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Zum mikrochemischen Nachweis von Kalypnon.
Von
W. DEGEN.

Mit 1 Textabbildung.

Seit der Einfiihrung von Barbitursidurederivaten als Schlafmittel
besteht das Bestreben der Industrie, weitere Priparate mit spezieller
Wirkung auf den Markt zu bringen. Als eine der letzten Verbindungen
ist die 5-Athyl-5-crotyl-barbitursiure zu nennen, die unter dem Namen
,,Kalypnon‘! eine weitgehende Verbreitung gefunden hat. Nach GoLp-
HAHN?Z handelt es sich um ein leichtes Durchschlafmittel, dhnlich dem
Phanodorm, doch mit einer grofleren therapeutischen Breite als dieses,
mit bemerkenswerten spasmolytischen und stark anti-epileptischen
Eigenschaften. Eingehende pharmakologische Untersuchungen, ins-
besondere iiber die krampfhemmende Wirkung des Kalypnons, teilen
Hormaxy und Mitarbeiter? ¢ mit.

Jede Verwendung eines neuen Schlafmittels bedingt die Schaffung
eines fiir die forensische Praxis brauchbaren Nachweises zur Identifi-
zierung. Brasz® bestimmte zwar die Anwesenheit von Kalypnon im
Urin qualitativ nach OETTEL mit Kobaltacetat und Lithiumhydroxyd,
doch ist dieser Nachweis nicht geniigend spezifisch, weil alle Barbitale
mit diesem Reagens eine entsprechende Farbreaktion geben. Wir ver-
suchten deshalb, einen Nachweis fiir Kalypnon zu finden, der den forensi-
schen Anforderungen mehr Geniige tragt.

Es mag hier gleich vorausgeschickt werden, dafl wir in unserem
reichlichen Untersuchungsgut tddliche Vergiftungen oder einen Abusus
im Sinne einer Sucht bisher nicht beobachten konnten. Wir haben
aber bereits mehrfach das Kalypnon im Urin von Personen finden
kénnen, wo es aus therapeutischen Griinden verwendet worden war.
Nach Verabreichung einer Tablette Kalypnon (0,25 g) am Abend konn-
ten wir bei verschiedenen Patienten im Morgenurin 0,15 g unverindertes
Kalypnon nachweisen. Dies steht im Einklang mit den Beobachtungen
von Brasz, wonach das Maximum der Kalypnonausscheidung bei
etwa 7 Std nach der Verabreichung liegt.

Zum Nachweis des Kalypnon im Urin bedienten wir uns folgender
Untersuchungsmethodik : ‘

100 cm® Urin werden mit 2 cm® 10%iger Schwefelsiure versetzt und dreimal
mit je 80 cin® Ather ausgeschiittelt, die vereinigten Atherausziige werden zum
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Trocknen mit einer Spatelspitze gegliihten Natriumsulfat versetzt und 2 Std
stehengelassen. Danach filtriert man durch ein trockenes Faltenfilter. Nach
Abdampfen des Athers wird der verbleibende Riickstand, der meist kristallinisch
erstarrt, durch Mikrosublimation unter Normaldruck gereinigt. Bei einer Tempe-
ratur von 95—105° bilden sich im Laufe von 5—15 min kraftige Sublimate aus,
die aus garbenférmig verwachsenen breiten Nadeln oder strahlenférmig aneinander-
gereihten rechteckigen Tafeln bestehen. Der  Schmelzpunkt dieses Sublimates
liegt bei 110—1129,

Gleiche Sublimate vom Schmelzpunkt 111—113° (Schmelzpunkt
von reinem Kalypnon nach Hormax~ 113°) konnten wir auch aus der

Abb. 1. Kalypnon, Mikrosublimat.

Reinsubstanz erhalten. Zur weiteren Kennzeichnung versuchten wir
eine charakteristische Mikrofillung herzustellen. Die von R. FiscuzrS®
bei verschiedenen Barbitalen mit Erfolg verwandten Fallungsmittel
wie Ammonphosphat oder Silbernitrat fithrten zu keinem brauchbaren
FErgebnis. Die Herstellung eines p-Nitrobenzylderivates nach Lyoxs
und Dox? durch Umsetzung von Kalypnon-Natrium mit p-Nitro-
benzylchlorid in Alkohol ergab zwar ein kristallisiertes Endprodukt
vom Schmelzpunkt 1239, ist aber in Ubereinstimmung mit R. FIscHERS
bestenfalls als makroskopische Identitétsreaktion eines Barbitursiure-
derivates anzusprechen, da zur Herstellung dieser Verbindung 0,2 g
reine Substanz Verwendung finden muBten.

Eine brauchbare Mikrofillung konnten wir jedoch mit Kupfersulfat
und Pyridin erhalten. Im einzelnen verfuhren wir dazu wie folgt:

An Stelle der sonst verwendeten Deckglaschen wird unter gleichen Bedingungen
auf einen Objekttriger sublimiert, das entstandene Mikrosublimat (etwa 0,2 mg)
durch Zugabe von 1 Tropfen Wasser in Losung gebracht und mit 1 Tropfen
1%iger Kupfersuifatlosung und 1 kleinen Tropfen Pyridin versetzt. Hierbei
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entsteht ein feinkristalliner Niederschlag, der beim Erwdrmen tiber der Spar-
flamme in abgeschrigte oder an den Enden blattartig eingekerbte Prismen, die
mitunter auch sternférmig angeordnet sind, tibergeht.

Versuche mit Reinsubstanz fithrten zu dem gleichen Ergebnis.

Zusommenfassung.

Es wird eine Methode zum Nachweis von Kalypnon im Urin auch
nach therapeutischen Dosen beschrieben. Das Schlafmittel wird aus
dem Urin mit Ather extrahiert und der nach Verdampfen des Athers
verbleibende Riickstand der Mikrosublimation unterworfen. Identifi-
zierung erfolgt durch Berticksichtigung der Sublimationstemperatur,
der Kristallform des Sublimates und des Schmelzpunktes sowie durch
Mikrofiallung mit Pyridin und Kupfersulfat.
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