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Beitrage zur Kenntnis des Cholesterins
(VL. Abhandlung)

von

J. Mauthner und W. Suida.

(Vorgelegt in der Sitzung am 2. Juli 1903.)

In unseren frilheren Abhandlungen haben wir Uber die
Ergebnisse berichtet, die bei verschiedenartigen Einwirkungen,
denen das Cholesterin unterworfen worden war, erzielt wurden.
Nun haben sich im Laufe der Jahre einige weitere Beob-
achtungen ergeben, die sich den bereits mitgeteilten anschlieflen
und die wir als Nachtrdge und Ergénzungen hier folgen
lassen wollen. Wenn sie auch noch unabgeschlossen erscheinen,
so sehen wir uns zu ihrer Verdffentlichung gedrédngt, da neuer-
dings eine Arbeit erschienen ist, deren Inhalt das von uns seit
einer Reihe von Jahren bearbeitete Gebiet nahe beriihrt.

I. Uber die Einwirkung von salpetriger Siure auf Cholesterin
und seine Derivate.

Bereits in unserer ersten Abhandlung? haben wir Versuche
mitgeteilt, welche die Einwirkung von salpetriger Sdure auf
Cholesterin, Cholesten und Cholesterylchlorid zum Gegenstande
hatten. Wihrend bei der Einwirkung von rauchender Salpeter-
sdure oder salpetrigsaurem Natron und Salpetersdure auf
Cholesterylchlorid das bereits von Preis und Raymann
beschriebene sogenannte »Nitrocholesterylchlorid« leicht zu

1 A. Windaus, Uber Cholesterin. Habilitationsschrift. Freiburg i. B,,
1903.
2 Monatshefte fiir Chemie, XV (1894), 85.
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erhalten war und auch das Cholesten unter den gleichen
Umstidnden eine krystallisierte Verbindung lieferte, gelang es
uns nicht, auf gleichem Wege aus Cholesterin das von
den genannten Autoren beschriebene »Dinitrocholesterin« zu
gewinnen; trotz aller Vorsicht ging die Einwirkung vielmehr
unter Bildung amorpher, saurer Produkte weiter.!

Ahnliche Versuche wurden vor einigen Jahren wiedet
von uns aufgenommen, wobei zunidchst das Verhalten von
Cholesterin, seinem Acetat und Chlorid gegen Salpetrigsaure-
Anhydridgas in Atherldsung gepriift wurde.

Waihrend sich nun bei den &lteren Versuchen gezeigt
hatte, daBl durch Einwirkung von Salpetersdure und salpetrig-
saurem Natron aus Derivaten des Cholesterins krystallisierte
Produkte erhalten werden und beim Cholesterin selbst die
Einwirkung viel energischer verlief, scheint bei der Reaktion
mit Salpetrigsdure-Anhydridgas, wie aus dem folgenden hervor-
geht, nur das Cholesterin ein fafibares Additionsprodukt
zu geben.

Cholesterin wurde in Ather geldst und in die abgekiihlte
Losung das Gasgemenge aus Salpetersdure und arseniger
Sdure direkt eingeleitet, bis die Fliissigkeit eine deutlich griine
Farbe zeigte. Lit man aus einer Probe der Losung den Ather
rasch verdunsten, so bleiben farblose Krystallnadeln zurlick,
wahrend beim Eindunsten grofierer Mengen offenbar durch
weitergehende Einwirkung bei der ldngeren Dauer Zersetzung
eintritt und nur schmierige, nicht krystallisierende  Massen
erhalten werden. Das Additionsprodukt ldfit sich aber leicht
fassen, wenn man die mit salpetriger Sdure gesittigte dtherische
Losung sofort mit verdiinnter Kalilauge durchschiittelt und
dann freiwillig verdunsten 148t. Man erhilt so weifle Krystall-
nadeln, die am besten durch Losen in Ather und Fillen mit
95 prozentigem Alkohol gereinigt werden. Beim Stehen nehmen
sie allmdlich gelbe Farbe an. Die Krystalle zeigen den Schmelz-
punkt 94 bis 95° C., beginnen oberhalb 120° C. sich langsam

1 Seither ist es Windaus (. c¢.) gelungen, durch Einwirkung von
rauchender Salpetersdure in Eisessig aus dem Cholesterin einen krystallisierten
Korper von der Zusammensetzung Cy7H 3 N3O, »Oxynitrocholesterylnitrate, zu
gewinnen.
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zu zersetzen und zeigen beim Erstarren ein schwaches
Farbenspiel. 4

Die Substanz scheint gegen wisserige Kalilauge recht
widerstandsfahig zu sein; sie addiert, in Schwefelkohlenstoff
gelost, kein Brom. Beim Erhitzen stofit sie braune Dampfe aus;
sie zeigt die Cholestolreaktion und die Liebermann’sche Nitroso-
reaktion. Versucht man, sie aus heifem Alkohol oder Eisessig
umzukrystallisieren, so tritt Zersetzung ein, wobei sich
salpetrige Sdure nachweisen 148t und das auskrystallisierende
Produkt die Nitrosoreaktion nicht mehr zeigt, dagegen deutlich
Brom addiert.

Die Analyse der Substanz gab folgende Zahlen:

I. 0:2919 ¢ im Vakuum iber Schwefelsdure getrocknet
gaben 0-841 g Kohlensédure und 0-2592 g Wasser.
Il 0-2541 ¢ gaben 79 cm® Stickstoff bei 27° C. und 745 mm

Druck.
In 100 Teilen:
Berechnet fiir Gefunden
- — i
CqrHygNOy h I
Coivvennl. 78-36 78-58 —
H......... 10-50 9-95 —
N ..oooovt 3-40 — 3:39

Die Substanz kann also durch Aufnahme von NO,H und
Abspaltung von HyO entstanden gedacht werden. Die Unter-
suchung des Produktes, das beim Kochen der Substanz mit
Alkohol entsteht, zeigte, dafi Cholesterin zuriickgebildet
wurde, das in Blédttchen vom Schmelzpunkt 145-5 bis 146°
erhalten wurde und bei der Analyse folgende Werte ergab:

0-2720 g der bei 100° getrockneten Substanz gaben 08379 ¢
Kohlensdure und 0-2793 g Wasser.

In 100 Teilen:

Berechnet fir

Co7Hy O Gefunden
S —
Covvvnnn, 84-28 84-01

H.o.oovan. 11:56 11-51
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Zur weiteren Identifizierung! wurde noch das speziﬁséhe
Drehungsvermdogen bestimmt; flir eine &dtherische Lésung, die
in 100 cwe? 3-0795 ¢ enthielt, wurde |a)p = — 30-44° gefunden,
was mit den Bestimmungen von Burian? in geniigender
Ubereinstimmung steht. Auch das beim Erhitzen mit Eisessig
gewonnene Produkt erwies sich nach Schmelzpunkt und Analyse
als Cholesterin.

Cholesterylacetat in gleicher Weise mit Salpetrigsidure-
Anhydridgas behandelt gab nach dem Durchschiitteln der
atherischen Losung mit verdiinnter Kalilauge und Verdunsten
des Losungsmittels einen krystallinischen Riickstand, der, aus
dtherischer Losung mit 95 prozentigem Alkohol gefillt, farblose
Nadeln lieferte, die sich als unveréndertes Acetat erwiesen, wie
auch die Analyse zeigt:

0-2640 g gaben 0-7901 g Kohlensdure und 0°2510 g Wasser.
In 100 Teilen:

Berechnet fur

CooH 50, Gefunden
S —— N e,
C .o 81-60 81-62
H......... 10-89 10-66

Cholesterylchlorid wurde bei dem gleichen Verfahren
ebenfalls unverdndert zurlickgewonnen.

Wihrend also dasCholesterin selbst unter den angegebenen
Verhiltnissen mit salpetriger Sdure reagiert, was sich durch die
Gleichung

2C,,H,,0+N,0; = 2C,,H,,NO,+H,0O
ausdriicken 148t, tritt das Acetat und Chlorid dabei nicht in
Reaktion. Nach dieser Gleichung tritt bei der Reaktion Wasser
aus; trotzdem konnen wir nicht annehmen, daf§ es sich nur um
die Bildung eines Salpetrigsdureesters des Cholesterins handelt,
denn die Aufhebung des Bromadditionsvermdgens spricht
vielmehr flir die Annahme, dafi ein Additionsprodukt
vorliegt.

1 Diese schien uns erforderlich, weil das Cholesterin in diesem Falle
krystallwasserfrei gewonnen wurde.
2 Monatshefte fiir Chemie, XVIIL (1897).
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In derselben Weise, wie wir seinerzeit aus dem Cholesteryl-
chlorid das sogenannte »Nitrocholesterylchlorid« (Preis
und Raymann) gewannen, 148t sich auch aus dem Chole-
sterylacetat eine analoge Verbindung erhalten, wenn
man dieses in reiner konzentrierter Salpetersdure verteilt und
salpetrigsaures Natron eintrédgt.

In einer Flasche wurden 15 g Cholesterylacetat in 300 cms?
reiner Salpetersdure verteilt und 9-5 g Natriumnitrit in kleinen
Portionen eingetragen. Nach jedem Zusatz wurde gut durch-
geschiittelt; die Dauer der Operation betrug zirka 20 Minuten.
Das kriimelige Reaktionsprodukt wurde nach dem Verdiinnen
mit dem mehrfachen Volumen Wasser abfiltriert und gewaschen,
hierauf an der Luft getrocknet und aus Methylalkohol um-
krystallisiert. Die so in der Form von Blidttchen und flachen
Nadeln vom Schmelzpunkt 101 bis 102° C. erhaltene Substanz
zeigt beim Erstarren kein Farbenspiel und addiert in Chloro-
formlosung kein Brom. Sie lieferte bei der Analyse folgende
Zahlen:

I 0-2019 ¢ gaben 0°7932 g Kohlensdure und 0-2579 g

Wasser;
II. 0-2691 g gaben 83 cm® Stickstoff bei 25° C. und 747 -5 mm
" Druck;
In 100 Teilen:
Berechnet ftir Gefunden
CooH sNOy /}\/ﬁ\
el
C.ovinn. 7381 74-11 —
H........ 9-64 990 —
N........ 208 — 3-41

Man kann sich diese Substanz, die wir (in Analogie mit
dem schon eingebiirgerten Namen Nitrocholesterylchlorid)
Nitrocholesterylacetat nennen wollen, entstanden denken
durch Anlagerung von N,O; und Abspaltung von NOH. Die
Verbindung steht dem von Windaus erhaltenen Oxynitro-
cholesterylacetat nahe; sie unterscheidet sich davon nur
durch den Mindergehalt von einem Atom Sauerstoff. Auch
bei der Reduktion verhilt sie sich ganz analog; die stickstoff-
haltige Gruppe wird dabei als Ammoniak abgespalten.
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Die Substanz wurde in. Eisessig gelést und durch zirka
10 Stunden entweder auf dem Wasserbad oder Uber freiem
Feuer mit Zinkstaub erhitzt. Die filtrierte LLdsung wurde sodann
in Wasser  gegossen, die ausgeschiedene Masse mit Ather
aufgenommen und die Atherlosung wiederholt mit verdiinnter
Kochsalzlosung durchgeschiittelt. Beim Verduns{en hinterlief
der Ather eine grofitenteils in schonen Tafeln krystallisierende
Substanz, die aus Methylalkohol umkrystallisiert und dabei in
der Form von flachen Prismen wund Blédttchen gewonnen
wurde. Der Schmelzpunkt des Reduktionsproduktes liegt bei
127° C.; in Schwefelkohlenstoff findet keine  Addition von
Brom statt, doch verschwindet das Brom nach kurzem Stehen
unter Entwicklung von Bromwasserstoff.

Die Analyse des bei 100° C. getrockneten Praparates gab
folgende Werte:

L. 0-2752 g gaben 0-7902 g Kohlensdure und 0-2617 ¢
Wasser. ‘
IL 0-2336 g gaben 0-6754g¢ Kohlensidure und 0:2309 g

Wasser.

In 100 Teilen:

Berechnet fiir Gefunden
CagHy60s T
et I It
C..vvll 78-65 78-31 78-85
H........ 10°50 10-66 11-08

Die Molekulargewichtsbestimmung in Naphtalin ergab

folgendes:
Molekulargewicht
Pl SIS N
Substanz Naphtalin Erniedrigung  gefunden  berechnet

0-1911 15 0-205° 435 442-46
0-3227 15 0-340° 443 —_

Die vorliegende Verbindung C,yH,;O,, das Acetat von
Cy:H,,0,, unterscheidet sich von dem Acetat des Oxychole-
stanon-ols von Windaus wieder dadurch, dafl sie ein Atom
Sauerstoff weniger enthilt, und zwar handelt es sich dabei um
jenen Sauerstoff, der nach den Beobachtungen von Windaus
unter den von ihm eingehaltenen Bedingungen mit einem
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tertidr gebundenen Wasserstoff eine Hydroxylgruppe bildet. Da
ndmlich Windaus nachweisen konnte, daff seine Verbindung
C,,H,,O0, eine Carbonylgruppe enthilt, was auch fiir die
Verbindung C,gH,,O, wahrscheinlich war, nahmen wir die
Versuche in der letzten Zeit wieder auf und konnten in der
Tat bei analogem Vorgehen ein charakteristisches p-Nitro-
phenylhydrazon dieser Verbindung gewinnen.

Beim Zusammenbringen von 1 g des Acetates C,yH,,O; in
warmer alkoholischer Losung mit einer heiflen L.6sung von
05 g p-Nitrophenylhydrazin und 5 Tropfen Eisessig schieden
sich nach 24 Stunden reichliche goldgelbe Nadeln aus, die, aus
absolutem Alkohol umkrystallisiert, den Schmelzpunkt 144° C.
zeigten und bei der Analyse folgende Zahlen lieferten:

0-2035 ¢ gaben bei 100° getrocknet 13-2 cme® Stickstoff bei
21-5° C. und 746 mm Druck.

[n 100 Teilen:

Berechnet fiir

CasHpNgO, Gefunden
N
N ..o, 7+29 7-28

Es ist somit auch hier die Gegenwart einer Carbonylgruppe
nachgewiesen, so wie dies von Windaus fiir sein Oxy-
cholestanon-ol geschehen ist. Wir kénnen also die Verbin-
dung C,oH,;0, als Cholestanon-oi-Acetat bezeichnen.

Das Cholestanon-ol C,,H,,0, gewannen wir daraus
durch Verseifung in methylalkoholischer Losung mit Natrium-
methylat. 2 g des Acetates wurden in 80 cm® Methylalkohol
geldst und mit 20 cm® einer Losung von 4 g Natrium in 100 om?®
Methylalkohol durch eine halbe Stunde am Rickfluikiihler
gekocht, hierauf wurde die Losung in Wasser gegossen und
das Ausgeschiedene mit Ather aufgenommen. Beim Verdunsten
hinterldfit der Ather eine sprdde, Krystallinische Masse, die
beim Umkrystallisieren aus zirka 90prozentigem Methylalkohol
in feinen seidenglinzenden Nadeln vom Schmelzpunkt 140° C.
erhalten wird.

Die Analyse des bei 100° C. getrockneten Verseifungs-
produktes gab folgende Zahlen:
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0:2150 g gaben 0°'6391 ¢ Kohlensdure und 0-2271 ¢ Wasser.
"In 100 Teilen: |

Berechnet far

CoyH 40y Gefunden

S — ——
Covnnnn 80-91 81-07
H......... 11-10 11-84

Die Molekulargewichtsbestimmung ergab:

Molekulargewicht

TN
Substanz Naphtalin Erniedrigung  gefunden berechnet
0-1790 15 0-225° 371 400-44
0-3240 15 0-385° 393 —

Von dem Cholesterin unterscheidet sich das Cholestanon-ol
blol durch den Mehrgehalt von einem Atom Sauerstoff, das in
einer CO-Gruppe enthalten ist; offenbar handelt es sich auch in
diesem Falle, so wie dies von Windaus nach der Analogie
mit dem Phellandren fiir das Oxycholestanon-ol angenommen
wird, ebenfalls um den Ubergang der Gruppe

—CH=C= in —CO—CH =.

Auch das Cholestanon-ol gibt beim Zusammenbringen mit
p-Nitrophenylhydrazin und einigen Tropfen Eisessig goldgelbe
Nadeln eines Hydrazons, das bei 195° C. schmilzt und bei der
Analyse folgende Zahlen lieferte:

0-1483 g bei 100° getrocknet gaben 10-4 cm® Stickstoff bei
22° C. und 748 mm Druck.

In 100 Teilen:

Berechnet fiir

Cy5H, 9N;04 Gefunden
S —
N......... 7-86 7-87

Nach den beim Cholesterylacetat gemachten Erfahrungen
lag es nahe, auch die Reduktion des sogenannten »Nitro-
cholesterylchlorids« zu versuchen. Es mufite dabei an die
Mbglichkeit gedacht werden, dafl bei diesem Vorgang auch
das Chloratom herausgenommen und durch die Acetoxylgruppe

Chemie-Heft Nr. 8. 47
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ersetzt werden konnte,! eine Vermutung, die auch Windaus
ausspricht. Wie unsere (schon vor zwei Jahren ausgefiihrten)
Versuche zeigten, tritt dieser Ersatz nicht ein, sondern der
ProzeB verlduft ganz so wie beim Acetat, indem sich das
Produkt von dem Cholesterylchlorid lediglich durch den Mehr-
gehalt von einem Atom Sauerstoff unterscheidet.

2 g reines, bei 149-5° C. schmelzendes »Nitrocholesteryl-
chlorid« wurden in zirka 100 ¢me® Eisessig auf dem Wasserbade
gelost und unter Eintragen von Zinkstaub 2 Stunden erwérmt.
Die heify filtrierte Fliissigkeit wurde in Wasser gegossen, mit
Ather ausgeschiittelt,? der Ather mit verdinnter Kochsalzldsung
durchgeschiittelt und verdunstet. Es blieb ein aus langen
Nadeln bestehender Riickstand, der in warmem Alkohol geldst,
mit Wasser bis zur beginnenden Triibung versetzt beim
Erkalten feine, glinzende, farblose Nadeln lieferte, deren
Schmelzpunkt bei 1285 bis 129° C. liegt. Die Substanz, der
wir den Namen Chlorcholestanon geben wollen, enthilt
Chlor, aber keinen Stickstoff; sie addiert in Chloroformldsung
kein Brom.

Die Analyse gab folgende Zahlen:

I. 0-2700 g gaben 0-7637 ¢ Kohlensdure und 0-2509 g
Wasser;
II. 0-3057 ¢ gaben 0-0956 g Chlorsilber und 00073 g Silber.

In 100 Teilen:

Berechnet fiir Gefunden
CyyHypCLO T
e — I 11
C........ 77-35 7714 —_
H........ 10-37 10-42 —
Cl........ 8-46 — 8-51

II. Chlorierung des Cholesterylchlorids und des Kohlen-
wasserstoffes C, H,, bei Gegenwart von Jod.

Schon in unserer ersten Abhandlung?® haben wir der
Versuche Erwidhnung getan, den Eintritt gréfflerer Mengen von

1 Siche unsere zweite Abhandlung: Monatshefte fiir Chemie, XV
(1894), 362.

2 Die wisserige Fliissigkeit zeigte nur schwache Chlorreaktion.

8 Monatshefte fiir Chemie, XV (1894), 85.
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Chlor in das Molektil des Cholesterylchlorids unter Vermittlung
von Jod zu bewirken. Wir gelangten dabei zu einem Korper,
der nach seinem Chlorgehalt der Formel C,,H;,Cl,, (nach der
neuen Cholesterinformel?! richtiger C,,H;,Cl,,) entsprach. Von
wesentlichem Einflusse scheint bei diesem Vorgange die
Menge des angewendeten Jods zu sein, denn in spateren
Versuchen, bei denen gewdhnlich eine der Hidlfte vom
Gewichte des Chlorids entsprechende Jodmenge zugesetzt
wurde, trat um ein Atom mehr Chlor ein, wahrend bei einem
Verhiltnisse von 1 Gewichtsteil Jod zu 20 Gewichtsteilen
Chlorid unter sonst gleichen Arbeitsbedingungen nur das schon
beschriebene Trichlorcholestan erhalten wurde.

Bei den neueren Versuchen wurden je 20 g Cholesteryl-
chlorid in 200 cm?® Chloroform gelost, 10 g Jod eingetragen
und in die Losung unter Wasserkiihlung Chlorgas eingeleitet,
bis sich reichliche Krystalle von Jodtrichlorid ausschieden,
worauf das Gemenge noch 2 bis 3 Tage stehen blieb. Dann
wurde die Losung mittels schwefeliger Sdure vom freien Chlor
und Jod befreit, nochmals mit Wasser durchgeschiittelt, mit
Chlorcalcium getrocknet, abdestilliert und der Riickstand aus
dtherischer Losung mit Alkohol geféllt. Dies mufi mit einiger
Vorsicht geschehen, um eine krystallinische Ausscheidung zu
erzielen; man versetzt zunidchst langsam mit wenig Alkohol,
bis eben eine bleibende Tritbung entsteht, und dann, ohne zu
rihren, rasch mit einem grofieten Volumen Alkohol. Dabei
fallt das Produkt in kugeligen {Aggregaten von gelber Farbe
aus. Es wurde mit kaltem Alkohol gewaschen und dann in
folgender Weise in Fraktionen zerlegt: Zuerst wurde es in
wenig heiflem Eisessig geldst, die Losung filtriert und ab-
gekiihlt, worauf eine krystallinische Ausscheidung eintrat. Die
Mutterlauge wurde wieder erwidrmt und heifl mit Wasser bis
zur Opalescenz versetzt, worauf beim Erkalten abermals eine
krystallinische Ausscheidung erfolgte; Aus dem Filtrat wurde
bei gleichem Verfahren eine dritte, dann eine vierte Fraktion
gewonnen; schlieflich wurde die Mutterlauge mit Wasser
vollstandig ausgefillt.

1 Siehe unsere zweite Abhandlung: Monatshefte fiir Chemie, XV
(1894), 362.
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Die Analysen der ersten, zweiten und fiinften Fraktion
gaben folgende Werte:

L 0-2905g der im Vakuum Uber Schwefelsdure getrockneten
Fraktion 1 gaben 0-6303 g Chlorsilber.
II. 0-3410¢ der 2. Fraktion gaben 0-7503 g Chlorsilber.
L 0-3141 ¢ der 5. Fraktion gaben 0°6625 ¢ Chlorsilber.

In 100 Teilen.

Gefunden Berechnet flir
T e m—— T
Fraktion 1 Fraktion 2 Fraktion 5 CagHgsClyy  CorHy,Clyg
Cl ....... 53:65 54-40 52-15 52-04 5428

Die einzelnen Fraktionen zeigen beim Erhitzen ein
dhnliches Verhalten, indem sie allméhlich durchsichtig werden
und sich, ohne einen scharfen Schmelzpunkt zu zeigen, ober-
halb 130° zu zersetzen beginnen.

Nach den Analysen scheint ein Gemenge des bereits in
der ersten Abhandlung erwihnten Korpers mit einem zweiten,
um ein Atom Chlor im Molekiil reicheren vorzuliegen; der
letztere ist in den ersten Fraktionen enthalten.

Behandelt man das auf die beschriebene Weise erhaltene
Perchlorid® mit etwas mehr als der fiir den ganzen Chlorgehalt
berechneten Menge von alkoholischem Natron, so tritt etwa die
H4ilfte des Chlors aus; von den zuriickbleibenden sechs
Chloratomen werden durch die Behandlung der resultierenden
Substanz mit Zinkstaub und Eisessig weitere zwei Atome
abgespalten. Die erhaltenen Produkte, welche vorldufig noch
nicht untersucht werden konnten, zeichnen sich durch besondere
Schwerldslichkeit aus.

Auch der als Spaltungsprodukt durch Erhitzen von
Cholesterylchlorid zu gewinnende Kohlenwasserstoff C, H, 2
148t sich auf die beschriebene Weise in ein stark chlorhaltiges
Produkt {iberfithren, welches bei der Behandlung mit alkoholi-
scher Kalilauge sofort Chlorwasserstoff abspaltet. So lieferten

1 Hiezu wurden die Mittelfraktionen verwendet.
2 Siehe unsere Ill. Abhandlung: Monatshefte fiir Chemie, XVII (1896), 29,
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z.B. 167 g des Kohlenwasserstoffes C,yH,, 456 g Chlorierungs-
produkt und nach dem Behandeln mit  alkoholischem Kali
34:8 g von der chlordrmeren Substanz. Diese Zahlen ent-
sprechen einer Aufnahme von 12 Atomen Chlor und einer
Abspaltung von vier Molekiilen Chlorwasserstoff pro Molekiil
C,yHyg. In dem gewonnenen Produkt haben wir es jedoch nicht
mit einer einheitlichen Substanz, sondern mit einem Gemenge
zu tun, denn es laft sich durch Benzol und Ather in
verschieden 16sliche Anteile zerlegen. Der in Ather unldsliche
Teil gibt bei der weiteren Behandlung mit Zinkstaub und
Eisessig weiter Chlor ab.

Der in Ather losliche Teil, welcher die Hauptmenge
ausmacht, gibt bei der Destillation mit Wasserdampf, besser
beim trockenen Destillieren oder beim Erhitzen mit Uber-
schiissigem Kalk kleine Mengen einer sehr stabilen, chlor-
haltigen, fliichtigen, in langen, farblosen Nadeln krystalli-
sierenden Verbindung, die einen etwas an Menthol erinnernden
Geruch besitzt und ziemlich glatt bei 213 bis 214° C. schmilzt.
Leider tritt diese Verbindung, welche ein gut charakterisier-
bares Spaltungsprodukt des Cholesterins ist, in so geringer
Menge auf und es ist ihre Darstellung mit so enormem
Materialverlust verbunden, da§ bis jetzt ein nédheres Studium
derselben undurchfiihrbar war. Es lieferten némlich 162 g des
in Ather 18slichen Anteiles nicht mehr als eine gerade zur
Bestimmung des Schmelzpunktes sowie zur Kohien- und
Wasserstoffbestimmung ausreichende Menge. Letztere ergab
fiir Kohlenstoff 34-19°/,, fir Wasserstoff 1-26%,.

Neben dieser Kkrystallisierten Substanz wurden bei der
Destillation mit Kalk noch 6lige Produkte gewonnen, in
- denen Korper von Aldehydnatur enthalten waren. Beim
Schiitteln des Olgemenges mit Wasser ging in dieses letztere
eine solche aldehydartige Substanz Uber, die die Rosanilin-
Sulfitreaktion, Silberspiegel- und Hydrazonreaktion zeigte. Das
von der wisserigen Flilssigkeit getrennte und getrocknete
Olgemenge lieB sich in einzelne Fraktionen zerlegen, von
denen die drei niedriger siedenden (I bis 60°; II 60 bis 100°;
III 100 bis 150°) gleichfalls die Aldehydreaktionen zeigten und
mit Phenylhydrazin Krystalle lieferten. Die hoher siedenden
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Fraktionen (IV 150 bis 200°; V 200 bis 235°) machten die
Hauptmenge der Ole aus und spalteten bei der Destillation
(unter gewdhnlichem Druck) Chlorwasserstoff ab.

Ein Versuch der Perbromierung des Kohlenwasserstoffes
C,yHys nach dem Vorgange von v. Baeyer! mit darauf-
folgender Reduktion mit Salzsdure und Zinkstaub in alkoholi-
scher Losung fiihrte wegen der Unloslichkeit der erhaltenen
Produkte vorlaufig zu keinem Ergebnisse.

HI. Spaltung des Cholesterylchlorids bei der Destillation.

In unserer III. Abhandlung? besprachen wir die Zerlegung
des Cholesterylchlorids in der. Warme und erwédhnten der
Vermutung, dai zundchst unter Abspaltung von Salzsiure ein
Cholesterilen entstehe, das beim weiteren Erhitzen in einen
Kohlenwasserstoff C,4H,; und ein Gemenge von Kohlenwasser-
stoffen mit acht Atomen Kohlenstoff im Molekiil zerfillt. Ein
Versuch mit dem aus Cholesterin durch Einwirkung von
wasserfreiem Kupfersulfat dargestellten Cholesterilen bestatigte
damals diese Vermutung nicht, denn dessen Spaltung verlief
in etwas anderer Weise als die des Chlorids.

Bei der weiteren Verfolgung dieses Gegenstandes zeigte
sich nun, daf§ auch das Cholesterylchlorid je nach der Art des
Erhitzens verschiedene Produkte liefern kann.

L. Versuch. Cholesterylchlorid wurde in einem Fraktionier-
kolben so lange iiber freiem Feuer gelinde erhitzt, bis die
Salzsdureentwicklung beendigt war. Ein in die Masse getauchtes
Thermometer zeigte, dafi die Entwicklung bei 190° begann;
bis zu einer Temperatur von 300°, bei welcher sie zu Ende
war, destillierte nichts iiber. Dann wurde das Thermometer
gehoben und die Erhitzung iiber kleiner Flamme fortgesetzt.
Bei etwa 130° Dampftemperatur begann der leicht fliichtige
Anteil der Spaltungsprodukte (C;H,, und C;H,,) {iberzugehen,
Das Thermometer stieg langsam bis 200°, dann rapid bis 300°.
Nun wurde die Destillation unterbrochen und aus dem Metall-
bade bei vermindertem Druck fortgesetzt. Bei 23 mm ging

1 Berl. Ber., 1898, 1401,
2 Monatshefte fiir Chemie, XVII (1896), 29.
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zwischen 235 und 250° ein grofler Teil (Fraktion II) Gber, der
nach seiner Zusammensetzung und Molekulargréfie wieder als
C,oHye erkannt wurde.

03143 g gaben 1-0263 g Kohlensiure und 0:31 g Wasser.
In 100 Teilen:

Berechnet fiir

CyoHog Gefunden
e — R
Covvvnnn 88-97 89-06
H......... 11-03 11-06

Molekulargewichtsbestimmung in Naphtalin:

Molekulargewicht
T TN
Substanz Naphtalin Erniedrigung gefunden  berechnet

0-3157 15 0-535° 275 26628

Die néchste Fraktion, die bei 265° und 23 mm iiberging,
war nur sehr gering und wurde nicht weiter untersucht.
Dagegen ging der gréfite Teil der Substanz bei einem Druck
von 55 mm und einer Temperatur von 280 bis 300° als fast
farbloses, dickes Ol {iber, das aller Wahrscheinlichkeit nach zu
den Cholesterilenen zu zdhlen ist. Die Analyse gab
folgende Zahlen:

02435 g gaben 0-7875 g Kohlensdure und 0-2516 g Wasser.
In 100 Teilen:

Berechnet fiir

CorHyo Gefunden
e —— N —
Cooivnini. 88-42 8820
H......... 11-58 11-58
Molekulargewichtsbestimmung:
Molekulargewicht
P T N N
Substanz Naphtalin Erniedrigung  gefunden berechnet
0-3003 15 0-415 338 36642

Nach diesem Versuch findet also der Vorgang so statt, dal
zunachst Salzsdure abgespalten wird und eine Substanz von
der Zusammensetzung eines Cholesterilens zurtickbleibt, welche
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beim Erhitzen iber freiem Feuer zum Teil in einen leichter
fliichtigen Anteil (C,), der {iberdestilliert, und den Kohlenwasser-
stoff C,,H,, zerfallt, der mit noch unverdndertem Cholesterilen
im Destillierkolben zuriickbleibt. Dieses Gemenge 148t sich im
luftverdiinnten Raume durch Destillation trennen.

II. Versuch. Hiebei wurde das Erhitzen des Chlorids
vom Anfang an im Metallbade vorgenommen. Bei einer Bad-
temperatur von 235° begann die Entwicklung von Chlor-
wasserstoff; bei 340° Badtemperatur fing die Destillation des
flichtigeren Anteiles an, das im Destillierkdlbchen befindliche
Thermometer zeigte eine Dampftemperatur von 116°. Bei 140°
wurde die Destillation lebhafter; sie wurde bis 210° fortgesetzt.
Dann wurde unter vermindertem Drucke weiter destilliert; bei
41 mm und 200 bis 240° Dampftemperatur wurde nur eine
geringe Menge Destillat erhalten; grofiere Mengen farbloser
Ole wurden gewonnen bei 42 mm und 241 bis 265° (Fraktion III);
bei 37 bis 40mm und 270 bis 286° (Fraktion IV) und bei
36 mm und 290 bis 296° (Fraktion V); im Kdolbchen blieb nur
ein geringer Riickstand.

Die Analysen zeigten folgende Ergebnisse:

Fraktion III:
0:2090 ¢ gaben 0-6850 ¢ Kohlensaure und 0-2005 g Wasser.

In 100 Teilen:

Berechnet fiir

CooHag Gefunden
S — e
Co......... 89-46 8939
H......... 10-54 10-75

Molekulargewichtsbestimmung:

Molekulargewicht
/—\_/\/—‘\
Substanz’ Naphtalin Erniedrigung gefunden  berechnet
0-2898 15 0-500° 270 268-28

Fraktion [V:

0-2598 g gaben 0-8463 ¢ Kohlensdure und 0-2538 g Wasser.
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In 100 Teilen:

Berechnet fir

CozHgy Gefunden
S — i e
Coooiiat. 8893 88-84
H......... 11-07 10-95

Molekulargewichtsbestimmung:

Molekulargewicht
T —
Substanz Naphtalin Erniedrigung  gefunden berechnet
0-3171 15 0-495° 299 310-34

Fraktion V, Molekulargewichtsbestimmung:

Molekulargewicht
Tt
berechnet
Substanz Naphtalin Erniedrigung gefunden fiir Co;Hyo
0-3237 15 0-432° 349  366-42

Die letzte Fraktion ist also hochstwahrscheinlich ein
Cholesterilen Wenn nun auch bei der Ahnlichkeit der Zu-
sammensetzung, die die Fraktion III und IV sowohl unter-
einander als mit dem Kohlenwasserstoff C,oH,; zeigen, ein
ganz sicheres Urteil nicht méglich ist und die Annahme, da$
diese beiden Fraktionen die Zusammensetzung C,,H,, und
Cy3H,, besitzen, mit aller Reserve ausgesprochen werden muf,
so kann man doch mit Wahrscheinlichkeit aus den Beob-
achtungen schlieflen, daff die Spaltung des Chlorids je nach
den eingehaltenen Bedingungen in verschiedener Weise
verlauft.

Zu bemerken wire noch, dafi die niedriger siedenden
Fraktionen einen auffallenden lauchartigen Geruch zeigen.

1V. Verbindungen des Cholesterins mit Sduren; Oxalsdure-
Cholesterylester.

Die neueren Arbeiten von v. Baeyer u. a. Uber die
Oxoniumverbindungen legten Versuche mit dem Cholesterin
in dieser Richtung nahe, umsomehr, als eine salzartige
Verbindung des Cholesterins schon seit langer Zeit bekannt
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ist, das essigsaure Cholesterin, welches von Hoppe-
Seyler?! bereits im Jahre 1863 beschrieben wurde.

Am Schlusse unserer zweiten Abhandlung tber das
Cholesterin? teilten wir mit, daf bei der Einwirkung alkoholi-
scher Salzsdure auf Cholesterin eine Aufnahme von Chlor-
wasserstoff stattfindet, der wir aber damals den Charakter einer
Addition zuschrieben. Es scheint uns nunmehr nicht unméglich
zu sein, dafl wir es hier mit einer leicht zersetzlichen salz-
artigen Verbindung zu tun haben.

Die Versuche wurden in verschiedener Weise variiert und
dabei Produkte in der Form schoner farbloser Krystallnadeln
erhalten, die wohl chlorhaltig waren, jedoch keine konstante
Zusammensetzung zeigten® und bei den Versuchen, sie
umzukrystallisieren, eine mehr oder weniger weitgehende
Zersetzung erlitten. Beim Aufldsen in warmem Alkohol und
Abkiihlen der Losung entstand stets eine farblose dutchsichtige
Gallerte.

Beim Kochen mit stark verdiinntem Alkohol, mit alkoholi-
scher Losung von Kaliumacetat oder mit alkoholischer Kali-
lauge wurde ein Korper von der Zusammensetzung des
Cholesterins zuriickgewonnen, der indessen, da sein optisches
Verhalten mit dem des natiirlichen Cholesterins nicht in
Ubereinstimmung steht, noch einer genaueren Untersuchung
bedarf.

Oxalsaures Cholesterin. Eine Lésung von Cholesterin
(2 Molekulargewichte) in Ather wurde mit einer #therischen
Loésung von wasserfreier Oxalsdure (1 Molekulargewicht)
versetzt und verschlossen stehen gelassen. Es schieden sich
allmahlich flache Nadeln aus, die abfiltriert und mit wenig Ather
gewaschen wurden. Beim Erwidrmen auf 172° sintern die
Krystalle und schmelzen unscharf bei 200°. Die Analyse gab
folgende Zahlen:

0+2606 g gaben nach dem Trocknen im Vakuum {iber Schwefel-
sdure 07468 g Kohlensdure und 0-2486 ¢ Wasser.

1 Jahresber., 1863, 545.

2 Monatshefte fiir Chemie, XV (1894), 362.

3 Der Chlorgehalt variierte zwischen 6:0 und 7:60/, wihrend fiir
Cg;Hy O+ HCI berechnet ist Cl = §-429/,, -
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In 100 Teilen:

Berechnet fiir

(Co7Hy40)o+C,Ho 0y Gefunden
e T ——— N ———
C........ 7824 78-16
H........ 10-58 10-69

Nach dieser Analyse liegt also ein neutrales Oxalat
des Cholesterins vor. Durch Einwirkung von Wasser. in
der Warme wird Oxalsdure abgespalten.

Oxalsdurecholesterylester. Gelegentlich der eben
beschriebenen Versuche haben wir auch das Verhalten des
Cholesterins gegen Oxalsédure bei htherer Temperatur studiert,
um womoglich einen sauren Ester zu gewinnen. Doch ergab
sich, daB auch bei groSem UberschuB von Oxalsiure sich
beim Erhitzen des Gemenges beider Substanzen der neutrale
Ester bildet.

Schon vor einer Reihe von Jahren hat K. Obermiiller?
sich mit diesem Gegenstande befait, konnte aber, wie er
mitteilt, den Dicholesteryloxalsdureester nicht erhalten.

Wir gewannen diese Verbindung leicht, indem wir 3 g
Cholesterin mit 10 g wasserfreier Oxalsdure in einem Kolbchen
zusammenbrachten und dieses im Metallbade etwa !/, Stunde
lang auf 195 bis 200° C. erhitzen. Die krlimelig gewordene
Masse wurde mit Wasser ausgezogen, dann wiederholt mit
Alkohol und mit einem Benzolalkoholgemisch (1:1) ausgekocht,
wobei nur wenig Substanz in Lésung ging. Kochendes Benzol
nahm dann die Hauptmenge der Substanz auf und lieferte
beim Erkalten einen Filz feiner farbloser Nadeln, welche bei
215° zu sintern beginnen und bei 224° schmelzen. Die
geschmolzene Masse bleibt auch bei weiterem Erwédrmen triib
und zeigt im durchfallenden Licht sowie beim Erstarren ein
schwaches Farbenspiel. Bei 240° tritt unter Gasentwickiung
Zersetzung ein.

Die Analyse zeigte, dal wir es mit dem neutralen Ester
zu tun hatten.

1 Beitr. zur Kenntnis des Cholesterins. Inauguraldiss. Berlin 1892.
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0-2462 ¢ bei 100° getrocknet gaben 07360 g Kohlensaure
und 0-2344 g Wasser.

In 100 Teilen:

Berechnet fiir

Cy0,4(Cy7H,3)s Gefunden
e ——— e —
C....... 81-67 81-53
H........ 10-55 10-67

Weitere Versuche zur Herstellung salzartiger Verbindungen
fiihrten zu der Annahme, daf8 sich durch Mischen dtherischer
Losungen von Cholesterin mit alkoholischer Schwefelsdure
ebenfalls derartige Verbindungen bilden.

V. Zur Uberfiihrung des Cholesterylchlorids in Cholesterilen.

Im Anschlufl an unsere Mitteilungen iiber Cholesterilen?
wollen wir kurz (iber einige weitere Versuche berichten, welche
die Abspaltung von Chlorwasserstoff aus dem Cholesterylchlorid
zum Zwecke der Gewinnung von Cholesterilen zum Gegen-
stande hatten und hauptsdchlich durch die Umstdndlichkeit
veranlaBt waren, diese Substanz auf dem von Walitzky
angegebenen Wege, d.i. durch Einwirkung von Natriumithylat
zu erhalten. '

Destitlation von Cholesterylchlorid mit Kalk. Das
Chlorid wurde mit dem achtfachen Gewichte Calciumoxyd
innig gemengt und in kleinen Portionen in Eprouvetten {iber
freiem Feuer vorsichtig erhitzt. Dabei tritt ein Destillat auf, das
krystallinisch erstarrt. Durch Losen in Ather, Behandeln mit
Kohle und Stehenlassen nach Zusatz von Alkohol wurden aus
dieser Krystallmasse Nadelbiischel erhalten; aufier diesen
schied sich bei lingerem Stehen der Losung ein Ol aus. Die
abgetrennten Krystalle zeigten nach dem Umkrystallisieren
einen Schmelzpunkt von 79°. Walitzky gibt fiir sein
Cholesterilen 80° an, wir fanden seinerzeit 79 bis 80°.

1 Dritte Abhandlung: Monatshefte fiir Chemie, XVII (1896), 29.
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Die Analyse ergab:
In 100 Teilen:

Berechnet fiir

CorHyo Gefunden

e — R e Y
Coooiiin, 88-42 88-12
H......... 1158 11-66

Die Molekulargewichtsbestimmung ergab:

Molekulargewicht
P \/\/\
Substanz Naphtalin Erniedrigung gefunden berechnet
01447 15 0-175° 378 366-42
0-3034 15 0-365° 380 —

Erhitzen von Cholesterylchlorid mit Chinolin.

3 g Cholesterylchlorid wurden mit 20 cm® Chinolin eine
Stunde lang in schwachem Sieden erhalten, dann wurde
abgekiihlt, mit verdiinnter Salzsdure und Ather durchgeschiittelt,
die dtherische Losung nochmals mit Salzsdure durchgeschiittelt,
dann mit Tierkohle entfirbt und der Ather verdunstet. Die
weitere Reinigung gelang am besten durch vorsichtiges Fillen
der Atherldsung mit Methylalkohol. Die Substanz wurde so in
schonen Nadeln vom Schmelzpunkt 77° C. erhalten.

Die Analyse gab folgende Zahlen:

In 100 Teilen:

Berechnet fiir

Co7Hye Gefunden
Co.ooovinni 8842 87-99
H......... 11-58 11-54

Nach den frither mitgeteilten Daten und den eben
beschriebenenVersuchenist krystallisiertes Cholesterilen
auf folgenden Wegen zu erhalten:

A, aus Cholesterylchlorid:
1. mit Natriumdthylat im Rohr (Walitzky),
2. durch Destillation mit Kalk,
3. durch Erhitzen mit Chinolin;
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B. aus Cholesterin:
durch Erhitzen mit wasserfreiem Kupfersulfat.

Zur Entscheidung der Frage, ob die auf diesen ver-
schiedenen Wegen erzielten Produkte identisch sind, priiften
wir ihr optisches Verhalten mit folgendem Ergebnisse:

A. 1. Cholesterilen aus Chlorid mit Natriuméthylat:
(a]lp = —65-87°,
2. aus Chlorid mit Kalk:
[a]p == —61-55°,
3. aus Chlorid mit Chinolin:
[a]p = —86-09°;
B. aus Cholesterin mit Kupfersulfat:
[a]p = —81-63°.

Diese Unterschiede konnen wir uns nur durch die
Annahme erklaren, dafl je nach der Art der Darstellung die
Abspaltung des Chlorwasserstoffes, respektive des Wassers
in verschiedener Weise erfolgt und dadurch ein Gemenge
von verschieden drehenden Isomeren entsteht, deren
Mischungsverhiltnis eben von der Art des Vorgehens
abhédngig ist. Bemerkenswert finden wir den Umstand, daB das
Drehungsvermogen des Produktes umso gréfer ist, je glatter
der Bildungsprozefl verlduft; die besten Ausbeuten liefern
das Erhitzen des Cholesterins mit Kupfersulfat auf 190 bis 200°
und das Behandeln des Chlorids mit Chinolin (237°), wéhrend
die Destillation des Chlorids mit Kalk und die Behandlung
desselben mit Natriumdéthylat im Rohr weitaus weniger
glinstige Ausbeuten geben und neben dem krystallinischen
auch olige Produkte liefern.



