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233. Hermann Leuchs und Karl Bormann: Darstellung
der drei mit dem natiirlichen Oxy-prclin stereoisomeren
Formen. (Uber Pyrrolidin-Abkémmlioge, V.)

[Aus dem Chemischen Institut der Universitit Berlin.]
(Eingegangen am 16. Oktober 1919.}

Aus dem @-Brom-8-chlor-y-valerolacton oder besser dem
«,0-Dichlor-valerolacton?) konnten durch Einwirkung von Am-
moniak zwei stereoisomere racemische y-Oxy-proline er-
halten werden. Ihre Isomerie wird durch die Anwesenheit von zwei
asymmetrischen C-Atomen veranlaBt, die sich auch schon im Aus-
gangsmaterial finden.

CH,Cl.CH.CH,.CHCt CIH,.(':H(OH).C_H,
(I)~—(l;0 g NH——— (]JH.COzH

Das Dichlor-valerolacton liefert, selbst wenn aus sterisch einheit-
lichem Material hergestellt, stets die zwei Oxy-proline, sei es, daB es
selbst bei der Gewinnung wieder durch teilweise Waldensche Um-
kehrung ein sterisches Gemisch geworden ist, was bei seiner fliissigen
Beschaffenheit nicht zu erkennen ist, sei es, daB diese Umkehrung
erst bei der Einwirkung von Ammoniak eintritt.

Die Zerlegung der racemischen Oxy-proline gelang nach
Umwandlung in richtige salzbildende Siuren durch Anlagerung von
Phenyl-isocyanat, indem die aus den Phenyl-ureidosiuren hergestellten
Chiniasalze fraktioniert krystallisiert wurden ?).

Es konnte so zunichst das {-Phenyl-isocyanat-y-oxyprolin
(a) als identisch mit dem entsprechenden Abkdmmling des natiirlichen
Oxy-prolins aus Liweil erwiesen werden. Dieses aktive Oxy-prolin
selbst konnte dann synthetisch gewonnen werden durch Abspalten des
Phenylcyanat-Restes durch Erhitzen mit wifrigem Ammopiak auf
100°. Dabei entstand neben Pbenylharnstoff, ein optisch-aktives I-
Oxy-prolin (a), das mit dem natiirlichen in allen Eigenschaften
tbereinstimmte. Ein geringer Unterschied ergab sich nur insofern,
als fiir das natiirliche Oxy- prolin [“ﬁ)oz — 81.0° angegeben?) ist,
wihrend fir das reine synthetische — 75.6° bis — 76.3° beobachtet
wurde.

Bei neuen Versuchen mit etwas groBeren Mengen haben wir nun
unsere Angabe bestitigen kénnen. Denn bei dreimaligem Umldsen

1y B. 88, 1937 [1905]; 41, 1726 [1908); 45, 1962 [1912).
1) B. 46, 986 [1913]. 7 B. 35, 2660 [1902].
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aus Wasser, wobei die Menge auf etwa /15 der urspriinglichen zu-
riickging, war der unverinderliche Endwert der Drehung — 75.79,
wihrend das Rohprodukt auch schon — 74.6° gezeigt hatte.

Demnach ist anzunehmen, daB die nur einmalige optische Unter-
suchung des natiirlichen Oxy-prolins ungenau gewesen ist und der
optisch einheitlichen Sdure unser niedrigerer Wert zukommt.

In gleicher Weise wie das l-Oxy-prolin (a) stellten wir auch die
d-Saure aus d-Phenyl-isocyanat-oxyprolin (a) dar, das jedoch
schwierig rein zu gewinnen ist und uns nur in geringer Menge zur
Verfiijgung stand.

Immerhin konnten wir auch hier ein + 75.2° drehendes Produkt
erhalten, mit den gleichen Eigenschaften, besonders Schmelzpunkt, wie
die {-Siure. Es unterscheidet sich von ihr auBer durch die (4-)
Drehung durch den Geschmack, der kaum siiB, sondern fade ist.

Gelegentlich der Reinigung des d-Phenyl-isocyanat-oxyprolins (a)
wurde auch dessen Anhydrid, das Hydantoin erhalten. Es erwies
sich nach seinen Eigenschaften, besonders der Drehung [:rz]:[!)5 = - 49.2°,
also der optische Antipode des schon friher beschriebener Hydan-
toins aus der [-Verbindung.

Auch die Zerlegung des d,l-Phenylisocyanat oxyprolins (b) war
mit Hilfe des Chininsalzes durchgefihrt und die aktiven, nicht kry-
stallisierenden freien Siduren waren durch Verwandlung in die festen
Hydantoine gekennzeichnet worden.

Fiir die Gewinnung der aktiven Formen des Oxy-prolins
(b} selbst wurden deshalb sofort die bei der Entfernung des Chinins
erhaltenen Ammoniaksalze der aktiven Derivate mit wiBlrigem Am-
mouiak im Rohr auf 100° erhitzt. Auch hier entstanden unter Ab-
spaltung von DIhenylharnstoff 70—739, der berechneten Menge an
aktiven Oxy-prolinen (b), die gleich stark, aber entgegengesetzt
drehten.

Aus dem /-Derivat wurde ein [-Oxy-prolin (b) mit [.')z]})8 = — 58.1¢
gewonnen. Aus kaltem Wasser, worin es leicht loslich ist, krystallisierte
es in feinen Nadeln, die unter Abgabe von Krystallwasser sehr schnell
verwitterten. Mit Alkohol gefillt, war es sofort wasserfrei. Sein Ge-
schmack ist siiB-sauer, die Reaktion auf Lackmus ganz schwach sauer.

Das d-Oxy-prolin (b) hatte [rz]}; = + 58.6% und sonst die glei-
chen Eigenschaften wie der Antipode. Nur war sein Geschmack fade
und nicht stB. -

Die Gewinnung aller vier optisch aktiven Formen des y-Oxy-
prolins gab die Moglichkeit die Vorginge zu untersuchen, die bei

Berichte d. D. Chem. Geselischaft. Jahrg. LIl 136
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dem Versuch, das natiirliche Oxy-prolin!) zu racemisieren,
eintreten. Durch Erhitzen mit Baryt, selbst auf 200° ko.nte nim-
lich kein inaktives Produkt erhalten werden, sondern nur ein solches
mit der Drehung von etwa — 9.8° bis — 8.6° und zwar ganz gleich,
ob das Rohprodukt oder eine iiber das Kupfersalz gereinigte oder
wiederholt erhitzte Siure vorlag.

Es war demnach anzunehmen, dafl sterische Umlagerung nur am
a-Kohlenstoffatom eintritt und das y-C-Atom ganz unberiihrt bleibt.
War das richtig und die Umlageramg am e-Atom zu 50%, erfolgt,
so mufite das Racemisierungsprodukt etwa der Form [o)—/) ein
(remisch gleicher Molektile vom Oxy-prolin /a)—/y) und d@)—Igy) sein.
Wihlt man non fir das natiirliche Oxy-prolin (a) wegen der hohen
Linksdrehung die Konfiguration /my—Iy), so mull die d@)—I/@)-Form
eine der b-Formen sein, und zwar die rechtsdrehende, wenn man
voraussetzt, dafl das a-Atom gréBeren Einfluf auf die Drehung hat
als das hydroxyl-haltige y-C-Atom. Nimmt man das Mittel aus den
Drehungen des I-Oxy-prolins (a) —75.7° und des d-Oxy-prolins (b)
+ 58.6°, so gelangt man in der Tat zum Durchschnitt von — 8.6,
der den Zahlen fiir das Racemisierungsgemisch sehr gut entspricht,
trotzdem diese friither nicht sehr genau bestimmt worden sind.

Eine weitere Bestitigung ergab sich, als man aus gleichen Mole-
kiilen I-Oxy-prolin (a) und d-Oxy prolin (b) ein Gemisch bereitete,
dessen Drehung [a]g)= —8.4° gefunden wurde, das ferner mit Kupfer-
oxyd in gleicher Weise wie das Racemisierungsprodukt und anders
als die einzelnen Komponenten ein ziemlich schwer losliches Kupfer-
salz, (CsH303N);Cu—+4Hs0, mit identischen Eigenschaften wie
Wassergehalt, Farbe u.s. f. gab. Auch die aus dem Salz wieder
abgeschiedene Siure-zeigte [nc]‘f)3 = - 8.6°.

Die hier festgestellte Tatsache hat Bedeutung bei der Unter-
suchung von Eiweillspaltungen, weil dabei unter Umstinden eine
(teilweise) Racemisierung des Oxy-prolins eintreten kann. Ein solcher
Fall ist uns selbst bei der Gewinnung von /-Oxy-prolin (a) aus Leim
vorgekommen und nach Mitteilung von anderer Seite werden geringe
Mengen von Oxy-prolin meist mit wesentlich schwicherer Drehung
gewonnen. In solchen Filler wird also auf die Anwesenheit von
d@)—I)-Oxy-prolin [d-Oxy-prolin (b)] zu achten sein und seine Iso-
lierung mag wohl einmal ausgefithrt werden. Sehr groBl wird aber
die Wahrscheinlichkeit sein, dafl man das oben beschriebene halb-
racemische Kupfersalz erhalten wird, wenn man versucht, iiber dieses

Salz aus natiirlichen Stoffen gewonnenes Oxy-prolin mit niedriger
Drehung zu reinigen.

1) B. 41, 1731 [1908].
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In diesem Zusammenhang sei darauf hingewiesen, dafl anschei-
nend eine dhnliche Racemisierung des «-C-Atoms im natiirlichen Oxy-
prolin auch eintritt, wenn man es mit Jodmethyl und Alkali in das
Dimethyl-betain verwandelt. Auf diese Weise hat A. Kiing?!)
zwei isomere Betaine erhalten, die zwar in freier Form und als
Chlorid gleich grofle entgegengesetzte Drehungen haben, aber in ihren
sonstigen Eigenschaften so verschieden sind, daB sie nicht als optische
Antipoden angesehen werden konnen. Offenbar hat das in beiden
Karpern vorhandene {-y-C-Atom, das Hydroxyl trigt, hier kaum einen
EinftluB auf die Drehung, so daBl sie nach Sinn und GréBe nur durch
das da- und das la-Atom bestimmt wird.

Die beiden Dimethyl-oxy-prolin-betaine erwiesen sich als
identisch mit dem Betonicin, das zuerst von E. Schulze und
Trier?) aus Betonica officinalis isoliert wurde, und mit dem Tu-
ricin, das als Begleiter des Betonicing von A. Kiing und H. Trier?)
erkanpt und rein gewonnen wurde.

Es bliebe zu untersuchen, ob die beiden Betaine urspriinglich
in der Pflanze vorhanden gewesen sind oder ob das zweite erst im
Laufe der Isolierung entstanden ist. Trifft die erste Annahme zu,
so miiBte wie oben bei der Synthese die teilweise Racemisierung
(des «-C-Atoms) schon bei der biologischen Methylierung des Oxy-
prolins erfolgt sein. Daf aber auch die zweite leicht moglich ist,
zeigt eine Beobachtung von E. Fischer?) an dem zum optisch-
aktiven Trimethyl-a-propiobetain gehorigen Ester, der seine Aktivitit
unter der Wirkung iiberschiissigen Trimethylamins schon in der Kalte
schnell verliert.

Am Schlusse der Arbeit finden sich noch die Verbindungen
von d,l-Oxy-prolin (a) und (b) mit Phenylsenis] beschrieben.
Sie diirften jedoch fiir Alkaloidspaltungen nicht gut geeignet sein, da
sie sehr leicht, z. B. schon in heifem Wasser, in Anhydride iiber-
gehen, die entweder geschwefelte Hydantoine I. oder Thio-azlactone
(IL) sein kénnen:

CH(OH) CH: . CH CO
1.

SH, — — - N.CS. N(Co Hy)
CH(OH). CH,. CH.CO 8
I oH,—— —  N-——C:N.CoH,

1y H. 85, 217 [1918). 2 H. 76, 258 [1912].  *) H. 79, 235 [1912].
4 B. 40, 5000 [1907).
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Darstelitung der Oxy-proline und ibrer Verbindungen mit
Phenylisocyanat.

Als Ausgangsmaterial diente das Gemisch der a,d-Dichlor-valerolactone '),
das in der angegebenen Weise mit Ammoniak behandelt wurde und nach der
Aufarbeitung die Kupfersalze der beiden y Oxy-proline lieferte. Man reinigte
das schwerer lasliche Salz dor a-Form durch Auskochen mit Wasser, das
leichter losliche b-Salz durch Erwirmen mit Wasser auf 60—80°, wobei das
a-Salz noch nicht in dis auch in der Hitze schwerlsliche wasserfreic Form
iibergeht.

Die freien Oxy-proline wurden nun so gewonnen, dall man unter Er-
wirmen in der berechneten Menge Bromwasserstofisiure loste, entkupferte
und im Vakuum stark cindampite, schlieBlich nach Neutralisieren mit Am-
moniak. Auf Zusatz von Alkohol fielen die Oxy-proline aus, wihrend das
Bromammonium in Lésung blieb. Durch ein zweites Umfillen erhiclt man
die Siuren ganz salzirei und in beiden Fillen zu 83 v. H. der berechneten
Menge. Die Umsetzung mit Plenylisoeyanat wurde wie iblich ausgefiihrt.
Neben der Filtration des ans der neutralen Lésung gefallenen Diphenyl-
harnstoffs erwies es sich als nitig, auch den geldsten durch Ausithern zu
entfernen. Ferner wurden die ansgefillten Ureidosdiuren, besonders die aus
den Mutterlaugen gewonnenen Anteile in trocknem und gepulverten Zustande

noch mit Chloroform ausgezogen, um die etwa cutstandenen Hydantoine
heranszuldsen.

Spaltung des d,[-Phenylisocyanat-oxyprolins (a) mit Chinin

Mau arbeitete pach der alten Vorschrift?) und bestitigte den Er-
folg der Zerlegung, indem man den Schmelzpunkt des Chininsalzes
und die optische Aktivitit des Ammoniumsalzes der zunichst aus-
krystallisierten I-Verbindung bestimmte. Die bei einem Versuch er-
haltenen 16 g reines Salz wurdeu iiberdies nochmals aus 500 cecm
heilem Alkohol umgeldst.

Die gebliebene Menge von 12.5 g wurde nach Zugabe von Am-
moniak mit Chloroform von Chinin befreit, die wiiBrige Schicht unter
15 mm auf 60 ccm eingeengt und mit der berechneten Menge Salz-
siure versetzt. Man erhielt 2.5 g des [ Phenylisocyanat-oxyprolios (a)
und 3 weitere Fraktionen, i gaunzen 2.4 g durch FEioengen der
Mutterlauge iber Schwefelsiure, also 4.9 g statt 5.4 g.

l-7-Oxy-prolin (a).

INer Phenylisocyanat-Rest wurde wie friiher durch Erhitzen mnt
25-proz. wilirigen Ammouiak abgespalten. Mau liel auf 8 g Sdure
90 ccm 6 Stdn. bei 95—100° einwirken, dampite im Vakuum zur
Trockue und entfernte durch Ather den entstandenen Phenyl harnstoff

1) B. 45, 1967 [1912]. % B. 46, 993 [1913].
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Den Riickstand erwirmte man gelinde mit Alkohol, um ungespaltenes
Ammoniumsalz zu l6sen. Das rohe I Oxy-prolin blieb zuriick in einer
Menge von 1.1 g.

Den Alkohol dampfte man ein und erhitzte nach Zugahe von
1.2 g frischer I-Séiure nochmals 5 Stdn. mit 90 cem Ammoniak. Man
gewann so noch 0.65 g Oxy-prolin und in Zhnlicher Weise mit 0.3 g
frischer Sdure weitere 0.2 g.

Die ganze Menge von 1.9 g gab, in Wasser gelést, filtriert, auf
5 cem eingeengt und mit Alkohol gefallt, 1.8 g glinzende Blittchen.

Ihre Drehung war:
— 8.480>< 2 >< 100

[a]‘zL)G = 08 95‘“—_‘ X
.93 >< 1.03
1.6 g dieses Préparats 16ste man in 2.5 ccm heilem Wasser.
Beim Erkalten erschienen nach kurzer Zeit prachtvolle rhombisch-
domatische Prismen. Man lie} iiber Nacht stehen, goBl die Lauge ab,
deckte zweimal mit je 1 ccm Eiswasser und lGste wieder in heiflem
Wasser. Man erhielt ebenso 0.33 g schone Krystalle, deren Drehung
06— 4.60>< 2> 100
[y’ = Y0345 1037
war. 0.22 g davon, nochmals zu 0.07 g umgeldst, zeigten
— 3.64°>< 2 >< 100
9.328 > 1.032
Das (Oxy-prolin (a) schmolz gegen 274°; auch die sonstigen
Eigenschaften wurden wieder bestitigt.

== — 74.6°.

== — 75.7°

(@) =

= — 75.7%

d-Phenylisocyanat-oxyprolin (a) und d-Oxy-prolin (a).

Die Filtrate vom Chininsalz der I-Siiure, die iiberschiissiges Salz
der -Siure evthielten, wurden eingedampft. Den Rickstand fiihrte
man in das Ammoniumsalz iiber und engte dessen wiilrige Losung
bei 15 mm auf etwa 100 ccm ein. Dapn sduerte man mit der dqui-
valenten Menge 5-m. Salzsiiure an und fillte so die Racemform des
Derivates fast optisch-inaktiv aus, eine weitere + 3 bis + 4° drehende
Menge durch Eindampfen im Vakuum bis zur beginnenden Krystalli-
sation. Die Mutterlauge dunstete man iiber Schwelelsdure vollig ein
und entfernte aus dem Riickstand durch moglichst wenig Eiswasser
das Chlorammonium.

Das ungeloste d-Derivat saugte man ab und deckte es einige
Male schrell mit Eiswasser. Bei der grofien Léslichkeit der d-Form
-+ 310

erhielt man statt 4.5 g nur 3g Siure, die als Ammoniumsalz (a)%’ =

-

370 .
statt Y zeigten.
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Zur weiteren Reinigung erwirmte mao die 3 g mit 20 cem Wasser
und saugte in der Wirme rasch ab. Das Filtrat wurde durch Kochen
mit Tierkohle entfirbt und gab beim Einengen 0.6 g optisch einheit-
liche und reine d-Siure. Sie hatte als Salz:

27 + 0.949>< 2 >< 100 -+ 37°
lalp = 47

508<d T T4
iibereinstimmend mit dem Wert der [-Siure. Ebenso schmolz sie wie
diese bei 1759
Zur Spaltung zu d-Oxy-prolin (a) erhitzte man 0.5 g mit 15 cem
25-proz. wilrigen Ammoniak 6 Stdn. auf 95—100°% Man isolierte
wie vorher 0.18 g Rohprodukt (statt 0.26) vom Schmp. 272°. Die
Losung dieser Probe in Wasser filtrierte man und fillte sie nach
dem Einengeu mit Alkobhol. Man erhielt 015 g glinzende Blittchen.
Sie zeigten in Wasser:
21 + 3.430< 2 >< 100
lelb = “~goax105
Die wieder vereinigten Mengen wurden in wenig heilem Wasser
gelost, woraus sich nach lingerem Stelien derbe klare Krystalle
ebenso gut ausgebildet wie die der I-Form abschieden. lhre optische
Untersuchung ergab wenig verindert
91 + 38.837°>< 2> 100
(o = —%§75 103
in guter Aunniherung an den Wert — 75.7% fiir den Antipoden.
Fiir die Analyse wurde die Sfure bei 100° getrocknet:
6.52 mg Sbst.: 0.597 cem N (179, 764 mm).
CsHo O3 N (131). Ber. N 10.69. Gef. N 10.63.
Das d-Oxy-prolin scbmilzt wie die ~Form gegen 274" Sein
Geschmack ist kaum siiff, mehr fude.

= + 74.6°.

=4 75.2"

Hydantoin aus d-Phenylisocyanat-oxyprolin (a).

Bei der Reinigung der d Verbinduuvg ging der gréBte Teil davon
mit dem Chlorammonium in Losung. Zu dieser Flissigkeit liigte man
5.n. Salzsiure. Nach 2 Tagen begann die Krystallisation langer gliin-
zender Nadeln, die nach weiteren 2 Tagen abfiltriert ucd mit Wasser
nachgewaschen wurden. Sie wurden aus heilem Wasser nmgelost
und ao der Lutt getrocknet. Ihr Schmelzpuckt lag dann bei etwa
700, Sie enthieltea wie das aus natiirlichem [ Oxy-prolin gewonnene
Anbydrid 2 Molekiile Krystallwasser.

0.1454 g Sbst. geben im Vakuum iiber Schwefelsiure (00194 g Wascer ah.

Cyia Hya 03 N3 4+ 2 HyO (268). Ber. HoO 13.4. Gef. HyO 13.34.

0.1546 g getr, Sbst.: 0.8506 g COq, 0.071 g 1:0.

Ci2Hi12 03Ny (232). Ber. € 62,07, H 3.17.
Gef, » 61.85, » .11
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Das getrocknete Hydaotoin schmolz bei 130—131° Es zeigte
die gleichen Loslichkeiten wie die {-Form. Die wilirige Lésung gab
folgenden Wert:

-+ 0.41° >< 100

25 TTUAL XXVU °
(elp =" Hg13 <1 +49.2

gegen — H0.4° der [-Form.

Spaltung des d.l-Phenylisocyanat-y-oxyprolins (b).

Die Zerlegung geschab mit Hilfe des Chininsalzes in der friiher
angegebenen?) Weise.

32.5 g Salz lieferten so aus 50-proz. Alkohol 11.9 g Salz der
I-Saure vom Schmelzbereich 186—188° in 3 Fraktionen. Die vierte
Fraktion von 10 g schmolz von 1635—168* und war das Salz der
d-Siure. -

Um sicher reine Salze zu haben, wurden die ersten drei Frak-
tionen fir sich aus 50-proz. Alkohol umgelost unter Verwendung der
Mutterlaugen der vorhergebenden. Man erhielt 8 g vom unverinderten
Schmelzpunkt.

Auch die 10 g Salz der d-Siure dnderten beim Umkrystallisieren
aus 80-proz. Alkobol ibren Schmelzpunkt picht: Ausbeute 7.8 g.

Man vereinigte nun simtliche Filtrate vom Umlésen und dampfte
sie im Vakuum zur Trockne, worauf man den Riickstand in 50 cem
heiBem Methylalkohol liste. Nach dem Erkalten und Impfen mit
dem [-Salz fielen noch 2.6 g vom Schmelzbereich 186—188° gus,
wihrend das d-Salz in Losung blieb.

Vielleicht ist iiberhaupt Methylalkohol als Losungsmittel bei der
Spaltung vorzuziehen, da man anscheinend dabei chne Verdiinnen
mit Wasser auskommt und die weitéren Fraktionen durch einfaches
Fivengen gewinnen kann. Wir werden dies gelegentlich priifen.

l-y-Oxy-prolin (b).
tine Probe von 2 g des {-Salzes wurde in das Ammoniumsalz
verwandelt und seine Drehung?) iibereinstimmend mit dem friiheren
Wert gefunden:

8 — 0719525 [00  — 4530

[elp = 318>d d
Mit der gleichen Probe wurde auch die Spaltung durch Ammo-
piak ausgefiihrt, und es konnte in guter Ausbeute (0.3 g) eine Amino-

n B. 46, 995 [1913].
% Der Gebhalt ist hier wic in iholichen Fiallen berechnet aus freier
Siure und Lodsung,
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siure gewonnen werden, die ungereinigt

o 2,805 2> 100 _ 54.5°
Ao ="owixd ~ 4

zeigte.

Bei dem Hauptversuch wurden 8.9 g Chininsalz in das Ammo-
niumsalz verwandelt, dessen ‘wifirige Ldsung man bei 20 mm eio-
dampite. Den Riickstand erbitzte man mit 108 cem wilirigem 50-proz.
Ammoniak 5 Stunden im Robr auf 90—100°, dampfte dann im Va-
kuum ein und zog zur Entfernung des Phenylharnstoifs mit Ather
aus. Hierauf erwirmte man gelinde mit Methylalkohol, und erhielt
80 einen krystallinischen Niederschlag von 1.38 g, der von 237—241°
schmolz. Das alkoholische Filtrat enthielt noch etwas unverinder-
tes Salz. Man erhitzte deshalb pach dem Eipdampfen nochmals
mit Ammoniak, gewann allerdings pur noch 0.1 g*i-Oxy-prolin (b).
Im ganzen wurden also bei den beiden Versuchen aus 10.9 g Chivin-
salz 1.78 g [-Oxy-prolin (b) oder 71.6 %, der berechneten Ausbeute
erhalten,

Zur Reipigung 18ste man 1.5 g in Wasser, fliltrierte und dunstete
iiber Schwefelsiure vollig ein. Den Riickstand ldste man in 3 com
Wasser. Beim Abkiiblen in Eis schossen feine Nadels in wolken-
artigen Gebilden an. Sie wurden abgesaugt uod zuerst mit 50-proz,,
dann starkem Alkohol und Ather nachgewaschem. Ihre Menge war
09 g, der Schmelzbereich unveriindert. Sie enthielten noch 189,
Krystallwasser, das in 2 Tagen an der Luft villig abgegeben wurde.

Durch ein zweites Umldsen aus Wasser erhielt man 0.45 g, die
bei 105° und 15 mm 4.2 %, verloren. Ihre Drehung war:

— 1.510>< 200
()5 = 5155 013 = — 980"

Bei nochmaligem Umkrysiallisieren aus Wasser (0.38 g zu 0.2 g}
anderte sich die Drehung nicht:

18 — 1.520>< 200
lelo = Fr6a 501 =

Fir die Analyse fallte man das Oxy-prolin aus dem Filtrat der
0.2 g mit Alkohol. Es war so frei von Wasser.

0.1511 g Shst.: 0.2537 g COs, 0.0946 g H0.

CsHoO3 N (181). Ber. C 45.80. H 6.87.
Gef. » 45.79, » 6.98.

Das I-y-Oxy-prolin (b) schmilzt bei 238—241° unter schliefllicher
Aufschiumung und Zersetzung. Es l6st sich in etwa’'4 Teilen eis-
kaltem Wasser; in heiflem beliebig leicht und krystallisiert daraus in
feinen Nadeln mit Krystallwasser, das sehr leicht fortgeht und deshalb
wechselnd gefunden wird. In Methylalkohol ist es HuBerst wenig,

— 58.1°



2095

sonst kaum léoslich. Der Gescbmack ist siiBl-sauer, die Reaktion auf
Lackmus ganz schwach sauer.

d-y-Oxy-prolin (b).

Das umkrystallisierte, bei 165—168° schmelzende Chininsalz ent-
hielt das reine d-Phenylisoeyanat-oxy-prolin (b), denn dieses zeigte, in
der berechneten Menge Ammoniak geldst,

g 07505200  + 44.60
ey ="%3=<a — a4

Die gleiche Verarbeitung wie oben von 7.8 g Chininsalz lieferte
1.8 g krystallinisches Spaltprodukt vom Schmelzbereich 237—241°
oder 73 9, der berechneten Ausbeute an Oxy-prolin. Das aschefreie
Rohprodukt zeigte

[an T+ 1480 >< 200

4.995 >< 1013

Bei zweimaligem Umldsen der Siure aus 1Y/3—2 Tlo. heiflem

Wasser, wobel man aus 1.05 g 0.25 g filzige Nadeln mit 8%, Wasser
erhielt, finderte sich die Drehung nicht:

8~ 1.510>< 200

[l = 5079 1.013

Aus den vom Umldsen herstammenden Filtraten fillte man durch
Alkohol 0.6 g feine Nadeln.

0.1693 g Sbst. (bei 105° getr.): 0.2844 g COg, 0.1014 g H,0.

CsHs0sN (181). Ber. C 45.80, H 6.87.
Gef. » 45.81, » 6.70.

Die Eigenschaiten des d-Oxy-prolins (b} sind die gleichen wie
die der l-Siure. Nur ist der Geschmack fade. Beide Sduren ent-
halten, aus Wasser bei (0 abgeschieden, Krystallwasser. Fir 2H.O
sind 21.55%, berechnet, wihrend wegen leichter Verwitterung, die in
24 Stdn. stets vollstindig ist, nyr zwischen 4%/, und 18%, gefunden
wurden.

Im Anschluff daran wurden die aus Wasser bei gewohnlicher
Temperatur auskrystallisierten inaktiven Oxy-pyroline a und b ge-
priift. Sie erwiesen sich als krystallwasserfrei.

Die a-Saure bildete flache, rhombische, die b-Siure dicke, sechg-
kantige Tafeln.

~+ 58.5%

= -+ 58.6°.

Vergleich des durch Baryt bei 200° racemisierten natiir-
lichen Oxy-prolins mit dem Gemisch von I-Oxy-prolin (a)
und d-Oxy-prolin (b).

0.254 g [-Oxy-prolin (a) und genau die gleiche Menge d-Oxy-prolin (b).
warden zusammen in 8 g Wasser gelost. Die Losung zeigte
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[a]20 -— 0519100
D=7 5978 1.017
Nach dem Verdiionen mit Wasser kochte man die Losung eine
Stunde mit gepulvertem Kupleroxyd, filtrierte und dunstete in der
Luftleere iiber Schwefelsiure ein. Man -erhielt 0.35 g, 0.16 g und
0.07 g himmelblaue kleine Prismen, im ganzen 0.58 g statt 0.77 g.
Die 035 g Shst. gaben lufttrocken bei 105° und 15 mm dber P3O;s unter
Violettwerden Wasser ab.
CioHi606NaCu + 4Hs O (395.6)." Ber. HaO 18.2. Gef, HyO 18.2,
Die aus dem Salz zurickgewonnene Sdure, die gegen 260° unter Zer-

— 849 (k 0.39).

setzung schmolz, zeigte
0.56° > 100

2
(8~ — a8 1019 =
Diese Drehungswerte, wie Zusammensetzung des Kupfersalzes
und seine Eigenschaften, wie die der freien Siure sind in volliger
Ubereinstimmung mit den Befunden bei dem Racemisierungsprodukt
des natiirlichen Oxy-prolins.

— 8.60.

d.l-Phenylsentdl-y-oxyprolin (a).

Line Lésung von 1 g Oxy-prolin (a) in 7.9 cem n.-Lauge
schiittelte 'man eine Stunde mit 1.2 g Phenylsenfol. Dann #therte
man aus und entfernte, gelosten Ather durch Evakuieren. Statt der
berechneten Menge gab man daraul nur 7.5 cem n.-Salzsfiure zu. Ig
bildeten sich warzenformige Krystalle, die bei 0° abgesaugt und mit
Eiswasser griindlich ausgewaschén wurden. Menge 1.5 g.

Der Korper wurde, um efwa entstandenes Anhydrid zu entferneu,
iiber Nacht mit Chloroform digeriert, abgesaugt und nachgewaschen.
Die Menge war jedoch kaum veridndert.

Man trockuoete im Exsiccator iiber Chlorcaleium. Der Verlust war 8.2%.

0.1561 g Sbst.: 0.83079 g CO,, 0.0749 g H,O0.

CiaH14 O3 N2 S (266). Ber. C 54.13, H 5.26.
Gef. » 53.80, » 5.40

Das Derivat schmolz, miflig schuell erhitzt, bei 147-—149°,
ebenso wie das Anhydrid, in das es leicht tbergeht, z. B. beim
Trocknen bei 65° oder beim Umldsen aus heilem Wasser, wie die
Analyse derartiger Praparate erkepnen lief}.

Das Derivat ist in Alkohol und Aceton ziemlich léslich, in Ather,
Chloroform, Benzol unléslich. Von Bicarbonatlésung wird es leicht
aufgenommen.

Lacton oder Hydantoin aus Phenylsenfél-oxyprolin (a).

0.8 g isolierte oder noch in alkalischer Losung befindliche Saure,
CieHic O3 N3 S, wurden mit 10 ccm 12 n, Salzsiure auf dem Wasser-
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bade bis auf 5 ccm eingedampit. Nach lingerem Stehen in Eis saugte
man die abgeschiedenen feinen Nadeln ab, wusch sie mit Siure nach
und 15ste sie aus 35 cem heiBer 2.5 n. Salzsdure um. Menge 0.5 g.
Man trocknete bei 105° und 15 mm. Kein Verlust.
0.1599 g Sbst.: 0.3387 g CO;, 0.0706 g H, 0.
CiaH130:N,S (248). Ber. C 58.06, H 4.84.
Gef. » 37.77, » 4.90.
Das Aphydrid schmilzt bei 145—148°.
Es lost sich in etwa 39 Tln. heilem Wasser und krystallisiert
daraus in feinen Nadeln.
In Alkohol, Aceton, Chloroform und Eisessig ist es leicht, in
Ather schwerer li6slich. Von Bicarbonat oder Soda wird es nicht
aufgenommen.

Phenylsenfdl-y-oxyprolin (b).

Aus 1g Oxy-prolin (b) wurde in derselben Weise und durch die
gleiche Reinigung mit Chloroform das Derivat in einer Menge von
1.55 g erhalten. Es wurde fiir die Analyse bei 105° und 15 mm ge-
trocknet.

0.1582 g Shst.: 0.3145 g COa, 0.0743 g H;0.

Ci1aH1403N:S (266). Ber. C 54.13, H 5.26.
Gef. » 54.22, » 5.22.

Der Korper schmilzt bei 155—156° Er verlor bei 105° kein
‘Wasser und ist insofern bestindiger als das Derivat (a).

Er 14st sich unter teilweisem Ubergang ins Anhydrid in 26 Tln.
heiBem Wasser und krystallisiert daraus in quadratischen Téfelchen.
in Ather, Chloroform, Benzol ist er unloslich, in Alkohol ziemlich,
in Aceton leicht lgslich, ebenso in Bicarbonat.

f.acton oder Hydantoin aus Phenylsenfél-oxyprolin (b).

Darstellung und Umldsen geschah wie beim Kérper (a). Fiir
die Analyse trocknete man bei 105° und 15 mm. XKein Verlust.
0.1724 g Sbhst.: 0.3672 g COq, 0.0754 g H;0.
C]gHmOgNjS (248). Ber. C 58.06, H 4.84.
Gef. » 58.09, » 4.85.
Das Anhydrid schmilzt bei 146148,
Es 1ost sich in rand 24 Tln. heiBem Wasser und krystallisiert
daraus in kleinen Nadeln. In Alkohol, Aceton, Chloroform, Eisessig
und heiBem Benzol ist es leicht, in Ather schwerer loslich.





