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Untur den zahlreichen zur Desinfection und Anti-
septik  angewendeten  organischen Verbindungen haben
wir keine, die in Bezug auf ihre antiseptisclie und de-
sinficirende Kraft den unorganischen Kiorpern und na-
mentlich den  Quecksilbersalzen  gleichwerthig  wiren,
P'lienol, Metakresol, Salicylsiure und so weiter wirken
bedentend  schwicher als Seblimat, Chlorkalk, Chlor-
oder Bromdampte. l.eider ist die Gittigkeif, resp. die
zerstorende Wirkung dieser Kirper auf lebendige Orga-
nismen und Gegenstinde des alltdglichen Gebrauchs eine
derartige, dass ihre Anwendung in der Desinfections-
praxis nur eine beschriinkte sein kann., Das Bedirfniss
nach sicher und stirker desinficivenden organisehen Sub-
stanzen macht sich immer mehr tithlbar. Die Ergeb-
nisse der im Nachfolgenden zu beschreibenden Versuche
zeigen, wie ich glanbe, dass dic Reilie der besser und
sicherer wirkenden, als die bisherigen organischen De-
sinficientia, noch lange nicht abgeschlossen ist,



Yor etwa 12 .Jahren hat im Jonrnad fir practiselie
Chemie* C. O. Cech?) die Mittheilung verdpifentlicht,
duss dis Gemisch der drei isomeren Chlorphenole und
des Trichlorphenols, wie es bei directem Chlorviren des
Phenols erbalten wird, viel stiirker antiseptiseh ist als
das Phenol. In demselben Jahre machte Dianin®) die
Mittheilung, dass beim Zusammenbringen der Lisungen
von Plienol und Chlorkalk sefort eine Reaction heginnt,
wobel luptsiehlich Trichlorplienol. duneben in geringen
Mengen 1)i- und Mono-Chlerplienole entstehen.  Nach
den Beobachtungen Dianin’s  wirkt Trichlorplienol viel
starker fiulnisswidrig ale das 1’henol, deshalb empfiehlt
er fir die Praxis dag Gemisch von Phenot und Chlor-
kalk, da die Losungen der beiden Substanzen zusammen
weit Desger desinficirend wirken, als die einer jeden tiir
sich allein. -—- Die Beobachtungen der heiden russischen
Chiemiker warden bis jetzt nicht beachtet, hauptsichlich
wohl deshalb, weil sie sieh nicht aut rein isolirte Korper
bezogen und die Darsteliungskosten der reinen Chlor-
phenole zu hoch  waren,  Andererseits hatle in den
letzten Jahren anf die Emptehlung von Koch hin das
Sublimat eine Zeitlang in der Desginfection und Anti-
septik fast die Alleinherrschaft,

€0, Ceceh, ligher die desinfirirende Wirkane der
Chlorphenole. I, f. pr. Ch. Bd. 22, 5. 345,
% Dianin. Ber. d. d. Chem. Ges. Bd. 13. 8. 240,
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Gegenwiirtiy wird das Ortho- und Para-Chlovphe-
nol in der chemischen Wabrik von Dr. v. Hevden ' s
Nachfolger in Radebeul bei Dresden im Grossen zu ver-
hitltnis=mitssig billigen Preigen dargestellt, I8z war daher
von Interesse, die rein isolirten Chlorphenole -beziiglich
threr antiseptischen und desinficivenden Eigenschafien
einer genaueren Unlersuchung zon unterwerten.

Auf Vorschlag von Merrn Professor Nencht
habe ich diesbezigliche Versnehe mit den drei izomeren
Chlorphenolen gemwacht nnd erlaube mir die crhaltenen
Rexultate mitzatheilen.



I
Chlorphenole,

Die drei isomeren Chlorphenole von der Formel
C.H,Cl (OH) sind, was die Darstellungsmethode nnd
die physikalischen Eigenschaften anbetrifft, ganz von
einander verschieden: wiillrend die ortho- und para-Ver-
bindung, wie oben erwihnt, durch einfaches Chloriren
der Phenole ethalten werden, ist die Darstellony  der
meta-Verhindung sehr umstindlich und kostspielig. Das
von mir verwendete meta-Chlorphenol wurde aus metu-
Amidophenol nach der Sandmeyer’schen Reaction
durch Einwirkung von Kalinmnitrit und Kupferchloriiv
rein dargestelli.

Was zunichst die pliysikalischen Eigenschatten der
drei isomeren (hlorphenole betrifft, so ist das ortho-
Chlorphenol bei Zimmertemperatur ein eigenthiimlich
phenoldhnlich riechendes Qel, das in einem Kiltegemisch
erstarrt und bei — 7 schmilzt. Sp. Gew. = 1,223,
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Stedep. = 175—176". Mit Alcohol, Aether, Glycerin,
Fetten uud itherischen Oelen ist es in jedem Verhilt-
niss mischbar; in Wasser ist es nor wenig loslich. Die
Liwsungen werden durch Eisenchlorid blauviolett gefarbt.
Eine wasserige Lisung giebt mit Bromwasser einen fein-
krystallinischen, in Wasser vislliz nnlosliclien Niederschlag
von ortho-Chlordibromphenol, wie ans folgender Bestim-
mung hervorgeht: 0,300 gr. dieser tber 1,80, getrock-
neten Verbindung gaben nach der Carius'schen Me-
thode 0,5454 gr. AgCl-- AgBr oder Cl- Br = 68,40 %;
die Formel C . H,Br,Cl1 (OH) verlangt Cl - Br =68,23%.
Der Sehmelzpunkt des ortho-Chlordibromphenols  liegt
hei 73° C.

155 gr. einer bei 20° C. gesiittigten o.-Chlorphenolid-
sung gaben bein Zusatz von Brom 8,912 gr. o.-Chlordi-
Lromphenol, was 3,997 gr, o.-Chlorplienol entspricht, oder
100 gr. Lisung enthalten, 2,58 gr. 0.-Chierphenol,

Das para-Chlorphenol ist bei gewdhnlicher Tempe-
ratur fest und krystallinisch. Die Krystalle schmelzen
bei 837¢ C., der Siedepunkt liegt bei 217° C  8Sp. Gew.
= 1,306 bei 20,5° C. (Geruch phenclartic und anhaf-
tend; in Alechol und Aether sind sie leicht, in Wasser
wenig loslich,  (zegen Eisenchlorid und Bromwasser
verhalten sie sich wic die orthe-Verbindung., Das kry-
stallinischie para-Chlordibromphenol schmilzt bei 89.5° C,
und ergaly bei der Analyse 68,23 % Cl— bLr; die Kor-
wel C.H,Br,('1 (OH) verlangt 68,23 *; C1-- Br,
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23 gr. einer bhei 20° C. gesittigten Ldsung gaben
mit Br 1,0164 gr. CH, Br,Cl (OH), was 0,455 gr. pira-
Chlorphenol entspricht, oder 100 gr. der Lisung cnt-
hadten 1,98 gr. C.H,Cl {(OH).

Das meta-Chlorphenol ist krystallinisch; Schirpkt.
= 28,5" (', Siedepunkt 214° (.; es wird iibnlich wie
das ortho- und para-Chlorpheno! durelt Eisenchlorid blau-
vivlett gefirbt und durch Brom gefillt. Das di-Brow-
derivat sehmilzt bei 101° C. und ergab bei der Analyse
68,10 % C1-+ Br; dic Formel C._H,Br,(l (OH) verlangt
68.23 % Cl-+ Br

25 gr. einer bei 20" C. gesiittigten Losung des meta-
Chlorphenols gaben 1,50 gr. des Bromproductes, wus
0,669 gr. meta-Chlorphenot entspricht; demnach enthilt
cine bei 20% C. gesittigte Losung 2,67 gr. meta-Chlor-
phenol.

Wie durch Phenol wird das Biweiss anch dureh die
Chlorphenole, coagulirt, jedoch nicht vollstindig., Blut-
serum, Eierciweiss und Milech werden bei Gegenwart
von Alcalien durch Zusatz von Chlorphenolen nur ce-
tritbt unter goringer Ausscheidung von Hlocken, die sich
im TUeberschuss auflosen; aneh durch Kochen mit Chlor-
plhenolen bekommt man keine Fillung; sobald man aber
Spuren von Hssigsiure zusetzt, so fhlit das Fiwviss
flockig aus., - -
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Die antiseptische Wirkung der ortho- und para-
Chlorphenole.

Um die antiseptische Wirkung dieser Korper kennen
2w lernen, wurde folgende Versuchsreilie angestellt: og
wurden § Proben mit je 10 gr. fein zerlacktem Fleisch
20 et Wasser und folgenden Mengen des 0. - resp. p.

- Chlorphenols hergestellt:
I. 003 o= resp. p — Cllph. aut 10 g1, Fleisch u. 20 em,® Wasser,
. 005, w e . woom o mwm
1., 01 . oo " P e e
VI 04 ., .. o e .
VIT, 06 . -
VIIL 08 . . " e . e e e "

Die Proben wwmden in kleine Kélbehen gegossen
und diese in Thermostaten gebrachi.

Die Proben wurden tiglich anf Gernel geprift
und davon microscopische Priaparate angefertigt,

Auf Grund der gemachten Beobachtungen erwies
sich folgendes: die Probe 1. hatte erst nach 12 Tagen
cinen fiblen Geruch, die Probe IL. nach 16 und die
Probe I1l. roch erst naeh 25 Tagen schwach faulig,
withrend die iibrigen Proben im Laufe von 2 Moenaten
keine Spur von Fiunlniss zeigten. Auch die mieroscopi-
sche Untersuchung und Ueberimpfung bestiitigten diese
Beabachtungen.



— 14

Die desinficirende Kraft der Chlorphenole.

Um die desinficirende Kraft der drei isomeren
Chlorphenole zu bestimmen, wurde sporenhaltiges Milz-
brandmaterial benutzt. Dabei verfulren wir ganz ebenso
wie es C. Friankel') in seiner Arbeit: ,Die desinfici-
renden Eigenschaften der Kresole, ein Beitrag zur Desin-
feetionsfrage. Deschreibi.

Wir bereiteten wisserige Losungen der Chlor-
phenole und zwar 2 =1 = und ‘'/:-procentige und
brachten die an Fiden angetrockneten Milzbrandsporen
in diese Lisungen hinein. Nach Entfernung derselben,
nach Ablauf bestimmter Zeitriinme, aus den Lisungen,
wurden sie sorgfiltip mit destiliirtem Wasser und zwar
jeder Paden fiir sich in cinem Glischen abgespiilt, nach-
her in Nihrbouillon itiberfragen und das Waehsthum
oder eventuell das Ausbleiben desselben Dbel Briit-
temperatur abgewartet.

Nun muss bemerkt werden, dass auch das bertick-
sichtigt wurde, worauf schon E. v. Ksmarch aufmerk-
sam gemacht hatte, nimlich die wechselnde Widerstands-
kraft der Milzbrandsporen. Zur Controle benutzten
wir eine 35-procentige Carbollésung, und wir kinnen
sagen, dass diese Lodsung im Laufe von 20 Tagen
unsgere Milzbrandsporen sicher nicht vermichtet; in wie

Y C. Frinkel, Zeitschrift f Hygiene 1829, Bd, VL S. 521.
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Tabelle I1

{(nach C. Frinkel).

1 \ i ' R ] i
1 2 3 : 4+ 5 6 T | 8 9
- Tag Tage '_I‘age‘i']‘nge Tage Tage 'J‘:Lge‘}'l‘agei'l‘nge

100 Aqu. destil. 5 o.-

Krosol . . . . . AR
100 Aqu. destill. 5 m.- |

Kresol. . ... ";-{-{- Ty P -
100 Aqu. destil. 5 p.- |

Kresol . . - . . - SrrEtt 4t Pt o4 -

Tabelle 111

(nach C. Friinkel).

e ——_— T T e ———

53 10 20 ¢ 30 40 1
Min. Min. Min. Min. Min. Stde.

Sublimat 1:2000 . YO+ it 0 Ot -
., 1:1000 . R T L
Salzsaures Sublimat 1:2000 . T + + - .
” » 1:1000 . Tt - - -
Arg, nitr. 1 Procent + 1 + |~ —_ _
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viel Zeit eine 5-procentige Carbollosung es wohl im
Stande ist, das wurde von uns nicht bestimmt. Dem-
nach wiirden die von uns benutzten Milzbrandsporen
nach der Classification von Friinkel jedenfalls als Jhocl
widerstindig®” anzusehen sein.

Taglich je nach 24 Stunden wurden diese Proben
nachgesehen und diejenigen, welche ein tippiges Wachs-
thum zeigter, wurden entfernt, wihrend diejenigen,
welche ein Ausbleiben oder ein schwaches Wachsthum
zeigten, moch weiter im Thermostaten stehen gelassen,
da es mehrmals beobachtel wurde, dass nach 24 Stunden
kein Wachsthum, wihrend nach 2, 3, 4 oder 5 mal 24
Stunden wohl ein Wachsthum eintrat.

Nur digjenigen Milzbrandsporen, welche nach Ab-
laut von 6—8 Tagen kein Wachsthum zeigten, wurden
als vollstindig abgetidtet betrachtet.

Nach mehrmals wiederholten Versuchen kamen wir
zu den Resultaten, wie es die Tabelle T zeigt, welcher
ich vergleichshalber die fiwr das Metakresol in 5 % Lo-
sung fir das Sublimat in 1 % ILosung, und fitir Arg.
nitric. in 1 % Losung hinzufiige. 8. Tabelle I und Il
(nach den Beobachtungen von C. Frinkel).

Aus Tabelle [ geht hervor, dass die Chlorphenole
viel stirker desinficirend wirken als Phenol und zwar
ist die para-Verbindung die am stirksten wirkende, dann
kommt die meta- und schliesslich die ortho-Verbindung.

Aus dem Vergleiche mit den Kresolen, dem Subli-



16

mat und Avg. nitr. sehen wir, dass die Chlorphenole
viel stirker desinficirend wirken als die ersten, den
letzteren beiden aber in dieser Wirkung nachsteht,

Es gehl aus meinen Versuchen hervor, dass a
priori die desinficirende Wirkung von isomeren Verbin-
dnngen sich nicht bestimmen lisst., Ein lehrreiches
Beispiel hierftir liefern die drei niichsten Substitutions-
producte des Phenols, denn

1) wird im Phenol ein H durch COH ersetzt, so
ist von den isomeren O(xybenzoesiinren die Orthosiure
d. h. die Salicylsiure die am stirksten antiseptisch und
desinfieirend wirkende ;

2) wird ein H des Phenols durch Methyl ersetat,
s0 ist die meta-Verbindung d. h. das meta-Kresol, wie
die Versnche von C, Frinkel zeigen, die am stirksten
wirkende ;

3) schliessliclt geht aus meinen Versuclien hervor,
dasg beim Substituiren eines Wasserstoffs des Phenols
durch Chlor es die Parastellung ist, welche am stiirksten
von allen drei isomeren Clilorphenolen und tiberhaupt
unter allen bis jetzt bekannten aromatischen Verbin-
dungen antiseptisch und desinficirend wirkt.

Wir miissen also annehmen, dass die bakterien-
todtende Wirkung verschiedener Mittel ein Resulfat
von sehr verschiedenen uns zwn Theil unbekanaten
Factoren ist,

Nachdem sich gezeigt hat, dass durch Substitution
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eines H des Phenols durch Chlor wir =o ansgezeichnete
Antigeplicn und Desinficientin bekommen haben, so ist
es wiinschenswerth, die Jod- und Bromplienole, die Di-
und Tri-Chlorphenole nach der Richtung hin zu unter-
sachen. Es ist ferner moglich, dass dic Sulfosiiuren
der halogensubstituirten Phenole ebenfalls in der Anti-
septik von Werth sein werden. Die hierauf beziiglichen
Versuehe werden im hiesigen Laboratorium fortgesetzt.
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Das Verhalten des ortho- und pari-
Chlorphenols im Organismus,

Da das meta-Chlorphenol wegen seiner hohen Dar-
stellnngskosten und schwicheren desinficirenden Wirkung
als das para-Chlorphenol keine Anssicht auf practische
Verwendung haben kann, so habe ich weine Versuche
heziiglich des Verhaltens im Crganismus und der toxi-
schen Dosis anf das ortho- und para-Chlorplienol bie-
sehrinkt.

Um die toxischie Dosis der Clhiorphenole festzu-
stellen, wurden folgende Versnche angesiellt,

Versuch L

Ein Kaninchen 1430 gr. schwer bekommt subeutan
1,5 cem einer Livsung von 10 cem Glycerin, 10 cem Wasser
und 2,5 gr. o.-Chlorphenol, also 0,18 gr. o.-Chlor-
phenol; keine toxischen Krscheinungen,

Dasselbe Kaninehen bekommt 11 Ulr Morgens
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subentan 2,5 cem dersetben Lisung, also 0,3 gt o.-
Chlorphenot; keine Tempereturverinderuny, keine toxi-
schen Krseheinungen.

Das Kapinchen bekommt 3 Ulr Nachmittags wieder
4,0 eem der Lbsung, alse 0,5 gr. o.-Chlorphenol ;
wieder ein negatives Resultat,

Der nach diesen Dosen gelassene Ham wird schaell
an der Luft schwarz, wobei die Firbung von den ober-
sten Sehichten beginnt.

Versuch TL

Kaninchen 1410 gr. schwer, erhiilt 'subentan 12 cem
ciner 109%  o.-Chlorphencl-Lisung in Aqua und Glyce-
rin, also 1,2 o.-Chlerphencl, Um 2 Uhr T’ 38,0" C.

U'm 2 Ubhr 25 Min T° 38" 4 C.
. 2 , 45 , T°38 8C.
. 3 5, 20 , 7" 38 4 C.
. 4, , TU 38, 3 (.
Das Kaninchen zeigt keine toxischen Krscheinungen
“ 0,844 gr. o.- Chlorphenol pro Kilo wirken also
nicht todtend,
Versuch IIL

Kaninchen 1105 gr. sehwer, bekommt subeutan
chenfalls 12 cem einer 10% o, - Chlorphenol - Livsnny
in (ilycerin und Wasser, also 1,2 o.-Chlorphenol.
Temperatur vor der Injection 39,0" C. Nach 15 Min.
bekorumt das Kaninehen klonisehe Krampfe, unter welchen
rg nach 12 Stunden stirbt.

o
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15 Min. nach der Injection T 39,3
35 . v T 89,% .

Die toxische Dosis von  o.-Chlorphenol  fiir Ka-
ninchen ist also 1,08 gr. pro Kilo.

Aelnliclhe Versuche mit para-Chlorphenol haben
fast dieselben Resultate ergeben: der Tod iritt unter
denselben Erscheinungen ein, nur ist die toxisehe Dwosis
desselben fitr das Kaninehen etwas kleiner, als die des
o.-Clhilorphienals und zwar 0,85 gr, pre Kilo.

Die Form der
Ausscheidung der Chiorphenole durch den Harn,

a) 0.-Chiorphenol.
Versueh TV,

Ein Hund Gewieht 17,7 Kilo.

Die Untersuchung des normalen larns eygiebt
Folgendes; Reaction sauer, Sp. Gewichl 1,014, kein
Fiweiss; Spuren von Phenol.

Die H S0 -Bestimmnng ) ergiobt Folgendes: In
160 cem Harn

Gepaarte BaSO, = 0,0316 od, H,80, = 0,0133

Gesimmt BaSO, = 1,231, " = 0,5177

freie n = 0,6044
Das Verhiittniss 0,5044:0,01358 = 38:1,

¥) Die H,S0 -hestimmungen wurden naeh Salkowsky aus-
gefiihrt.
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Dicser Hund bekommi am 4. 1 subeutan 5 Spritzen
a 4.1 cem von ciner 29%-igen wilsserigen ortho-Chlor-
phenollosung od. 0,41 gr. o.-Chlorphenol.

Der Harn nach 24 Stunden: Reaction sauer, Sp.
Gewicht 1,044, kein Eiweiss; giebt mit Eisenchlorid eine
deutliche Reaction {roth-violetie Firbung), wihrend
normaliter der Hun mit Kisenchlorid keine Reaction gab.

[n 100 e¢cm Harn:

Gesammt: BasO, = 10,3415 od H, 80, = 0,5612
(repaart: ” 0,126 , , = 01,0529
freie 1 = (,56113

Das Verhiltniss 0,5113:0,0529 = 9,6:1.
5, 1. Derselbe Hund bekommt wieder subcutan
0,41 gr, 0.-Chilorphenoi,
Wilirend dieser Zeit bleibt die Kmithruny dieselbe,
Der Harn nach 21 Stunden: Reaction sauer. Sp.
Gew. 1,040 kein Biweiss; Dbeim Stehen an der Luft
wird ¢r duankel, von den obersten Schichten beginnend,
ganz wie ein Phenolliarn.
In 100 cem Harn:
Gesammt ; BuBO, = 1,01 od H, S0, = 0,4248
Gebund.: BaSO, = 0,201 ,, ,, = 0,0845
freie . = 0,3403
Das Verhiltniss 0,3403:0,0845 — 4,02:1.
Aus diesem Versuche geht hervor, dass das o.-
Chiorphenol im Harne gebunden an M 80, als Aether-
sehwefelsiure und vielleieht auch gepaart mit Glycuron-
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siure zn 84,7% (s, unlen) ausgeschieden wird: woeniyg,
stens bheobachiete K1z ') Linksdrehung des Hiuns nacli
Fittternng der Hunde mit Chlorphenol. Es ist wmiglicls
duss ithnlich wie das Phenol im Organismns za Hydro-
chinon und Bremzeatechin, aneh die Chlorphenole zn den
entsprechenden Dioxyverbindungen oxydirt werden; da-
fir spricht das Dunkelwerden der Chlorphenolharne,
ilinlich wie der Carbolharn an der Luft.

Der Harn wurde mit acid. hydrochlor. versetzt
und destillirt. Das Destilat wurde mit Brom versetzf,
wobei reichliche Fillung cintrat. Der Niederseliliy
wird gesammelt und tber HSO, bis zum constanten
Gewichte getrocknet: wir bekamen einen krystallinisehen
Korper, der bei 73° C. schmilzt, also dem ortho-Chlordi-
bromphenole entspricht.

Vom 5-ten bis zum 17/1 bekam der Hund tiaglich
subeutan 0,5 gr. o-Chlorphenol, dabei fihlte or sich
reclit wohl.

Am 10/1 warde cine Portion des von dicsem Hunde
velassenen Harns im offenen Gefisse an der Luft stelien
velassen, dabei nahm der Harn, wie gesagt, eine dunkle
Farbe an, zeigte aber sogar nach einem Monate keincn

Fiulnissgernch,
Versueh V.

Um die Resorptionsfihigkeit des Chlorphenols #u
bestimmen, erhilt ein Hund subeutan 1,0 o.-Chlor-
'Y Kiilz: Phiiger's Archiv f. Physicl. Bd. 30,
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pienol.  Der Thim warde so lange gesammelt, Dis or
keine Reaction mehr mit Ferr. sesquichlor. gab; dann
wurde er mit Acid, hydrochlor. destillirt und das Destillat
mit Brom getillt.  Der so erhaltene Niederschlag wuarde
wesapimelt und dber H,80, Dis zum constanten Goewichie
vetroeknet ; der Niederschlag wog 1,89 gr. d. L. 84,7 U,
vom o.-Chlorplienole werden resorbirt.

Die Versnehe @ber die Resorbivbarkeit des p.
Clhlorphenols ergaben dhnliche Resultate.

h) Para- Chlorphenol.
Versuch VL

Ein Hund Gewicht 9270 gr. Der normale Harn:
Reaction schwach sauncr; Sp. (rew. 1,002; giebt mit
Eisenchlorid keine Reactfion; die  H,SO -bestimmung
erafebt:  gesammt H 8O, = 0,016; von gebundener
H.50, sind nur Spuren vorhanden.

Dieser Hund bekommt am 14., 15, und 18, [ &
0,5 gr. p.~Chlorphenol tiaglich, also im Ganzen 1,5 gr.

Dic Untersuchung des Harns nach dieser Dosis
ergiehl : Reaction sauer; kein FKiweiss; giebt mit Ferr.
sesquichlor. cine deuntliche Reaction (roth-violette Fir-
bung); wird an der Luft dunkel und fault nicht.

H,30 -bestimmuny in 100 CC, Harns
Gesammt BaSo, = 0,195 od H,SO, = 0,0820
Gebund BaSQO, = 0,108 " 0,0454
freie w = 0,0366
Das Verhiltniss 0,0366 : 00454 = 0,8: 1.
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Das para-Chlorphienol wird also ebenfalls als Aether-
schwefelsiinre wusgesehieden,

Der Harn wird mit acid. hydrochlor. versetzt nund
destillirt; der aus dem Destillate mit Brom crhaltenc
Niederschilag wurde tber H 80O, his zum constanten
(zewichte getrocknet; er bestand aus feinen Krystallen,
die bei 89", 5 C. schmelzen, also dem para-Chlovdibrom-
phenole entsprechen,
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Salicylsaures ortho- und para-Chlor-
phenol oder ortho- und para-Chlor-
salol.

Bei der aunsgezeichneten antiseptischen und desin-
ficivenden Wirkung der Chlorphenole lag ¢x nahe auch
dieselben mit der Salievlsiinre zu gechlorten Salolen zn
combiniren, wie vs bei den Phenolen geschicht.  Anf
Wunsch von Prof. M. v. Neneki wurden in der chem.
Fabrik von Dr. F. von Heyden in Radebeul bei
Dresden diese Salole dargestellt und uns zu physiologi-
schen Versuchen tberlassen.

Die beiden isomeren Clilorsalole von der Formel:

OH
C.H, m a — ortho
\\CO O CHC
/ OH
Cw:H.: 1y b — para
co 0 CHA

sind weisse krystallinische Korper. Die ortho-Verlin-
dung ist etwas feiner als die para-Verbindung, ballt



siech ziemlich stark und hat ecinen angenchoen Geroeh,
witheend  die para- Verbindung  siasserlich  dem Salol
ilinlich, gernch- nnd geschmacklos ist,

Beide  Verbindungen sind in Wasser  anloslieh,
veben damit erwiirmt keine IReaction mit ISisenchlorid;
losen sich leicht in Alcohol und Aether und firben
sich in diesen Lisungen wit Bisenchlorid vothviollet;
darch Kochen wil Alealien worden sie in ihre Cowpo-
nenien : Salieylsiinre und ¢- resp. p-Chlorphenol zerlegl.

Das ortho-Chlorsalol sehmilzt bei 53" (7, die para-
Verbindung bei 71" C.

Die antiseptische Wirkung der Chlorsalole.
Um die Chlorsalole aut ihre antiseptische Wirkung
zn pritfen, warde folgender Versueh angestellt: os wur-
den 4 Proben i 10 gr. feingehiackten Fleisches mit je 20 gr.
Wasser und verschiedenen Mcugen des o- und p-Chlor-
salols hergestellt und zwur in folgendem  Verliiltngss:
0L gr.ou - orespop. o Ublorsalol 10 gr, Fleisel u. 20 gr. i,

1. 0.8 gr. .. v - " o “ oy oy
HI, 0.5 gr. ., o on " woom " v o
IV, 1,0 gr. . - . o W e

Zur Contrelle wurden eben solche Proben mit
Salol angefertisgt und alle diese Proben bel Drittempe-
ratur stehen gelassen,

Nach je 24 Stunden wurden alle Proben anf ihren
(rerttch und mikroskopiselt geprildt.
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Nuch 24 Stunden : kein Faolnissgerucel, die Proben
mil ortho-Chlorsalol rochen schr intensiv nach o-Chilor-
phenel ) die dbrigen Proben waren ganz gernchlos.

Die Proben mit para-Chlorsalol zeigten erst nach
3 Tagen einen deutlichen Geruch nach para-Chlorphicnol;
das ist vielleicht dadureh zu erkliven, dass der Sclmelz-
punct der p-Chlorsalols viel hoher (71" C.) liegt, als
der der ortho-Verbindung (53 C.)

Am 4. Tage ergiebt die mikroskopische TUnter-
suchung in Probe 1. (0,1 gr.) mit Salol vereinzelte
Bacterien, und am 5. Tage cinen deutlichen Fiulniss-
geruch ; wihrend dieser Zeit trat in allen iibrigen Proben
keine Fialniss ein.

Nach 11-tigigem Stehen bei Brittemperatur blieh
in allen Proben die Fiaulniss aus,

Am 12, Tage wurden in Probe II. und am 15.
Tare in Probe 111, mit Salol und zu gleiclier Zeit in
Probe 1. mit o- und para-Chlorsalol vereinzelte Bacterien
beobachtet, die Menge derselben war selbst nach 5-
wichentlichem Stehen, wo der Versuch unterbrochen
winde, nicht grisser geworden.

Die Proben II., [II. und IV. mit o- und para-
Chlorsalol und die Probe LV. mit Salol blieben wilrend
dieser Zeit vollstindig bacterienfrei und waren geruchlos,

Aus diesem Versuche geht deantlich hervor, dass
die Chlorsalole bedentend stirker antiseptiseh wirken
als dax Salol wund dass die antiseptische Wirkung der-
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selben nicht den Chlorsadolen =elbsi, sondern viehnehy
deren Spaltungsproducten — Chlorplienot und  Salicyl-
siure — zukommt, wie es auch bei den Salolen beobaehtet

worden ist.

Das Verhalten der Chlorsalole im Organismus.

Es ist eine Dbekunnte Thatsaclie, dass dag Salol
wicht allein durch den pankreatichen Saft. sondern auch
durch verschiedene thierische Gewebe in seine Compo-
nenten gespalten wird. s war deshalb a prieri denkbar,
dass auch die Salieylsilureester der Chlerphenole dag-
selbe Schicksad im Organismus haben werden.  Dic
niichsttolgenden  Versuche haben diese Voransgsetzunyg
haestitigt.

Yersuche mit o.-Chlorsalol. Die mit o-Chiorsulol
an Hunden nnd an mir selber angestellien Versache
haben folvendes Resultat ergeben:

Ein Hmd 12,4 Kilo sechwer. Die Untersuchung
des normalen Hundeharnes zeigt, dass er sauer reagirt,
kein Eiweisy enthilt und keine Reaction mit Eisenchlo-
rid giebt. Das Verhiltniss der freien H,S0, zun der
gebundenen ist 18:1,

Am 28 und 29 | hekam dieser Hund Morgens und
Abends je 1,5 gr. 0.-Chlorsalol, also im Ganzen 8,0 gr.

Der nach diesen Dosen gelagsene Harn war stark
sauer, enthielt kein Eiweiss und gab mit Ferr. scsqui-
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chlor. eine intensive violefte Farbung, was natiirlich
fir Salieylsinveanwesenheit spricht.  ISs mmss bemerkt
wetden, duss dic Chlorphenole dieselbe Reaction, jedoch
nur in aleoholischer Lisung mit FEisenchlorid geben.

Ein Theil des Harng wurde mit Salzsinre ange-
sinert und der Destillation unterworfen; das Destillat
mit Brom versetzt giebt einen reichlichen Niederschlag,
welcher gesammelt nund dber H, SO, getrocknet sich als
cin  fein  krystallinischer Korper erwiesen haf.  Der
Schmelzpunct dieses Korpers lag bei 737 O, was fiir
ortho  Chordibromphenol oder fiir o.-Chlorphenolanwe-
senheit im Harne spricht:

Ansserdem ergab dic H,SO,-Bestimmung Folgen-
des: in 100 ecm Harn:

Gesammt H,80, == 0,181

egebund, = 00758
frede . = 10,1052

Das Verhiiltniss 0,10562:0,0758 = 1,38:1.

Aug diesem geht hervor, dass, bei der Darreichung
von o.-Chlorsalol, dasselbe im Organismus in o.-Chlor-
phenol zerlegt wird; das letzte erscheint im Harn als
Actherschwefelsiare,

Die Chlorphenol- Anwesenheit im Harne wind noch
dadurcl bestitigt, dass derselbe beim Stehen an der
Laft cine dunkie Farbe bekommt von den  obersten
Sehichten beginnend.,

An dieser Stelle will dich noch hinzofilgen, dass
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der Harn nach Darreichung von Chlnrsalolen nicht fanlt
nnd sogar nach zweimonatlichem Stehen an der Laft
keiuen iblen Geruch zeigt,

Um die Salievlsiinre-Anwesenheit im Harne nach-
zuweisen, warde folgendes Verfahren eingeschlugoen :
dergelbe Hund bekam im Lauvfe einigerTage i 3,0—4,0 g1,
a-Chlorzalol ; der wesammelte Harn wurde auf dem
Wasserbade big fust zur Mrockne verdunstet, Dev
Riicketand ein  wenig mit Salzsiiure angesiuert, mit
Aether extrahirt and d. Aether abdestillivt. Der Aether-
ritekstand wnrde mit Soda neutralisirt, und wieder mit
Aether extrahirt, hieraut die fitherisclie Sehicht von der
wilgsrigen gelrennt und dic lefztere auf dem Whasser-
bade bis zur Verjagung allen Aethers eingedampft. Die
Jetzt erhaltene alkalische Liosing Hltvirt und mit Salz-
sitare versetzt, gab feine Kvystalle, die mehrmals aus
lieissem Wasser unter Zusatz von Thierkohle umkrystal-
ligirt wurden. Wir bekamen feine weisse Krystalle, dic
wenig in kaltem Wasser loslich sind, mit Hisenchlorid
eine  vielette Farbung geben, N-fret sind und deren
* C, liegt; die erhaltene Substanz

-

Schmelzpunkt bei 157
war also Salieylsitare. Damit ltitten wir bewiesen, dass
nach Verabreichung von o-Chlorsalel auch der zweite Be-
standtheil desselben, die Salicylsiture, frei im Harne auftritt.

Derselbe Hund bekam vom 30 1 bis zum 5 LI
tighieh 4 4,0 gr. und von 6/[1 bis zum 12/1F taglich -

a 6.0 gramm ohne jeglichen Schaden finy seine Gesond-
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heit, weshalb ich, um eine annahernde Vorstellung tiber
die Dosirung des o-Chlorsalols beim Menschen zu haben,
am 15;1T Morgens und Abends je 3,0 gr. o.-Chlorsalol
nalm ; keine toxischen Erscheinungen; der nach diesen
Dosen gelassene Harn zeigt folgendes :

Das Verhiltpiss der freien H, SO, zu der gebun-
denen war dann = 2,74 :1, wihrend normaliter das Ver-
hiltniss 9,66 : 1 war; er firbte sich mit Fe,Cl, violett,
was anf die gleiche Spaltung des o-Chlorsalols auch im
menschlichen Organismus hinweist,

Fiitterungsversuche mit  p-Chlorsalol an Hunden
angestellt, zum Zwecke der Untersuchung  desselben
laben die gleichen Resultate ergeben, so dass ich
dieselben nicht genauer beschreiben werde, da sie voll-
stindig identisch mit den Versuchen mit o-Chlorsalol sind.

Wir konnen alse sagen; die Chlorsalole werden
im thierischen Organismus in ilire Componenten, das
heigst Salicylsiure und ortho- resp. para-Chlorphenol
zerlegt und durch den Harn ausgeschieden,

Uecber die Verwerthung der Chlorphenole und der
Chlorsalole in der Therapic werden Versuche auf dem
Nencki’schen Laboratorium im Institute fir experimen-
telle Medicin  durchgefithrt und in kurzer Zeit in
einer besonderen Arbeit veriffentlicht werden.

Kaiserliches Institut fir experimentetle

Medicin, chemisches Laboratorium.

" Mai 1893 St.-Petersbury.
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Thesen.

Es ist in Anbetracht der ausgezeichneten
Wirkung der Salols bei Cystitis anzunchmen,
dass die Chlorsalole diese Wirkung in noch
verstarktem Maasse besitzen.

Diec gefulite Harnblase ist oft in det Nach-
geburtsperiode die cinzige Ursache ciner pro-
tfusen Uterusblutung.

Das Erbrechen bei dlteren Frauen muss immer
den Verdacht auf Wanderniere lenken.

Bei der Aufnahme in die mittleren Lehran-
stalten sollte man nicht nur ein Impfzcugniss,
sondern auch ein Zeugniss UOber die Augen-
untersuchung verlangen.

IFavus, Herpes tonsurans und Eczem werden
sehr oft in Barbicrstuben acquirirt.
Bakteriologie solite auf allen medicinischen
[facultiten obligatorisch scin,






