— 1407 —

155. Polyterpene und Polyterpencide XCI?')

Zur priparativen Herstellung des Koprosterins, epi-Koprosterins und
epi-Dihydro-cholesterins. Beitrag zur Kenntnis der rdumlichen Lage
der Hydroxylgruppe bei den Sterinen
von L. Ruzicka, H. Bringger, E. Eichenberger und Jules Meyer.

(31. VIIL. 34.)

Als Ausgangsstoffe fiir die Herstellung des Androsteroms und
seiner drei optischen Isomeren2) bendétigten wir neben Dihydro-
cholesterin die im Titel genannten drei Sterine. Darunter ist das
epi-Dihydro-cholesterin dank einer Untersuchung von Vawvon und
Jakubowice®) zu einem bequem zuginglichen Korper geworden.
Wichtig ist dabei die Beobachtung dieser Forscher, dass bei der
katalytischen Hydrierung von Cholestanon unter energischen Be-
dingungen, in Gegenwart von etwas Salzsiure und Platinschwarz,
praktisch fast ausschliesslich epi-Dihydro-cholesterin gebildet wird,
wihrend ohne Anwesenheit von Salzsiure das Dihydro-cholesterin
das Hauptprodukt wird, das iibrigens auch bei der Reduktion von
Cholestanon mit Natrium und Alkohol entsteht. Wir haben das
Verfahren von Vavon und Jakubowicz dadurch noch ergiebiger ge-
staltet, dass wir in Gegenwart der auch von diesen Autoren als
giinstiger empfohlenen Bromwasserstoffsaure und des aus Platin-
oxyd entstehenden Katalysators arbeiteten.

Eine priparativ einigermassen gangbare Methode zur Gewinnung
grosserer Mengen von Koprosterin und epi-Koprosterin war zu Beginn
unserer Untersuchung (etwa vor einem Jahr) nicht bekannt. Wir
haben verschiedene der dazu in Betracht kommenden Wege be-
schritten und mochten hier iiber die wesentlichsten Ergebnisse
berichten.
~ Windaus?®) hat schon bei der katalytischen Hydrierung von
Allo-cholesterin - in Amyldther geringe Mengen von Koprosterin
isolieren konnen. Wir versuchten durch verschiedenartige Variierun-
gen der Versuchsbedingungen die Ausbeute an KXoprosterin zu
Lasten des anderen Hydrierungsprodukts, des Dihydro-cholesterins
zu steigern, sind dabei aber vorliufig zu keinem befriedigenden
Ergebnis gelangt.

Weiter untersuchten wir die katalytische Hydrierung von
Cholestenon zum gesittigten Alkohol. Nach Diels und Abderhalden®)
liefert Cholestenon mit Natrium und Amylalkohol Dihydro-choleste-

1) Helv. 17, 633 (1934).
?) Helv. 17, 1395 (1934). %) A. 453, 110 (1927).
3) Bl [4] 53, 584 (1933). 5) B. 39, 884 (1906).
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rin, wihrend Natrium und Alkohel ein unerfreuliches Gemisch
ergibt!). Unser priparativ wertvollstes Ergebnis der Hydrierungs-
versuche bei Cholestenon unter energischen Bedingungen war, dass
in Ather-Alkohol und unter Anwendung von Platinoxyd ein Hydrie-
rungsgemisch gebildet wird, das nach dem Erhitzen mit Natrium-
amylat (zur Umlagerung von entstandenem Koprosterin ins epimere)
eine reichliche Menge epi-Koprosterin (etwa 809,) bildet. Dabei muss
allerdings das zum Schluss immer noch vorhandene Koprosterin
aus dem Gemisch mit Digitonin gefillt werden, wenn man nicht zu
einer sehr miihsamen und zeitraubenden fraktionierten Krystallisie-
rung greifen will.

Ein zufriedenstellendes Ergebnis konnte erst bei Zerlegung des
Reduktionsprozesses von Cholestenon in zwei Phasen erzielt werden.
Unser Arbeitsgang deckt sich im Prinzip mit dem inzwischen bekannt
gewordenen Verfahren von H. Grasshof?). Die erste Phase besteht
in einer glatten Hydrierung von Cholestenon zu Xoprostanon.
Grasshof erzielte diese Umsetzung durch katalytische Hydrierung
mit Palladiummohr in &therischer Lisung und Fillung von Begleit-
stoffen mit Digitonin. Unser Hydrierungsergebnis nach dem gleichen
Verfahren war so befriedigend, dass schon durch blosses Umkrystalli-
sieren des Hydrierungsproduktes, das 1 Mol Wasserstoff aufgenom-
men hat, leicht reines Xoprostanon in 85-proz. Ausbeute erhalten
werden konnte. Nach den Ausfiihrungen von Grasshof gewinnt
man den Eindruck, dass hier eine spezifische Wirkung von Palladium
vorliegen konnte, da er ausdriicklich angibt in essigsaurer Lésung
mit Platin eine weitergehende Hydrierung zu einem Gemisch von
Carbinolen und Ketonen beobachtet zu haben. Wir konnten mit
einem sehr aktiven Platinsehwarz sogar in neutralen Lésungsmitteln
ahnliche Beobachtungen machen. Dagegen lieferte uns ein gealtertes,
nicht mehr hochaktives Platinschwarz in #dtherischer Losung einen
ganz betrichtlichen Prozentsatz an Xoprostanon, wobei gleich
wie beim Palladiumschwarz die Hydrierung nach Aufnahme eines
Mols Wasserstoff stillstand, wihrend sie in Gegenwart des aktiveren
Platinschwarz leicht weiter lief. Es bliebe noch zu untersuchen, ob
sich nicht mit einem geeigneten Platinkatalysator das quantitativ
genau gleiche Ergebnis erzielen liesse wie mit Palladium. Vorldufig
ist die Anwendung des letzteren Katalysators noch vorzuziehen.

Die zweite Phase bildet die weitere Hydrierung des Kopro-
stanons. Letzteres liefert mit Natrium und Alkohol hauptsichlich
epi-Koprosterin, woraus sich durch Umlagerung mit Natriumalkoho-

1) Diels und Linn, B. 41, 260 (1908); Wagner-Jauregg und Werner, Z. physiol.
Ch. 208, 72 (1932). Auch Grasshof, Z. physiol. Ch. 223, 250 (1934), erhielt bei der kataly-
tischen Hydrierung von Cholestenon in essigsaurer Losung ein zu Trennungsversuchen
nicht einladendes Gemisch.

) Z. physiol. Ch. 223, 250; 225, 197 (1934).
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laten bei 180° zu etwa 10—209, Koprosterin bildet!). Grasshof hat
nun gefunden, dass Koprostanon nach dem oben geschilderten
Verfahren von Vavon und Jakubowicz, bei der katalytischen Hydrie-
rung in Gegenwart von Salzséure und Platinschwarz, zu 60—709,
in Koprosterin iibergeht, das aus dem Hydrierungsgemisch durch
Fillen mit Digitonin vom beigemengten epi-Koprosterin getrennt
werden kann. Diese Beobachtung bildete wohl einen Fortschritt,
ist aber priaparativ wegen der Notwendigkeit der Anwendung des
sehr kostbaren Digitonins nicht zufriedenstellend. Wir konnten
durch unsere oben geschilderte, am Vavon-Jakubowicz’schen Ver-
fahren angebrachte Anderung, nimlich Arbeiten mit aus Platin-
oxyd hergestelltem Xatalysator in Eisessig-Bromwasserstoff eine
95-proz. Ausbeute von Koprosterin erzielen. Zur Reindarstellung
desselben ist kein Digitonin notig, da iibrigens die 59, Begleitstoffe
kaum zur Krystallisation neigen und beim Umkrystallisieren voll-
stindig in der Mutterlauge bleiben. Eine Modifizierung dieser Metho-
dik, Arbeiten mit Platinoxyd in Ather-Alkohol, also einem neutralen
Lésungsmittel, lieferte uns, gleichfalls in 95-proz. Ausbeute, epi-
Koprosterin, das sich als das schwerer 16sliche der beiden IFipimeren
ohne Anwendung von Digitonin, schon durch Umkrystallisieren, von
den geringen Mengen des beigemengten Koprosterins befreien lisst.

Obige Beobachtungen geben uns einen Fingerzeig fiir die, wenn
auch nur vorlidufige, Losung eines stereochemischen Teilproblems
im Steringeriist. Der Einfachheit halber stellen wir zunichst die
in Betracht zu ziehenden Umsetzungen nochmals iibersichtlich
zusammen.

Cholestanon
Pt|+H,
V sauer
I Dihydro-cholesterin (mit NaOR epi-Dihydro-cholesterin 1I
Digitonin fallbar) 1800 (nicht fillbar)
IIT  Koprosterin (mit Digitonin NaOR > epi-Koprosterin Iv-
falibar) 180° (nicht fallbar)
?
sauer AI
Pt| + H,
Koprostanon

1) Windaus und Uibrich, B. 48, 857 (1915); Windaus, B. 49, 1724 (1916).
89
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Man sieht also, dass es gewisse Ahnlichkeiten zwischen I—III
bzw. II—IV einerseits, aber auch solche zwischen I—IV bzw. II—III
andererseits, gibt. Eine befriedigende Erklirung dafiir geben uns
folgende sterische Formeln dieser vier hydrierten Sterine, die sich
ableiten aus unseren Betrachtungen!) iiber den riumlichen Bau des
Ringsystems des Cholestans und des Allo-cholestans (Pseudo-chole-
stan, Koprostan). Die Stereochemie der Verbindungsstelle zwischen

(C) CH, R CH,
}/\ _T/ l/\ {/R
CH,1 H (i,| H
() (\}/“ﬁ\ls/ﬁ\/ (o) (\1/ \I/ N
HO NN gy ] AV
trans, trans, trans, trans cis, trans, trans, trans
Dihydro-eholesterin epi-Dihydro-cholesterin
CH, R
N
cu o, H
/\{/ ) V4 :\/ :
’ H | H
/H\/ HI mo NN 1Y
cis, cis, trans, trans trans, cis, trans, trans
Koprosterin epi-Koprosterin

den Ringen A und B ergibt sich aus gewissen Abbauresultaten von
Windaus?) und den von uns bestimmten spezifischen Gewichten des
Cholestans und Allo-cholestans, die riumlichen Verhéltnisse zwischen
B und C folgerten wir auf Grund réntgenspektroskopischer Ergeb-
nisse von Bernal?), wihrend zur Zeit der Abfassung unserer eben
zitierten Abhandlung die rdumliche Bindungsart zwischen € und D
noch ungewiss war. Hier setzte kurz darauf eine Arbeit von Wieland
und Dane®) ein, die mit grosser Wahrscheinlichkeit trans-Ver-
kniipfung zwischen ¢ und D ergibt. Danach folgt also die trans,
trans, trans-Form fiir Cholestan (Modell Vb auf S. 331, Helv. 16
(1933), und die cis, trans, trans-Form fiir das Allo-cholestan (Modell
VIb, L c.). Uber die relative ridumliche Bindung der langen Seiten-
kette, in den Formeln I—IV mit R bezeichnet, hat man keinen
Anhaltspunkt.

1) Helv. 16, 327 (1933).

2) Naheres siehe in unserer eben zitierten Abhandlung. Gelegentlich einer nach
dem Erscheinen der letzteren Abhandlung stattgefundenen Sitzung der Chemical Society
(J. Soc. Chem. Ind. 1933, ,,Chem. and Ind.* 268) postulierte auch Bernal trans-Verkniipfung
der beiden mittleren Ringe im Steringeriist. Zu weitgehend ist dagegen die Schluss-
folgerung von Meade, der aus den rontgenospektroskopischen Daten allein fiir alle

drei Verkniipfungsstellen glaubt trans-Bindung folgern zu kénnen.
3y Z. physiol. Ch. 216, 91 (1933).
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Die in den Formeln I—IV angegebene sterische Bindung der
Hydroxylgruppe folgt der allerdings nicht allgemein giiltigen, aber
doch in weitaus den meisten Fillen zutreffenden Awwers-Skita’schen
Regel, dass nimlich bei der katalytischen Hydrierung in saurem
Medium cis-Formen, in neutraler Loésung dagegen trans-Formen
gebildet werden'). Die in saurer Losung bei der Ketonhydrierung
entstehenden IT und ITI konnten daber die OH-Grupype in cis-Stellung
zur benachbarten Ringverkniipfungsstelle tragen, und dement-
sprechend miissten diese Gruppierungen bei I und IV in trans-
Stellung liegen. Diesen Folgerungen entsprechen die Bezeichungen
der Bindungsart der OH-Gruppen in den Formeln I—IV3). Die
Umlagerung mit Natriumalkoholat unter Bildung der trans-stindigen
I und IV steht damit im Einklang. Fir die Fallbarkeit mit Digitonin
wire anscheinand die Stellung der OH-Gruppe zum Gesamtgeriist
massgebend.

Wir sind uns der Schwiichen dieser Argumentierung wohl be-
wusst und mdchten diese nur als einen ersten Versuch einer fast
vollstindigen Stereochenie des Steringeriistes betrachtet wissen. Es
werden an manchen Stellen noch exaktere Methoden zur Sicher-
stellung und Kontrolle einsetzen miissen.

Der Gesellschaft fiir Chemische Industrie in Basel danken wir fiir die Férderung
dieser Arbeit.

Experimenteller Teil.
(Alle Schmelzpunktsangaben sind korrigiert).
Zur Herstellung des epi-Dihydro-cholesterin-acetats.

Gearbeitet wurde nach dem Verfahren von Vavon und Jakubo-
wicz®). Unsere Angaben sind also nur als Erginzung bzw. gering-
fiigige Abidnderung der Vorschriften dieser Autoren zu betrachten.

Die mit Chromsiure durchgefiihrte Oxydation des Dihydro-
cholesterins lieferte das bei 129,5—130° schmelzende Cholestanon.
Bei dessen katalytischer Hydrierung verwendeten wir statt Platin-
schwarz und Salzsiiure mit besserem Erfolg Platinoxyd und Brom-
wasserstoffsiure. 12,5 g Platinoxyd wurden in 650 cm3 Butyldther
mit Wasserstoff geschiittelt zwecks Reduktion zum Metall und dann
eine Ldsung von 62 g Cholestanon in 1200 cm3? Butylither sowie
30 cm?® Bromwasserstoffsiure (48-proz.) zugefiigt. Die Hydrierung

1) Dass in neutralem Medium aus Cholestenon Koprostanon, also die cis-Verbindung,
gebildet wird, widerspricht dieser Regel. Bei Hydrierungen an Verkniipfungsstellen
polycyclischer Ringsysteme spielen aber noch andere Faktoren eine Rolle als bei der
Hydrierung einer gewdhnlichen Doppelbindung, denen die einfache Auwers-Skita’sche
Regel nicht mehr gerecht wird.

2) Der erste Prifix bei diesen Formeln bezieht sich auf die sterische Lage des Hydro-
xyls in Bezug auf die benachbarte Ringverkniipfungsstelle. Die weiteren drei Prafixe
geben jeweils die sterischen Verhéltnisse der drei Ringverkniipfungsstellen von A—D an.

3) BL [4] 53, 584 (1933).
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war bei einer Temperatur von 65—70° in etwa 4 Stunden beendigt.
Statt des Butylithers kann sehr vorteilhaft auch Eisessig als Lo-
sungsmittel verwendet werden. Der einmal gebrauchte Katalysator
kann fiir weitere Hydrierungen Verwendung finden, er wirkt zunichst
sogar besser als frisch hergestellter. Bei der Aufarbeitung erhielt man
42 g epi-Dihydro-cholesterin vom Smp. 185—186°. Bei einem
Priparat, das durch Verseifung reinen Acetats hergestellt worden
war, konnte der Schmelzpunkt von 186—187° erreicht werden.

Um Wasserabspaltung zu vermeiden, wurde die Acetylierung
unter Zusatz von Benzol ausgefiihrt. 42 g epi-Dihydro-cholesterin
wurden mit 300 em3 Benzol und 280 g Essigsaure-anhydrid 8 Stunden
am Rickfluss gekocht und dann im Vakuum zur Trockne verdampft.
Man erhielt durch Umkrystallisieren aus Methylalkohol 44 g Acetat
vom Smp. 93,5—94,5% Nochmaliges Umldsen erhdhte den Schmelz-
punkt auf 95,5—969.

Zur Herstellung von Allo-cholesterin.

Fir die Bereitung des als Ausgangsstoff notigen Cholesterin-
chlorhydrats!) haben wir folgende Vorschrift als besonders giinstig
gefunden. 20 g wasserfreies Cholesterin werden in 300 cm? absolutem
Ather gelost und mit einer Losung von etwa 170 g Chlorwasserstoff
in 300 cm?® absolutem Alkohol gemischt. Darauf lisst man 2 Tage
bei Zimmertemperatur (nicht unter etwa 15°) stehen, wobei unter
Gelbfarbung allmihlich Ausscheidung von langen, seidigen Krystallen
stattfindet. Nach noch 8-stiindigem Stehen bei 0° wird die volumindse
Fillung filtriert und im Vakuumexsikkator iiber Phosphorpentoxyd
und festem Natriumhydroxyd getrocknet. Die so erhaltenen 13 g
Substanz schmelzen bei 152—1549. Fine weitere Reinigung des
Cholesterin-chlorhydrats durch Umkrystallisieren (z. B. aus Chloro-
form-Petrolither) ist zu verlustreich und daher fiir priparative
Zwecke nicht zu empfehlen.

Die Umwandlung des Chlorhydrats in Allo-cholesterin geschah
nach den Angaben von Windaus?). Vorbedingung ist die Anwendung
guten Chlorhydrats, wobel nach zweimaligem Umkrystallisieren des
Rohprodukts aus Aceton reines Allo- cholesterm vom Smp. 120—121°
erhalten wird.

Alle Hydrierungsversuche mit Allo-cholesterin in Gegenwart
von Platinschwarz oder Platinoxyd in Butylither bzw. Ather-Eis-
essig ergaben Gemische von Dihydro-cholesterin und Koprosterin.

Darstellung von Cholestenon.

Die Oxydation von Cholesterin zu Cholestenon geschah zunichst
nach den Angaben von Diels®). Man kann so leicht 209, reines

1) Vgl. die Angaben von Mauthner, M. 27, 306 (1906), 28, 1113 (1907), sowie de Fazi,
G. 62, 118 (1932). 2) A. 453, 101 (1927). 3) A. 459, 21 (1927).
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Cholestenon gewinnen. Aus den Mutterlaugen erhilt man nochmals
die gleiche Menge, wenn man die oligen Produkte zunichst frak-
tioniert destilliert und dann die einzelnen Fraktionen im halben
Volumen Alkohol in der Wirme 16st und etwa 14 Tage bei Zimmer-
temperatur stehen lidsst. Am reichlichsten Krystalle erhielt man
aus den Anteilen, die bei 200—205° (0,2 mm) siedeten. Die klebrigen
Krystalle wurden mit Alkohol gewaschen und mehrmals aus Aceton
umkrystallisiert.

Bessere Ausbeuten erhielt man nach Windaus!) bei der Oxy-
dation von Cholesterin-dibromid bei Zimmertemperatur. Nur erwies
es sich dabei als zweckmissig, statt der von Windaus beniitzten
schwefelsauren XKaliumpermanganatlosung mit Chromtrioxyd in
Eisessig zu arbeiten. Es war dabei nicht nur die Ausbeute an Chol-
estenon etwas besser, sondern letzteres war auch leichter zu reinigen.
30 g Cholesterin-dibromid wurden in 300 cm?® Benzol gelést und
mit einer Lésung von 10 g Chromtrioxyd (fast 3 Atome Sauerstoff)
in 100 em3 Wasser und 200 em3 Eisessig 6 Stunden geschiittelt.
Nach griindlichem Waschen mit Wasser wurde die Benzollosung
mit 150 em3 Hisessig-und 10 g Zinkwolle versetzt, dann etwa 3/, des
Benzols abdestilliert, der Riickstand 1 Stunde im Olbade am Riick-
fluss gekocht und dann durch Aufnehmen in Ather, Waschen mit
Lauge und Wasser aufgearbeitet. Der Riickstand nach dem Ver-
dampfen des Athers wird in 200 cm?® Alkohol heiss gelost. Von den
beim Erkalten sich abscheidenden geringen Mengen harzigen Nieder-
schlags wurde abgegossen und auf etwa 50 cm? eingeengt. Beim
Abkiihlen auf 0° erhielt man 15,5 g schon ziemlich reines Cholestenon
vom Smp. 76—80° das beim Umkrystallisieren aus Aceton sofort
in reiner Form erhalten wird (Smp. 809).

Erschopfende Hydrierung von Cholestenon. Gewinnung von
epi-Koprosterin.

Diese Versuche wurden unternommen, um vom Cholestenon
aus in die Koprosterin- bzw. in die epi-Koprosterinreihe zu gelangen.
Wir beschreiben hier nur das vorliufig priparativ geeignetste Ver-
fahren. 50 g Cholestenon werden in 400 cm3 Ather gelost und mit
300 cm3 Alkohol und 0,5 g Platinoxyd versetzt. Beim Hydrieren wird
in der ersten Viertelstunde 1 Mol Wasserstoff aufgenommen und nach
einigen Stunden auch das zweite Mol. Es wird dann noch so lange ge-
schiittelt, bis die Loésung gegen Tetranitromethan gesattigt ist. Das
Hydrierungsgemisch wird nach dem Verdampfen des Losungsmittels
mit einer Losung von 50 g Natrium in 1000 cm3 Amylalkohol 8 Stun-
den gekocht. Danach wird mit Wasser und verdiinnter Siure ge-
waschen, die Amylalkohollésung verdampft und der Riickstand in ab-

1) B. 39, 518 (1906).
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solutem Alkohol aufgenommen. Mit einem kleinen Teil der Lésung
wird die Menge Digitonin ermittelt, die zur Ausfillung von vorhan-
denem Cholesterin und Koprosterin notig ist, und dann so die ganze
Menge mit Digitonin versetzt. Nach dem Filtrieren der abgeschie-
denen Digitonide wird die alkoholische Lésung verdampft und der
Riickstand zur Trennung des epi-Koprosterins von Digitonin mit
Petroldther ausgezogen. Man erhilt aus dem Petrolither 40 g festes
Produkt, das sich nach dem Umkrystallisieren aus Methylalkohol
als reines epi-Koprosterin erwies. Smp. 1159

Es sei hier noch eine Beobachtung mitgeteilt, die zur Abscheidung
von epi-Koprosterin Verwendung finden kann. Versetzt man-eine
alkoholische Liésung von epi-Koprosterin mit iiberschiissigem Kalium-
hydroxyd und fillt dann mit Wasser, so erhilt man einen Nieder-
schlag, der bei 180—190° schmilzt und etwa 0,99, Kalium enthilt,
entsprechend etwa 1 Mol KOH auf 10 Mol Sterin. Das Kalium
ist in dieser Verbindung ziemlich fest gebunden wund ldsst sich
z. B. nicht durch Waschen mit Essigsdure entfernen. Die Gewin-
nung reinen epi-Koprosterins geschieht daraus am besten durch An-
sduren der alkoholischen Losung.

Hydrierung von Cholestenon su Koprostanon.

a) Mit Platinschwarz. 17,7 g Cholestenon wurden in 220 ¢m3
Ather in Gegenwart von 0,5 g eines alten Platinschwarz-Priiparats
hydriert. Die Hydrierung blieb nach der Aufnahme von 1 Mol
Wasserstoff praktisch stehen. Das Hydrierungsprodukt wurde nach
dem Abdampfen des Athers in Alkohol gelost und mit 4,5 g Digi-
tonin in 180 ecm3 Alkohol gefillt. Der schliesslich durch Aufnehmen
in Petrolidther gewonnene Anteil wurde aus Alkohol zweimal um-
krystallisiert, wobei sofort reines Koprostanon vom Smp. 61-—62°
erhalten wurde.

(@]}, == + 36° (in 3,2-proz. Benzolldsung)
Cy, H, 50 Ber. C 83,9 H 11,99
Gef. ,, 83,78 5 12,06°,

b) Mit Palladium. Wir kénnen die Angaben von Grasshof!),
diese Hydrierung betreffend, bestitigen. Es war aber zur Gewinnung
reinen Koprostanons nicht notig, Verunreinigungen aus dem Hydrie-
rungsprodukt durch Fillung mit Digitonin zu- entfernen, wie von
Grasshof empfohlen wird, sondern direktes Umkrystallisieren aus Alko-
hol fithrte in guter Ausbeute (mindestens 859%,) zu reinem Kopro-
stanon von den unter a angefiihrten Eigenschaften.

Bei allen unseren Versuchen hoérte die Wasserstoffaufnahme
nach der Absorption des ersten Mols praktisch vollstindig auf.

1y Z. physiol. Ch. 223, 250 (1934).
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Hydrierung des Koprostanons zu Koprosterin.

a) Die Hydrierung von XKoprostanon in Ather-Eisessig mit
59, Platinoxyd bei Zimmertemperatur war in etwa 3 Stunden be-
endigt. Nach Kochen des Reduktionsproduktes mit alkoholischer
Lauge und nachheriger Trennung mit Digitonin wurden 25 9%, Kopro-
sterin und 759%, epi-Koprosterin erhalten.

b) Bei einem analogen Versuch in Eisessiglosung in Gegenwart
von 109%, Platinoxyd war die Hydrierung in 30 Minuten beendigt.
Man erhielt dabei 559, Koprosterin und 459, epi-Koprosterin.

¢) Priparative Vorschrift. 40 g Koprostanon wurden zu
einem Katalysator zugegeben, der durch Hydrieren von 8 g .Platin-
oxyd in 1200 em? Eisessig hergestellt war, und dieses Gemisch ver-
setzte man dann mit 8 ¢m? 48-proz. Bromwasserstoffsiure. Unteér
Erwiarmen auf etwa 60° war die Reduktion des Koprostanons in
etwa 1 Stunde beendigt. Nach dem Zusatz einer Lésung von 15 g
Natriumhydroxyd in 30 ¢m?® Wasser wurde filtriert und im Vakuum
zur Trockne verdampft. Nach dem Kochen mit alkoholischer Lauge
wurde in einem kleinen Anteil der Substanz die Menge der mit Digi-
tonin nicht fillbaren Produkte zu etwa 59, bestimmt. Letztere
Substanz krystallisierte erst nach langem Stehen, ist in Alkohol
schwer loslich, und besteht wohl nur teilweise aus epi-Koprosterin.
Es ist demnach aueh nicht ganz sicher, ob die unter a und b an-
gefithrten Prozentzahlen fiir epi-Koprosterin nicht um einen ge-
wissen Betrag zu vermindern ‘sind. Das rohe Verseifungsprodukt
kann ohne Behandlung mit Digitonin direkt aus Aceton oder Alkohol
nmkrystallisiert werden und liefert so sofort reines Koprosterin vom
Smp. 100—1010,

~ Durch 1-stiindiges Kochen mit Essigsiure-anhydrid wurde
daraus das Acetat bereitet, das nach dem Erkalten fast quantitativ
auskrystallisiert. Es besass sofort den richtigen Schmelzpunkt
von 89——9001),

Hydrierung des Koprostanons zu epi-Koprosterin.

Praparative Vorschrift. 50 g Koprostanon wurden in einem
Gemisch von 300 cm® Ather und 300 em?® Alkohol?) in Gegenwart
von 4 g Platinoxyd bei Zimmertemperatur hydriert. Die Wasser-
stoffaufnahme dauerte kaum 1 Stunde. Bei Vorversuchen wurde
festgestellt, dass nur etwa 59, Koprosterin (Digitoninfallung) im
Reaktionsprodukt enthalten sind. Man kann daher ohne Fillung
mit Digitonin durch Umkrystallisieren reines epi-Koprosterin er-
halten. Der Schmelzpunkt desselben schwankt etwas je nach dem
fiir das Umkrystallisieren angewandten Losungsmittel, ohne dass

1) Dorée und Gardner, Proc. Roy. Soc. 80, 231 (1908).

%) Die Anwendung dieses Gemisches von Lésungsmitteln war zweckmissiger als
die nur von Ather allein.
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man vorlaufig feste Gesetzméissigkeiten aufstellen kénnte. In der
Regel wurden aus Alkohol bei 110,5—111,5° konstant schmelzende
Priparate erhalten, wihrend beim Krystallisieren aus Aceton ein
Schmelzpunkt von 117—118° erreicht wurde. Krystallisiert man
letzteres Priparat wieder aus Alkohol um, so sinkt der Schmelz-
punkt auf 111°% Letzterer Schmelzpunkt bleibt auch bestehen nach
dem Trocknen im Hochvakuum bei 80°.

Zur Herstellung des Acetats wurde mit Essigsiure-anhydrid
gekocht. Der Schmelzpunkt des aus Alkohol umkrystallisierten
Produkts lag bei 87—8801).

Zirich, Organisch-chemisches Institut der Eidg. Techmn.
Hochschule.

156. Elektrochemische Darsteilung aromatischer
Hydrazinverbindungen
von Fr, Fiechter und Ernst Willi.
(22. VIIL 34.)

Die ersten Versuche zur Darstellung von aromatischen Hydrazin-
verbindungen durch elektrochemische Reduktion von Diazonium-
salzen wurden von Robert E. Mc Clure und Alexander Lowy?) ver-
offentlicht. Die Reduktion einer salzsauren Losung von Benzol-
diazonium-chlorid (aus 10 g Anilin) an einer Quecksilberkathode
mit 0,05 Amp./cm? ergab im giinstigsten Fall eine Stoffausbeute
von 31,69, an Phenylhydrazin-hydrochlorid (4,9 g statt 14,45), die
Reduktion der Benzol-anti-diazosulfosiure CH;—N=N-—-SO,H in
essigsaurer Losung an der Quecksilberkathode ergab 39,39, Stoff-
ausbeute an Phenylhydrazin; in keinem der beiden Fille verlief die
Reduktion glatt.

Von der Ansicht ausgehend, dass die elektrochemische Reduktion
der empfindlichen Diazoverbindungen am besten gelingen werde
unter den Bedingungen, die fiir die rein chemische Reduktion als
vorteilhaft erkannt wurden, wiahlten wir als Vorbild die Reduktion
der Diazotate und Isodiazotate an Natriumamalgam in alkalischer
Lésung, wie sie von K. Bambergerd) und A. Hantzsch*) beschrieben
worden ist, und als Ausgangsmaterial zunichst die Sulfanilsdure;
dabei bedienten wir uns der indirekten elektrochemischen Reduktion
nach J. Bredt®).

1) Dorée und Gardner, Soc. 93, 1630 (1908).

%) Trans. Am. El. Ch. Soc. 56, 445 (1929).

3) B. 29, 473 (1896).

4) B. 30, 340 (1897). 5) A. 348, 200 (1906); 366, 13 (1909).





