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21. A. Windaus: ifber die Isomerie zwischen Cholestan 
und Pseudo-cholestan. (27. Mitteilung uber Cholesterin.) 

[Aus den1 Allgeni. Cbem. Uoiversitats-Laboratorium Gottingen.] 
(Eingegangen am 5 .  November 1918.) 

Die Art  der I s o m e r i e  z w i s c h e n  C h o l e s t e n  u n d  P s e u d o -  
c h o l e s t e n ,  sowie zwischen C h o l e s t a n  u n d  P s e u d o - c h o l e s t a n  
verdient besonderes Interesse, weil sich eine Anzahl nsturlich vor- 
kommender Alkohole von diesen Kohlenwasserstolfen ableiten : Cholc- 
sterin vom Cholesten, Dihydro-cholesterin I )  vorn Cholestan, Koprci- 
sterin vom Pseudo-cholestan. 

Cholestan (IV.) ist sicher das  normale Dihydroprodukt des Cho- 
lestens (I.). Der Ubergang vom Cholesten zum Pseudo-cholesten i a t  
von M a u t h n e r ’ )  in  der Weise bewerkstelligt worden, da13 er Chlor- 
wasserstoff an Cholesten angelagert und aus dem gebildeten Cholesteir- 
hydroehlorid (IT.) Chlorwtsserstoff wieder abgespalten hat; der so ge- 

wonnene Kohlenwasserstoff war verschieden vorn Ausgangsmaterial 
und erhielt den Namen Pseudo-cbolesten (111.). M a u t  h n e r  hat arb- 
genommen, daS bei dieser Reaktion ein Umbau im Kohlenstoffskelett 
des Cholestens stattfinde, etwa vergleichbar der Umlagerung des Pinens 
in a m p h e n ,  die unter ahnlichen Bedingungen erfolgt. Eine einfache 
Verschiebung der Doppelbindung, wie sie in den Formeln 1-111 an- 
genommen ist, glaubte e r  ablehnen zu sollen, weil er fand, daB die 
Dihydroderivate des Cholestens und des Pseudo-cholestens verschieden 
waren, und er  meinte, daB zwei ungesiittigte Kohlenwasserstoffe mi t  
demselben Kohlenstoffskelett identische Reduktionsprodukte liefern 
mufiten. Hier  liegt indessen eia  Versehen vor;  denn d a  bei der Re- 
duktion des Pseudo-cholestens ein neues asymmetrisches Kohlenstoff- 
atom (*) zu den bereits vorhandenen hinzutritt, EO kann der gebildete 
Kohlenwaseerstoff P s e u d  o - c h  o l e s t a n  (V.) sehr wohl e i n  D i a s t e -  
r e o m e r e s  d e s  C h o l e s t a n s  (IV.) sein. 

Tatsachlich ist es  mir nun gegluckt, zu zeigen, daIj Cholesten 
und Pseudo-cholesten sich nur durch die Lag der Doppelbindung von 
einander unterscheiden. Wahrend namlich Pseudo-cholesten, wie 
M a u  t h n e r angi bt und wie ich bestatigen kann, in atberischer Lo- 
sung mit Platin und VasserstoEE zu Pseudo-cholestan reduziert wird, 
erhalt man bei Verwenduug von Eisessig und Palladium fast 8115- 

schlieijlich Cholestan; i n  anderen Fallen entstehen Gemische eun 
Cholestan und Peudo-cholestsn. Besonders sei hervorgehobea, daB 
die einmal gebildeten Kohlenwasserbtoffe Cholestan und Pseudo-cb(:- 

I) B. 48, 862 [1915]. ’) M. 28, 1117 [1907]; 30, 639 [1909]. 
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1) Mit gestrichelten Linien sind diejenigen Gruppen an den Ring 2 geheftet, die sich unter 
der Ebene des Ringes 2 befinden. In der Formel V stehen also die Kohlenstoffatome dee 
Ringes 1 nicht in einer Ebene. Mit X sind Snbstituenten unbekannter Art bezeichnet. 
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teetan bestandig sind und sich nicht etwa nachtrHglich in 
umwandeln. 

D i e  B e o b a c h t u n g ,  d a B  b e i  d e r  k a t a l y t i s c h e n  

einander 

H y d r i e -  
r u n g  j e  n a c h  d e r  Art d e s  L o s u n g s m i t t e l s  d i e  A n l a g e r u n g  
d e s  W a s s e r s t o f f s  s t e r i s c h  v e r s c h i e d e n  v e r l a u f e n  k a n n ,  b e -  
s i t z t  e i n  u b e r  d e n  E i n z e l f a l l  h i n a u s  r e i c h e n d e s  I n t e r e s s e ;  
leider ist es aber nicht moglich, uber die Rolle des LSsungsmittels 
~Anlagerungsverbindung?) etwas Sichercs auszusagen. Dalj auch die 
Temperatur oder die Art  des Katalysators fur  den sterischen Verlsuf 
e iner  Reduktion von EinfluB sein kann, ergibt sich aus einem Erii- 
tieren, weniger iiberras.chenden Befund ’), nach welchem die Hydrie- 
rung des Cbolesterins, wenn sie entweder init Nickel bei 1900 octer 
mit Platin bei Zimmertemperatur vvrgenommen wird, zwei verschie- 
dene stereoisomere Dihydro cholesterine liefert. 

Gegen die so ermittelte Formel des Pseudo-cholestans (V.) lassen 
sich indessen gewisse Bedenken geltend machen. Wahrend namlich im 
Cholestan Ring 1 und 2 in cis-Stellung miteinander verbunden sind, wird 
in der FormelV eine cis-trans-Anlagerung der beiden Ringe angenommen. 
Es liegt beim Cholestan nod Pseud ~-cholestan der mehrfach behan- 
delte Fall 2, vor, dalj z wei asymmetriscbe Kohlenstoffatome als Knoten- 
punkte erscheinen, in  denen die Glieder zweier Ringsysteme zu- 
sammentreffen. Nach W e r n e r  3, werden dann von den ’ theoretisch 
konstruierbaren Konfigurationen wahrscheinlich nur  diejenigen bestin- 
digen Verbindungen entsprechen, in denen das zweite Ringsystem z wei 
auf d e r s e l b e n  Seite der Koblenstoffebene des ersten Ringsystems be- 
findliche Valenzstellen besetzt. 

Diese Regel wird zwar nicht in allen Fallen*) zutreffen, doch mi iB  
zugegeben werden, daB sie sich nicht n u r  i n  der Campherreihe, son- 
dern auch bei der Deutung der Isomerie der dekahydrierten $-Naph- 
thole5) bewahrt hat. Wenn wir in  unserm Fall ihre Giiltigkeit an-  
erkennen, muf3 die Formulierung fur das Pseudo-cholestan in der  
Weise geandert werden, daB der  zweite Ring i n  &-Stellung an den 
ersten angeheftet wird, wie es durch die Formel Va angedeutet sein 
sol1 6).  Ich k a a n  nun  einige experimentelle Tataachen anftihren, die 
diese neue Formulierung stutzen. 

B. 49, 1727 [1916]. 
1, Aschau,  A. 316, 204 [1901] und S k r a u p ,  R. 35, 3981 i1902]. 
a) Lehrbuch der Stereochemie, S. 134. 
‘) Jacobson ,  B. 35, 3984 119021. $) Mascare l l i ,  C. 1911, 11, 1S07. 
6 )  Ob etwa die Doppelbindung im Pseudo-cholesten urn eine Stello z u  

verschieben ist, bleibt zu priifen. 
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Das normale Dihydro-cholesterin, das sich vom Cholestan ab- 
leitet, ladt sich leicht zu eioer Dicarbonsaure c 2 , & 6 0 4  ( V I )  auf- 
spalten, die bei der Destillation unter A bspaltung von Wasser und 
Kohlendioxyd ein cyclisches Keton CzsHtrO (VII.) liefert. Auch d a s  
Koprosterin, das sich vorn Pseudo-cholestan ableitet, gibt bei d e r  
Oxydation eine isomere Dicarbonsaure C ~ ~ H 1 6 0 1  (VIII.), die ebenfalls 
der Destillation unterworfen wurde und dabei ein isomeres Keton 
C26H440 (IX.) ergab. Der  sehr glatte Verlauf der Ketonbildung-spricht 
fur die cis-Stellung der beiden Carboxylgruppen in den SIuren VI 
uod VIII. SchlieBlich habe ich noch eine dritte S l u r e  C27H4601 (x.) 
i n  den Kreis der Gntersuchung gezogen; sie entsteht durch kataly- 
tische Reduktion aus der Saure Ca,&04, die D i e l s  und A b d e r -  
h a l d e n  I )  aus dem Cholesterin mittels unterbromigsaurkn Kaliums 
bereitet haben. Hatte diese Saure die erwartete Formel XI, so mufite 
sie bei der katalytischen Hydrierung ein Produkt geben, das mit d e r  
Saure V I  identisch ist. Dies ist aber nicht der Fall; auch von 
Saure VIII  ist es verschieden. Bei der Bildung der  Saure von , D i e i s  
und A b d e r h a l d e n  muB also aufier der'oxydativen Spaltung noch 
eine weitere Veranderudg vor sich gegangen sein; einen Hinweis, 
welcher Art diese Anderung ist, erhalten wir bei der naheren Unter- 
suchung der Sllure X. Denu wenn sie auch von der Saure VIII aus  
Koprosterin verschieden ist, steht sie ihr doch sehr nahe und liefert 
bei der Destillation, wenn auch weit weniger glatt, dasselbe cyclische 
Keton c * 6 & 4 0  (IX.). AuF .Grund dieser Beobachtung ist es aufierst. 
wahrscheinlich, daB die Sauren VIII und X sich nur  dadurch unter- 
scheiden, daB die eine (VIII.) die Carboxylgruppen in cis-, die andere, 
die weuiger glatt reagiert (X.), die Carboxylgruppen in trans-Stellung 
pnthalt. 

Noch auf einem anderen Wege kann man die hier vorliegende 
Verwandtschaft nachweisen. Auch die Saure von D i e l s  und A b d e r -  
h a l d e n  liefert bei der Destillation in mafiiger Ausbeute ein Kdton 
(XII), das ungesiittigt ist und die Formel C ~ ~ H I ~ O  besitzt. Dieses 
Keton lH5t sich leicht katalytisch hydrieren imd gibt dabei ein ge- 
siittigtes Keton, das mit dem aus der Saure VIII erhaltenen Produkt  
(IX.) identisch ist. 

Das eben mitgeteilte Tatsachenmaterial liefert nun eine wesent- 
liche Stutze fur die Formel Va des Pseudo-cholestans. Denn wenn 
die Saure VIII, die als Oxydationsprcdnkt des Koprosterins dern 
Pseudo-eholestau nahe steht, die beiden Carboxylgruppen, die a u s  
Ring 1 heroorgehen, in der cis-stellung enthiilt, wird aueh im Pseudo- 
cholestnu der Ring 1 in cis-Stelluog an den Ring 2 angeheftet sein. 

I )  R. 37, 3093 [19041. 
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A n h a n g s w e i s e  sei noch rnitgeteilt, daI3 die katalytische Re- 
duktion der Saure von D i e l s  und A b d e r h a l d e n  nur  schwierig ge- 
lingt; in einigen Fallen blieben die Versuche ganz erfolglos. Es gibt 
aber  einen anderen, ganz sicberen Weg, um zu derselben Saure X 
zu gelangen. Aus der Saure von D i e l s  nnd A b d e r h a l d e n  kann 
man durch Oxydation eine ungesattigte Ketodicarbonsaure (XIII.) ') 
gewinnen, und diese gibt bei der Reduktion nach C l e m m e n s e n  eine 
grslttigte Dicarbonsaure, die mit der Saure X identisch ist. 

R e d u k t i o n  d e s  P s e u d o - c h o l e s t e n s .  
M a u t h n e r  hat nach seinen Angaben Pseudo-cholestan bereitet, 

irrdem er  durch eine ktberische Losung von Pseudo-cholesten bei 
Grgenwart von 1.25 g Platiomohr durch 70 Stunden reines Wasser- 
stoffgas in langsamem Strorn durchgeleitet bat 3. Bei einer Wieder- 
holung dieses Versuches erhielt ich ebenfalls Pseudo cholestan. Urn 
die  sehr lange Dauer der Hydrierung abzukurzen, verwendete ich 
nach W i e l a n d  $) bereitetes Pailadiummohr statt Platin. 5 g Pseudo- 
cholesten wurden mit 2 g Palladiummohr und 100 ccm Ather in  eiiier 
irocknen Wasserstoff-Atmospbare bei Zimmertemperatur gescbiittdt, 
bis die atherische Losung die Choledol-Probe nicht mebr zeigte. Hierzu 
waren 3-4 Tage erforderlich; i n  einigen Fallen blieb die Reduktion 
g m z  aus. D a  die Verwenduog von Eiaessig haufig einen gunstigen 
TCinfluB auf die Ge3chwindie;keit der Hydrierung ausubt, wurde in  
einem neuen Versuch das  Pseudo-cholesten in  einern Gemisch von 
50 ccm Ather und 50 ccrn Eisessig geltist. Dieses Ma1 ging die Re- 
diiktion innerhalb 6 Stunden zu Ende. Bei der IsolieruDg des ge- 
siittigten Kohlenwasserstoffs erhielt ich aber in der Hauptsache nicht 
die langen Nadeln des Pseudo-cholestaua, sondern die Blattchen des 
Cholestans. Dureh wiederholtes Umkrystallisieren a.us absolutern AI- 
klthol konute man das C h o l e s t a n  rein erbalten und durch Schrnelz- 
punkt nnd Mischschmelzpunkt (goo) ideotifizieren. Einzelne Nadelri 
liellen sich mittels der Pinzette aus den Mutterlaugen herausholen; 
sie zeigten nach dem Umkrystallisieren den Scbmelzpunkt des P s e u d o -  
r h o l e s t a n s  (69O). I n  einem weiteren Falle habe ich als Losungs- 
mittel nur  Eisessig verwendet und wegen der schweren Lorlichkeit 
des Pseudo-cholestens die Rcduktion mit Palladium und Wasserstoff 
bei 75O vorgenomrnen. Hier  war die Hydrierung in 3 Stunden zu  
Ende und das erbaltene Prodnkt sofort fast reines Cholestan. Tcb 
11:tbe auch noch andere Losungsmittel, wie Athylalkohol und Amyl- 

I) W i n d a u s ,  B. 41, 614 [1908]. 
*) M. 30, 639 [1909]. 3) B. 45, 489 [1912]. 
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al kohol, untersucht und ermittelt, daS die Resultate etwas schwankend 
waren: wenn die Reduktion rasch rerlief, uberwog das  Cholestan, 
wenn sie langsam verlief, iiberwog das Pseudo-cholestan im Reaktions- 
gemisch; eine nachtragliche Verwandlung von Cholestan im Pseudo- 
cholestan fand indessen niemals statt. 

D e s t i l l a t i o n  d e r  S a u r e  (VIII.) a u s  K o p r o s t e r i n .  
Atis Koprosterin wurde die Saure C ~ H I G O ~  bereitet I), mit Essig- 

ahre-aubydr id  abgedampft und der Riickstnnd im Vakuum iiber- 
drstilliert. Das erbaltene Destillat wurde in Ather geliist, die Losung 
ziir Entfernung saurer Produkte mit verdunnter Kalilauge durchge- 
svhiittelt und eingedampft. Das zuruckbleibende Keton wurde aus 
Methylalkohol umkrystallisiert und in abrenftirmigen Nadelbiischeln 
erhalten, die bei 73-74O schmolzen; sie sind unloslich i n  Wasser, 
scbwer 16dich in kaltern Methylalkohol, leicht loslicb in Ather. 

3.077 mg Sbst.: 9.37 mg COr, 3.07 mg HrO. 
Cg6H110. Ber. C 83.80, H 11.91. 

Gef. 83.54. 11.23. 

R e d u k t i o n  d e r  S a u r e  von  D i e l s  u n d  A b d e r h a l d e n .  
8 g Saure') wurden in 600 ccm heidem Eisessig gelost, mit 1 g 

Palladiumrnobr versetzt und unter starkem Schiitteln bei looo mit 
Wasserstoff 10 Stunden behandelt. Dann wurde die heil3e Losung 
filtriert und rnit Wasser versetzt; das ausgefallte Reduktionsprodukt 
wurde nochmals aus Eisessig umkrystallisiert und i n  glanzenden 
Bliittchen vom Scbmp. 252O erbalten. Diese sind in den meisten Lo- 
aungsmitteln sch wer loslich; in  verdiinnter Kalilauge losen sie sich 
auf, und diese Losung ist recbt bestiinndig gegenuber Kaliumperman- 
ganat. 

4.122 mg Sbst.: 11.285 mg COz, 3.87 mg HsO. 
C2~H,g04.  Ber. C 74.60, IT 10.67. 

Gef.. 74.66, * 10.51. 
Sebr charakteristisch ist der D i m e t h y l e s t e r  dieser SIure, der 

mittels Diazornethans in der iibliohen Weise bereitet wurde; e r  kry- 
stallisiert aus  Methylalkohol i n  langen, diinnen Prismen und schmilzt 
bei 123-124O. 

4.140 mg Sbst.: 11.43 mg COs, 3.98 mg HsO. 
CwH~soOd. Ber. C 75.26, I€ 10.90. 

Gef. 75.30, * 10.76. 

l) Gardner und Godden,  Biochem. Journ. 7, 590 [1913]. 
*) Darstellung nach B. 36, 3179 [1903]. 
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R e d u k t i o n  d e r  S a u r e  CzTH4905 (XIZI.) n a c h  C l e m r n e n s e n .  
Genau dieselbe Saure (X.) erhalt man auch FolgenderrnaBen : 

10 g SLure Cz7H4s051) (XIE)  und 15 g nach C I e m m e n s e n * )  berei- 
tetes Zinkamalgam wurdea mit 400 ccrn Eisessig ubergossen, dann 
wurde erhitat und allmahlich im Laufe von 8 Stunden konzentrierte 
Salzsaure zugegebeo. Nach dem Stehen iiber Nacht batten sich a u s  
der Losung sehr sohone Krystalle abgescbieden, die abfiltriert und 
aus Eisessig urnkrystallisiert wurden. Sie bilden vierseitige Blattchen 
und schrnelzen bei 251-252° und zeigen dieselbeu Eigenscbaften wie 
die oben beschriebene Saure X. 

4.333 mg Sbst.: 11.54 mg COs, 4.06 m g  H?O. 
C3rH4604. Ber. C 74.60, H 10.67. 

GeE. B 74.54, 10.49. 
Auch YOU dieser Siore wurde der D i m e t h y l e s t e r  bereitet, der den- 

selben Schmelzpunkt zeigte, wie der Dimethylester der Sjiure X;  auch dc r  
Mischschmelzpunkt war unveriindert. 

4.100 m g  Sbst.: 11.305 mg COa, 3.97 mg HzO. 
C,pHso04. Ber. C ‘75.26, H 10.90, 

Gef. )) 75.19, * 1084. 

D e s t i l l a t i o n  d e r  > L u r e  C?THO~O* (X.). 
3 g S i u r e  CayI11604 (X.) wurden nach dein Behaudeln mit Essig- 

s8ure-anhydrid aus einer Retorte im Vakuiini xbdestilliert. Hierbei 
wurde ein Destillat erhalten, das i n  der iiblichen Weise in einen 
sauren und einen neutralen ,knteil getrennt wurde. S)er neutrele A n -  
teil wurde aus Metbylalkohol als Filzwerk feiner Nadeln erhalten, die  
bei 73O schmolzen . und mit dem uber das Koprosterin erhaltenen 
.Keton (IX.) keine Scbmelzpunktsdepression gabeo. 

4.267 m g  Sbst.: 13.06 mg COs, 4.54 mg HaO. 
CS6H*(0. Ber. C 83.50, 11 11.91. 

Gef. )) 53.47, )) 11.90. 
Noch auf eiGem d r i t t e n  W e g e  habe ich dasselbe Keton er- 

halten. Hier  war dns  urigesittigte Keton 3), das bei der Destillation 
der Siiure von D i e l s  und A b d e r h a l d e n  eutsteht, das Ausgang5- 
material. 3 g dieses Ketons wurden in 20 ccm Ather gelost, mit 
80 ccm Eisessig und 1 g PalLdiurnmohr in einer Waslierstoff-Atrno- 
spbare einige Stunden geschtittelt. Die Hydrierung verlief sehr glatt; 
das  Reaktionsprodukt wnrde nach dem Verdarnpfen des Athers mit 
Wasser ausgefallt, abfiltriert und aus Methylalkohol umkrystallisiert : 
es bildete Nadelbuschel vom Schrnp. 73-74O und gab rnit den oben 
beschriebenen Ketonen keine Schmelzpunktsdepression. 

’) Darstellung nacli R. 41, 614 [1908]. 
”) B. 46, 1835 119131. 3) W i n d a u s ,  B. 45, 1317 [Igi?]. 


