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Das 1812 von Robiquet in den Canthariden aufgefundene
Cantharidin hat in mehrfacher Beziehung das Interesse der
Chemiker auf sich gezogen. Der Umstand, dass es das eigent-
lich medicinisch Wirksame der genannten und verwandten In-
secten darstellt, hat bei der neueren, in die Arzneimittellehre
eingefiihrten Richtung wiinschenswerth gemacht, den Stoff leicht
rein darstellen zu lernen, um sich seiner zu medicinischen
Zwecken zu bedienen. Das Bestreben der Pharmaceuten, sich
einen chemischen Maassstab zu verschaffen fir die Giite ihrer
Pr'&paraﬁe und Droguen, hat es vernothwendigt, genaue Metho-
den zu quantitativer Bestimmung des Cantharidins in den das-
selbe fihrenden Medicamenten aufzusuchen. Die Erfahrung
endlich, dass sowohl die Canthariden selbst, wie einige ihrer
officinellen Priparate in verbrecherischer Absicht innerlich an-
gewendet worden, erweckt das Verlangen, wo der Verdacht
solcher Verbrechen vorliegt, dieselben durch chemischen Nach-
weis des Giftes constatiren zu konnen. Mehrere Chemiker,
namentlich Procter, Warner, Ferrer und Tichburne, sa-
hen sich durch die erwahnten Fragen veranlasst, Versuche
anzustellen, um das Cantharidin in qualitativ- und quantitativ-
befriedigender Weise abzuscheiden. Keine der von den ge-
nannten Chemikern veroffentlichten Arbeiten, schien die Frage
vollig zu losen. Namentlich blieb es auch bei der neuesten
von Procter empfohlenen Abscheidungsmethode mittelst Chlo-
roform wahrscheinlich, dass nur ein Theil des z. B. in den
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Canthariden vorhandenen Cantharidins zur Nachweisung ge-
lange. Bei einigen bekannten Bestimmungsmethoden war es
offenbar, dass sie nur ein hochst unreines Cantharidin liefern
konnten. Bei andern war ein Verlust unvermeidlich. Ein
Mittel, alles in den Canthariden und aus ihnen bereiteten Pra-
paraten vorhandene Cantharidin nachzuweisen, blieb Bediirfniss.

Auf den giitigen Rath und unter der freundlichen Leitung
des Herrn Professor Dragendorff, habe ich einige Versuche
darauf gerichtet, diese Fragen ihrer Losung néher*zu bringen
deren Resultate nebst den dabei beobachteten Eigenschafter:
des reinen Cantharidins, ich in diesen Blattern der Qeffentlich-
keit iibergebe. Letz_tere scheinen mir um so mehr einige
Beachtung zu verdienen, als sie theilweise im Widerspruche
stehen zu den bis dahin bekannt gewordenen Beobachtungen
iiber diesen Gegenstand.

Vielleicht werden die gewonnenen Resultate dazu dienen
konnen, einem spateren Nachfolger, der mit einem érﬁsseren
Quantum des bisher sehr kostbaren Materials ausgestattet ist
seine Arbeit zu erleichtern. ,

Ich ergreife diese Gelegenheit, Herrn Professor Dragen-
dorff meinen innigsten Dank auszusprechen, fiir die uner-
miidliche Bereitwilligkeit, mit der er mir alle nothigen Hilfs-
mittel zu dieser Untersuchung zur Disposition gestellt, so wie

fir die Unterstiitzung, die er mir bei Bearbeitung dieser Schrift
gewahrt hat.

Bisherige Beobachtungen fiber das Cantharidin und sein
Vorkommen in der Cantharis vesicatoria und andern bla-
senziehenden Insecten.

‘Vas die Anwendung der Canthariden als Heilmittel be-
trifft, so finden wir sie schon bei Hippocrates') geriihmt,
der namentlich anrith, den Kopf sammt den Fiihlhornern, die
Fligeldecken, die hautigen Fligel und die Beine als ginzlich
wirkungslos zu verwerfen. Plinius, Galenus?) glaubten, die
Fligeldecken seien ohne alle Wirkung und hielten sie sogar
fiir ein Gegenmittel des tbrigen Thieres; ahnliche Ansichten
hatten sich auch bis zum Anfange des 19. Jahrhunderts ver-
erbt. Im Jahre 1812 wurde von Robiquet das wirksame
Princip der Canthariden entdeckt und bald darauf gab Thom.
Thomson, demselben den Namen Cantharidin. Latreille,
Cloquet, Audoin?®) glaubten im Jahre 1826 durch Versuche
festgestellt zu haben, dass das Wirksame in sammtlichen Kor-
pertheilen der Canthariden vorhanden sei. In demselben Jahre
stellte Farines*), Apotheker in Perignan, Versuche mit Can-
theridenpflastern an, die er respective aus den gepulverten Fli-

1) Vierteljahresschrift f. prkt. Pharm. v. Wittstein. 1860. IX. 267.
2) Ebendaselbst.
3) Ebendaselbst.

) Ebendaselbst.
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geldecken, den Fliigeln, den Fiihlhornern und den Beinen des
Thieres bereitet hatte, kam jedoch zu dem Schlusse, dass aur
die weichen Theile des Thieres blasenziehende Wirkung be-
sitzen. Farines’ Ansichten wurden 1855 von Courbon®) und
1856 von Berthoud®) insofern widerlegt, als namentlich letz-
terer in dem Leibe und der Brust, die er als weiche Theile be-
zeichnet 0,16929% Cantharidin nachwies, und in den Fligelde-
cken, Fliigeln, Fithlhornern und Beinen, von ihm die hornarti-
gen Theile genannt, 0,0424 %, Cantharidin. Es blieb nur noch
nachzuweisen, ob der eigentliche Chitinpanzer des Insectes Can-
tharidin enthalte. ‘ |

Auch Ferrer?) hat durch genaue Versuche (mit Chloroform
angestellt) gezeigt, dass sammtliche Leibestheile Cantharidin
liefern, die weichen Theile aber in grosserer Menge. Zu dem-
selben Schlusse war er auch bei Untersuchungen verwandter
Arten der Cantharis ves. gekommen. 11 Grmm. Beine der C.
vesicatoria hatte Ferrer mit Chloroform extrahirt, nach dem
Verdunsten des Chloroforms den Riickstand zur Absorption des
fetten Oeles zwischen Druckpapier gepresst und die zuriickblei-
benden kleinen Nadeln, aus Chloroform umkrystallisirt, wogen
0,01 Grmm., welchen aber noch ein wenig grines Oel anhing.

17 Grmm. Kopfe und Fihlhorner, auf dieselbe Weise
behandelt, lieferten 0,015 Grmm. Cantharidin.

11 Grmm. Fligeldecken und Fliigel lieferten bei é,hnh-
cher Behandlung 0,009 Grmm. Cantharidin.

30 Grmm. Brust und Leib lieferten 0,072 Grmm. Can-
tharidin.

Von Untersuchungen verwandter Arten der C. vesicatoria
auf blasenziehende Stoffe, ist wohl die alteste von Dana?®) aus-
gefiirt, der in der Kartoffelfliege (C. vittata), die sich bei Cam-

5) Vierteljahresschrift f. prkt. Pharm. v. Wittstein. 1860. IX. 267.
6) Ebendaselbst.

7) Ebendaselbst.
8) Buchner's Repert. f. prkt. Pharm. 1823. X. 167.
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bridge sehr héufig finden soll, ein animalisches Alkali von bla-
senziehender Kraft aufgefunden zu haben glaubt. Nachst ihm
sollen nach Ferrer’s®) Mittheilungen Blot (1824) und beson-
ders Bretonneau (1828) mit vielen solcher Kafer experimen-
tirt haben. Letzterer empfiehlt bei Untersuchungen auf blasen-
ziehende Stoffe, sich junger Hunde zu bedienen; deren innere
Lippenflache so empfindlich fir den blasenziehenden Stoff sei,
dass es hinreiche, vier bis fiinf Minuten lang eine Spur Can-
tharidin enthaltenden Fettes mit jener Schleimhaut in Beriih-
rung zu lassen, um deren Epithelium in weniger als einer Vier-

telstunde auf der ganzen applicirten Stelle abgelost zu sehen.

Zum Behufe der Nachweisung des Cantharidins extrahirte Bre-
tonneau das gepulverte Insect mit heissem Aether, loste nach
dem Verdunsten des Aethers den Riickstand in etwas fettem
Oele auf und strich diese Losung auf die innere Lippenflache
eines jungen Hundes. Auch Farines!") hat blasenziehende
Wirkung gewisser Species beobachtet und glaubt den in war-
meren Distrikten lebenden Insecten, namentlich wahrend  der
Begattungszeit, eine viel stirkere Wirkung zuschreiben zu diir-
fen. Warner'') hat einige vergleichende Untersuchungen
iiber den Gehalt an Cantharidin in der C. vittata, Mylabris Ci-
chorii und C. vesicatoria verdffentlicht. Er erscliopfte Cantha-
riden durch Kochen mit Wasser, verdampfte das wisserige De-

~ kokt bei einer nicht iiber 100" C gehenden Temperatur zu stei-

fem Extrakte und kochte dieses mit Alkohol aus. Es blieb ein

in Alkohol unloslicher Theil zuriick, der keine hautreizenden

Eigenschaften besass; der in Alkohol lésliche Theil des steifen
Extraktes hinterliess beim Verdampfen eine zerfliessliche, sauer
reagirende Magsse, welche wesentlich aus der sogenannten gel-
ben Materie der Canthariden nebst dem Cantharidin bestand.

9) Vierteljahresschrift f. prkt. Pharm. v. Wittstein. 1860. IX. 269.
10) Vierteljahresschrift f. prkt. Pharm. v. Wittstein. 1860. IX. 269.
11) Ebendaselbst. 1857. VI. 86.
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(Warner bemerkt hierzu, dass diese gelbe Materie'?) die Ei-
genschaft besisse, das an und fiir sich in Wasser und kaltem
Alkohol unlosliche Cantharidin, in letztern ‘Flissigkeiten 16s-
lich zu machen.) v

Der Abdampfriickstand des geistigen Auszugs wurde nun
in missiger Warme getrocknet, feingerieben, mit seinem hal-
ben Gewichte fein gepulverter und gereinigter Thierkohle ver-
méngt, das Gemenge mit Aether durchirankt, nach 24 Stunden
in einen Verdringungsapparat gebracht und mit Aether extra-
hirt. Der atherische Auszug hatte beim Verdunsten fast reines
Cantbaridin hinterlassen, welches nur einen schwachen Stich
in’s Gelbe besass, der aber durch Schiitteln mit Alkohol ent-
fernt worden.

‘Gran.
Gran. . »
5(‘):)n C. vesicatoria sollen auf diesem Wege 2,03 Cantharidin gegeben haben.
500 C. vittata soom o » 1,99 n » »
500 Mylabris Cichorii » » » 2,13 » " »

Wiec meine Versuche darthun werden, kann solchergestalt
dwrchaus nicht alles Cantharidin ausgezogen worden sein, da-
gegen muss der letztgenannte Stoff in sehr unr einem Zustande
erhalten worden sein, so dass die scheinbar grosse Ausbeute
theilweise auf Rechnung von ver unreinigenden btoﬂen geschrie-
ben werden muss.

Ferrer'?) hat 10 Arten der Gattung Mylabris untersucht
und fiigt zugleich derselben Mittheilung auch noch Resultate
Anderer, iiber andere blasenziehende Species hinzu:

So soll Leclerc Cantharis gigas, C. verticalis, Oenas sege-
tam, O. syriacus, Tetraonyx tigridipennis, T. quadrilineata, Ly-
dus flavipennis, L. algiricus, Decatoma lunata, so wie Hycleus

12) Procter erwihnt (Vierteljahresschrift f. prkt. Pharm. v. Wittstein.
1853. II. 329), dass diese gelbe, vom geistigen Extrakte mittelst Was-
sers getrennte Materie die losliche Eigenscheft verliert, wenn sie
einmal abgeschieden worden ist.

13) Vierteljahresschrift f. prkt. Pharm. v. Wlttstem 1860. IX. 270.
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Bilbergii und H. argus untersucht und mit Cantharidin versehen
gefunden haben.

Courbon, der in Montevideo die Arten C. adspersa, C.
cavernosa und C. Courbonii anwendet, hilt C. adspersa fiir
wirksamer, als C. vesicatoria.

Von der Gattung Zonitis hat Farines eine einzige Art,
Z. quadripunctata, blasenziehend gefunden.

Die Gattung Meloe wurde von Blot, Bretonneau, Le-
clerc und Farines gepriift und mehrere Arten derselben fiir
blasenziehend gefanden, die auch in Spanien Anwendung finden.

Weiter fihrt Ferrer an, dass im Journal of the Academy
of natural sciences of Philadelphia (Nr. 2, 1821) die Beschrei-
bung einer Spinnenart enthalten sei, (nach Heetz Tegenaria
medicinalis) welche man in. mehreren Gegenden der Vereinig-
ten Staaten statt der Canthariden anwendet.

Leclerc soll viele Arachniden z. B. Tegenaria domestica
untersucht haben, aber simmtliche fir unwirksam gefundens

Folgende sind die 10 Arten der Gattung Mylabris, welche
Ferrer selbst auf ihren Gehalt an Cantharidin gepriift:

20 Grmm. Mylabris pustulata gahen 0,086 Grmm. fast weisses Cantharidin.

15 " " punctum » 0,029 » ” »
30 » " Cichorii s 0030 " » »
20 ” . Sidae 5 0,025 " » » »
15 » " Schoenherri , 0,020 » » ”
0 " moquinia gaben eine kaum wigbare Spur.

M. Lavaterae, Afzelii, variabilis und maculata sollen auch
Cantharidin enthalten haben.

Ueber den Cantharidingehalt der Mylabris variegata, die
in Griechenland gegen Hundswuth angewendet wird, hat Lan-
derer'*) in neuerer Zeit Mittheilungen gemacht.

Untersuchungen tiber diejenigen Bestandtheile der Can-
thariden, welche das Cantharidin in diesen begleiten, sind na-

14) Pharm. Zeitschr. f. Russland. Jehrg. III. S. 525.
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mentlich von Robiquet und spiter von Goessmann, endlich
von Procter angestellt.

Goessmann'3) (aus dessen Dissertation: iiber die Be-
standtheile der Canthariden. Géttingen 1853) hat das aus dem
Aetherauszuge der Canthariden erhaltene riickstindige Fett einer
Analyse unterworfen. Es soll von butterartiger Consistenz, etwas
kornig, stark griin gefiarbt, von saurer Reaktion, und im Ge-
menge von saurem stearin-, palmitin- und elainsaurem Lipyl-
oxyde '%) sein.

" W. Procter jun.'?) fiihrt folgende Bestandtheile der Can-
thariden an: Cantharidin, gelbes fettes Oel, griines fettes Oel,
gelbe klebrige Substanz, schwarze Substanz, Osmazom, Harn-
siure, Essigsiure, Phosphorsaure, phosphorsauren Kalk und
phosphorsaure Magnesia.

Die erste Analyse des Cantharidins soll nach Thierry '¢)
von Plisson und Henry ausgefiihrt sein. Nach derselben ent-
halt das Cantharidin in 100 Theilen C, ;56 Hysys Nyyyy Oy, 5.

Nach ihm hat Regnault!®) das Cantharidin nochmals
analysirt, der keinen Stickstoff fand, sondern eine Zusammen-
setzung aus C,, Hy O,. Diese Formel wird durch Versuche
von Lavini und Sobrero?®) bestitigt.

15) Annalen d. Chem. u. Pharm. v. Wéhler, Liebig u. Koppe. 1853.
LXXXV. 317.

16) lch hatte ungefiihr gegen 40 Grm. pulverisirte Cathariden mit
weingeisthaltigem Aether erschépft, das Filtrat bis auf einen geringen
Riickstand verdunstet, den Riickstand mit Wasser vr:rdil;mt, das
ausgeschiedene Fett (ungefihr 1y Grm.) mit Wasser gewaschen.
Das Fett war von’ butterartiger Consistenz, griiner Farbe, saurer
Reaction; nachdem ich dieses Fett mit Bleioxyd verseift, die Seife
oftmals mit warmem Wasser gewaschen, dicses filtrirte Waschwasser
auf dem Dampfbade verdampft, hinterblieb ein trockner gelber
Riickstand, der weder Glycerin noch Blet enthielt.

17) Vierteljahrsschrift f. prkt. Pharm. v. Wittstein. 1853. II. 322.

18) Geiger’s und Liebig's Annalen d. Pharm. 1835. XV. 315.

19) Buchner, Repert. 1841. LXX,

20) ' Neues Jahrb. f. Pharm. Bd. VIL p. 467.
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Als bestes Auflosungsmittel des Cantharidins in den Can-
thariden, empfiehlt W. Procter2?') das Chloroform, nur fiihrt
er leider keinen quantitativen Versuch an. Er macerirte pul-
verisirte Canthariden 48 Stunden mit der doppelten Menge
Chloroform, liess darauf das Chloroform gehorig ablaufen, ver-
dréngte das in den Canthariden zuriickgebliebene Chloroform
mit Alkohol von 0,835 spec. Gw. und iiberliess die so erhaltene
Chloroformfliissigkeit der freiwilligen Verdunstung, wobei als
Riickstand ein Netz von krystallisirtem Cantharidin zuriickblieb,
welches eine gewisse Menge griinen Oeles einschloss. Er liess
diesen Riickstand zur besseren Ausscheidung der Krystalle 48
Stunden lang stehen und brachte dann denselben auf eine Lage
Fliesspapier, um das Oel einsaugen zu lassen. Die zuriickge-
bliebenen Krystalle losste er in einem Gemische von Chloro-
form und ein wenig Alkohol und erhielt sie, nach dem freiwil-
ligen Verdwnsten des Chloroforms, fast ganz rein. _

Nach Procter rihmt in neuester Zeit C. Tichburne 22)
das Chloroform als das beste Losungsmittel fir Cantharidin.
Er setzte eine aus 3 gr. Canthariden bereitete Tinktur zu
einer halben Pinte (8 Unzen) Wein, fiigte darauf eine Unze
Chloroform hinzu und schiittelte dieses Gemenge einen Tag
hindurch fleissig um. Nachdem das Chloroform abgehoben und
filtrirt worden ‘war, iiberliess er es der freiwilligen Verdunstung.
Mit dem erhaltenen Riickstande hat er ganz bemerkbare bla-
senziehende Wirkung hervorrufen. kénnen. Was die Eigen-
schaften des reinen Cantharidins betrifft, namentlich die Flich-
tigkeit und Loslichkeit des freien Cantbaridins und des in
den Canthariden vorhandenen, so habe ich dariiber nur fol-
gende Veroffentlichungen finden konnen.

Nach W. Procter?2?) ist das Cantharidin ein weisser kry-
stallinischer Korper. Gewohnlich hat es die Form kleiner,

21) Neues Repert. f. Pharm. v. Buchner jun. 1852, I. 322,
22) Vierteljahresschrift f. prkt. Pharm. v. Wittstein. 1864. XIIIL. 429.
23) Ebendaselbst. 1853. II. 322. '
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flacher, vierseitiger Prismen, die aber eingerissen sind und da-
her treppenformig erscheinen. Die sublimirten Krystalle sind
rectangulire Prismen von grossem (Hlanze und zuweilen irisi-
rend. Marignac*4) beschreibt sie als 4seitige Saulen des 2
gl. Systems mit 4 flichiger auf die Flachen aufgesetzter Zu-
spitzung, wihrend Robiquet*?) und Thierry von rhombi-
schen Saulen sprechen. .

Loslichkeit. Das reine Cantharidin lost sich nach W.
Procter weder in heissem noch in kaltem Wasser; wenig in
kaltem, reichlich in heissem Alkohole; Aether wirkt noch besser
ein, aber ebenfalls mehr in der Hitze, als in der Kilte. Chlo-
roform ist das beste Losungsmittel, und entzieht es dem wiissri-
gen Aufgusse der Canthariden. Essigither 1ost Cantharidin
in der Hitze, aber beim Erkalten fallt dasselbe grisstentheils
wieder heraus. Setzt man 1 Th. Cantharidin zu 20 Th. Oliven-
61, und erhitzt auf 121" C., so 1ost es sich vollkommen auf,
aber beim Erkalten scheidet sich das Cantharidin in glénzen-
den Nadeln rasch und in solcher Menge aus, dass die Flissig-
keit die Dicke eines Musses annimmt. Das viollig erkaltete von
dem Cantharidin abgepresste Oel enthslt noch so viel Cantha-
ridin, um als Rubefaciens, nicht aber um als: Epispasticum zu
dienen?®). 1 Th. Cantharidin bedarf 70 Th. Terpentinél zur
Auflosung in der Hitze, beim Erkalten scheidet sich der grosste
Theil in langen asbestartigen Nadeln wieder aus. Papier,
welches mit ‘der erhaltenen Losung getrinkt ist, bewirkt auf
der Haut keine Blasen 27) Aceton l1ost das Cantharidin sehr gut
auf, und steht in dieser Beziehung dem Chloroforme am niich-
sten; beim Abdampfen setzt die Losung das Cantharidin in

24) Gmelin's Handbuch der organischen Chemie. Bd. IV, 1862. S. 423.

25). Ebendaselbst.

26) Wenigstens kann ich nur in diesem Siune die etwas undeutliche
Angabe Procter's verstehen.

27) Wobct ich indessen dahingestellt lassen will, ob nicht Blasen erfolgen
wiirden, falls man fettes Qel zumengen wiirde,

»
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Krystallen ab. Kauflicher Holzgeist 16st es ebenfalls, aber in
geringerer Menge als das Aceton. KEssigsiure von 1,041 spec.
Gw. wirkt in der Kalte nur.schwach ein, in der Hitze besser,
und beim Erkalten fallt wieder ein Theil heraus, aber erst all-
milig. 1 Th. Cantharidin wurde mit 40 Th. krystallisirbarer
Essigsaure finf Stunden lang in Beriihrung gelassen, es fand
aber nur wenig Einwirkung statt, beim Erwarmen verschwanden

-die Krystalle bald, und kehrten in der Kalte langsam wieder.

Um zu erfahren, ob eine Verbindung des Cantharidins mit der
Essigsiure existire, dampfte Procter eine Auflosung zur Trockne
ab, setzte zu dem Riickstande concentrirte Schwefelsaure und
erhitzte wieder, konnte aber keinen Geruch nach Essigsaure
bemerken; als er nun ;' Gr. essigsauers Kali hinzufiigte, ent-
wickelte sich sogleich wahrnehmbarer Essigsiuregeruch. Amei-
sensiure 10st kalt und heiss nur eine Spur von Cantharidin
auf. Salesiiure von 1,18 spec. Gw. wirkt in der Kalte kaum,
in der Hitze wenig losend ein. Phosphorsaure, in 5. Th. Was-
ser gelost, verhalt sich ebenso. Concentrirte Schwefelséure
l6st es in der Hitze ohne Fiarbung reichlich auf, und setzt es
beim Erkalten wieder unverindert in Krystallen ab. Salpeter-

-gdure von 1,38 spec. Gw. 16st es ebenfalls reichlich in der Hitze

und setzt beim Erkalten den grosseren Theil davon in glﬂhzen- .

-den Krystallen unverandert wieder ab. Concentrirter Ammo-

niakliquor nimmt nur wenig Cantharidin auf, und scheidet es
beim Verdampfen in Krystallen ab. Auflosungen von Kali und
von Natron wirken gleichfalls l6send, aus der Losung -wird es
durch Essigsaure gefallt.

Flichtigkeit. Etwa 10 Gran reines trockenes Cantha-
ridin brachte Procter auf die eine Schale einer Wage, welche

" noch ;45 Gr. ausschlug, die andere Schale damit in’s Gleichge-

wicht gebracht und ein Geféss mit Aetzkalk in die Nahe ge-
stellt, um die Luft trocken zu erhalten. Nach Verlauf von ei-
ner Woche war das Gleichgewicht der beiden Schalen noch
dasselbe, wie zu Anfang. Eine andere Portion Cantharidin

[N
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wurde mittelst eines Papiertrichters, um die Seitenwinde nicht
zu verunreinigen, auf den Boden einer Proberohre geschiittet,
und diese } Zoll tief in ein Quecksilberbad, welches auch. ein
Thermometer enfhielt gebracht. Nachdem die Temperatur
auf 100" gestiegen und } Stunde lang darin erhalten war, zeigte
sich noch kein Subllmat. Auch nicht bei 104°. Bei 121° be-
merkte er nach 20 Minuten einen sehr schwachen Anflug. Bei
150" war derselbe wenig vermehrt, bei 182" deutlicher, aber
noch schwach. Zwischen 205 und 210° schmolz das Canthari-
din, sublimirte dann, einige Grade hoher erhitzt, rasch und
legte sich dabei in wohlgebildeten, der Salicylsiure ﬁhnlichen
Krystallen an.

Versuche, wie weit die Fluchtlcrkelt des Canthandms in
dem Zustande, wie es sich in den Canthariden befindet, mit
der Fliichtigkeit des Cantharidins in isolirter Eorm iberein-
stimmt: '

Procter ubergoss in einer Flasche 600 Gran pulverisirter
Canthariden mit 16 Unzen Wasser und macerirte sie 2 Stunden
lang. Hieraufstellte er die Flasche in’s Sandbad, verband sie ver-
mittelst einer langen Glasrohre mit einem tubulirten Recipienten,
erhitzte die Flasche und liess den Inhalt bis etwa auf die Halfte
einkochen, wahrend Rohre und Recipient sorgfiltig abgekiihlt
wurden. Die nunmehr im Recipienten befindliche Flissigkeit
war opalisiend mit weissen obenauf schwimmenden Partikeln
und roch stark nach Canthariden. Sie wurde in eine Flasche
gegossen, wiederholt mit § Unze Chloroform geschiittelt, wo-
durch die Partikeln und die Opalescenz verschwanden, und das
Chloroform der freiwilligen Verdunstung iiberlassen. Dabei blieb

ein farbloser halbkrystallinischer Riickstand von Wachsconsi-

stenz und starkem, von dem der Insecten verschiedenen Geeruche.
Derselbe schmolz bei - 45°, verflichtigte sich, ward aber da-
bei theilweise zersezt und verdichtete sich zu spiter erharten-
den Tropfen; loste sich in Alkohol, Aether und Chloroform, un-
ter Zersetzung in Schwefelsaure, und tibte in Zeit von 24 Stun-
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den auf der Haut keine Spur von Reizung aus. Die lange
Glasrohre wurde hierauf mit Chloroform ausgespiilt und lieferte
beim Abdampfen desselben noch mehr von der oben erwﬁhnten,
nicht blasenziehendeh Substanz.

100 Gran gepulverte Fliegen wurde mit der Vorsicht, dass
an den Seitenwianden nichts hingen blieb, in eine Proberthre
gebracht und diese 6 Stunden lang der Hitze des kochenden
Wassers ausgesetzt. HEs zeigte sich jetzt oberbalb der Fliegen
an den Seitenwiinden ein hochst geringer Anflug von mikro-
skopischen Krystallen, deren Menge noch nicht 4 Gran betrug.

200 Gran Fliegen wurden in eine 2 Unzen-Retorte ge-
brachi, welche sich dadurch zur Halfte fiillte, eine 2 Unzen-
Vorlage angefiigt und mit dieser noch ein drittes Grefiss ver-
bunden. Die Retorte wurde im Quecksilberbade 2 Stunden
lang auf einer Temperatur von 107° gehalten, ohne dass et-
was anderes als ein wenig hygroskopisches Wasser entbunden
worden wire. Bei 211° sammelte sich nach und nach in der
Vorlage eine farblose olige Materie nebst Wasser, wahrend in
dem Halse der Retorte eine krystallinische Materie und Oel
sichtbar wurden. Diese mit dem Oele vermengte krystallinische
Materie zog auf der Haut Blasen. Die Hitze wurde jetzt rasch
erhiohet, wobei braune Dampfe entstanden, aus denen sich ein ‘
dunkelgefirbtes brenzliches Oel, viele Krystalle eines Ammo-
nisksalzes und eine stark ammoniakalische wissrige Flissig-
keit in der Vorlage absetzten. Weder das dunkle Oel noch
die Krystalle zogen Blasen, das Cantharidin war also wahr-

scheinlich durch die hohe Temperatur zersetzt.

Aus diesen Versuchen geht hervor, dass das Cantharidin
weniger fliichtig ist, als man bisher angenommen hat, und dass
die Ursache des Verderbens der Canthariden-Praparate wol
namentlich der ausserordentlichen Neigung des Cantharidins,
unter den ungiinstigsten Umstinden zu krystallisiren, in Ver-
bindung mit seiner Unlgslichkeit an sich, zuzuschreiben wire.
Um so wiinschenswerther wire es daher wohl, ein Menstruum

2
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zu entdecken, worin das Cantharidin auf unbestimmte Zeit ge-
lost bliebe.

Das spec. Gw. des Cantharidins muss nach Procter be-
triachtlich sein, denn es sinkt in Salpetersaure von 1,38 spec.
Gw. unter. Nack meinen eigenen Versuchen schwimmt es auf
Chloroform, wikrend es in Schwefelkohlenstoff untersinkt.

Nach Eboli 28) entsteht, beim Erhitzen von Cantharidin
mit etwas Vitriolol zum beginnenden Sieden, auf Zusatz von
chromsaurem Kali zu dieser Losung, ein lebhaftes Aufbrausen
und darauf nach einiger Zeit eine prichtig griine Masse, die
endlich triibe wird.

Bigene Beobachtungen bezﬁglich der Abscheidung des
Cantharidins aus Canthariden.

Neben den angegebenen Beobachtungen begegnet man in
einigen Lehrbiichern immer noch Angaben, aus denen man auf
eine grossere Neigung zur Verfliichtigung des Cantharidins
schliessen konnte, als man darf. Es schien mir im Anschluss
an sie nicht iiberflissig, die Frage ins Auge zu fassen, ob nicht
etwa in Gemeinschaft mit anderen fliichtigen Stoffen das Can-
tharidin grossere Disposition fiir den Uebergang in Dampfzu-
stand besitze. Hierauf beziigliche Versuche konnten zugleich
zu einem Urtheil in der weiter aufzuwerfenden Frage fiihren,
wie sich das in den Canthariden befindliche Cantharidin gegen
Losungsmitte]l verhalte und wieweit man mit dem einen oder
andern derselben eine vollige Erschopfung der Canthariden zu
bewerkstelligen vermoge. Die folgenden Versuche wurden von
dem bezeichneten Gesichtspuilkte ausgehend unternommen.

. Erster Versuch.

10 Gran reines pulverisirtes Cantharidin unterwarf ich

mit 5 Unzen destillirten Wassers in einer Glasretorte der De-

28) Vierteljahresschrift f. prkt. Pharm. v. Wittstein. Bd. V. 573,
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stillation; die Vorlage wurde durch Schnee stark abgekihlt:
Nachdem die Halfte der Fliissigkeit abdestillirt, schiittelte ich
das Destillat mit Chloroform, hob letzteres ab, es spater der
freiwilligen Verdunstung iiberlassend. Es hinterblieb ein ge-
ringer braunlicher Riickstand?*), den ich, mit einigen Tropfen
heissen Oles vermengt, vermittelst eines Stikchens Watte auf
den Oberarm applicirte. ‘Nach 24 Stunden war auch nicht die
geringste Rothung auf der Haut wahrzunehmen.

Das in der Retorte vorhandene Cantharidin war zu einer
amorphen-fettartigzen Masse geschmolzen. Es hatte seine blasen-
zichende Wirkung durchaus nicht eingebiisst.

Zweiter Ver-uéh.

Die in der Retorte zuriickgebliebene Fliissigkeit des 1ten
Versuch®s, versetzte ich mit Chlorcalcinm und unterwarf dieses
bei 110°C. abermals der Destillation. Das Destillat, mit Chloro-
form geschiittelt, hinterliess nach dem Verdunsten des Chlorofor-
mes einen kaum merklichen Riickstand, der wiederum, mit etwas
heissem Oele und Watte auf den Arm applicirt, auch nach Verlauf
von 24 Stunden keine Roéthung auf der Haut hervorbrachte.

Auch in diesem Falle hatte das im Rilckstande in der
Retorte befindliche Cantharidin seine blasenziehende Eigen-
schaft nicht eingebiisst. Es folgt hieraus, dass weder Destilla-
tion mit Wasser bei 100"C., noch Erhitzen mit demselben bei
110°C. reines Cantharidin zum Verfliichtigen bringt und dass
ebensowenig Wasser bei den angegebenen Temperaturen eine
merkliche Zersetzung des Cantharidins bewerkstelligen kann.
Spatere Versuche haben dargethan, dass, wenn nur Canthari~
din in das Destillat iibergegangen wire, diese Menge, auf an-
gegebene Weise dem Wasser entzogen, physiologische Wirkun-
gen hiatte bewirken miissen. Dass auch die Gegenwart eines

29) Von dem ich mich spiter iiberzeugté, dass er von Verunreinigung des
Chloroforms Herstammte.
2%
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Salzes, wie z. B. Chlorcalcium ohne Wirkung war, verdient
noch besonders hervorgehoben zu werden.

Canthariden anstatt des reinen Cantharidins in der in 1
und 2 angegebenen Weise behandelt, lieferten dasselbe Resultat.

Pritter Versuch.

23 Grm. Canthariden erschopfte ich durch Kochen mit de-
stillirtem Wasser, bis das. Wasser farblos erschien, filtrirte so-
fort das heisse Dekokt und schiittelte letzteres nach dem Er-
kalten mit Chloroform. Nach dem Verdunsten des Chloroforms
blieb ein geringer, gelber, fettiger Riickstand, der keine Kry-
stallnadeln zeigte und auch sehr langsam physiologische Wir-
kung hervorrufen liess. (Das wissrige Dekokt war von gelb-
brauner Farbe; saurer Reaktion, Geruch nach spanischen Flie-
gen,) Wasser zog demnach sehr unbedeutende Mengen Can-
tharidin aus. ' .

Vierter Versuch.

30 Grm. pulverisirte-Cantheriden®®) mit 7,5 Grm. gebrannte
Magnesia in einem Morser zusammengemischt, versetzte ich
mit so viel destillirtem Wasser, dass das Ganze einen dicken
Brei darstellte, that dieses in eine Retorte und unterwarf es
in einem Chlorcalciumbade der Destillation. Da kein Cantha-
ridin iberdestillirte, so wurde spiter, um das raschere Ver-
dunsten des in dem Breie vorhandenen Wassers zu befordern,
durch die Retorte trockene Luft hindurchgeleitet, wiahrend zu-
gleich die stark abgekiiblte tubulirte Vorlage mit einem Aspi-
ratore verbunden war. Die Temperatur des Chlorcalciumbades
wurde allmahlich bis 175°C. gesteigei-t und solange destiilirt, bis
der Retorteninhalt pulvertrocken war. Das Destillat roch stark
nach Canthariden, war von alkalischer Reaktion, gelblich-opa-~

30) Das Cantharidenpulver bezog ich zu allen meinen Versuchen aus der
Apotheke des Herrn K6hler zu Dorpat.
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lisirender Farbe und nach dem Schitteln des Destillats mit
Chloroform, letzteres der freiwilligen Verdunstung iiberlassend,
hinterblieb ein geringer braunlicher Riickstand, der aber auch
keine physiologische Wirkung hervorrief,

Da maoglicherweise bei einer spateren Isolirung des Cantha-
ridins aus den Canthariden, etwa zur Verseifung der Fette, die
Mitwirkung einer unorganischen Basis in Anspruch genommen
werden musste, so war es schon hier nothwendig, die vorigen
Versuche dahin zu modificiren, dass anstatt eines Salzes eine
Basis mit dem Cantharidin erhitzt wurde. Ich wahite zu die-
sem Behufe die Magnesia.

Filinfter Versuch.

Un;& mich nun zu iiberzengen, ob das Cantharidin bei der
obenerwahnten Temperatur und bei Gegenwart der Magnesia
zersetzt worden sei, zog ich den in der Retorte erhaltenen
pulvertrockenen Riickstand des 3ten Versuches 24 Stunden in
einem Verdréngungstrichter mit Chloroform aus, entfernte dar-
auf das in der Masse zuriickgehaltene Chloroform mit Beihilfe
einer Handluftpumpe, soweit thunlich, destillirte auf einen ge-
ringen Riickstand ab und iiberliess den Riickstand in einem
Uhrglischen der freien Verdunstung, wobei eine gelbgriine fett-
artige Masse hinterblieb, die keine Krysiallnadeln erkennen
liess und sich fast vollstindig in Schwefelkohlenstoff loste. Das
in Schwefelkohlenstoff Losliche bildete eine schmutzig-gelbe,

-geifenartige Masse und vermochte keine physiologische Wir-

kung auf der Haut hervorzurufen, wéhrend die Spur in Schwe-
felkohlenstoff Unlosliches mit einigen Tropfen heissen Oeles
nach einigen Stunden auf der Haut kleine Blasen zog.

Jedenfalls war die Wirkung eine so geringe, dass sie un-
moglich dem gesammten urspriinglich vorhanden gewesenen
Cantharidin entsprechen konnte.
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Sechster Versuch,

Da moglicherweise das Cantharidin in irgend eine in
Chloroform unlésliche Verbindungsform iibergegangen sein
konnte, so goss ich auf den Riickstand im Verdringungstrichter
des bten Versuchs verdiinnte Schwefelsiure (zwei Drachmen
concertrirte Schwefelsdure auf 6 Unzen Wasser), digerirte das
Gemenge bei gewohnlicher Zimmertemperatur eine Stunde hin-
durch, zog den schwefelsauern Auszug mit Hilfe der Handluft-
pumpe bis auf den letzten Tropfen ab, und schiittelte diese
schwarz-braune schwefelsaure Fliissigkeit, die nach Essigssure
roch, mit Chloroform. Der abgehobene Chloroformauszug wurde
mit reinem destillirten Wasser gewaschen, um ihn von den etwa
anhingenden Partikelchen schwefelsaurer Magnesia und Schwe-
felsiure zu befreien. Ich unterwarf darauf denmselben der De-

stillation; es blieb ein griines Fett vermengt mit vielen glan-

zenden farblosen Krystallnadeln als Riickstand, welchen ich
mit verdiinnter Schwefelsiure kurze Zeit erwarmte, dann fil-
trirte, um das auf dem Filter Riickstindige ebermals mit Chlo-
roform zn behandeln. Die Schwefelsaure hatte jetzt aus dem
Riickstande fast nur Chlorophyll mit Spuren von Fett und Cen-
tharidin® '} geltst, wihrend das Chloroform aus dem auf dem
Filter Riickstandigen 0,0277 Grm. Cantharidin auszog = 0,09029.

‘Wenn einerseits auch die hier angewendete hohe Tempe-
ratur und die Gegenwart der Magnesia keine Verfliichtigung
des Cantharidins verursachte, so gewinnt andererseits der Ver-

such an Interesse, insofern er darthut, wie diese Magnesia das’

Cantharidin in eine in Chloroform so schwerlosliche Verbin-
dungsform wberfithre, dass bei einer Extractionm nur Spuren
desselben in dieses tibergehen, wie verdiinnte Schwefelsiure
diese Verbindung zerlege und wie Chloroform der verdiinnten

31) Ich erlaube mir die Bemerkung, dass wo ich hier in diesen Blittern
den Namen Cantharidin gebrauche, ich mich auch von der blasen-
ziechenden Wirkung iiberzeugt habe.
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Schwefelsaure das Cantharidin beim Schiitteln entziehe. Aus
dem mit verdinnter Schwefelsiure extrahirten .Canthariden-
riickstande zog nun Chloroform noch dort zuriickgehaltenes
Cantharidin aus.

Siebenter Versuch.

31 Grmm. pulverisirte Canthariden mit der doppelten Menge
Chloroform in einem Verdrangungstrichter 24 Stunden digerirt,
den Chloroformauszug mit Hilfe der Handluftpumpe abgezogen,
unterwarf ich der Destillation. 8

Einen Theil des iiberdestillirten Chloroforms iberliess ich
der freiwilligen Verdunstung, um mich zu iiberzeugen, dass kein
Cantharidin mit den Chloroformdémpfen mitgerissen sei; das
Destillats hinterliess keinen Riickstand.

~ Nach dem Abdestilliren des Chloroformauszuges blieb ein
dunkelgrines — nach Bienenwachs riechendes — fliissiges Fett
zuriick, das bei 4+ (2°C erstarrte, vermengt mit langen farblo-
sen Krystallnadeln; dieser Riickstand wurde auf ein gewogenes
Filter gebracht, allmihlich mit geringer Menge von Schwefel-
kohlenstoff*2) tibergossen, wodurch das Fett vollstindig in Lo-
sung ging, ‘jedoch mit so vielem Cantharidin, dass ein Theil
von dieser Losung schon nach einigen Stunden starke Blasen
zog. Das im Filter zuriickgebliebene reine Cantharidin wog
0,0300 Grmm. = 0,0966 %.

Achter Versuch.-

23 Grmm. pulverisirte Canthariden wurden in einem Ver-
dréngungstrichter 3 mal 24 Stunden mit der doppelten Menge

32) Gewohnlich verbrauchte ich bei jedesmaligem Auswaschen des Can-
thariding 10 Ce. Schwefelkohlenstoff; spiiter hatte ich aus mehreren
Versuchen gefunden, dass 10 Ce. Schwefelkohlenstoff’ bei Gegenwart
des Fettes und der gelben Materie gegen 0,007 Grmm. Cantharidin
Wst, also die Angaben betreffend die Unléslichkeit des Cantharidins
in diesem Vehikel unrichtig sind.

*



Chloroform digerirt, mit Hilfe der Handluftpumpe das Chloro-
form abgezogen, und um dann noch das in den Canthariden
zuriickgebliebene Chloroform zu gewinnen, wurde noch auf die
riickstindigen Canthariden mehrere Mal Aether nachgegossen.
Auf diese Weise wurden 0,0257 Grmm. Canthariden gewonnen
- = 0,1117 4.

Neunter Versuch.

23 Grmm. pulverisirte Canthariden digerirte ich in einem
Verdringungstrichter 2 mal 24 Stunden mit der doppeiten Menge
Aether, pach dem Abfiltriren des Aethers verdringte ich noch
den in den Canthariden zuriickgebliebenen Aether durch eine
neue Portion Aethér, bis letzterer ziemlich farblos durchging.
Der Aether schien weniger vom Fette gelost zu haben, es war
daher auch wenigex'- Schwefelkohlenstoff zum Auswaschen der
Cantharidinkrystalle erforderlich. Ich erhielt bei diesem Ver-
suche 0,0290 Grmm. Cantharidin = 0,126 %. Der iiberdestil-
lirte Aether gab beim Verdunsten an der Luft keinen Riick-
stand, der Cantharidin enthielt. Vergleicht man die Resultate
des 7., 8. und 9., Versuchs mit denjenigen anderer Beobachter,
so muss es auffallen, dass die ausziehbaren Mengen von Can-
tharidin von mir ausserordentlich klein gefunden wurden.

Zehnter Versuch.

Die Loslichkeit des Cantharidins in verdunnter Schwefel—
saure wurde folgendermassen controllirt: 23 Grmm. pulverisirte
Canthariden wurden mit verdinnter Schwefelsaure 24 Stunden
digerirt, der schwefelsaure Auszug abfiltrirt, letzterer mit
Aether geschiittelt, der Aether abdestillirt. Auch hier blieb
pulverartiges Cantharidin mit Spuren grinen Fettes zuriick,
welches durch Alkohol von 92° Tr. vom Cantharidin entfernt
werden kgnnte. Die Ausbeute war sehr gering, nur 0,0021
Grmm. Cantharidin = 0,0091 %. Die durch verdiinnte Schwe-
felssure ausgezogenen, riickstéandigen Canthariden gaben an Ae-
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ther Cantharidin ab, dessen physiologische Wirkung auf die
Haut unverandert war.

Eilfter Versuch.

23 Grmm. pulverisirte Canthariden wurden mit Alkohol
92 ° Tr. bei gewohnlicher Temperatur digerirt, so lange der
Alkoholzusatz erneuert, bis letzterer nichts mehr aufzunehmen
schien, darauf der Alkokol abdestillirt, und nun blieb ein grii-
nes Fett mit Krystallnadeln von Cantharidin zuriick, deren Ge-
wicht nach dem Reinwaschen mit Schwefelkohlenstoff 0,0198
Grmm. betrug = 0,0861 %.

Zwilfter Versuch.

Aus'dem Versuche 10 ersah ich, dass Cantharidin in schwe-

‘felsaurehaltigem Wasser loslich sei. Mdaglicherweise konnte

dieser Umstand dazu dienen, Fette und #hnliche Stoffe von
demselben zu trennen. Ich stellte daher folgenden Versuch an:
23 Grmm. pulverisirte Canthariden wurden in der Wérme durch
Alkohol 92° Tr. erschopft, das alkoholische Filtrat bis auf § der
urspriinglichen Menge abdestillirt, mit verdinnter Schwefelsiure

~versetzt, mit Wasser stark verdinnt und so bei gewohnlicher

Zimmertemperatur stehen gelassen. - Nach 24 Stunden hatte sich
alles in Lésung gegangene Fett auf die oberste Schicht der
Flissigkeit abgeschieden und konnte leicht durch Filtration von
der Flissigkeit getrennt werden. (Das Fett wurde nach mehr-
maligem Waschen mit verdiinnter Schwefelsiure von den letz-
ten Spuren Cantharidins vollstﬁ'ndig befreif, so dass es keinen
Reiz auf die Haut hervorbrachte.) Die so erhaltenen schwe-
felsauren Flissigkeiten wurden zusammen mit Magnesia neutra-
lisirt, auf dem Dampfbade eingedampft, darauf dieser Riick-
stand mit Aether und verdiinnter Schwefelsaure geschiittelt, der
Aether mit Wasser gewaschen, abdestillirt, und lieferte 0,0342
Grmm. Cantharidin = 0,1487 %, das nur noch mit geringen
Spuren der sogenannten gelben Materie verunreinigt war, aber

¢
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schon durch Waschen mit kaltem Wasser vollstindig davon be-
freit wurde.

So befriedigend das Resultat dieses letzteren Versuches
in Bezug auf Reinheit des Cantharidins ausgefallen war und
so schlagend dasselbe den Umstand bewies, dass das durch
Zumischen verdinnter Schwefelsiure zu weingeistiger Cantha-
tharidentinctur abgeschiedene Fett kein Cantharidin zurickhalte,
so wenig konnte doch die quantitave Ausheute dieses Versu-
ches und die Versuche 10 und 11 befriedigen, wenn man nicht
von vornherein zu der jedenfalls fiir manche Falle wahrschein-
lichen Annahme greifen wollte, dass von friheren Beobachtern
bei deren quantitativen Versuchen nur unreines Cantharidin
erlangt worden sei. Wiederholungen des Versuches fanden in
Versuchen 13 und 14 statt.

Preizehnter Versuch.

40 Grmm. pulverisirte Canthariden wurden durch kochen-
den Alkohol 92° Tr. ausgezogen, der Alkohol bis auf 5 der
Menge abdestillirt, mit verdiinnter Schwefelsaure und Wasser
versetzt, 24 Stunden stehen gelassen, das ausgeschiedene Fett
abfiltrirt und gehorig mit verdiinnter Schwefelsdure ausgewa-
schen. Die so erhaltenen schwefelsauren Flissigkeiten wurden
zusammen auf dem Dampfbade eingeengt, mit Aether geschiit-
telt und der Aether abdestillirt. Der Riickstand betrug 0,0380
Grmm. Cantharidin = 0,095 %. ‘

Vierzehnter Versuech.

20 Grmm. pulverisirte Canthariden, 5 mal mit je 6 Unzen
starken Alkohols 92 ° Tr. ausgekocht und iberhaupt wie im
13. Versuche verfahren, lieferten 0,0195 Grmm. Cantharidin

Nachst dem Wasser ist nach meinen Versuchen der Al-
kohol das allerschlechteste Extractionsmittel fiir Canthariden. Bei
meinem 12. Versuche musste ich auf 28 Grmm. Canthariden
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ungefahr 8 Pfund Alkohol verbrauchen, wahrend ich bei die-
sem 13. und 14. Versuche respective 4 und 5 mal mit je 6 Un-
zen Alkohol die Canthariden kochte, aber anch dafiir eine ge-
ringere Ausbeute erzielte.

Da ich befiirchtete, dass bei dem grossen Volumen der
Flissigkeit nieht alles Cantharidin durch Aether aufgenommen
werde, so wurden die voraufgegangenen Versuche folgender-
massen- modificirt.

Fiinfrehnter Versuch.

20 Grmm. pulverisirte Canthariden wurden mit kochen-
dem Alkohol 92" Tr. ausgezogen, der Alkohol bis auf /; der
urspriinglichen Fliissigkeit abdestillirt, dem Reste verdiinnte
Schwefelsgure und Wasser hinzugemischt, 24 Stunden stehen
gelassen, von dem ausgeschiedenen Fette durch Filtration ge-
trennt, das Filtraf mit kohlensaurer Magnesia neutralisirt, ein-
gedampft und daranf dieser erhaltene Riickstand mit Aether
geschiittelt, der kein Cantharidin aufnahm. Wurde dagegen

mit Aether und verdiinnter Schwefelsaure geschiittelt, so hinter-

liess der abgehobene Aether, nachdem er mit Wasser gewaschen
und abdestillirt worden, 0,0184 Grmm. Cantharidin = 0,0920%.
Ebenfalls kein besseres Resultat als bei frilheren Versuchen.

Also auch im Aether scheint die schon vorher wahrschein-
lich gemachte Magnesiaverbindung des Cantharidins unloslich
zu sein. Ihre grosse Schwerldslichkeit in Alkohol und Schwe-
felkohlenstoff konnte spiter ebenfalls constatirt werden.

Es musste nun zundchst die Frage weiter entschieden
werden, ob in der That in den mir vorliegenden Canthariden
nicht mehr Cantharidin vorhanden sei, als meine bisherigen
Versuche ergeben hatten.

- Sechszehnter Versuch.

Die urspriinglichen, durch starken Alkohol ausgekochten
Canthariden mischte ich mit gebrannter Magnesia und Wasser
zu einem Breie an, brachte dieses Gemenge auf dem Dampf-

s
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bade zur Trockne, schiittelte darauf die trockne zerriebene
Masse mit Aether und verdiinnter Schwefelsaure, destillirte dén
abgehobenen mit Wasser gewaschenen Aetherauszug ab und
erhielt auf diese Weise noch 0,0244 Grmm. Cantharidin = 0,122%.
Die riickstandigen erschopften Canthariden behandelte ich mit
kochendem, schwefelsaurehaltigem Alkohol, ebenso auch mit
Chloroform, mit reinem Aether; aus allen diesen Ausziigen
liess sich weder geringe physmlogmche Wirkung noch Cantha-
ridinkrystalle erhalten.:

Im ‘Ganzen lieferten also die 20 Gramm. Canthariden
0,214 % reines Cantharidin. Nach diesen Versuchen scheint es
mir, als wenn das Cantharidin in den Canthariden in einer
leichter loslichen- und einer schwerldslichen Form vorkomme.
Das Resultat dieses Versuches legte zwei Fragen nahe a) ist
der in Alkohol unlgsliche Theil der Canthariden in einer Ver-
bindungsform vorhanden, welche erst der Einwirkung der Ma-
gnesia bedarf, um geldst zu werden, oder war es b) die sp-
ter angewendete Schwefelsaure, der diese Wirkung zuzuschrei-
ben. Da die Wahrscheinlichkeit von der Existenz einer Ver-
bindung des Cantharidins mit Magnesia nahe gelegt war, welche
letztere in Chloroform, Aether und Alkohol sehr schwerldslich
sein muss, die aber durch Schwefelsaure zerlegt wird, so war
ja méglich, dass in dieser oder einer verwandten Form ein
‘Theil des Cantharidins in den Canthariden vorkomme. Die in
a) bezeichnete Méglichkeit veranlasste den

Siebenzehnten Versuch.

28 Grmm. pulverisirte Canthariden mit Wasser und 8 Grmm.
Magnesia vermischt, auf dem Dampfbade zur Trockne gebracht,
die trockne Masse durch Kochen mit Wasser erschopft, der
wissrige Auszug mit Aether und Schwefelsaure geschiittelt,
der Aéther mit Wasser gewaschen, darauf abdestillirt, hinter-
liessen einen Riickstand von 0,0217 Grmm. reinen Canthan-
ding = 0,0943 %.

_ 8

Sein Ergebniss entspricht demjenigen der vorher unter 17
bis 13 angezeigten Experimente. Wieweit dies Zufall war, will
ich unentschieden lassen. Immerhin leuchtet es ein, dass die
hier benutzte Methode keinen Vorzug vor den bezeichneten
fritheren beanspruchen kann. Unmoglich erschien es nach die-
sem Versuche nicht, dass ein Theil des Cantharidins in den
Canthariden chemisch gebunden vorliege, jedoch in einer Ver-
bindungsform, die durch Magnesia nicht zerlegt wird.

Zur Entscheidung der in 16 b) angedeutéten Frage wurden
folgende Proben gemacht.

Achtzenter Versuch.

20 G?amm pulverisirte Canthariden wurden 3 mal mit je
4 Unzen schwefelsiurehaltigem Alkohole 92°Tr. ausgekocht,
das Fett wiederum, nach dem Abdestilliren des Alkohols, durch
Hinzusatz von Wasser abgeschieden, das Filtrat nebst dem
Waschwasser des Fettes mit Magnesia neutralisirt, eingedampft,
der Riickstand mit Aether und verdunnter Schwefelsiure ge-
schuttelt und der mit Wasser gewaschene Aetherauszug abde-
stillirt. Es blieb ein Riickstand von 0,0225 Grmm. Cantharidin
= 0,1125 %.

Neunzehnter Versuch.

23 Gramm pulverisirte Canthariden wurden 5 mal mit je
5 Unzen schwefelsiurehaltigem Alkohole ausgekocht (auf 5
Unzen Alkohol nahm ich 50 Tropfen der gewohnlichen verdiinn-
ten Schwefelsaure), der Alkohol bis auf etwas Geringes abde-
stillirt, der Rickstand mit Wasser verdinnt und nach 5 Stun-
den vom ausgeschiedenen Fette durch Abschopfen des letzteren
mit einem Hornloffel befreit. Das schwefelsaure Waschwasser
des Fettes nebst der urspriinglichen schwefelsauren Flissigkeit
mit Aether geschittelt, der filtrirte Aetherauszug abdestillirt,
lieferte 0,0418 Grmm. reines Cantharidin = 0,1817 . Es war
nicht uninteressant zu sehen, wie sich diese Methode eigne, sehr
kleine Mengen des’ Cantharidins aufzusuchen.
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_ Zwanzigster Versach.

0,1 Grmm. pulverisirte Canthariden kochte ich mit schwe-
felsaurehaltigem Alkohole. Nach dem Verdunsten des Alko-
bols blieben noch deutliche mit freiem Auge erkennbare Can-
tharidinkrystalle mit etwas Fett zuriick, welches erwirmt mit
etwas Watte auf den Arm applicirt, nach einigen Stunden
tiichtige Blasen zog.

Einundzwanzigster Versuch.

0,05 Grmm. pulverisirte Canthariden behandelte ich mit
schwefelsdurehaltigem Alkohol. Auch hier waren noch ein-
zelne Cantharidinkrystalle zu sehen, und die Menge war noch
hinreichend, blasenziehende Wirkung hervorzurufen.

Die Gesammtmenge von Cantharidin, welche spiteren’
Versuchen zufolge in dem angewendeten Material als vorhan-
den angenommen werden kann, ‘wiirde zu resp. 0,00028 Grmm.
und 0,00014 Grmm. festgestellt werden konnen. Wenn schon
diese geringen Mengen Cantharidin auf der Haut meines Ar-
mes eine derartige Wirkung ausiibten, wie kleine Mengen
diirften dann noch nachweisbar sein, wenn man sich der von
Bretonneau empfohlenen Reaction auf die Haut der innern
Lippenflache eines jungen Hundes bedienen wolite. '

Auch ein Versuch nach der in 19 beschriebenen Methode,
grossere Mengen von Cantharidin darzustellen, schien nicht
iiberflissig, insofern als diese Methode moglicherweise fiir die
Bereitung in .chemischen Fabriken Beachtung verdienen konnte,
namentlich da sie Anwendung des Aethers und Chloroforms
vermeiden lasst. »

Zweinndzwanzigster Versueh.

1250Grmm. pulverisirte Canthariden wurden im Ganzen
mit 45 Pfund schwefelsiurehaltigen Alkohols 92° Tr. ausge-
kocht, die riickstandigen Canthariden noch mit 10 Pfund schwe-
felsiurehaltigem Wasser in der Warme digerirt (um nament-

lich den Rest des zuriickgebliebenen Alkohols zu gewinnen),
die nun so erhaltenen Fliissigkeiten zusammengegossen und
iiberhaupt weiter wie im 19. Versuche verfahren.

Ich erhielt bei diesem Verfahren, nachdem ich noch die
Krystalle aus Chloroform umkrystallisirte und mit kaltem Al-
kohol gewaschen, 2,2759 Grmm. Cantharidin = 0,1821 9.

Verlust an Alkohol hatte ich im Ganzen 6 Pfund; Ver-
lust an Aether 11 Unzen. Berechnet man die hierzu gehori-
gen Ingredienzien nach den gewohnlichsten Preisen, so kosten:

1250 Grmm. Canthariden = 250 Kop. 8.
6 Pfurd Alkohol . ..=210 ,
% 11 Unzen Aether ... = 50 »

v 5,10 Rbl. S. kosten so-
mit 2,2759 Grmm. Cantharidin. Eine Drachme Cantharidin
wiirde somit 8,35 Rbl. S. kosten, wihrend eine Drachme Can-
tharidin im Einkaufe 14 Rbl. S. kostet. '

Immerhin kommt die Ausbeute der Versuche 19 und 22
nicht derjenigen gleich, welche durch Versuch 16 als moglich
erwartet werden konnte. Es musste deshalb eine Probe ge-
macht werden, ob nicht bei sofortiger Anwendung von Magne-
sia auf Cantharidenpulver alles Cantharidin léslich gemacht
werden koune. ‘

Dreiundzwanwzigster Versuch.

23 Grmm. pulverisirte Canthariden wurden mit Wasser
und 8 Grmm. gebrannter Magnesia zu einem Breie angeriihrt,
auf dem Dampfbade zur Trockne gebracht, die zerriebene
trockene Masse durch Kochen mit Wasser erschopft. Der wis-
serige Auszug war von brauner Farbe, alkalischer Reaktion,
roch nach unreinem Leime, und nach dem Verdunsten des
Wassers blieb ein seifenartiges Fett, vermengt mit farblosem
Krystallen, zurick; dieser Riickstand wurde mit Aether dige-
rirt, jedoch hatte Jetzterer fast gar nichts aufgenommen; dar-



32

auf wurde dieser Riickstand mehrere Mal mit einer neuen Por-
tion Aether und verdiinnter Schwefelsiure geschiittelt, der
- Aether abgehoben, mit Wasser gewaschen, abdestillirt; es blie-
ben als Riickstand 0,0155 Grmm. fast reines Cantharidin =
0,0674 9.

Man sieht, dass, wenn eine Magnesiaverbindung unter
diesen Umstédnden entsteht, sie auch durch Wasser nicht voll-
standig gelost werden kann.

Vierundzwanzigster Versuch.

- Den durch Kochen mit Wasser erschdpften Riickstand des
vorigen Versuches behandelte ich auch mit Aether und ver-
diinnter Schwefelséure; es blieben hier nach dem Abdestilliren
des Aethers 0,0505 Grmm. ziemlich unreines Cantharidin =
0,2195 8. Mithin hatten die 23 Grmm. Canthariden im Ganzen
0,2868 § Cantharidin geliefert.

Moglicherweise, konnte ein Theil der Verunreinigungen
durch Extraction der mit Magnesia behandeltenr Canthariden
mittelst Aether, Alkohol etc. fortgeschafft werden.

Fiinfundzwanzigster Versuch,

23 Grmm. pulverisirte Canthariden und 8 Grmm. ge-
brannter Magnesia mit destillirtem Wasser wurden zu einem
Breie angeriihrt, auf dem Dampfbade zur Trockne gebracht,
die trockne zerriebene Masse bei gewbhnlicher Temperatur mit
Aether digerirt, der Aether abfiltrirt und abdestillirt. Es blieb
wiederum eine gelb-griine, seifenartige Masse vom schwach
physioligischer Wirkung zuriick. Behandelte. man diese gelb-
griine, seifenartige Masse mit starkem Alkohole, so loste letz-
terer ein griines Qel, wahrend eine citronengelbe Seife zuriick-
blieb, die it verdiinnter Schwefelsaure erwarmt, ein gelbes
weiches Fett ausschied; wahrend das schwefelsaure Filtrat mit
Aether geschiittelt, nach dem Verdunsten des Aethers, geringe
Menge Cantharidin lieferte und in der riickstindigen schwe-
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felsauren Flissigkeit wieder deutlich Magnesia nachzuwei-
sen war.
Der urspriinglich erhaltene Riickstand nach dem Abfiltri-
ren des Aethers, wurde jetzt mit verdiinnter Schwefelsiure di-

- gerirt, der schwefelsaure Auszug filtrirt und das Filtrat mit

Aether geschiittelt, wobei nach dem Verdunsten des Aethers
0,0208 Grm. Cantharidin erhalten wurde == 0,0883 4.
Das Resultat befriedigte nicht, besser fiel das folgende aus.

Sechsundzwanzigster Versuch.
1%

23 Grmm. pulverisirte Canthariden wurden mit Wasser
und 8 Grmyp. gebrannter Magnesia behandelt. Die zur Trockne
gebrachte, zerriebeie Masse mit Alkohol 92' Tr. bei gewdhn-
licher Zimmertemperatur 24 Stunden digerirt. Der .filtrirte Al-
koholausaug - hinterliess nach. dem Verdampfen - eine -geringe
Menge gelb-griiper, seifenartiger Masse, die von:blasenzi¢hen~
der Wirkung war. Die seifenartige Masse wurde mit verdiinn-
ter Schwefelsiure ausgekocht, der schwefelsaure Auszug durch
Verdinnen mit Wasser vom gelb-griinen Fette befreit und nun
mit Aether geschiittelt. Der Aether hinterliess 0,0028 Grmm.
Cantharidin, wahrend in der schwefelsauren Flissigkeit -Ma-
gnesia nachzuweisen war. '

 Das mit Alkohol digerirte Cantharidengemenge schiittelte
ich mit verdiinnter Schwefelsiure und Aether. Der Aether-
auszug mit Wasser gewaschen, filtrirt und.abdestillirt, lieferte
einen Riickstand, welcher nack:dem Waschea ‘mit Schwefel-
kohlenstoff 0,0455 Grmm. Cantharidin zurtekliess. Addirt man
die aus dem Alkoholauszuge gewonnenen 0,0028 Grmm. Can-
tharidin hinzu, so sind im Ganzen 0,0483 Grmm. = 0,2100 %
Cantharidin aus den 23 Grmm. Canthariden erhalten worden.

Slebenundzwanzigster Versuch.

Die rickstandigen Canthariden des 3. und 10. Versuches

wurden in einem ¥erdrangungstrichter mit Aether digerirt, der
: 3



34

Aetherauszug sach 2 mal 24 Stunden mit Hilfe der Handluft-
pumpe abgezogen, der in den Canthariden noch riicksténdige
Aether dureh Weingeist verdringt und die so erhaltenen Fliis-
sigkeiten zusammen mit 8 Grmm. gebrannter Magnesia bei ge-
wohnlicher Zimmertemperatur digerirt. Nach 24 Stunden wurde
dieser weingeisthaltige Aetherauszug von der Magnesia abfil-

trirt, der Destillation unterworfen und die nach dem Abdestil-

liren des Aethers zuriickgebliebene, dunkelgriine, seifenartige
Masse mit Schwefelkohlenstoff iibergossen, in welchem sie sich
nach lingerem Einwirken vonht'é,ﬁdig‘lﬁé}t’éfﬂéiﬁt dieser seifen-
artigen Masse liessen sich. physiologische Wirkungen' auf der
Hait heérvorrufen und nachdem ich sie mit verdiinnter Schwe-
felsiure érwarmt, schied sich ein griin-gelbes, weiches Fett
unloskich- aus, wiahrend das schwefelsaure Filtrat mit Aether
geschiittelt, der Aether abgehoben, verdunstet, 0,0003 Grmm.
Krystalinadeln von Cantharidin lieferte; zugleich war in der
riickstindigen schwefelsauren Fliissigkeit reichlich Magnesia
nachzuweisen. '

Die von dem urspriinglichen weingeisthaltigen Aetheraus-
zuge auf dem Filter zuriickgebliebene Magnesia digerirte ich
zuerst mit Schwefelkohlenstoff, darauf mit Alkohol von 92° Tr.;
es wurde aber von diesen Fliissigkeiten nichts gelost. -Darauf
digerirte ich diese Magmesia mit verdinnter Schwefelssure und
ohne zu filtriren, schittelte ich den sehwefelsauren Auszug mit
Aether, und naclidem ich- den . abgehobenen Aether sorgfultig
mit Wasser gewaschen, darauf den -Aether abdestillirt, blieb
ein Riickstand von 0,0185 Grmm. reinen Cantharidins.

Die Vermuthungen iber das Vorhandensein einer Magne-
siaverbindurg des Cantharidins gewannen hier an Wahrschein-
lichkeit. - -

Achtundzwanzigster Versuch.

93 Grmm. pulverisirte Canthariden mit destillirtem Was-

ger und 8 Grmm. gebrannter Magnesia zu einem Breie ange-

riibrt, brachte ich auf dem Dampfbade zur Trockne, digerirte -
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dieses trockene Gemenge 24 Stunden mit verdinnter Schwefel-
siure .im Ueberschusse, filtrirte diesen schwefelsauren Auszug
und schiittelte letzteren mit Aether. Nach dem. Abdestilliren
des Aethers blieb Cantharidin mit Spuren grinem Heites zu-
riick, welches letztere durch Uebergiessen mit Alkohol von 92°
Tr. leicht von dem Cantharidin entfernt werden konnte.. Das
Cantharidin war mehr pulverartig, nicht in so schonen langen
Nadeln zuriickgeblieben, auch war die Ausbeute gering. Ich
erhielt 0,0048 Grsm.- Cantharidia = Q02089 <

Wie die nachfolgenden: Versuche zeigen werden, war hier
der Fehler darin begangen worden, dass der schwefelsaure
Auszug fiNrirt wurde; es hatte sich bei 24stiindigem Stehen
ein Theil des Cantharidins krystallinisch -ausgeschieden und
musste so auf dem Filter zurickbleiben. Jedock. sieht man,
dess die Flissigkeit so viel Losungsvermogen beaass, um; einen
Theil des Cantharidins in Losung su erhalten, s scheint, als
ob in der That die gelbe Materie3?) Warners *4) hierbei
mitwirke und als ob sie bei Gegenwart von Schwefelsiwure ein
stirkeres Loslichkeitsvermogen besitze, als ohne dieselbe. Wenn
aber Warner 3%) sagt, dass das whasserige Dekekt, iber ¢ %
Centharidin liefern solle, so habe ich mich iberzeugt, dass das
Cantharidin solchergestalt nicht vollig ausgezogen werden kiane.
Schon 2 Jahre spater fand Ferrer %), als er sich bei seiner
quantitativen Nachweisung des Cantharidins in den Canthari-
den, allerdings nicht der Warner'schen Methode, sondern des
Chloroforms bediente, in 30 Grmm. Brust und Leib der Can-

33) Nach meinen Versuchen ist die sogenannte gelbe Materie in Alkobol
am leichtesten loslich; Wasser, Aether, Chloroform, Schwefelkohlen-
stoff l6sen: die gelbe Materie, so lange sie von den anhingenden Fett-
substanzen ixpch nicht befreit worden, in geringerem Grade, . sind aber,
die Fette abgeschieden, so 168t sich die gelbe Materie in Wasser ebenso
Jeicht wie in AlKohol, whtirerntl t:Asiker; Chicfoform, Schwefelkohlen-
. stoff fast gar nicht mehr,, ... . TR
34) Vierteljahresschrift f. prkt. Pharm. v. Wittstein. 1857 VI-’ 8. .
35) Ebendeselbst u. in ‘Wittstein’s Praparatenkunde. =~~~
36) Ebéndaselbst. 4860. IX. 267. AUt
3’
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thariden, also den cantharidinreichsten Theilen, nur 0,2400 %
Cantharidin. Jedenfalls ist auch seine Angabe uber den Ge-
halt der Canthariden an Cantharidin viel zu hoch.

Moglicherweise waren fir Zinkoxyd &hnliche Beziehungen
zum Cantharidin als fir Magnesia zu erwarten, wobei immer-
hin denkbar, dass bei Substltutxon dieser durch ersteres Oxyd
einzelne der in den letzten Versuchen hervorgetretenen Uebel-
stinde vermieden werden kounnten.

Neunundzwanzigster Versuch.

23 Grmm. pulverisirte Canthariden wurden mit Wasser
und 8 Grmm. Zinkoxyd zu einem Breie angeriihrt, auf dem
Dampfbade zur Trockne gebracht und darauf die zerriebene
trockene Masse mit - Aether dxgem-t Der Aether hatte eine
getinge Menge gelbgriinen, seifenartigen Fettes ausgezogen, das
an Alkohol 92° Tr. ein griines Fett abgab, withrend ein gelbes
festes Fett, in Alkohol unloslich, zurickblieb. Dieses gelbe,
feste Fett, mit Aether und verdinnter Schwefelsiure behan-
delt, hinterliess nach dem Verdunsten des Aethers ein gelbes,
weiches Fett von blasenziehender Wirkung, in dem aber keine
Cantharidinkrystalle wahrzunehmen waren, wihrend in der zu-
riickgebliebenen schwefelsauren Fliissigkeit Zink deutlich nach-
zuweisen war. ;

- Der urspringliche mit Aether erschopfte Rickstand wurde
jetzt mit ‘Chloroform: and -verdtinnter Schwefelstiure geschiittelt;
der Ghloroformaunug mit Wasser gewaschen, abdestillirt, lie-
ferte einen Rdokstand von~ €,0620 Grmm. Cant,handm =
0,2695 %, das aber ziemlich unrein aussah. Aus der blasenzie-
henden erkung des Aetherauszuges ist zu vermuthen, dass
wohl bei Gegenwart der gelben Materie die Zinkverbindung
des Canthandms in Aether theilweise ldslich ist.

. A Dreiulnter Versuch. ‘

23 Grmm. pulverisirte Canthariden mit Wasser und 8 Grmm.
Zinkoxyd vermischt, wurden auf dem Dampfbade zur Trockene
gebracht, darauf die trockene Masse durck Kochen mit Wasser
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erschopft, der whssrige Auszug filtrirt, mit Aether und ver-
diinnter Schwefelsaure geschiittelt, der abgehobene Aether mit
Wasser gewaschen, darauf abdestillirt. Es hinterblieb ein Rick-
stand von 0,0355 Grmm. reinen Cantharidins = 0,2413 %.

Es lag hiernach keine Veranlassung vor, die Methode der
Abscheidung mit Magnesia za verlassen, die nun folgendermas-
gen festgeéstellt wurde.

_ Riaundreissigster Versuch. .

23 Grm. pulverisirte Canthariden mit Wasser und 8
Grm. gebrannter Magnbsia wurden zu einem Breie angeriihrt,
auf dem Dampfbade zur Trockene gebracht, die zerriebene
trock®ne Masse mit Aether und verdiinnter Schwefelsdure ge-
schiittelt, der abgehobene Aethera.uszug mit Wa.sser gewaachen
menge von Krystallnadeln mlt Fett und et;éa gelber Materie
als Riickstand. Das Fett 1oste sich leicht durch Waschen mit
etwas Schwefelkohlenstoff oder Benzin; die gelbe Materie wurde
durch Waschen mit Alkohol entfernt. Cantharidin erhxelt ich
rein 0,036 Grmm.. = 0,2330 %.

: Iwelunirelulgnter Versuch.

23 Grm. pulverisirte Canthariden mit gebrannter Magne-
sia, iberhaupt auf dieselbe Weise behandelt wie im 3iten Ver-
suche, lieferten 0,0497 Grmm. Cantharidin = 0 ,3110 %.

‘ : Drelundreissigster Versuch,

‘Aus derselben Menge Canthariden und aaf dteselbe Weise
wie im 8ltem Versuche- vemm::, erhielt -ich 0,0503 Grmm.
Cantharidin = 0,21873, - -

. Viernndrelssigster Versuch.

a.) Leider habe ich erst in letzterer Zeit das Lislichkeits-
vermogen®7) des Cantharidins in den Canthariden, im Schwe-
felkohlenstoffé bestimmt, und bei meinen frihern Versuchen

37) In der Apmerkung meines siebenten Versuches.

1
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nicht genau beobachtet, Wwie viel ich Schwefelkohlenstoff zum
Auswaschen der Cantharidinkrystalle verbraucht. ?

Da ich namentlich beim Auswaschen des Canthariding,
welches nach der Methode mit Magnesia erhalten worden, we-
nigstens 10Ce. Schwefelkohlenstoff verbrauchte, so waren zur
Ausbeute nach der Methode mit Magnesia noch 0,085, Cantha-
ridin hinzuzuzéhlen. Um auch bei dieser Methode ein Urtheil
zu gewinnen, ob sie gestatte sehr kleine Mengen des Cantha-
ridins zu isoliren, wurden noch folgende Versuche gemacht.

b. 0,1 Grmm. pulverisirte Canthariden behandelte ich
nach der Methode mit gebrannter Magnesin; auch hier waren
sowohl Cantharidinkrystalle, wie auch blasenziehende Wirkung
leicht tischzuweisen. - R g

“ k l‘ilnﬁhﬁiitéﬁ-liﬁe'r Versuch.

' Aus 0,05 Grmm. pulverisirter Canthariden, mit gebrannter
Magnesia behandelt, erhielt ich dieselben Resultate des 34b.
Versuchs. S

Die von mir mitgetheilten Versuche bestatigen im allge-
meinen diejenigen Angaben, welehe sich auf die Schwerflichtig-
keit dés Cantharidins beziehen. Sie lassen aus diesem Grunde
einé Anzahl von Vorsichtsmassregéln fir unndthig erscheinen,
welche mati’ i der Absicht, det Verfltiéhfigting des Cantharidins
vorzubeugen, hit wad: da~ fite ~die ! Darstellung dieser Substanz
vorgéschriebén hat. Eindampfen von wassrigén, alkohdlischen
“und sndéfn Cantharidin haltenden Flissigkeiten kann ohne Furcht
in offenen Porzellanschalen bis zur Trockene fortgesetzt werden.

Wenn es mir- einerseits gelungen, die- Loslichkeit in den-
jenigen Losungsmittéln, welche man zur Extraction dés Cantha-
ridins aus “Canthariden ete. empfohlen hat, zu bestatigen und
wach nachzuweisen, dass Schwefelkohlenstoff diesen Korper in
Proportionen aufnehme, die nicht vernachléssigt werden drfen,
80 ist es mir andererseits doch unmoglich gewesen, mit jenem
Losungsmittel allein die Canthariden zu erschopfen. Mit grosster
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Bestimmtheit sprechen meine Versuche fiir die Annahme, dass
das Cantharidin in den Canthariden in zwei verschiedenen Zu-
standen vorliege. Ein Theil desselben, wahrscheinlich im freien
Zustande vorhanden, ist durch Alkohol, Aether, Chloroform in
Losung zu fihren. Ein anderer Theil geht erst dann in Losung
tber, wenn das Losungemittel mit Schwefelsaure combinirt wird,
oder wenn durch eine vorhergehende Behandlung mit Magnesia
alles vorhandene Cantharidin in eine Verbindung tbergefuhrt
wird, sus der es spatere Einwirkung der Schwefelsaure vollig
frei und loslich abtrennt.

Aus den niitgetheilten Methoden geht hervor, dass der letz-

‘genanlite Weg vollige Erschopfung der Canthariden leichter und

sicherer herbeifiihrt, als der ersterwahnte. Ich gebe deshalb
ihm den Vorzug, wo es sich um quantitative Ermittlung des
Cantharidins handelt. - :

Fiir die Darstellung des Cantharidins in den Laboratorien
diirfte immerhin die erstere der genannten Methoden den Vorsug
besitzen,‘da sie, wenn sie auch immerhin einen nicht anbetricht-
lichen Theil des Cantharidins verlieren lasst, doch die Anwen-
dung des flichtigen und theuren Aethers und Chloroforms ver-
meiden lasst. :

Fiir die qualitative Nachweisung des Centharidins, na-
mentlich bei Vergiftungen, in Speiseresten, dem Inhalt des Ma-
gens, (Harn?) und dergleichen verdient es die grosste Beachtung,
dass, wie ich da.xjgéthp.n habe, es. Stgﬁ‘g gi“g_l_)’lf,wvgglche den his-
her fiir indifférent " gehaltenén Korper, in élner Weise binden,
dass er in seinen gewdhnlichen Losungsmitteln fast unldslich -
wird. Man sollte bei hieher gehovrigen Untersuchungen die
Lusungsmittel, unter denen Alkohol, Aether und Chloroform eine
hervorragende Stellung einnehmen, erst dann in Anwendung
bringen, wenn voraufgehend eine Behandlung der zu unter-
suchenden Substanz mit Schwefelsiure stattgehabt. Ich empfehle
zu diesem Zwecke die fraglichen Materien mit Wasser und so~

viel SchWe?els'aure zur Trockne zu bringen, dass eine deutlich
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saure Reaction im Gemische bleibt. Alkohol wird bei nun fol-
gendem Auskochen des gepulverten Riickstandes das Canthari-
din losen, aus dem syrupdicken Riickstande des verdunsteten
alkoholischen Auszuges wird Aether beim Schiitteln das Can-
tharidin losen. Der Rest, welcher beim Verdampfen der hier
erhaltenen Aetherlésung bleibt, wird selbst bei sehr kleinen
Mengen vorhandenen Cantharidins, die blasenziehende Wirkung
des letzteren offenbaren, wenn man ihn mit wenigen Tropfen
Oeles aufnimmt und mit etwas Baumwolle in geeigneter Weise
applicirt.

Hinsichtlich der physiologischen Wirkung muss hervorge-
hoben werden, dass sie sowohl bei demjenigen Cantharidin, welches
direct durch Losungsmittel ausgezogen worden, wie demjenigen,
welches selbst mit ziemlich concentrirter Schwefelsiure erhitat
worden, wie endlich demjenigen sicher eintritt, welches durch
Saure seiner Magnesiaverbindung entzogen wurde. Es bietet
insofern das Cantheridin beachtenswerthe Unterschiede von
diesen #hnlich wirkenden Stoffen. (Anemonin.) .

Ueber dem physiologischen Experiment, welches fiir eine
Nachweisung des Cantharidins in erster Instanz genannt zu
werden verdient, kann auch die krystallinische Structur desselben,
sowie die seiner Magnesiaverbindung als Beweismittel herbei-
gezogen werden. Ueber letztere Verbindung werde ich sogleich
. noch einige weitere Mittheilungen machen.

- Versuche mit reinem Cantharidin.

Die vorhergehenden Versuche liessen vermuthen, dass das
Cantharidin nicht so indifferent sei, als man frither glaubte, da-
her schien és mir von Interesse, mit reinem Cantharidin einige
Versuche amzustellen, um diese Vermuthung weiter zu bests-
tigen. Leider verhinderten mich Zeit und Mangel an Material
daran, alle die Versuche vorzunehmen, die ndthig wéren, den
chemischen Character des Cantharidins annihernd festzustellen,
um 0 mehr, -da mir bei meinen Experimenten durch Platzen
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ciner Rohre ein Theil des so sehr theuren Materials, welches
ich gur Verfigung hatte, verloren ging.

_ Die wenigen Angaben, die ick hier machen kann, werden
indessen genmiigen, darzuthun, dass das Cantharidin bisher nicht
durchgehends richtig beurtheilt worden.

In der Kalte ist die Magnesia bei Gegenwart von Wasser
von keiner Einwirkung auf das reine Cantharidin, wihrend sie
beim Erwarmen rasch mit dem Cantharidin eine flockig-gela-
tintse Masse bildet, die dann aus einer in Wasser leicht lds-
lichen — und einer in Wasser schwerer loslichen Substanz be-
steht. Aus atherischer Losung wird das reine Cantharidin, wie
auch das in den Canthariden noch befindliche Cantharidin, schon
bei gewohnlicher Temperatur durch Hinzusatz von gebrannter
Magnesia, als schwerlosliche Verbindung herausgefallt.

0,254 Grmm. bei 100" getrocknetes reines Cantharidin wurde
mit 0,061 Grom. gebrannter Magnesia und destillirterm Wasser,
3mal 24 Stunden in einer zugeschmolzenen Glasréhre im Dampf-
bade erhitzt, darauf bis 120" C. im Chlorcalciumbade; das in
Wasser Losliche wurde noch warm vom Unloslichen abfiltrirt,
auf dem Wasserbade das Wasser verdunstet. Der Riickstand
wog bei 100" C. getrocknet 0,187 Grmm., zog mit etwas Wasser
und Oel angerikrt auf der Haut starke Blasen, zeigte unterm
Mikroskope eigenthimliche strahlenformige Krystalle, war von
alkalischer Reaction und lieferte 0,1715 Grmm. Cantharidin,
0,0278 Grm. MgO. Das in Wasser Unlosliche, rief geri.nge
physiologische Wirkung auf der Haut hervor, zeigte undeuiliche
Krystalle und lieferte 0,0185 Grmm. Cantharidin, 0,0139 MgO.

(Das Fehlende an Cantharidin und Magnesia war zu qua-
litativen Versuchen benutzt worden.) -

Wenn ich mich auf Grundlage der wenigen, von mir gn-
gestelltexi Versuche, auf weitere Erorierungen tiber Constitution
des Cantharidinse und seiner Verbindungen enthalten muss," so
glaube ich dogh, die Vermuthung nicht unterdrticken zu darfen,
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dass es mit einer bedeutenden Neigung ausgestattet sei, basische
Sal2e zu bilden.

Die in Wasser ldsliche Magnesia-Verbindung ist von al-
kalischer Reaction. Durch mehrstindliches Hineinleiten von
gewaschener Kohlenstiure in diese wissrige Losung wird auch
beim nachherigen Erwirmen der Flossigkeit nichts herausgefallt,
ebensowenig durch langere Einwirkung der Atmosphiére auf
letztere. Durch langeres Kochen wird die Verbindung nicht
zersetzt und auch mehrfaches Umkrystallisiren ertragt sie sehr
gut. Auf Hinzusatz einer kohlensauren Alkalilosung zur Loésung
einer Magnesiaverbindung, wird die Magnesia herausgefillt,
wiahrend das Cantharidin in wassriger Losung bleibt. In Aether
war die Magnesiaverbindung des reinen Cantharidins, wenigstens
nach einem einzigen angestellten qualitativen Versuche zu
schliessen, vollstindig unléslich.

In heissem Oele lost sich die trockne Magnesiaverbindung
des Cantharidins leichter, als das reine krystallinische Cantha-
ridin. 0,128 Grmm. lufttrocknes reines Cantharidin wurden mit
0,192 Ba0. zusammengerieben, mit Wasser gekocht und so die
“Flussigkeit, ohne vom Unléslichen abzufiltriren, 3mal 24 Stun-
den der Luft ausgesetzt; darauf wurde filtrirt; in } des alkalisch
reagirenden Filtrats Kohlensidure hineingeleitet, erwarmt, schied
sich aber nichts aus; Schwefelsaure brachte sofort einen Nieder-
schlag von schwefelsaurem Baryt hervor.

% des urspriinglichen Filtrats schiittelte ich mit Salzsiure
und Aether. Nachdem der Aether verdunstet, blieben recht
reine Krystallnadeln von Cantharidin, deren Gewicht ich der

‘geringen Menge halber nicht bestimmte.

0,0498 Grmm. lufttrocknes Cantharidin mit 0,0394 Grmm.
Aetzbary‘t und 10 Ce. destillirtem Wasser gekocht, sofort heiss
filtrirt, lieferten ein klares Filtrat, welches sich beim Abkuhlen
sehr schnell tribte. Einen Theil des Filtrates auf einem Ob-
jectivtrager verdunstet, zeigte unterm Mikroskope nadelférmige
Krystalle; auch der unlosliche Theil auf dem Filter war kry-
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stallinisch. Diese Barytverbindung ist in kaltem Wasser sehr
schwer loslich; denn nach dem Erkalten des Filtrates, hatte
sich schon so viel Unlosliches wieder ausgeschieden, dass nur
noch geringe Spuren im Filtrate in Losung blieben, mit denen
sich keine blasenziehende Wirkung hervorrufen liess.

In eine atherische Cantharidinlosung brachte Aetzbaryt-
lésung sofoi't eine starke Tritbung, der Niederschlag zeigte aber
unterm Mikroskope nichts Krystallinisches.

Chlorbarium fallt auch theilweise das Cantharidin aus
atherischer Losung, giebt auch eine sofortige starke Tritbung
mit in Wasser vertheiltem Cantharidin.

Concentrirte Schwefelsaure lost schon in der Kilte reines
Cantharidin und es bleibt auch gelost beim Verdinnen mit Al-
kohol; auf Zusatz von Wasser zur schwefelsauren Losung
scheidet sich das Cantharidin aus. ,

Mit wissrigen Alkalilosungen geht das Cantharidin leicht
losliche Verbindungen ein. Wenn man friher behauptete, dass
Alkalien Osntharidin nur losten, sich aber nicht mit ihnen ver-
banden, so beruht das auf einem Irrthum.

Die Kohlenséure der Alkalien wird schon merklich in der
Kalte durch das Cantharidin freigesetzt, jedoch beim Erwarmen
stirker. Auf Zusatz von verdinnter Schwefelsdure, Salzsdure
oder Salpetersaure wird das Cantharidin aus diesen wissrigen
alkalischen Losungen herausgefallt.

Dass auch Zink gegen Cantharidin sich analog verhilt,
wird aus Versuch 29 und 30 mehr wie wahrscheinlich. Ein
Versuch, die betreffende Verbindung darzustellen, missglickte
durch Platzen einer Rohre.

~ Gewohnliche verdinnte Schwefelsaure 18st reines Cantha-
ridin in der Kalte in geringem Maasse, in der Warme mehr,
auf Zusatz von Alkohol recht leicht.

Mit Salzsaure angesauerter Alkohol 16st das Cantharidin
léicht auf; afs dieser Losung wird durch Chlorbariumldsung

nichts gefallt.
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Eine Losung des Cantharidins in reinem Aether reagirt
sauer. Es wollte mir nicht gelingen, irgend welche besonders
hervortretende chemische Reaction aufzufinden, die gestattet
hatte, das Cantharidin in kleinster Menge qualitativ unzwei-
deutig zu constatiren. Weder oxydirende Gemische (z. B.
Schwefelsiure und chromsaures Kali oder Kaliumeisencyanid
etc.) noch reducirende Stoffe (Natriumamalgam, Natrium zur
* alkoholischen Losung des Cantharidins gebracht), bewirkten
hervorstechende Verénderungen; die von Eboli angezeigte
Reaction mit chromsaurem Kali beruht doch am Ende nur auf
einer Reduction dieses, wie sie von den meisten organischen
Korpern hervorgebracht wird.

Losungen von schweren Metallen (z. B. salpeters. Silber-
oxyd, Quecksilberchlorid, essigs. Bleioxyd) die ebenfalls ange-
wendet wurden, brachten keine auffallig gefirbten Niederschlage
hervor. ’

Vielleicht, dass dieser Umstand Ursache war, das Can-

tharidin unverdient in den Verdacht volliger Indifferenz zu -

bringen.

Handelt es sich um qualitativen Nachweis des Canthari-
dins in einem Vergiftungsfalle, so konnte, wie oben gesagt,
neben der physiologischen  Wirkung und der Krystallform, nur
die von mir nachgewiesene Moglichkeit, das Cantharidin mit
Magnesia zu einer krystallinischen Verbindung zu combiniren,
beachtungswerth sein. Versuch 35 zeigt, dass solchergestalt
sehr kleine Mengen von Cantharidin entdeckt werden koénnen.
Die Krystalle der Magnesiaverbindung stellen' lange nadelfor-
mige Prismen dar, die sich mit Vorliebe biischelférmig anein-
anderlagern. Die Krystallform naher zu bestimmen, wollte bei
dem geringen Material, welches ich besass, nicht gelingen.

Im Schwefelkohlenstoffe sinkt das Cantharidin unter, im
Chloroform schwimmt es auf der Oberfliche.

Es schien mir weiter winschenswerth die Loslichkeits-
verhaltnisse des Cantharidins zu controlliren:
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100 Gwth. Alkohol 92¢ Tr. lisen bei 18°¢ C. 0,03 Gwth. reinen Cantharidins

— Schwefelkohlenstoff — 0,06 -
— Aether — 0,11 _
—  Benzin — 0,20 -
—  Chloroform — 1,20 —

Versuche mit zwei bisher nmicht geprtiften Arten der
Gattung Mylabris.

Durch Gefilligkeit des Herrn Apotheker Jahn in Sarepta
war Herg Professor Dragendorff in den Besitz zweier Arten
der Mylabris gekommen, die er mir freundlichst zur Unter-
suchung gab. Daher erlaube ich mir noch zum Schlusse, die
erhaltenen Resultate aus den Untersuchungen dieser Mylabris,
hier mitzutheilen, die im Gouvernement Saratow in grosser
Menge vorkommen sollen und zu sehr billigem Preise zu haben
sind. Die Versuche mégen zugleich als Beleg dienen, dass sich

“die angewendete Methode dazu eignet, auch in andern Insecten

Cantharidin zu bestimmen.
Mylabris melanura. Sie hat eine Lénge von 5—8“, hoch-
gelbe, mit 8 schwarzen grossen Punkten versehene Fligeldecken,

deren jederseitige Enden schwarz sind; Geruch der der C. ve-
sicatoria. 10 Grmm. von dieser M. melanura zerkleinerte ich in
einem Morser, rieb sie mit 4 Grmm. gebrannter Magnesia und
Wasser zu eineém Breie zusammen, und behandelte sie iberhaupt
ganz nach dem Verfahren meines 31. Versuches. Der Rilckstand
nach dem Abdestilliren des Aethers bestand aus dem schon
bekannten gelbgrimen Fette mit einigen Krystallnadeln von
Cantharidin. Blasen zog sowohl das Cantharidin wie auch das
Fett; das Cantharidin war aber in so geringer. Menge vorhan-
den, dass es sich nicht lohnte noch zu wigen.

Mylabris 14-punctata. Sie hat eine Linge von 4—6, hell

gelbe, gewohnli®h mit 14 kleinen schwarzen Punkten versehene
Flugeldecken; Geruch auch der der Canthariden.
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37 Grmm. dieser M. 14-punctata behandelte ich auch nach
meinem 31. Versuche. Es blieb nach dem Abdestilliren des
Aethers eine gute Menge griin-gelben Fettes mit Cantharidin-
krystallen zuriick. Das grune Fett loste sich in Alkohol, das
gelbe Fett in Schwefelkohlenstoff und Benzin und ich erhielt
auf diese Weise reines Cantharidin 0,1680 Grmm. = 0,4405 %,
trotzdem dass zum Auswaschen des-Cantharidins ober 20 Ce.

Schwefelkohlenstoff erforderlich waren. Nach diesem Versuche -

wiire in Russland die Mylabris 14-punc. wohl der C. vesicato-
ria vorzuziehen.
v 3 Grm. Fiihler, Fiisse und Kipfe der beiden vorhergehen-
den Arten der Mylabris, nach dem 31. Versuche behandelt,
lieferten ein griines flussiges Fett mit einigen vereinzelten Kry-
stallnadeln von Cantharidin. -Das griine Fett hatte aber auch
noch so viel vom Cauntharidin geldst, dass es nach Verlauf von
24 Stunden einige kleine Bldschen zog.

Wenn Berthoud, wie oben gesagt, behauptete, dass
Pflaster, aus den Beinen und Kopfen der Canthariden und &hn-
licher Insecten bereitet, unwirksam sei, Ferrer aber in diesen
Korpertheilen der Canthariden Cantharidin nachgewiesen und
auch mir das fur die genannte Mylabris moglich gewesen, so
scheint mir der Widerspruch dadurch lésbar, dass man annimmt,
dass eben das Cantharidin nicht auf der Korperoberfliche, im
Chitinpanzer des Insectes vorhanden sei, sondern in den innern
Theilen. Selbst durch Pulvern der Beine und Kopfe ete. wird

von letzterem verhdltnissmissig so wenig blossgelegt, dass an -

eine physiologische Wirkung nicht zu denken ist. Dass dieser
Umstand nicht obne Einfluss auf die Beurtheilung der augen-
blicklich mit Cantharidenpulver angefertigten Pflaster Dleiben
kann, scheint mir Klar ausgesprochen zu sein. Ich wiirde immer
einem pharmaceutischen Praparate den Vorzug geben, in dem
gich das Cantharidin nicht mehr in so widerstandsfahiger Um-
hilllung befindet.
e VO -
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THESEN.

Die, Formel CyFe,2CyK+3HO fir Ferrocyankalium
ist falsch.

Dic Formel C,H,0 fiir Aethylither ist falsch.
Dextrin ist in Methylalkohol unléslich.

Cantharidin ist eine S#ure.

Emplastrum Cantharidum ord. ist kein so zuverlissiges
pharmaceutisches Priparat, als zur medicinischen
Anwendung wiinschenswerth wire.

Wenn Emplastrum Cantharidum ord. nicht wirken
sollte, so kann das weniger dem Apotheker als dem-
jenigen zur Last gelegt werden, der es applicirt hat.




