701

methanbase auszufillen. Sie liBt sich gut aus Alkohol umkrystalli-
sieren, schmilzt dann bei 150° und besitzt wohl die Konstitution:

I
fN e S
(CH)N.{  ).0L,.0
NH.CH,

0.1261 g Sbst.: 0.3236 g CO,, 0.0810 g H,0.

CisHioN2Cl. Ber. C 69.94, H 6.92.
Gef. » 69.99, » 7.19.

69. H. Kiliani: Uber Digitalis-Samen-Glykoside und deren
Spaltungsprodukte.

[Aus der Medizin. Abtcilung des Universititslaboratoriums Freiburg i. B.]
(Eingegangen am 26. Februar 1916.)

Fiir die Verarbeitung des Digitalinum germanicum auf Digitonin
usw. habe ich ein neues, einfacheres Verfahren ausfindig gemacht; hierbei
ergaben sich als wesentliche Nebenresultate 1. die Krystallisierbarkeit
des frither nur amorph erhalteneu Gitonins und 2. das Vorliegen
eines neuen Glykosides im rohen Digitonin. Die Digitogensiure, das
erste Oxydationsprodukt des Digitogenins, wurde (nach Ausarbeitung
einer neuen Reinigungsmethode) in ihren Methyl- und Athylester
verwandelt, aus deren Analyse gefolgert werden mul}, dal die Ester-
bildung auffilligerweise mit der Abspaltung von einem weiteren
Molekiil Wasser verkniipft ist; auBerdem konnte die Digitogenséaure
zu einer Sdure mit nur mehr 16 C abgebaut werden, und endlich
wurden die bei der Hydrolyse des Digitonins entstehenden Zucker
genauer untersucht, wobei sich unerwartete Dinge ergaben. Uber alle
einschligigen Beobachtungen soll im Folgenden berichtet werden.

Verarbeitung des Digitalinum germanicum auf Digitonin,
Gitonin (sowie auf ein neues Glykosid) und auf
Digitalinum verum.

Zu diesem Zwecke babe ich friiher das Dig. germanic. in 95-proz.
alkoholischer Losung der fraktionierten Fillung durch Ather unter-
worfen, aus dem Niederschlage durch entsprechende Behandlung mit
85-proz. Alkohol das krystallisierte Digitonin, aus der alkoholisch-
atherischen Losung dagegen nach bestimmter Vorschrift das Digitalinum
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verum gewonnen'). Spiter habe ich dieses Verfabren dabin abgeindert?),
daB der durch Ather erzeugte Niederschlag in heiBem Wasser geldst
und das in ibm steckende Digitonin durch Amylalkohol abgeschieden
wird. Aus der Untersuchung von Windaus und Schneken-
burger?) ergab sich dann, dafl das so gewonnene Digitonin noch
einen wechselnden Prozentsatz (5—14 %) von Gitoniu enthilt, das
nach einer 1. c¢. gegebenen Vorschrift daraus abscheidbar ist. Mein
Alkohol- Ather-Verfahren bedingt aber bei Verarbeitung gréBerer
Mengen von Dig. germanic. einen sehr erheblichen Verbrauch an
Alkobol und Ather; auBerdem erschwert der vom klebrigen Nieder-
schlage eingeschlossene Ather die Auflosung in beiBem Wasser, und
aus der alkohol-atherischen Losung miissen (bebufs Gewinnung von
Dig. verum) ebenfalls beide Losungsmittel vachtriiglich entfernt werden,
was zwar mittels der Vakuum-Destillation nach Soxhlet*) maglich,
aber wegen der grollen Neigung der betreffenden Lésungen zu Schauni-
bildung schlimmster Art immer eine rechtunangenehme Arbeit ist. Diese
MiBstinde werden nun vermieden durch das nachstehende neue Ver-
fahren, bei welchem das robe Digitonin einfach aus im wesentlichen
wiflriger Lésung direkt durch Amylalkohol abgeschieden wird,
wibrend zugleich das zur nachtriglichen Gewinnufy von Dig. verum
erforderliche Quantum von Alkohol und Ather eine sehr erhebliche
Verminderung erfihrt; Voraussetzung fiir die Brauchbarkeit dieser
Methode war freilich die Nicht-Féllbarkeit des Dig. verum durch
Amylalkobol: Ein Vorversuch mit einer (reinen) Probe dieses Glyko-
sids zeigte aber sofort, dall dies zutriift; dagegen war es nur er-
wiinscht, dall der Amylalkohol mit dem Digitonin auch das Gitonin
ausfallt.

Auch die von Schnekenburger benutzte Methode zur Trennung
des Gitonins vom Digitonin erschien verbesserungsbediirftig: Er hat
je 100 g Rob - Digitonin in 3 1 heiBem 95 - prozentigem Alkohol
gelost und mufllte dann mehrere Wochen stehen lassen, um die sehr
allmiihlich erfolgende (amorphe) Abscheidung des Gitonins vollstindig
werden zu lassen, wihrend das Digitonin (im wesentlichen) in Losung
bleibt. Dies schien zunichst im Widerspruch zu stehen zu den von
ihm ermittelten Loslichkeitszahlen (l. c. S. 2629); nach diesen lést sich
(gemifl Umrechnung) 1 T1. Digitonin bei gewdhunlicher Temperatur ‘erst
in 180 Tln. 95-prozentigem Alkohol, die obige Vorschrift (100 g aut
3 1) ergibt aber das Verhiiltnis 1 :24; trotzdem ist jedoch das Ver-
fabren nach dieser Richtung einwandfrei, denn eine heill bereitete

) B. 84, 3561 [1901]. % B. 43, 3563 [1910]. 3) B. 46, 2628 [1913].
4) Vergl. Ar. 233, 313 Anm. [1893].



Lésung von 4 g reinstem Digitonin in 24 Tln. 95-prozentigem Alkohol
blieb mir bei Aufbewabrung im verschlossenen Kolben eine Woche
lang vollig klar, wobei eingeschaltet werden mag, daB die hier be-
bandelten Glykoside iiberhaupt geradezu als Musterbeispiele beziiglich
der Bildung ubersittigter Losungen dienen konnen. Sebr unangenehm
ist aber bei Schnekenburgers Verfahren, dall man bei Verarbeitung
groBer Mengen von Dig. germanic. und infolgedessen von Digitonin
auch hier anfangs gewaltige Volumina von alkoholischer Lésung bekommt,
ferner daBl man dann aus der Mutterlauge des Gitonins diese grofle
Menge von Alkohol wieder vollig abdestillieren oder verdunsten mubB,
um durch Wiederaufnahme des Trockenriickstandes in heiflem 85-pro-
zentigem Alkohol das Digitonin in krystallisierter Form zu er-
balten; endlich war bei der bisherigen Gallertkéroer-Form des Gitonins
keine Sicherheit fiir die Einheitlichkeit desselben geboten, und die Er-
fahrungen bei der Hydrolyse solchen Materials haben ja schon
Windaus und Schnekenburger veranlaBt, einen diesbeziiglichen
Zweifel auszusprechen. Solche Erwigungen veranlafiten mich zu ver-
schiedenen Vorversuchen, und letztere fiihrten schlieflich zum nach-
folgenden Verfahren, das sick mir bei der Verarbeitung von mehreren
Kilogrammen Dig. germanic. sehr gut bewihrt hat, obwohl auch hierbei
die Summe der aufzuweudenden Zeit und Arbeit noch ziemlich be-
trichtlich ist.

Je 1 Tl. Dig. germanic. wird in einer Schale unter Umriihren
in 4 Tlo. Wasser geldst, (nitigenfalls unter schwachem Erwirmen),
dawu rithrt man 0.8 Tle. 95-prozentigen Alkohols und schlieBlich auf
je 100 g Dig. germanic. je 10 ccm Amylalkohol ein und 148t (mit Glas-
platte bedeckt) rubig stehen. Die Krystallisation des rohen Digitonins
beginot rasch und ist in lingstens 24 Stunden beendigt; das Absaugen
bereitete mir anfinglich Schwierigkeiten wegen der aufBerordentlich
groBen Neigung solcher wilriger Glykosidlésungen zur Schaumbildung;
aus diesem Grunde erfolgte schon der obige Zusatz von 95-prozenti-
gem Alkobhol, auBlerdem ist aber namentlich jede iiberflissige Ver-
miscbung des Krystallbreies mit Luftblasen zu vermeiden, deshalb
bringt man die dicke Masse mittels eines Lé&ffels ohne gleich-
zeitiges Umribren auf die Nutsche, letztere mufl sebr gerdumig und
durch einen tadellosen, vollig glatten Kautschukstopfen (ohne Rillen)
in die Saugflasche eingefiigt sein und endlich kann man sich die
Arbeit noch sehr erleichtern durch Einschaltung eines Dreiweghahns
zwischen Saugilasche und Pumpe: Nach Verbringung einer grofleren
Menge von Krystallbrei auf die Nutsche und mebrstindigem Abtropfen-
lassen erzeugt man ein starkes Vakuum, schlieBt aber dann den Hahn
(gegen die Saugflasche zu) ab, lifit geniigend abtropfen (z. B. iiber
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Nacht) und wiederholt erst im geeigneten Zeitpunkte diese Operation;
pach moglichst dichtem Zusammensaugen der Gesamtmasse wird
diese in gleicher Weise mit dem erforderlichen Minimum von Wasser,
das mit 10 Gew.-Proz. Alkobol vermischt ist, ausgewaschen, dann
locker auf Ton ausgebreitet und schlieflich im Vakuum getrockoet;
Ausbeute an rohem Digitonin 44—45 %,.

Die Mutterlauge A wird bei 35° verdunstet und hier, sowie
schlieflich im Vakuum véllig ausgetrocknet, der Rickstand (eca. 50 %/,
des urspriinglichen Dig. germanic.) im geriumigen Kolben mit 4 Tln.
95-proz. Alkobol iibergosser und schwach erwirmt (um das Dig.
verum moglichst vollstindig in Losung zu bringen). Nach dem Er-
kalten gibt man allmdblich unter stindigem Umschwenken 2 Tle.
gewdbnlichen Athers hinzu, Ja8t behufs villigen Absitzens des klebrigen
Niederschlages 36—48 Stunden ruhig stehen und verarbeitet dann die
leicht abzugiefende Lésung npach friilheren Angaben!) auf Di-
gitalinum verum; die Ausbeute an letzterem ist ebenso grofl wie
pach dem alten Verfahren, welches aber fiir jedes kg Dig. germanic.
gleich anfangs 4 kg Alkohol und 4 kg Ather beanspruchte, wihrend
jetzt fiir obigen Mutterlaugen-Riickstand (aus 1 kg Dig. germanic.)
_pur mebr 2 kg Alxohol und 1 kg Ather nétig sind.

Yerarbeitung des robhen Digitonins. Dasselbe wird in
5 Tlo. kochendem 85-prozentigem Alkobol geldst, die entstehende
Krystallisation A erst nach 2 Tagen abgesaugt und mit 83-pro-
zentigem Alkobol gewaschen?), die Mutterlauge wird verdunstet,
eingetrocknet und der Riickstand in 6 Tln. 0-prozentigen Alkobols
aufgenommen; diese Loésung liefert innerhalb 8 Tagen eine Aus-
scheidung B (teils Warzen von Digitonin, teils strukturlose Xérner),
deren Mutterlauge ich vorliufig unberiicksichtigt lieB, weil sie relativ
reich ist an Stoffen, welche eigentlich noch der obigen Mutterlauge A
zugehoren.

Die Krystallisation A wird (vakuumtrocken) geldst in 10 Tln.
kochendem 50-prozentigem Alkohol, wobei darauf zu achten ist, daf}
alles in Losung gebt, namentlich keine Digitonin-Krystalle ungelost
bleiben; ferner mull am Schlusse umgeschwenkt werden bebufs gleich-
maBiger Mischung: Nach dem Erkalten inverhalb 24 Stunden reich-
liche Kruste A,, von Gallertkornern, an der Wand festliegend; bald
darauf zeigen sich cberhalb derselben einzelne Nadeln (oder Wirzchen)
von Digitonin: dann mul sofort die Lésung vorsichtig in einen Kolben

') B. 84, 3561 [1901]. — Reinigung des Rohproduktes: Ar. 252, 28 [1914].
%) Bei allen Auswaschungen ist das erforderliche Minimum von
Losungsmittel anzuwenden!
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abgegossen werden, wo man sie 2—3 Tage ruhig stehen ldBt, bis
reichliche, relativ derbe (und deshalb spiiter leicht absaugbare)
Krystallisation entstanden ist; erst dann wird innerhalb weiterer
3—4 Tage tiglich mehrmals umgeschwenkt, damit die immer noch
bestehende Ubersiittigung rascher abnimmt?).

Die so gewonnene Krystallisation A., abgesaugt und mit 50-proz.
Alkohol gewaschen, besteht aus reinstem Digitonin?. Ihre Mutter-
lauge wird eingetrocknet, der Riickstand wieder in 10 Tin. heillem,
50-prozentigem Alkobol aufgeuommmen, wodurch abermals, wie oben,
zuerst eine Korner-Kruste A; und weiterhin eine Digitonin-Kry-
stallisation A, erhalten wird. Die hierbei anfallende End-Mutter-
lauge nimmt jetzt nur mehr ein kleines Volumen ein, deshalb kann
man aus ihr die noch darin steckenden Glykoside einfach durch das
etwa doppelte Volumen Ather ausfillen und aus dem Niederschlage
nach gleichem Prinzip wie oben noch die letzten Anteile einerseits
von »Kdornerne, anderseits von Digitonin gewinnen.

Die Ausscheidung B, ferner die Krusten A; und A; billen
nun die Hauptmasse des Gitonin-Materials, zu dessen weiterer
Zerlegnug mir eine miindliche Mitteilung Schnekenburgers nitzlich
war: er hatte pachtriiglich gefunden, dal} sein reinstes Gitonin sich
aus heiflem, GO-prozentigem Methylalkohol in Krystallen ausschied?).

1) Gerade dies» Ansnutzung der Ubersiittigung betrefiend Digitonin bedeutet
einen wesentlichen Fortschritt gegeniiber dem ilteren Verfahren, welches ein
Wiedereintrocknen der Mutterlauge und abermaliges Auflésen in 85-pro-
zentigem Alkohol vorschrieb.

?) Dicses reinste Digitonin gibt bei der Analyse die gleichen Werte,
wie ich sic bei der ersten Gewinnang dieses Glykosids (B. 24, 340 [1891])
fand. Vergl. Schnekenburger, Dissert, Freiburg i. B. 1914, 10, 11.

%) Eine Probe von Schnekenburgers Original-Gitonin, von mir aus
diesem Lésungsmittcl umkrystallisiert, wurde zur Wasserbestimmung benutzt:

0.5839 g lufttr. Sbst. bei 1059 rasch 0.0631 g H.O. — 0.5623 g lufttr.
Shst.: 0.0616 g H,0.

CyoHgp 0z + TH,0.  Ber. H0 10.84. Gef. 0 10.81, 10.95.

Reines Gitonin ist in 60-proz. Methylalkohol iulerst schwer loslich;
selbst bei Anwendung von 30 Tin. kochenden Lésungsmittels entsteht beim
Erkalten (und wenn man filtrieren mub, sogar teilweise schon auf dem Heiz-
trichter) reichliche Krystallisation. Das véllig reine Glykosid krystallisiert
iibrigens auch aus Methylalkohol allein (ohne Wasserzasatz). Zur Spal-
tung des Gitonins benutzt man an Stelle der von Windaus und Schneken-
burger L c. vorgeschlagenen 18 Tle. Siinremischung besser nur 10 Tle. von
(8 TIn. 85-prozentigem Alkohol + 2 Tln. konzentrierter Salzsiure); das
Gitogenin krystallisiert dann beim Erkalten groBenteils direkt aus, der
Rest kann durch Zusatz von 10 Tin. Wasser gefillt werden. Ausbeute:
34.7 9y an sehr reinem IProdukt.
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Ich l8ste deshalb das vakuumtrockne Gemenge der oben bezeicbneten
Fraktionen (= 160 g aus 2 kg Dig. germanic.) in 14 Tln. heillem,
60-prozentigem Methylalkobol und bekam nach dem Erkalten rasch
reichliche Krystallisation (dichte Wirzehen von derben Siulchen) von
reinstem Gitonin. Die Matterlange wurde bei 35° verdunstet und
eingetrocknet; der Riickstand 18ste sich jetzt schon in der Kilte
griBtenteils in 6 Tlo. reinen Methylalkobols, hierzu wurden 4 Tle.
Wasser gemischt, so daB jetzt insgesamt 10 Tle. 60-prozentigen Me-
thylalkohols vorlagen. Bei kurzem Erwirmen giog sebr rasch alles
in Losung; diese schied iiber Nacht pur sebr wenig strukturlose
Korper ab, die aber innerbalb 8 Tagen sich wesentlich (zu Krusten)
vermehrten, gut absaugbar waren und sich obne wesentlichen Verlust
mit 60-prozentigem Methylalkohol auswaschen lieBen. Diese Kdrner
(vakuumtrocken ca. 28 g aus 2 kg Dig. germanic.) reprisentieren ein
neues Glykosid; sie sind in 83-prozentigem Athylalkobol auch
beim Kochen auffallend schwer loslich und fallen beim Erkalten rasch
wieder als strukturlose Kéroer aus. Sie siotern von 220° an und
schmelzen bei 225—230°.

0.2518 g Shst. (bei 100° getr.): 0.4992 g CO;, 0.1656 g H,0.

CisHr2 02, Ber. C 54.18, H 7.28,
oder Csg Hgp O30. » » 54.06, H 7.30.
Gef. » 54.07, » 7.36.

Eine Entscheidung zwischen diesen (oder auch andern!) Formeln
kann erst getroffen werden, wenn die Spaltungsprodukte untersucht
sind, was nichstens gescheben soll.

Die Mutterlauge dieses neuen Glykosides wurde abermals ein-
getrocknet und der Riickstand (noch ca. 50 g) in nur 5 Tio. 60-pro-
zentigem Methylalkohol gelést: Uber Nacht entstand dann nur eine ganz
schwache Kruste, die sich innerbalb 8 Tagen sehr miBig verstirkte;
als aber dann die Kruste mittels Glasstabes losgelost und die Mischung
nochmals umgeschwenkt wurde, trat bald reichliche Vermehrung auf,
und in weiteren 8 Tagen bildete sich ein ganz dicker Brei, der aber
jetzt teils strukturlose Kéroer, teils Nadelwérzchen, also ein Ge-
menge einschlieBt. Gerade dieser letzte Fall bietet ein besonders
charakteristisches Beispiel betreffend Ubersittigung! Das Gemenge

selbst mulBl erst noch untersucht werden.

Reinigung von robher Digitogensiure.

Verfahren zur Reinigung des betreffenden Rohproduktes habe ich
schon mehrfach angegeben!), ohne jedoch dabei besondere Riicksicht

1) Siehe besonders B, 43, 3564 [1910].
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zu vehmen auf die etwaige Beimengung geringer Mengen von neu-
tralen Substanzen. Dieser Punkt wurde jetzt von Wichtigkeit fir
die nachher zu beschreibende Uberfiihrung der Siure in ihre Ester,
und so entstand die folgende Reinigungsmethode:

1 Tl Digitogensiure wird in einer Flasche in 20 Tin. Wasser aufge-
nommen, welche auf jedes Mol. der Saure 3 Mol. Kalibydrat enthalten'); da-
bei soll fiihlbare Erwirmung vermieden werden und am Schlusse die tribe
Mischung alkalisch reagieren. - Dann wird die Flasche ganz mit Ather ge-
fiillt, mehrmals umgeschwenkt (heftiges Schitteln ist wegen Emulsionsbildung
zu vermeiden), der Ather abgehoben und dies noch dreimal wiederholt: da-
durch wird ein gewisser Prozentsatz von chrombaltiger, neutraler, organischer
Substanz weggenommen, welche die unangenehme Eigenscbaft hat, mit Alkali
stark aufzuquellen und in diesem Zustande die direkte Filtration der alka-
lischen Losung in schl'mmster Weise zu erschweren. Li8t mao dagegen nach
Abtrennung des letzten Atherauszuges die immer noch schwach tribe Alkali-
salzlosung behufs Verdunstung des gelosten Athers noch einige Stunden.in
einer Schale stehen, so liuft jetzt die Lisung durch ein (aschefreies) Filter
sebr rasch ab; sie wird mit der nétigen Menge von Salzsiure (in kleinem
Uberschusse) versetzt und sofort?) mit Ather ausgezogen, wobei dreimalige
Extraktion geniigt. Der (vollig geklirte) Ather linterliBt bei der Destillation
einen amorphen Ritckstand, der nach Aufnabme in ctwa 2 Tlo. Methylalkohol
und nachbericem Zusa‘ze von 3—4 TIn. Wasser zunichst als dickes Ol zur
Ausscheidung gelangt; dieses beginat aber bald zu krystallisieren, namentlich
nach Reiben der Wand oder Impfung, wobei es zweckmiiBig ist, anhaltend
umzuschwenken, dami: ein lockerer, leicht herausnebmbarer Krystallbrei
entsteht. Nach 12—24 Stunden werden die Sdure-Krystalle abgesaugt und
reichlich mit Wasser gewaschen, um die letzten Reste der immer noch an-
haftenden Essigsiure zu besecitigen.

Bei sorgfiltiger Gesamtarbeit hat die so gewonnene rein weille
Digitogensiiure direkt den Schmp. 150°.

Ester der Digitogensiure.

Schon vor etwa 10 Jahren hatte Windaus (im hiesigen Institut)
den Methyl- und Athylester der Digitogensiure durch Erhitzen mit

1y Dieser UberschuBl von Alkali ist nitig, weil die rohe Siure immer
molekular gebundene Essigsiure enthilt. Da friher (Ar. 231, 457 [1893])
gefunden worden war, dall heilles aberschissiges Alkali die Digitogensiure
leicht und rasch wesentlich verindert, wurde hier die naeh obiger Vorschrift
gereinigte Digitogensdure noch hesonders nach dieser Richtung gepritit:
Schmelzpunkt, Magnesiumsalz, Oxim sowie das Verhalten zu Permanganat in
neutraler Losung bei gewghalicher Temperatur bewiesen unzweideutig, da8
der Alkaliiberschufl bei gewohnlicher Temperatur unschiadlich ist.

) Die flockige, amorphe Digitogensiure ist in Ather sehr leicht, kry-
stallinisch gewordene dagegen schwer loslich.
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alkoholischer Schwefelsiure dargestellt; er erhielt prachtig krystalli-
sierende Produkte, deren Analyse einen abnormen Verlauf der Reak-
tion (gleichzeitige Abspaltung von Wasser) vermuten lieB, ohne jedoch
klare Eotscheidung zu liefern. Mit Riicksicht auf andere Arbeiten
blieb damals die Sache liegen; einige Zeit spiiter liel ich durch meinen
damaligen Assistenten Dr. Matthes den Athylester (Originalpriiparat
von Windaus) veuerdings analysieren und dessen Molekulargewicht
bestimmen; dabei ergaben sich fiir C etwa um 1%, niedrigere Werte
als friiher gefunden worden waren. Io jJiingster Zeit lieB ich durch
Hrn. cand. med. Ernst Meyer den Methylester neuerdings nach
dem Verfahren von Windaus darstellen und untersuchen, withrend
mir Hr. Assistent Dr. Schnekenburger den gleichen Ester nach dem
Diazomethan-Verfahren bereitete.

Die neuen Analysen und sonstigen Beobachtungen machen es sehr
wahrscheinlich, dall tatsiichlich die Esterbildung unter gleichzeitiger
Abspaltung von einem weiteren Molekiil Wasser erfolgt.

1. Methylester. Darstcllung a) mittels Schwefelsiiure. 1Tl Di-
gitogeusiture wurde mit 20 Tlu. eciner Mischung von 9 Tln. Methylalkohol und
1 Tl. konzentrierter Schwefelsiure im Kolben mit eingeschliffenem Kiihler
1 Stunde gekocht, die erkaltete Mischung allmihlich eingegossen in ein gréfleres
Volumen Wasser, welches die zur Neutralisation erforderliche Menge von Soda
enthielt, der amorphe Niederschlag auf einem Filter mit Wasser ausgewaschen,
im Vakuum getrocknet, in 8 Tln. hecillen Methylalkohols gelost und die noch
heifle Losung mit Wasser vermischt bis zum starken Opalisieren: bei ruhigem
Stehenlassen entsteht langsam eine prichtige Krystallisation von derben, langen
Siulen; diese wird erst nach 12—24 Stunden abgesaugt, mit 50-prozentigem
Methylalkohol gewaschen und im Vakuum getrocknet. Schmp. 1379

Darstellung b) mittels Diazomethans. 3.4046 g Digitogensiure in
etwa 60 cem Ather geldst und in die berechnete Mcuge ciner itherischen Di-
azomethanlsung!) (mit kleinem Uberschusse) eingegossen, veranlaBten sofort
starke Stickstoffentwicklung. Nach 5 Stunden wurce der Ather abdestilliert
und der sirupose Rickstand mit wenig Methylalkohol versetzt: die Krystalli-
sation begann rasch; nach 10 Stunden wurde die derbe Krystallmasse abge-
saugt und das im Vakuum getrocknete Rohprodukt ebenfalls wie bei a) um-
krystallisiert. Schmelzpunkt hier zwar schon 1309, aber Aussehen der Kry-
stalle und deren Zusammensetzung genau wie bei a).

E. Meyer: 0.1388 g vakuumtr. Sbst.: 0.349 g CO,, 0.1104 g 1,0 (Pri-
parat Windaus). — 0.1606 g Sbst.: 0.406 g COa, 0.1268 g HgO (Priparat
Meyer) — Kiliani: 0.1464 g Shst.: 0371 g CCy, 0.1162 g H20 (Diazo-
methan-Priiparat).

CJ:)ILG 01 2). Ber. C 69.45, H 895.
Gef. » 68.58, 68.95, 69.11, » 8.90, 8.83, 8.88.

) Nach Hans Meyer, Analyse usw., 2. Auflage, 592.
%) Zu erwarten war eigentlich Cps Hy» Qg {CHj)y = C3oHys O mit C 67.04,
H 9.02.
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Die gefundenen Zahlen sind aber auch vereinbar mit der Formel
Ca9 His O7 (ber. C 69.00, H 8.79) und diese wire erklarlich, wenn
man annehmen diirfte, daf ein Monomethylester vorliegt, wihrend das
zweite Carboxyl gleichzeitig zur Bildung eines Lactons benutzt wurde:

Cgs H“ Og —+ CIIs OH—QHZO = C29 Hu O:.

Line solche Reaktion ist aber 1. beziiglich der Diazomethan-
Methode an sich héchst unwahrscheinlich; 2. verhilt sich das Produkt
keineswegs wie ein Lacton: 0.23 g Methylester in kleiner Druckilasche
<+ 10Tle. 50-proz. Alkohol + 1 Tropien Phenolphthalein mit nur /2 Mol.
KOH (in Form von !/1o-Lauge) versetzt, verbrauchten das Alkali weder
bei gewdhnlicher Temperatur innerbalb 20 Stunden, noch beim fol-
genden !/;-stiindigen Krhitzen in kochendem Wasser (Versuch von
E. Meyer, bestitigt durch mich); 3. liegt zweifellos eine Dimethyl-
verbindung vor:

I. 0.2597 g vakuumtr. Ester a) gaben nach dem Verfahren won Hans
Meyer") in 1 Stunde 0.23 g JAg. — 1L 0.2392 g Ester b) 0.2134 g JAg.

CﬂgHuO'{. Ber. 2CH3 5.96.
CaqueO‘r. Ber. 20H3 5.80. Gef. I 5.67, 1L 5.71.

Nun kéoote ja das zweite Methyl schon urspriinglich in der
Digitogensdure als Methoxyl vorhanden gewesen sein; dagegen sprach
jedoch einerseits meine alte Beobachtung?), daBl die Stammsubstanz,
das Digitogenin, nach Zeisels Methode kein Jodsilber lieferte;
andererseits habe ich jetzt sicherheitshalber auch noch die Digitogen-

) Analyse usw. S. 728. — Einige kleine Abinderungen haben sich mir
als zweckmillig erwiesen: 1. Verbindung des Iochkolbchens mit dem Auf-
satzrohr durch Glasschliff; 2. Benutzung von je 20 cem konzentrierter Jod-
wasserstoffsiure und von 30 cem der vorschriftsmilligen alkoholischen Silber-
nitratldsung zu jedem Versuche; 3. Unterbringung der Silberlosung in einem
einzigen (konischen) Kolbchen; 4. Anfigung eines kurzen Einleitungsrohres
an den Meyerschen Aufsatz mittels guten Schlauches, behufs leichterer Ab-
nahme und (notigenfalls) Abspilung dieses Einleitungsrobres; 5. Sammeln des
nach Meyers Vorschrift vollig abgeschiedenen Jodsilbers auf gewogenem
Filter und schlieBlich Trocknung desselben bei 110°. — Ich habe ferner
diese Gelegenheit benutzt, um einige andere Substanzen auf Methoxyl zu
prifen: Antiaronsiure, sowie Digitoxose sind sicher frei von Methoxyl,
desgleichen Digitaligenin; dagegen enthilt Digitalonsidure ein solches:
0.2435 g vakuumtr. Lacton gaben 0.298 g J Ag, entsprechend 16.17 9/ OCHj,
ber. fir 1 OCH; 17.61 %,. Die Digitalose ist demnach eine Methoxyl-
Methylpentose, und deren von mir frither als » Trioxy-adipinsdure« be-
schriebenes Oxydationsprodukt (B. 38, 3622 [1905]) muB jetzt als Methoxy-

trioxyglutarsiure aufgefallt werden. — Das Digitalonsdure-lacton
wird weder durch Emulsin (bei 33—409), noch durch Invertase (bei 50—3559)
angegriffen. :

?) B. 24, 341 [1891].
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siure selbst (nach H. Meyer) gepriift: 0.3865 g vakuumtrockne Sub-
stanz erzeugten bald nach Beginn des Erhitzens in der alkoholischen
Silberlésung einige feine, gelblichweille, glitzernde Krystéllchen, deren
Bildung rasch aufhérte, ohne eine Spur der wolkigen Tribung,
welche fir OCH,;- Verbindungen charakteristisch ist; bei der vor-
schriftsmifligen Verarbeitung wurden schlieBlich 0.0186 g bei 110°
getrocknetes JAg erhalten, wihrend 10CH; in der verwendeten
Digitogensaure 0.1785 g JAg liefern solite: die Digitogensiure enthilt
also selbst sicher kein Methoxyl?). Die im Ester nachgewiesenen
2CH; wurden erst durch die Veresterung eingefiihrt.

Demnach ergiibe sich, falls der Ester Cos Hyy O7 wire, die Formel
der entsprechenden Siure aus: C3oHiyO7 — 2CH; +2H = Cyr Hio U,
wihrend die alte Formel der Digitogensiure G Hii Oy durch eive
ganze Anpzahl friherer Beobachtungen gestiitzt erschien, und pament-
lich auffallig wiire dann die Differenz Cas Hyy O — Cz7 Hyo O; = CHa . OH.
Da die jetzt verwendete Digitogensiure tatsichlich mittels Methylalkohols
gereinigt worden war, mufite deshalb in erster Linie an eine Mole-
kularverbindung gedacht werden; die ersten Anpalysen der Digitogen-
siure waren aber mit aus C.H; .OH?) gewonnenem vakuumtrockoemn
Material ausgefiihrt worden, und sie wiirden sogar direkt passen zu

(Car HyoO; + C2Hs .OH). Ber. C 66.62, H 8.88.
Gef. » 66.39, » 8.51.

Trotzdem kann diese Auffassung nicht richtig sein aul Grund
folgenden Versuches: Ganz reine Digitogensidure wurde nochmals
in 5 Tln. Methylalkohol (kalt) geldst, durch 14 Tle. Wasser wieder
ausgefallt, nach volligem Erstarren des urspriinglichen Sirups die
Saure reichlich mit Wasser ausgewaschen, so daBl unter den hier ge-
wihlten Bedingungen das Anhaften von molekular gebundenem CH, .OH
hochst unwahrscheinlich war, und wieder analysiert:

0.143 ¢ vakuumtr. Sbst.: 0.347 g COy, 0.1107 ¢ H, O.

CisHys Oy, Ber. C 66.10, H 8.72.
CﬂHmO;. Ber. » 68.02, » S.47.
Gef. » 66.18, » 8.66%).

1} Ich vermute, dab obige minimale Jodsilber-Abscheidung veranlabt wird
durch Spuren eines wesentlich héher molekularen und deshalb schwerer flieh-
tigen organischen Jodides. Beim Kochen von Digitogensiure mit konzen-
trierter Jodwasserstoffsaure sind nimlich anfangs im Kithler immer einige (-
tripfchen zu sehen.

2y Kiliani, B. 24, 343 [1891}: Windaus, B. 32, 2203 [1899].

3) Gegen das Vorliegen von molekular gebundenem CHy.OH spricht auch
die Tatsache, dall bei der Analyse ein Wasseranflug im Chlorcalciumrohr erst
nach volligem Schmelzen der Siure (also erst nach dem Erhitzen iiber 1509)
auftritt.
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Es ist demnach fiir die Digitogensiure die Formel Css Hiy Os bei-
zubehalten und fir den Methylester C;oHyO: apzunebmen, fir
seine Bildung aber die Gleichung:

Ca His 05 +2CH;.0H — 3H;0 = Cs0 His O,
d. b. eive sekundire Wasser-Abspaltung, welche ja beim Schwelel-
siure-Verfahren ohne weiteres verstiindlich ist, bei der Diazomethan-
Reaktion immerhiv auffillig erscheint.

Jedenialls war es jetzt von besonderem Interesse, aus dem Ester
die Sidure zu regenerieren und zu untersuchen; aber alle Versuche,
eine auch nur anndhernd glatte Hydrolyse durchzufiibren, blieben
bisher vergeblich; daB verdiontes Alkali auch bei 100° kaum auf
den Ester einwirkt, wurde oben schon erwihnt; konzentriertes Alkali
darf aber nicht verwendet werden, weil erfahrungsgemafl dadurch die
Digitogensiure selbst wesentlich verdndert wird!). Zweistiindiges Er-
hitzen mit ca. 36 Tlo. eiver Mischung von 9 Tlo. 50-prozentigem Al-
kohol und 1 Tl. konzentrierter Salzsiiure (also mit ca. 4-prozentiger
Salzsiure) fiihrt zu teilweiser Verharzung des Esters; ein wesentlicher
Prozentsatz des Produktes JaBlt sich zwar aus Methylalkohol + Wasser
wieder krystallisiert gewionen, sein Gehalt an Saure (durch Titration,
sowie durch Extraktion mit Sodalosung ermittelt) ist aber ein mini-
maler?). Hervorzuheben ist schlieflich noch, dafl es Hrn. Meyer
nicht gelang, den Methylester in ein Oxim iiberzufihren, wahrend
dies bei der Digitogensiiure selbst sehr leicht maoglich ist.

2. Kthylester, dargestellt mit Athylalkobol-Schwefelsﬁure in den
beim Methylester angegebenen Verhiltnissen, umkrystallisiert durch
Auilésen in 11 Tln. Athylalkohol (kalt) und allmiiblichem Zusatz von
etwa 5 Tlo. Wasser: derbe, siiulenformige, beiderseits zugespitzte
Krystalle vom Schmp. 95—96° Die Mutterlauge liefert nach weiterer
Sattigung mit Wasser noch mehr davon.

Analysen. Dr. Matthes (mit Priparat von Windaus): 0.2034 g va-
kuumtr. Sbst.: 0.517 g CO,, 0.1684 g Hy0. — 0.2392 g Sbst.: 0.6102 g CCh,
0.1944 ¢ H;0. — E. Meyer (Priparat von Kiliauni): 0.136 g Sbst.: 0.3456 g
CO,, 0.1108 g H,0.

Cy;1HygO7. Ber. C 69.87, H 9.09.
CasHs0O4. > » 70.28, > 9922,
C39Hs5007 + /4 Hy0. » » 69.70, » 9.24,

Gel. » 69.32, 69.57, 69.30, » 9.26, 9.09, 9.12.

Y Ar. 231, 457 [1893].

?) Die betreffenden Versuche mufiten wegen der Einberufung des Hrn.
Meyer zum Kriegsdienste vorliufig abgebrochen werden. Auch Hr. Dr.
Schpekenburger ist z. Zt. durch Lazarettdienst vollig in. Apspruch ge-
nommen.
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Mol.-Gew.-Bestimmung. Windaus: [ 0.860 g vakuumtr. Sbst. in
12.54 g absolutem Alkohol, E =10.149% — Matthes: IL 0.8648 g Sbst. in
17 cem absolutem Ather (Beckmanns Siedeapparat), E = 0.29° — III. 0.641 g
Sbst. in 15 cem absolutem Alkohol, E = 0.1250,

CaiHOr. Mol.-Gew. Ber. 532.37.

CisH;500:;. Mol.-Gew. Ber. 546.40. Gef. 1. 529, 1l. 531, 1IL 533.

Die Formel Cs; Hys Or entspriche wieder dem Diithylester einer
Siaure CorHy007:

CsrHyo 01 +92C,H;.OH — 2H,0 = C;; Hys O5.

Dies ist aber aus den beim Methylester erdrterten Griinden
hichst unwahbrscheinlich.  Csz Hso O; dagegen entspricht dem normalen
Diithylester von CysHiyOs — 1 Hy0; freilich stimmen die gefun-
denen C-Zahlen bhierauf nicht sebhr gut. Nachdem aber Windaus
beim Cymarin die Bindung von !/» oder /i Mol. H;O recht sicher
erwiesen hat'), darf man wobl annehmen, dal hier ein gleicher Fall
vorliegt, so dafl ich geneigt bin, dem krystallisierten Didthylester
diemit den Analysen gut {ibereinstimmende Formel Cs; Hy0 O7 + ¥/, H,0
zuzuschreiben.

Weitere Versucbe iiber die Hydrolyse beider Ester sollen spiter
ausgefiibrt werden. ‘

Oxydation der Digitogensdure durch Chromséure.

Von der Digitogensdure, Cgs HiiOs, hatte ich in friiberen Arbeiten
eine griollere Anzahl von gut charakterisierten Oxydationsprodukten
beschrieben ?); keines derselben geniigte aber dem Hauptzweck einer
derartigen Untersuchung, den AnschluB an Substanzen von schon be-
kapnter Konstitution zu vermitteln. Alle friiher aufgefundenen Pro-
dukte standen dem Ausgangsmaterial noch zu nahe®). Jetzt gelang
es, durch Oxydation der Digitogensiure mit heiler Chromsiure-
mischung eine leicht krystallisierende dreibasische Siure Cis Haq O
zu gewinnen, und dadurch das urspriingliche komplizierte Molekiil
auf nahezu die Hilfte seiner urspriinglichen Grdofle abzubauen.

) B. 48, 982 [1915].

2) Siehe namentlich B. 43, 3562 [1910).

3) Neuerdings habe ich gefunden, dall beim Kochen der Digitogensiure
mit einer Mischung von gleichen Teilen Eisessig und verdiinnter NO;H (1.2)
eine hiibsch krystallisierende Siure entsteht, welche ein ebenfalls sehr gut
krystallisierendes, milig schwer losliches Bariumsalz (mit 8 Mol. Krystall-
wasser) bildet. Dieselbe scheint identisch zu sein mit der friher mittels
konzentrierter NO;H gewonnenen Siure CiH3pN.Os (B. 34, 3566 [1901]),
aber die Ausbeute ist auch nicht besser als bei dem alten Verfahren (héchstens

15 /).
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Nebenbei entstehen gleichzeitiz mindestens noch zwel andre Siuren,
die eine ebenfalls gut krystallisierend, die andre in charakteristischen
Kérnern abscheidbar; die véllige Trewnung und Reinigung dieser
beiden letzteren Produkte macht aber zurzeit noch einige Schwierig-
keiten; hieriiber werde ich spiter berichten.

1 Tl. Digitogensinre wird mit 10 Tin. Chromsiuremischung, Dbereitet
mittels Chromsiure-anhydrids?), iibergossen; dann fiigt man 10 Tle. Eis-
essig zu und crzeugt orst jetzt dureh Umschwenken gleichmiBige Mischung?),
welche nun am Riickfiufl im rasch angeheizten und lebhalt kochenden Wasser
erhitzt wird, bis keine Gasentwicklung melir zu beobachten ist und die Li-
sung rein ariin erscheint, withrend cine herausgenommene Probe nach Ver-
diinnung mit Wasser beim Schitteln mit Ather den letateren nicht mehr gells
farbt (durech Abgabe von CrO;!); in der Regel geniigt hierzu 1!/, —2-stindi-
ges Erhitzen. Dic Hauptinenge wird hierauf mit dem gleichen Mol. Wasser
verdiinnt, 6-mal mit Ather geschittelt, dann letzterer in einem entsprechend
groflen Kolben gesammelt, hier mit 12—15 Tln. Wasser (bezogen aul die
verarbeitete Digitogensiiure) durchgeschiittelt, erst nach volliger Klirung
(innerhalb von 2—3 Tagen) von der daraus abgesetzten chrom- und schwelel-
saurchaltigen Iliissigkeit abgegosscn und aus dem Wasserbad abdestilliert.
Dic hicrbei verbleibende, noech stark verdiinnte essigsaure Losung der Oxy-
dationsprodukte (welche manchmal auch noeh einc kleine Menge von Chrom,
gebunden an organischer Substanz, enthdlt) verdampft man aaf dem Wasser-
bad unter Uberleiten von CO; (um dadurch leichter die Hauptmenge der
Essigsiiure zu vertreiben) bis zum 1'/,-fachen Gewichte der verwendeten Di-
gitogensiure. Der Riickstand wird mittels 0.5 TIn. 30-prozentiger Essigsiiure
(wicder berechnet auf die Digitogensiiure) in ein Kolbehen gespilt, hier vor-
sichtiz mit Wasser gesittigt und unter Schatz vor Verdunstung einige Tage
stechen gelassen; es entsteht langsam ecin Brei von Nadelwarzen, diese werden
scharf abgesaugt, mit 30-prozentiger Essigsiture, schlieBlich mit Wasser ge-
waschen, im Vakuum getrocknet (Ausbeute ca. 15 9/), dann in 3 Tin. kaltem
Methylalkohol gelost und pachher durch allmallichen Zusatz von 4—5 Tlu.
Wasser wieder zur Ausscheidung gebracht, was jetzt rascher mdglich ist.

Mao erhiilt so derbe Nadelwarzen, die bei 215—216°¢ unter
starkem Aufschiumen schmelzen.

0.4022 g lufttr. Sbst. im Vakuum iber Schwefelsiure langsam 0.0226 g

H.0.
CisHosO7 + H20. Ber. H:0 5.20. Gef. 11;0 5.62.
0.1406 g vakuumtr. Sbst.: 0.3006 g COs, 0.0981 g 1L,O. — 0.1810 g
vakuumtr. Sbst.: 0.3875 g COs, 0.1230 g H,0. — 0.1498 g Shst.: 0.3212 g COs,.

Cys Hey O7. Ber. C 58.-'-)0, H 7.37.
Gef. » 58.31, 58.39, 58.48, » 7.81, 7.60.

1) 400 g Hy0 + 80 g konzentrierter SO4Hy 4+ 53 g CrO;. Vergl. B. 46,

676 Anm. [1913].
%) Wird der Lisessig znerst zugegeben, so backt die Digitogensiiure zu
dicken Klumpen zusammen, welche die weitere Arbeit sehr erschweren.

Berichte d. D. Chem. Gesellschaft. Jahrg. XXXXIX. 46



Mol.-Gew.-Bestimmung: 07976 g vakuumtr. Sbst. in 52,168 g Eis-
essigy £ =0.199, — 0.7439 g vakuumtr. Sbst. in 51.09 g Eisessig, E = 0.17°.
Mol.-Gew. Ber. 328.2. Gef. 312, 332.

Titration!): 0.247 g vakuumtr, Shst. + 1 Tr. Phenolphthalein 21.6 cem
Yon-Lauge. — 0.221 g ebenso 19.25 cem /ion-Lauge.
Ci6Hay O7 (3-basisch). fiqu. Gew. Ber. 109.4. Gef. 114, 115.

Da krystallisierte Salze?) bisher pnicht zu erhalten waren und da
die C-Bestimmung auch die Formel CiyIl: Oy (ber. C 58.35, H 7.08)
zulassen wiirde, wurde noch eine Titration mit viel Substanz gemacht.

0.5127 ¢ vakuumtr. Shst. 4+ 1 Tr. Phenolphthalein 45.6 cem '/jon-Lauge.
Gef. Aqu. Gew. 112.

CisHas Qg (3-basisch). Ber. 41.5 cem fiir 0.5127 g Saure.
CisHzs O7 (3-basisch). » 469 » » 05127g »

Demnach ist die Formel CisH:i O; giiltig; sie kann aufgelost
werden in Ci3Hy; O(CO;H);, und dies entspricht der allgemeinen
Formel CpHen—50(CO2H)3; denkt man sich dann die 3CO; H ersetzt
durch 3H, so erhdlt man CyI1(2,-2)O, anderseits fehlt aber wohl eine
Doppelbindung, weil die Siure in neutraler Losung bei gewdéhn-
licher Temperatur von Permanganat nicht angegriffen wird?), und
s0 kommt man zu dem Schlusse, daB die beschriebene Siure min-
destens einen Ring, und zwar einen hydrierten enthdlt. Nun hat van
der Haar aus einigen fliichtig durchgefiihrten Versuchen mit verschie-
denen Sapogeninen den etwas kiibnen Schlufl gezogen®): »Das weitere
Studium der Saponine ist in.die Chemie der terpen-artigen Kohlen-
wasserstoffe verlegt worden«, obwohl er z. B. speziell beim Digitogenin,
ausgehend von 10 g Glykosid nicht einmal die zu einer Analyse notige
Menge von »Terpen« gewann; aullerdem ist die von ihm benutzte
Zinkstaub-Destillation im vorliegenden Falle eine viel zu gewaltsame
Reaktion, als daBl ihr hier eine ernstliche Beweiskraft zugesprochen
werden kionnte; namentlich aber hat van der Haar vollig iibersehen,

1) Die vakuumtrockne Siure ist sehr merklich hygroskopisch, fir die
Titration wurde sic deshalb im verschlossenen Wigeglas gewogen.

) Neutrale Alkalisalzlosung (ca. 1:20) gibt mit Chlorcaleium direkt
keinen Niederschlag; erwirmt man aber im Wasserbade, so entsteht sofort eine
volumindse, amorphe Fallung des Calciumsalzes, das beim Abkihlen wieder
in Lésung geht. Die Siure liefert ferner kein Oxim und kein Semicarbazon.
Die krystallisierte Siure ist in Ather sehr schwer loslich; aus Salz-
losungen durch Salzsiure frisch gefillt, ist sie jedoch amorph und in diesem
Zustande leicht durch Ather aufnehmbar.

3 Bei lingeremn Erhitzen im Wasserbad erfolgt Oxydation; Versuche
dariiber sind noch im Gan.ge.

4 Ar. 251, 222 {1913].
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dafl ich die gleiche Schluffolgerung schon 20 Jahre friiber gezogen
hatte'): »Die Digitsiure und mit ihr das Digitogenin, sowie dessen
sonstige Derivate stehen in naher Beziehung zu den Terpenen«, Da-
bei stiitzte ich mich einerseits auf die Analyse der Digitsiure usw.,
andererseits auf eine »fiir sich freilich nicht ausschlaggebende« (I. ¢.)
Beobachtung, welche aber an Beweiskrait den Ergebnissen van der
Haars etwa gleichwertig sein diirfte und iiberdies viel einfacher und
billiger gewonnen werden kann. »Die betrefienden Substanzen ver-
brennen [nach Entwicklung eines terpenartigen Geruches mit langer,
stark ruender Flamme unter Hinterlassung von schwer verbrennlicher
Kohle«. Halberkann, der ebenfalls die erwihuote Behauptung van
der Haars in ihnlichem Sinne beanstandete), erwihnt bel dieser
Gelegenheit, daBl ich seinerzeit in der §-Anhydro-digitsiure eine hy-
droxylierte Dihydro-cuminsiure vermutete; diese spezielle Auffassung
war fiir mich natiirlich schon lange hinfiillig geworden, nachdem (im
Jahre 1899) festgestellt war, dal dem Digitogenin und seinen nichsten
Derivaten nicht mehr eine Formel mit Cis bis Cyo, sondern die doppelte
(oder annihernd doppelte) Molekulargréfie zukommt.

Verschiedene Versuche, das oben erwihnte Verhalten der Siure
C16H24 O7 beim Schmelzen (starkes Aufschdumen unter Abspaltung von
CO; oder H;0) fiir den weiteren Abbau auszunutzen, fihrten bisher
zu leivem sicheren Ergebnis; der betreffende Vorgang scheint kein
einheitlicher zu sein.

Digitonin-Zucker.

Bei der Hydrolyse von Dig. germanic. hatte ich seinerzeit®) so reich-
liche Mengen von d-Galaktose und d-(ilucose als solche abgeschieden,
daf} ich mich spiter bei der Spaltung des Digitouins, als des Haupt-
bestandteiles jenes Rohmaterials, beziiglich Zuckernachweis auf den
rasch anszufithrenden Oxydationsversuch beschriinkte, der auch tat-
sachlich Schleimsiure und Zuckersiure lieferte!). Nachdem jetzt aber
erkannt war, dafl mein friitheres Digitonin wechselnde Mengen von
Gitonin enthalten kann, dessen Zucker nuch Windaus und Schneken-
burger (I. c.) neben Galaktose und Glucose noch eice Pentose ein-
schlieBen sollen, schien es mir doch geboten, die bei der Verarbeitung
von reinstem Digitonin (auf Digitogenin) als Nebenprodukt gewon-
nenen Zucker nochmals genauer zu priifen, um so mebr als ich dabei
gleich anfangs die iiberraschende Beobachtung machte, dall das be-
treffende Zuckergemisch auch nach sorgfiltigster Abscheidung und
Konzentration absolut nicht krystallisieren will, was fiir einen nur

1) Ar. 231, 450 [1893). % Ar. 252, 187 [1914].
3 B. 28, 1556 [1890]. 9 B. 24, 341 [1891).
46*
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aus d-Galaktose und d-Glucose bestehenden Sirup sehr verwunderlich
wiire; dazu kam noch, dall Schnekenburger (nach miindlicher Mit-
teilung) auch bei den Digitonin-Zuckern eine durch Erhitzen mit Orcin-
Salzsiure hervorgerufene Firbung als Pentose-Reaktion erkliren zu
miissen glaubte, und endlich erschien auffiillig der Inhalt eines Patentes
von Hoffmanu-la Roche & Co., wonach aligemein die Saponine
(zu denen man auch das Digitonin zu rechnen pflegt) Pentose-Verbin-
dungen wiiren!). Bisher konnte ich nun unter den Digitonin-Zuckern
keine Pentose nachweisen, aber nach aunderer Richtung wurden be-
merkenswerte Beobachtungen gemacht.

Far die Spaltung groBerer Mengen von reinstem Digitonin wurde der
erste Teil der fritheren Vorschrift?) (1 TI. Glykosid + 8§ Tle. 95-prozentigem
Alkohol -+ 2 Tle. kounzentrierter Salzsiure 1'/; Stunden am RiickfluB in leb-
haft kochendem \Wasser) benutzt, dann aber die nach 12—25 Stunden vom
auskrystallisierten Digitogenin abgesaugte Losung mit dem gleichen Volumen
Wasser verdiinnt, darch zweimaliges Schitteln mit Chloroform3?) von den
letzten Resten des Genins (nebst etwas harzigen Stoffen) befreit, dann die
Salzsiiure «quantitativ mittels Silberoxyds beseitigt und die Zuckerlisung
schlieflich Dei 35% zum Sirup verdunstet. Dieser war weder direkt (auch
nach Impiung mit Galaktose und Glucose} bei wochenlanger Aufbewahrunyg
im Exsiccator, noch nach entsprechender Fraktionicrung durch Alkohol- Ather
zum Krystallisieren zu bringen; kleine Proben desselben waren auch im
stirksten Vakuum kaum vollig auszutrocknen; die Oxydation ciner anderen,
1) D. R-P. vom 24.Juni 1911 (Z. B. 1914, 1, 200). Die Saponine sollen
dabei durch verdiinnte Mincralsiuren bei gewdhnlicher Temperatur derart
gespalten werden, dall der Pentose-Rest noch in dem neu entstaudenen nie-
driger molekularen Glykosid (»Pentosid«) verbleibt. — Beim Digitonin
scheint aber eine Spaltung bei gewdhnlicher Temperatur iiberhaupt unmoglich
zu sein. leh habe 4.8 ¢ reinstes Digitonin in 25 Tln. Spaltungsgemisch (8 Tle.
50-proz. Alkohol -+ 2 Tle. konz. Salzsiiure) durch anhaltendes Umschwenken
méglichst verteilt (wobei ctwa die Halfte des Glykosids wirklich gelost wird);
nach 15 Stunden war aber iuBerlich keinerlei Verinderung zu beobachten, und
eine mit Kalilauge iibersiittigte Probe gab mit Fehlingscher Lisung keine
Spur von Reduktion.

2 Ar. 230, 262 |1892].

%) Das abgetrennte Chloroform hat pur sehr wenig Zucker, wohl aber
ziemlich viel Salzs@ure aufgenommen; es mal deshalb zuniichst zweimal mit
Wasser durchgeschattelt werden, bevor man es behufs Gewinnung des darin
steckenden Digitogenins zur Verdunstung (in einer Schale bei 35— 409)
bringt; Destillation ist hier nicht ratsam wegen der Bildung derber Krystall-
krusten, welche regelmaBig sehr starkes Stofen und Uberschiumen veran-
lassen. — Von Interesse ist ferner die Tatsache, daB reinstes Digitonin nur
eine verschwindend geringe Menge von »Digitoresin« als harziges Neben-
produkt licfert,
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groleren Probe mittels verdiinnter Salpetersiure ergab wieder (wie frither)
Schleimsiure und d-Zuckersiiure, diese letztere Siure aber hei einem diesmal
genau quantitativ durchgefiithrten Versuche in antiallend geringer Menge.
Dann unterwarf ich eine griflere Portion des zithen Zuckersiraps {welcher
etwa 15 9/ Trockensubstanz enthielt) der Brom- Oxvdation. Auf17TL Trocken-
substanz wurden 5 Tle. Wasser und 2 Tle. Brom gon‘ommen, nach Verbrauch
des flissigen Broms (Zeitdauer auch bei fleiffligem Umschwenken ca. 7—8
Stunden, also auffallend lang gegeniiber meinen fritheren Erfahrungen bei
Aldosen) liel ich noch 12 Stunden stehen und entfernte dann den Bromwasser-
stoff (und zugleich das unverbrauchte geloste Brom) nach fritherer Vorschrift?),
aber mittels Silbercarbonats. Das auf etwa 10 Tle. (bezogen auf den ver-
wendeten Zucker) verdiinnte Filtrat wurde auf Heiztrichter 1/, Stdn. mit iiber-
schiissigem Calciumearbonat gekocht, filtriert, bis auf etwa 4 Tle. verdampft
und pun in einem Kolben allmahlich mit 95-proz. Alkohol gesittigt (ohne
bleibende Tritbung!), wozu z. B. auf 630 g Lésung nur 20 cem Alkohol ver-
braucht wurden. Implung mit d-galaktonsaurem Calcium veranlaft dann rasch
Krystallisation, tber Nacht eine dichte, an der Wand festlicgende Kruste,
wesentlich vermehrt bei 3-tigigem Stchenlassen unter zeitweisern Umschwenken;
jetzt libt sich allmihlich nochmals ebensoviel Alkohol wie vorher hinza-
mischen, was in weiteren 24 Stunden noch eine Verstivkung der Krystallmasse
bedingt, welehe scblieBlich abgesaugt und mit 20-proz. Alkohol ausgewaschen
wird; die ldentitit mit -galaktonsaurem Calcinm wurde bewiesen durch
Bestimniung von Hs0, Ca und [«]y,.

Die Mutterlauge wird am besten durch Verdamplen noch ctwas stirker
konzentriert, mit viel 95-proz. Alkolol vermischt, der reichlich cotstehende
amorphe Niederschlag A legt sich zumeist am Glase fest, so dafl man nach
12—24 Stunden dic iiberstehende Losung B?) einfach abgieBen kann, unter
Nachspillen mit wenig Alkohol.

Niederschlag A konnte in keinerlei Weise direkt zur Krystallisation
gcbracht werden, auch nicht, als ich nach Auflindung des unten zu beschrei-
benden neuen Caleiumsalzes in der Lage war, konzentrierte wiillrige oder

1) Ar, 234, 451 (1896].

) Die Losung B wurde bei 33° zum Sirup verdunstet, dessen Gehalt an
Trockensubstanz etwa 509/ des urspriinglich verarbeiteten Zuckersirups aus-
macht, was jetzt verstiindlich werden 148t, dafl die anderweitig nachgewicsene
d-Galaktose urspriinglich nicht direkt auskrystallisierte: ein volliges Aus-
trocknen dieses Rest-Sirups scheint (wenigstens innerhalb praktisch brauch-
baver Zeit) nicht moglich zu sein; er enthilt noch eine sehr kleine Menge von
Culciumsalz, reduziert aber merkwiirdigerweise dic Fehlingsche Losung nur
mehr minimal uod liefert auch kein Osazon; mit den iiblichen Pentose-Reak-
tionen war kein sicheres Resultat zu erzielen, sie sind ja auch nach meinen
friheren Beobachtungen (Ar. 251, 576 [1913)]) in ihrer bisherigen Form tiber-
baupt nicht mchr eiwandfrei. lch versuche soeben, durch Oxvdation dieses
Rest-Sirups mit Salpetersiiure cinen Anhaltspunkt iiber dessen Natur zu ge-
winnen.
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willirig-alkoholische Lésungen des rohen Niederschlages entsprechend zu impfen.
Uberfihrung in dic Siure (mittels Oxalsiure), dann Verdamplen der letsteren
zum Sirup, Aufnahme desselben in 1.5 Tln. absoluten Alkohols und. Zusatz
von Phenylhydrazin lieferte aber rasch eine Krystallisation, zu derca Beendi-
gung 2-tigiges Stehenlassen ratsam ist.

Das Phenylhydrazid wird abgesaugt unter Nachwaschenmit dem
Minimum von absolutem Alkohol; die Mutterlauge gibt mit viel Ather einen
Niederschlag, der innerhalb 24 Stunden noch sichtlich zunimmt und dann je
nach seiner Beschaffenheit durch Absaugen der Liosung oder auch AbgieBen
der letzteren abzuscheiden ist; er enthilt noch einen ziemlichen Prozentsatz
des gleichen Hydrazids, aber in wesentlich unreinerem Zustande, darf also
nicht direkt mit der ersten Krystallisation vercinigt werden. Diese letztere
trockoet man im Vakuum iiber Sehwefelsiure, digeriert sie (nach dem V-
reiben) einige Zeit im Kolben mit Ather und saugt wieder ab unter Nach-
waschen mit Ather, welcher ziemlich viel dunklen Farbstoff beseitigt. Hieraut
krystallisiert man zweimal ans kochendem Wasser (€—10 Tln.) unter Zusatz
von Blutkohle um (Filtration durch Heiztrichter!} und erhilt schlieflich das
reine Hydrazid in Form priichtiger, langgestreckter, farbloser Tafeln vom
Schmp. 195 (unter Aufschiumen).

Behufs Identifizierung der zugehérigen Sdure wurde das reine
Hydrazid durch ?!/:-stiindiges Kochen mit viel Wasser und einem
miBigen Uberschusse von mdglichst reinem gelschtem Kalk zerlegt,
die Mischung direkt mit Kohlensiure gesittigt, dann 5-mal mit Ather
extrahiert, nach Verjagung des gelosten Athers abermals mit Blut-
kohle gekocht und zunichst eine Probe der so gereinigten Caleium-
salz-Losung je nach ibrer Konzentration direkt oder nach miBigem
Eindampfen vorsichtig mit Alkobol gesittigt, um zu priifen, ob etwa
dadurch nochmals ein kleiner Rest von galaktonsaurem Calcium zur
Ausscheidung gelangt, was bei genauer Einhaltung der oben gegebenen
Vorschrift in der Regel nicht der Fall ist. Trifft dies zu, so ver-
dampft man auf ein kleines Volumen und sittigt dieses mit Alkohol,
welcher langsam starke Krystallisation (ziemlich derbe Siulen) ver-
anlaft. Das abgesaugte Salz nimmt an der Luft auffallend langsam
(in 3—4 Tagew) konstantes Gewicht an.

0.2562 g lufttr. Sbst. bei 100° rasch 0.0196 g H:0. — 0.6138 g desgl.
0.0464 g Hs0. — 0.2366 g bei 100° getr. Sbst. unter Zusammeniritten und
miflligem Aufblihen 0.0318 g CaO.

(Ce 13 O7)e Ca+2 HyO.  Ber. H,O 7.73. Gef. HaO 7.65, 7.56.
(CeHi1 07)2Ca. » Ca 931. » Ca 96l

Das krystallisierte Salz ist in Wasser keineswegs leicht
lislich. Zersetzt man das Calciumsalz durch Oxalsiure unter Erhitzen
und verdampft die Losuog der Sidure, so erhiilt man einen nicht
krystallisierbaren lactonreichen Sirup; wird aber das Calcium in der
Kilte beseitigt und die filtrierte Siurelésung im starken Vakuum iiber



Schwefelsiure moglichst rasch zum Sirup konzentriert, so scheiden
sich aus diesem Jeicht Shulen und Nadeln in reichlicher Menge ab:
die eigentliche Siure krystallisiert dempach leicht, das Lacton da-
gegen nicht (oder jedenfalls sehr schwer); nach dieser Richtung gleicht
die vorliegende Siure also der d-Galaktonsiure?). Sie unterscheidet
sich aber von dieser ganz wesentlich beziiglich des Drehungsver-
mogens:

1.2756 g lufttr. Calciumsalz mit verdiionter Salzsiure in miBigem Uber-
schull versetzt und mit Wasser auf 14.5 cem verdiinnt zeigten im 2-dm-Rohr
weder sofort noch nach 12 Stunden einc ablesbare Drehung; dic Sdure selbst
ist also inaktiv oder ihr [«]p dulerst gering.

Dagegen 1.345 g bei 100° getr. Caleiumsalz 4 1.5 cem Salzsiiure (1.1)
+ H,0 1/, Stunde in kochendem Wasser erhitzt, dann verdiinnt auf 20 ccm
ergaben im 2-dm-Rohr « =+ 2.04°, folglich [a];, = 4 18.39, berechnet auf das
Lacton CeH 406 (= 1.113 g). Endlich lieferte eine lingere Zeit im Wasser-
bade erhitzte Siurelosung mit 21,69 g Lacton in 100 cem im 2-dm-Rohr
a= 4 8.5% also [a], = + 19.6%

Diese polarimetrischen Beobachtungen wiirden nuun ihrerseits das
Vorliegen von d-Gluconsiure andeuten (ebenso wie der Schmelzpunkt
des Phenylhydrazids); ganz entschieden gegen diese Identitit sprechen
aber die Eigenschaften siimtlicher bisher untersuchten Salze, wobei
ich die entsprechenden Salze der gewdhnlichen d-(Giluconsiure be-
sonders dargestellt und direkt verglichen habe, obwohl sie mir aus
eigener Erfabrung lingst bekaunt waren.

Sdure aus Digitonin-Zucker: d-Gluconsiinre:
Ca-Salz: <+ 2 H;0 kein H202)
(vergl. oben)

Ba-Salz: kein H,0; Bischel von + 3 H.0
Saulchen: bei langsamer freiwilliger  bei freiwilliger Verdunstung schr leicht

Verdunstung meist amorph ein- derbe flache Sdulchen oder auch
trocknend. rauten{ormige Blitier.

Zn-Salz: <+ 3 H,O + 2,0

Cd-Salz: + 5 Hy0; leicht krystal- bet 110¢ kein Wasserverlust;
lisierend , mikroskopische flache schwierig krystallisierend, dann
Siulen, an einem Ende schrig zu- iberwiegend krystallinisch - kérnig,
gespitzt, meist in charakteristischer darunter nur vereinzelte Sidulchen
Weise zu Biischeln vereinigt. oder Nadelchen.

Analysen. L Salze der Siure aus Digitonin-Zucker. Barium-
salz. Die erste Krystallisation wurde erzielt durch Sittigung einer kon-

) B. 18, 1553 [1885].
%) Kiliani, A. 205, 184 [1880], jetzt durch neuen Versuch bestitigt.
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zentrierten Lisung mit Alkohol: besitzt man Impfmaterial, daon konnen auch
*die willrigen Lisungen allein zum Krystallisicren gebracht werden.

0.7171 g luftte. Sbst. bei 1000 pur 0.0003 ¢ Verlust. — 0.2234 g luittr.
Sbst. bei 100° kein Verlust, dann ohne Schmelzen und Aufblihen (Unter-
schied von gluconsaurem Barium) 0.084 g BaCO;.

(Ce 11 07),Ba.  Ber. Ba 26.04, Gel. Ba 26.17.

Zinksalz. Grolle Neigung zur Bildung ibersittigter Losungen und
bei freiwilliger Verdunstung meist amorphes Fintrocknen, aber leicht kry-
stallisierbar nach vorsichtiger Alkoholsittigung; hitbsche Wirzchen (Nadeln
und kleine Siulen), an der Luft rasch kons‘ant werdend.

0.558+4 g lufttr. Sbst. bei [00¢ rasch 0.0585 g H.0. — 0.2306 g bei
1000 getr. Sbst.: 0.0414 g ZnO. — 0.2409 g bei 1009 getr. Shst.: 0.2716 g
CO;3, 0.1086 g H,0.

(CeHnO:)gZIl—I—Z}HzO. Ber. H,0 10.6t. Gef. H,O 10.48.
(Cgllyy O)2Zn. Ber. C 31.61, H 4.87. Zn 14.35.
Gel. » 30.70Y, » 5.05, » 14.42.

Cadmiumsalz.  Schon krystallisiert (vergl. oben), an der Lult rasch
konstant werdend.

0.42 g lufttr. Sbst. bei 110°: 0.0652 g H,0. — 0.3314 g lufttr. Sbst.:
0.134 g PO,NH,Cd+ H.0%).

(CI;H”O'[)-)C(I"I-L’)I[QO. Ber. H_)O 1_)..'0, Cd 1897
Gef.  » 13552, » 18.67.

Y Die Zahl fir C stimmt zwar schlecht, sic ldlt aber trotzdem keine
andre Deutung zu, denn die Gesamtanalyse ergibt Cyi.gHgo 1 Og4Zn.

%) Zur Cadminmbestimmung in Salzen organischer Siuren (wahrschein-
lich aber auch vielfach fiir anorganische Analysen) signet sich vorziiglich die
{anscheinend wenig beachtete) Methode von Miller und Page (Z. a. Ch. 28,
233 (1901}); die Verfasser haben nur versiumt, dic betreffende Vorschrilt in
geniigend ibersichtlicher Weise zusammenzufassen, weshalb ich dies hier
nachhole: Auf je 0.21 g Cd (im Salz) sollen treflfen 150 g urspriinglicher
Lisung und hierauf zugegeben werden 35 cem Ammoniumphosphat-Lésung, ent-
haltend 2.9 g PO, H(NHy):; letztere Liosung wird vor der Anwendung mit
1 Tropfen Phenolphthalein (l-prozentige Liosung in 60-prozentigem Alkohol)
und dann mit Ammoniak versetzt, bis gerade eine Spur von Ritung eintritt.
Leicht lésliche Cadmmiumsalze werden direkt in Wasser, schwerldsliche (wie
2. B. mein neues Salz) nach Zusatz der berechneten Menge 2-prozentiger Salz-
siure (notigenfalls unter Erwiirmen) und nachtriigliche Verdiinnung mit
Wasser auf das vorgeschiriebene Volumen gebracht; dann figt man, falls
Salzsidure nitig war, die dieser entsprechende (kleine) Menge von Ammoniak
und schlieBlich die Phosphatlésung hinzu. Der anfangs flockige, amorphe
Niederschlag verwandelt sich tber Nacht in prichtige, perlmutterglinzende,
blittrige Krystalle, welche mit groliter Leichtigkeit verlustlos aul ein im Va-
kuum getrocknetes gewogenes IMilter zu bringen sind, hier mit 1-prozentiger
Ammoniumphosphat-Losung,dann mit 60-prozentigem Alkobol (bis zur volligen
Entlernung von POy oder CI), schlieBlich mit 95-prozentigem Alkohol ausge-
waschen und im Vakuum iber Schwefelsiiure getrocknet werden.
(Miller und Page trocknen bei 100—1039.)



II. Salze der d-Gluconsdure. Betreffend Calcium- und Ba-
riumsalz habe icb nichts Neues beobachtet, wobl aber beim Zink- und
Cadmiumsalz; das erstere soll pach Alkoholfillung 5H,0 enthalten,
das Cadmiumsalz amorph sein (GrieBbammer).

Zinksalz. Durch vorsichtige Sittigung der konzentrierten Lisung mit
Alkohol aber Nacht Krusten von Wirzchen (dicht zusammengelagerte, sehr
feine Nidelchen).

0.6392 g lufttr. Sbst. bei 1050 langsam 0.046 g H.O.

Ber. 2H,0 7.33. Gel. 2H,0 7.20.

Cadmiumsalz, wesentlich schwieriger krystallisierend (wobei auch Al-
koholsittigung nichts hilft); freiwillige Verdunstung der konzentrierten Ldsung,
wiederholtes Anrithren der fast eingetrockncten Substanz mit wenig Wasser
und abermaliges Stehenlassen ergaben aber doch schlieBlich einen dicken Brei
von {iberwiegend krystallinisch-kérnigem Salze (darunter nur vereinzelt Siul-
chen oder Nidelchen), jedenfalls von ganz anderm Aussehen als mein neues
Cadmiumsalz.

0.4136 g lufttr. Sbst. bei 110° nur 0.0008 g Verlust, entspr. 0.19 ¢/, H.0.

Nach den bisher geschilderten Resultaten schien also die Nicht-
identitdit meiner Siure mit der d-Gluconsiure véllig festzustehen.
Anderseits stimmen aber meine Beobachtungen (insgesamt) auf keine
der ubrigen Siduren CsHy; 07, soweit dieselben normale C-Kette be-
sitzen, und doch sollen, nachdem Levene die d-Altronsiure und die
d-Allonsiure beschrieben batl), alle einschligigen Sauren schoo be-
kannt sein, wenn auch einige davon etwas diirftig charakterisiert er-
scheinen.

Deshalb habe ich schlieflich den Rest meiner Siure aus Digi-
tonin-Zucker noch der Oxydation mit verdiinnter Salpeter-
siure unterworfen, dabei aber zu meiner groBen Uberraschung
d-Zuckersiure gefunden, deren saures Kaliumsalz ich analysierte
und polarisierte: .

0.2014 g vakuumtr. Sbst.: 0.1962 g PtClsK,, entspr. 15.61 Yo K; ber.
15.76. — 0.3504 g vakuumtr. Sbst. in 10 ccm HgO + 1.2 cem 10-prozentiger
Salzsiure 10 Minuten in kochendem Wasser erhitzt, dann im 2-dm-Rohr:
a =+ 1.5; ebensoviel gewdhnliches d-zuckersaures Salz ergab unter den
gleichen Bedingungen genau den gleichen Wert.

Bei dieser verwickelten Sachlage wage ich es vorldufig nicht,
aus meinen Beobachtungen einen bestimmten Schlufl zu ziehen;
weitere Versuche erscheinen unbedingt nétig; hierzu mufl ich mir vor
allem nochmals reinstes Digitonin darstellen, was lingere Zeit be-
ansprucht.

") B. 43, 3141 [1910).



