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230, Heinrich Biltz und Fritz Max: Uber den Mechanis:
mus der Bildung von Uroxansiure aus Harns#iure.
(Eingegangen am 14. August 1920.)

Uroxansiure entstebt bei alkalischer Oxydation von Harnsiure.
Es ist kaum daran zu zweifeln, daB der Oxyﬁationsvorgang an der
Doppelbindung der Harnsiure in Stellung 4.5 einsetzt. Behrend?)
und anderseits Sundwik?) baben das gleichzeitig ausgesprochen
und als Zwischenprodukt ein Harnsiure-4.5-glykol angenommeun.
Als dies Harnsidure-glykol nun s;;ﬁter entdeckt wurde, lag es nabe,
es auf seine Uberfiihrbarkeit in Uroxansiure zu prifen. Das ist
wiederholt versucht worden, aber ohne Erfolg. Vielmebr zeigte sich, dafl
es beim Losen in Laugen das in Stellung 3 stehende Stickstoifatom ver-
liert und in Kaffolid?® iibergeht. Der gewiinschte Beweis fiir die
Erklirung der Uroxansiure-Bildung war somit nicht erbracht. Auch
neuere Versuche von Hrn. Dr. Robl zeigten in Bestitigung der fri--
heren, dafl es auf keine Weise gelingt, Harnsdure-glykol in Uroxan-
sdure tiberzufiibren.

Jetzt baben uunsere Versuche uns einen Schritt weiter gefiihrt.
Wir fanden, dal Harnsdure-glykol-dimethylither durch schwa-
ches Erwidrmen mit Kalilauge in Uroxansiure iibergefiihrt werden
kann. Es ist also moglich, einen Stoff, der aus Harnséure durch Oxy-
dation an der fraglichen Stelle 4.5 entstanden ist, durch Austausch-
Umlagerung*) und hydrolytische Aulspaltung in Uroxansiure zu ver-
wandeln; und zwar unter Bedingungeo, die denen der normalem
Troxansiure-Bildung ®) gleichen:

NH.CO NH.CO
0C,  C.NH_, — 0C.  C(OR.NH_ .
NH.C.NH NH.C(OR).NH

COOH
—» H,N.CO.NH.C.NH.CO.NH,.
COOH

Weshalb die Bildung von Uroxansiure nur aus dem Dialkylather-
des Harnsiure-glykols, nicht aber aus diesem selbst sich ermiglichen

Y R. Behrend, A. 838, 144 [1904]; R. Belhrend und K. Schultz,.
A. 863, 21 [1909]. 3 E. E. Sundwik, H. 41, 345 [1904].

3 H. Biltz und M. Heyn, A. 413, 56 [1916].

i) H. Biltz, B. 46, 138 Anm. [1913].

%) Bei der frither beschriebenen ﬁberiﬁhrung van Harnsiure-glykol iiber
spiro-Dihydantoin in Uroxansiure (A. 413, 79, 41 [1916]) erfolgte die erste
Phase, nimlich die Bildung von spiro-Dihydantoin, in konz. Schwefelsiure,
also unter wesentlich anderen Bedingungen, als unter denen Harnsiure zu,
Uroxansiure oxydiert wird.
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148t, ist mit Sicherheit nicht zu sagen. Die Vermutung liegt aber
nahe, daB} der riumliche Aufbau des Harnsiiure-glykols und der seines
Dimethylathers verschieden sind. Der letztere entsteht durch Anlage-
rung zweier Metboxyle an die Doppelbindung 4.5 der Harnsiure und
wird die Alkoxyle auf derselben Seite der Ringebene tragen, wihrend
das aus Alloxan und Harnstoff synthetisch entstandene Harnsaure-
glykol als trans-Verbindung aufgefalt werden kann. Die cis- Verbin-
dung des Harnsiure-glykols, die bei Oxydation von Harnsiure ent-
stehen konnte, ist bisher nicht erhalten worden. Wenn diese Auf-
fassung richtig ist, so wiire zu verstehen, daf sich das bekannte Harn-
saure-glykol anders als sein Dimethylither verhilt, und daB der letz-
tere ein Verhalten aufweist, wie es fiir ein noch nicht bekanntes, aber
als Oxydationsprodukt der Harnsiure denkbares, isomeres cis-Harn-
silure-glykol anzunehmen ist. Mit dem Experimente hier tiefer einzu-
dringen, wird schwer sein, da die Zahl der Isomerie-Moglichkeiten
bei der Harnsiure grof} ist; denn es darf nicht vergessen werden, dall.
das Stickstoffatom, worauf K. HeB8 neuerdings aufmerksam gemacht
hat, seine drei Valenzen nicht auf einer Ebene liegen hat, und, wie
das friiher ausfiihrlich gezeigt worden ist!), riumliche Isomerie be-
dingt, die sich dann nachweisen 1it, wenn das Stickstoffatom einem
unsymmetrischen Ringe angehért. Und das Harnsiure-System enthiit
vier verschiedeme solcher Stickstoffatome. Wenn somit auch der
Grund fiur die Reaktionstrigheit des gewihnlichen Harnsaure-glykols
noch nicht vollkommen aufgedeekt ist, ist nicht daran zu zweifeln,
daB bei der Uroxansiore-Bildung die Oxydation an Stelle 4.5 der
Harnsiure einsetzt.

Uber den weiteren Verlauf der Bildung von Uroxansiure wire
Folgendes zu sagen: Es setzt eine Austausch-Umlagerung ein, bei der
das eine der zwei Stickstoffatome des Pyrimidio-Ringes — entweder
das in Stellung 1 oder das in SteMung 3 — an das zentrale Kohlen-
stoffatom naeh 5 tritt. Daraus ergeben sich fiir die zweite Umsetzungs-
stufe zwei Moglichkeiten, die in folgender Weise zu formulieren sind:

'NH .QO
0C.  C(OR).NH- .,
NH.C(OR).NH’
I COOR
0c< NH.CO » A oc—NH.C.NH-_
NH.Q.NH>CO NH.C.NH
OC.NH OH
spiro-Dihydantoin Oxy-acetylendiurein-carbonsiureester..

1 H. Biltz, A. 368, 156 (1909].
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Aus beiden Stoffen — spiro-Dihydantoin wie Oxy-acetylen-
diurein-carbonsiure — kaon sich Uroxansinre durch hydro-
Iytische Aufspaltung bilden. Fiir das bekannte spiro-Dihydantoin
ist das schon gezeigt worden'); die Oxy-acetylendiurein-carbonsiure
ist noch nicht bekannt. Welcher von beiden Wegen bei der Uroxan-
siure-Bildung wirklich eingeschlagen wird, ist zurzeit mit Sicherheit
nicht festzustellen. Vor der Hand sprechen einige Beobachtungen fiir
die Behrendsche Auffassung, daB die Umsetzung iiber die Oxy-
acetylendiurein-carbousiiure zur Uroxansiure fiihrt.

Das Entstehen von Allantoin aus Harnséure ist mit dem von
Uroxansiure aufs engste verkniipft. Zu beider Herstellung wird Harn-
saure in alkalischer Liosung oxydiert: wird die Lisung eingeengt, so
krystallisiert uroxansaures Kalium aus; wird sie mit Essigsiure an-
sduert und dann eingeengt, so erhilt man Allantoin. Wichtig fiir die
obigen Darlegungen ist die Feststellung, da man Allantoin auch aus
Harnsiure-glykol-dimethyliather in der oben beschriebenenr Weise, nim-
{ich durch Ldsen in Lauge, Ansiuern mit Essigsiure und Einengen,
in guter Ausbeute gewinnen kanu. Uber diese neue Allantoin-Bildung
liegt ein ausgedehntes Versuchsmaterial vor, das in einer spiteren
Abhandlung verdffentlicht werden soll.

Beschreibung der Versuche.

5 g Harnsiureglykol-dimethyléther wurded mit einer Lo-
sung von 7.5 g Kali in 50 cem Wasser Y, Stde. auf dem Wasserbade
erwirmt. Beim Einengen der Lésung im Vakuum-Exsiccator {iber konz.
Schwefelsiure schieden sich 1.2 g Krystalle ab, die sich als uroxan-
saures Kalium erwiesen. Beim weiteren Einengen des Filtrats im
Vakuum-Exsiccator blieb eine mit Krystallen durchsetzte Schmiere;
auch diese Abscheidung wurde nach Vermischen mit wenig Wasser
abgesogen und dann mit Salzsture in freie Uroxansiure (0.5 g) tber-
gefiihrt, Sie wurde an ihren Eigenschaften und ihrer Zusammeun-
setzung erkannt.

0.1098 g Shst.: 0.1102 g COs, 0.0366 g H,0.

C;HsOcNy. Ber. C 273, H 8.7.
Gef. » 27.4, » 3.7.
Die Ausbeute an Uroxansiiure betrug 259, der berechneten.

Breslau, Chemiscbes Institut der Universitit.

) H. Biltz und M. Heyn, A 413, 41 [1916].



