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eingehend analysiert. Auch die wissenschaftliche 
Forschung ist nicht vernachlilssigt worden, und zahl- 
reiche Arbeiten, aus den Laboratorien der Industrie 
stammend, wurden veroffentlicht. DaD dabei auf 
die A. Riebeckschen Montanwerke unter der Lei- 
tung von K r e y  der Hauptanteil entfallt, ist ja 
bekannt. K r e y hat in Webau vor einigen Jahren 
ein neues Laboratorium erbaut und dieses mit 
allen Einrichtungen fiir die neuzeitliche Analyse 
und Porachung versehen. 

Die w i r f s c h a f t l i c h e  L a g e  der sach- 
sisch-thiiringischen Mineraliilindustrie ist seit dem 
Tode R i e b e c k s groRen Schwankungen unter- 
worfen gewesen. Die Preise fur die Erzeugnisse der 
Mineralol-, Paraffin- und Kerzenfabriken sind 
auBer normalen Olpreisen zurzeit niedrig. DaD die 
Firmen dieser Industrie gewinnbringend arbeiten, ist, 
wie bekannt, dern Umstande mit zu danken, daB sie 
auf die mechanische Aufbereitung der Braunkohle 
und auf den Absatz von Rohkohle das Haupt- 
gewicht legen. Wie aus den angegebenen statisti- 
schen Zahlen der A. Riebeckschen Montanwerke 
hervorgeht, ist die Kohlenforderung, sowie die 
Brikett- und NaDpreBsteinfabrikation wesentlich 
im Laufe der Jahre gestiegen, dagegen hat die 
chemische Aufbereitung und die Verarbeitung von 
Braunkohlenteer nicht zugenommen. Was fiir diese 
Gesellachaft gilt, ist auch von den iibrigen zu sagen. 

Schon im Jahre 1885 vereinigten siah die 
Mineralolfabriken zu einem Syndikat unter dem 
Namen ,,Verkaufssyndikat fur Paraffinole in 
Halle a. S." Durch dieses gelangen alle ole zum 
Verkauf, und es ist bis jetzt allezeit der Industrie 
zum Nutzen gewesen. Zur selben Zeit wurde der 
,,Deutsche Braunkohlenindustrie-Verein" ins Leben 
gerufen, der die wirtschaftlichen Interessen des 
Braunkohlenbergbaues vertritt. Als einer seiner 
Bezirksvereine ist der ,,Verein fur Mineralolindu- 
strie", dessen Name schon seinen Zweck kundgibt, 
hervorzuheben. Daneben ist 1901 der ,,Arbeitgeber- 
Verband des Deutschen Braunkohlenindustrie- 
Vereins" begriindet worden, der der ,,Hauptstelle 
Deutscher Arbeitgeberverbande in Berlin" ange- 
schlossen ist. Seit einer Reihe von Jahren sind die 
thiiringischen Braunkohlenwerke mit denen des 
Herzogtums und des Konigreichs Sachsen durch 
die ,,Preisvereinigung mitteldeutscher Braunkohlen- 
werke" verbunden. Seit Beginn dieses Jahres haben 
sich fast alle thiiringischen Werke enger zusammen- 
geschlossen und bilden den ,,Verkaufsverein The- 
ringischer Braunkohlenwerke, G. m. b. H.", der 
fiir  seine Mitglieder den Verkauf der Kohlen, Bri- 
ketts, NaBpreBsteine und des Koks iibernommen 
hat und wiederum mit dem ,,Verkaufsverein der 
sbhsischen Bmunkohlenwerke" und einigen ande- 
ren Werken die genannte Preisvereinigung darstellt. 
- Die A. Riebeckschen Montanwerke sind das 
groBte Unternehmen in dieser Vereinigung und auch 
das gr6Bte der sachsisch-thiiringischen Mineralol-, 
Paraffin- und Kerzenindustrie. Das Aktienkapital 
ist seit dem Jahre 1898/99 von 10 Mill. auf 12 Mill. 
Mark erhoht worden. Zu derselben Zeit wurde 
ein iilteres Unternehmen der Industrie, bestehend 
&us Bergwerk, Schwelerei und Mineralolfabrik an- 
gekauft, und zwei neue Bergwerke wurden in Be- 
trieb genommen. 

Die Herren Direktoren S t o 11 e und K r e y 

begehen ihr 25jahriges Dienstjuhilaum mit dem 
25jahrigen Bestehen ihrer Gesellschaft, wahrend 
Herr Bergrat S c  h r  o c k e r  sich nach arbeits- 
reicher Dienstzeit bei Beginn dieses Jahres ins 
Yrivatleben zuriickgezogen hat. Wir bringen den 
A. Riebeckschen Montanwerken zu diesem Feste 
unsere besten Gliickwksche dar und wiinschen 
weiteres Bluhen und Gedeihen! Auch den Herren 
Direktoren S t o 1 1 e und Dr. K r e y gratulieren 
wir herzlichst zu ihrem Jubillium ! 

Herr Direktor Dr. K r e y ist ja den Mitgliedern 
des Vereins deutscher Chemiker als langjiihriges 
Vorstandsmitglied seit Jahren bekennt, und seine 
naheren Berufskollegen, von denen mehrere in ihm 
ihren Lehrer und Meister verehren, schiitzen ihn 
als Freund und Kdllegen hoch. So ist es wohl ein 
berechtigter Wunsch, auf dessen Erfullung wir 
hoffen diirfen, wenn wir wiinschen, daB er noch 
viele Jahre seine Tatigkeit der sachsisch-thuringi- 
schen Mineralolindustrie widmen moge, der In- 
dustrie, die ihm soviel verdankt, und f i i r  die er 
nun 25 Jahre lang rastlos und freudig gearbeitet hat. 

Jahresbericht 
iiber die Neuerungen und Fortschritte 

der pharmazeutischen Chemie 
im Jahre 1907. 

Von FERDINAND FLURY. 
(Eingeg. d. i.12. 1907.) 

Wie im Vorjahre, ist auch im abgelaufenen 
Berichtsjahr ein deutlicher Ruckschritt m f  dem 
Gebiete der Erzeugung neuer Heilmittel zu ver- 
zeichnen, der als eine natiirliche Reaktion auf die 
Massenproduktion der vorausgegangenen Jahre 
anzusehen iat. Seit langer Zeit ist die Ausbeute 
auf dem Arzneimittelmarkte nicht mehr so spiirlich 
gewesen als in den letzten Monaten, eine Tatsache, 
deren ursachlicher Zusammenhang wohl nicht zum 
wenigsten in den energischen Schritten der Reichs- 
regierung zur Bekampfung des Handels mit Ge- 
heimmitteln zu suchen sein diirfte. Bei der Be- 
trachtung des unnotigen Ballastes, der heutzutege 
dasl Riistzeug der Apotheken fast noch mehr als 
in den Zeiten des dunklen Mittelalters beschwert, 
wird man diese Erscheinung im Interesse des arznei- 
bediirftigen Publikums kaum zu beklagen haben. 
Erfreulicherweise ist dagegen a d  der wissenschaft- 
lichen Seite der Ph-azie ein kriiftiger Fortschrith 
zu verzeichnen, der sich Bohon iiuBerlich durch die 
von Jahr zu Jahr dicker werdenden B a d e  unserer 
wissenschaftlichen Zeitschriften kundgibt. 

Die B i l d u n g  d e r  A l k a l o i d e  i n  d e n  
P f 1 a n  z e n ist nach P i c t e t 1) auf zwei eimnder 
folgende Phanomene auruckzufuhren, namlich zu- 
n&ehst auf den Zerfall der komplexen stickstoff- 
haltigen Gewebebestandteile, wie EiweiB, Nu- 
cleine, Chlorophyll usw. in einfache Basen und auf 
die nachherige Kompllkation der Molekiile dieser 
Produkte durch Kondensationen. So wiirde sich 

1) Berl. Berichte 40, 3771. 



zwischen den Desassimilationsvorgiingen im pflanz- 
lichen und tierischen Organismus eine Analogie ab- 
spielen. In letaterem sehen wir gewisse Abfallstoffe, 
wie Phenole, Skatol, Glykokoll, Chohl~auiure, rnit 
anderen Korpern, mit Schwefelsaure, Benzoe- oder 
Glykuronsaure, in Reaktion treten und erst dann 
durch die Leber oder die Nieren in Gestalt konipli- 
zierterer, aber offenbar weniger giftiger und leichter 
diffusionsfahiger Kondensationsprodukte eliminiert 
werden. Ebensowenig wie die komplizierten Alka- 
loide diirfen die tierischen Stoffe, wie Harnindikan, 
@ipputs&ure, die Gallensiiuren, als primare Des- 
assimilationsprodukte angesehen werden, sondern 
sie &den vielmehr die Ergebnisse der mannig- 
faltigsten sekundiiren Umformungen in den Ge- 
weben dar. Wenn diese Interpretation tatsachlich 
der Wahrheit entsprioht, miiBte es nach P i c t e t 
mijglich sein, in gewimen Fillen die voriibergehende 
Existenz der einfachen primkren Zerfallprodukte, 
sazusagen der P r o t o a l k a l o i d e ,  in den 
Pflanzen zu konstatieren und zu isolieren. ZU 
diesem Zwecke wShlte P i c t e t in Gemcinschaft 
mit C o u r t 2) a h  erstes Versuchsmaterial sowohl 
solche Pflanzen, die bereits als alkaloidbildende 
bekannt sind, als auch solche, in denen noch keine 
Alkaloide aufgefunden worden sind, niimlich die 
Blattcr des Tabaks, die Fruchte des schwarzen 
Pfeffers, Blatter und Samen der kultivierten Mohr- 
rube, Petersilie und Cocablltter. Da die bisherigen 
Versuche nur in kleinerem MaRstabe ausgefiihrt 
wnrden, sind die erzielten Resultate zum Teil un- 
vollstindig geblieben, iinmerhin erscheint es sehr 
bemerkenswert, daB dieselben durchaus positiv 
waren, in dem Sinne, daS alle untersuchten Pflanzen 
leicht fliichtige und einfach zusammengesetzte 
Basen lieferten. Bei der Extraktion der Pflanzen 
wurde in der Weise verfahren, daB die Pflanzenteile 
niit verd. SodalGsung digeriert wurden, und die in 
Freiheit gesetzten fluchtigen Basen aus dem (lie- 
misch durch einen kraftigen Wasserdampfstrom 
abgeblasen wurden. Nur bei der Extraktion der 
Tabakalkaloide wurde anders verfahren, es wurde 
hier aus fabrikmaBig hergestellten Tabaklaugen 
durch Destillation mit Natronlauge ein Rohnicotin 
gemonnen, aus dem die fliichtigeren Anteile durch 
Fraktionierung abgeschieden wurden. Zur Ver- 
gewisserung, daB die erhaltenen Basen wirklich in 
der Pflanze praexistieren und nicht erst durch den 
ExtraktionsprozeB gebildet wurden, stellten die 
beiden Forscher geeignete Kontrollversuche an. 
Aus den erlialtenen Resultaten ist zu ersehen, daB 
die vier untersuchten Pflanzen : Tabak. Pfeffer, 
Yetersilie und Coca in ihren Reeren oder Friichten 
kleine Mengen mit Wasserdampfen fliichtiger Basen 
in Gestalt von Salxen enthalten. M i t  Ausnahme des 
Daucins gehoren siimtliche Basen der P y r r o 1 - 
reihe an und geben die charakteristische rote 
Fichtenspanreaktion, wenn man ihre Salze mit oder 
ohne Zusatz von Zinkstaub erhitzt. Einige dieser 
neuen Alkoloide konnten mit bereits bekannten 
Verbindungen identifiziert werden, so die Tabak- 
basen mit P y r r o l i d i n  und N - M e t h y l -  
p y r r o 1 i n  , und eine von den Mohrriibenbasen 
mit dem Pyrrolidin. D& fliichtige Base deI 

2) J. of Biol. Chem. 3, 327, durch Chem. 
Zentralbl. 

'fefferkarner stellt ein N e t h y 1 p y r r o 1 i n  dar. 
lie Verfasser ziehen aus ihren Ergebnissen folgende 
lchluBfolgerungen : In samtlichen isolierten Basen 
a t  vor allem die Anwesenheit des mehr oder weniger 
rollstandig hydrierten P y r r o 1 kerns bemerkens- 
wert. Diese Analogie scheint auf einen gemein- 
mmen Ursprung dieser Basen zu deuten und laBt 
iie als Spaltungsprodulrte derselben Muttersubstanz 
tuffassen. Nun ist der allen gemeinsame Pyrro1.- 
cern im Molekiil zweier im Pflanzenreich allgemein 
rerbreiteter Substanzen, namlich im EiweiB und 
,m Chlorophyll, enthalten. Man ist. also berechtigt, 
in diesen Stoffen die Ursprungsquellen der in Frage 
itehenden einfachen Basen zu erblicken. Auf 
Kosten der vegetabilischen RiweiRstoffe erfolgt nun 
nach P i c t e t. s Auffassung in der Pflanze die Bil- 
lung der isolierten Basen. Weiter miissen diese ein- 
Fachen Basen als die ProtoalkeloYde sufgefaBt wer- 
den, deren nachtriigliche lnannigfache TJmformun- 
5en durch Methylierang, Kondensationen, Kerner- 
weiterung usw, die Bildung der kompliziert,eren 
Alkaloide Nicotin, Piperin, Cocain, Da,ucin usw. 
zur Folge haben. Remerkenswert erscheint ferner 
noch, daB fiinf verschiedenen Familien angehiirige 
Pflanzen dasselbe Resultat ergaben, so daB man 
versucht ist, daraus den SchluB zu ziehen, daR die 
Bildung dieser Basen auf einem allgemeincn bio- 
chemischen ProzeI3 beruht und in allen Pflanzen 
vor sich geht. Entweder werden die stickst,off- 
haltigen uberbleibsel des EiweiBxerfalls in der 
Pflanze rasch zerstiirt, oder sie werden, wie in den 
alkaloidhaltigen Pflanzen angenommen p-erden 
muB, durch Uberfiihrung in weniger giftige oder 
diffusionsfl.hige Verbindungen moglichst unschad- 
lich gemacht und alsdann in bestimmten Zellen 
oder hesonderen Geweben aufgespeichert. 

-41s F a  11 u n g s rn i t t e 1 f ii r d 1 k a 1 o i d e 
wird von W a r r e n  und W e i R 2 )  die P i k r o -  
1 o n s a u r e empfohlen. Dicsclbc ist nach den ge- 
machten Erfahrungen in hervorragendem MaBe 
dazu geeignet, weil schon krystallisierende Verbin- 
dungen erhalten werden. Die Verwendung als 
Fiill~gsrnittel geschieht am besten in Gestalt einer 
gesattigten niisserigen Losung. Ans den Pikrolo- 
naten lassen sich sehr leicht, die Alkaloide gewinnen, 
indem man die NiederschlLge rnit verd. Schwefel- 
same envarmt und durch Rssigiither die Pikrolon- 
siiure entfernt. Zwecks Feststellung eines Alkalo- 
ides wird empfohlen, den aus wasseriger Losung 
erhaltenen Niederschlag &us hlkohol umzukrystalli- 
sieren. Die Verff. beschreiben die Pikrolonat,e fast 
aller wichtigen Alkaloide. 

Einem his jetzt noch nicht naher untersuchten 
Alkaloid diirfte die A n t i o p i u m p f 1 a n z e 
Combretum sundaicurn ihre merkwurdige Wirkung 
verdanken. Nach dem GenuR von Ausziigen dieser 
Pflanze tritt ein Widerwillen gegen den GenuR des 
Opiums eiu, der bei Lingerer Wiederholung der 
Behandlung zu einer vollst.iindigen Abgewohnung 
fiihren soll. Besondere ,, Anti-Opium-associations", 
die von der chinesischen Regierung gefijrdert wer- 
den, geben die getrockneten und geriisteten BlLtter 
der in Sumatra einheimischen Pflanze an die Opium- 
raucher unentgeltlich ah, um diese von dem nn- 
seligen Laster zu befreien. Nach den vorliegcnden 
Berichten sind schon viele Tausende auf diesc Wcise 
geheilt worden. Zu dem gleichen Zwecke wird die 
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in Tndien und Birma wachsende Gattung Mitragyna 
verwendet. Die BlAtter dieser Baumart, welche 
bisher nur als Viehfutter verwendet worden sind, 
werden jetzt als geschatzter Artikel vie1 begehrt. 
Rinde und Wurzel sind schon friiher als Heilmittel 
gegen Fieber und Kolik in Indien arzneilich ge- 
braucht worden. Die chemische Untersuchung der 
Bktter, die einen schwach bitteren Geschmack und 
einen teeahnlichen Geruch besitzen, ergab einen 
Cehalt Ton 0,16°& eines neilen, krystallinischen, 
auBerst bitter schmeckenden Alkaloides, das mit 
den gebrauchlichen Reagenzien Niederschlage gibt 
und eine Mischung von Schw-efelsaure und Di- 
chroinat carminrot farbt. Mitragyna ist wie die 
zur Bekampfung der Trunksucht empfohlene Cin- 
chona eine Rubiaceenart. 

Eine Reobachtung iiber das Verhalten des 
P i p e r a z i n J gegeniiber 1,5-Pentanen teilt J. 
v o n  B r a u n3) mit. LLOt man Pentamethylen- 
dibromid oder Dijodid aiif sekiindare Basen R2NH 
einwirken, so findet infolge der bedeutenden Ten- 
denz zur Bildung des Piperidinringes die Reaktion 
a usschliel3lich nach der Gleichung 

2R,NH + Br(CHJ6Br 

= R2N<:21 CH2 + BrH RzNH 
I 

Br 
statt, ohue daB bitertiare Pentamethylendiamin- 
derivate entstehen. So bildet sich aus Dibrom- 
pentan und Piperidin fast quantitativ das Bis- 
piperidiniumbromid : 

CSH1O)N<CSHlCi 
I 

Br 
Ganz analog dem Piperidin verhLlt sich auch das 
einfachste cyclische Bisimin, das Piperazin 

J5”CH2-CH2\yH . 
\CH, - CH,/’ 

Dasselbe liefert namlich mit 1,5-Dihalogenderivaten 
des Pentans die bisher nur aus dem dthylendi- 
piperidin herstellbaren Verbindungen 

Solche biaquartlire Verbindungen sind nach v o n 
B r a u n auch aus dem Dibrompentan erhiltlich. 

In  weiterer Verfolgung seiner Arbeiten iiber 
alkylierte Conidine und einige Piperidinbasen ver- 
suchte K a r  1 L o f  f l e r  gerneinsam mit A. 
G r o s s e 4 )  d i e  S y n t h e s e  d e s  C o n i d i n s  
s e 1 b s t auszufuhren. Da drei Derivate dee Co- 
nidins, das 2-Methylconidin, das 3-Methylconidin 
und das 2-Athylconidin bekannt waren, erschien 
die Darstellung des Conidins interessant. Auf Crund 
der Analogie im Verhalten des halogenierten a- 
Pipecolylmet.hylalki, a-Lupetidylalkins und a- 
Pipecolylathylalkyls, welche Alkine durch Halogen- 
wasserstoffabspaltung in die entsprechenden ter- 
tkren bicyclischen Basen ubergehen, hat& L o f f - 
1 e r bereits friiher den Versuch unternommen, uber 
das a-Pipecolylalkin zum Conidin zu gelangen, ein 

8 )  Berl. Berichte 40, 2935. 
4) Berl. Berichte 40, 1336. 

Versnch, der indessen nicht zu der gewiinschten 
Base gefiihrt hatte. Die Darstellnng des Conidins 
wurde nun auf undere Weise durchzufuhren ver- 
sucht, indem man von folgender Uberlegung aus- 
ging : Das L a d e n b u r g sche N-&hylpipecolyl- 
akin, mit rauchender Jodwasserstoffsaure behan- 
delt, multe eine Jodbase liefern, die in freiem Zu- 
stande diesclbe Umlagerung erleiden wurde, wie 
L 6 f f 1 e r an den Jodiden des a-Picolyl- und a- 
Picolylmethylalkins festgeetellt hatte. Dieses Um- 
lagerungsprodukt wiirde eber nichts anderes sein 
als das JodLthylat des Conidins. 

CH, - CH,- CH- CH, 
I , I 
I 1 1  

CHZ-CHZ N CH, 
I I  
I 1  

CaHs J 

CH2 - CH2 - CH- CH2 
I I 1  

4 dH, - CH, -N-CH, 
/\ 

(32% J 

In der Tat gliickte es nun sehr leicht, die 
halogenhaltige Rase durch SchlieBung des Ringes 
in die Ammoniumverbindung iiberzufiihren; bei 
dem Versuche dagegen, bei hiiherer Temperatur 
Chlorathyl abzuspalten, zeigte es sich, da l  durch 
Aufapaltung des Vierringes wiederum Halogenbase 
entstand. Hierbei wurden foIgende auffallende 
Tatsachen beobachtet : Die Halogenbase liel sich 
wiederum durch Kochen in alkoholischer Losung in 
eine Ralogenammoniumverbindung uberfiihren, 
deren Platinsalz einen um ca. 15’ hoheren F. als 
das Platinsalz dea durch erst,malige Umlagerung 
erhaltenen Halogenathylats anfmies. Ferner zeigten 
auch die Chloroplatinate der freien Halogenbasen 
eine Differenz in iliren Schmelzpunkten, obwohl die 
Analysen stimmende Resultate ergaben. Der 
Orund dieser Eigentiimlichkeit diirfte in ahnlichen 
Vorgiingen molekuIarer Umlagerung zu suchen 
sein, wie in jiingster Zeit von L a d e n b 11 r g bei der 
Urn wandlung des Isoconiins in Coniin angenommen 
wurde. 

Fine Reihe von Synthesen mit Hilfe von A h -  
loiden aus der Gruppe des B e r b e r i n s d e n  
von M. F r  e u n d  und I?. M a y e r s )  ausgefuhrt. 
Nach den Cntersuchungen von P e r k i n und von 
Q a d a m e r sind die Berberinsalze als Isochinolin- 
ammoniumsalze aufzufassen, welche durch Alkali 
(in derselben Weise wie beim tfbergang der Kotar- 
ninsalze in Kotarnin) unter offnung des Isochinolin- 
ringes zerlegt werden. Danach ist das freie Alka- 
loid, das von G a d a m e r  als Berherinal be- 
zeichnet wurde, als ein Aldehyd zu betrachten, 
welcher mit Sauren unter RingschlieBung wieder 
die urspriinglichen Sahe wriickbildet. In niichster 
Reziehung zu dem in der Natur sehr weit verbreite- 
ten Berberin stehen einige andere Ahloide, so 
das C a n a d i n , ein Tetrahydroberberin, welch- 
sich neben Hydrastin in der Hydrastiswurzel vor- 
findet und &us Berberin durch Reduktion erhalten 
werden kann. Von dem Canadin sind xwei optische 
lsomere miiglich, von denen das naturliche Canadin 
die linksdrehende Form ist. Durch Oxydation Elt 

5) Berl. Berichte 40, 2604. 



sich das Canadin in Berberin zuriickverwandeln. 
In demselben VerhLltnis wie Canadin zum Berberin 
steht ein anderes Alkaloid, das in der Wurzel von 
Corydalis cava aufgefundene Corydalin, zum De- 
hydrocorydalin. Canadin und Berberin einerseits, 
Corydalin und sein Dehydroderivat andererseits 
unterscheiden sich im wesentlichen nur durch die 
im Isochinolinkomplex erfolgte Substitution von 
Waseerstoff durch eine Methylgruppe. B r e u n d 
und B e c k haben nun vor einiger Zeit gezeigt, daB 
Homologe eines Dihydroberherina von der Formel 

I 
R 

durch Einwirkung von G r i g n a r d schen Losun- 
gen auf freies Berberin oder dessen h l ze  erhrtlten 
werden konnen. Es war nun zu erwarten, daB diese 
Basen bei ihrer Reduktion in gleicher Weise, wie es 
bei der Corydalinreihe bereits gezeigt worden war, 
durch Aufnahme von zwei Waaserstoffatomen in 
Homologe des Tetrahydroberberins, namlich des 
Canadins, ubergehen M e n .  Ausgehend von den 
Athyl- und Propyldihydroverhindungen wurden 
auch zwei isomere Tetrahydroberberine gewonnen, 
in denen zwei raumlich isomere Racemformen vor- 
liegen diirften. Als Homologe des Cadins  und 
nahe Verwandte des Corydalins sind diese durch 
Reduktion entstehenden Basen von ganz beson- 
derem Interesse, in gleicher Weise wie einige andere 
Verbindungen, die aus Alkyldihydroberberinen 
gewonnen wurden und ah Homologe des Berberins 
zu betrachten sind. Dieselben wurden durch Ent- 
ziehung von zwei Wasserstoffen erhalten und ent- 
spreehen dem allgemeinen Formeltypus : 

Die Salze, welche sich durch gutes Krystallisations- 
vermogen auszeichnen, wurden nilher. untersucht, 
dooh scheint die ReingewSung der Basen mit 
Schwierigkeiten verbunden zu win. Jedenfalls 
kommen diese analog der Bildung des Berberinals 
durch Ringaufapahng zustande, 80 daD sie als 
Ketone aufzufassen sind : 

I 
CHZ 
I 

\/\GH /\/ 
I /  I 

1 R 
Alkdoide vom Typus des Berberins scheinen in der 
Natur ziemlich verbreitet zu sein, und es ist nicht 

ausgeschlossen, daS die von den beiden Autorcn 
gewonnenen synthetischen Produkte mit den in der 
Natur vorkommenden Alkaloiden identisch be- 
funden werden. Bei der physiologischen Unter- 
suchangdurch H a n s  Meyer-Wien iind H e i n t z  
ergab sich, daB die Tetrahydroverbindungen, mob1 
zum Teil auch wegen ihrer Schwerloslichkeit, aus- 
gesprochene physiologische Wirlrungen nicht auf- 
weisen, nur das dthyldihydroberberinhydrochlorid 
hat nach R e i n t z ausgepragte lokalschadigende 
Wirkungen. Die Losung tiitet einzellige Lebewesen 
rasch ab, bringt Muskeln zur Erstarrung, liihmt 
weiBe Blutkorperchen und bewirkt Veratzungen 
und Hornhauttrubung. Im Blutdruckvcrsuch zeigt 
es naoh Injektion in das GefaBsystem ausgesprochene 
Puls- und Atmungsbeschleunigung (Ihnlich wie 
Hydrastinin und Cotarnin), doch kommt es als 
blutdrucksteigerndes und gefaherengendes Mittel 
nicht in Betracht. 

In einer umfangreichen Experimentalarbeit 
liefert K. F e  i s  t 6 )  Beitriige zur Kenntnis der 
A l k a l o i d e  und B i t t e r s t o f f e  der ostafri- 
kanischen C o 1 o m b o w u r z e 1. AnschlieBend 
an die von G a d a m e r  gemachten Erfahningen 
iiber dieses Gebiet beschaftigte sich F e i s  t zu- 
nachst mit den bereits von Cr a d  a m  e r aufge- 
fundenen berberinartigen Colomboalkaloiden, die 
spIter die Namen C o l u m b a m i n  und J a t e -  
o r r h i z i n erhielten. Bei den Bemiihungen, die 
empirischen und die Konstitutionsformeln beider 
Basen festzustellen, stieS F e i s t auf ein drittes 
Alkaloid, das er mit dem Namen P a  1 m a t  i n 
belegte und ebenfalls in den Kreis seiner Unter- 
suchungen aufnahm. Wiihrend dieser Unter- 
suchungen war auch ein Bitterstoff aufgefunden 
worden, der Ahnlichkeit mit den bereits bekannten 
Palombobestandteilen Columbin und Columbo- 
sauure aufwies. Da die Colomboalkaloide in naher 
Beziehung zum Berberin und damit auch an den 
Coridaliaalkaloiden stehen, deren Konstitution durch 
eingehende Untersuchungen der letzten Jahre 
ziemlich sichergestellt ist, wurde ihr Studium durch 
die Kenntnis dieser Alkaloide und ihrer Abbau- 
produkte sehr erleichtert. Die 17 Kohlenstoff- 
atome des Berberins gehoren einem Ringsystem 
an, das folgende Konstitution hat : 

ii (\(\(y 
\/\4\ 

N 
I 
I 

X 
Die bis jetzt erzielten Ergebnisse weisen darauf hin, 
daB die Columbodkaloide Columbamin und Jate- 
orrhizin denselben Kern wie das Berberin enthalten. 
Zum Zwecke der Kernspaltung wurde die Oxy- 
dation mit Pemanganat auf kaltem Wege benutzt. 
Wahrscheinlich lassen sich hiernach die beiden 
Basen auf dieselbe NuttersubsDanz, die auch dem 
Berberin und Cbrydalin zugrunde liegt, zuruck- 
fuhren. Letztere wurde von G a d a m e r  vom 
Hexahydrochrysen durch Ersatz einer CH-Gruppe 
durch ein N-Atom abgeleitet : 

6) Ar. d. Pharmacie %45, 586. 
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In  dieser Mutersubstanz waren im Ring I und 
JV 5 Wasserotoffatome durch Hydroxyl- bzw. 
Methoxylgruppen zu ersetzen. Was nun das von 
F e i s t neu entdeckte Alkaloid P a 1 m a t i n an- 
betrifft, so zeigt dasselbe noch groBere Ahnlichkeit 
mit Berberin als die beiden snderen Colombobasen, 
ja es gibt sogar die fur Berberin charakteristische 
Reaktion, namlich die Bildung einer krystallinischen 
Verbindung mit Aceton, die daher in erster Linie 
zum Nachweis des Berberins in den Pflanzen be- 
nutzt wurde. Die Menge des Palmatins in der Wurzel 
ist eine wechselnde, jedenfalls aber eine sehr ge- 
Tinge, so daB es als das am sparlichsten in der 
Colonibowurzel vorkommende Alkaloid zu be- 
'zeichnen ist. AuBer der Bildung der Acetonver- 
bindung erinnert das Palmatin noch in einigen 
nnderen Reaktionen sehr ail das Berberin, es hat 
aber auch groBe Bhnlichkeit mit Methylcolumb- 
amin bzw. Dimethyljateorrhizin. Die Analysen des 
Palmatinjodids fiihrten zu der empirischen Formel 
C',,HZ2NO,J, durch Methoxylbestimmungen wurde 
die Anwesenheit von 4 Methoxylgruppen festge- 
stellt. Die Analogie des Palmatins mit Berberin 
uud sein quartiirer Basencharakter zeigt sich ferner 
darin, daR es bei der Reduktion in eine farblose 
tertiiire Base, das Tetrahydropalmatin von der 
Zummmensetzung C21H,,N06 ubergeht, welche 
grode Ahnlichkeit mit Tetrahydromethylcolumb- 
amin hat. Der von F e i s t dargestellte Bitterstoff 
ist sehr Khnlich deem Columbin. Bei der Unter- 
suchung zeigte es sich, daB die MolekulargroRe 
wegen seiner Schwerloslichkeit weder nach der 
Siede-, noch nach der Gefriermethode zu ermitteln 
war, Doch liel3en sich beide Bitterstoffe titrieren, 
woraus hervorging, daB beide, die an sich nicht 
sauer sind, Lactoncharakter besitzen. 

Einige S t r y c h n i n s a l z e  sind in der 
letzten Zeit zu therapeutischer Verwendung ge- 
kommen, das arsenigsaure Salz als Strychninum 
arsenicosum, das gegen Beschwerden des Verdau- 
nngskanales, gegen Nalaria, Tuberkulose und einige 
Blutkrankheiten empfohlen worden ist, und das 
Strychninkakodylat, das als appetitanregendes 
Mittel subcutan gegeben wird. Doch ist die all- 
gemeinere Einfuhrung des Salzes trotz der sehr 
guten Erfolge an der Unbestiindigkeit der Ves- 
bindung gescheitert. Die wasserige Lijeung zersetzt 
sich sehr schnell, wobei sich das Strychnin d s  sol- 
ches ausscheidet. Die Losungen miissen deshalb 
jedesmal aus Natriumkakodylat und Strychnin- 
sulfat frisch bereitet werden. Als eine in S'asser 
leicht losliche Doppelverbindung wird ein weiteres 
Salz, das Strychninum nitricum natriosalicylicum, 
medizinisch verwendet. 

In gleicher Weise wie Strychnin 1aBt sich auch 
das B r u c i n durch Behandlung mit W a s s e r - 

ch. 1908. 

I t o f f s u p e r o x y d in Brucinoxyd uberfuhren. 
Beim Erkalten der Losung scheiden sich nach der 
Mitteilung von Aim 15 P i c  t e t und G. J e n n y7) 
ichSne farblose Prismen von der Formel C2,H,,hT,O6 
f41/* HBO aus. Dieselben gehoren wie rliejenigen 
les Strychninoxydes dem rhombischen System an, 
3ind aber nicht mit letzterem isomorph. Das Brucin- 
Ixyd wird von schwefliger Same leicht in Brucin 
zuriickverwandelt. Die schon beim Strychninoxyd 
mgewandte Behandlung mit schwefliger Siure und 
Fiillung der gebildeten SchwefelsLure mit Chlor- 
barium zur Restirmuung des Oxydsauerstoffes er- 
wies sich als die zuverliimigste von den verschiede- 
nen Methoden. Das bei dieser Behandlung regene- 
rierte Brucin erwies sich in jeder Hinsicht identisch 
mit der reinen Base. Die physiologische Wirkung 
des Brucinoxydes wurde von A. B a b e l  an 
Froschen und Meerschweinchen gepriift. 3:s erwies 
sich ebenso wie Strychninoxyd als eine paraly- 
sierende, curmeiihnlich wirkende Substanz. Die 
von Strychnin und Brucin hervorgerufenen Krampf- 
erscheinungen fehlen hier vollstiindig. Auch ist der 
Toxitizitskoeffizient stark herabgedriickt. Die 
letale Dosis betragt etwa das 6Maohe derjenigen fiir 
das Brucin. Das Brucinoxyd ist eine einsaurige 
Base, die gut krystallisierende Salze bildet, die wie 
die Base linksdrehend sind. DargestelIt wurden 
das Chlorhydrat, das Chlorplatinat, das Nitrat, das 
saure Sulfat und das Pilrrat. 

Durch O z o n  werden die M o r p h i u m -  
a 1 k a 1 o i d e , Morphin, Kodein, Thebain und 
mehrere ihrer Umwandlungsprodukte nach den 
Feststellungen von K n o r r  und seinen Mitar- 
beiterns) rasch verandert. Wahrend der bisher 
durchgefiihrte Abbau der Morphinbasen unter 
Sprengung des stickstoffhaltigen Seitemhgee zu 
Derivaten des Phenanthrens fuhrte, wird durch die 
Einwirkung von Ozon auf Thebain ein neuer Weg 
fur den Bbbau eroffnet, indem hierbei wahrschein- 
lich einer der endstandigen Benzolkerne des Phen. 
anthrenmolekuls die Aufspaltung erleidet. Die 
Analyse der in guter Ausbeute erhaltenen neuen 
Verbindung, des a-Thebdzons, ergrtb, daR dieselbe 
sich vom Thehain durch einen Mehrgehalt von 0 2  

unterscheidet, rtuBerdem wurde durch die Z e i s e 1 - 
sche Methode nachgewiesen, dal3 die beiden Meth- 
oxyle des Thebains erhalten geblieben waren. 
Das a-Thebaizon ist zu, einer Reihe von Umsetzun- 
geu, unter anderem zur Bildung einer isomeren Ver- 
bindung, dem b-Thebaizon, befiihigt. 

Uber eine nene S o 1 a n e e n b a s e berichten 
W i l l s t i i t t e r  und H e u b n e r 9 ) .  In der 
M e r c k schen Fabrik war aus Hyoscyamus muti- 
CUB neben dem Hyoscyamin und den bekannten 
Begleitbasen ein neues Alkaloid isoliert worden, 
das eine farblose, mit Wasser, Akoliol und Bther 
mischbare Flussigkeit darstellte. Dasselbe zeigte 
das Verhalten einer gesiittigten ditertiiren Rase. 
Bei der pharmakologischen yriifung erwies sich das 
Chlorhydrat in betrachtlichen Dosen ungiftig. Die 
Abbauversuche durch nestillation der Ammonium- 
base, die aus dem Jodid mit Silberoxyd entstand, 
fiihrten zu einem wasserigen nestillat und zu einem 

7 )  Berl. Berichte 40, 1172. 
8 )  Berl. Berichte 40, 3652. 
9) Berl. Berichte 40, 3869. 
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Gas, das mittels der Absorption durch unverdiinntes 
Brom als reines B u t a d i e n identifiziert wurde, 
da die Reaktion eine Misohung der beiden bereita 
bekannten stereoisomeren Tetrabromide lieferte. 
Das wasserige Destillat aus der Ammoniumbase 
enthielt neben dem Trimethylamin in geringer 
Menge zuruckgebildetes Triaminobutan, das durch 
sein chmakteristisches Goldsalz erkannt wurde. Iler 
Verlauf der erschopfenden Methylierung zeigte, 
daB in dem Alkaloid ein Tetramethyldiaminobutan 
vorlag. Die Bestimmung der Stellung der Amino- 
gruppe wurde auf synthetischem Wege, durch 
Methylierung von Tetramethylendiamin (Putrecin), 
versucht, um die Auswahl unter den moglichen vier 
Formeln treffen zu konnen. Das Produkt wurde 
in der Form des Chlorids, der gold- und platin- 
chlorwasserstoffsauren Salze und des Pikrats mit 
dem quaternaren Derivate der Solaneenbase ver- 
glichen, wobei sich vollkomniene Ubereinstimmung 
ergab, so daIl die Stellung 1,4 der Aminogruppen 
dadurch bestimmt war. Dem Alkaloid kommt dem- 
nach die Konstitution N(CH&. CH, . CH2 . CH2 
.CH, .N(CH,), zu. Die Tropanbasen, welche den 
Hauptteil der Alkaloide aus Hyoscyamus darstellen, 
werden also von einer Verbindung begleitet, in der 
man nur ein nicht vollstandig gewordenes Pyrroli- 
dinderivat erkennen kann. Zwischen dem B r i e - 
g e r schen Putrescin und dem Tetramethylen- 
diamin ergaben sich jedoch einige chemische und 
auch pharmakologische Unkrschiede, die den Ge- 
danken an eine noch nicht aufgeklarte lsomerie 
nahelegen. Wahrend z. B. da8 Ammoniumsalz, das 
B r i e g e r durch Methylierung von l'utrescin er- 
hielt, muscarinartig wirkte, zeigte die W i l l  - 
s t 5 t t e r sche Verbindung typische Curarinwir- 
kung. Beim Frosch erzeugte dieselbe totale Lah- 
mung bei ganz intaktem Herzschlag, beim Kanin- 
chen vollstiandige Liihmung der ganzen Skelett- 
muslrulatur, ebenfalls ohne daB der Herzschlag be- 
eintriichtigt wurde. 

Eine Arheit von E. F o u r n e a u l o )  uber 
sy n t h e t i s c  h e  E p h e  d r i n e  veranlaBt H. 
E m d e 11), zur Wahrung von Prioritiitsrechten 
einige hochinteressante Probleme, die sich aus 
seinen mit E. S c h m i t t und dessen Mitarbeitern 
ausgefuhrten Experimentalarbeiten uber Ephe- 
&in, Pseudoephedrin und verschiedene Styryl- 
derivate ergeben, zu beleuchten. Nach E m d e 
liegt in den eigentiimlichen Verhiltnissen bei Ephe- 
drin und Pseudoephedrin ein F a l l  v o n  u n -  
g l e  i c h h ll 1 f t i g e r A s  y m m  e t r i e vor. Die 
von E m d e begonnenen Versuche uber die Ein- 
wirkung von Jodwasserstoff auf Styryltrimethyl- 
ammoniumchlorid wurden von E. S c h m i d t 
fortgesetzt und fuhrten uber das Jodwasserstoff- 
anlagerungsprodukt des Styryltrimethylammonium- 
chlorids zu zwei verschiedenen Goldsalzen. Das 
dem einen Goldsalz zugehorige Reduktionsprodukt 
konnte durch die Formel 

C,H5.CH,.CH(OH).CH2.N(CR,),Cl 
zum Ausdruck gelangen, wahrend den beiden aus 
dem Jodwasserstoffanlagerungsprodukt die Formel 

CeHS. CH(0H). CH,. CHz.N(CH,),Cl 

1 0 )  J. Pharm. et Chim. 25, 593. 
11) Ar. d. Pharmacie 245, 662. 

zugrunde liegen diirfte. Nachdem aber F o u r -  
n e a u in der letzten Zeit whgewiesen hatte, daB 
die Addition von HOCl an die doppelte Bindung 
genau im entgegengesetzten S h e  erfolgte, wie es 
bei der Zimtsllure schon lange bekannt ist, war nur 
mehr die Moglichkeit der erstgenannten Formu- 
lierung gegeben. F o u r n e a u erhielt bei seinen 
Arbeiten uber Aminoalkohole, die unter anderem 
zur Entdeckung des Stovains fiihrten, ein Isomeres 
des Ephedrins und Pseudoephedrins, was ihn zur 
Diskussion der unter verschiedenen Voraussetzungen 
denkbaren neun Isomeren der beiden Alkaloide ver- 
anlaBt hatte. F o u r  n e a u beschrieb von den 
neun moglichen Isqmeren fiinf, von denen zwei mit 
den von E m d e  dargestellten Korpern identisch 
waren, namlich 

CsHs. CH CH, . CH, . N/CHs I 'H 
OH 

und 

C&Is * CH2 . CH . CH, . N/CH8 I 'H 
OH 

Aus den hierdurch gemachten Erfahrungen ergab 
sich fur das Verhalten der Doppelbindung im Sty- 
ryltrimethylammoniumchlorid, daB bei dcr An- 
lagerung von HOCl des C1-Atom an das dem Benzol- 
kern benachbarte C - Atom die Hydroxylgruppe an 
das andere tritt; Jodwasserstoff wird dagegen in 
einem doppelten Sinn angelagert, indem das eine 
Additionsprodukt das J-Atom an demjenigen Koh- 
lenstoffatom angelagert enthalt, das dem Benzol- 
kern benachbart ist. dagegen das zweite Additions- 
produkt an dem darauffolgenden. 

Nach den Untersuchungen F o u r n e a u s 
konnte die Annahme, daB weder im Ephedrin, noch 
im Pseudoephedrin die Methylimidgmppe endstiin- 
dig sein konne, ale erwiesen betrachtet werden. 
E m d e machte nun den Versuch, die wahrschein- 
liche Konatitution der beiden Alkaloide und ihre 
Beziehung zueinander abzuleiten auf Grund der 
ebenerwllhnten Annahme und der durch die vou 
S c h m i d t und seinen Mitarbeitern gemachten 
Beobachtungen uber diese beiden Alkaloide. Das 
Problem der Beeinflussung der N-C-Bindung durch 
eine oder mehrere in der Nahe befindliche olefini- 
sche oder cyclische Doppelbindungen ist fiir die 
Konstitutionserforschung von Stickstoffbasen durch 
den H o f m a n n schen Abbau nach emchopfender 
Methylierung (Losung der einfachen Kohlenstoff- 
bindung mit dem Stickstoff durch Abspaltung von 
Wasser und Trimethylamin aus quartgren Am- 
moniumbasen) von erheblicher Bedeutung. Die 
Verschiedenheit im Verhalten bei dem H o f m a n n- 
schen Abbau durfte mit der Gruppierung in der 
Nahe desjenigen Stickstoffatoms, das abgespalten 
wird, in ursachlichem Zusammenhang stehen. Nun 
vollzieht sich aber der Abbau des Ephedrins und 
des Pseudoephedrins mit auffallender Leichtigkeit. 
Das Ergebnis der Spaltung spricht nun fur die For- 
mulierung des Ephedrins und Pseudoephedrins als 
1-Phenyl-1-methylaminopropanol : 

CeH, *CH * *CH * CH, . 

'UH, 
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Bei der Zuerteilung dieser Formel entstehen a k r  
weiter die Fragen, wie es sich mit der Formel ver- 
cinbaren IiiRt, daR sich Ephedrin in Pseudoephedrin 
umlagert, und daO die beiden Alkaloide bei der 
Spaltung nach H o f m a n n zwei verschiedene 
Alkohole liefern. Die erste h g e  bemtwortet 
E m d e  auf Gmnd des Drehungsvermogcns der 
Ephedrine nnd der iihnlichen Verhiiltnisse bei der 
Weinsiiure und bei den Zuckerarten damit, daB m 
aich bei Ephedrin und Pseudoephedrin n i c h t 
u m  S t e l l u n g s - ,  sondern um R a u m i s o -  
m e r i e  handelt. Wiihrend bei der Weinsiiure 
gleichhiilftige Asymmetrie vorliegt, ist bei der 
Ephedrinformel u n  g l e  i c  h h a 1  f t i g e  A s y  m - 
m e t r i e anzunehmen. Die Umwandlung des 
Ephedrins wiirde demnach durch ,,Umklappen" 
dcr Methylilnidgruppe nach folgendem Bild ver- 
anschaulicht : 

CH8 CH8 
H--OH 

--H 

- -  
Ephedrin Pseudoephedrin . 

Ebensogut lie& sich aber die Umwandlung auch 
durch cin ,,Umklappen" der Hydroxylgruppe er- 
kliiren, nur miiBton dann die Formelbilder ver- 
t a w h t  werden : 

CH, OH, 

Ephedrin Pseudoephedrin . 
Fur eine dcrartige Urnwandlung von Raumisomeren 
ineinander durch Cmlagerung von H und OH sind 
zahlreiche Analogien bekannt. Die zweite Frage, 
wie es sich mit der Auffassung als 1-Phenyl-1-me- 
thylaminopropanol vereinbaren lieh, dal3 aus den 
beiden Alkaloiden zwei isomere Alkohole von ver- 
schicdenen Siedepunkten entstehen, so diirfte sich 
die Verschiedenheit in den Siedepunkten der ala 
1-Phenylpropenole C,H, . CH : C(0H). CH, aufxu- 
fassenden Alkohole durch cis-tram-Isomerie erklii- 
ren laesen, wie aus folgenden Formeln ersichtlich ist: 

E m d e hofft, dime theoretischen Auseinander- 
eetziingen durch experimentelle synthetische Lo- 
sung des Problems, die bereits in Angriff genommen 
ist. beweisen zu kiinnen. 

Fiir den g e r i c h t l i c h e n  N a c h w e i s  
und die Tdentifizierung des Cocains diirften neuere 
Untemuchungen von C. R e i c h a r d 1s) iiber die 
Fluoresoem des Cocains und !l!ropacocains von 
nicht zu untersehiitzender Bedeutung sein, da die 
beobachteten Erschcinungen noch bei den aller- 
geringsten Alkaloidmengen erkannt werden konnen. 
Unter dem Mikroskop lieB eine Menge von 0,000 01 g 
Cocainsalz nicht nur die charakteristische Kqstall- 
form erkenncn, sondern es wurde auch mit vollster 
Sichcrheit die blaue Fluorescenz des Salzes nachge- 

12) Pharm. Ztg. 1907, 698. 

wiesen. R c i c h a r d fiihrt die Fluorescenzerschei- 
nungen auf die Gegennart des Benzoylradikals im 
Cocain und Tropacocain zuriick, nachdem er auch 
bei der Benzoesiiure genau denselben charakte- 
ristischcn Farbenwechsel wie bei den Alkaloiden 
nachweisen konnte. 

Uber eine bei Verarbeitung von Cocaneben- 
alkaloiden auftretende Base berichtet C. L i e b e r - 
mann") .  Dieselbe war h i  der Verarbeitung 
groI3erer Mengen von Nebenakaloidcn des Roh- 
cocains in kleiner Menge gefunden worden. Das 
stark akalische ftlrblose 01 war von sehr sohwachem. 
an Pyridin erinnerndem Geruch und mischte sich 
mit Wamer. Aus der Analyse und den Salzen be- 
rechnete sich die Formel C11H17NOP. In der An- 
nahme, daB es sich um den Anhydroekgoninmcthyl- 
ester handle, der schon von E i n  h o r n nnd von 
R i 1 1 R t a. t t e r aus Anhydrmkgonin hergestellt 
myorden war, wurdc die Base vemeift und auf diese 
WeiAe das salzsaure Salz dee A n  h y d  r o e  k - 
g o n i n B erhalten. Der hier ah Nebenbase nach- 
gewiesenc Bthylcster stammt wohl nicht unmittel- 
bar aus der Pflrtnze, sondern scheint erst durch die 
Verarbeitung aus angcwandtem kthylalkohol und 
SalzsLure entstanden zu sein. Dafiir spricht auch 
der Umstand, d a U  in der natiirlichen Cmaingruppe, 
wie meist in den Alkaloiden, nur die Methylestar 

Nach den neuerclings ausgefuhrten Ana1yrul.n 
dcr j a v a n i s c h e n  C o c a b l L t t e r  wurden 
nach den Mitteilungen von d e  J o n g  folgende 
Basen aufgefunden: ,Cocain, n-, d o -  und iso- 
Cinnamylcocain, drei verschiedene Isatropylcocaine, 
Renzoylpseudotropein und Hygrin. h r  Wert dcr 
Javacoca bcstcht hauptsiichlich hi Ekgonin. Bei 
Nichtberiicksichtigung des Hygrins werden die ge- 
nannten Verbindungen in die Beeen Ekgonin und 
Pseudotropein, sowie in die Siiuren, die den cinzel- 
nen Bascn zugrunde liegen, geepalten. 

In cincr Studie iiber die C O C  a i n e  d e  s 
H a n d e I s  unknvirft W. K. S c h u l z l 4 )  die 
iiblichen I'riifungsmethoden einer vergleichenden 
Kritik, aus der hemorgeht, d a B  die Cocainsalse 
der bekannten deutschen - Firmen in bezug auf 
chemische R.einheit die Anfordmgen des neuen 
deutschen Arzneibuches hinsichtlich des Cehaltes 
en frcmden begleitenden Alkaloiden, wie Ieatropyl- 
cocain und Cinnamylcoeain, noeh ubertreffen. Zum 
Naahweis des amorphen Tsatropykocains und tiber- 
b u p t  zur Prifung auf absolute Reinheit wird die 
von B o e h r i n g e r vorgeschlagene Modifhtion 
der M c L a g a n schen Reaktion, die sich auf daA 
Verhalten gegen Ammoniak von genau bestimrnbr 
Konzentration griindet, bestene empfohlen. 

Eine S y n t h e s e  d e s  B r e c a i d i n s ,  
eines der Alkaloide der BetelnuB, sowie seines Me- 
thyliithers, des ehenfalls in der BetelnuB vor- 
kommenden offizinellen Arecolins fiihrte W o h 116) 
auf Grund der mit den -4midoanetalen gcmaohten 
Erfahrungen aus. Die Arheit steht in engster Be- 
ziehung mit den oben erwtihnten Synthesen der 
Cincholoiponsiiuren. J a h n s 10) gelangte bei der 

8 U f t & 4 ? I L  

18) Berl. Berichte 4Q, 3802. 
14) Pharm. Ztg. 1907, 447. 
16) Berl. Berichte 40, 4712. 
16) A. d. Pharmacie X%9, 669. 
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von ihm ausgefiihrten ersten Synthese des Are- 
caidins auf folgendem Wege zu dem angestrebten 
Ziel : Beim Erhitzen von nicotinsaurem Kalium 
mit Methyljodid wurde das Jodmethylat des Nico- 
tinsawemethylesters erhalten, das mittels Chlor- 
silber in das Hydrochlorid ubt!rgefuhrt wurde. Bei 
der Reduktion des Esters wurde dieser verseift 
unter gleichzeitiger Adagerung von Wasserstoff 
an den Pyridinkern, wobei die quartiire Pyridinium- 
base in eine tertiiire Piperidinbase uberging : 

CH/'C. COOH 3 H,cKk .  COOH 

HzC\/CHz 
CHS-N-C1 

CH\ ,iY CH 

/ /  7 

CH,-d-Cl 
Nach J a h n s Feststellung war die erhaltene Me- 
thyltetrahydronicotineiiure vollkommen identisch 
mit dem Arecaidin, so da13 er die Konstitution des 
Arecaidins und des Arecolins durch folgende Formel 
ausdriicken konnte : 

CH/\CH. COOH CH/\CH. COOCH~ 

CH\/CH, CH\/CH:! /I 7 
N * CHS N * CHS 

Arecaidin Arecolin . 
Die Unsicherheit, die bin jetzt noch beziiglich der 
doppelten Bindung in beiden Verbindungen be- 
stand, konnte nun W o h l l5 )  durch eine zweite 
Synthese beheben, indem er, vom Methylamido-/3- 
dipropionaldehydtetraiith ylacehl 

CH3. N/CH2-cH2-cH(OC2H6)2 
\CH~-CH,-CH(OC~H,)2 

ausgehend, zum entsprechenden Methyltetrahydro- 
pyridinaldehyd gelangte, dessen Oximhydrochlorid 
in hertiger Reaktion mit Thionylchlorid unter Bil- 
dung des Nitrilhydrochlorids reagiert. Durch Ver- 
neifung des Nitrils bildet sich dann das Hydrochlo- 
rid der N -Methyl-da-tetrahydronicotinsaure, die 
mit dem Arecaidin identisch ist. Demnach miissen 
die Konstitutionsformeln beider Alkaloide zum 
Unterschied von der Auffassung von .T a h  n s 
folgendermaflen festgelegt werden : 

CH CH 
CH,/'C. COOH a( ]~H;oOcH. 
CHi\ CHZ 

N - CH, 
Arecolin 

1 
N CHS 

Arecaidin 
Zur weiteren Identifikation wurde das Arecolin 
noch durch Methylierung des synthetischen Are- 
caidins dargestellt und in die charakteristischen 
Derivate iibergefiihrt. 

Nach den Untersuchungen von M e i e r  ge- 
hiirt das Arecolin seiner physiologischen Wirkung 
nach zu der Gruppe des Pilocarpins und Nicotins. 
Als sehr wirksam g e g e n W ii r m e r (Oxyuris) 
soll sich nach einer japanischen Quelle ein Prli- 
parat aus D i g e n i a  s i m p l e x ,  das sogen. 
Tanaka, bewiihren. Dasselbe wird innerlich oder 
als Klystier als Dekolrt zrigleich mit Decoctum 
Sennae gegeben. Neben dem Wurmfarn sind in 
letzter Zeit als Prophylaktika gegen die Wurmkrank- 
keit der Bergleute in den belgischen Rergwerks- 
bezirken mit gutem Frfolg Wintergriiniil und das 

Ltherische 01 von Eucalyptus globulus verwendet 
worden. Die Darreichung geschieht am besten in 
RicinusG1 mit etwas Chlorbformzusatz. Zum Ver- 
treiben von Spulwiirmern usw. bei Pferden wird 
von T a 1 Schwefelkohlenstoff empfohlen. Der- 
selbe wird in Gelatinekapseln in Dosen zu 10 g ge- 
geben. Zwei solche Kapseln geniigen, nm dic Spul- 
wiirmer und Bremsenlarven in erwachsenen Pferden 
zu entiernen. Ein neues Wurmmittel, das unter dem 
Namen T a e n i o 1 auf dem Markt erschienen ist, 
enthlilt als wirksame Bestandteile Sebirol und 
Thymolsalicylat. Dasselbe wird insbesondere gegen 
Bandwiirmer empfohlen. Zur Beseitigung der As- 
kariden wird von B r ii n i n g 1;) das amerikanische 
Wurmsameniil (Wormseedoil), welches van der in 
den Vereinigten Staaten einheimischen . Pflanze 
Chenopodium anthelminthicum stammt, verwendet, 
als zweckmiiRige Darreichungsform wird eine A%ige 
Emulsion empfohlen. T h  iihle Neben wirkungen 
nicht beobachtet worden sind, diirfte sich das Oleum 
Chenopodii als neues Mittel gegen Ascaridiasis auch 
bei uns einbiirgern. zumal B r ii n i n g in ihm ein 
dem Santonin mindestens ebenbiirtiges Praparat 
erblickt. 

uber das A p o r h e i n und die anderen Alka- 
loide von Papaver dubium macht V. P a v e ~t i 18) 

einige Mitteilungen. Von dem Aporhein wird eine 
Reihe neuer Salze beschrieben, besonders charakt,e- 
ristisch ist das Verhalten des Aporheins und aeiner 
Salze (mit Ausnahme des Nitrates) gegen Schwefel- 
siiure, in der sie sich erst farblos, dann mit gelber 
Farbe Iosen, wilhrend Formaldehyd zuerst eine 
hellblaue, dann fast schwarze FLllung verrirsacht. 
3' r 6 h d e s Reagens gibt eine schwarzviolette, 
Salpetersaure einc violette, dann blutrote Fiirbung. 
Beim Ausschiitteln einer 14 Tage belichteten Lasung 
des salzsmren Salzes mit Ather wurde eine vorn 
Aporhein verschiedene Base, das A p o r h e g e n i n 
erhalten. Dasselbe gibt mit. Formaldehyd eine 
graue, mit B r 6 h d e s Reagens cine gelbgriine 
Fkbung. Durch Einwirkung von verd. Salzsiiure 
auf Aporhein entsteht eine Base A p o r h e i d i n , 
die sich bei Tierversuchen als ungiftig erwies und 
ebenso wie die anderen Basen durch charakterist,i- 
sche Farbenreaktionen ansgezeichnet ist. 

Die Chemie  d e s  M o r p h i n s  erfreutsich 
andauernd der lebheften Bearbeitung von seiten 
der deutschenorganiker, an ihrer Spitze Psch orrl9) 
und K n o r  119)  mit einer Anzahl von Mitarbcitern. 
Auf die Details der interessanten Arbeiten hier 
nliher einzugehcn, verbietet der eng gezogene 
Rahmen dieses Berichtes, doch soll wenigstens der 
Versuch gemacht werden, die Untersuchungen in 
einem UmriD anzudeuten. Nach den Ergebnissen 
der von ihm erhaltenen Resultate halt P s c h o r r 
an der von ihm aufgestellten sogen. Pyridinformel 
fur das Morphin fest, gegen die von K n o r r Ein- 
spruch erhoben worden war. Wenngleich die Uber- 
tragung der Formel des Apomorphins auf das 
Morphin nicht ohne weiteres statthaft ist, so ge- 
stattet sie doch sicher bestimmte Riickschliisse auf 
die Konstitutiou des letzt,eren. Durch den 9 b - 
b a u  d e s  A p o m o r p h i n a  z n m  T r i m e t h -  

17) Pharm. Zentralh. 48, 414. 
18) Gaz. chim. ital. 37, 629. 
19) Berl. Berichte 40, 1980 ff. 
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o x y p h e n a n t h r e n  uber das Dimethyl- 
apomorphimethin konnte P s c h n r r die bereitv 
von ihm vor langerer Zeit aufgestellte Apomorphin- 
formel bestitigen : 

H2 N/CH3 
H8CO'\/\ 

-b I l l  (i')ki"". 
OHI I OCH3 !) HO\/\/\/CH2 \'\/\OCH, 

\/ 
Apomorphin Trimethoxyphenanthren 

Das aus Apomorphin erhaltene Trimethoxy- 
phenanthren erwies sich identisch mit synthetisch 
hergestellten Praparaten derselben Zusammen- 
setzung. Des ferneren wurde das Verhalten des 
Morphothebains studiert, das in seinem Verhalten 
sich enge an das Apomorphin anschlieot, insbe- 
sondere eine analoge Tribenzoylverbindung auf- 
weiat, deren Oxydation zu einem Chinon ohne Ab- 
spaltung der vorhandenen Substituenten wesent- 
liche Ruckschliisse auf die Stellung des Seitenringes 
am Phenanthren gestattete. K n o r r und H o r - 
1 e i n untersuchten zur Entscheidung der Frage, 
ob die drei bekannten Kodeine und die darans ab- 
geleiteten Methylmorphimethine strukturidentisch 
oder nur stereoisomer sind, die Oxydation dieser 
Verbindungen, deren Ergebnis im Verein rnit dem 
Abbau des Isokodeinons bzw. Allopseudokodeinons, 

Morphin a-Isomorphin 

I 
Y 

eines aus dem Iso- und Pseudocodein erhaltenen 
Oxydationsproduktes, zu einem Phenanthrenderivat 
zu wichtigen SchluDfolgerungen iiber die Isomerien 
fiihrte, ohne aber vorlltufig endgi3tige Klarnng der 
Verhaltnisse zu erbringen. Ausdriicklich wird je- 
doch darauf hingewiesen, daD die zurzeit dlseitig 
gemachte Annahme, die Morphiumalkaloide Mor- 
phin, Kodein und Thebain seien Phenanthrenderi- 
vate, experimentell noch keineswegs sicher bewiesen 
iet. Die MBglichkeit sei nicht auRer acht zu lassen, 
daS den Morphiumalkaloiden ein Skclett rnit zwei 
Benzolkernen, ahnlich wie im Papaverin zugrunde 
liege, und daD miiglicherweise der ZusammenschluB 
dieses Skeletts zu einem Phenanthrenkern erst bei 
einer bestimmten Phase erfolgen kBnne. Der leichte 
ubergang des Kodeins in das Pseudokodein durch 
Bauren weise anf die grol3e Labilitit der Morphium- 
alkaloide hin und sei eine Warnung, die Ergebnisse 
der Erforschung der Derivate nicht ohne weiteres 
auf die Mutteralkaloide ZLI iibertragen, da bei deren 
Entstehung Umlagerungen mit grokr Wahrschein- 
lichkeit angenommen werden kijmten. Nach den 
letzten Ergebnissen der Arbeiten erwiesen sich das 
Kodein und das Isokodein strukturidentisch," so 
daB die Isomerie der vier isomeren Kodeine nnd der 
zugehijrigen vier isomeren Morphine heute "als 
viillig aufgekGrt betrachtet wcrden kann. Die ge- 
netischen Beziehungen ergeben sich aus der folgen- 
den Tabelle: 

B-lsomorphin y-Isomorp hin 
(Neoisomorphin) 

1 I 
Y 

Kodein Isokodein Al1opse;dokodein Pseudokodein 
(/?-Isokodein) (Neoisokodein) 

L r( 
Pseudokodeinon 

3 . 4  - 8 .  -Trimethoxyphenanthren . 

'* J 
Kodeinon 

3 - 4 - 6 - -Trimethoxyphenanthren 
-1- .1 

Nach der PyridinformePo), die von P s c h o r r 
vertreten wird, wurde das Geriist des Morphin- 
molekuls grol3e Ahnlichkeit mit dem anderer Opium- 
alkaloide aufweisen, was offenbar sehr zugunsten 
dieser Formulierung spricht : 

N - N 
/-7 

Andererseits stellt K n o r  r 21)  auf Grund der 
Ergebnisse bei der Untersuchung des Pseudokodeins 
und Pseudokodeinons folgende ,,BriickenringformeI" 
fiir das Morphin zur Diskussion: 

Nach dieser Formel enthalt das Morphin vier asym- 

2O) Berl. Berichte 40, 33, 42. 
21) Berl. 3erichte 40, 4891. 
2%) J. prakt. Chem. 76, 428. 

metrieche Kohlenstoffatome. Nach der Anschau- 
ung K n o r r s werden sich die wenigen Unsicher- 
heiten, die den neuen Konstitutionsformeln der 
Morphiumalkaloide noch anhaften, ohne allzugoRe 
Miihe auf experimentellem Wege loaen lassen so 
daO nach seiner Hoffnung ,,die Zeit nicht mehr 
ferne zu sein scheint, in der die letzten Schleier 
fallen werden, die das Geheimnis der Konstitution 
dieser interemanten Basen solange verhullt haben. " 
Von Tnteresse ist noch die von B u c h e r e r ZZ) 
aufgestellte Formel fur das Morphin, nach der das- 
selhe ein tertiirer Alkohol ware. Nach den von 
K n o r r beobachteten Eigenschaften der Derivate 
haften aber auch dieser Formulierung noch einige 
Unstimmigkeiten an. 

u u  

Morphinformel von B u c h e r e r. 

Die von F r e u n d 23) fiir das N a r c o i n auf- 
gestellte Formel l&Bt das Alkaloid als eine mehr- 

23) Berl. Rerichte 40, 199. 



fache substituierte Desoxybenzoincarbomiiure er- 
scheinen. Letztere steht in nkhster Beziehung zum 
Bmzylidenphthalid, einem KGrper von lacton- 
artiger Konstitutim, der sich, wie G a b r i e 1 
gezeigt hat, zum Phenylindandion umlagern liiBt. 
Des ferneren kann man auch das Aponarcein, 
welche nach F r e u n d s  Auffasuung als sub- 
stituiertes Benzylidenphthalid zu betrachten it, 
in analoger Weise in eine isomere, durch eine in- 
tensiv rote Fiirbung ausgezeichnete Verbindung 
verwandeln, die h e n  Eigenschaften zufolge als ein 
Substitutionsprodukt des Phenylindandions an- 
zu sprechen ist. F r  e u n d  hiilt es nach seinen 
Versuchsergebnissen a h  sicher bewiesen, daD das 
Apomrcein nicht die ihm von seinen Entdeckern 
zugeschriebene Konstitution besitzt, sondern als 
Lacton aufzufassen ist. 

Uber die U m w a n d l u n g  d e s  N a r k o -  
t i n s in N o r n a r c e i n berichtet P. R a b e 24). 
Nach den Erfahrungen R o s e r s geht das Nar- 
kotinjodmethylat durch Erhitzen mit Alkalien in 
ein anderes Opimalkalo~d, das Narcein iiber, wo- 
bei die Ringoffnung von dem Verschwinden eines 
Alkoholhydroxyls und dem Auftreten einer Keton- 
gruppe begleitet ist. Dieser Ketonbildung geht eine 
Aufspaltung des Lactonringes durch Hydrolyse 
voraus. Neben der Ketonbase treten aber noch 
andere Produkte auf, die R a  b e  kurz unter fol- 
gendem Schema zusammenfal3t : 

Narkotin Gnoskopin )r Ketonbase = Nornarcein 
k Kotarnin + Mekonin. 

Das erste Reaktionsprodukt ist das Gnoskopin, ein 
Isomeres des Narkotins. Da es sich als inaktiv er- 
weist, diirfte es durch Racemisierung der Mutter- 
base entstehen. Beim Behandeln von Gnoskopin 
mit verd. Essigsiiure entateht sowohl Ketonbase 
als auch Kotarnin und Mekonin. Neben dem 
Gnoskopin entsteht unter Aufnahme von Wasser 
eine Ketonbase, die leicht in das Jodmethylat des 
Narceinmethylesters ubergefiihrt werden kann und 
dementsprechend als Nornarcein bezeichnet wird. 
Ila das Nornarcein zum Unterschiede von Narkotin 
und Gnoskopin nicht weiter gespalten wird, muB 
angenommen werden, daB dasselbe an der Bildung 
der Bruchstucke Kotarnin und Mekonin nicht 
beteiligt ist. 

Bei der E i n w i r k u n g  v o n  H a l o g e n  
a u f M o r p h i n und seine Derivate ergeben sich 
sehr bemerkenswerte Unterschiede. So ist das Ver- 
halten von Morphin, resp. Kodein durchaus verschie- 
den von demjenigen des a- und j?-Methylmorphi- 
methins. Dagegen verhalten sich die Dihydrover- 
bindungen des letzteren gegen Brom genau wie Mor- 
phin. Mit dem Mechanismus dieser Reaktionen 
beschiiftigten sich eingehend V o n g e r i c h t e n 
und H ii b n e r 26). Beim Bromieren liefern Mor- 
phin und Kodein Substitutionsprodukte, in denen 
das Brom eigentiimlicherweise an dem Ringe haftet, 
der das Phenolhydroxyl des Morphins enthiilt. An 
Morphin Wt sich ebensowenig wie an Kodein 
mittels Natrium in alkoholischer Losung oder Essig- 
saure und Zinkstaub Wasserstoff anlagern. Unter- 
wirft man aber a-Methylmorphimethin in C h 1 o - 

u) Berl. Berichte 40, 3280. 
*&) Berl. Berichte 40, 2827. 

roformlosung der Einwirkung von Brom, so 
liiBt sich &us dem Reaktionsgemisch ein Oxy- 
dihydrobrommethylmorphimethin isolieren , das 
durch Bromsubstitution und Eintritt von Wasser 
entstanden ist; aus dem Jodmethylat dieser Ver- 
bindung wird durch Spaltung mit EssigsLure- 
enhydrid ein Brommorphol erhalten, das identisch 
mit dem aus Bromkodein erhaltenen Brommorphol 
ist. Wiihrend also bei dieser Verbindung das B r m  
nicht an ein Briickenkohlenstoffatom getreten i t ,  
zeigt es sich, daB bei der Bromierung in Eisessig 
Losung ein Acetoxybromdihydromethylmorphime- 
thin erhdten wird, bei dem das Brom sich an die 
Briickenkohlenstoffe addiert hat. Bei der Spaltung 
mit Essigsiiureanhydrid ergab sich ein brom- und 
atickstofffreies Spaltungsprodukt, das identisch 
mit dem Diacetylmethylthebaol aus Kodeinon war. 
Soweit sich aus den bisherigen Resultaten ersehen 
la&, diirfte der Reaktionsverlauf bei dem ,&Methyl- 
morphimethin in analoger Weise stattfiuden. Von 
der weiteren Verfolgung dieser Untersuchungen 
diirfen, wie aus den mit D e n s d o r f  f 2 6 )  er- 
haltenen Resultaten hervorgeht, wesentliche Auf- 
~chlusse iiber die Konstitutionsfrage des Morphins 
srwartet werden. 

Nach den Ergebnissen der Arbeiten von 
L e e d s 87) lassen sich die Beziehungen zwischen 
den Halogenderivaten des Morphins und Kodeins 
und den daraua durch Hydrolyse darstellbaren 
Basen durch folgendes Schema darstellen : 

8-Isomorphin c Chloromorphid 3 Neoisomorphin 

8-Isokodein +- Chlorokodid 3 Neoisokodein 
B-Isomorphin 4- Bromomorphid 3 Isomorphin 

8-Isokodein c Bromokodid 4 Isokobein. 

4 1 4 

$ 1 1 

Nach den Ergebniseen der Erforschung der 
Konstitution der C h i n o a 1 k it 1 o i d e sind fur 
das Cinchotoxin zwei Formeln moglich, einerseits 
die Konigs'sche: CeH,N.CH2.C0.CH,.C,H12N, 
andererseits die R a b e ache : CeH,N. CO . CH2 
CH2.C,H12N. In  diesen beiden Formeln bedeutet 

die Gruppe CBH6N den Chinolinkern I, die Gruppe 
C,H1 2N den @-Vinylpiperidinrest 11. Wie schon 
R a b e angedeutet hat, bedarf die endgultige Ent- 
scheidung zwischen beiden Formulierungen noch 
weiterer experimenteller Kliirung. Zu diesem Zweck 
versuchten B e r n h a r t und I h e 1 e 2 8 ) ,  die noch 
unter der personlichen Leitung des unlangst ver- 
storbenen Prof. Dr. K o n i g s ihre Untersuchungen 
begannen, das Oxim des N-Methylcinchotoxins der 
B e c k m a n n schen Umlagerung zu unterwerfen 
und am den schlieDlich erhiiltlichen Bruchstucken 
des Cinchotoxinmolekiils neues Beweismaterial fur 
dessen Konstitution beizubringen. Nach den bis 
jetzt erhaltenen Resultaten diirfte die Entscheidung 
zugunsten der R a b e schen Auffassung ausfallen, 
denn bei der Umlagerung wurde aus dem Oxim des 
Methylcinchotoxins Cinchoninsaure und y-Amido- 
chinolin erhalten, die der zweiten Hlilfte des N- 

26) Berl. Berichte 40, 4146. 
27) Proc. Chem. SOC. %3, 200; durch Chem. 

2s) Berl. Berichte 40, 648. 
Zentralhl. 1907. 
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Methylcinchotoxins entsprechenden Spaltungspro- 
dukte wurden zuniichst noch nicht isoliert. 

H H 
H2()H. CH : CH2 

H,\)H2 
NH 

Chinolinkern I Vinylpiperidinrest 11. 

DaB sich aus dem Verhalten der Toxine bei der 
B e c k m a n n schen Spaltungsmethode neue Kon- 
stitutionsformeln fur die Toxine ergeben, hat P a u 1 
R a b e 2s) in Fortfiihrung der Untersuchungen 
von v M i 1 1 e r und C 1 a u s 30) bereits vor einiger 
Zeit gezeigt. So wurde hewiesen, daB z. B. Iso- 
nitrosomethylcinchotoxin einerseits in Cinchonin- 
saure, andererseits in das Nitril des N-Methylmero- 
chinens zerfiillt. Die von B e r n h a r t und I b e 1 e 
ausgefi&rte Oximspaltung hatte bereits R a b e 
in Angriff genommen, das Studium dieser Reaktion 
aber zuriickgestellt, als er fand, daD die Spaltung 
des Isonitrosomethylcinchotoxins in glatter und 
durchsichtiger Weise verliiuft. Um sich und seinen 
Mitarbeitern den Abbau der Toxine mit Hilfe der 
B e c k m a n n schen Reaktion zu sichern, kil t  er 
die vorlaufigen Ergebnisse seiner mit A c k e r - 
m a n n ausgefuhrten Untersuchungen mit, denen 
zu entnehmen ist, daB das Isonitrosomethylcincho- 
tintoxin bei seinem Zerfall die Cinchoninsliure und 
das Nitril des N-Methylcincholoipons liefert. Die 
Nitrilbase ist eine wasserhelle Eliissigkeit von pipe- 
ridinartigem Geruch, die sich leicht mit Wasser- 
diimpfen verfliichtigt, und der die folgende Formel 

CH2-CH(CH2 
1 I 

CN) - CH * C2H5 
I I 

CH2-N(CH3)-CH, 

zugeschrieben werden muB. 
R a h e 31) studierte auch die Einwirkung von 

Salpetemiiure auf Cinchonin, wobei er zu einer Ver- 
bindung gelangte, die sich vom Cinchonin durch 
einen Mehrgehalt von N205 unterscheidet. Die 
neue Verbindung ist eine zweisgurige Base, liefert 
bqi der Oxydation mit Chromsiiure Cinchoninsihre 
und wird im Gegensatz zum Cinchonin durch Per- 
manganat nur Iangsam angegriffefi. H. We i d e 1 
konnte als Oxydationsprodukte des Cinchonins Cin- 
choninsaure, Carbocinchomeronsaure, Cinchomeron- 
saure und Nitrodioxychinolin (ChinolsLure)31) ge- 
w h e n .  

Den ersten Schritt zur S y n t h e  s e der zum 
Loiponrest des Chiins in Beziehung stehenden 
P i p e r i d  i n  d e r i v a t e unternahm A. W o hl32) 
mit mehreren Mitarheitern, indem er im Verlaufe 
seiner Arbeiten uber Atnidoacetale und Amido- 
aldehyde bei der Spaltung des iithylierten Imido. 
dipropionaoetalsC2HB .N. [C&. CH2 .a(OC&),I, 
zu einem athylierten Piperidinaldehyd und seinen 
Derivaten gelangte. Weiter konnte auch der eigent. 
liche Piperidinaldehyd und der Tetrahydropyridh 
aldehyd zuganglich gemacht werden. Bei Anwen, 
dung des vom Tetrahydropyridinaldehyd abge. 
leiteten Nitrils I gluckte die Anlagemng von Na, 

29) Berl. Berichte 40, '2013. 
8 0 )  Berl. Berichte 40, 648. 
31) Berl. Berichte 48, 2016. 
32) Berl. Berichte 40, 4679 ff. 

ciummalonsaureester in alkoholischer Losung. Das 
lige Additionsprodukt verliert beim Verseifen zu- 
b h s t  eine Carboxylgruppe, und es werden dann 
3 nach der weiteren Behandlung die Nitrilsliure, 
tiureamidcarbonsliure oder zwei Dicarbonsauren 
rhalten. Bei der Untersuchung der letzten heiden, 
ie, wie die Theorie erwarten lieD, in zwei stereo- 
iomeren Formen erhalten wurden, ergah es sich, &I3 
6er die beiden inaktiven Formen der racemischen 
i n  c h o 1 o i p o n s a u r e n ,  also 4-Pipecolin-3- 

1-dicarbonsauren 11, vorlagen. Die hoherschmel- 
ende lieB sich nach dem von K 6 n i g s an der 
ktiven Cincho1oipons;iure erprpbten Verfahren in 
Lie niedriger schmelzende umlagern. 

H,C"C.CN 
CH CH - CH2 * COOH 

H,O/\CH. COOH 

H2C\/CH2 I I  H,C\/CH, 1 1  
NH NH 

Nitril I Cinoholoiponsaure 11. 

3urch diese Darstellung der Cincholoipom&ure vom 
Qcrolein aus ist zum ersten Male ein Piperidinderi- 
rat, daa als Produkt der oxydativen Spaltung dern 
Loiponrest des Chinins zugehSrt, synthetisch er- 
ialten worden. Durch die Synthese der Cincho- 
oiponsaure, deren Struktur auf Grund des Abbaues 
mm y-Methylpyridin sicher feststeht, ist rtuch die 
Lage der Doppelbindung in den hierhergehcrigen 
Pyridinaldehydderivaten auBer Zweifel gesetzt. 

R o h d e und S c h w a b 33) beohachteten bei 
ier Darstellung des Isonitrosomethylchinotoxins 
h rch  Einwirkung von Natrinmathylat und Amyl- 
nitrit auf Methylchinotoxin die Bildung eines 
Nebenproduktes, das anfangs fiir die Natriumver- 
bindung einer Diisonitrosoverbindung angesprochen 
wurde, his eine genauere Prufung der Substanz zu 
dern uberraschenden Ergebnis fiihrte, daB es sich 
um das Natriumsalz der C h i n i n B ii u r e han- 
delte. Dieses Ergebnis lehrte, dd3 das Methylchino- 
toxin bei der angegehenen Art der Isonitrosiemng 
eine partielle Spaltung erleidet, die als eine Folge 
der oxydierenden Wirkung des A m y 1 n i t r i t s 
angesehen werden muB. Hierhei ist von Wichtig- 
keit, daB das Methylchinotoxin erst nach uberfiih- 
rung in seine Natriumverbindung einer Spaltung 
fiihig wird. Der Angriffspunkt fiir die oxydierende 
Wirkung des Amylnitrits diirfte in der sich bei der 
Salzbildung im Sinne des Sohemas : 4 O . c H 2 -  
3 -C( OH) = CH- ausbildenden Doppelbindung 
zu suchen sein. Die Abspaltung von Chininsiiure 
aus Methylchinotoxin verliiuft, wie in der Folge 
gefunden wurde, quantitativ, wenn man N i t r o - 
b e n z o l  auf eine absolut alkoholische Lijsung 
von Methylchinotoxinnatrium einwirken Wt. Ge- 
nau wie das Methylchinotoxin verhilt sich nun auch 
das Chinotoxin, Auch hier wurde das chininsaure 
Natrium fast immer in der theoretischen Menge 
gewonnen. 

Die bis jetzt beohachteten Tatsachen sprechen 
zum groBen Teil dafiir, daB die C a r b o n y l -  
g r u p p e  d e r  T o x i n b a s e n  sich neben dern 
Chinolinkern befindet, und es handelt sich weiter 
darum, zu ermitteln, wie eich die Bildung von 
Lepidin hei der Spaltung von Cinchonin mittels 

33) Bed  Berichte 40, 2329. 



Phosphorsaure hiermit in Einklang bringen 1;iDt. 
Entweder laDt sich, wie R a b e  und R i t t e r  
annehmen, diese Erscheinung bei der Bildung oder 
beim Zerfall des Cinchonins durch eine Atomver- 
schiebung erkken, oder die Bildung des Cincho- 
nins und Lepidins kann als eine normal verlaufende 
betrachtet werden, wenn man das Cinchonin ent- 
gegen der herrschenden, bis jetzt aber noch nicht 
streng bewiesenen Ansicht nicht als tertiliren, son- 
dern als sekund&ren Alkohol betrachtst, der sich 
durch einfache Reaktionen in das Cichotoxin iiber- 
fiihren lliBt : 

CH2-CH-CH-CH = CH2 

CHZ 1 k, I 
I w,. N . CH!OH) . CH-A-AH~ 

Cinchonin 

CH2-CH-CH-CH = CH2 

C,HBN, co . ~H,-N-- ‘ b  H, 
Cinchotoxin. 

Bei der Fortsetzung ihrer Spaltungsversuche der 
umgelagerten Cinchotoxinoxime gelang es B e r n - 
h a r t und I b e 1 e 94) weiter, a u k r  den Produkten 
der Spaltung der ersten Hiilfte, niimlich der Cin- 
choninsaure und dem y-Amidochinolin, auch die 
aus der zweiten Hiilfte der Toxine stammenden, 
am Piperidinkern N-methylierten, der Cinchonin- 
Sure entapreohenden Amidoverbindungen N-Methyl- 
vinyl( bzw. -iithyl-)amino;ithylpiperidin ale farblose 
816 zu gewinnen. Des ferneren konnten auch die 
noah fehlenden, dem y-Amidochinolin entsprechen- 
den, ein Carboxyl enthaltenden N-methylierten 
Piperidinderivate, die von ihren Heratellern H o m o- 
merochinen und H o m o cinoholoipon genannt wur- 
den, in Form der Goldsalze der Athyl- resp:Methyl- 
ester isoliert werden. Die zwei neuen, durch Um- 
lagerung und Spaltung aus dem Oxim des N-Methyl- 
cinchotoxins erhaltenen Basen diirften die folgenden 
Konstitutionsformeln 

Hz H, 
CH, N(_)H. CH2 - CH2 - NH2 

und 

CH, . N(=>H - CHz - CH2 COOH 

besitzen. Damit darf dann die von R a b e auf- 
gestellte Cinchotoxinformel als ausreichend be- 
griindet, sowie weiter die Stellung des Hydroxyls 
an dem dem Chinolinkern benachbarten Kohlen- 
stoff in den Chinaalkaloiden als enkchieden gelten, 
und es steht m erwarten, da13 weitew Untersuchun- 
gen auch die letaten Zweifel uber die Konstitution 
der Chinabasen in nicht allzu ferner Zeit beseitigen 
kiinnen. 

H2 H*CH=CH,  

H2 Hz 

Hz H . C H = C H ,  

84) Berl. Berichte 40, 2873. 

Nach R b e s 35) Auffassung ist von den vier 
denkbaren Formulierungen fur das C i n c h o n i n 
nur die folgende 

CH2-CH-CH. CH = CHB 
I I I  

CHz I AH, I 
I 

1:;:;:; 
die richtige. Denn sie erklart den tfbergang von 
Cinchonin in Cinchen, die Hydrolyse des Cinchens 
in Lepidin und Merochinen, sie entspricht dem 
Zerfall von Isonitrosocinchotoxin in Cinchonin- 
saure und das Nitril des Merochinens, sie verdeut- 
licht endlich die weitgehende Analogie, die zwischen 
der Umlagerung der Chinabasen in die Chinatoxine 
einerseits und der Verwandlung von Narkotin in 
Nacein, vom Hydratin und in Methylhydrastein 
und von Oxykodein in Ketodihydromethylmorphi- 
methin besteht. Versuche iiber die Umwandlung 
des Narkotins in eine Ketonbase (das Nornarcein), 
die von R a b e zur weiteren Klarung der Chinin- 
frage ausgefiihrt wurden, gaben als Beitrag zu den 
Analogien in beiden Alkaloidgruppen auch hier das 
Resultat, daD bei der Spaltung des Narkotins wie 
des Cinchonins beide Alkaloide unter dem EinfluD 
von verd. Essigsaure die Umwandlung in eine Keton- 
base erleiden. Daneben vollzieht sich allein beim 
Narkotin noch eine zweite tiefer eingreifende Re- 
aktion, der Zerfall in zwei Bruchstucke (Kotarnin 
und Mekonin). Endlich sprach gegen die Annahme, 
da13 die in Narkotin oder richtiger in seinen Alkali- 
salzen vorhandene Atomgruppe 

>N-CH-CH( OH) 
I 

auch im Cinclhonin vorkommt, keine Beobachtung 
im Laufe der R a b e schen Untersuchungen. 

Als SchluBstein endlich fur den Nachweis, daB 
im Cinchonin ein sekundiirer Alkohol vorliegt, hofft 
R a b e 36) fin einer weiteren Mitteilung, die Auf- 
findung eines neuen Oxydationsproduktes des Cin- 
ohonins zu erbringen. Unter Einhaltung bestimmter 
Bedingungen konnte er bei der Oxydation des Cin- 
Dhonins mit Chromsaure ein Zwischenprodukt 
fassen, das lediglich zwei Wasserstoffatome weniger 
$16 das Mutteralkaloid enthiilt und nach den bisher 
angestellten Versuchen, auch nach seinem Ver- 
halten gegen Hydroxylamin, das gesuchte Keton 
b r  Formel 

CH2-CH-CH-CH = CHZ 
I I I  

win diirfte. 
(Schlufi folgf.) 

8 6 )  Berl. Berichte 40, 3280. 
3,) Ar. d. Pharmacie 845, 585. 
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In folgender Tabelle sind einige Cellulosen rnit 
iliren Konstankn zusammengestellt, und daraus 
mag crsehen werden, da13 durch Bestimmcn dieser 
C'cllulosen, die sich im ubrigen nur wenig unter- 
scheiden, genau bestimmt wcrden kiinnen. 

Jahresbericht 
iiber die Neuerungen und Fortschritte 

der pharmazeutischen Chemie 
im Jahre 1907. 

Von FERDINAND FLKJRY. 
(Eingeg. d. 1.12. 1907.) 

(SchluE von Seite S2.3 

Mit der Untersuchung dcr K a m a 1 a b e - 
s t a n  d t e i l  e , besonders des R o t t 1 e r i n s ,  
waren gleichzeitig und unabhangig voneinander 
F. H e r r m a n n und H. T e 1 1 e beschlftigt. Die 
Untersuchungen beidcr Forscher fuhrten wesentlich 
zu den gleichen Resultaten. Als Zusammenfammg 
seiner Resultate gibt H e r r m a n 1137) an, daR das 
Isorottlerin P e r k i n s nicht existiert, sondern 
sich als identisch mit dem Rottlcrin erwiesen hat. 
Die Formel C,,H3,0,, die von P e r k  i n  fur das 
Rottlerin aufgestellt worden ist, konnte von 
H e r r  m a n n bestatigt werden. Bei der Oxy- 
dation des Rottlerins in alknlischer Losung rnit 
Wasserstoffsuperoxyd wurde neben der von 1' e r - 
k i n bereits beobachteten Benzoesaure auch Zimt- 
sAure erhalten. Bei der Aufspaltung des Rottlerins 
mit Kaliumhydroxyd bzw. Natriumhydroxyd bei 
Qegenwart von nascierendem Wasserstoff wurde 
Methylpliloroglucin und Dimethylphloroglucin fest- 
gestellt. Dieser Bcfund ist bcmerkenswert, da auch 
andere als Bandwurmmittel verwandte Pflanzen- 
stoffe, wie Filixsaure und Kussein, sich als l'hloro- 
glucinderivate erwiesen haben. AuBer den genannten 
Produkten wurde durch sorgfaltig geleitetc Oxy- 
dation des bei der Spaltung des Rottlerins in elka- 
lischer Losung als Nebenprodukt erhaltenen Harz- 
korpers mit Wasserstoffsuperoxyd eine bisher un- 
bekannte zwcibasische Carbonslure aufgefunden, 
welcher die empirische Formel Cl,Hl,04 und viel- 
leicht die Konstitution 

CHs CH2 CH3 

\/ i\T \/ 

COOH UOOH 
zukommt. Von dieser Saure wurden ein Dinitro- 
derivat, das entsprechende Amin, ein Dibrom- 
produkt und der Bthylester dargestellt. 

H. T e 11 e 38), der fiir seine Befunde die Priori- 
t i t  gegenuber T h o m s  und H e r r m a n n  in 
Anspruch nimmt, konnte bei der Spaltung des Rott- 
lerins nicht blo13 Methyl- und Dimethyl-, sondern 
auch Trimethylphloroglucin und neben Zimtsiiure 
auch Essigsaure nachweisen. 

Neue Untersuchungen uber das P i k r o t o x i n 
teilt IT. A n g e  1 i c  0 3 0 )  mit. Zur Trennung von 

3') Ar. d. Pharmacie 245, 69. 
38) Gaz. chim. ital. 36, 645. 
39) Pharm. Zentralh. 1907, 949. 

Pikrotoxinin und Pikrotin wird empfohlen, das in 
sicdendem Wasser suspcndierte Pikrotoxin mit 
Bromwasser bis zur dauerndcn Gelbfirbung zu 
behandeln, wobei Pikrotin in Losung bleibt, wah- 
rend sich Monobrompikrotoxinin abscheidet. Bci 
der Oxydation des letzteren wurde eine Siurc er- 
halten, ebcnso aus dem Pikrotin beim Erhitzen 
mit Permanganat in schwach alkalischer Losung 
zwei saure Verbindungen von den E'ormeln C15H1808 
und C13H,807. 

Bei den versehiedenen zum Teil sich wiedor- 
sprcchenden Eintcilungsarten der G 1 y k o s i d e 
ist ein Vorschlag von L. R o s e n t h a 1 e r sehr be- 
merkenswert. Dersclbc schlagt folgende Defi- 
nition vor : Glykosidc sind Verbindungen von 
Kohlehydraten mit organischen Nichtkohlehy- 
draten, die unter Aufnahme von Wasser in ihre 
Komponenten gespalten werden konnen. 4us der 
Definition ergibt sich unkr  anderem, daO Vcr- 
bindungen wie die Osazone, die Verbindungen der 
Glykuronsiure und des Mannits, obwohl sic den 
eigentlichen Glykosiden sehr nahe stehen, nicht 
zu diesen gerechnet werden durfen, da13 aber an- 
dererseits die Definition auch auf hochkonden- 
sicrte Kohlehydrate , wie Dextrin usw., aus- 
gedehnt werden muB. Als Haupteinteilungs- 
prinzip werden von R o s e n  t h a l e r  die Agly- 
kone vorgeschlagen, wahrend die Nebeneinteilung 
mit Hilfe der Kohlehydrate EU bewerkstelligen ist. 
Die durch die Art der Aglykone bestimmten Grup- 
pen zerfallen nach der Art und Zahl der vorhande- 
nen Zucker- oder Kohlelydratmolekule in Unter- 
gruppen. Die Aglykone werden in N-freie, N- 
haltige und in N- und S-haltige eingeteilt. Die 
weitere Gliederung erfolgt am einfachsten nach den 
iihlichen Grundsatzen in aliphatische, hydrocyc- 
lische, aromatische und heterocyclische Verbin- 
dungen. Fur die Unterbringung derjenigen Glyko- 
side, deren Glykon aus mehreren Korpern besteht, 
wird vorgeschlagen, das betreffende Glykosid bei 
dem jeweils kompliziertesten Aglykon unterzu- 
bringen. Da sich hierbei aber nicht leicht eine allen 
systematischcn Anforderungen genugende. Ein- 
reihung durchfuhren lassen durfte, wird eine ge- 
wisse Willkur nicht zu vcrmeidcn sein. Nach der 
Verwandtschaft konnte man beispielsweise die 
Glykoside der Phloroglucinester besser als in der 
allgemein vorgeschlagenen Reihenfolge im AnschluB 
an das zugehorige Phloroglucinglucosid anfiihren. 

Zur Abscheidung der S a c c h a r i n e aus 
Gemengen und zu dcren Identifizierung konnen 
nach K i l i a n i ,  L o f f l e r  und M a t t h e s m )  
die gut krystallisierenden Chininsalze benutzt 
werden. Das Drehungsvermogen dieser Verbin- 
dungen kann jedoch nach den bisherigen Unter- 
suchungen als weiteres Unterscheidungsmerkmal 
nur in beschranktem MaBc dienen. Beschrieben 
werden die Chininsalze der Saccharinsaure, der Jso-, 
Meta- und Parasaccharinslure. Die Lijslichkeit des 
metasaccharinsauren Chinins in 50yoigem Alkohol 
entspricht 1 : 2,5 Teilen. Das Parasaccharon 
CSH806 besitzt ein auffallend starkes Drehungs- 
vermogen. Das Magnesium- und Bariumsalz sind 
krystallisierte Verbindungen. 

Bei den Derivaten der Zuckcr mit funf Kohlen- 

40) Rerl. Berichte 40, 4294. 
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stoffen zeigen sich bemerkenswerte Eigentumlich- 
keiten, die K i l i a n i  mit A. Sau te rme i s t e r41 )  
zum Gegenstand eingehenderer Untersuchungen 
gemacht hat. Wahrend die Meta- und Parasaccha- 
rinsaure vollig verschiedene Konstitution, niimlich 

CHS(0H) - CH(0H) 
* CH(0H) - CH, * CH(0H). COOH 

Metasaure 

CHzOH. CH, * C(0H). CH(0H) . CHBOH 
I 

COOH 
Parashre. 

besitzen, krystallisieren ihre Bariumsalze zusammen 
aus und zeigen ihre Chininsalze bei fast gleicher Los- 
lichkeit den gleichen Schmelzpunkt. Ferner liBt 
sich jede der beiden SBuren leicht zu dem ent- 
sprechenden Zucker abbauen. Der eine ist ein Al- 
dehyd, der andere ein Keton, wie auch aus den 
Formeln hervorgeht. Bei der Untersuchung dieser 
beiden so verschieden konstitutierten Zuckerarten 
zeigte sich nun weiter, daB wieder die Oxime ein- 
ander zum Verwechseln ahnlich sind. Beide kry- 
stallisieren sehr leicht, sind in Wasser schwerer 16s- 
lich als Kochsalz, haben fast identischen Schmelz- 
punkt und nahezu gleiches Drehungsvermogen. 
Bus dem Aldehydzucker, der Konstitution nach 
einem Pentantriolal, wurde durch Reduktion das zu- 
gehorige Pentantetrol dargegtellt, das durch ein 
sehr gut krystallisiertes Tetrabenzoat charakterisiert 
ist. Dieses Tetrolbenzoat ist ebenso wie die Benzoyl- 
dextrose sehr bestiindig beim Erhitzen mit verd. 
Lauge oder Siiure, wird aber durch Natriumiithylat 
leicht und vollstiindig verseift. Wahrend seine 
Muttersubstanz, das Pentantriolal, als optisch in- 
aktiv befunden wurde, ist das Tetrol durch ein 
kraftiges Drehungsvermogen ausgezeichnet. 

In einer kurzen Mitteilung iiber D i g i t o x i n 
wendet sich H. K i 1 i a n i 42) gegen einige Angaben 
C l o e t t a s  uber dieses Glykosid. So bestreitet 
er die C l o e  t t a s c h e  Auffassung, daB bei der 
Krystallisation des Digitoxins zwei Molekiile 
CI4He9Ob zusammentreten konnten, und daB 
durch Uberfuhrung des krystallisierten Digitoxins 
in das amorphe Digalen das Molekiil eine Spaltung 
erfiihre. Mit gr613ter Sorgfalt ausgefiihrte Moleku- 
largewichtebestkmungen nach der B e c k m a n n - 
schen Siedemethode mit dem krystallisierten Digi- 
toxin ergaben neuerdinge eine Bestiitigung der 
K i 1 i a n i schen Angabe, daB SO hochmolekulare 
Verbindungen (M 538) nur schwa.nkende Niiherungs- 
werte ergeben und eine zu geringe Temperatur- 
anderung aufweisen. Nach K i 1 i a n i sind solche 
Glykoside insbesondere iiuDeret leicht spaltbar, und 
setzt diese Spaltung an der empfindlichstenStelle des 
Molekuls ein, d. h. es yird Zucker gebildet. Beim 
Digitoxin geschieht dieses nun auffallend leicht, 
schon durch kurzes Aufkochen mit 86%igem Al- 
kohol. Insbesondere wendet sich K i l i a n i gegen 
die Auffassung, daD diese experimentell erwiesene 
Spaltung mit einer Halbierung des Molekuh gleich- 
bedeutend sei. Ferner bezweifelt er die Einheitlich- 
keit des Digalens, einer amorphen Substanz, und 

41) Berl. Berichta 40, 2999. 
42) Berl. Berichte 40, 2997. 

hick dasselbe fur ein hochproeentiges Digitalein, 
dessen vijllige Reindarstellung zurzeit auf uniiber- 
windliche Schwierigkeiten stob. 

Ein neues R e  a g e  n s auf D i g i t a 1 i s  g 1 y - 
k o s i d e  wird von B r i s s e m o r e t  und D e r -  
r i e n 43) angegeben. Dasselbe besteht einerseits 
aus einem Gemisch von 3 ccm Essigsaure und 
2 ccm 4%iger Oxalsaurelosung, die mit Natrium- 
amalgam bis zur Neutralisation reduziert ist, und 
andererseita aus 5 ccm Schwefelsiiure. Das zu unter- 
suchende Glykosid wird in der Mischung gelost, und 
dann wird die Schwefelsaure vorsichtig zuge- 
schichtet. Bei Gegenwart von krystallisiertem 
Digitalin entsteht an der Beruhrungsstelle eine 
griine, bei Gegenwart von Digitalein eine carmin- 
rote Zone. Gewisse Phloroglucintannoide geben 
eine indigoblaue Firbung und lassen sich auf diese 
Weise leicht unterscheiden, wahrend sie mit dem 
K i 1 i a n i schen Reagens ahnliche Farbungen wie 
Digitalein liefern. 

Besonderer Beliebtheit bei den Brzten erfreuen 
sich zurzeit mangels einheitlicher D i g i t a 1 i s - 
p r B p a r a t  e , die alle Wrkungen in sich ver- 
einen, die durch D i a 1 y s e aus frischen Pflanzen 
hergestellten Ausziige. 

Das Blausaure' liefernde G 1 y k o s i d d e r 
K i r s c h 1 o r  b e e r  b 1 a t t e r wurde in den letz- 
ten Jahren von H. H e r i s s e y 44) in reinem kry- 
stallisierten Zustande isoliert und mit dem Namen 
P r u 1 a u r i n bezeichnet. Die Versuche, das 
Prulaurin auch in anderen Pflanzen nachzuweisen, 
fiihrten bereits bei der ersten untersuchten Pflanze 
zu einem positiven Resultat. In  der Rosacee Co- 
toneaster microphylla, in der bereits friiher das 
Vorkommen eines Blausaure liefernden Bestand- 
teiles beobachtet worden war, gelang es, das Pru- 
laurin nachzuweisen und zu isolieren. Bei der 
Priifung lieferte daa Glykosid unter. dem EinfluB 
von Emulsin einen reduzierenden Zucker, Cyan- 
wasserstoff und Benzaldehyd. Letztere Verbindung 
m d e  in Form ihres Phenylhydmzins qwnti- 
tativ bestimmt. Die bisher aus den Samen von 
Rosaceen isolierten krystallisierten Glykoside, die 
Blausaure lieferten, wurden stets mit Amygdalin 
identifiziert. Das A m y g d a l i n  ist nach E. 
F i B c h e r als ein Biosid des Phenylglykolsaure- 
nitrils anzusprechen. W a 1 k e r und D a k i n iso- 
lierten bei der Spaltung des Amygdalins mit Baryt- 
hydrat ein isomeres Produkt, das durch Emulsin 
in der gleicheu Weise wie daa Amygdalin zerlegt 
wurde, das I s o a m y g d a 1 i n. Aus den BEttern 
von Sambucus nigm wurde von B o u r  q u e 1 o t 
und D a n j o u 46) ein dem Amygdonitrilglykosid 
von E. I? i s c h e r isomeres Glykosid, das S a m - 
b u n i g r i n ,  isoliert, das mit dem von H e r i s -  
s e y aus dem Kmschlorbeer dargestellten Prulaurin 
isomer ist und sich in seinen Eigenschaften, bei der 
Spaltung usw., eng an die beiden erstgenannten 
anschlie0t. Demnech gruppieren sich diem Glyko- 
side nach ihrer Isomerie in zwei Reihen, niimlich 
in die Amygdaline, die als Phenylglykolsiiurebioside 
von der Eormel ~oH2,N011 aufgefaBt werden, 
_ _ _ ~  

4s) B11. Ththp. 1907, 382. 
44) Ar. d. Pharmacie 145, 473; J. Pharm. et 

45) Ar. d. Pharmacie 145, 204. 
Chim. %3, 6. 



Hfz:9 ia$r5w8.] Flury : Neuerungen und Fortachritte der pharmaseutiaohen Chemie. 869 

and zu denen das Amygdalin und das Isoamyg- 
dalin zu rechnen sind, andererseits in die Phenylgly- 
kolaiiurenitrilglykoside von der Formel CI4Hl7NO6: 
Amygdonitrilglykosid, Prulaurasin und Sambuni- 
grin. Die Beziehungen zwischen diesen Verbindun- 
gen wurden in der letzten Zeit von B o u r q u e 1 o t 
und H e r i s s e y 46) genauer untersucht, die zu 
der Erkenntnis fuhrten, daB das Amygdalin bei der 
Spaltung in Ammoniak. Traubenzucker und Links- 
Phenylglykols&ure (Mandelsiiure) zerfiillt, wiihrend 
das Isoamygdalin die Racemform, niimlich inak- 
tive Glykolsiiure liefert. Ferner wurde experimen- 
tell bewiesen, daB das Amygdalin ebenso wie das 
Amygdonitrilglykosid als Derisrat des Links-Phenyl- 
glykolsiiurenitrils betrachtet werden muB. Bezug- 
lich der Beziehungen zwischen dem F i s c h e r - 
schen Glykosid und den beiden anderen Glykosiden 
dieser Gruppe wurde festgestellt, daB das Glykosid 
von F i s c h e r ein Derivat der Links-Phenyl- 
glykols&ure, das Sambunigrin dagegen ein Derivat 
der Rschts-Phenylglykolsaure ist. Bei der Behand- 
lung rnit sehr kleinen Mengen von Barythydrat 
wird das Sambunigrin in Prulaurasin umgewandelt, 
das auch aus dem Isoamygdalin durch biochemische 
Zerlegung mit Hefe erhalten werden kann. Das 
Vorkommen von AmygdonitrilgIykosid wurde eben- 
falls in Carasus Padus nachgewiesen. 

Um den Nachweis und die I s o l i e r u n g  
v o n  G l y k o s i d e n  aua ihren Stammpflanzen 
hat sich B o u r q u e 1 o t 47) mit einer Reihe von 
Mitarbeitern im letzten Jahrzehnt sehr verdient 
gemacht. Durch seine ausgedehnten Versuche sind 
viele Schwierigkeiten, mit denen die Auffindung 
und Reindarstellung dieser Produkte verkniipft 
ist, behoben worden. Wiihrend man zur Spaltung 
der Zucker fast stets Siiuren verwendete, benutzt 
B o u r q u e 1 o t zur Spaltung von Polysaccha- 
riden und Glykosiden das Ferment I n v e r t i n , 
durch welches auBer dem Rohrzucker nur die 
Raffinose, die Gentianose und die Stachyose ge- 
spalten werden. Bei der Wichtigkeit des Zuckers 
im:Stoffwechsel der Pflanzen erscheint das Resultat 
einer groBen Versuchsreihe an Pflanzen aus ver- 
schiedenen Familien bemerkenswert, daB niimlich 
der Rohrzucker in den Brattern aller untersuchten 
Pfhnzen nachgewiesen werden konnte, weahalb mit 
Bestimmtheit behauptet werden kann, daD der- 
selbe ein notwendiges Prinzip fiir den Stoffwechsel 
in den chlorophyllhaltigen Pflanzen ist. Da aber 
der Zucker nicht direkt assimilierbar ist und vor der 
Nutzbarmachung erst hydrolysiert werden muB, 
glaubte B o u r q u e 1 o t , seine Versuche durch 
umfassende Untersuchungen uber das Vorkommen 
und die Verbreitung des spaltenden Agem fiir 
diesen Stoff, des Invertins, vervollstiindigen zu 
miissen. Nach den Arbeiten von B o u r q u e 1 o t , 
D a n j o u ,  V i n t i l e s c o  und R e m e a u d  
konnte nun der Nachweis erbracht werden, daB 
in allen frischen Blattern die Gegenwart von In- 
vertin konstatiert werden kann. Wiihrend die 
Mehrzahl der hydrolytisch wirksamen Enzyme je 
nur auf eine bestimmte komplexe Verbindung rea- 
giert, ist das Emulsin dadurch ausgezeichnet, daB 
es zahlreiche Glykoside, wie das Aucubin, Coniferin, 

m) Ar. d. Pharmacie 245, 476. 
47) Ar. d. Pharmacie 245, 463 ff. 

Salicin usw. spaltet. Da nun alle durch Emulsin 
spaltbaren Glykoside linksdrehend sind und sic h 
von der Dextrose ableitm, wurde es von B o u r  - 
q u e 1 o t als wertvolles Reagens zum Nachweis 
einer ganzen Gruppe von Glykosiden benutzt. Die 
methodische Anwendung d3s E m u 1 s i n v e r - 
f a h  r e  n s hat nun gezeigt, daD die Zahl der durch 
Emulsin spaltbaren naturlichen Glykoside, von 
denen man vor wenigen Jahren nur etwa zehn 
kannte, bald mehrere Hundert betragen wird. 
In 48 gepriiften unterirdischen Organen, 7 frischen 
Rinden und 12 Samen der verschiedensten Pro- 
venienz, sowie in den Blattern von 11 Caprifoliaceen, 
7 Oleaceen, 12 Ranunculaceen und 7 Coniferen 
wurde die Anwesenheit von Glykosiden festgestellt. 
Wiihrend hierdurch zur Genuge bewiesen sein diirfte, 
wie groB die Verbreitung der Glykoside in den 
Pflanzen ist, ergibt sich &us den ebengenannnten 
Untersuchungen der weitere SchluB, daB, entgegen 
der bisher angenommenen Ansicht, nicht die Re- 
serveorgane (Rhizome, Samen) es sind, welche die 
Glykoside enthalten, sondern die Assimilations- 
organe, die Blitter. Die Mengenverhlltnisse der 
Glykoside wechseln mit dem Verlauf der Vegetation 
und verschwinden sogar zu gewissen Epochen ganz. 
In allen Organen, in denen Glykoside gefunden 
wurden, war auch Emulsin vorhanden, das wahr- 
scheinlich bei der Nutzbarmachung derselben eine 
wichtige Rolle spielt. Nachdem wir somit jetat in 
den Besitz beaserer Unterauchungsmethoden ge- 
langt sind, erscheint die Annahme vollkommen be- 
rechtigt, daB die Zahl der Glykoside wohl ebenso- 
groB wie die der Alkaloide in der Pflanzenwelt sein 
diirfte. 

Bei der Untersuchung der Glykoside einiger 
Pflanzen aus der Familie der 0 1 e a c e e n wies 
V i n t i l e s c o * * )  nach, daB das Syringin, ein 
Oxymethylconiferin, nicht nur in der Rinde des 
Flieders und des Ligusters, sondern in allen Or- 
ganen der Pflanze vorkommt. Auch in einer Rsihe 
anderer noch nicht untersuchter Gattungen wurde 
das Syringin zum Teil allein, zum Teil gemischt mit 
einem anderen Glykosid, dessen chemische Natur 
noch nicht feststeht, nachgewiesen. Aus den er- 
haltenen Resultaten muD geschlossen werden, daB 
das Syringin kein Abfallprodukt der Lebenstatig- 
keit der Pflanze ist, denn die jungen Bliitter ent- 
halten betrachtliche Mengen, wogegen die alten 
BEitter, namentlich kurz vor dem Abfall, nur 
noch kleine Mengen davon aufweisen. Viel- 
mehr fiihrt das gleichzeitige Vorkommen der Fer- 
mente mit den Glykosiden zu der knnahme, daR 
die Pflanze die EiweiBsubstanzen nicht verarbeitet, 
um sich ihrer als Schutzmaterial zu bedienen, son- 
dern um ihre Spaltungaprodukte, deren schiidliche 
Wirkung nicht zweifelhaft sein kann, zur Bildung 
anderer, vie1 komplexerer Stoffe wieder nutzbar 
zu machen. 

Im weiteren Verfolg der Arbeiten von B o u r - 
q u e l o  t uber den Glykosidnachweis mit Hilfe 
von Emulsin gelang es L e f  e b v r e ,  aus den 
jungen Zweigen der Eibe, Tams baccata, ein Gly- 
kosid im krystallisierenden Zustande zu isolieren, 
welches verschieden ist von dem Coniferin und dem 
Picein, den einzigen bisher gut charakterisierten 

4 9  Ar. d. Pharmacie 245, 486. 
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Glykosiden aus der Familie der Coniferen. Zum 
Unterschied von dem Taxin, dem Alkaloid der 
Taxnsblatter, wurde es von seinem Entdecker mit 
dem Namen T a x i k a t  i n belegt. Die erzielten 
analytischen Resultate fuhren rnit sehr groRer 
Wahrscheinlichkeit zu der Formel C13H2207. 

K. G o r t e r berichtet uber den Fortgang 
seiner Untersuchungen der B a p t i s i a g 1 y k o - 
s i d e 49). Bei der Hydrolyse des Paeudobaptisins 
entsteht das Pseudobaptigenin von der Formel 
Cl,HloO,. Die endgiiltige Feststellung der mono- 
hydroxylierten Natur des Pseudobaptigenins ge- 
lang durch die Darstellung eines Monoacetyl- und 
eines Monobenzoylderivates. Da es auf keine Weise 
moglich war, vom Pseudobaptigin Acetyl- oder 
Benzoylderivate zu erhalten, glaubt G o r t e r,  den 
Nachweis erbracht zu haben, daB in demselben keine 
Hydroxylgruppe mehr vorhanden ist. Demnach 
mu13 die Hydroxylgruppe im Pseudobaptigenin als 
Oxymethylengruppe enthalten sein, welch letztere 

Pseudobap tigenin 
c1 SH1 0°5 

auch in der Tat unter Wasseraufnahme als Ameisen- 
saure abgespalten werden kann. Die Umwandlung 
in das hydroxylfreie Pseudobaptigin wird durch 
die folgende Gleichung illustriert : 

Bei der Alkalispaltung des Pseudobaptigenins und 
des Baptigenins entsteht das Baptigenetin, das bei 
der Acetylierung ein Diacetylanhydrobaptigenetin 
bildet. Die Formeln des Baptigenetins und des 
Methylbaptigenetins sind nach den bisherigen Re- 
sultaten die folgenden : 

O H  OCH, 

Die verschiedenen Umwandlungen des Pseudo- 
baptigenetins lassen sich also zusammenstellen 
wie folgt: 

Y -A 
/ 

A 
Baptigenetin Methylbaptigenetin Alkoh. KOH Pseudobaptigin 

f 
~12HIoO4 c12H1204 C14H1004 

EinenBeitragzur K o n s t i t u t i  o n s f r a g e 
d e s  T a n n i n s  liefert M. N i e r e n s t e i n s o ) ,  
der aus Tannin zwei charakteristische Acetylver- 
bindungen herstellte, von denen nur eine bei der 
Oxydation mit Kaliumpersulfat in essigsaurer Lo- 
sung Ellagsaure gab. Auf Grund dieses Ergeb- 
nisses ist er geneigt, die Verwerfung der Digallus- 
saureformel, die mit Ausnahme der Konstanz des 
Drehungsvermogens und der D e k k e r schen Be- 
obachtung der Anwesenheit von sechs acetylier- 
baren Hydroxylen das Verhalten des Tannins aufs 
beste erklart, mogIicherweise als verfruht zu be- 
zeichnen. Nach der Auffassung N i e r e n s t e i n s 
beansprucht die D e k k e r sche Phthalsiiureanhy- 
dridformel 

mehr oder weniger tinktorielles Vermogen fur das 
Tannin, was in Wirklichkeit nicht der Fall ist. Die 
engc Beziehung der Ellapsure zu der Digallus- 
formel des Tannins ist aus den untenstehenden zwei 
Formelbildern leicht ersichtlich : 

OH 
Digallussaureformel des Tannins 

49) Ar. d. Pharmacie 245, 561. 
5 O )  Berl. Berichte 40, 916. 

, 1  

HO.,,,!-O--CO--~~H 
OH 

Ellagsaure 

Der Ellagsaure liegt bekanntlich als Kohlen- 
wasserstoff das F 1 u o r e n 

zugrunde. Versuche von M. N i e r e n s t e i n s'), 
den Quebrachogerbstoff, einen Pyrocatechingerh- 
stoff, in essigsaurer Losung mit Kaliumpersulfat 
bei Anwesenheit von wenig kone. Schwefelsaure 
zu oxydieren, ergaben ein tiefrotes, an das betref- 
fende Phlobaphen erinnerndea Produkt, das bei der 
Zinkstaubdestillation A n t h r a c e n 

lieferte. Nach N i e r e n s t e i n war zu erwarten. 
daO beim Quebrachogerbstoff, dem einerseits der 
Catechinkern, andererseits entweder das Resorcin 
oder Phloroglucin zugrunde liegt, das Zusammen- 
schweiBen der Kerne ausbleiben wiirde. Urn auf 
den ev. genetischen Zusammenhang mit RufigaIIus- 
saure hinzuweisen, wird von N i e r e n s t e i n 
fur das Oxydationsprodukt einstweilen der Name 

51) Berl. Berichte 40, 4575. 
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R u f i q u e b r a c h o s a u r e vorgeschlagen. Auch 
das Phlobaphen des Quebracho ergab bei der Zink- 
staubdestillation allem Anschein nach Anthracen. 

Pharmakologische Untersuchungen von H i 1 - 
d e b r a n d t hatten ergeben, d a B  bei Oxybenzyl- 
piperidinen die Piperidinwirkung von dem Bau des 
mit dem Piperidin verbundenen Benzolringes ab- 
hangig ist, und daB diejenigen Derivate die stiirkste 
Wirkung zeigen, bei denen die der Phenolhydroxyl- 
gruppe benachbarten Ortho- oder Metastellungen 
unbesetzt sind. Diese Beobachtungen gaben Ver- 
anlassung, statt des Piperidins eine Substanz von 
bekanntem therapeutischen Wert, namlich das 
T a n n i n ,  mit P h e n o l e n  und Formaldehyd 
in Reaktion zu bringen. Fur die therapeutische 
Verwendung zeigte sich am geeignetsten das Thy- 
molderivat, das unter dem Namen T a n n o  - 
t h y m a 1 ale neues Darmadstringens mit sehr zu- 
verlassiger Wirkung und erheblichen antiseptischen 
Eigenschaften in den Arzneischatz aufgenommen 
worden ist. Auch in den hartnackigsten Fallen, 
wo andere Tanninpraparate versagten, erwies sich 
das neue Heilmittel ala durchaus zuverlassig. 

Die Aufspaltung des sauerstoffhaltigen Ringes 
in C a t e c h i n g e l a n g v o n  K o s t a n e c k i u n d  
L a m p e 52) durch Reduktion des Catechintetra- 
methylathers mit Natrium und Alkohol. Aus dem 
Reduktionsprodukt wurde ein in Alkali losliches 
01 erhalten, das einen gut krystallisierenden Methyl- 
ather lieferte. Unter Zugrundelegung der K o s t a - 
n e c k i schen Catechinformel erklart sich der Vor- 
gang 80, daB das im Catechintetramethylather be- 
findliche alkoholische Hydroxyl eliminiert und der 
Cumranring unter Aufnahme von zwei Wasser- 
stoffatomen geoffnet worden ist, im Sinne der zwei 
folgenden Formeln : 

CH,O 0 

CH,b 
Catechintetramethylester 

Desoxyhydrocatechintetramethylester. 

Der Methylather des, entstandenen Tetramethyl- 
athers 11 ware demnach als ein Pentamethoxy-l- 
athyldiphenylmethan aufzufassen. Fur die Ftichtig- 
keit dieser Ansicht fiihren beide Forscher die Ana- 
logie der Aufspaltung des Cumarons durch Reduk- 
tion zu Athylphenol an, aukrdem wurde durch den 
experimentellen Nachweis die Reduzierbarkeit des 
Benzhydrols par excellence zu Diphenylmethan und 
zweier Methylather des Maclurins und Phloro- 
glacins zu den theoretisch vorauszusehenden Di- 
phenylmethanderivatan erwiesen. 

Zur C h a r a k t e r i s i e r u n g  d e r  C a t e -  
c h i n e verschiedener Provenienz ist der Catechin- 
tetramethylather sehr geeignet. Derselbe LBt sich 
in guter Ausbeute durch Methylierung des kauf- 
lichen Catechim mit Dimethylsulfat herstellen und 

62) Berl. Berichte 40, 720. 

liefert ein schon krystallisierendes Monobrompro- 
dukt, aus dem sich der Catechintetramethylather, 
wie v o n  K o s t a n e c k i  und L a m p e 6 3 )  ge- 
funden haben, leicht regenerieren la&. Beim 
Kochen mit Zinkstaub und Alkali wird das Brom 
eliminiert, und man erhalt denAther glatt zuruck. 
Mit derselben Leichtigkeit wie der Monobromiither 
laBt sich auch der Monojodkther darstellen, der die 
gleichen Eigenschaften bei der Reduktion zeigt. 
In gleicher Weise 1ieB sich zeigen, daB auch bei 
anderen Phloroglucinderivaten das Halogen sich 
leicht eliminieren 1aBt. 80 wurde aus dem Monobrom- 
maclurinpentamethylather der entsprechende Leu- 
komaclurinpentamethylather und aus dem Dibrom- 
phloroglucintrimethyliither in glatter Weise der 
erwartete Phloroglucintrimethyliither erhalten. 

Von den drei g e r b s t o f f a r t i g e n  B e -  
s t a n d t e i l e  n R h a b a r b e r w u r z e 1 
spaltet sich nach den Untersuchungen von G o r i s 
und C r e  de54) das Glucogallin in Glucose und 
Gallussaure, das Tetrarin in Glucose, Gallusskure, 
Zimtsaure und Rheosmin, das Catechin ist iden- 
tisch mit dem im Catechu enthaltenen. Die Nigrine 
des Rhabarbers sind durch Polymerisation von 
Oxymethylanthrachinonen entstandene Produkte, 
die zu diesen in demselben Verhaltnis stehen wic 
die Phlobaphene zu den Gerbstoffen. Neuaufgestellt 
wird die Tatsache von der Gegenwart gerbetoff- 
artiger Verbindungen und verschiedener Anthra- 
chinonabkommlinge in denselben Zellen und die 
Behauptung, daB sich die Anthrachinone in der 
Zelle auf Kosten der Gerbstoffe bilden. Zur Auf- 
stellung dieser Hypothese halten sich die Verff. 
berechtigt einerseits durch die Beobachtung, daB 
im chinesischen Rhabarber Gallussiiure und andere 
freie und gebundene aromatische Substanzen vor- 
handen sind, andererseits durch die Vorgange bei 
der Bildung gewisser Gallussiiuren. So entsteht 
beispielsweise die Rufigallussaure, ein Hexaoxy- 
anthrachinon, durch Kondensation von zwei Mole- 
kulen Gallussiiure, Anthragallol, ein Trioxyanthra- 
chinon, durch Kondensation von einem Molekul 
Gallussaure und einem Molekul Benzoesaure, Styro- 
gallol endlich, ein Dioxyanthracumarin, durch 
Kondensation von Zimtsaure und Gallussiiure. Die 
bis heute dargestellten Anthrachinonabkommlinge, 
denen der Rhabarber seine Eigenschaften ver- 
dankt, sind Oxymethylanthrachinone, die in Form 
von Glykosiden in der Pflmze vorkommen. 

In Abweichung von den bisherigen Anschau- 
ungen uber die Z i m t s ii u r e n mussen naoh den 
Arbeiten von E. E r l e n m e y e r  jun., B a r k o w  
und 0. H e  r z 55) mindestens sechs isomere Zimt- 
sauren existieren. Von dieseli wurden funf einer 
eingehenden krystallographischen Untersuchung 
unterworfen, die ergab, daB man dadurch iQ der 
Lage ist, die verschiedenen. Modifikationen schon 
allein durch die Form zu unterscheiden; auBerdem 
zeigen die Sauren aber auch verschiedene Schmelz- 
puhkte und vollstiindig verschiedene Ltislichkeits- 
verhaltnisse. Es sind dies: 1. die Isozimtsaurc 
von E r 1 e n m e y e  r sen. Dieselbe ist identisch 
mit der von H a u s h o f e r gemessenen Isozimt- 

der 

63) Berl. Berichte 40, 4910. 
64) Pharm. Ztg. 52, 406. 
66)  Berl. Berichte 40, 653. 
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sam, hat den Schmelzpunkt 37-38' und wird 
erhalten durch Reduktion der a-Bromallozimt- 
same, durch Umlagemg aus Allozimt&ure und 
aus der P-Bromallozimtsiiure nach M i c h a e 1. 
2. die Allozimtaiiure von L i e b e r m a n n , F. 68'. 
Dargestellt aus Cocabliittern, aus E r 1 e n m e y e r s 
Isozimtsiiure durch Behandeln mit Anilin, durch 
Reduktion der a-Bromallozimtsiiure und der p- 
Bromallozimtsiiure, durch Erhitzen von Benzol- 
malonsiiure und durch Umlagerung &us der L i e - 
b e r m a n n schen Isozimtsaure. 3. die Isozimt- 
siiure von L i e b e r m a n  n ,  F. 59'. Diese wird 
gewonnen &us der Cocapflanze, aua Storax und aus 
dem Brucinsalz der Allozimtsiiure. 4. a-Zimtsiiure 
vom 3'. 134-135', welche die kiiufliche Siiure &us 
Storax darstellt und aus Ather in groBen Krystallen 
erhalten wird. Aus dieser letzteren Siiure entsteht 
durch Umlagerung 5. die P-ZimtsZure vom F. 132 
bis 133'. Zu diesen fiinf genau untersuchten Siiuren 
kommen noch weiter 6. die Isozimtsiiiure von 
E r l e n m e y e r  jun. und A l l e n ,  die aus dem 
leiohtloslichen Brucinsalz der Allozimtsiiure er- 
halten wird und in krystallographischer Hinsicht 
der Siiure 3. nahesteht. Bei der Zersetzung des 
Rrucinsalzes wurden auBerdem noch Krystalle 
des triklinen Systems erhalten, die einer siebenten 
Siiure anzugehoren scheinen. 

Mit der Darstellung a l k y l i e r t e r  Z i m t -  
s ii u r e n beschiftigte sich seit mehreren Jahren 
G. S c h r o e t e r 56) mit mehreren Mitarbeitern. 
So wurde unter anderem gezeigt, da5 Acetophenon 
und Jodessigester mit Magnesium in BenzollGsung 
spontan miteinander reagieren im Sinne der fol- 
genden Gleichung : 

c6H6\C = 0 + JMgCHaC02R = CH,/ 
c6H6\C/oMgJ 
CH/ \CHI - C02R 

Bei der Destillation des mit verd. Schwefeeleiiure 
behandelten Reaktionaproduktes spdtet sich Waeeer 
ab, und beim Verseifen dea Destillates, sowie auch 
beim Verseifen des undestillierten Rohproduktes 
mit wgsserig-alkoholischer Natronlauge wurde p- 
Methylzimtsiiure erhalten. Naoh der P e r k i n - 
schen Synthese sind leicht daratellbar a-Alkylzimt- 
sauren, dagegen nicht p-Alkylzimtsiiuren, die bis 
vor kurzem nicht bekannt waren, da die P e r k i n - 
sche Synthese sich nicht auf aromatisohe Ketone 
iibertragen liiBt. Durch die Ergebnisse der S c h r o e - 
t e r achen Arbeiten ist diese Liicke nun ausgefiillt. 
Denn die oben angefiihrte Synthese vollzieht sich 
mit der gleichen Leichtigkeit, wenn man statt des 
Acetophenons andere Ketone, wie Methylaceto- 
phenon, Propiophenon, Isovalerophenon, &prono- 
phenon verwendet ; alle diese Ketone reegieren 
mit Jodemigestar und Magnesium in Benzol nach 
der allgemeinen Gleichung : 

Ar CO - R + JMg CH2 4 C02C2Hb 
Ar - C(R)(OMgJ) CH2. C02C& . 

Die p a r  entstehenden Aryhlkyhydracrylsiluren 
spalten Waaser ab und gehen in p-Alkylzimtsiiuren 
uber. Isomere p- Alkylzimtsiiuren, vielleicht der 
ZimMure und der Allozimteiiure entsprechend, 

5'3) Berl. Berichte 40, 1698. 

wurden mit Sicherheit nur beim Propylderivat fest- 
gestellt, wo zwei Siiuren, die durch Hitze nicht 
ineinander umgewandelt werden konnten, gewonnen 
wurden. Von Synthesen p-substituierter Zimt- 
siiuren, die in der letzten Zeit von anderen Autoren 
ausgefiihrt d e n ,  sind w erwghnen die von 
T i f f  e n e  au67) in analoger Weise wie von 
S c h r o e t e r  und W i i l f i n g  durchgefiihrte 
Darstellung der P-Methylzimtsiiure aus Aceto- 
phenon, die durch Umlagerung aus Dypnonoxim 
ermijglichte Gewinnung des Anilides derselben 
Siiure, die von H e n r i c h und W i r t h besohrieben 
wurde, und endlich der Abbau des Additionspro- 
duktes aus Benzalmalonester und Methylmagnesium- 
jodid zu p-Phenylbuttersiiure von K o h 1 e r 58). 

Die E i n w i r k u n g  v o n  P h e n y l m a g -  
n e s i u m b r o m i d  a u f  C o f f e i n  und einige 
seiner Derivate studierte H e i n r i c h S c h u 1 z 869)  

Da die Einwirkung von G r i g n a r d s c h e n  Lo- 
sungen auf die Derivate des Xmthins bisher nicht 
untersucht worden ist, erechien das Studium dieser 
Reaktionen beim Coffein und einigen seiner Sub- 
stitutionsprodukte insofern aussichtsvoll, als es 
moglich erschien, auf diese Weise die Darstellung 
substituiertm Purine zu erleichtern. Bei der au5er- 
ordentlichen Bedeutung dieser Substanzen in phy- 
eiologischer und pharmakologischer Hinsicht ver- 
dienen die Untersuchungen S c h u 1 z e s ein er- 
hijhtes Interease. In  der Tat zeigte es sich, daB die 
Reaktion auch auf diesem Gebiete die so oft er- 
wiesene Fruchtbarkeit nicht vermissen liBt. So- 
wohl aus den Produkten der Einwirkung von 
Phenylmagnesiumbromid auf Coffein als auch auf 
Bromcoffein lieB sich ein Korper %olieren, der durch 
Eintritt von zwei Phenylgruppen in das Coffein 
entstanden ist. Ebenso wie das Coffein wirkte 
auch das 8-Methylcoffein mit Methylmagnesium- 
bromid. Die erhaltenen Korper bilden in allen drei 
Fiillen trotz den in ihnen enthaltenen Phenyl- 
gruppen starke Basen. AuBer diesen Verbindungen 
wurden als Hauptprodukte der Reaktion wasser- 
loeliche Basen aufgefunden, deren Untersuchung 
aber noch aussteht. Die Einwirkung von Phenyl- 
magnesiumbromid auf Bthoxy- und Methoxycoffein 
lieferte ebenfalls eine Reihe von Verbindungen, 
doch vollzieht sich die Reaktion hierbei in anderer 
Weise, indem hochstwahrscheinlich die Oxalkyl- 
gruppe durch die Phenylgruppe ersetzt wird. Ihre 
Bildung ist deshalb interessant, weil im allgemeinen 
die Oxalkylgruppe gegen G r i g n a r d sche Lo- 
sangen resistant ist. Auch bei den letztgenannten 
Kijrpern wurden auBer den schwerer lijslichen 
Verbindungen reichliche Mengen wa~serloslicher 
Basen, die noch einer Isolierung und eingehenderer 
Untersuchung harren, gebildet. Jedenfalls ist von 
der weiteren Entwicklung dieser Synthesen noch 
eine Reihe interemanter Ergebnisse zu erwarten. 

tfber einige Alkylderivate des T h e o p h y 1 - 
1 i n s , des 1,3-Dimethylxanthins, berichtet W. 
S c h w a b e 60). Daa Theophyllin, das von K o s - 
s e 1 aus Teeextrakt isoliert worden ist, wird unter 
dem Namen Theocin ah miichtiges Diuretikum, das 

67) Compt. r. d. Acad. d. sciences 138, 356. 
68)  Am. Chem. J. 34, 147. 
69) Berl. Berichte 40, 1744. 
Bo) Ar. d. Pharmacie $45, 312. 
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alle bisher bekannten zum gleichen Zwecke ge- 
brauchten Priiparate weit ubertreffen so& ver- 
mndet. Die beschriebenen Versuche erstrecken 
sich auf das Studium des Athyl-, Normal- 
propyl, Isopropyl- und 3enzyltheophylli, welche 
Basen aus synthetischem Theophyllin oder Theo- 
phyllinsilber dargestellt wurden. Bei der Oxy- 
dation des Bthyltheophyllins wurde Dimethyl- 
parabansaure als krystallisierte Verbindung er- 
halten. Derselbe61) stellte zur besseren Aufkliirung 
uber die chemische Natur des Pseudotheobromins, 
eines mit dem Theobromin, dem Theophyllin und 
dern Paraxanthin isomeren Dimethylxanthh, 
grijoere Mengen dieaes %parates teils &US Jod- 
methyl und Xanthinsilber, teils aus Methyleulfat 
und Xanthineilber her und synthetisierte eine 
gr6Bere Reihe von Derivaten dieser Verbindung. 
Bei der Oxydation mit Dichromat und Schwefel- 
siiwe wurde Kohlensaure, Methylparabansawe, 
Ammoniak und Methylamin erhalten, woraus zu 
schlieden war, daB in dem Harnstoffrest nur eine 
Methylgmppe vorhanden ist. 

Unter dem Namen A n i s o t h e o b r o m i h  
wird ein Ersatzmittel fiir Diuretin und andere Theo- 
brominpriiparate empfohlen, das in seiner Wirkung 
dem Theobrominnatrium cum Natrio salicylic0 
ohne Auftreten der unerwunschten Nebenwirkungen 
der Salicylsiiure auf das Herz usw. vollkommen 
entaprechen SOU. Das Anisotheobromin, ein Theo- 
brominnatriumanisat von der Zusammensetkung 
C,H,N402Na. C6H40CH,, COONa, hat einen Theo- 
bromingehalt van 48% und stellt ein im Gegensatz 
zum Diuretin in Wasser schwerliisliches Pulver dar, 
das sich wegen seiner Bestiindigkeit gegen die 
Kohlensiiure der Luft lange unzersetzt aufbewahren 
I&&. Aus der wiieserigen, alkalisch reagierenden 
Liisung wird durch Siiwe ein krystallinischer Nie- 
derschlag ausgeflillt, der aus Theobromin und Anis- 
same besteht. Die alkoholische Losung desselben 
gibt nach dem Verdunsten des Lijsungsmittels beim 
Behandeln mit Chlorwaaser und Ammoniak eine 
carminrote Fiirbung, eine dem Theobromin cha- 
rakhristische Reaktion. 

Das in der letzten Zeit als Spezifikum gegen 
die Schlafkrankheit: bekannt gewordene A t, o x 9 1 
wurde von P. E h r l i c h  und B e r t h e i m 6 2 )  
einer eingehenden Untersuchung unterzogen. Die 
zuerst von B 6 o h a m p 6s) durch Erhitzen von 
arsenwurem Anilin hergestellte Verbindung wurde 
von ihrem Entdecker als Anilid der Arsensiiure auf- 
gefaBt und wird bis heute seiner chemischen Natur 
nach als Metaaraensiiureanilid bezeichnet, dem 
also die Formel C6H6 .NH . AsOa zukommen muBte. 
Die Untersuchung ergab aber, d a B  in dem Atoxyl 
kein freies Anilid, sondern eine neutrale Natrium- 
verbindung vorlttg. Abs der wiisserigen Usuung 
lieB sich durch Siiuren eine Verbindung abscheiden, 
die von derselben Zummmensetzung wie dae B 6 - 
c h a m p ache Orthoarsensaureanilid war. Beim 
Vergleich erwiesen sich beide Korper identisch, 
demnach muBte das Atosyl des Handels als eine 
Natriumverbindung der von B i: c h a m p beschrie- 
benen Substanz, deren Krystallwassergehdt von 

a) Ar. d. Pharmacie 245, 398. 
63) Berl. Berichte 40, 3292. 
63) Compt. r. d. Acad. d. sciences 56, I, 1172. 

Ch. 1808. 

1 4  Molekiilen schwankte, betrachtet werden. 
Nach E h r l i c h  und B e r t h e i m s  Unter- 
mchungen ia t  daa Atosyl jedoch daa Mononatrim- 
~alz der p-Aminophenylarsins%ure, deren Konsti- 
tution durch die folgende Formel ausgedriickt 
wird : 

N H ~ - < ~ > - A ~ o < ~ ~ ~  

Die Richtigkeit dieser Auffassung wurde bewiesen 
durch die Tatsamhen, daB weder die B 6 c h a m p 
ache Substanz, noch das Atosyl Anilide sind, da das 
Anilin nur sebr schwer abgespalten werden konnte, 
daB ferner % Atoxyl eine primiire Amiugruppe 
enthalten ist, und daB dasselbe endlich eine aroma- 
tische Arsinsiiure mit den von M i c h a e 1 i s be- 
Bchriebenen Eigenschaften ist, bei welcher die 
Amingruppe in Parastellung zu dem Arsensiiwerest 
gelagert ist. Fiir das Priiparat wird der Name 
A r s a n i 1 s ii u r e vorgeschlagen. 

Eiue Reihe von neuen Derivaten des P h e - 
n o 1 s und K r e s o 1 s wurde von G. S c h u 1 t z G 4 )  

dargestellt, Erwiihnung mogen hier finden die 
o-Nitro-o-kresol-p-sulfosiiure, die 0-Amido-0-kresol- 
p-sulfosiiure mit einer gr6Beren Zahl von Salzen, 
die o-Nitrometakresol-p-sulfosiiwe und die ent- 
sprechende Amidosiiwe. Wihrend die aus Ortho- 
kresol und Metakresol erhaltenen o-Nitroverbin- 
dungen sich mit gewohnlicher Schwefeladwe leicht 
in die Sulfosiiure uberfuhren lassen, gelingt dies 
nicht bei 0-Nitro-p-kresol, da letzteres bei gewohn- 
licher Temperatur nicht angegriffen, bei hijherer 
Temperatur aber zerstort wird. Bei Verwendung von 
rauchender Schwefelsiure m d e  eine stickstoff - 
und schwefelfreie S h r e  der Formel C,R#& er- 
halten, die wahrscheinlich eine Ketonsiiure ist. 
Der Methylester der neuen Siiure bildet eine nach 
Melonen riechende Flussigkeit und gibt mit Phenyl- 
hydrazin ein Hydrazon und ein sehr bestandiges 
Semicarbazon. 

Eine sehr beachtenswerte Neuemng auf dem 
Gebiete des D e s i n f e k t i o n s w e s e n s  stellt 
das A u t a n dar, das von den Elberfelder Farben- 
fabriken in den Handel gebracht wird. Trotzdem 
das Autanverfshren allem Anschein nach noch 
nicht die letzte Stufe der Vollendung erreicht hat, 
scheint es doch berufen, wegen der vielen Vorziige, 
die ihm eigen sind, das Desinfektionsverfabren der 
Zukunft zu werden, soweit es sich um die Des- 
infektion von Rliumen, von grol3eren Behiiltnissen, 
geschlossenen Wagen, kurz urn die sogen. GroB- 
desinfektion handelt. Wiihrend das anfiinglich auf 
den Markt gebrachte Autan aus einem fertigen Ge- 
misch von Bariumsuperoxyd und Pareformaldehyd 
bestand, das beim tfber@Ben mit Wasser sich unter 
stiirmischer Formddehydentwicklung zersetzte, ist 
in jungster Zeit aus Zweckmiidigkeitsgrunden eine 
neue Packung eingefuhrt worden, die einen MiB- 
stand, der dem alten Priiparat anhaftete, beseitigen 
soll. Die Wirksamkeit des iilteren Autans wurde 
durch noch unaufgeklarte Veriinderungen bei der 
Aufbewahrung der Mischung beeintriichtigt, wes- 
halb man dam iiberging, das Autan nicht mehr in 
gemischtem Zustand, sondern getrennt zu packen, 
so daB sich die Komponenten erst bei der Auslmrung 
in das Pormalinentwicklungsgef&B mischen konnen. 

64) Berl. Berichte 40, 4319. 
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Da hierbei die Reaktion nicht mehr wie bei der 
friiheren Packung plotzlich eintritt, ist damit auch 
der weitere Vorteil verbunden, das durch eine mehr 
seitliche Verteilung der Dampfsgule und durch 
ruhigere Gasentwicklung eine langsamere und wir- 
kungsvollere Verteilung des wirksamen Stoffes im 
Raume gewahrleistet wird. 

Auch zu den bereits bekannten D e s i n -  
f e k t i o n s m i t t e l n  ist wieder eine Anzahl 
nener Priiparate getreten. P a r a 1 y s o I ,  eine 
Alkalikresolverbindung, die in weiBen Krystallen 
erhalten wird, soll wie Metakalin als festes Kresol- 
seifenpraparat Verwendung finden. Das Wund- 
antiseptikum und Desinfektionsmittel L y s a n 
wird durch Einwirkung von Formaldehyd auf 
terpenartige Htoffe dargestellt und ist eine alka- 
lische, mit Wasser, Alkohol und Glycerin misch- 
bare Flussigkeit. Ebenfalls als Wundantiseptikum 
wird das F o r m i d i n , ein Methylendisalicylsaure- 
jodid, empfohlen, ein in Wasser und Alkohol un- 
loslichcs Pulver von rotgelber Farbe. A n t h r a - 
s o 1 i n ist eine Anthrasol enthaltende Glycerin- 
seife , die vornehmlich bei Hauterkrankungen 
Anwendung finden soll. P e r  g l u  t y l  ist ein 
festes Desinfektionsmittel, dessen Wirkung auf 
einem Gehalt an Wasserstoffsuperoxyd beruht. 
Es wird in der Weise erhalten, daB man bei 
maBiger Warme so vie1 Gelatine in Wasserstoff- 
superoxydlosung auflost, daB eine bei 2 H 0  
schmelzende Masse entsteht. Dem L y s o f o r m , 
einer Auflosung von Formaldehyd in Kaliseifen- 
losung, steht auBer dem obengenannten Lysan, 
das ebenfalls einen Seifenzusatz enthalt , das 
B a c t o f o r m nahe. Dasselbe kommt in flussiger 
und in gelatinoser Form in den Handel und besteht 
aus Paraformaldehyd, neutraler Natronseife und 
aus Kohlenwasserstoffen. Als Konkurrenzprapa- 
rate des Lenicets sind aufzufassen das E s t o n , 
F o r m e s t o  n und S u b e s t o n. Eston ist eine 
basisch essigsaure Tonerde, Subeston ist doppelt 
basisch essigsaure und Formeston basisch essig- 
ameisensaure Tonerde. Ferner finden sich im 
Handel das P e r u e s t o n  und P e r u f o r m -  
e s t o n mit Zusatzen von l’erubalsam und Talcum. 
Speziell dermatologischen Zwecken dienen die 
T e e r p r a p a r a t e Pitticaseife, eine feste Pitty- 
lenkaliseife, welche rein oder mit verschiedenen 
arzneilichen Zusatzen Anwendung findet, sowie 
das P i t t y p 1 a s t , ein lO%iges Pittylenpara- 
plast. Eine perborathaltige Seife ist das S a p  o z o n, 
auch Sauerstoffseife genannt. A k  Schutz gegen An- 
steckung bei Operationen usw. wird eine Losung 
verschiedener wachs- oder balsamartiger Stoffe 
linter dem Namen C h i r o s o t e r anempfohlen. 
Ein fur den menschlichen Organismus vollsthdig 
ungiftiges Desinfektionsmittel ist das G r i s e r i n , 
ein Derivat der Chinolinsulfosaure in Verbindung 
mit Jod. Ein neues Praparat von sehr bedeutender 
antiseptischer Wirkung wird erhalten, wenn man 
tertiare Aminbasen oder deren Salze, z. B. Trime- 
thy lamin oder Tripropylamin, mit Alkalien, vor- 
zugsweise Calciumhydroxyd, kraftig durchschuttelt 
und bei Luftzutritt stehen la&, bis der Ammoniak- 
gcruch verschmnden, und statt dessen ein anderer 
eigenartiger Geruch aufgetreten ist. 

H e f e  und H e f e e x t r a k t e  kommen in 
der letzten Zeit unter den verschiedensten Bezeich- 

tungen zu arzneilicher Verwendung in den Handel. 
teine Hefenpraparate sind beispielsweise die 
C r y g a s e R i e d e 1,  ein hellgraues, in Wasser 
inlosliches Pulver, ferner das Z y m i n , eine sterile 
lauerhefe, welche nach Behandlung rnit Aceton 
;etrocknet und wegen ihrer hohen baktericiden 
Ligenschaften sowohl als Pulver zum Beetmuen 
ion Wunden und Hautausschliigen als auch inner- 
ich gebraucht wird. In  der Frauenpraxis werden 
Dauerhefestiibchen als Antigonorrhoikum ange- 
vendet. Ein trockenes Bierhefepraparat ist unter 
iem Namen F u r u n k u 1 i n bei allgemeiner 
Furunkulose, Hautgrind, Ekzem, gastrischen Stij 
aungen, Dyspepsie usw. empfohlen worden. L e - 
v u r e t i n ,  L e v u r i n ,  L e v u r i n o s e ,  F a e x  
n e d i c i n a l i s ,  T r o c k e n h e f e  und viele 
tndere Praparate werden als Tonica und Anti- 
ieptika, als Abfuhrmittel bei Typhus, Masern. 
I’uberkulose, Cholera, Ruhr, Scharlach, Krebs und 
mderen Leiden gepriesen. Gegen Syphilis wird ein 
aus Sublimat und Hefekulturen gewonnenes Nw 
deinquecksilber als L 6 v a r g y r e, ferner gegm 
d e  Krankheiten, die mit Arsen behandelt werden, 
wird ein a r s e n h a l t i g e s  H e f e n p r a p a -  
r a t in den Handel gebracht. Auch in Form von 
Seifen und Kataplasmen hat die Hefe arzneiliche 
Verwendung erfahren. Wohl die groDte Menge von 
Hefeextrakten wird als Ersatz des teuren Fleisch- 
extraktes und zu Suppenwiirzen u. dgl. konsumiert. 
Mit der C h e m i e  d e r  H e f e  u n d  H e f e -  
e x t r a k t e beschaftigte sich in einer Reihe von 
Versuchen A. W i e b o 1 d 55). Aus denselben ist 
ersichtlich, daB die Hefe, die bis vor kurzer Zeit a13 
wertloses Abfallprodukt betrachtet wurde, ein 
wertvolles Nahrungsmittel darstellt, das in seiner 
Zusammensetzung sich unserer wichtigsten Stick- 
stoffnahrung, dem Fleische, enge zugesellt. AuDei, 
den stickstoffhaltigen organischen Nahrstoffen, den 
Proteinkorpern, sind auch die fur den Aufbau der 
Zellen und Organe des menschlichen Korpers 
wichtigsten Mineralstoffe, vor allem die Phosphor- 
saure, auch die fur die Ernlihrung der Nervensuh- 
stanz wichtigen Lecithine in betrachtlichen Mengen 
in der Hefe erhalten. Die Verfahren zur Dar- 
stellung von Hefenextrakten lassen sich in mehrere 
Gruppen einteilen, je nachdem die Extraktion ohne 
Zuhilfenahme von Enzymen oder unter Benutzung 
der proteolytischen Enzyme der Hefe oder fremder 
Enzyme zur AufschlieDung des Hefeplasmas oder 
endlich unter Verwendung chemischer Agenzien, 
wie Sauren, Basen,. Salze oder indifferenter, die 
Plasmolyse befordernder Stoffe, wie Zucker, Gummi. 
Ather usw., ausgefuhrt wird. 

Als neue G o n o r r h o i k a werden empfoli- 
len das D e 1 e o 1, das aus Methylenblau, Extract. 
Equiseti und Extract. Graminis zusammengesetzt 
ist. Die Mischung, welche in Gelatinekapseln ab- 
gegeben wird, soll die Fahigkeit besitzen, schon 
innerhalb zwei Stunden nach dem Eingeben den 
Harn und mit diesem die Harnrohre derart zu 
desinfizieren, dal3 eine Ansiedlung von Gonokokken 
nicht stattfinden kann. Ein anderes Mittel wird 
vielfach gepriesen, das A r h o v i n  und sein Er- 
satzpraparat, das Diphenylaminum thymico-ben- 
zoicum. Das G o n o s a n , das auch von N e i Is c r , 

65)  Ar. d. Pharmacie 245, 294. 
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dem Entdecker des GonokokIrus, fur die innere 
Darreichung neben der lokalen Behandlung mit 
Protargollosungen bei der Gonorrhoebehandlung 
empfohlen wird, ist ein dunkelgriines 01 von aro- 
matischem Geruch und stellt eine Losung von 
reinstem K a w a h  a r z in Sandelholzol dar. In  
der Behandlung der Gonorrhoe ist man in der letzten 
Zeit mehr und mehr dam ubergegangen, neben der 
antiseptischen Lokalbehandlung eine innerliche 
Anwendung iihnlicher Balsamika Hand in Hand 
gehen zu lassen. Auch die Erfahrungen mit Gono- 
san in der Frauenpraxis fiihren zu dem SchluB, 
daB dasselbe auch bei der Behandlung der Frauen- 
gonorrhoe eine wichtige Rolle spielt, indem es in- 
folge seiner aniisthesierenden, adstringierenden 
und antiseptischen Wirkung die Lokalbehandlung 
in sehr wirksamer Weise unterstiitzt. Versuche 
haben ergeben, da13 man durch kontinuierliche 
Perkolation der K a w a w u r z e 1 mit Alkohol 
eine so hoch konz. Harzlosung darstel€en kann, 
daB dieses Extrakt sich klar mit atherischen olen 
und Balsamen mischen lli13t. Das Verfahren zur. 
Darstellung von mit Sandelbhol und Copaiva- 
balsam klar mischbaren Kawawurzelextrakten ist 
der A.-G. J. D. R i e d e 1 durch Patent geschiitzt. 
Als bestes Heilmittel bei der Therapie der Enuresis 
nocturna wird Strychnostinktur oder Buccoextrakt 
empfohlen. Da diese Krankheit haufig mit Blasen- 
katarrh einhergeht, wird neben den bekannten 
toniaierenden Mitteln die Anwendung von Blasen- 
desinfizientien angeraten. Zur Behandlung der 
Augenblenorrhoe ist unter dem Namen B 1 e n o - 
1 e n i c e t s a 1 b e ein Gemisch yon Lenicet und 
einer Euvaseline genannten resistenten Ceresin- 
vaseline, empfohlen worden. Wahrend die bisher 
iibliche Silbernitratbehandlung bei Erwachsenen 
nicht immer zu dem erwiinschten Ziele fuhrt, envies 
sich das LeniBet als vorzugliches Mittel selbst gegen 
starkere profuse Selrretionen und verhindert gleich- 
zeitig durch Koagulation des Sekrets dessen s c h a -  
liche indirekte Einwirkung auf die Sehkraft. 

Der Behandlung der S y p h i 1 i s dienen das 
C o r r o s a I , eine Kombination aus Hydrargyrum 
succinicum, Hydr. cacodylicum und Novocain bzw. 
Eucain, die in Phiolen von 2 ccm Inhalt mit je 
0,0075 g Quecksilbergehalt in Form subcutaner 
schmerzloser Injektionen Anwendung findet. Zu 
Inunktionskuren bei Syphilis wird das Q u e c k - 
s i 1 b e r v e 1 o p u r i n sehr empfohlen. Dasselbe 
hat als Grundlage eine Seife, das V e 1 o p u r a 1, 
welche mit Hilfe von Olivenol zu einer salbenartigen 
Masse verarbeitet ist. Der Seife wird mit Lanolin 
extingiertes Quecksilber im Verhaltnis 2 : 1 zuge- 
setzt. Aktuelle Bedeutung gewonnen hat das 
A t o x y 1 66), welches nicht nur gegen die Schlaf- 
krankheit, sondern auch nach S a l m o n s  als 
Syphilisheilmittel sich gut bewahrt hat. Doch sind 
die Erfahrungen hieriiber noch nicht abgeschlossen. 
Als Prophylaktikum gegen Syphilis in der deutschen 
und osterreichischen Marine wird eine Losung von 
Protargol in Wasser unter Zusatz von etwas Gly- 
cerin und Gelatine, welche eingetraufelt wird, 
benutzt. Neuerdings empfiehlt G o 1 d m a n n 
einen Zusatz von Alypinnitrat, weil gelegentlich 
nach der Eintraufelung Reizzustiinde beobachtet 

6 6 )  Diese Z. 21, 203 (1908). 

wurden. Die Erfolge, die bei der Syphilisbehand- 
lung zum Teil mit dem Atoxyl erzielt wurden, ver- 
anlalten R o s e n t h a 1 ,  das wirksame F'rinzip 
dieses Arzneimittels, die a r s e n i g e S ii u r e , als 
solche in Anwendung zu bringen. Nach R o s e n - 
t h a 1 ist diese dem Atoxyl vonuziehen, weil genau 
bestimmbare Mengen von Arsen zur Besorption 
kommen, und schnell Gewohnung eintritt, wahrend 
beim Atoxyl eine kumulierende Wirkung zu be- 
fiirchten ist. und unangenehme Begleiterscheinungen 
nicht ausgeschlossea sind. 

Von N e r v e n h e i l m i t t e l n  seien er- 
wahnt das F e r r o l e c i t h i n ,  ein Siilwein, der 
Pflanzenlecithin, Eisen und Phosphorsaure enthllt, 
das Lecithinpriiparat L e c i p 1 a s m a , in dem 
das Lecithin mit aromatischen Stoffen verbunden 
ist, ein L e c i t h i n k  r a f t w e i n  , das als Ner- 
vinum und Sedativum empfohlene M e n s a 1 i n . 
den Angaben der Hersteller zufolge ein ,,biphenyl- 
dioxycarbonsaures Dimethylpyrazolonhexahydro- 
cymolvalerianat", das M o n o t a 1 ,  ein Bthyl- 
glykolsaureester des Guajacols, der in Mischung 
mit Olivenol gegen Neuralgien iiuhrliche An- 
wendung findet, das N e r v e n t o n i k u m  v o n  
S w o b o d a ,  eine Losung von Bluteiweil und ner- 
venstarkenden Extrakten in Sirup, das als Anal- 
getikum und Sedativum empfohlene N e u r o - 
f e b r i n , eine Mischung von Neuronal und Anti- 
febrin, das K o 1 a f e r r i n , ein Kolachinaeisen- 
Strychninpraparat, T o n o 1 p r 5 p a r a t e , 
wie verschiedene Glycerophosphate genannt werden, 
das V a 1 i n e r v i n , ein brausendes Baldrian- 
hromid, und das V a 1 i f 1 u i d , ein Baldrianfluid- 
extrakt. 

Von neuen d i a t e t i s c h e n  und S t a r -  
k u n g s m i t t e 1 n seien im folgenden genannt 
darr S o m a g e n , ein Fleischprilparat, welches 
nicht nur anregende Fleischsalze und Fleischbasen 
enthalt, sondern hauptsachlich aus den nahrenden 
Proteinstoffen des Fleisches, die in leicht loslicher, 
aufgeschlossener Form und vollkommen verdau- 
lichem Zustande vorhanden sind, zusammengesetzt 
ist. Einpatentiertes N i i h r m i t t e l  a u s  M i l c h  
u n d  Me  h l  wird in der Weise bereitet, daB man 
das Mehl mit so vie1 Milch, als es aufnehmen kann, 
anfeuchtet und dann trocknet. Das nach dem 
Trocknen gesiebte Pulver wird notigenfalle noch- 
mals mit Milch durchmischt und derselben Proze- 
dur unterzogen. B i o g 1 o b i n ist ein portwein- 
farbiges wohlsohmeckendes Getxiink, das nach 
einem D. R. P. dargestellt wird, indem eine rnit 
Zucker versetzte Hamoglobinlosung nach Zusatz 
einer gwigneten Hefeart der Garung unterworfen, 
und der giirenden Fliissigkeit im letzten Drittel der 
Garung Weinsiiure zugesetzt wird. Man erhilt so 
eine zucker - und extraktreiche Fliissigkeit, die 
nach Belieben Hamoglobin besitzen kann. Ein 
Milchpraparat ist Y o g h u r t oder Yaourt, dessen 
Nahrwert den des Fleisches erreicht oder sogar 
iibertrifft. Das Ferment des Yoghurt, die M a y a , 
besteht wie das Kefirferment aus einer Symbiose 
von Pilzen. Die in derselben enthaltenen Milch- 
saurebakterien bewirken eine der chlorhydropep- 
tischen iihnliche Verdauung. Zur Herstellung des 
Yoghurt wird die Milch auf ein Drittel oder die 
HLlfte eingeengt, das Ferment zugesetzt und die 
Masse in Topfen in eine tiirkische Kochkiste ge- 
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bracht, wo sich die Maya bei 50' entwickelt. Die 
reife Masse hat die Konsistenz eines Puddings und 
einen rahmartigen, siiBen und leicht sauerlichen 
Wohlgeschmack. Das Wiparat wird bei Erkran- 
kungen der Verdauungswege, bei Krankheiten der 
Haut, die auf abnorme Garungserscheinungen zu- 
riickgefiihrt werden, und bei sonstigen Stoffwechsel- 
storungen als auflerordentlich leicht verdauliches 
NLhr- und Heilmittel gegeben. Die iibrigen auf 
dem Arzneimittelmarkt erschienenen Tonica ent- 
halten als wirksame Agenzien Arsen, Eisen, Hiimo- 
globin, Phosphorsiiureverbindungen, Lecithin, Jod, 
Kakao, Kola, Malz, Eiweil) usw. N e  u e  J o d  - 
p r ii p a r a t e  sind beispielsweise J o d g 1 i d i n  e , 
ein aus PflanzeneiweiD hergestelltes, leicht resorbier- 
bares JodeiweiB, J o d a 1 b i n , ein ahnliches ame- 
rikanisches Priiparat, J o d f e r r o 1, ein Jodeisen- 
lebertran, J o d i n , eine dem Jodipin Bhnliche 
Arachisolzusammensetzung, J o d i p i n u  m p h o s- 
p h o r a t u m , ein Ersatz fur Phosphorol, F u c o 1 - 
j o d ii r , ein aus Fucol und Eisenjodiir hergestell- 
ter hellfarbiger Ersatz fur die dunkelfarbigen Jod- 
lebertrane. 

Alsneues A n t i p y r e t i k u m  und A n t i -  
r h e u m a t i k u m  ist das N o v a s p i r i n  au er- 
wahnen. Als Ersatz fur Salicylate dient es in allen 
Fallen, in denen diese schlecht vertragen werden. 
Hauptsachliche Anwendung soll es bei Erkiiltungs- 
krankheiten, Influenza, Neuralgien, Gicht und 
Rheumatismus finden. Seine Wirkung beruht auch 
zum Teil auf der langsamen Abspaltung von Sali- 
cylsiiure im Organismus, durch welche die unan- 
genehmen Nebenwirkungen der Salicylpriiparate, 
wie Kopfschmerzen, obelkeit und Ohremctusen, 
vermieden werden. Ein weiterer Vorteil ist bei der 
Darreichung des Novaspirins die leichte Resorbier- 
barkeit; es wird auch von Personen, die gegen 
Aspirin empfindlich sind, leicht vertragen. Seiner 
chemischen Zusammensetzung nach ist ee der Di- 
salicylsiiureester der Methylencitronensiiure. In  
kaltem Wasser ist es fast unlijslich, leicht dagegen 
in Alkohol uud Aceton. Bei der Darstellung des 
Novaspirins k B t  man zuniichst Phosphorpenta- 
chlorid auf AnhydromethylencitronensZiure ein- 
wirken, wobei sich das Dicblorid der Siure bildet. 
Aus dem Dichlorid entsteht durch Einwirkung von 
SalicylsSiure unter Abspaltung von Salzsiiure das 
Novaspirin, so daB die Gewinnung sich durch fol- 
gendes Schema wiedergeben &Bt : 

CH,-COOH CH,--COCl 

CHZ-COOH dlH,-COCl 

CH2-COO-CaH4 * COOH 
CsH, OH.  COOH 1 + C' 'CH, 

h ~ ' ~ ~ o - c 6 H 4  * COOH 
Novaspirin. 

Von verwandten neueren Arzneimitteln, die dem 
Novaspirin nahestehen, ist das C, i t a r i n , ein 
neutrales Natriumsalz der Anhydromethylencitro- 
nensiiure, die durch Einwirkung von Chlormethyl- 
alkohol auf Citronensiiure erhalten wird, zu er- 
wiihnen. Das Citarin spaltet leicht Formaldehyd 

ab und besitzt die Fahigkeit, Harnsaure zu lijsen, 
weshalb es bei Gicht und Rheumatismus, besonders 
bei veralteten Fallen, gegeben wird. Die Hexa- 
methylentetraminverbindung der Anhydromethy- 
lencitronensaure ist das mit dem Neurotropin 
identische H e 1 m i t o 1,  das bei Harnleiden u. dgl. 
als Blasendesinfiziens erfolgreiche Anwendung ge- 
funden hat. 

Zu den Ersatzpriipareten des Migrtinins, von 
denen an das in der letzten Zeit eingefiihrte Mi- 
grophen und das Sulfopyrin erinnert werden mijge, 
ist das V i n o  p y r  i n  getreten. Dasselbe iet als 
sams weinsaures Paraphenetidin aufzufassen, dem 
die Formel 

zukommt. Es wird ah ein ausgezeichnetes Miigrane- 
mittel, das frei von schdlichen Nebenwirkungen 
auf Herz und Magen ist, empfohlen, auch soll es 
vom Organismus in weit gr6Beren Dosen wie hcet- 
anilid und Phenacetin vertragen werden. Als Salz 
dee Paraphenetidins zerfiillt es im Organismus und 
entfaltet die charakteristischen Phenetidinwirkun- 
gen, die auch dem Phenacetin und dem Citrophen 
eigentiimlich sind. 

Als Konkurrenzpraparat des P y r e n o 1 s 
ist im verflossenen Jahr ein weiteres Salicylpraparat 
im Handel erschienen, das als Natrium thymico- 
oxybenzoicum bezeichnet wird, nach den Unter- 
suchungen von Z e r n i k 67) jedoch diesen Namen 
nicht verdient, da es bei der genauen Nachprufung 
als ein mit Thymol versetztes Gemisch aus gleichen 
Teilen Natrium salicylicum und Natrium benzoicum 
charakterisiert werden konnte. Zwei amerikanische 
Spezialitiiten sind das T y 1 m a r i n , das chemisch 
als Acetylorthocumarsiiure zu betrachtan ist, und 
das S a l a m i  d ,  ein Amid der Salicylsaure. 
A n t  i r h e u m o I  ist eine LGsung von Mono- 
salicylsaureglycerinester in Glycerin und Alkohol. 
Ein Monosalicylsaureglycerinester ist das G 1 y - 
k o s a 1 ,  das schon seit langerer Zeit arzneilich 
gebraucht wird, da es die antiseptischen und anti- 
rheumatischen Eigenech&n der Salicylsiiure be- 
sitzt, ohne aber den Magen zu beliistigen. Es wird 
sowohl innerlich als auch 5uBerlich angewendet. 
Das Antirheumol wird jedoch nur LuBerlich be- 
nutzt, unterscheidet sich auch in der Darstellung 
von dem Glykosal. Nach der patentierten Her- 
stellungsmethode wird es aus Glycerin und Sali- 
cylsauremethylester bei Gegenwart von Natrium- 
acetat oder Btznatron gewonnen. Ein dem Anti- 
rheumol in seiner Wirkung und Zusammensetzung 
sehr nahestehendes Mittel ist das S p i r o s a 1,  der 
Glykolester der Salicylsitnre, 

CO * 0 CHg. CHZOH 

fP" 
\/ 

der durch Einwirkung von Athylenmonochlorhydrin 
auf salicylsaure Salze erhalten wird. Als nahezu 
farb- und geruchlose olige Plussigkeit ist ee in 
Alkohol, &her, auch in fetten olen Ioslich und wird 
in solchen Losungen oder in Mischungen mit Vase- 

6 7 )  Ber. pharm. Ges. 18, 1. 
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line oder Fett bei rheumatischen Leiden ange- 
wendet. 

Ein Athylglykolsaurementholester ist das C o - 
r y f i n , das in allen Fallen gebraucht werden soll, 
in denen eine gelinde Mentholwirkung von m6g- 
lichst langer Dauer erzielt werden soll. Diese Ver- 
bindung wird auf der Haut oder Schleimhaut ganz 
l a n p  unter Mentholabspaltung zerae.tat, wobi  
unter gleichzeitigem Auftreten eines angenehmen 
KLltegefiihls lokale Analgesie erzielt wird. Seine 
Anwendung in der Medizin ist entsprechend seiner 
Analogie rnit dem Menthol eine sehr vielseitige. 
Es wird durch Einmrkung von Athoxyacetyl- 
chlorid auf Menthol und darauffolgende Destillation 
im Vakuum erhalten und hat dementaprechend 
die Formel CloH190.C0.CH2, OC2H,. 

Guajacolderivate sind das S u 11 a c e t i n 
ein Gemisch von guajacolsulfosaurem Kalium mit 
brenzcatechinmonoessigsaurem Natrium in mole- 
kularen Mengen, das E u c o 1 ,  ein Acetylguajacol 
und das G u a j a d o 1, ein in Parastellung jodiertes 
Guajacol. Das Sullacetin ist demnach eine Kom- 
bination von zwei schon seit langerer Zeit bekannten 
Arzneimitteln , dem guajacolsulfosauren Kalium, 
das unter dem Namen Thiocol bei der sympto- 
matischen Beklmpfung der Tuberkulose bewahrt 
ist, und dem Guajacetin, dem Natriumsalz der 
Phenoxyacetsiiure. Das Eucol soll an Stelle des 
Guajacols Verwendung finden, doch wird wegen 
der Reizerscheinungen, die es bei innerlichem Ge- 
brauche hervorrufen soll, seine Anwendung eine 
beschrankte bleiben. Da es sich leichter verseifen 
1aBt als andere Guajacolpraparate, wird ihm be- 
sonders schnelle Wirksamkeit zugeschrieben. Es 
eignet sich besonders gut zur subcutanen Anwen- 
dung, zu welchem Zwecke es in Mandelol gelost 
wird. Innerlich wird es am vorteilhaftesten in Form 
von Gelatinekapseln gegeben. Das Guajadol soll 
sich als allgemeines Tonikum bewLhrt haben, much 
bei der Behandlung tuberkuloser Sarkome sollen 
gute Resultate mit dem Mittel erzielt worden sein. 
In  gleichen Teilen Alkohol und Glycerin gelost, 
wird es wie das soeben genannte Eucol subcutan 
appliziert. Es stellt eine olige Fliissigkeit von 
scharfem Geschmack dar, die aus dem Amido- 
benzoylguajacol durch Diazotierung und Einfiih- 
rung von Jod nach der S a n d m e y e r schen Re- 
aktion erhalten wird. Unter dem Namen G u a - 
j a c o s e ist eine fliissige Guajaoolsomatase zu 
verstehen , die 6% guajacolsulfosaures Calcium 
enthalt. G u a  t h y m i n  ist eine andere Zube- 
reitung, die gegen Erkrankungen der Atmungs- 
organe empfohlen wird und als hauptsachliche 
Bestandteile guajacolsulfosaures Kalium und Thy- 
mianextrakt enthalt. Der Methylglykolaiiureestm 
des Guajabola ist das M o n o t a r ,  1, da6 wie Gua- 
jacol wirken soll, aber ohne dessen Reizwirkungen 
zu besitzen. 

Als u n g i f t i g e s  S c h l a f m i t t e l  wird 
ein Hamtaffderivat, das B r o m u r a 1, bestens 
empfohlen. Es ist den vorliegenden Angaben zu- 
folge ein unschiidliches Beruhigungsmittel, das den 
natiirlichen Schlaf einleiten aoll bei leichten ner- 
vosen Schlafstiimngen, nicht jedoch bei schwereren 
Erregungszuetiinden. Dargestellt durch Konden- 

8 8 )  Pharm. Ztg. 5% und Apothekerztg. 2%. 

Betion des Harnstoffs mit dem aus der Isovalerian- 
same gewonnenen Bromisovalerylbromid, ist es 
seinem chemischen Charakter nach ein a-Monobrom- 
isovalerianylharnstoff von der Formel 

(CH,)eCH.CHBr.CONH.CONH2. 

Die feinen weiBen, fast geschmacklosen Naelchen 
des Bromurals 16sen sich kaum in Wasser und subli- 
mieren beim Erhitzen. Ala besonderer Vorteil des 
neuen Mittels wird noch hervorgehoben, daD auch 
bei fortgesetztem Gebrauch eine Gewohnung nicht 
eintritt. Unter den Konkurrenzfabrikaten des 
Veronals und Proponals sind eine Reihe iihnlicher 
Verbindungen patentamtlich geschiitzt worden. 
Die ,,HGchst" 
und die D i p r o p y 1 b a r b i t u  r si iu  r e  ,,Hochst,, 
jedoch sind mit dem Verona1 und Proponal vollig 
identische Verbindungen, die aber nach anderen 
Verfahren gewonnen werden. Zum Unterschiede 
von der Darstellung des Veronals durch Konden- 
sation von Hamtoff und Diiithylmalonsaureester 
mit Alkalimetallen, deren Amiden oder Natrium- 
alkoholat wird als Kondenmtionsmittel bei den 
genannten zwei Schlafmitteln Dinatriumcyrtnamid 
verwendet. 

Die Erfahrung, daB viele tertiare Basen bei dem 
ubergang in quartare Verbindungen eine Herab- 
mindemng ihrer Giftigkeit erleiden, wiihrend ihre 
therapeutische Wirkung erhalten bleibt, hat zur 
Synthese einer ganzen Anzahl von neuen Arznei- 
mitteln gefiihrt. So sei beispielsweise nur an das 
Eucodin, ein Kode'inbrommethylat, und das Eu- 
porphin, ein Apomorphinbrommethylat, erinnert. 
Wahrend das erstere bei der Umwandlung unter 
Verlust der Krampfwirkung noch volle narkotische 
Wirkung zeigt, besitzt das letztere im Gegensatz 
zum Apomorphin den Vorzug, in geringerem Grade 
auf das Herz und das Brechzentrum zu wirken. 
Aus diesem Grunde ist das B r o m m e t h y 1 a t 
d e s M o r p h i n s im letzten Jahre in den Arznei- 
schata aufgenommen worden. Es entateht durch 
Methylierung mit Methylbromid oder mit Methyl- 
sulfat und Umsetzung des Reaktionsproduktes mit 
gesiittigter BromkaliumBsung. Die giftigen Neben- 
wirkungen des Morphins sind in demselben stark 
herabgesetzt, allerdings aber auch die narkotische 
Wirkung. 

Die allen N e b e n n i e r e n p r ii p a r a t e n 
zugrunde liegende wirksame Substanz, das Suprare- 
nin, ist im vergangenen J a b  unter dem Namen 
S u p r a r e n i n u m  s y n t h e t i c u m  in den 
Handel gekommen. Seine Darstellung, die durch 
Reichspatent geschiitzt ist, geschieht in folgender 
Weise : Durch Einwirkung von Chloracetylchlorid 
auf Brenzcahhm wird Chlormtobrenzcateohin 
gewonnen. Bei der Umsetzung mit Methylamin 
entsteht hieraus das Methylaminoacetobrenzcate- 
chin, (OH)aC6H,COCH2NH. CH,. Dieses Produkt 
steht dem Suprarenin bereits sehr nahe und weist 
auch, wenn auch in vie1 schwacherem Grade wie 
jenes, blutdrucksteigernde Wirkung auf. Ale Keton 
liiBt ea sich durch Reduktion in den entapreohenden 
sekundiiren Alkohol uberfiihren, der in seinen che- 
mischen Eigenschaften identisch mit dem aus 
Nebennieren gewonnenen Suprarenin ist. Jedoch 
fehlt ihm die optische Aktivitiat des natiirlichen 

D iii t h y 1 b a r b  i t u r s iiu r e 
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I’rodukhs, da er die racemische Form des Ortho- 
dioxy phenylathanolmethylamins, 

(OH),C,H,CH.OH.CH,. NH.CH,, 

darstellt. Die Bildung laBt  sich also durch folgende 
Formulierung ausdrucken : 

H O / \ C H ~ .  ci . coci OH/\-COCH,C~ I 1  -> OH,/ 
HO\/ 

Brenzcatechin Chloracetobrenzcatechin 

Methylamino acetobrenzcatechin 
OH’\CO. CH, NH - CHI NH,CH, - I 1  
OH\/  

H, OH/\CH. O H .  CH, NH CH, 

OH\/ 
- 

Suprarenin. 

Das synthetische Praparat soll in bezug auf seine 
Wirkung das Naturprodukt nicht nur erreichen, 
sondern an Starke und GleichmaBigkeit der Wir- 
kung ubertreffen. 

Von S e r u m -  und O r g a n p r a p a r a t e n  
des vergangenen Jahres mogen hier Erwahnung 
finden das C o e 1 i a c i n , ein aus den Mesenterial- 
drusen des Schafes gewonnenes Produkt, das in 
Tablettenform bei verschiedenen Formen der 
Hautverdickung mit Erfolg angewendet wird, das 
E n t e r i n - P o e h 1 aus der Schleimhaut des 
Zwolffingerdarms und Leerdarms, das s.fnthetische 
S u p r a r e n i n mit seinen zahllosen Nebenbuh- 
lern, die unter den verschiedenartigsten Namen auf 
den Markt kommen, das T u b e r k u I i n und das 
A n t i t u b e r k u 1 i n , krystallinische, &,us Tu- 
berkelbazillen hergestellte Stoffe, die Alkaloid- 
reaktionen zeigen und bei der Tuberkulosebehand- 
lung Anwendung finden, das K a n k r o ‘i d i n , 
ein aus Krebskulturen erhaltenes Praparat, das 
in Form von Injektionen bei Krebskrankheit zu 
Heil- und diagnostischen Zwecken gebraucht wird, 
die A n t i t u 1 a s e , ein von Pferden. Rindern und 
Schafen, die mit Tulasepraparaten behandelt wor- 
den sind, gewonnenes Serumpraparat, das be- 
trachtliche , gegen Tuberkulose immunisierende 
Energie besitzt, das E u m sl n , ein Serum gegen die 
sogen. Schweineseuche und die Pneumonie der 
Kalber, die A n t y a s e , ein Immunisierungs- 
mittel gegen Typhus, die F a r  a s e , ein solches 
gegen Rotz der Pferde, und T e b e a n , ein solches 
gegen Rinder- und Menschentuberkulose. Eine 
Mischung von baktericiden Stoffen und Nucleasen, 
die P y o c y a n a s e , welche durch Autolyse 
aus Bakterien gewonnen wird und wie das proteo- 
lytische Enzym des Bacillus pyocyaneus das Proto- 
plasma verschiedener Bakterien aufzulosen vermag, 
soll ein vorzugliches Desinfiziens bei Grippe und 
Genickstarre sein. N a s t i n ist der reine, krystal- 
lisierbare Fettstoff der Leprabazillen, der sich zu 
lmmunisierungszwecken sowie als H e i 1 m i t t e 1 
g e g e n L e p r a gut bewiihrt hat. Derselbe wird 
aus auf Milch gezuchteten Streptothrixkulturen 
durch fraktionierte Extraktion mit Bther erhalten 
und stellt eine feste, weiBe, paraffinartige Substanz 
dar, welche als reiner Glycerinester einer hoch- 

molekularen Fettsaure erkannt wurde. Nastin ist 
als der Inhaltsstoff der Leprabazillen anzusehen, 
der diesen die groBe Resistenz gegenuber den 
Angriffstoffen des menschlichen Korpers verleiht. 
T h y r o i d  p u 1 v e r ist die von Fett befreite 
getrocknete und gepulverte Schilddruse des Schafes 
und stellt das offizinelle Produkt der amerikani- 
schen Pharmakopoe dar. N a s  t i n  B ist eine 
Kombination des Fettkorpers der Leprabazillen 
mit einer chemisch sehr aktiven im Sinne E h r - 
1 i c h s als Komplement zu betrachtenden Sub- 
stanz, die wirksamer als das urspriingliche Nastin 
sein SOU. K e t y n dagegen ist eine nastinfreie 
Losung ahnlicber Art, welche bei sehr heftig auf 
Nastin reagierenden Leprakranken Anwendung 
finden soll. Als spezifisches Mittel gegen Keuch- 
husten wird das S i c - 8 e r u m empfohlen, ein 
aus den wirksamen Bestandteilen des Parenchyms 
und der Rindc dcr Nebennieren des Ochsen her- 
gestelltes Serum. Andere Nebennierenpraparate 
sind das C h c l a f f  i n  und das I s c h a m i n .  
AuBer den bcreits aufgezahlten Serumpraparaten 
sind solche gegen G e n i c k s t a r r e , H e u - 

f i e b e r ,  P e s t ,  S c h a r l a c h ,  B o t u l i s -  
m u s ,  S y p h i l i s ,  C h o l e r a  und D i p h -  
t h e  r i e als Neuheiten zu verzeichnen, die wohl 
alle sich mehr oder weniger den bereits bekannten 
Erzeugnissen anschlieBen durften. Als 0 p s o - 
n i n e bezeichnet man Schutzstoffe im Serum, 
durch welche die weiBen Blutkorperchen befahigt 
werden, Krankheitserreger in sich aufzunehmen 
und unschadlich zu machen. Dieselben wirken nur 
auf die Bakterien. nicht auf die Leukocyten, ferner 
sind sie spezifisch, d. h. es gibt nahezu fur jede 
Bakterienart, die fiir den Rlensrhen virulent int, 
ein besonderes Opsonin. Die groDten therapeuti- 
schen Erfolge wurden erzielt mit Immunopsoninen 
bei den lokalen Staphylokokkenerkrankungen, wie 
Furunkel, Akne, Sykose. Auch bei Erkrankungen 
der Drusen, bei Gonorrhoe und anderen durch Bak- 
terien verursachten Krankheitszustanden bietet 
sich ein gunstiges Feld fur die modernr ,,Opsono- 
therapie“. 

Such die R a d i u m t h e r a p i e hat eine 
Reihe von Neuheiten zu verzeichnen, denen mehr 
oder weniger groBe Heilwirkungen zugeschrieben 
werden. R a d i o g e n wird ein hochwirkendes 
Radiumpraparat von bestindiger Emanation ge- 
nannt, das in besonderen Apparaten, den E m a - 
n a t o r e n , zur Wirkung gelangt, wodurch die 
MSglichkeit gegeben ist, die Emanation an Flussig- 
keiten oder Gase in genau meBbaren Mengen abzu- 
geben. Die Apparate werden nach ihrer Wirkungs- 
wise  auf bestimmte Einheiten geeicht, die den 
Spannungsabfall im Elektroskop zu 1 Volt pro 
Stunde und pro Liter der untersuchten Flussigkeit 
bedeuten. Das gewonnene R a d i o g e n w a s s e r 
wird direkt oder zur Aktivierung von Quellen be- 
nutzt. Fur Badezwecke wird den natiirlichen 
Mineral- und Thermalbadern eine beliebige Zahl 
von Einheiten zugesetzt, auch konnen Schlamm 
und Moor zu medizinischen Zwecken radioaktiv 
gemacht werden. Auch die Praparate E m a n  o s o 1, 
R a d i o s o 1 ,  R a d i a 1 sind hierhergehorige, zu 
Heilzwecken angepriesene Erzeugnisse. 

Ein Verfahren zur kunstlichen Darstellung 
t h e r a p e u t i s c h e r  S e r a  wird von C z a i -  
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k o w s k i 68)  beschrieben. Dasselbe besteht darin, 
daR Reinkulturen von Bakterien in ihrer Nahr- 
fliissigkeit z. B. Milz- und Leberextrakten so ab- 
getiitet werden, daB ihre enzymatiechen Bestand- 
teile nicht leiden. Dann werden sie mit Hilfe v w  
Wasserstoffsuperoxyd als Sterilisierungsmittel in 
physiologischer Kochsalzlosung extrahiert. Die 
Darstellung der Nahrboden muB ebenfalls unter 
Erhaltung der in den genannten Organen vor- 
handenen Enzyme geschehen. Fur die Wirksamkeit 
der kiinstlichen Sera werden vom Verf. Belege er- 
bracht. 

Einige n e u e F e t t e , bzw. Fettmischungen 
fur die pharmazeutische Praxis mijgen hier noch 
kurze Erwiihnung finden. Unter dem Namen 
E u v a s e 1 i n e ist ein Gemisch aus weiBer, ame- 
rikanischer Vaseline mit reinem Naturceresin von 
hohem Schmelzpunkt und wasserfreiem Lanolin 
zu verstehen. Eine andere neue Salbengrundlage 
ist das E u c e r i n  , das auf Grund der von L i f  - 
6 c h u t z beobachteten Tatsache, daD die wasser- 
bindende Kraft des Lanolins in erster Linie den 
freien Alkoholen des Wollfettes zukommt, dar- 
gestellt wird. Durch Behandeh mit heiBem Amyl- 
alkohol entzieht man dem Lanolin einen Anteil, 
wahrend man den Riickstand, im wesentlichen 
Cholesterinester, rnit alkoholischer Kalilauge ver- 
seift. Aus dem Verseifungsprodukt wird durch 
Ather ein Gemisch der freien Alkohole isoliert, die 
noch weiter durch Fraktion mittels Methylalkohol 
getrennt werden. Eine dieser Fraktionen ist bei 
gewohnlicher Temperatur von honigiihnlicher Kon- 
sistenz und ebensolchem Aussehen. Dieser Stoff 
hat eine so groBe Wasseraufnahmefiihigkeit, daB 
schon 1% von ihm geniigt, um z. €3. bei Vaseline 
eine Wasserabsorption von 150-200~0 hervorzu- 
d e n .  Beim Verschmelzen von 2 3 %  gelingt es, 
die Wasseraufnahmefahigkeit der Masse bis auf 
300% und dariiber zu steigern. Diese Eigenschaft 
wird durch Beimengungen der iibrigen Wollfett- 
alkohole nicht wesentlich beeintrkhtigt. E u c e - 
r i n u m  a n h y d r i c u m  ist eine Mischung der 
L i f s c h ii t z schen Alkohole rnit 95% Ungt. 
Paraffini, E u c e r i n  ist eine Mischung des E u - 
cerin. anhydr. mit 50% Wasser. L a n o g e n ist 
ein Priiparat iihnlicher Abstammung, das sich auch 
in seinen Eigenschaften enge an die genannten Pro- 
dukte anschliel3t. U n n a empfiehlt in einer Studie 
iiher die Hydrophile des Wollfettes das Eucerin als 
vorziigliche Salbenbasis, die wegen ihrer weichen 
Konsistenz, ihrer Haltbarkeit, grol3en Wasserauf- 
nahmefiihigkeit und ihrer Geruchlosigkeit als die 
be~te aller Kiihlsalben zu betrachten sei. Halt- 
bare Emulsionen lassen sich durch Mischung von 
Vaseline oder Paraffin61 und Wasser unter Zusatz 
von Wollfett, Wachs, Walrat oder anderen Sub- 
stanzen, namentlich von hoheren Alkoholen oder 
deren Estern, herstellen, die von K o p p  unter 
dem Namen P a r e n o l e  zur Darstellung zur 
Behandlung von Hautkrankheiten oder als Vehikel 
fur Injektionen empfohlen worden sind. Auch 
diesen Parenolen werden neben der leichten Re- 
sorbierbarkeit durch die Haut ausgezeichnete 
Eigenschaften zugeschrieben. Das nach Angaben 

69) Anz. Akad. Wiss. Krak. 1907. 127; durch 
&em. Zentralbl. 

von J e s s n e r gewonnene M i  t i n ist ebenfalls 
hierher zu rechnen. Diese Salbenbasis ist eine ge- 
schrneidige, sehr leicht auf .der Haut verreibliche 
Substanz, aus welcher sich mit Leichtigkeit Salben 
und Pasten jeder Art herstellen lassen. Ihrer Zu- 
sammensetzung nach ist sie als eine iiberfettete 
Emulsion mit einem Gehalt an einer wasserigen 
serumiihnlichen Fliissigkeit anzusprechen. Die zu 
einer fliissigen Fettmischung gemischte Losung 
wird emulgiert, dann wird zu der fertigen Eniulsion 
so vie1 nicht emulgiertes Fett gege ben, bis eine salben- 
artige Konsistenz erreicht ist. R a d i o a k t i v e 
S a 1 b e n betrifft ein amerikanisches Patent, das 
von N e s m i t h zur Herstellung von Heilsalben 
genommen worden ist. Die in der Behandlung von 
Hautkrankheiten verwendeten Salben werden in der 
Weise hergestellt, daB gepulverte Peohblende mit 
geeigneten oligen oder fettigen Korpern gemischt 
wird. Nach der Ansicht des Erfinders sollen von 
dem feingepulverten Uranpecherz aus fortwiihrend 
Strahlen auf den menschlichen Korper eindringen, 
die auf die vorliegende Hautkrankheit heilend wir- 
ken, ohne daB sie Schadigungen hervorrufen konn- 
ten. Zur Veriinderung der Konsistenz wird in be- 
liebiger Menge Ton oder Glycerin zugesetzt. Eben- 
falls von Amerika aus werden neue Salbengrund- 
lagen empfohlm, die sich unter die Gruppe der 
Paraffinemulsionen einreihen laasen. Dieselben 
bestehen meistens aus Emulsionen von festem 
Paraffin mit Wasser oder wiisserigen Fliissigkeiten 
unter Zusatz von gebleichtem Wachs oder von 
Wollfett. 

Als weitere Neuheit auf dem Arzneimittel- 
markt ist der k o l l o i d a l e  S c h w e f e l  zu 
nennen. Derselbe hat den Namen S u 1 f o i d er- 
halten und stellt ein grauweiBes l’ulver dar, das 
sich in Wasser zu einer milchiihnlichen Flussigkeit 
auflost. Seine Gewinnung erfolgt in der Weise, dab 
man Schwefel nach einer der bekannten Methoden 
auf nassem Wege herstellt, und zwar bei Gegenwart 
von kolloidalen Substanzen, als welche sich beson- 
ders EiweiRkorper, eiweiBiihnliche Substanzen, 
sowie deren Abbau- und Spaltungsprodukte brauch- 
bar erwiesen haben. Der in kolloidaler Form er- 
haltene Schwefel wird aus der Mischung durch 
Ansauern ausgefgllt, gewaschen und unter Zusatz 
von iiuDerst geringen Mengen von Alkali wieder 
in Losung gebracht. Die dialysierte neutrale Lo- 
sung wird zur Gewinnung des Schwefels entweder 
mit Alkohol oder einem Alkoholgemisch, das Bther 
oder Aceton enthiilt, versetzt oder unmittelbar ein- 
gedampft. In dem Praparat ist etwa 80% Schwefel 
enthalten, der sich durch Schwefelkohlenstoff aus- 
ziehen 1LBt. Da dasselbe den feinsten bisher er- 
reichten Verteilungsgrad des Schwefels darstellt, 
bietet seine Verwendung in der Medizin, die m5g- 
lichst feine Verteilung fordert, zweifellos grol3e 
Vorteile. 

Ein E r s a t z m i t t e l  d e s  I c h t h y o l s  
wird nach den bekannten Methoden aus dem Roh- 
material der bituminosen Schiefer am Achensee 
im Karwendelgebirge gewonnen und unter der Be- 
zeichnung I c h t h y n a t in den Handel gebracht. 
Das durch Saigern oder durch trockene Destillation 
gewonnene 61 wird raffiniert und durch Schwefel- 
siiure in die Sulfosiiure iibergefuhrt. Nach Sittigung 
mit Ammoniak entsteht ein Gemenge des sulfo- 
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sauren Ammoniumsalzes mit Ammonimsulfat, 
das in etwa 50%iger Lasung als Ammoniumich- 
thynat in der gleichen Weise W ~ Q  die Ichthyolpriipa- 
rate, mit denen es sibh naoh v o n H a y e k gleioh- 
wertig erweiet, arzneiliche Anwendung findet. Ein 
ahnliches Ichthyolpriiparat ist das von der Schweiz 
aus in den Handel kommende T r a s u l f  a n ,  
desgleichen das S u 1 f a m m o n. Bezuglioh der 
Beurteilung der Ichthyolpraparate ersoheint die 
Entscheidung der zustandigen BehGrde in den 
Vereinigten Staaten, die Ersatzpriiparate seien in 
vielen Stucken nicht mit dem Ichthgol identisch 
und kGnnten deshalb nicht unter dem Namen Ich- 
thyol die Zollgrenzen passieren, besonders bemer- 
kenswert. 

T i  o d i n  oder Thiodin ist eine chem.ische 
Verbindung des Jodathyls mit "hiosinamin, welche 
fast 50% organisoh gebundenes Jod enthalt. DEE- 
selbe vereinigt die Wirkungen des Jode und des 
Thiosinamins in sich. Das letztere hat in jiingster 
Zeit, besonders in der Verbindung mit Natrium- 
salicylat unter der Bezeichnung F i b r o 1 y s i n 
bei subcutaner Anwendung als ein Auflosungs- 
mittel fur Gewebe bei Narben, Lupus, Sklerodermie, 
chronischen Driisentumoren usw. ausgedehnte An- 
wendung in der arztlichen Praxis gefunden. Dae 
Tiodin wird van W e  i B zur subcutamen und zur 
innerlichen Anwendung empfohlen und ist durch 
schnelle Resorptionsfahigkeit ausgezeichnet. Her- 
gestellt wird das Praparat durch Erwarmen mole- 
kularer Mengen von Thioainamin und Jodkthyl, 
wobei die Fliissigkeit beim Erkalten zu einer festen 
Verbin dung der Zusammensetzung 

erstarrt. Nach Applikation des Tiodins macht sich 
eine lauchartige Exhalation bemerkbar, wie sie 
auch nach Aufnahme von Thiosinamin durch den 
Organismus beobachtet wird. 

A k  Mittel zur Stillung yon Magen- und Darm- 
blutungen und zur Verschorfung von Magenge- 
schwiiren werden von K l e m p e r e r  an Stelle 
des meist gebrauchten Wismutsubnitrates Pasti len 
empfohlen, die eine Mischung von 2,5 g feinst pe- 
pulvertem Aluminiummetall rnit Glycerin dar- 
stellen und im Handel als E s c a l i n  p a s t i  l l e  n 
bezeichet werden. Man verriihrt einige der Pastillen 
in Wasser, so da13 eine vollig gleichmiiBige Auf- 
schwemmung entsteht, die in den niichternen 
Magen aufgenommen wird. Hierbei soll das Metall- 
pulver eine rein mechanische Wirkung hervomfen, 
indem die Schleimhaut der inneren Organe gleich- 
mMig bedeckt und ein Gerinnsel, das die Ver- 
schorfung befordert, gebildet wird. Die Id-, 
Metalle als Deckmittel fur wunde Stellen zu be- 
nutzen ist schon in den E p i t h o 1 p r ii p a r a t e n 
der letzten J a k e  verwirklicht worden. Als ,,Epi- 
tholgold" und ,,Epitholsilber" wurden Metall- 
legierungen aus Kupfer und Zinn in Stampfwerken 
fein gepulvert und zunachst in der Tierheilkunde 
als Wundheilmittel gepriift. Hierbei hat sich das 
Epithol als Deckmittel fur frieche Wunden, sowie 
als Heilmittel bei gewissen Hauterkrankungen vor- 
zuglich bewahrt. 

Zur 
Zweiteilung der Gloverfunktionen. 

Von Dr. M. NEUMA", Wiesbaden. 
(Eingeg. d. 9.13. 1907.) 

H. S c h m i e d 1 behauptet in dieser Z. %I, 249 
; 1908), die Zweiteilung des Glovers im N i e d e n - 
E ii h r sohen System sei veranlaat worden durch die 
:in diesem, wie im iibrigen in jedem Intensivsystem) 
Jioh ergebende groRere Menge Gay-Luesac-Sam 
als iiblich, um sie im Doppelglover mit getrennten 
Funktionen eben vollstandiger denitrieren und 
leichter konzenbieren zu konnen. 

Diese Annahme ist unrichtig. Abgesehen davon, 
daR diese somit angeblich hier leichter zii erzielenden 
Effekte zum mindesten lange ein frommer Wunsch 
geblieben sind, und es zum Teil noch heute sind, 
- wohingegen, wie allgemein bekannt, in Intensiv- 
systemen jeder Art vollkommene Denitrierung und 
Konzentration sich ttuf die einfachste Weise durch 
VergroBerung des Glovers erreichen laBt  -, ist es 
N i e d e n f ii h r garnicht eingefallen, die Existenz- 
berechtigung des Doppelglovers im S c h m i e d 1 - 
schen Sinne zu motivieren. In seinem D. R. P. 
140 825 bringt N i e d e n f  ii h r  vielmehr klar und 
deutlich zum Ausdrnok, daO es ihm lediglich darum 
zu tun gewesen ist, durch Zweiteilung des Glovers 
einen fur seinen ,,Druckerzeuger", alias Ventilator, 
betriebssicheren Platz zu schaffen. S c h m i e d 1 
verwechselt demnach Ursache und Wirkung und 
stellt diese prinzipiell einfache Sache auf den Kopf. 

Gern glaube ich ihm, dal) sein Hartbleiventi- 
lator an dieser Stelle zwei Jahre ohne Stiirung 
gearbeitet hat, zumal es ja aus der Literatur zur 
Geniige bekannt ist, daB andere Fachleute uber 
iihnliche Erfolge rnit Hartbleiventilatoren an es- 
ponierteren Stellen des Systems zu berichkn wissen. 

Weiterhin mochte ich darauf aufmerksam 
machen, da13 S c h m i e d 1 irrt, wenn er an- 
nimmt, er sei der erste gewesen, der seine eigenen 
praktischen Erfahrungen mit dem N i e d e n - 
f u h r schen System zu veroffentlichen Veranlassung 
genommen hat. Zwei Jahre vor ihm ist bereits 
Dr. C. S c h l i e  b s  in seiner Eigenschaft als 
Betriebsfiihrer eines N i e d e n f u h r schen Systems 
in dieser Zeitschrift zum Wort gekommen. 

H. S c h m i e d 1 behauptet weiter, diesen 
Doppelglovern gehe weder die Eigenschaft ab, voll- 
kommen zu denitrieren, noch unzureichend zu 
konzentrieren, noch ein hervorragender Saure- 
bildner zu sein. 

Meine Mitteilung in dieser Z. 19, 4 7 7 4 1  
(1906), da13 die denitrierte Gloversaure zeige - 
(nicht etwa ,,stets zeigen musse", wie S c h m i e d 1 
wiederum in irriger Weise behauptet) - bei 
57,6O BC. einen Gehalt von O,Pa,8% HN03 von 
36' BB., ist keine willkiirliohe theoretische Annahme, 
s o n d e r n  s i e  b e r u h t  a u f  G r u n d  d a -  
m a l i g e r  e r r e i c h b a r e r  E i n t r i t t s t e m -  
p e r a t u r e n auf authentischen Mitteilungen von 
Fachleuten, die unter Anleitung des verstorbenen 
N i e d e n f ii h r mit jenem System praktische Er- 
fahrungen gesammelt haben und trotz aller eignen 
und N i e d e n f u h r s Anstrengungen zu keinen 
brauchbaren Resultaten zu konimen vermochten. 


