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konzentrierte Schwelelsiure hinzu, so wird der gesittigte Kohlen-
wasserstoff nicht angegriffen und scheidet sich nach dem Verdunsten
des Athers in schonen Krystallen aus, wihrend der ungesittigte Kohlen-
wasserstoff in ein wasserlosliches Derivat verwandelt wird. - Mit kon-
zentrierter Schwefelsiure allein 148t sich die Trennung nicht bewerk-
stelligen, der Zusatz von Essigsiureanhydrid ist wesentlich.

Auf diesem Wege erlielten wir nunmebr ein vollkommen ge-
siittigtes Reduktionsprodukt vom Schmp. 63°. Dieses Reduktionspro-
dukt stellt, wie schon im theoretischen Teil erwidhnt, eine Mischung
zweier optischer Isomeren dar, die nicht Spiegelbilder sind. Durch
hiufiges Umkrystallisieren aus Athylalkohol gelang es, die hoher
schmelzende Modifikation in langen, diinnen Nadeln vom Schmp. 80°
zu erhalten; das niedriger schmelzende und leichter l§sliche Isomere
zeigte selbst nach baufigem Umkrystallisieren noch einen unscharfen
Schmelzpunkt zwischen 55° und 59°%; es krystallisiert in diinnen,
glasglinzenden Blittchen. Die Liebermann-Burchardsche Probe
ist bei beiden Isomeren negativ.

4.507 mg Sbst. (Schmp. 809%): 14.385 mg CO., 5.21 mg H,O0.

CssHy. Ber. C 87.13, H 12.8%,
Gef. » 8705, » 12.94.

98. A. Windaus und Ol Uibrig: Uber Koprosterin.
(XXI. Mitteilung zur Kenntnis des Cholesterins.)
[Aus dem Tnstitut fiir angewandte medizinische Chemie.io Innsbruck.]
(Eingegangen am 19, April 1915.)
Die vorliegende Veroffentlichung ist eine Fortsetzung unserer
friiheren Arbeiten iiber die hydrierten Cholesterine?).

I. Uberfiilhrung von Koprosterin in Koprostan,

Durch die bisherigén Untersuchungen ist festgestellt worden, dafl
Koprosterin sicher verschieden ist von dem normalen Reduktions-
produkt des Cholesterins, dem f-Cholestanol, und daB diese Ver-
schiedenheit nicht durch die sterische Anordoung der Hydroxylgruppe
am hydrierten Ring bedingt ist, da auch die Ketone des Koprosterins
und des B-Cholestanols sich von einander unterscheiden ). Es wire
poch moglich gewesen, daB Koprosterin und B-Cholestanol dasselbe
Kohlenstoffskelett besiBen und nur die Hydroxylgruppe des Kopro-

1y B. 46, 2487 [1913]; 47, 2384 [1914).
% Dorée und Gardoer, Soc. 93, 1630 [1903].
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sterins an einem anderen Kohlenstoffatome haften wiirde, wie die-
jenige des B-Cholestanols, In diesem Falle hitten die beiden gesit-
tigten Kohlenwasserstoffe, die aus dem f-Cholestanol und dem Kopro-
sterin beim Ersatz der Iydroxylgruppe durch Wasserstolt entstehen,
identisch sein miissen. Wir haben darum das Koprosterin in den
entsprechenden gesiittigten Kohlenwasserstoff, das Koprostan, ver-
wandelt und festgestellt, daB Koprostan und $-Cholestan von
einander verschieden sind. Dagegen ist das Koprostan iiberraschender-
weise identisch mit einem anderen schon bekannten gesittigten Kohlen-
wasserstolf CszHis, dem Pseudo-cholestan von Mauthuner?). Das
Koprosterin ist also der Alkohol der Pseudocholestan-Reihe, und die
Bezichungen des Cholestans zum Pseudo-cholestan gewinnen dadureh
besonderes Interesse. Die Uberfiihrung des Cholesterins in Cholestan
und Pseudo-cholestan ist Mauthner aut folgendem Wege gegliickt:
Durch Ersatz der Hydroxylgruppe im Cholesterin (I.) durch Wasser-
stoff entsteht Cholesten (II.), das mit Platin und Wasserstoff zu
f-Cholestan (IIL.) reduziert wird. Durch Anlagerung von Chlor-
wasserstoff an Cholesten wird Cholesten-hydrochlorid (IV.) ge-
bildet, das bei Wiederabspaltung von Chlorwasserstoff nicht Cholesten,
sondern hauptsichlich Pseudo-cholesten (V.) liefert. Zur Deutung
der Isomerie zwischen Cholesten und Pseudo-cholesten nehmen wir
an, daB bei der Anlagerung und Wiederabspaltung des Chlorwasser-
stolfs eine Verschiebung der doppelten Bindung stattfindet. Die
Reduktion des Pseudo-cholestens mit Platin und Wasserstoff liefert an
Stelle des Cholestans hauptsiichlich Pseudo-cholestan (VI.). Da
bei diesem ProzeB ein asymmetrisches Kohlenstoffatom entsteht, ent-
spricht die Bildung dieses neuen Stereoisomeren, das kein Spiegelbild
isomeres .des Cholestans darstellt, durchaus der Theorie. Nach unserer
Annabme unterscheiden sich also Cholestan und Pseudo-cholestan
nur durch die Anordnung eines Wasserstoffs und einer Methylgruppe
an dem mit * bezeichneten asymmetrischen Kohlenstoliatom, und der-
selbe Unterschied besteht such zwischen f-Cholestanol (VIL.) und Ko-
prosterin (VIIL).

3 g Koprosterin? wurden mittels Phosphorpentachlorids in der
iiblichen Weise in das Koprosterylchlorid verwandelt. Da letzteres
eine briunliche, amorphe Massen darstellte, wurde es sofort in Amyl-
alkohol (150 ¢cm) geldst und mit 6 g Natrium reduziert. Nach Ver-

) Mauthner, M. 80, 639 [1909].

%) Das fiir unsere Versuche verwendete Koprosterin verdanken wir der
Giite der HHm. Dr. H. Fischer (Miochen) und Gardner und Dorée
(London). Wir sagen den genannten Herren fiir das kostbare Material unseren
verbindlichen Dank.
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brauch des Natriums wurde mit Wasser versetzt, die wiflrige Lauge
entfernt und die amylalkobolische Lésung eingedunstet. Der so er-
haltene Réckstand schied zwar nach lingerem Stehen einige Krystalle
ab, blieb aber in der Hauptmenge 6lig und lieB sich zun#chst nicht
rein gewinnen. Wir haben darum von dem kiirzlich erwihnten Ver-
fahren!) der Behandlung mit Ather, Essigsiureanhydrid und konzeo-
trierter Schwefelsiiure Gebrauch gemacht und sind auch bier erfolg-
reich gewesen. Das Ol wurde in wenig Ather gelost, mit Essig-
siureanhydrid und etwas konzeuntrierter Schwefelsiure versetzt uud
stehen gelassen. Nach freiwilligem Verdunsten des Athers schieden
sich prichtige Kry§talle ab, die filtriert und aus wenig Ather und
Methylalkohol umkrystallisiert wurden. Man erhilt so das Koprostan
in langen, glinzenden Nadele vom Schmp. 69—70°, die in Chloro-
form und Ather leicht, in kaltem Athylalkohol schwer 18slich sind.
Die Substanz addiert kein Brom und gibt auch nicht die Cholestol-
probe.

Mikroanalyse nach Pregl: 4.600mg Sbst : 14.66 mg CO,, 5.39 mg H,0.

CarHg. Ber. C 87.01, H 12.99,
Gef. » 86.92, » 1316.

Mikropolarisation: 0.00758 g Sbst. in Chloroform. Gesamtgewicht
der Lisung 0.3654) g; d]q}I = 1.50. Drehung im !/3-dm-Rohr fiir Natrium-
licht bei 11° 0.39° nach rechts.

[a]}} = + 25 070.

Die Mikropolarisation hat auf unsere Bitte Hr. Dr. Max Bergmann im
Chemischen Lahoratorinm der Upiversitit Berlin ausgefiihrt, wofiir wir ihm
unseren besten Dank aussprechen.

Die am Koprostan gefundenen physikalischen Kounstanten
(Schmelzpunkt, optisches Drehungsvermigen?), Krystallform) stimmen
mit denjenigen des Pseudo-cholestans iiberein, auch die
empirische Formel ist dieselbe. Wir haben darum Hrn. Prof. Mauthner
gebeten, uns eine Probe seines Pseudo-cholestans iiberlassen zu wollen.
Das uns gesandte Material, fir das wir Hrn. Prof. Mauthner viel-
mals danken, gab keine Schmelzpunktsdepression mit Koprostan, so
daBl wir die Identitdt fiir sichergestellt halten.

II. Ubergang von Koprosterin in Pseudo-koprosterin.

Schon Doree und Gardner?®) haben Koprosterio mit Natrium-
amylat in Amylalkohol erhitzt und festgestellt, daB} hierbei Pseudo-

1) Siehe Windaus und Resau, XX. Mitteilung: Zur Kenntnis des Cho-
lesterins. ]
%) Mauthoer fand [a)}}%* = + 25.56 in Chloroformlésung.

3) Soc. 93, 1630 [1908].
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koprosterin gebildet wird. Koprosterin und Pseudo-koprosterin (IX.)
unterscheiden sich nur durch die sterische Lage der Hydroxylgruppe,
da beide bei der Oxydation dasselbe Keton liefern. Bei der Wieder-
aufnahme dieser Versuche haben wir festgestellt, daB bei der Be-
handlung von Koprosterin oder Pseudo-koprosterin mit Natriumamylat
und siedendem Amylalkohol zwischen beiden Stoffen ein Gleich-
gewicht eintritt, das allerdings mit iiber 90%, zugunsten des Pseudo-
koprosterins liegt, aber doch die Riickbildung des Koprosterina
aus reinem Pseudo-koprosterin ermoglicht. Die Verhiltnisse
liegen also ganz ihnlich, wie wir sie fruher fiir das 8- und &-Chole-
stanol (X.) festgestellt haben'). Weiter haben wir gefunden, daf
auch hier die beiden Isomeren sich in auffallender Weise in ihrem
Verhalten gegeniiber Sapouinen unterscheiden, indem das Koprosterin
mit Digitonin eine Komplexverbindung liefert, das Pseude-koprosterin
dagegen nicht in Reaktion tritt. Auf Grund dieses Unterschiedes
lassen sich Koprosterin und Pseudo-koprosteriu uantitativ. von ein-
ander trennen.

Endlich haben wir noch eine zufillige Beobachtung gemacht, die
fiir die Aufklirung des Gebietes von Bedeutung geworden ist, Wir
haben nimlich gefunden, daf B-Cholestanol und Pseudo-koprosterin
(also zwei isomere Hydrocholesterine, die nicht Spiegelbilder von ein-
ander sind) zu einer sehr schdn krystallisierenden Doppelver-
bindung zusammentreten, die hoher schmilzt als jede der beiden Kom-
ponenten. Die Vereinigung erfolgt im Verhiltnis von einem Molekiil
zu einem Molekiil, und die Doppelverbindung gehort augen-
scheinlich in die Klasse der sogenannten partiellen Racemate
(Halbracemate) und ist als chemisches Individuum aufzufassen.
Eine Trennung der im Komplex vorbandenen Stereoisomeren durch
physikalische Mittel ist nicht mdglich, dagegen gelingt sie, und zwar
quantitativ, mittels Digitonins, da nur B-Cholestanol mit Digitonin in
Reaktion tritt. Diese Doppelverbindung besitzt besonderes Interesse,
weil sie noch auf einem ganz anderen Wege gewonnen werden kann,
nimlich bei der Reduktion des Cholesterins mit Nickel und
Wasserstoff bei 200°%). So ist iber dieses Produkt die Uber-
fithrung des Cholesterins in Koprosterin mdglich geworden.

Umlagerung des Pseudo-koprosterins: 5 g Natrium wurden
in 100 cm Amylalkohol in der Hitze gelést und mit 5 g reinem
Pseudo-koprosterin versetzt, dann wurde die Mischung 8 Stunden lang.

1y B. 47, 2387 [1914).
%) Siche hierzu J. Adamla, Beitrige zur Keontois des Cholesterins.
Inauguraldissert., Freiburg i. B. 1911.
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erhitzt und in der iiblichen Weise aufgearbeitet. Das gebildete Re-
aktionsprodukt wurde in 25 Tln. Alkohol geldst und mit alkoholischer
Digitoninlésung gefallt. Der Niederschlag wog nur 0.9 g und gab
bei der Extraktion mit siedendem Xylol 0.21 g Koprosterio vom
Schmp. 104—105°. Das npicht gefillte Material bestand aus un-
verindertem Pseudo - koprosterin.  Abnliche Umlagerungsversuche
haben wir biulig vorgenommen und stets nur sebr kleine Mengen
Koprosterio erhalten. Ohne die Hille der Digitonin-Methode wire es
nicht moglich, diese geringen Mengen aus dem Gemisch rein darzu-
stellen. Auch bei der Reduktion des Koprostanons mit Natrium und
Athylalkohol entsteht ein Gemisch von Koprosterin und Pseudo-
koprosterin, in welchem letzteres stark iiberwiegt.

Doppelverbindung zwischen 8-Cholestanol und Pseudo-
koprosterin: 1 g f-Cholestanol vom Schmp. 142° und 1 g
Pseudo - koprosteric  vom Schmp. 117° wurden, jedes einzeln, in
der notwendigen Menge heillen Petroldthers gelost und die Losungeo
zusammengegossen. Es schied sich dann rasch die Komplexver-
bindung aus, die abfiltriert, mit kaltem Petrolither gewaschen und
aus verdiinntem Alkohol umkrystallisiert wurde. Man gewinnt so
lange Krystalloadeln vom Schmp. 152°. Bemerkenswert ist es,
daB das Halbracemat stets krystallwasserfrei erbalten wird,
wilhrend B-Cholestanol mit einem Molekiil Wasser krystallisiert. Es
scheint, daB ein Molekiil Pseudo-koprosterin an Stelle des einen
Molekiils Krystallwasser getreten ist. Wird die Komplexverbinduog
mit Digitonin versetzt, so werden 50°, des Materials ausgefilit, die
anderen 509/, bleiben in Losuog. Aus dem gefillten Material 1dt
sich mit heilem Xylol. f-Cholestanol, aus der Lisung Pseudo-
koprosteriv zuriickgewinnen, Uber diese Komplexverbindung wird
spiter poch ausfiibrlich berichtet werden, wenn die Reduktion des
Cholesterins mit Nickel und Wasserstoff beschrieben wird.

III. Uber das Vorkommen des g-Cholestanols in menschlichen Fices.
Der Schmelzpunkt des Koprosterins ist in der Literatur sebr ver-
schieden aogegeben. Die Entdecker des Stoftes, Bondzynski und
Humnicki?), finden 95° Neuberg?) sowie Dorée und Gardner?)
einige Grade mehr, 99—100° Hans Fischer*) dagegen teilt mit,
dall sich der Schmelzpunkt des Koprosterins durch hdufiges Um-
krystallisieren bis auf 112—116° erhShen lasse. Das von uns aus
Pseudo-koprosterin  bereitete Koprosterin schmilzt bei 104°. Durch
) H. 22, 396 [1896). ?) B. 89, 1157 [1906]. 3) Soc. 93, 1627 [1908].
4 H. 78, 232 [1911].
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das freundliche Entgegenkommen des Hrv. Dr. Hans Fischer ist
es uns moglich gewesen, das von ihm gewonnene Koprosterin zu
untersuchen. Durch sebr zahlreiche Krystallisationen aus wenig
Petrolither . gelingt es, eine kleine Menge eines verhiltnismifig
schwer loslichen und hoch schmelzenden Produktes zu isolieren,
dessen Schmelzpunkt allerdings unscharf bleibt. Es sieht aus wie
unreines B - Cholestanol. Wir haben darum den schwer ldslichen
Anteil des Materials, in welchem wir ein Gemisch vorn S-Cholestanol
und Koprosterin vermuteten, mit Natriumamylat und Amylalkohol in
der- Siedehitze behandelt. Hierbei geht Koprosterin fast vollstdndig
in das durch Digitonin nicht fallbare Pseudo-koprosterin iiber, wihrend
das B-Cholestanol groBtenteils unveréndert bleibt und nur ein wenig
nicht fallbares e-Cholestanol liefert. Das mit Natrium behandelte Robh-
koprosterin gab daher mit Digitonin pur poch eine geringe Fillung,
die nach der ublichen Vorschrift mit siedendem Xylol extrahiert
wurde. Aus dem Extrakt lief sich nunmehr leicht reines §-Chole-
stanol gewinnen, das durch eine Reihe von Estern charakterisiert
wurde. Das vom B-Cholestanol befreite Koprosterin (bezw. Pseudo-
koprosterin) gab bei erneuter Behandlung mit Natriumamylat kein
8-Cholestanol mebr. Aus diesen Versuchen folgt also, dall im
menschlichen Darm das Cholesterin nicht nur zu Kopro-
sterin, sondern auch zum kleinen Teil zu S-Cholestanol
reduziert werden kann. Ubrigens ist B-Cholestancl bereits ein-
mal von R. Béhm?) in einer abgeschlosseuen Darmschlivge auf-
gefunden worden.

99. C. Harries: Weitere Bemerkungen zu der Arbeit von
G. Steimmig, »Beitrige zur Kenntnis des synthetischen
Kautschuks aus Isoprens.

[Aus dem Chem, Institut der Universitit Kiel.]

(Eingegangen am 24. April 1915.)

G. Steimmig?) vertritt die Ansicht, daB nach den bisherigen Ver-
fahren iiberbaupt kein kiinstlicher Kautschuk aus Isopren darstellbar
sei, der dem natiirlichen vollig gleiche, derselbe sei vielmehr stets
ein Gemenge von 8:2 der Polymeren des (1.5)-Dimethyl-cyelo-
octadiens-(1.5) und (1.6)-Dimethyl-cyclooctadiens-(1.5)%). —
Auf meine Entgegnung*), dal die Fassung dieser Behauptung woh!l zu

1) Bio. Z. 83, 477 [1911].
%) B. 47, 850 [1914]. 3) Alte Nomenklatar. 4 B. 47, 573 [1914).





