalten zu festen, grauen
Harzkliimpchen, denen sich nach einiger Zeit reichlich feine farblose
Nadela zugesellon. Frstere werden am besten mit dem Spatel heraus-
genommen upnd fir sich weiter verarbeitet; sie stellen ein Gemisch
wechselnder Mengen von Dehydro-cholsiure, ¢-Dehydro-[desoxy-chol-
siure] und Cholan-carbonsiure dar und werden zweckmiBig durch
erneute Reduktion ganz in letztere tbergefiihrt. Die Nadeln braucht
man nach dem Absaugen’) nur noch einige Male aus Essigsiure um-
zukrystallisieren, um reine pB-Dehydro-[desoxy-cholsiure] zu
erhalten. Die Ausbeute daran betriigt etwa 10 g, ihr Schmelzpunkt
liegt bei 176°.

0.1879 g Sbst.: 0.3748 g CO,, 0.1158 ¢ Hy0. — 0.1409 g Sbst.: 0.3818 g
CO;, 0.1186 g H,0. .

C‘uHasO;. Ber. C 74.17, H 9.34.
Gef, » 74.14, 73.90, » 9.39, 9.42.

Neben dieser wasserfreien haben wir wiederholt auch eine wasser-
haltige Form der Sdure unter den Hinden gehabt, die ir diinnen
oft ficherartig miteinander verwachsenen, stark lichtbrechenden Tafeln
krystallisiert und bei 115° schmilzt.

0.1912 g Shst.: 0.4966 g COs, 0.1598 g H,0.

C3¢Hzs 05, Ber. C 70.88, H 9.43.
Gel. » 70.83, » 9.35.

Welche Umstiinde ibr Auftreten veranlassen, konnten wir bisher
nicht feststellen. Durch Trocknen bei 125° geht sie leicht in die bei
176° schmelzende, ohne Wasser krystallisierende Modifikation iber,
auch die aus beiden Formen entstehenden Ester unterscheiden sich in
Eigenschaften und Verhalten in keiner Beziehung.

Von Abkémmlingen der f-Dehydro-[desoxy-cholsiure]
habe ich schon vor lingerer Zeit den Athylester und sein Dioxim
bereitet, sie mit Permanganat.5sung zu Pseudocholansiure oxydiert

) Aus dem Filtrat fillt beim Verdiinnen die Hauptmenge der noch nicht
reduzierten Dehydro-cholsiure aus, die ohne weiteres fir einen neuen Ansatz

verwandt werden kann.
89*



1364

und festgestellt, dal} sie bei nochmaligem kurzen Kochen mit Eisessig,
Salzsiure und amalgamiertem Zink sogleich zu Cholan-carbonsiure
reduziert wird, ohne daB sich dabei eine Monoketonsiure, CysHis O,
als weitere Zwischenstufe isolieren liee. Zu weiteren Versuchen auf
diesem Gebiet habe ich mich im Anfang des Jahres mit Hrn. Hans
Wieckhorst verbunden.

8-Dehydro-[desoxy-cholsiure]-dthylester, dargestellt durch
mehrstiiudiges Erhitzen der Siure mit der zehnfachen Menge 2-proz.
athylalkolischer Schwefelsaure, 1ost sich bereits in drei Teilen sieden-
den Alkohols und krystallisiert daraus in farblosen Nadeln vom
Schmp. 152—153°.

0.1107 g Sbst.: 0.3040 g COs, 0.0994 g H,O.

CosHioOs. Ber. C 74.94, H 9.69.
Gef. » 7490, » 10.04.

Durch alkoholisches Alkali (auf 25 g Ester etwa 75 ccm Alkohol
und 100 cem 5-proz. Natronlauge) laBt er sich leicht wieder verseifen.
Man darf aber dabei nicht linger als unbedingt notig erwiirmen, weil
die Losung sich bald braun firbt und dadurch die beginnende Zersetzung
der Saure anzeigt.

B-Dehydro-[desoxy-cholsiure]-dthylester-Dioxim, aus
2 g Ester in 40 cem Alkohol durch 3-stiindiges Erwidrmen mit je 2 g
Hydroxylamin- Hydrochlorid und Natriumacetat in 10 ccem Wasser. Die
Abscheidung des Dioxims beginnt bereits nach wenigen Minuten, die
Ausbeute daran ist quantitativ. Kaum l8slich in Alkohol, leicht in
heiBem Eisessig, aus dem es durch Wasser in farblosen, perlmutter-
glinzenden Bléttchen wieder gefillt wird. Scbmp. 242° unter Braunung
und Gasentwicklung.

0.1081 g Sbst.: 0.2764 g CO;, 0.0915 g H,0.

CQSH‘QO‘NQ- Ber. C 6989, H 9.48.
Gef. » 69.73, » 9.47.

b) Cholan-carbonsiure, CjiHioOs.

Bei der priparativen Gewipnung von Cholan-carbonsiure aus
Dehydro-cholsdure erzielten wir die besten Ausbeuten, wenn wir immer
pur kleine Mengen Ausgangsmaterial in einer Operation in Arbeit
nahmen. Wir hielten moglichst viele Reduktionsktlbchen nebenein-
ander in Betrieb und kochten in jedem 2 g Ausgangsmaterial 2—3
Stunden mit 20 g amalgamiertem Zink, 30 ccm Eisessig und 70 ccm
rauchender Salzsiure. Die rohe Cholan-carbonsiure scheidet sich da-
bei in harzigen Tropfen ab, die nach dem Erkalten mit einem Por-
zellanldffel gesammelt und durch wiederholtes Umkrystallisieren aus
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Eisessig von Schmieren befreit werden. Alkohol ist daliir nicht ge-
eignet, da die der Rohsiure anhafienden Spuren von Salzsiure ‘ge-
nligen, um sie beim Auflésen darin mehr oder weniger weitgehend
zu esterifizieren. Wir erbielten so 55-—€0 %, der Theorie an reiner,
bei 160° schmelzender Cholan-carbonsiure, deren Eigenschaften
gut mit den Angaben von Wieland und Weil!) tibereinstimmten.

0.1144 g Shst.: 0.3349 g CO,, 0.1172 g H;0.

C34HyOs. Ber. C 79.93, H 11.19.
Gef. » 79.84, » 11.46.

Da die S#ure nach unserem Verlabren leicht auch in etwas
groBeren Quantititen zu beschalfen ist, haben wir sie als Grundlage
sowohl fiir Abbauversuche wie auch [iir einige synthetische Reaktionen
benutzt, die uns aber einstweilen noch nicht druckreif scheinen. Von
den unmittelbaren Abkémmlingen der Cholan-carbonsaure, die
wir dabei kennen lernten, seien heute nur kurz bes8hrieben:

Cholan-carbonséiure-athylester, aus Alkohol farblose, derbe
Nadeln vom Schmp. 92°.

0.1064 g Sbst.: 0.3130 g COs, 0.10%0 g H,0.

CQGE.“OQ. Ber. C 80.34, H 11.42.
Gef. » 80.23, » 11.46.

Cholan-carbonsiurechlorid, aus 4 g Siure und 2 g Phos-
pbortrichlorid durch mehrstiindiges Erwirmen aul dem Wasserbade.
‘WeiBe, krystallinische Masse, Schmelzpunkt nach mehrfachem Umldsen
aus Ather 128

0.1455 g Sbst.: 0.0544 g AgClL — 0.1536 g Sbst.: 0.4287 g CO3, 0.1440 g
H;0, 0.0147 g CL :

C3Hi OCL. Ber. C 76.04, H 10.37, Cl 9.36.
Get. » 76.12, » 10.49, » 9.57, 9.25.

Cholan-carbonsiureamid, aus der #therischen Lisung des
Chlorids durch trocknes Ammoniakgas. Aus heilem Alkohol -sehr
kleine, an beiden Enden zugespitate, scheinbar hexagonale Prismen
vom Schmp. 75°.

0.1262 g Sbst.: 4.5 cem N (16°, 740 mm).
CuHuON. Ber. N 390. Gﬂf. N 4.04.

1 H. 80, 296 [1912].





