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Uber das Kynurin

Zd. H. Skraup.
Aus dem chemischen Institute der k. k. Universitit Graz.

(Vorgelegt in der Sitzung am 18. Juli 1889.)

Vor einem Jahre habe ich in einer Mittheilung iiber das
Cinchonin! den Nachweis erbracht, dass unter den Oxydations-
producten dieses Alkaloides unter anderem auch das Kynurin
vorkommt, jenes Oxychinolin, das von O. Schmiedeberg und
0. Schultzen durch Erhitzen der im Hundeharn vorkommenden
Kynurensiure dargestellt und spiter besonders von M. Kretschy
untersucht worden ist. An derselben Stelle findet sich auch die
Angabe, dass die Entstehung von Kynurin aus dem Cinchonin fiir
dessen Constitution desshalb nicht von Bedeutung ist, weil jenes
durch Oxydation der Cinchoninsiiure entstehe. Eine Beschreibung
der betreffenden Versuche ist bis heute unterblieben, weil an sie
ankniipfend eine Feststellung der bis heute nicht genau bekann-
ten Constitution des Kynurins versucht worden ist und eine
gemeinschaftliche Vertffentlichung beabsichtigt war. Die letat-
bertihrte Untersuchung hat den gewiinschten Krfolg bisher nicht
gehabt, eine Fortsetzung derselben ist mir in der nichsten Zeit
nicht moglich, wesshalb ich die bisher gemachten Beobachtungen
nicht linger zuriickhalten mdchte. Es sei noch vorangeschickt,
dass das Kynurin auch unter den Oxydationsproducten des Cin-
chonidins in relativ reichlicher Menge?nachzuweisen war, wihrend

1 Monatshefte fiir Chemie IX, 783.

2 Der ,Cinchonidinsyrup“ wurde mit Atzbaryt gesittigt und dann
einer fractionellen .Fillung mit Alkohol und Ather unterworfen, Die in
Ather am leichtesten loslichen Fractionen gaben mit Platinchlorid einen
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es als Spaltungsproduet des Chinins nicht anftritt. Auch eine dem
Kynurin analoge Verbindung, welche ein Methoxykynurin hitte
sein konnen, liess sich unter den Oxydationsproducten des Chinins
nicht anffinden.

Die Oxydation der Cinchoninsdure zu Kynurin erfolgt ziem-
lich schwierig. Immerhin diirften besonders nicht zn grosse
Qunantititen von Kynurin aus Cinchoninséiure bequemer zu
beschaffen sein als ans Hundeharn, da das hier beschriebene
Verfahren etwa 10 Procent Kynurin vom Gewicht der Cinchonin-
sdure liefert.

50 ¢ wasserfreie Cinchoninsdure, 20 ¢ CrO, und 30 g eon-
centrirte Schwefelsiure in etwa 200cm® Wasser gelist, dampft
man am Wasserbade bis zur Dunkelbraunfirbung ein und erwirmt
unter Ersatz der verdunstenden Fliissigkeit, bis die Farbe rein
griin ist. Bis dahin verstreichen etwa 20 Stunden. Wihrend dem
Eindampfen entweicht Kohlens#ure, die aber nicht in Bldschen
sichtbar wird, doch mit Hiilfe vorgelegten Barytwassers beim

reichlichen Niederschlag in Form kleiner Prismen, die durch wiederholtes
Umkrystallisiren aus Wasser gereinigt wurden.
Dieses Platinsalz gab bei der Analyse folgende Zahlen:

0-29549 verloren bel 100° 0-0144 ¢ HyO und lieferten 0-3215¢ CO,,
0-0666 ¢ H,0 und 0-0786 ¢ Pt.

Berechnet fiir
(CoH,;NO), PtCl H, Gefunden

N T —
C.n... 30-85 3120
H...... 2-928 264
Pt...... 27-85 27-97
2H,0... 4-89 4-8T.

Aus dem Platinsalz liess sich das basische Chlorhydrat des Kynurins
darstellen, das nach dem Trocknen bei 100° sich bei 186—87 verfliissigte
und aus diesem dasKynurin mit all’ seinen Eigenschaften, wie Sehmelzpunkt,
abscheiden.

0-2827 ¢ des Chlorhydrates verloren bei 100° 0-0239 ¢ H,0.

Berechnet fiir
(CgH,NO), HC14-2H,0 Gefunden

e

NN —
HoO...... 9-93 10-27.
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Einengen in einem geschlossenen Geffiss reichlich nachzu-
weisen ist,

Die griine Losung scheidet nach dem Vermischen mit viel
Wasser und vollstindigem Erkalten unveriinderte Cinchoninséure
ab, eine zweite Krystallisation liefert die Mutterlange nach ent-
sprechender Concentration.

Hierauf trigt man die griine Losung in iiberschiissige kalte
Kalilauge ein und scheidet die organischen Kalisalze vom Chrom-
hydroxyd und von den anorganischen Kalinmverbindungen in
bekannter Weise ab.

Die vom letzten Rest des Kaliumsulfats durch Alkohol
befreite wisserige Losung der organischen Verbindungen wird
vorsichtig mit Kupfersnlfat versetzt, so lange die Fillung des
cinchoninsauren Kupfers sich vermehrt, dann filtrirt und mit Salz-
siure schwach angesduert. Nach einigem Stehen bilden sich [ange
sprode Nadeln des basischen Chlorhydrates vom Kynurin, deren
Menge etwa 4 ¢ betréigt. Die Mutterlange enthilt noech Cinchonin-
sdure und Kynurin, von denen erstere nach dem Eindampfen und
Entfernung der anorganischen Verbindungen wieder als Kupfer-
salz, letzteres durch Soda ausgeféllt wird,

Das so erhaltene Kynurin besitzt alle die Eigenschaften des
Priparats aus Cinchonin oder aus Kynurensdure; es schmilzt bei
201°, sein basisches Chlorhydrat lnfttrocken zuniichst bei 110
bis 115, nach spiter eintretendem Wiedererstarren dann noch-
mals bei 187°, bei welcher Temperatur auch das wasserfreie Salz
schmilzt.

0-1408 ¢ des basischen Chlorhydrates verloren bis 105° getrocknet

0-1263 ¢ H,0.
Berechnet fiir

Grefunden (CeH,NO), HCI+2H,0
D e " S
H,0 ...9-97 9-93

0-2278 g des Chloroplatinates verloren bei 110° getrocknet 0-0112 ¢
und lieferten verbrannt 0-2466 g CO,, 0-04561 ¢ HyO und 0-0605 ¢ Pt.

Berechnet Gefunden
C...... 30-85 31-11
H....0 228 2-81
Pt..... 27-85 27-95

2H0 .. 489 4-92
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Ein Parallelversuch mit Cinchoninsiure aus demselben Vor-
rathsgefisse, bei welchem die Oxydation unterlassen, sonst aber
die beschriebenen Operationen ausgefiihrt wurden, lieferte nicht
die Spur Kynurin, zeigte also, dass dieses thatsiichlich durch
Oxydation entstehe und nicht etwa der Cinchoninsiure nur bei-
gemischt sei,

Die Bildung des Kynurins lisst sich am einfachsten unter
der Annahme erkliren, dass primir eine Oxycarbonsiure ent-
steht, die unter Kohlensidureabspaltung leicht in Kynurin iiber-
geht. In diesem Falle wire das Kynurin als 3-Oxychinolin anzu-
sehen, da dem Carbostyril die a-Stellung zukommt, falls beide
Korper als Phenole betrachtet werden.

Um der moglicherweise entstehenden Oxysiure habhaft zu
werden, habe ich bei einem anderen Oxydationsversuche di€ Aus-
fillung des Chroms mit iiberschiissiger Kalkmileh in der Kiilte
bewirkt und daun erst zum Kochen erhitzt, als durch Kohlen-
saure der Uberschuss an Atzkalk neutralisirt war, Es liessen sich
diesmal (aus 50 g Cinchoninsdure) nur 15 ¢ Kynurin ab-
scheiden, alle Versuche aber, eine Oxyearbonsidure des Chinolins
zu isoliren, scheiterten. Nachdem fractionirte Krystallisationen
und Fillungen mit verschiedenen Salzen resultatlos blieben,
habe ich die einzelnen Fractionen der wiedergewonnenen
Cinchoninsiure auf hohe Temperaturen erbitzt, in der Hoff-
nung, die Bildung eines Oxychinolins, also das Vorhandensein
einer Oxycarbonsidure nachweisen zu konnen; auch diese Ver-
suche verliefen obne das erhoffte Gelingen. .

Dieser Misserfolg ldsst eine Entscheidung tiber die Constitu-
tion des Kyunurins umso weniger zu, als er auch die Deutung
zuldsst, der Eintritt des Hydroxyls erfolge durch Ersatz des
Carboxyls, also in der ¢-Stellung.

Den bekannten Eigenschaften des Kynurins sei zugefiigt,
dass es beim Kochen mit tberschiissigem Zinn und Salzsiure,
ebenso unter verschiederen Verhiltnissen mit salpetriger Siure
behandelt, unverindert bleibt, und mit Atzkali und Joddthyl
gekocht, neben einem quaterniren Jodid zwei in Atzkali nicht
losliche Korper liefert, von denen der eine bei 295—300°, der
andere iiber der Thermometergrenze siedet. Nach Analyse ihrer
Platinsalze haben sie die gleiche Zusammensetzung, und zwar
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die des Kynurindthylithers. Athyljodid wirkt iibrigens schon auf
eine alkoholische Kynurinlssung ein.

Nachstehende Versuche sind in der Absicht ausgefiihrt worden,
die Beziehungen zwischen dem Carbostyril und: dem Kynurin fest-
zustellen, die in dem Verhiltnis von Lakiam zu Laktim stehen
konnten, wie der gleiche Schmelzpuukt, die [berfiilhrung beider
in Oxalylanthranilsdure, ferner die Fidhigkeit beider, isomere
Athylverbindungen zu liefern, nicht ganz numoglich macht.

Hieriiber konnte die Uberfiihrung des Kynurins in Chlor-
chinolin Aufschluss geben, das, wenn die beriihrte Beziehung
bestiinde, mit dem «-Chlorchinolin identisch sein miisste,

Sehon M. Kretschy hat aus Kynurin ein Chlorchinolin dar-
zustellen versucht, es abersichernichtimreinen Zustand gewonnen.

Man erhilt es ohne Schwierigkeit und in sehr guter Ausheute,
wenn getrocknetes Kynurin mit dem gleichen Gewicht Phosphor-
oxychlorid und dem 1?/,fachen Gewicht Phosphorpentachlorid
etwa eine Stunde auf 100—110° erhitzt wird. Nach dem Ein-
tragen in Eiswasser scheidet iiberschiissige Soda ein Ol ab, das
mit Wasserdampf leicht tibergeht und bei guter Kiihlung hinfig
schon im Kiihlrohr erstarrt.

Es riecht nach Chinolin, ist in Wasser auch in der Hitze
sehr schwer, in Ather und Alkohol Husserst leicht loslich, kry-
stallisirt aus den letztgenannten Ldsungsmitteln aber erst nach
Wochen wieder aus, wihrend es ans Wasser bald wieder kry-
stallisirt ansfillt. Es dhnelt im Ansehen dem «-Chlorchinolin zum
Verwechseln, wird durch dieses amch in der Krystallisation an-
geregt, ist aber mit diesem nicht identisch. Der Schmelzpunkt
der rohen Verbindung liegt bei 32°, durch fractionelles Destilliren
im Wasserdampf, dann durch (berfihren in die Salzsiiurever-
bindung, Umkrystallisiren dieser aus Alkoholither und Zerlegen
mit Soda erhohte er sich auf 34°, dann aber nicht mehr,

0-1147 ¢ des iiber H,80, getrockneten Chlorchinolins gaken 0-2785 ¢
€O, und 0-0444 ¢ H,0.

02664 g gaben 0-2384 ¢ AgCl
Berechnet fiir

Gefunden CyHzCIN
C...... 66-21 — 66:05
H...... 430 — 3-67

Cl..... — 21-65 21-7



Kynurin. 731

Das a-Chlorchinolin sehmilzt bei 38°, also nur 4° hober als
die isomere Verbindung aus Kynurin; dass letzteres nicht etwa
blos verunreinigtes «-Chlorchinolin, sondern eine besondere
Verbindungist, zeigte das Verhalten gegen Wasser beim Erhitzen
auf 120°,

Anfinglich zeigte sich keinerlei Verdnderung und be1 einem
Parallelversuch mit «-Chlorchinolin beobachtete ich mit Ver-
wunderung dasselbe, trotzdem Friedldnder unter denselben
Umsténden aus «-Chlorchinolin Carbostyril erhalten hatte,

Da nach beiden Versuchen die Einschmelzrohren stark
angegriffen waren und es nicht unwahrscheinlich schien, dass das
gebildete Alkali die Umsetzung verhindert habe, wurde bei zwei
Versuchen dem Wasser so viel Salzsiure zugefiigt als zur Neutrali-
sation der freiwerdenden anorganischen Basen nothwendig schien.
In der That gelang jetst die Uberfiihrung des «-Chlorchinoling in
Carbostyril ganz nach Friedlidnder’s Angaben, und als das
Chlorehinolin aus Kynurin in derselben Weise mit sehr ver-
ditnnter Salzséinre erhitzt wurde, ging es, wenn auch weit
schwieriger, in Kynurin fiber.

Damnit ist die Verschiedenheit beider Chlorchinoline ausser
Zweifel, Kynurin und Carbostyril konnen in der Beziehung von
Laktam und Laktim nicht stehen. Das «-Chlorchinolin unter-
scheidet sich von seinem Isomeren auch noch dadurch, dass es in
verdiinnter Salzsiure schwer, letzteres dagegen leicht 16slich ist.
In dem 60fachen Volum verdiinnter Salzsiiure gelost und mit
Platinehlorid vermischt, scheidet ersteres ein kornig krystallini-
sches, letateres ein feinnadeliges Platinsalz ab. Das letztgenannte
Chloroplatinat lieferte bei der Analyse Zahlen, die der Formel
(CgH,CIN), H, C1, Pt + 2H,0 entsprechen.

0Ob das Kynurm das B- oder das ¢- Oxychmolm ist, kann
nicht festgestellt werden. Eine grosse Zahl anderer Versuche, von
denen ich eine Entscheidung erhoffte, blieben ganz ohne Resultat.




