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Gleichwie der Begriff und die Bedeutung der
organischen Chemie seit dem Jahre 1828, in welchem
Wishler die kiinstliche Darstellung des Harnstoffs lehrte
und damit die bis dahin giiltige Lehre von einer Bil-
dung der Kborper unter Einfluss einer im Organismus
innewohnenden Lebenskraft stiirzte, eine Umgestaltung
erfuhr, so hat auch die Einfiihrung der auf synthe-
tischem Wege gewonnenen organischen Kbrper eine
Aenderung auf dem Gebiete er Therapie bewirkt. Seit-
dem im Jahre 1820 von Pelletier und Caventou?)
zuerst das Chinin aus der Chinarinde isolirt worden,
hierauf bald als Fiebermittel par excellence gepriesen,
als solches bis vor wenigen Jahren ausschliesslich
die Herrschaft behauptete, hat es nicht an Versuchen
gefehlt, das bis vor Kurzem sehr theure Medicament auf
kiinstlichem Wege darzustellen. Wenn nun auch diese
Versuche bisher zu keinem befriedigenden Resultate ge-
fiihrt und in Folge der Preiserniedrigung des Chinins an
praktischem Interesse verlieren mussten, so haben dennoch
die Arbeiten zahlreicher Forscher zur Aufklirung der
Constitution des Chinins bemerkenswerthes Material zu
Tage gefordert. Ein wichtiger Fingerzeig war besonders
durch die Entdeckung gewonnen worden, dass durch die

1) Pelletier u, Caventon. Annal. chem. (2) 15, 291, 837,
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Oxydation des Chinins Producte erhalten wurden, welche
unzweifelbaft als Chinblinderivate angesprochen werden
mussten. Der somit aufgefundene Zusammenhang zwischen
Chinin und Chinolin wurde Veranlassung, auch das
Letztere hinsichtlich seiner Wirkung auf den Organismus
zu priifen. Donat stellte zuerst die antiseptische Eigen-
schaft des Chinolins fest; O. Fischer that dann einen
bemerkenswerthen Schritt vorwiirts und fiihrte unter dem
Namen ,Kairin“ einen Chinolinabkémmling als Ersatz-
mittel des Chinins ein. Ermunferung zu weiteren
Forschungen gab die von Knorr von so grossem medi-
cinischen Erfolge gekronte Entdeckung des Antipyrins.

Auf dem nun einmal gebahnten Wege erfolgte die
syothetische Darstellung eines ganzen Heeres von neuen
Arzneimitteln. Besonders in den letzten Jahren hat sich
in den chemischen Fabriken in dieser Richtung eine
fieberhafte Thitigkeit entwickelt; allein im Jahre 1893.
sind iiber Hundert neue Mittel empfohlen. Es kann
nicht geleugnet werden, dass zur Zeit noch ein Bediirfniss
nach neuen Arzneimitteln vorhanden ist, da es Krank-
heiten giebt, gegen die mit den bisher gebriduchlichen thera-
peutischen Mitteln ziemlich aussichtslos gek#mpft worden
ist. Es muss nun aber die traurige Thatsache constatirt
werden, dass sich unter den neuen chemischen Errungen-
schaften manches weniger Gediegene findet, dass viel
Ueberfliissiges dargestellt wird, dass fiir bewihrte Mittel
Ersatzmittel gesucht werden, die hiufig nicht nur minder
wirksam sind, sondern den Kranken geradezu zum Schaden
gereichen konnen. Letateres ist um so erklirlicher, als
einzelne von den neueren Mitteln nicht auf Grund einer
exacten, pharmakologischen und klinischen Priifung ihre
Verbreitung finden, sondern der praktische Arzt in Folge
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reclamehafter Veriffentlichungen gewissermaassen zu Ver-
suchen veranlasst wird, die Apotheker aber gezwungen
werden, die betreffenden Mittel anznschaffen und dem
Publicum zuginglich zu machen. Haben sich die Letzteren
dann als unwirksam erwiesen oder haben sich bei ihrer
Anwendung gar verderbliche Nebenwirkungen gezeigt,
s0 werden sie bei Seite geworfen und gerathen in Ver-
gessenheit; der Arzt ist dabei um eine Erfahrung reicher
geworden, fiir den Apotheker bedeutet es einen materiellen
Verlust; den grossten Schaden hat mitunter der Patient
davon. Die heutige Stromung in der Chemie wird am
besten charakterisirt durch folgende Worte des Professors
A Tschirch'): ,Die Perspective, die sich uns aufge-
than hat, ist eine glinzende! Wir stehen erst am Anfang,
und dieser Anfang ist schon verwirrend. Der kithn vor-
anstiirmenden Chemie kann die Medicin nicht folgen.
Die wenigsten der ,in den Arzneischatz eingefiihrten“
und (natiirlich besonders warm von den Fabrikanten)
empfohlenen Mittel sind bisher auch nur oberflichlich
gepriift worden. Es wire gut, wenn dem Strome neuerer
Arzneimittel, der sich iiber die Apotheken ergossen hat,
Hinhait geboten werden konnte, damit man das, was man
hat, erst einmal sorgfiiltig priife und das Brauchbare von
dem Ballast scheide. In der Hast, immer neue Mittel
an den Markt zu werfen, liegt etwas Ungesundes, und
die Medicin kann der Chemie nicht mehr dankbar sein.
Man fiangt an sich vor ihr zu firchten.

Werfen wir einen Blick auf die grosse Zahl neuerer
Arzneimittel, so finden wir unter ihnen nicht nur viele rela-

1YA. Tachireh. Vortrag gehalten im Berner Apothekerverein
am 20. April 1894,
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tiv einfache chemische Korper mit klingenden, hochtraben-
den Namen, wie Euphorin, Exalgin, Aristol ete., sondern
auch Arzneistoffe, die ein einfaches Gemenge verschie-
dener Korper darstellen, so z. B. das Migrinin, Anti-
septin, Phenosalyl, Antinervin, Resorbin und andere?).

HAufig sind die Namen fiir die betreffenden Ver-
bindungen ungliicklich gewiihlt, z. B. Analgen, Analgesin,
Hypnool, Hypnon, Euphorin, Europhen, Methonal, Methy-
lal, Saliphen, Salophen etc., so dass dadurch zu den
traurigsten Folgen fithrende Verwechslungen entstehen
kénnen.

Beriicksichtigen wir die toxische Seite einzelner
neuerer Arzneimittel, so existirt bereits eine ziemlich
umfangreiche Litteratur iiber dieselbe?).

Da es nicht ausgeschlossen ist, dass die gegenwiir-
tig Jedem zuginglichen neueren Arzneimittel Gegenstand
gerichtlich-chemischer Untersuchung werden konnen, so
schien es erwiinscht, dieselben nach dieser Richtung hin
einer Priifung zu unterziehen. Der Aufforderung des
Herrn Professors Dr. G. Dragendorff folgend, habe
ich demnach eine Reihe neuerer Arzneimittel auf ihr
Verhalten gegen Losungsmittel, wie sie bei der Unter-
suchung von Objecten in gerichtlich-chemischen Fillen
auf Alkaloide, Glycoside und Bitterstoffe angewandt wer-
den, gepriift und zum Nachweis verwendbare Reactionen
fiir sie zu ermitteln gesucht.

1) Vergl. Pharm. Centralhalle 1894, p. 184—185; Zeitschrift des
allgem. Jsterreich, Apoth.-Ver, 1894 Nr, 27, p. 602—604,

2) Siehe in Kobe r t's Lehrbuch der Intoxicationen. Stattgart
1893 ; Litteraturangaben iiber Sulfonal, p. 591; Pyrodin, Antithermin
Orthin p, 486; Salol p. 281; Pyridin p, 625; Chinolin p. 643—644;
Kairin p. 502,
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Die Isolirungsmethode, deren ich mich bei Ausfith-
rung vorliegender Arbeiten fiir die einzelnen Arzneimittel
bediente, war die von Dragendorff') angegebene. Zu
dem Zweck wurde, wenn die Ausschiittelung aus wisse-
riger Fliissigkeit ausgefithrt werden sollte, eine genau ab-
gewogene Menge des zu prifenden Arzneimittels in ca.
50 cem. destillirten Wassers gebracht, die Lésung mit
10 Tropfen einer 1:35 verdiinnten reinen Schwefelsiure
angesiuert und hierauf mit Petrolither, Benzol, Chloro-
form nacheinander geschiittelt; die riickstindige Fliissig-
keit wurde alsdann mit Ammoniak bis zur alkalischen
Reaction versetzt und auf's Neue mit Petroliither, Benzol,
Chloroform und ausserdem mit Amylalkohol behandelt.
Des Schiitteln mit den einzelnen Isolirungsfliissigkeiten
wurde meistens 15 Minuten lang fortgesetzt und die
Mischung hierauf behufs Abtrennung in eine Biirette
mit Glashahn gebracht. Nach einiger Uebung gelingt es
leicht die wissrige Schicht von der Ausschiittelungs-
fliissigkeit bis auf einige Tropfen zu trennen, und um
letztere von den anhaftenden Spuren der ersteren zu be-
freien, geniigte ein Filtriren durch ein trockenes Filter.
Das Verdunsten der Losungen geschah in parallelwan-
digen Glasschilchen und bei moglichst niederer Tempe-
ratur. Die zu diesen Versuchen verwandten Losungen
wurden von mir, wie folgt, gepriift. Zur Gewinnung
eines bei 50—60° C. siedenden Petrolithers wurde das
kitufliche Product destillirt und die zwischen genannten
Temperaturintervallen siedenden Antheile aufgefangen.

1) Dragendor ff, G, Ermittelung von Gifteu. Gdttingen
1888, pag. 110,
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Das Benzol wie Chloroform waren aus der chemischen
Fabrik von C. A. F. Kahlbaum, Berlin, bezogen; erste-
res besass einen Siedepunkt von £0—82° C. und war
etwas thiophenhaltig (Coniferin in einigen Tropfen abso-
luten Alkohols gelést gab in Verbindung mit genanntem
Benzol und Schwefelsiure Blaufirbung; die gleiche Frbung
entstand im Benzol auf Zusatz von Isatin und concentrirter
Schwefelsiure); der Thiophengehalt des Benzols iibte,
wie ich mich durch Versuche mit reinem Benzol iiber-
zeugte, auf die Isolirung der Stoffe keinen nachtheiligen
Einfluss aus. Das Chloroform siedete zwischen 60—62° C.
und besass neutrale Reaction. Der Amylalkobol wurde
aus dem kiuflichen Producte umdestillirt und die
zwischen 130 bis 133° C. siedenden Antheile verwandt.

Um das Verhalten der von mir untersuchten Arznei-
mittel gegen genannte Ausschiittelungsfliissigkeiten bei
Gegenwart von Blut- und Harnbestandtheilen zu priifen,
wurde in der Weise verfahren, dass eine gewogene Menge
des Mittels mit Blut oder Harn gemischt, mit verdtinnter
Schwefelsiiure versetzt, 24 Stunden bei einer Temperatur
von 25—30° C. digerirt wurde. Hijerauf wurde zu den
Mischungen, um die vorhandenen Eiweissstoffe und Salze
zu fillen, das dreifache Volumen 96 % Alkohols zugefiigt
und nach abermaliger 24 stiindiger Digestion vom gebilde-
tem Bodensatz abfiltrirt. Der Alkohol wurde alsdann auf
dem Wasserbade fast vollstindig verfliichtigt und mit der
riickstdndigen wissrigen Fliissigkeit die Ausschiittelungen
angestellt. Ich bemerke noch, dass ich in den meisten
Fillen den mit Schwefelsjure angesiuerten und mit dem
Untersuchungsobject versehenen Harn auch direct, d. h.
mit Umgebung der Alkoholfiillung, ausgeschiittelt habe
und iibereinstimmende Resultate erzielte.
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Die in vorliegender Arbeit ausgefiihrten Reactionen
wurden meistens auf Uhrschtilchen ausgefiihrt, wobei fol-
gender Modus eingehalten wurde: Zuerst wurden die
Reactionen fiir die betreffende Substanz ermittelt und
dann dieselben nochmals mit den, aus den Ausschiitte-
lungsfliissigkeiten erhaltenen Verdunstungsriickstinden
gepriift. Die Empfindlichkeitsgrenze wurde nur fiir die-
jenigen Reactionen bestimmt, die sich schon bei der qua-
litativen Priifung als besonders scharf und characteristisch
zeigten. Zu diesem Zwecke wurde eine gewogene Menge
des betreffenden Untersuchungsobjectes in Alkohol geldst,
diese Losung mit einer '/, theiligen Pipette auf Uhr-
gliser vertheilt und verdunstet.

Nach diesen einleitenden Bemerkungen gehen wir
punmehr zur Besprechung der einzelnen Arzneimittel

iiber.

Guajacolbenzoat, Benzosol, Benzoylguajacol, Gua-
jacolum benzo¥cum.

'

Das Benzosol ist cder Brenzcatechin-monomethyl-
tther, dessen Hydroxylwasserstoff durch die Benzoylgruppe

ersetzt ist. O . CH O . CH
_(_‘)6H§< ’ OBH‘/ :
~ \OH \0.C0C,H,
Guajacol Benzosol

Als das wirksame Princip des Kreosots wird das
Guajacol betrachtet; man war daher bestrebt diesen Be-
standtheil des Kreosots zu isoliren und zu therapeuti-
schen Zwecken zu verwenden. Das Guajacol besitzt aber
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local reizende Wirkung und einen schlechten Geschmack,
Eigenschaften, die durch Bongartz') dadurch beseitigt
wurden, dass er das Guajacol in den entsprechenden
Benzoesiureiither tberfilhrte. Letzterer wird durch den
Magensaft langsam verseift und die #dtzende Wirkung
wird dadurch bedeutend eingeschrinkt.

Zur Dargtellung wird Guajacol in Guajacolkalium
iibergefithrt und dieses durch Erwidrmen mit Benzoyl-
chlorid auf dem Wasserbade in Benzoylguajacol -verwan-
delt, welches durch Umkrystallisiren aus Alkohol gerei-
nigt wird.

Das Benzosol ist fast unléslich in Wasser, leicht
16slich in Aether und Chloroform, sowie in heissem Alko-
hol. Es bildet farblose Krystalle, schmilzt bei 50° C. und
ist in reinem Zustande geruch- und geschmacklos. Durch
alkoholische Kalilauge wird das Benzosol in Guajacol-
kalium wnd Kaliumbenzoat gespalten.

Was die Zerlegung im Organismus betrifft, so kann
das Guajacol bereits nach einer halben Stunde im Harn
und Speichel nachgewiesen werden; die Benzoésiure wird
grosstentheils als solche, theils als Hippursiure ausge-
schieden. Nach FEinnahme von Benzosol entsteht ein
leichter (uajacolgeschmack, welcher bald voriibergeht;
die beste Form ist nach Walzer?) diejenige von Pastillen
mit Cacao und Zucker oder mit Zusatz von Pfeffermiinzoel.
Das Benzosol wird an Stelle des Guajacols und Kreosots
angewandt; unangenehme Nebenwirkungen sind bei
mittleren Dosen nicht vorhanden, wovon ich Gelegenheit

1) Stiddeutsche Apotheker-Zeitung 1890. 172, Ref. Pharm. Cen-
tralh, 1890, 427.
2) Pharmaceutische Centralhalle. 1891, 359,
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hatte mich zu iiberzeugen. Piatkowski und Kor-
czynski wollen giinstige Resultate bei Darreichung des
Mittels gegen Diabetes mellitus erzielt haben. Palma?)
konnte jedoch weder ein Schwinden noch eine Verinderung
der Zuckerausscheidung beobachten, sondern fand, dass
das Mittel hi#ufig in der ersten Zeit Durchfall hervorruft
und dass es bei korperlich heruntergekommenen Patienten
nicht ohne Gefahr ist. Von einem Fall von Benzosol-
vergiftung berichtet v. Jaksch?). Bei der Behandlung
des Diabetes trat bei einem Patienten, der 2,5 g Benzosol
pro die erhalten hatte, Diarrhoe ein, Ikterus, Zeichen
von Herzschwiiche und eine stetig zunehmende Puls-
frequenz; eine diabetische, urimische und choliimische
Intoxication konnte ausgeschlossen werden, die chemische
Untersuchung des Harnes, in dem es zu einer enormen
Steigerung der Ausscheidung der gepaarten Schwetelsiuren
gekommen war, wies aber direect anf das Benzosol hin.
A.Jolles?) warnt davor einen Harn, der die Guajacol-
reaction gieBt, polarimetrisch auf Zucker zu priifen;
Verfasser fand, dass das Benzosol, obgleich es an sich
optisch inactiv ist, beim Passieren des menschlichen
Organismus einen im Harn auftretenden, linksdrehenden
Korper bildet, der unter Umstiinden die durch 1 % Zucker
bewirkte Rechtsdrehung verdecken kann. — Das Benzosol
kann durch wiederholte Petrolitherausschiittelungen aus
der sauren wisserigen Lbsung vollstindig gewonnen
werden ; auch nach Ausschiittelung aus Harn und Blut

1) Berliner klinische Wochenschrift 1894, 1117.
2) R. v. Jaksch. Berliner klinische Wochenschrift 30. 201 bis
204, 27/2. 1893,

3) Adolph Jolles. Wiener medicinische Presse 1893, Nr, 9.
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mit Petrolither erhdlt man gute Reactionen. Der Ver-
dunstungsriickstand ist krystallinisch.

Zum chemischen Nachweis des Korpers giebt
J. Bongartz') folgende Anhaltspunkte:

Beim Benzosol darf mit concentrirter Schwefelsiure
selbst bei lingerem Stehen nur eine hellgelbe Farbung
eintreten. Ausserdem ist der Schmelzpunkt maassgebend,
der nicht unter 44° C. sein darf (zum Unterschied vom
Salol). Der Schmelzpunkt des Benzosols war von Bon-
gartz und B. Fischer auf 44—45° C. angegeben
worden; nach und npach ist das Priiparat von den
chemischen Fabriken reiner geliefert worden und dem-
entsprechend ist anch der Schmelzpunkt ein hoherer ge-
worden. H. Thoms?) hat aus dem krystallisirten Gua-
jacol ein Benzosol dargestellt, das erst bei 59° C. schmilat.
Zum Nachweis des Benzosols kann auch der dem reinen
Guajacol eigenthiimliche Geruch, welcher beim Verseifen
des Prdparats mit der anderthalbfachen Menge officineller
Kalilauge und Alkohol auftritt, beriicksichtigt werden.

Eine sehr characteristische Unterscheidungsreaction
fiir Salol und Benzosol, welche fiir letzteres als Identitiits-
reaction angewandt werden kann, beruht in dem Ver-
halten beider Verbindungen gegen concentrirte Schwetel-
siure bei Gegenwart von Acetondimpfen oder mit Alkohol
verdiinntemm Aceton. Wihrend Salol nur Gelbfirbung
erzeugt, tritt bei Benzosol eine prachtvolle kirschrothe
bis purpurrothe Fiarbung auf (noch bei Mengen von 1 mgr

1) J. Bongartz Pharmaceutische Zeitung, 1891, 36. 370.
2) H. Thoms. Pharmaceutische Centralhalle, 384. 22021
(6/4. 1893, Pharm. Ges. Berlin).
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nachweisbar). Unterstiitzt wird der Nachweis durch fol-
gende Reactionen :

Froehde’s Reagens 19st anfangs violett und roth,
dann tritt Blaufirbung ein und zuletzt wird die Mischung
griin (4usserste Grenze 1:60000). Die mit concentrirter
Schwefelsiture behandelte Substanz giebt mit einem Tropfen
Eisenchlorid violette, griine und blaue Streifen.

Vanadinschwefelstiure wird griin gefirbt; wird das
Reagens aber zu einer Schwefelsiiurelosung gesetzt, erh#lt
man violette, gritne und blaue Streifen (bei 1:90000).

Im Schwefelsiuregemisch erzeugt eine Spur Salpeter-
siiure Orange, Griin;

Kalinmnitrit Griin, Violett, Gelb;
" mit Alkohol verdiinntes Amylnitrit Griinfirbung;
Rohrzucker oder Traubenzucker hochrothe Firbung.

Um die Menge der Substanz zu ermitteln, welche
durch Petroldther aus der mit verdiinnter Schwefelsiiure
angesiuerten whssrigen Fliissigkeit isolirt wird, wurde
folgendes Verfahren eingeschlagen:

0,078 g DBenzosol wurden in 40 cecm destillirten
Wassers, welche vorher mit 10 Tropfen einer, im Ver-
hiltniss 1:5, verdiinnten Schwefelsiiure angestinert waren,
gebracht und mit Petrolither geschiittelt. Der abgehobene
Petrolither wurde durch ein trockenes Filter in ein,
vorher bei 100° C. getrocknetes, parallelwandiges Glas-
schilchen von bekanntem Gewicht filtrirt und bei mis-
siger Wirme verdunstet.

Der Verdunstungsriickstand betrug 0,0642 g Sub-
stanz. Nach nochmaligem Schiitteln mit Petrolither
wurden 0,011 g isolirt. Mithin betrug die gesammte
Menge 0,0752 g oder 96,4%. Es muss noch bemerkt

2
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werden, dass die Verdunstungsriickstinde im Exsiceator
(Schwefelsiure und Kalk) so lange getrocknet wurden,
bis sie ein constantes Gewicht zeigten.

Guajacolsalol, Guajacolsélicylat, Guajacolum
salicylicum.

Das Guajacolsalol ist im Jahre 1890 durch die che-
mische Fabrik Dr. v. Heyden's Nachfolger in den
Handel gebracht. Es wird dargestellt, indem man Phos-
phoroxychlorid auf ein Gemisch von Guajacolnatrium
und Natriumsalicylat einwirken ldsst. Die Constitutions-
formel des Guajacolsalicylats ist:

oH
CSH<
CO,— C,H, — OCH,,

Weisser, krystallinischer Korper, geschmack- und ge-
ruchlos, fast unloslich in Wasser, ldslich in Alkohol,
Aether, Chloroform. Scbmelzpunkt bei 65° C. Die Be-
deutung des Mittels liegt in seinen antiseptischen
Eigenschaften, Durch die Untersuchungen von Bo-
vet') wurde bewiesen, dass die Verbindung sowohl im
Darmkanal als auch in Fiulnissgemengen in ihre beiden
Componenten gespalten wird; es eignet sich deshalb das
Priparat als Desinfectionsmittel dés Darmes; ferner
wird es, wie die iibrigen Guajacolpriparate, bei Phtisi-
kern angewandt.

1) Bericht von E, Merck. Jan. 1891.
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Das Guajacolsalol geht, nach der Dragendorff-
schen Methode behandelt, aus der sauren wissrigen Lo-
sung in Petrolither iiber und es wird die Extraction
durch dieses Losungsmittel vollstindig erreicht. Bei den
Ausschiittelungen aus Harn und Blut ist der Erfolg der-
selbe. Der Verdunstungsriickstand bestebt aus schtnen
nadelférmigen Krystallen. Zum Nachweis des Korpers
mogen folgende Reactionen dienen:

In alkoholischer Lisung tritt auf geringen Zusatz
von Eisenchlorid Violettfirbung ein.

Die alkoholische Lésung wird durch concentrirte
Schwefelsiure hellroth gefiirbt, bei grosserem Zusatz von
+ Schwefelsiiure schwindet die Réthung wieder.

Bei Behandlung der Schwefelsduremischung mit Ka-
liumnitrit erscheinen anfinglich griine, dann blaue Strei-
fen, die allmihlich roth werden; nach einiger Zeit ist
die ganze Mischung weinroth (Empfindlichkeitsgrenze
1 : 60000).

Die mit concentrirter Schwefelsiiure versetzte al-
koholische Ldsung giebt auf Zusatz einer Spur Salpeter-
sure eine griine, spiiter in Violett iibergehende Firbung,
die zuletzt weinroth wird.

Vanadinschwefelsiure, auf die Trockensubstanz ge-
bracht, 16st mit griiner Farbe, die in eine schwarz-blaue
iiber geht; die alkoholische Losung verleiht der Vana-
dinschwefelsture Griinfirbung; letatere wird nach kur-
zer Zeit mattblau (Yusserste Grenze 1:180000).

Wird die alkoholische Losung mit Schwefelsiure
behandelt und mit einer Spur in Alkobol verdiinnten
Amylnitrits versetzt, so tritt voriibergehend ein rith-

licher Farbenton auf und dann bleibende Griinfirbung.
%%
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Die Trockensubstanz giebt mit Froehde's Rea-
gens violette Streifen, die sehr bald einem prachtvollen
Smaragdgriin Platz machen (noch bei 1:80000 nach-
weisbar),

Die Bchwefelsduremischung wird durch Aceton-
dimpfe oder mit durch Alkohol verdiinntem Aceton
hochroth (bei 1:7200).

Zur quantitativen Bestimmung der Ausschiittelungs-
menge wurden 0,063 g Substanz genommen; isolirt
wurden davon durch Petrolither aus saurer wissriger
Losung 0,058 oder 92,06 %

Styrakol, Guajacolcinnamat, Cinnamylguajacol,
Guajacolum cinnamylicum.

C,H, (OCH,)

C.H,—CH=CH—-CO
Die Firma Knoll & Co. hat das Priiparat in den
Handel gebracht. Die Darstellung geschieht durch Mischen
moleculirer Mengen von Guajacol und Cinnamylchlorid
bei gewshnlicher Temperatur und nachfolgendem Erwir-
men des Gemisches auf dem Wasserbade. Das Reactions-
product wird aus siedendem Alkohol umkrystallisirt?).
~ Farblose, in Wasser fast unlésliche Krystallnadeln,
welche bei 130° C. schmelzen.
In die Therapie ist das Mittel seiner antiseptischen
Eigenschaften wegen eingefithrt worden. Es soll die

"1) Therapeutische Monatshefte 1892, 139,
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Fihigkeit haben Fiulniss und Gihrungsvorgiinge zu hem-
men und wird deshalb bei der Wundbebandlung und bei
Geschwiiren angewandt, ferner innerlich bei chronischem
Blasenkatarrh und Gonorrhoe, bei Magen- und Darmka-
tarrhen. Ich selbst habe das Mittel einige Mal angewandst,
muss mich aber einer Kritik enthalten und will nur be-
merken, dass etwa 15 Stunden nach Einnahme von 05 g
Styrakol jedes Mal eine bald voriibergehende Uebelkeit
auftrat. Das Styrakol ist vor Allem fiir die Behandlung
der Tuberkulose empfohlen worden. Ueber die Behand-
lung tuberculsser Prozesse mit Zimmtsiiure und iiber die
Ergebnisse der Behandlung, welche letztere sehr giin-
stige sind, hat Professor A. Landerer?') Arbeiten ver-
offentlicht. Es lag daher der Gedanke nahe die Zimmtsiiure
mit dem Guajacol, dem wirksamen Bestandtheil des Kreo-
sots, in Verbindung zu bringen und so die Wirkung zu
verstirken, Die Versuche iiber das Mittel sind aber noch
nicht abgeschlossen.

Was den Nachweis des Benzoylguajacols betrifft, so
werden nur Spuren aus der saurenwissrigen Losung vom
Petrolither aufgenommen, die grosste Menge geht aus sau-
rer whssriger Losung in Benzol iiber; der Verdunstungs-
riickstand ist krystallinisch. Auch bpei den Versuchen

mit Harn und Blut erh#lt man nur aus der Benzolaus--

schiittelung gute Reactionen. Die Menge der Substanz,
die durch Ausschiitteln gewonnen werden kann, betrigt
91,2 #.

Das Styrakol wird von reiner concentrirter Schwe-
felsure mit eigelber Farbe geldst.

1) A, Landerer, Therapeutische Monatshefte 1892, Nr.5. 259,

-
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Die Trockensubstanz ruft in Vanadinschwefelstiure
violette, griine und braune Streifen hervor, bald darauf
wird die Mischung chocoladenfarbig. Froehde’s Rea-
gens giebt violette und griine Zonen, nach einiger Zeit ist
die Losung olivengriin. Die Schwefelsiuremischung giebt
mit einer Spur Salpetersiure Orangefirbung; mit etwas
Kaliumnitrit violette und griine Zonen ; mit Acetondampf
oder mit durch Alkohol! verdiinntem Aceton Orangefir-
bung mit violetten Streifen. Versetzt man die Substanz
mit Natronlauge und fiigt einige Kérnchen Kalium hyper-
manganicum hinzu, so erh#lt man bei gelindem Erwir-
men Geruch nach Bittermandelol. (Erst bei 0,05 g nach-
weisbar).

Um das Styrakol oder dessen Zersetzungsproducte
im Harn nach innerlichem Gebrauch nachzuweisen, wur-
den einem Patienten zwei Mal je 0,5 g des Mittels ge-
reicht. Das Tagesquantum des Harns wurde, da im vorlie-
genden Falle auf Guajacol als einen fliichtigen Ktrper Riick-
sicht genommen werden musste, ohne vorhergegangene
Behandlung mit Alkohol, mit einigen Tropfen Schwefel-
sdure angestiuert und hierauf mit Petrolither geschiittelt.
Der Letztere hinterliess beim Verdunsten einen &ligen
Riickstand, der deutlichen Guajacolgeruch hatte und die
-Reactionen des flilssigen, sogenannten ,absolut reinen®
Guajacols zeigte.

Durch Schiitteln des Harns mit Benzol konnte aufs
Neue, aber nur eine relativ kleine Menge, Guajacol nach-
gewiesen werden.

Der Nachweis von Zimmtsture (Bittermandelgeruch
bei Behandlung mit Natronlauge und Kaliumhyperman-
ganat) gelang nicht.

Es ist vielleicht nicht iiberfliissig im Anschluss an
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das Styrakol die Farbenreactionen des Guajacols zu be-
sprechen. Wir haben, seit es A. Béhal und E. Choay?!
gelungen ist auf synthetischem Wege Guajacol krystalli-
nisch zu erhalten, zwischen diesem chemisch reinen, kry-
stallisirten-und dem bisher ki#uflichen, sogenannten
sabsolut reinen® Guajacol zu unterscheiden. Letzte-
res, welches bei gewohnlicher Temperatur fliissig ist,
enthilt nach Béhal und Choay meist nur 50 % Gua-
jacol und sonst namentlich Kreosol und andere Phe-
nole. H. Thoms?) giebt folgende Identititsreactionen
fir das synthetische krystallisirte Guajacol.

10 cem einer 1% alkoholischen Losung werden
durch einen Tropfen Eisenchloridlssung sofort smaragdgriin
gefirbt, durch einen Tropfen einer zehnfach verdiinnten
Eisenchloridlosung zuerst blau und dann smaragdgriin,

Wissrige Guajacolldsung, mit einigen Tropfen Salz-
siure und darauf mit einigen Tropfen einer wissrigen
Lésung von Kalium hypermanganicum versetzt, firbt sich
kirschroth, dann briiunlichroth.

Reines Guajacol soll sich in reiner concentrirter

Schwefelsiiure farblos 16sen — nicht purpurfarbig (Marfori)
erst oder gelb (Bongartz).
- Mir stand auf synthetischem Wege Lkrystallisirtes
Guajacol von der chemischen Fabrik E. Merck, Darm-
stadt, zur Verfiigung, ausserdem fliissiges, sogenanntes
»absolut reines® (uajacol von Mercklin und Lése-
kann, Ersteres giebt folgende Firbungen:

1) Compt. rend. 1893 pag. 197 ; Chemiker-Zeitung 1893, Repert.
S. 89. Nr. 4; Berichte der Deutschen chemischen Gesellschaft. Ref, 26, 154,

2) Pharmaceut. Centralballe 34. 220—221, [6/4. Pharm, Gesellsch.
Berlin] 1893,
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Mit Froehde’s Reagens schine griine und violette
Streifen, zuletzt ist die Mischung blaugriin.

Mit Vanadinschwefelsiure blaue, griine, violette
Streifen.

Die Schwefelsiuremischung erzeugt mit einer Spur
Kaliumnitrit violette und griine Zonen, mit Ammonium-
molybdat schdne blaue und violette, mit Eisenchlorid
griine, blaue, violette Streifen.

Millon’s Reagens 13st roth, beim Erhitzen Braun-
firbung.

Versetzt man die Substanz mit einem Gemisch von
selensaurem Kali in conc. reiner Schwefelsiure (im Ver-
héltniss 1,0 auf 140,0), so erhdlt man Griinfirbung (bei
Styrakol Gelbfirbung).

Reine concentrirte Schwefelsiure 16st farblos.

Das sogenannte ,absolut; reine” fliissige Guajacol
von Mercklin und Léosekann wird von cone. reiner
Schwefelsdure mit gelber Farbe gelost, sehr schnell tritt
Purpurrothfirbung ein; durch Acetondampf wird die Fir-
bung noch intensiver. Mit Froehde’s Reagens bewirkt
fliissiges Guajacol violette und griine Zonen; nach 2—3
Minuten ist die Mischung schén violett, noch spiter bildet
sich ein gelber Rand.

Vanadinschwefelsiiure 1ost olivengriin.

Mit Schwefelsdure und einer Spur von Salpetersiure
tiefbraune Firbung, spiter rothbraun werdend; bei An-
wendung von mehr Salpetersiiure orange. Schwefelstiure,
in der selensaures Kali gelost ist (1,0:140,0), bewirkt
schmutzig braungriine Firbung, die bald schén violett
wird.

Millon’s Reagens lst rothbraun (Styrakol bleibt
ungeldst).
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Wir sehen aus Obigem, dass die Reactionen des
sogenannten ,absolut reinen“ Guajacols mit denjenigen
des auf synthetischem Wege hergestellten, krystallisirten
Guajacols nicht iibereinstimmen.

Als gutes Unterscheidungsmerkmal zwischen diesen
beiden Handelsproducten konnen die durch selensaures
Kali erzielten Farbenreactionen dienen.

Benzonaphtholum, Naphthylbenzoat, Benzo€sdure-
Naphtholédther.

Benzonaphthol wird durch Einwirkung von Benzoyl-
chlorid auf 3-Naphthol in der Wirme dargestellt.

CH,CO,H + HOC, H,=H,0 4 CH,CO,.C, H,
Benzoéstiure 8-Naphthol Benzonaphthol

Das Reactionsproduct wird mit verdiinnter Natronlauge
gewaschen und aus siedendem Alkohol umkrystallisirt.
Das Benzonaphthol krystallisirt in langen Nadeln,
ist geschmacklos und geruchlos und in Wasser sehr
schwer l6slich; der Schmelzpunkt liegt bei 110° C. Das
B-Naphthol, welches wegen seiner stark antiseptischen
Wirkung ein brauchbares Arzneimittel ist, aber den
Nachtheil hat, innerlich starkes Brenpen hervorzurufen,
wurde von Yvon und Berlioz') durch dessen Ben-
zoylverbindung ersetzt, welche ebenso antiseptisch wirkt
und keine unangenehmen Nebenerscheinungen zeigt. Ver-

1) Pharmaceut., Post. 1891, 29/X1 Nr. 48; Wiener medicin. Blit-
ter 1891, 805; Journal de Pharmacie et de Chimie 1891, Nr. 11,
479485,



26

suche an Thieren, die von Gilbert angestellt wurden,
lehrten, dass Benzonaphthol ohne Gefahr selbst in grossen
Dosen, 10 g per Kilogramm, verabreicht werden Lkann.
In allen Fillen zeigte sich starke Diurese. Die Versuche
an Menschen gaben ausgezeichnete Erfolge. Die Anwen-
dung des Benzonaphthols an Stelle des §-Naphthols em-
pfiehlt sich in allen Fillen, wo man mit der antisepti-
schen Behandlung des Darmes gleichzeitig Diurese ver-
binden will. Ueber die gihrungshemmende Wirkung des
Mittels spricht sich auch Ewald') giinstig aus. Durch
Kochen mit Kalilauge wird das Benzonaphthol in Ben-
zoésure und B-Naphthol gespalten uund es entsteht Blau-
furbung (freies B-Naphthol). Im Darmtractus zersetzt
sich das Priparat ebenfalls in seine Bestandtheile. Das
B-Naphthol verbleibt im Darm, die Benzoésiure wird,
theilweise in Hippursiure iibergefithrt, durch den Harn
ausgeschieden.

Das Benzonaphthol kann aus der sauren wissrigen
Lisung isolirt werden und zwar wird es nach mehrmaligem
Schiitteln vom Petrolaether vollstindig aufgenommen.
Der Verdunstungsriickstand ist krystallinisch, Erkannt
‘werden kann das Benzonaphthol an folgenden Reactionen :

Wird die Substanz in alkoholischer Natronlauge
gelést und mit einem Tropfen Chloroform versetzt, so
tritt erst nach dem Erhitzen Blaufirbung ein; entsteht
sofort Blaufirbung, so ist das ein Beweis, dass das
Priiparat nicht rein ist, sondern freies Naphthol enthilt.
Der Nachweis von freiem Naphthol kann auch dadurch
erbracht werden, dass man eine heisse Losung in Spiritus
mit gleichem Volumen Salpetersiiure verdiinnt und einige

1) Deutsche Medicin. Wochenschrift 1893, 5/10, Nr. 40,
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Tropfen saurer Quecksilbernitratlésung hinzusetzt; ist
freies Naphthol vorhanden, tritt kirschrothe Firbung auf.

Benzonaphthol wird von reiner concentrirter Schwefel-
siure gelb geldst, beim Erhitzen bildet sich Violettfirbung
mit starker griiner Fluorescenz. Die Schwefelsdureldsung
giebt mit:

a) Vanadinschwefelsiure eine violette Fiarbung,
welche einer rothen, hierauf blauen Firbung Platz macht
(bei 1:30000) ;

b) Froehde’s Reagens Violettfiirbung (noch bei
1 : 20000);

¢) Chloralhydrat anfangs eine griinliche Farbung, die
sehr bald in Orange tbergeht (Empfindlichkeitsgrenze
1:60000);

d) Bromalhydrat Orangefiirbung ;

e) Einige Kornchen Kaliumnitrit eine Violettfur-
bung, die in Roth und Blau nach einiger Zeit tibergeht;

f) Wenig Salpeter oder einigen Tropfen cone. Sal-
petersiure versetzt eine schwarz-braune Firbung;

g) Einer wisserigen Losung von Ammoniummolyb-
das eine blau-violette Firbung, die bald roth, hierauf
gritn und zuletzt vorwiegend blau wird (1:60000);

h) Einer Spur Eisenchlorid eine violette, dann rothe
Furbung, die noch bei 1:30000 nachweisbar ist;

i) Rohrzucker Rothviolettfirbung.

k) Traubenzucker gleichfalls Violettfirbung, die nach
einiger Zeit blan wird;

1) Einer 20 % alkoholischen Acetonldsung versetzt
eine eigelbe Fdrbung;

m) Furfurolwasser eine Purpurfarbung, die nach eini-
ger Zeit in’s Violette spielt (1:1000);
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A-Naphtholcarbonat, Kohlensdure-3-Naphthylester.
"CO, (C,, Hy),.

Wird durch Einwirkung von Kohlenoxychlorid auf
8-Naphtholnatrium erhalten:

01 Na—0C, H,

CO +
\CI Na—OC H,

/OOH) H1
=2 NaCl -+ CO
\0010 H,

In atlasglinzenden Bldttchen krystallisirender, bei
176° schmelzender Korper; in Wasser fast unldslich, in
heissem Alkohol lgslich.

Das Naphtholearbonat soll an Stelle des 3-Naphthols
als Darmantisepticum Verwendung finden, da es weniger
reizend wirkt als letzteres. Im Darmkanal findet eine
Spaltung in die Componenten statt.

Das Priiparat ist von der chemischen Fabrik a.Actien,
vorm. E. Schering in den Handel gebracht (Juli 1892).

Das Naphtholearbonat kann aus der sauren wiss-
rigen Losung durch Ausschiitteln mit Petrolither ge-
wonnen werden; der Verdunstungsriickstand, welcher -
krystallinisch ist, ist aber nur gering; die bei Weitem
grosste Menge geht aus saurer wiissriger Lisung in Benzol
iiber, was auch durch die Versuche mit Harn und Blut
bestiitigt wird; nach Ausschiittelung aus beiden letsteren
Fliissigkeiten erbilt man scharfe und gute Reactionen.

Wird die Substanz mit alkoholischer Natronlauge
gekocht, die Losung mit Wasser verdiinnt und mit etwas
Chloroform versetzt, so erhiilt man Griin-blaufirbung, die
nach einer Minute in Gelb iibergeht. Wird Naphthol-
carbonat mit alkoholischer Natronlauge erwirmt, so erhilt
man schone violette Fluorescenz. Wird die Trocken-
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substanz in heisser concentrirter Schwefelsiure geldst, so
erhilt man bei Zusatz einiger Reagentien Farbenerschei-
nungen, nimlich :

a) Mit Furfurolwasser intensive Rosa-rothfirbung;

b) Vanadinschwefelsiure Hellviolett, sofort in Roth-
braun iibergehend.

¢) Mit Froehde’'s Reagens Violettfarbung, die
bald darauf schwarz-blau wird; wird zu letzterer ein
Tropfen Wasser hinzugefiigt, so entsteht Griinfirbung.
- d) Mit etwas Salpeter oder Salpetersiiure eigelb.

e) Eine Spur Kaliumnitrit erzeugt Violettfirbung,
die durch einen Tropfen Wasser in Braunroth ibergeht.

f) Ein Kornchen Rohrzucker ruft nach gelindem
Erwirmen Griinfirbung hervor.

g) Mit Galactose braun ; erhitzt man, so entsteht Oli-
vengriinfirbung.

h) Mit einem Kornchen Chloralhydrat schmutzig
gelbbraun mit prachtvoller griiner Fluorescenz.

i) Traubenzucker giebt carmoisinrothe und griine
Zonen; nach einiger Zeit olivengriine Mischung, die
nach dem Erhitzen prachtvoll smaragdgriin wird.

Wird zu einer Schwefelsiuremischung etwas Jodo-
form hinzugethan, so tritt nach dem Erhitzen der
Mischung schwache Griinfirbung ein mit intensiv griiner
Fluorescenz.

Betol 7). Naphthalol. Naphthosalol. Salinaphthol.
Salicylsdure-5-Naphthyldther.

C,H,(OH)COO0 . C, H,.
Das Betol ist wie das Salol ein Derivat der Salicyl-
siure; im ersteren ist ein H-Atom der Salicylsiure durch den

1) Kobert. Therapeutische Monatshefte Nr, 15; 1887,



30

Naphthylrest C,,;H, — im letzteren durch den Phenylrest
C,H, — ersetzt. Das Betol, dus von Nencki zuerst dar-
gestellt worden ist, wird in der chemischen Fabrik Dr.
v. Heyden’s Nachfolger auf folgende Weise gewonnen:
Ein Gemisch von 3-Naphtholnatrium und Natriumsalicylat
wird mit Phosphoroxychlorid erhitzt; das Reactionsproduct
wird durch Wasser vom Chlornatrium und Natriumphos-
phat befreit und durch Umkrystallisiren aus Alkohol
gereinigt. '

Das Betol bildet ein weisses, aus glinzenden Kry-
stallen bestehendes Priparat, das in kaltem und heissem
Wasser fast unloslich ist, schwer 18slich in kaltem, leicht
oslich in siedendem Alkohol, in Benzol und Aether.

Das Betol ist ein recht bestindiger Kérper; eine
Spaltung in seine Componenten erfolgt erst bei Ein-
wirkung concentrirter Siéuren oder Alkalien in der Hitze.
Diese schwere Spaltbarkeit ist nach Sahli!) ein grosser
Nachtheil des Betols dem Salol gegeniiber. Wie das
Salol (von Lépine experimentell bewiesen) so wird auch
das Betol von dem alkalisch reagirenden Pankreassaft
gespalten, und dieser Eigenthiimlichkeit verdanken beide
Korper ihre Anwendung bei Darmkrankheiten. Wihrend
Nencki fir Phenolsalol nur eine Zersetzung durch das
Pankreas annahm, zeigte Kobert?), dass das Betol auch
von den Fermenten der Diinndarmschleimhaut und von
den obersten Theilen der Dickdarmschleimbhaut ge-
spalten wird,

1) Therapeutische Monatshefte. 1887. Mai, Juni
2) Dentsche Medicinische Wochenschrift, 1887. 13. 539 ; Therapeu-
tische Monatshefte 5. 184, 1887,
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Die Ausscheidung erfolgt durch den Harn als Sali-
cylursiiure und als Naphthylschwefelstiure.

Kobert!) empfiehlt das Betol bei Gelenkrheuma-
tismus, bei den verschiedenen Formen von Gihrung und
Fiulniss im Darm, bei Blasenkatarrhen, besonders bei
der gonorrhoischen Cystitis mit alkalischer Zersetzung
des Harns; die Dosis betrigt vier mal ttglich je 0,3 bis
0,5 g; aber selbst bei Verordnung von 10,0 g pro
dic traten keine storenden Nebenerscheinungen auf.
Wihrend das durch Spaltung des Salols im Darm her-
vorgehende Phenol ein sehr giftiger Korper ist, wird das
j3-Naphthol recht gut vertragen. Kobert warnt daher
dringend vor einem Gebrauch des Salols in grossen Dosen.

‘Was den chemischen Nachweis des Betols betrifft,
so ist derselbe mit den in der Litteratur beschriebenen
Reactionen unschwer zu fiihren.

Durch Ausschiittelung aus saurer wiissriger Losung
lagst sich mit Petroldther alles Betol gewinnen. Der
Verdunstungsriickstand ist krystallinisch. Der Nachweis
aus Harn und Blut gelingt ohne Schwierigkeit.

Betol l6st sich in reiner concentrirter Schwefelstiure
citronengelb; wird eine Spur Salpetersiure hinzugesetzt,
s0 bildet sich eine olivengriinbraune Firbung (Salol giebt
diese Farbenerscheinung nicht).

Kocht man Betol einige Zeit mit concentrirter
Kalilauge, setzt Chloroform hinzu und lisst stehen, so
tritt schone Blaufirbung auf (Raupenstrauch?),
2 cem Schwefelsiiure, geschiittelt mit 0,2 g Betol und

1) Therapeutische Monatshefte 1888, 220,
2) Pharmaceut. Jahreshericht 1888. 298,
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0,1 g Chlorhydrat, geben ein triibes, mehr braunrothes
Gemisch (Fliickiger?),

Lioste ich die Substanz in conec. Schwefelstiure und
setzte einen Krystall Chloralhydrat hinzu, erhielt ich
Orangefirbung, die allm#hlich in Rothviolett und schliess-
lich in Roth iiberging, dabei griin fluorescirend (noch
bei 1:1500 nachweisbar).

Salpetersdure wird nicht gefirbt, doch scheiden sich
bei Siedehitze rothe Tropfen oder Flocken ab, Wenn
man der Schwefelsiure Natriumnitrit zugiebt, so wird
durch Betol rothlich braune Firbung hervorgerufen
(Flickiger). Durch Erwiirmen dieser Mischung Vio-
lettfarbung. Charakteristisch scheint mir folgende Reac-
tion zu sein:

Wird Betol mit Schwefelstiure erhitzt, bis leichte
Griinfirbung erfolgt, und nach dem Erkalten der Lisung
Kaliumnitrit hinzugesetzt, so entsteht eine blutrothe
Mischung und es bilden sich Farbenringe beim Stehen-
lassen ; die Peripherie wird rosa, innerhalb derselben fin-
den wir einen gelben Ring, das Centrum bleibt roth.

Ein Tropfen Furfurolwasser erzeugt in 6 Tropfen
concentrirter Schwefelstiure in der etwas Betol geldst ist,
Rosa, dann Roth ins Violette spielend, zuletzt prachtvolle
Violettfirbung (Empfindlichkeitsgrenze bei 1:12,000).

Die alkoholische Lgsung wird mit einem Tropfen
stark verdiinnter Eisenchloridlésung violett. Erwiirmt man
die mit concentrirter Schwefelsiure geldste Substanz,
nach Zusatz einer Spur Jodoform, so tritt nach dem Er-
kalten Grunfarbung auf.

1) Fluckiger, Reactionen. Berlin 1892, pag. 21.
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Eine Schwefelsiiurelosung von Betol giebt:

a) Mit Vanadinschwefelstiure noch bei 0,00005 g
griine und blaue Streifen, bei mehr Substanz sind auch
violette Streifen vorhanden ;

b) Mit Bromalhydrat anfangs negelrothe dann violette
Firbung;

¢) Mit einem Kornchen Rohrzucker Roth in Violett
iibergehend ;

d) Mit Traubenzucker schmutzig violette Fdrbung,
gpiiter grin werdend ;

e) Auf Zusatz von Galactose V1olettfarbung,

f) Mit Eisenchlorid violette,spiter rothbraune Firbung.

Es wurde einem Patienten 0,5 g Betol innerlich
gegeben und der Harn mit Petrolither ausgeschiittelt;
der Verdunstungsriickstand gab Reactionen der Salicyl-
siure und des Naphthols.

Da neuerdings auch der Salicylsiiure-«-Naphthylester,
Alphol genannt, in die Therapie Eingang gefunden hat,
ist es von practischem Interesse auf die Unterscheidungs-
reactionen des 3-Naphthol vom «-Naphthol einzugehen.

p-Naphthol erkennt man durch die Chloroformprobe
von Lustgarten (Grenze der Empfindlichkeit 0,016 g).
«-Naphtho!l giebt, in 15-procentiger alkoholischer Lésung
mit wenig Zucker und dann mit 2 Theilen concentrirter
Schwefelsiure versetzt, beim Umschiitteln eine tief vio-
lette Farbung®).

02 g BNaphthol 0,2 g Sublimat, 0,1 g Natrium-
nitrat, mit 10 ccm Wasser be1 ‘Wasserbadwiirme zusam-
mengeschiittelt, geben eine amorphe, rothbraune Verbin-

1) Dragendorff, G. Ermittelung von Giften. Gottingen,
1888, p. 56.
3
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dung; «-Naphthol liefert bei gleicher Behandlung eine
viel geringere Menge eines scharlachrothen Absatzes').

a-Naphthol giebt mit einem Tropfen einer Losung,
die aus 1 Th. Kaliumdichromat, 10 Th. Wasser und 1 Th.
concentrirter Salpetersiiure besteht, sofort einen schwar-
zen Niederschlag, B-Naphthol nicht (Aymonier). Eine
andere Unterscheidungsreaction giebt Richardson?) an:

Man lost etwa 0,05 g Sulfanilsdure in etwas Was-
ser, dem man 5 cem Normal-Natronlauge zugesetzt hat;
hierauf fiigt man 5 cem Normalschwefelsiure und 0,02
Natriumnitrit zu. Anderseits 1ost man 0,04 g des Naph-
thols mit Hilfe einiger Tropfen (0,5 cem) Normal-Natron-
lauge in Wasser und setzt dieser Lisung die diazotirte
Sulfanilsdure zu; mit a-Naphthol wird die Flissigkeit
dunkelblutroth gefirbt; mit - Naphthol entsteht nur
eine rdthlichgelbe Fidrbung. Ein weiterer Unterschied
besteht darin, dass man die gebildeten Farbstoffe mit
verdiinnter Schwefelsiiure behandelt. Der aus z-Nuphthol
erhaltene Farbstoff wird dabei dunkelbraun, der aus
3-Naphthol bleibt villig unverindert.

Alphol, Salicylsdure-«-Naphthylester.

Maximovicz berichtet in der Prager medicinischen
Wochenschrift, dass das «-Naphthol eine 3mal stirkere
bacterientddtende Kraft besitzt und dabei 3 mal ungiftiger
ist als 3-Naphthol. Er giebt das Mittel beim Abdominal-

1) Fluckiger, Reactionen, Berlin 1892, pag, 96.
2) Ref. Pharmac. Centralhalle 1892. 205.
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typhus und bei Dysenterie in Dosen von 0,5 bis 1,0 g.
Die Salicylsiureverbindung des a-Naphthols, das Alphol,
ist im vorigen Jahre auch bei Cholerakranken angewandt
worden. Hueppe') findet das Mittel den Kommabacil-
len gegeniiber nicht sehr wirksam.

Was die Abscheidung des Alphols betrifft, so gebt
dasselbe wie Betol, aus der sauren wissrigen Losung in
Petrolither iiber. Verdunstungsriickstand krystallinisch.
Die im Harn und Blut vorkommenden Stoffe beeintrich-
tigen die Reactionen nicht.

Alphol wird von reiner concentrirter Schwefelsiure
mit gelber Farbe gelsst (1:60000).

~ Wird Alphol in conc. Schwefelsiure gelost und mit
einer Spur Kaliumnitrit versét;zt, so entsteht prachtvolle
Smaragdgrinfirbung (noch bei 1:120000 nachweisbar) (Betol
giebt Braunrothfirbung); nimmt man statt Kaliumnitrit
Salpetersiure, erhilt man Blaufarbung, die sofort einer
Griinfirbung Platz macht; die grime Mischung um-
giebt sich mit einem ziegelrothen Hof; nach 5 Mi-
nuten brauner Farbenton. ( Empfindlichkeitsgrenze
1:120000; bei so geringen Mengen von Anbeginn
Griinfirbung) *).

1) Hue ppe. Die Choleracpidemie in Hamburg. Berliner Kli-
nische Wochenschrift 1893 Nr. 4 bis 7.

+) Alphol kann wegen der Empfindlichkeit, mit der es, in reiner
concentrirter Schwefelsdure geldst, auf die minimalsten Quantititen von
Salpetersyure und salpetrige Siure ecinwirkt, als gutes Reagens zum
Nachweis der Letzteren benutzt werden. Man erhdlt auveh eine vorziig-
liche Zonenreaction, wenn man folgendes Verfahren einschlagt:

Man lést Alphol in Alkohol (1%) und setzt von der Lsung einige
Tropfen zu der zu untersuchenden Fliwsigkeit, die dadurch milchig ge-
tritbt wird ; unterschichtet man jetzt vorsichtig mit reiner concentrirter
Schwefelsaure, so dass sich beide Flissigkeiten nicht mischen, so ent-

3%
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Statt Salpetersiure kann Salpeter benutzt werden,
wodurch ebenfalls Griinfirbung der Losung erzielt wird.

Vanadinschwefelgiiure wird durch Alphol intensiv
griin, schnell olivengriin werdend, 2—3 Tropfen Wasser
machen die Mischung rothbraun.

Froehde's Reagens wird ebenfalls intensiv griin
(1 : 80000).

Alphol, mit alkoholischer Natronlauge und Chloro-
form versetzt, erzeugt nach dem Erwirmen Blau-
farbung.

Ammoniumsulfuranat (Auflésung von 1,0 g uran-
sauren Ammons in 20 cem reiner concentrirter Schwefel-
sure) 16st schon smaragdgriin, durch Erwirmen graubraun
(zum Unterschiede von Betol, das Graubraunfirbung her-
vorruft); letztere Firbung geht durch Erhitzen in Blauviolett
itber. Die alkoholische Lissung wird mit einem Tropfen ver-
diinnten Eisenchlorids violett (#usserste Grenze 1:2000).
Wird Alphol mit concentrirter Schwefelsiure und etwas
Jodoform erhitzt, so erhilt man griine Fluorescenz. Die
Losung der Substanz in conc. Schwefelsdure giebt:

a) Mit einem Tropfen Furfurolwasser prachtvolle
Purpur- bis Violettfirbung (1:60000) ;

b) Mit Eisenchloridlésung smaragdgriine, dann oliven-
griine, zuletzt schmutzig gelbgriine Firbung (1:20000);

¢) Durch Einwirkung von Acetondémpfen Orange-
firbung;

steht an der Berithrungsstells bei Vorhandensein der geringsten Spuren
von Salpetersiure oder salpetriger Séure ein schiner griiner Ring.
Diese Zonenreaction iibertrifft diejenige des Brucins auf Salpetersfure
und salpetrige Séure an Schérfe fast um das Doppelte.



37

d) Bei Zusatz von einem Kornchen Rohrzucker
violette, bei auffallendem Licht prachtvoll kirschrothe
Firbung; letztere wird durch 2 bis 3 Tropfen Ammoniak
blau und zeigt viclette Fluorescenz (1:10000);

e und f) Mit Galactose oder Traubenzucker Violett-
firbung.

Salocoll, Phenocollum salicylicum.
C,H, (0C,H,) NH.CO.CH,.NH,.C,H, (OH).COOH.

Da mir obiges Priparat nicht zur Verfiigung stand,
stellte ich es her, indem ich Phenocollum hydrochloricum
(vorm. E. Schering) in Wasser lsste uud mit einer dqui-
valenten Menge Natrium salicylicum crystallisatum puris-
simum, ebenfalls in Wasser gelost, zusammenbrachte.
Das Phenocollumn salicylicum schied sich aus und nach-
dem es auf ein Filtrum gebracht war, wurde durch Waschen
mit kleinen Mengen Wagsers das Chlornatrium entfernt,
dann das Priiparat im Exsiccator getrocknet.

Das Salocoll ist schwerer loslich als das salzsaure
Salz; aus heissem Wasser, worin es leicht 18slich ist,
krysta]lisirt es in langen prismatischen Nadeln, die von
siisslichem Geschmack sind,

Das Bestreben, das Phepacetin in eine leichter 18s-
liche Form zu bringen, fiihrte zur Darstellung des Pheno-
colls. Ueber die Wirkung des letzteren sind zahlreiche
Untersuchungen angestellt worden, welche sehr giinstige
Resultate gaben. Kobert') zeigte, dass das Phenocoll

1) Deutsche Medicinische Wochenschrift, Nr. 15, 1891, pag. 521,

-
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ein zuverlissiges Antipyreticum ist, welches in Dosen von.
1 g die Fiebertemperatur um fast 2° herabsetzt, ohne
dass unangenehme Erscheinungen auftreten; das Blut
wird nicht geschidigt, wie das die meisten Fiebermittel
thun. Zu #hnlichen Schliissen gelangten Balzer!) und
Schmidt?} auf Grund ihrer Versuche. FErsterer fand,
dass die Stickstoffausscheidung bei Gesunden in hohem
Grade gesteigert wird. Nach Cohnheim? hat das
Mittel als Antineuralgicum geringeren Werth. — Das
Salocoll vereinigt in sich die Eigenschaften des Pheno-
colls und der Salicylsiure.

Es ist kein bestiindiger Koérper sondern wird durch
Mineralsduren schr leicht zersetzt; schon die geringe
Menge von verdiinnter Schwefelsiure, die man zum An-
siuern der wissrigen Losung anwendet, ist im Stande
eine Spaltung herbeizufithren. Das wird ersichtlich bei
der Ausschiittelung mit den einzelnen Lsungsmitteln.
Wihrend man aus der sauren wissrigen Losung durch
Ausschiitteln mit Petroldther, Benzol und Chloroform nur
Salicylstiure erhdlt, gewinnt man aus der ammoniakali-
schen Lésung nur Phenocol], und zwar aus den Ver-
dunstungsriickstinden des Petroldthers und Benzols, aber
auch des Chloroforms; am reichlichsten aus Benzol. Dass
hier nicht Salocoll, sondern Phenocoll vorlag, war aus der
mikroscopischen Priifung der Krystallform ersichtlich.
Das Salocoll krystallisirt in langen prismatischen Gebilden,
wihrend im Verdunstungsriickstande der alkalischen Aus-
schiittelung ausschliesslich lange Nadeln (fiir Phenocoll

1) Therapeutische Monatshefte, 6. 289—292. Ziirich, 1892,

2) Pharmaceut. Zeitung, 36. 585—586. 19/9, Berlin. Ref. Chem.
Centralbl, 1891, Bd. I p. 766,

3) Therapeutische Monatshefte, 8. 15,—19. Jan, 15892. Berlin.
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“characteristisch) beobachtet werden konnten. Ferner mag,
um dem Vorwurf zu begegnen, dass das Salocoll ein Ge-
menge von Salicylsiure und Phenocoll sei, hervorgehoben
werden, dass die untersuchte Substanz beim Schiitteln
der wiissrigen Losung mit Petrolidther keine Verinderung
erlitt, withrend im entgegengesetzten Falle beim Verdun-
sten des Letzteron Salicylsiure nachbleiben musste. Die
grossten Salicylsiuremengen erhiilt man aus den Ver-
dunstungsriickstiinden des Benzols aus saurer Ausschiitte-
lung. Es wurden von mir mehrere Controllversuche auch
mit Harn und Blutmischung ausgefiihrt, die alle dasselbe
Resultat hatten.

Der Nachweis des Salocolls gelingt durch folgende
Reactionen:

In alkoholischer und wissriger Losung mit Eisen-
chlorid Violettfirbung (Grenze bei 1:80000). Mit Kupfer-
sulfat keine Griinfirbung (wie bei Salicylsiure). Die
Schwefelsiurelosung des Salocolls ergiebt:

a) Mit Vanadinschwefelsiure roth, gelb, griin, blau;
b) Mit einem Kornchen Salpeter rothe Firbung, die
in Orange iibergeht und zuletzt gelbgriin wird;

¢) Auf Zusatz von Kaliumnitrit Rothfiirbung ;

d) Mit molybddnsaurem Ammon Orangefdrbung, die
griinlich und darauf blau wird;

e) MitFroehde's Reagens (auch bei Phenocoll) Orange-
firbuag (Salicylsiure firbt Froe h d e’s Reagens dun-
kelviolett, nach einiger Zeit blau); es bilden sich
pach ca. einer Stunde Farbenringe: zundchst ein
dusserer griiner Ring, auf den nach innen ein him-
melblauer folgt, das Centrum bleibt orange; zuletzt
entsteht eine prachtvoll smaragdgriine Mischung
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und es scheiden sich nadelférmige, biischelférmig
angeordnete Krystalle aus.

Bromwasser fillt noch in sehr verdiinnter Liésung.
Jodjodkalium fillt im Ueberschuss rothbraun; dieser
Niederschlag ist noch mnach 24 Stunden unver#ndert.
Bromwasser im Ueberschuss giebt einen weissen Nieder-
schlag; das Filtrat erzeugt mit Ammoniak versetzt braune
Fiarbung; es scheiden sich deutlich nadelférmige Kry-
stalle aus.

Nimmt man wiissrige Salocolllésung, mischt mit
Phenol und iiberschichtet mit einer Losung von unter-
chlorigsaurem Kali, so erhilt man eine violette Zone, die
nach einiger Zeit blau wird; mischt man Phenol mit
unterchlorigsaurem Xali und setzt die Salocolllésung
hinzu, erhilt man eine violette Zone; schiittelt man, so
wird die Flissigkeit violett, und nach einigen Minuten
grin. Wird eine wissrige Salocolllsung mit einer
Losung von unterchlorigsaurem Kali unterschichtet, so
bildet sich eine rothe Zone, die auf Ueberschuss von
unterchlorigsaurem Kali verschwindet und es entsteht
nach Ueberschichtung mit Ammoniak eine Zone von
orangerother Farbe.

Salophen '), Acetylparaamidophenolsalicylsdure-
ester, Salicylacetylparaamidophenol.
C,H, (OH) CO,.C,H,NH.COCH,.
Das Salophen stellt den Salicylsiiureester des Acetyl-
p-amidophenols vor; es ist also auch ein Salol, welches

1) Pharmaceut, Zeitung 1891, 36. 778—774. Ref, Pharm. Jahres-
bericht 1891, 408,
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aber statt der giftigen Phenylgruppe die relativ ungiftige
Gruppe des Acetylamidophenols besitzt *),

Die Darstellung erfolgt durch Eintragen von Phos-
phoroxychlorid in eine auf 170°C. erhitzte Mischung von
Salicylsiure und Pararnitrophenol und Reduction des
Nitroesters mittelst Zinn und Salzsiure. Nach Zerlegung
des gebildeten Chlorzinndoppelsalzes des Salicylsiureami-
dophenylesters wird letzterer durch Acetyliren in Acetyl-
paraamidophenolsalicylsiureester iibergefiihrt.

Das Pritparat, welches 1891 von den Farbenfabriken
vorm. Fr. Bayer & Co. in Elberfeld in den Handel
gebracht wurde, bildet kleine, diinne, geruch- und ge-
schmacklose, in kaltem Wasser fast unlosliche Blittchen,
welche neutral reagiren. Schmelzpunkt bei 187—188°C.;
Loslichkeit in Alkohol und Aether betriichtlich. Salophen
verbrennt auf dem Platinbleche mit stark russender
Flamme, ohne einen Riickstand zu hinterlassen. In #tzen-
den Alkalien 18st es sich schon in der Kilte. Im Orga-
nismus erfolgt eine Spaltung des Salophens in Salicyl-
siure und Acetylparaamidophenol durch das Pankreas-
ferment; im Harn kénnen die Componenteu nachgewiesen
werden. Was dic Wirkung des Priparats anbetrifft, so
liegen iiber dieselbe zahlreiche Untersuchungen vor.
P, Huttmann?), Frohlich?® und Andere empfehlen
das Mittel fiir die Behandlung des acuten Gelenkrheuma-
tismus an Stelle des Salols, vor dem es den Vorzug der
Geschmacklogigkeit und der betrichtlich geringeren Gif-
'tigkeit hat. Nach W. Siebel*) konnen Tagesgabe.n

1) Fortschritte der Medicin 1890. Nr, 12

2) Berliner klinische Wochenschrift 1891, 52,

3) Wiener medicinische Woehenschrift 1892, 25,28,
4) Therapeutische Monatshefte 1892, 31.
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von &0 g unbedenklich verabreicht werden; toxische
Erscheinungen treten dabei nicht auf.

Caminer?!) und Lutze?) haben das Salophen
auch bei Cephalalgie, Hemicranie und verwandten Neu-
rosen mit Erfolg angewandt. — Nach Hitschmann?)
tritt hidufiz eine Ausscheidung des nicht gespaltenen Sa-
lophens durch die Haut auf; letztere ist mitunter, nach
Verdunstung des durch Salophengebrauch erzeugten
Schweisses, namentlich auf der Brust mit glitzernden
Schuppen wie mit Diamantstaub iibersiiet; Ausscheidung
von Salicylsiure ist nicht beobachtet worden.

Das Salophen geht aus saurer wissriger Lésung
vollstindig in Benzol iiber; nach Verdunstung des Letz-
teren hinterbleibt ein krystallinischer Riickstand, der
durch folgende Reactionen erkannt werden kann: Wird
Salophen mit Natronlauge gekocht, so tritt sofort eine
Bliuung der Flussigkeit auf, welche bei fortgesetztem
Kochen verschwindet, indem die Losung eine gelbrothe
Firbung annimmt; beim Erkalten, besser noch beim
Schiitteln der erkalteten Losung, tritt eine dunkelblaue
Firbung auf; durch Zusatz von Jodjodkaliumlsésung,
Bromwasser oder Chlorkalklésung wird die Flissigkeit
griin (Empfindlichkeitsgrenze 1:330).

Die alkoholische Liésung des Salophens bringt in
Eisenchlorid eine gelbe Fillung hervor; wird dagegen
Eisenchlorid zu einer Losung des Salophens in Alkohol
hinzugesetzt, so entsteht Violettfarbung (bei 1:15000);
die wissrige Losung reagirt nicht auf Eisenchlorid

1) Therapeutische Monatshefte, 1892, 10, pag, 519.
2) Therapeutische Monatshefte, 1893, Juli.
3) Wiener klinische Wochenschrift, 1892, 49,
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Wird Salophen mitSalzs#iure gekocht und nach dem Er-
kalten mit etwas verdiinnter Phenolldsung und einigen
Tropfen filtrirter Chlorkalklgsung behandelt, so erhilt
man eine rothe Fliissigkeit, die beim Uebersittigen mit
Ammoniak blau wird (Indophenolreaction).

Die Anwesenheit der Acetylgruppe ergiebt sich aus
dem Geruch nach Essigiither, wenn man die Substanz
mit concentrirter Schwefelsjure und Alkohol erwirmt.

Concentrirte Schwefelsiure 1lost farblos; wird die
Losung gekocht, 8o entsteht rothbraune Firbung. Eine
Losung von Salophen in Natronlauge wird durch einen
Tropfen einer Chlorkalklésung violett, durch einen Ueber-
schuss von Chlorkalk prichtig smaragdgriin (bei 1:400).
Erhitzt man eine Schwefelsiurelssung, bis eine leichte
Bréunung eintritt, und setzt man nach dem FErkalten
Bromwasser hinzu, so scheidet sich eine reichliche Menge
von Krystallen aus. Die Schwefelsduremischung wird
durch einen Tropfen einer Lésung von Kaliumchromat
grin. Beim Kochen mit Barythydrat erhilt man Blau-
firbung der Losung.

Schiittet man auf concentrirte Schwefelsiure cinige
Krystalle Kaliumchlorat und setzt hierauf einige Korn-
chen Salophen hinzu, so tritt Braunfirbung auf, wobei
sich griine Streifen in der Mischung zeigen.

Beim Ausschiitteln aus Harn und Blut erhilt man
die genannten Reactionen deutlich. Die Menge Substanz,
die durch Ausschiittelung aus saurer wissriger Losung
mit Benzol gewonnen wird, betriigt 88,53 %.



44

Tolysal '), Tolypyrinsalicylat.
Cl?lHl-’tNﬁO . C7H803‘

Das Tolysal, das aus der chemischen Fabrik J, D,
Riedel, Berlin, stammt, ist ein in der Phenylgruppe in
Parastellung methylirtes Antipyrin?), gebunden an Sa-
licylsiture, also salicylsaures p-Tolyldimethylpyrazolon.
Die Darstellung geschieht durch directe Vereinigung
von Tolypyrin und Salicylsiure. Farblose Krystalle
von herbem Geschmack, die zwischen 101° und 102° C.
schmelzen, sich in Wasser wenig -ldsen, von Alkohol
und Essigither sehr leicht aufgenommen werden.

Nach A. Hennig?®) ist das Tolysal ein werthvol-
les Antirheumaticum und zuverlidssiges Antipyrecticum.
Man giebt beim acuten Gelenkrheumatismus 3—6,0 g
pro die in !/;—1 stiindlichen Intervallen; die antifebrile
Wirkung tritt erst durch Verabreichung von 4—8 ¢
pro die ein, dafiir geht aber der Temperaturabfall bisweilen
sogleich zur Norm iiber. Das Tolysal ist von unangeneh-
men Nebenwirkungen véllig frei, hat weder cumulirende
Wirkung noch tritt Gewdohnung ein. Verfasser hebt
ausserdem die anéiseptischen und antifermentativen Ki-
genschaften des Mittels hervor. — Da das Tolysal sei-
nem vorher erwihnten chemischen Charakter nach als
salicylsaures Salz des Tolypyrins angesehen werden

1) Ref. Pharmaec. Centralh, 1892, 33. 715 ; 1893. 34, 194.

2) J. D. Riedel. Tolypyrin. Chemiker-Zeitung. 16. 1824, 3/12,
92, Berlin.

3) A. Hennig. Deutsche med. Wochenschrift. 1893, Nr. 8.
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muss, 8o konnte erwartet werden, dass die zu den Aus-
schiittelungen angewandte Schwefelsture dasselbe, ana-
log den salicylsauren Salzen der anorganischen Basen,
zersetzen wiirde, in der Weise nimlich, dass freie Sali-
cylsiure und freies Tolypyrin entstehen.

Die angestellten Versuche haben diese Voraussetzung
gerechtfertigt. Ich erhielt beim Verdunsten der Petrol-
#therausschiittelung aus saurer Liésung krystallinische
Riickstiinde, die hauptsichlich der Krystalltorm nach zu
urtheilen, aus reiner Salicylsiure bestanden; beim Ver-
dunsten des zur Ausschiittelung angewandten Benzols
wurden Riickstiinde erhalten, die augenscheinlich ein
Gemenge verschiedener Krystallisationen bildeten und die
Reactionen der Salicylsiure und des Tolysals zeigten.
Die wiissrige Fliissigkeit wurde hierauf wiederholt mit
Benzol geschiittelt, bis letzteres beim Verdampfen keinen
Riickstand mehr erkennen liess. Nachdem alsdann Am-
moniak bis zur alkalischen Reaction hinzugefiigt worden
war, wurde aus der Benzolausschiittelung eine geringe
Menge eines krystallinischen K&rpers erhalten, der aus-
schliesslich die Reaction des Tolypyrins zeigte. Ich neige
nach diesen Versuchen der Ansicht zu, dass die zur Aus-
schiittelung angewandte Schwefelsiure eine Zersetzung
des Tolysals in freie Salicylsdure und Tolypyrin bewirkt
hat; dass aber letateres dann weiter in das entsprechende
schwefelsaure Salz verwandelt wurde, das aus der sauren
Flissigkeit durch Benzol nicht isolirt worden war,
Erst, nachdem durch Ammoniak die Base in Freiheit ge-
setzt war, ging letztere in Benzol iiber.

Der Umstand, dass aus der sauren Benzolausschiitte-
lung Tolysal und freie Salicylsdure erhalten wurde, lasst
darauf schliessen, dass die Quantitit der zugesetzten
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Schwefels#iure nur eine partielle Umsetzung des Tolysals
im vorher erwihnten Sinne herbeigefiihrt hat und sich
somit in der sauren wissrigen Fliissigkeit freie Salicyl-
sdure, Tolysal und schwefelsaures Tolypyrin befanden.
Die Ausschiittelungen aus Harn und Blut bestiitigten die
Versuche aus wissriger Lisung.

Von den Reactionen des Tolysals sind folgende
beachtenswerth :

Die alkoholische uud wissrige Losung wird durch
Zusatz von Eisenchlorid violett, durch conc. Schwefelstiure
tritt Entfirbung ein. (Die wissrige Losung des Tolypy-
rins wird durch Eisenchlorid intensiv roth ) Empfindlich-
keitsgrenze 1:30000. Erhitzt man die Substanz mit 25-
procentiger Salpetersiiure, so wird die Flissigkeit wein-
roth, durch Zusatz von Ammoniak geht die Firbung in
eine hellgelbe iiber (diese Reaction gilt auch fiir Toly-
pyrin und Antipyrin).

Mit salpetriger Si#ure (Kaliumnitrit und Essigstiure
oder 2—3 Tropfen rauchende Salpetersiure mit wenig
arseniger Syure) firbt sich die wissrige Losung des Toly-
sals griin (1:2000); erwiirmt man die griine Fliissigkeit
und setzt rauchende Salpetersiiure hinzu, so firbt sie sich
blutroth und scheidet eine purpurfarbene Masse ab, die von
Chloroform aufgenommen wird (Antipyrin®'), Tolypyrin).

Vanadinschwefelsiiure [6st mit olivengriiner Farbe
(1:60000). Die Schwefelsiurelosung der Substanz giebt
mit einem Kornchen Kaliumnitrit Orangefirbung (auch
bei Antipyrin und Tolypyrin), die durch einen Tropfen
Ammoniak noch lebhafter hervortritt (Husserste Grenze

1) Siche Dragendorff, G. Ermittelung von Giften, Gottingen,
1888, p. 285.
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bei 1:2000). Jodjodkalinm fallt aus wissriger Tolysal-
l6sung rothgelben, in der Wirme oder durch Ammoniak
loslichen Niederschlag; Kaliumquecksilberjodid weiss-
gelben Niederschlag; Tannin weissen, Zinnchloriir und
ebenso Quecksilberchlorid weissen Niederschlag.

Wird die Substanz mit concentrirter Salpetersiure
auf dem Uhrschiilchen erwirmt, so entsteht Blutroth-
farbung; wird die Fliissigkeit verdampft, so entsteht ein
blauer Riickstand (bei Antipyrin gelber Riickstand), der
durch Ammoniak gelb, durch Natronlauge braunroth
wird (1:3000).

Agathin ). Salicylaldehyd-Methylphenylhydrazin.
CHN
/N —N=HC—C,H,OH.
CH, ,

Dieses Priparat wird durch die Farbwerke vorm.
Meister Lucius & Briining, Hochst a. M. dargestellt.

Man lisst gleiche Moleciile von asymmetrischem Methyl-
phenylhydrazin und Salicylaldehyd auf einander einwir-
ken; die dadurch entstandene Verbindung wird durch
Umbkrystallisiren aus heissem Alkohol gereinigt (J. Roos).
Das Agathin bildet in reinem Zustande weisse Krystall-
blittchen vom Schmelzpunkt 74° C. Es ist in Wasser
unléslich, 1dslich in Alkohol, Aether, Benzol. Durch
Kochen mit concentrirter Salzstiure wird es zersetzt,
Das Mittel wird von Rosenbaum als Antineu-
ralgicum empfohlen; die Darreichung geschieht in Dosen

1) Deutsche medicin. Zeitung 1892. p. 569. Ref. Pharm. Centralh.
1892, 383, Pharmaceut. Zeitung 1892, 414,
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von 0,12 -0,5 g 2 bis 3 mal tidglich. Die Wirkung soll
erst nach einigen Tagen, wenn i Ganzen 4—6 g ge-
geben worden sind, eintreten.

Durch Thierversuche wurde festgestellt, dass in
Dosen, in welchen Phenylhydrazin sich als giftig erweist,
Agathin unschiidlich sei. Jedenfalls ist bei der Anwen-
dung Vorsicht geboten; Hoppe-Seyler!) fand, dass
das Phenylhydrazin ein sehr giftiger Korper ist, der
unter Bildung von Methimoglobin eine Zersetzung des
sauerstoffhaltigen Blutes hervorruft. Aehnlich wirken
einige Hydrazinverbindungen ?), so das Antithermin (L4vu-
linsiure-Phenylhydrazin) und das gleich zu besprechende
Pyrodin (Acetylphenylhydrazin); die Versuche iiber das
Agathin sind noch nicht abgeschlossen.

Das Agathin kann aus der sauren wissrigen Losung
durch Petroldther isolirt werden; der krystallinische Ver-
dunstungsriickstand weist aneinander gelegte Rhomben
auf. Bei den Ausschiittelungen aus Blut und Harn gelingt
der Nachweis des Korpers ebenso leicht wie aus wissriger
Lgsung. |

Die Substanzmenge, die durch Isoliren mit Petrol-
dther erzielt wird, betrigt 87,37 4. Das Agathin kann
durch nachstehende Reactionen erkannt werden:

Reine concentrirte Schwefelsiure lost mit rothgel-
ber Farbe; wird der Losung eine Spur Salpetersdure
zugefiigt, so geht die Fiarbung durch Blau in Griin iiber
(Empfindlichkeitsgrenze bei 1:20000).

1) Hoppe-Seyler, Zeitschrift fir physiolog. Ckemie. Bd. 9.

1884. p. 380.
2) Siehe R. Kobert, Lehrbuch der Intoxicationen, Stuttgart

1893, pag. 485,
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Die Schwefelsfureldsung des Agathins giebt mit
folgenden Reagentien Firbungen :

Waagserstoffsuperoxyd (bei 1:240000) und Natrium-
superoxyd (uoch bei 1:500000) rufen Violettfirbung
hervor; Froehde’s Reagens (bei 1:60,000), Kalinumnitrit
(bei 1:60,000), Vanadinschwefelsiure (1:150,000) geben
ebenfalls Violettfirbung; desgleichen ein Kérnchen Ka-
liumbichromat (noch bei 1 :400,000); "Resorecin giebt
prachtvolle Orangefirbung (noch bei 1:100,000 nach-
weisbar); Brenzcatechin ruft Orangefirbung hervor, die
~ hierauf in eine rothe Firbung iibergeht; Pyrogallol er-
zeugt dieselbe Farbenreaction;

Orcin giebt nach einem Uebergange aus Orange
Rothfirbung (1:20,000); wird aber Orcin in Salzsiure
gelost und eine Spur Agathin hinzugethan, so entsteht
Rothf4rbung, die durch Erwirmen noch intensiver wird.

Phloroglucin ruft in einer Salzsiureltsung des Aga-
thins Orangefiirbung hervor.

Wird die Substanz in conc. Schwefelsiure geldst,
so nimmt die Flissigkeit mit einem Kornchen Thymol
Purpurfirbung an (dusserste Grenze bei 1:300,000).

Ammoniumsulfuranat (1,0 Ammoniumuranat auf
20 cem conc. Schwefelsture) 16st mit blutrother Farbe;
erwirmt man die Losung, so treten smaragdgriine Strei-
fen auf.
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Pyrodin, Hydracetin, Acetylphenylhydrazin, Acetyl-
phenylhydrazid.
C,HNH—-NH—CH,CO

Das Pyrodin ist die Acetylverbindung des giftigen
Phenylhydrazins ') und theilt mit letzterem die verderb-
lichen Eigenschaften, vermdge seiner reducirenden Wir-
kung das sauerstoffhaltige Blut zu zersetzen und Methi-
moglobin zu bilden. Renvers, Oestreicher und
Ziegler sahen schwere Intoxicationen nach dem Ge-
brauch von Pyrodin; auch der Entdecker des Mittels,
Dr. Dreschfeld in Manchester, welcher dasselbe im
Jahre 1888 als dusserst wirksames Antipyreticum em-
pfohlen hatte, musste bald darauf vor der Anwendung
desselben warnen.

P. Guttmann hat das Priparat innerlich als
Antipyreticum und Antineuralgicum, #usserlich bei Psoria-
sis empfohlen. Die Dosis betrigt 0,05 g bis hochstens
0,2 g pro die.

Das Pyrodin, welches ein Analogon des Antifebrins
ist, wird dargestellt, indem man Phenylhydrazin (2 Mol.)
mit Essigsdureanhydrid (1 Mol.) vermischt und kurze
Zeit auf 150° C. erhitzt. Das Reactionsproduct wird aus
siedendem Wasser umkrystallisirt.

Das Pridparat bildet farblose glinzende Krystalle,
die ohne Geruch und Geschmack sind und bei 128—129° C.
schmelzen. Es 1ost sich leicht in Wasser und Alkohol
und wird beim Kochen mit concentrirter Salzsiure in
Essigsiure und in salzsaures Phenylhydrazin gespalten.

1) Kobert, R, Lehrbuch der Intoxicationen 1893. Stuttgart
p. 485; Litteraturangaben iiber Pyrodin, pag. 486,
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Das Pyrodin lisst sich aus saurer wassriger Lésung
durch Benzol und besser noch durch Chloroform aus-
schiitteln ; in Petroliither geht es nicht iiber. Der Ver-
dunstungsriickstand ist krystallinisch. Die Menge, die
durch Isolirung mit Chloroform gewonnen werden kann,
betriigt 87,16 %. Das Pyrodin giebt gute und zahlreiche
Reactionen, welche durch die im Harn und Blut normal
vorkommenden Stoffe in keiner Weise beeintrichtigt
werden.

Pyrodin wird von reiner concentrirter Schwefelséure
farblos gelost; wird sehr vorsichtig erwi#rmt, so nimmt
die Losung Rosafirbung an.

Die wiissrige Losung giebt mit einem Tropfen einer
Eisenchloridlésung schéne Orangefirbung; durch Ammo-
niak im Ueberschuss wird die Fliissigkeit, nach einem
Uebergang durch Griin, violett. Die Substanz wird von
concentrirter Salpetersiiure mit orangerother Farbe gelost
(Empfindlichkeit 1:30000).

Mit Erdmann’s Reagens erhilt man Orangefir-
bung, die durch einen Tropfen Ammoniak in Roth iiber-
geht; ein Ueberschuss von Ammoniak entfiirbt, ebenso
Erwidrmen der Losung (bei 1:100000 nachweisbar). Durch
Liebermann’s Reagens entsteht prachtvolle Purpur-
firbung, die auf Zusatz von Wasser verschwindet (noch
bei 1:20000).

Vanadinschwefelstiure wird intensiv  kirschroth
(1:120000).

Mit Froehde’s Reagens erhilt man prachtvolle
Orangetirbung, die durch Erwirmen in schénes Purpur-
roth, durch 2—3 Tropfen Wasser jedoch in schmutzig
Gelbgriin iitbergeht (bei 1:60000).

Lisst man Pyrodin mit Millon’s Reagens stehen,
4*
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so erfolgt nach einiger Zeit Blutrothfirbung, die noch
nach 24 Stunden unveriindert besteht.

Durch Lafon’s Selenschwefelsiiure schéne Carmin-
rothfirbung ; durch einen Tropfen Wasser tritt Entfirbung
ein (dusserste Grenze bei 1:150000).

In einer L#sung von selensaurem Kali in conec.
Schwefelsdure (1,0:140,0) ruft Pyrodin ebenfalls carmin-
rothe Fiarbung hervor.

Ammoniumsulfuranat (1,0 Ammoniumuranat in 20
cem. cone. Schwetelsiture) lost mit carminrother Farbe.
Die Schwefelsurelosung wird durch Wasserstoffsuperoxyd
prachtvoll carminroth; durch Erwirmen wird die Mischung
griin (bei 1:4000); dieselbe Farbenreaction erhélt man,
wenn man statt Wasserstoffsuperoxyd Natriumsuperoxyd
nimmt (bei 1:6000), Chlorwasser ruft dagegen Orange-
firbung hervor (1:6000).

Lost man 0,001 g Substanz in 6 Tropfen cone.
Schwefelsdure und setzt einen Tropfen einer Eisenchlo-
ridlssung hinzu, so erfolgt carminrothe Firbung, durch
-Zusatz von 2—3 Tropfen Eisenchlorid jedoch Orange-
fairbung der Liosung (1:30000).

Chromathaltige Schwefelsiure*) (0,02 ¢ Cr,0,K,,
10 cem Wasser und 30 g Schwefelsiure) wird durch ein
Kérnchen Pyrodin prachtvoll carminroth (Empfindlichkeit
1:60000).

Kalidichromat ruft in einer Schwefelstiuremischung
der Substanz Himbeerfiirbung hervor (bei 1:40000 nach-
weisbar).

*) Reagens, zuerst von Flickiger zum Strychninnachweis
empfohlen; sieche F. A, Fltickiger, Reactionen, i892, Berlin.
pag. 145,
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Pyrodin wird von verdiinntem Alkobol mit griiner
Farbe gelost.

Durch Phosphormolybdéinsiure entsteht in der wissri-
gen Losung schone Blaufirbung.

In Goldchloridlésung entsteht durch Pyrodin blau-
griine bis violette Fiérbung; an der Oberfliche zeigen
sich metallisch glinzende Goldflitter®).

Chlorkalklésung erzeugt in der wissrigen Losung
des Pyrodine réthlichgelben Niederschlag.

Salacetol, Acetolsalicylsdureester.
CH,.OH.CO, CH,.CO.CH,.

Das Salacetol ist der Salicylsiureester des Aceton-
alkohols oder Acetols und wird durch Erhitzen von Mono-
chloraceton mit Natriumsalicylat erhalten im Sinne folgen-
der Gleichung:

"CH,.CO.CH, Cl NaClot . H
C,H,.0H.COONa = 2t + 0t OH

Das Salacetol krystallisirt aus Alkohol in feinen,
glinzenden, leichten Nadeln, in kaltem Wasser ist es fast
unlgslich, schwer loslich in heissem Wasser und in Alko-
hol; leicht lgslich dagegen in heissem Alkohol, in Aether,
Schwefelkohlenstoff, Chloroform, Benzol und Petrolither.
Der Schmelzpunkt liegt bei 71° C. Nach H. Helbing
und T. Passmore?) enthtlt das Salacetol 71,16 % Sali-
cylsiiure ; verdiinnte Alkalien, die man auf das Salacetol

0,.CH,.CO.CH,

1) B, Fischer. Die negeren Arzoeimittel, 1894, Berlin.

pag. 267,
2) Pharm. Zeitung 38. 621. London 93 Ref. Pharm. Centralh. 1893,

p. 690; Ref. Chem. Centralbl. Bd, II p. 891. 1893,
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einwirken ldsst, spalten dasselbe leicht in Acetonalkohol
und Salicylsiure.

Den Magen passirt das Salacetol ohne Zersetzung
und zerfillt erst im Darm in seine Componenten. Salicyl-
stiure erscheint bereits in den ersten Stunden nach Ein-
nahme des Mittels im Harn.

Bourget') empfiehlt das Mittel an Stelle des Salols?),
dessen gelegentliche Giftigkeit es nicht theilt, und wendet
es als Antisepticum des Verdauungskanals sowie als Desin-
ficiens der Harnwege an; Verfasser hilt das Mittel be-
sonders geeignet fiir die Kinderpraxis; man giebt es am
besten in Ricinussl gelgst. Bourget tand nach 24 Stun-
den im Harn eines 20-jithrigen Mannes, der 2,0 g Sal-
acetol in Pulverform erhalten hatte, 0,473 g Salicylsiiure;
gab er aber das Mittel in Ricinus®l geldst, so erfolgte eine
Ausscheidung von 0,723 g Salicylsiure in der niAm-
lichen Zeit. ,

Das Salacetol wird aus saurer wissriger Liosung
vom Petoldther aufgenommen und kann durch letzteren
vollkommen ausgeschiittelt werden; der Verdunstungs-
riickstand, welcher krystallinisch ist, ergiebt 89,7 % der
Substanzmenge, die zur Ausschiittelung genommen wird.

Das Salacetol kann an folgenden Reactionen er-
kannt werden:

Froehde’s Reagens lost mit violetter Farbe, die
nach 10 Minuten réthlich wird (1 : 6000).— Vanadinschwefel-

1) Sem. méd, 1893, pag. 328; Corresp.- Blatt f. Schweiz. Aerzte
1893, Juni. Ref. E.Merck, Berl. 1894. p. 77. Schweiz. Wochensch. f. Pharm.
81, 297 — 298, 4/8 93. Lausanne; Th.empeut. Monatshefte 1893; December.

2) Hesselbach. Fortschr. der Medicin 1890. Nr, 12; Kobert.
Therapeut. Monatsh. 1888. p, 220.
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siture wird durch Salacetol smaragdgriin (noch bei 1: 100000
nachweisbar). Die alkoholische Lésung wird durch Eisen-
chlorid violett; durch conc. Salzsiiure tritt in der violetten
Fliissigkeit Entfirbung ein (bei 1:30000).
Chromathaltige Schwefelstiure bewirkt Braunfiirbung,
die sofort in Griin iibergeht. Wird Salacetol in ver-
diinnter Natronlauge gelost, so bewirkt es Reduction der
Fehling’schen Losung (Aceton und Alkohol thun das
nicht). Ammoniumsulfuranat wird auf Zusatz der Sub-
stanz nach einiger Zeit rosa, beim Erwidrmen violett.
Die Schwefelsiiurelosung des Salacetols giebt mit
Resorcin Orangefirbung (bei 1:15000); mit Ammonium-
molybdat intensiv lazurblaue Firbung; mit einer Spur
Kaliumnitrit prachtvolle Carmoisinrothﬁirbung (1:4000).

Methylsalol, Parakresotinsdure-Phenylester.
C,H, (OH) (CH,) CO, . C,H..

Dieses Praparat ist eine dem Salol homologe Ver-
bindung, welche Gerber’) herstellte und welche von
Demme in Bern Versuchen unterzogen wurde. Es
soll an Stelle des Salols angewandt werden; jedoch ist
itber die Wirkungsweise des Mittels noch zu wenig ver-
offentlicht.

Das Methylsalol bildet farblose Nadeln, die in Was-
ser fast unloslich, leicht 18slich dagegen in heissem Al-
kohol, in Aether, Chloroform und Benzol sind.

Das Methylsalol kann nach der Dragendorff-
schen Ausschiittelungsmethode aus der sauren wissrigen

1) Gerber. Schweiz. Wochenschr, f. Pharm. 1890, 127,
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Losung durch Petrolidther erhalten werden; die Menge,
die durch letasteres isolirt wird, betrigt 87,9 %.

Der Verdunstungsriickstand ist krystallinisch und
kann durch folgende Reactionen identificirt werden:

Die alkoholische Ldsuug wird durch verdiinntes
Eisenchlorid violett gefiirbt (Empfindlichkeitsgrenze bei
1:4000).

Salpetersiure ruft in concentrirter Schwefelsiure, in
der Methylsalol geldst ist, Orangefirbung hervor (1 : 5000).

Vanadinschwefelsdure erzeugt in der Schwefelsiure-
13sung der Substanz violette Streifen; bald darauf wird
die Mischung dunkelolivengriin (noch bei 1:100000 nach-
weisbar).

Froehde’s Reagens lost mit intensiv blauer
Farbe, die nach einigen Minuten olivengriin wird (bei
1: 60000).

Setzt man zu einer Schwefelsiiurelssung der Sub-
stanz eine Spur einer Ammoniummolybdatlésung, so
entsteht prachtvolle himmelblaue Fdrbung, die bei einem
Ueberschuss von wiissriger Ammoniummolybdatlésung
wieder verschwindet (1:12000).

Erwdrmt man eine Schwefelsiurelésung mit eini-
gen Kornchen seleniger S#ure, so entsteht Violettfdr-
bung der Lésung; bei stirkerem Erhitzen tritt dunkle
Rothbraunfirbung auf.

Ammoniumeulfuranat lost die Substanz nach eini-
gen Minuten mit heller griinblauer Farbe.

Setzt man zu Methylsalol concentrirte Schwefel-
sure, in der selensaures Kalium gelost ist (im Verhslt-
niss von 1,0 auf 140 ccm), so entsteht Gelbfirbung der
Mischung, welche nach 15 Minuten einer schénen Griin-
firbung Platz macht.



57

Wird Methylsalol in concentrirter Schwefelsiure
auf dem Uhrschiilchen gelost, so tritt auf Zusatz eines
Kérnchens Kaliumnitrit Rothbraunfirbung auf, die nach
ca. 3 Minuten einer prachtvollen smaragdgriinen Fir-
bung weicht; letztere geht hierauf in eine schéne dun-
kelblaue Farbe itber; nachdem sich dann ein zuerst
rosarother, hierauf ziegelrother Rand gebildet, entsteht
Violettfirbung der Mischung und zuletzt als Endstadinm
der Reaction, das etwa nach 15 Minuten erreicht ist,
blutrothe Farbung, die auf Zusatz von einigen Tropfen
Wasser noch schdner hervortritt (Empfindlichkeitsgrenze
bei 1:3000).

Zinnchloriir giebt in der wiissrigen Methylsalollésung
einen weisslichen Niederschlag. Eine alkoholische Losung
zeigt auf Zusatz von Wasser eine weisslich blaue Triitbung
(noch bei 1:12000).

Vorstehende Reactionen erleiden bei dem Nachweis der
Riickstinde aus der Harn- und Blutausschiittelung durch
Stoffe des Blutes und Harns, wie sie in den beiden letz-
teren Fliissigkeiten vorkommen, keine Verinderung und
biissen an Schirfe nichts ein.

Kresolsalole.
Meta-Kresalol. salicylsaurer Metakre-
sylither; Para-Kresalol, salicylsaurer Pa-
rakresylather; Ortho-Kresalol, salicylsau-

rer Orthokresyldther. .
Diese dem Salol hinsichtlich der Constitution, Wirkung

und Spaltbarkeit vergleichbaren Kresalole haben die Formel
OH

C,H,
"\¢o,.0,H,.CH,.
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und werden durch Condensation von Salicvlsiure mit
resp. m-, p-, 0-Kresol dargestellt.

Alle 3 Verbindungen bilden farblose Krystalle,
die in Wasser unloslich, in Alkohol und Aether 1loslich
sind, Der Schmelzpunkt unterscheidet die 3 Priparate
von einander; derselbe ist beim Meta-Kresalol bei 73—74°C.,
beim Para-Kresalol bei 39° C.; das Ortho-Kresalol schmilzt
bereits bei 35° C. Was ihre Spaltbarkeit anbetrifft, so
werden alle 3 Substanzen durch Kochen mit Natronlauge
in ihre entsprechenden Componenten zerlegt; ebenso
findet bei ihnen in demselben Sinne eine Spaltung im
Darmcanal statt.

Die Kresalole sind in der kantonalen Krankenanstalt
zu Aarau durch Bircher') einer genauen Priifung
unterzogen worden. Derselbe kommt zum Resultat, dass
das Meta- und Para-Kresalol bei der Wundbehandlung
vorziigliche Dienste leisten, da sie ungiftig sind, die
Secretion der Wunde beschrinken und vor Jodoform
den Vorzug einer fast volligen Geruchlosigkeit haben;
das Ortho-Kresalol eignet sich seiner physikalischen
Eigenschaften wegen weniger dazu. Neisse?) empfieblt
das Mittel als Ersatz fiir das salicylsaure Natron, ferner
als Antisepticum fiir den Darmkanal und die Harnwege ;
6—8 g pro die kionnen unbedenklich verordnet werden,
da unangenehme Nebenwirkungen bei dieser Dosirung
nicht eintreten.

Alle 3 Kresalole gehen aus der sauren wissrigen
Losung in Petrolither iiber, der Riickstand des Meta-

1) Schweiz. Wochenschrift f. Pharm. 1890, 295,
2) Pharmaceut. Post. 52. 1216—18. 20/9, 92,
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Kresalols ist krystallinisch ; derjenige des Para- und
Ortho-Kresalols fliissig. Wird der Petrolither verdunstet
so muss darauf geachtet werden, dass dieses bei mﬁglichs;
niederer Temperatur geschieht, da die beiden letateren
Korper in der Hitze eine Zersetzung erleiden wiirden,
Dass die bei gewdhnlicher Temperatur erhaltenen Riick-
stinde fliissig sind, ist auf die grosse Hygroscopicitit des
Para- und Ortho-Kresalols zuriickzufithren.

Die Menge Substanz, die isolirt werden kann, be-
triigt beim Meta-Kresalol — 97,6 ¢/, beim Para-Kresalol
98,4 5 und beim Ortho-Kresalol 98,8 9.

Die genannten 3 Priparate geben zum Theil gleiche,
zum Theil von einander abweichende und dadurch zur
Feststellung der Identitit brauchbare Reactionen. Ein
gemeinsames Kennzeichen ist folgendes:

Die alkoholische Losung wird durch einen Tropfen
einer verdiinnten Eisenchloridlgsung violett (noch bei
1:10000); durch Zusatz von concentrirter Salzsiure schwin-
det die Fdarbung.

Da die iibrigen, nun zu besprechenden Reactionen
Lei den 3 Priparaten verschieden austallen, o wollen wir
sie gesondert betrachten.

I. Meta-Kresalol.

Wird die Substanz in conec. Schwefelsiure gelost
und Vanadinschwetelsiure hinzugesetzt, so geht die Lo-
sung nach einem Uebergang aus Blau in Smaragdgriin
iiber ; zuletzt tritt schmutzige Braunfirbung auf,

Schmilzt man die Substanz auf dem Uhrschilchen
versetzt sie mit Natronlauge (um eine Spaltung herbei.’
zufithren) und erwirmt mit Ammoniak, so tritt beim Ein-
wirken von Bromddmpfen Griinfirbung der Losung auf,
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die bald in Blaufirbung iibergeht. Froehde’s Reagens
16st mit blauer Farbe, die sehr schnell einer dunklen
Griinfirbung Platz macht; zuletzt wird die Lésung dun-
kelblangriin bis schwarzblau.

II. Para-Kresalol.

Vanadinschwefelsiure ruft in einer Schwefelsdure-
losung der Substanz Griinfirbung hervor, die schnell in
eine blaue Firbung iibergeht; zuletzt wird die Losung
rothviolett (itusserste Grenze bei 1:50030).

Die Schwefelsiurelosung des Para-Kresalols wird
durch einen Tropfen Salpetersiiure rothbraun, nach eini-
gen Minuten kirschroth;

Durch ein Koérnchen Salpeter entsteht eigelbe Fir-
bung, allm#hlich in Orange iibergehend;

Saures chromsaures Kali ruft Griinfirbung hervor;

Ein Kérnchen Kaliumnitrit erzeugt in der Schwefel-
sdurelésung Rothbraunfirbung;

Froehde’s Reagens giebt prachtvolle Blaufirbung,
die nach 10 Minuten in Violett iibergeht und noch spiter
dunkel rothbraun wird (bei 1:6000).

III. Ortho-Kresalol.

Jn der Schwefelsiurelssung des Ortho-Kresalols
entstehen durch Froehde's Reagens violette Streifen,
die schnell blaugriin werden ; nach 10 Minuten ist die
Libsung prachtvoll smaragdgriin.

Ausserdem giebt dio Schwefelsdureldsung der Sub-
stanz :

Mit Vanadinschwefelsdure olivengriine Farbung, die v
bald grau wird;
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Mit chromathaltiger Schwefelsiure Orangefiirbung,
die in olivengriin itbergeht;

Mit einem Tropfen Salpetersiure hellgelbe Fir-
bung, die prachtvoll tief griin wird und zuletzt orange;
nimmt man statt Salpetersiure ein Kornchen Salpeter,
so erhilt man hellgelbe Férbung der Lésung, die nach
einem Uebergang aus Olivengriin eigelb wird;

Auf Zusatz eines Kornchens Kaliumnitrit rothbraune,
in Smaragdgriin tibergehende Firbung; hierauf intensive
Blaufirbung; es bildet sich ein rosarother Rand, welcher
violett wird; nach einer halben Stunde ist die Mischung,
grauviolett nnd zuletzt braun;

Mit Furfurolwasser Orangefirbung, die nach einigen
Minuten hellviolett wird.

Ich muss erwihnen, dass die Verdunstungsriick-
stiinde aus den Harn- und Blutausschiittelungen undeut-
liche Reactionen gaben, was wohl auf Beimengungen
fettartiger Korper, wie sie meist beim Schiitteln von
Blut und Harn enthaltenden Fliissigkeiten durch Petrol-
dther ausgezogen werden, zuriickzufithren ist. Durch
Schiitteln mit Petrolither konnen letztere in diesem
Falle nicht entfernt werden, da gerade durch dieses
Losungsmittel die Kresalole isolirt werden.

Benzoparakresol, Benzoésidure-p-Kresylester.
C,H,CO,.C,H,.CH,.
Das Benzoparakresol ist eine dem Benzonaphthol

analoge Verbindung und wurde im vorigen Jahre von
Pétit!) durch Einwirkung von Benzoylehlorid auf das

1) Nouv. remédes. 1893. Nr, 4. Ref. Pharm. Centralh. 1893, p, 152
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Natriumsalz des p- Kresols dargestellt. Der Korper bildet
farblose, bei 70° bis 71° C. schmelzende Krystalle, welche
in Wasser unléslich, in Aether, Chloroform und heissem
Alkohol leicht 18slich sind.

Ueber die therapeutische Anwendung des Mittels ist
noch wenig bekannt; dasselbe soll hervorragende anti-
septische Eigenschaften haben.

Das Benzoparakresol kann wie die Kresalole aus der
sauren wissrigen Loegung durch Ausschiitteln mit Petrol-
dther fast vollstindig isolirt werden, wobei dasselbe kry-
stallinisch hinterbleibt. Die Gesammtmenge der durch
Petroldther ausziehbaren Substanz ergiebt 75,4 %.

Das Benzoparakresol ist durch nachstehende Reac-
tionen nachweisbar:

Mit Froehde’s Reagens entsteht intensive Blau-
farbung, die nach einigen Minuten in tiefesGriinblau @iber-
geht und zuletzt chocoladenfarbig wird (1:30000). Vanadin-
schwefelsiure erzeugt rosaviolette Firbung, die sogleich
einer rothbraunen Farbe weicht (1:20000).

In der Schwefelsdurelsung der Substanz geben:

Kaliumnitrit dunkelrothbraune und hierauf intensiv
kirschrothe Férbung (bei 1:6000);

Ein Tropfen Salpetersiure oder ein Kérnchen Sal-
peter prachtvolle Orangefdrbung (1:1000);

Lafon’s Reagens beim Erwirmen tiefe Braun-
farbung ;

Ein Tropfen einer Losung von molybdinsaurem
Ammon griine, blaue und violette Streifen, hierauf er-
folgt schone, lange anhaltende Blaufidrbung; nach mehreren
Stunden ist die Mischung olivengriin und es scheiden sich
reichliche, lange nadelférmige Krystalle aus.
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Malakin, Salicylaldehyd-Para-Phenetidin.
OC, H,
CG H¢ .
N=C—C,H, OH

Dieses Priparat, welches von der Gesellschaft fiir
chemische Industrie in Basel in den Handel gebracht
worden ist, wird durch Condensatior des p—Phenétidins
mit Salicylaldehyd erhalten. Das Malakin (von palaxdc,
mild) bildet kleine, hellgelbe, feine Nadeln, die bei 92°C.
schmelzen ; es ist in Wasser unldslich, in kaltem Alko-
hol schwer, in heissem Alkohol leicht ldslich.

Schwache Mineralsduren zersetzen die Verbindung
unter Bildung von Ralicylaldehyd und p-Phenetidin;
ebenso fiihrt der Magensaft eine Spaltung herbei.

A. Jaquet'), welcher das Malakin pharmakolo-
gisch und therapeutisch gepriift hat, empfiehlt es beim
acuten Gelenkrheumatismus an Stelle der Salicylpri-
parate, weil es ein sicher wirkendes Mittel sei, das keine
unangenehmen Nebenwirkungen bhervorrufe. Auch als
Analgeticum und Antipyreticum soll es brauchbar sein.
Die Ausfithrungen Jaquet’s werden durch die Beobach-
tungen von Immermann in Basel bestiitigt. Das Ma-
lakin wird beim Schiitteln der durch verdiinnte Schwe-
felstiure angestuerten wissrigen Fliissigkeit mit Petrol-
dther durch dieses Losungsmittel reichlich aufgenommen;
auch Benzol 15st dasselbe. Die hierbei erhaltenen Riick-
stinde sind krystallinisch und gelb gefirbt.

1) Corresp.-Blatt f. Schweiz. Aerzte 1893; 609. Ref, Pharm,
Centralh, 1898, p. 598,
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Das Malakin giebt folgende Reactionen:

Reine concentrirte Scliwefelsiiure 168t mit citronen-
gelber Farbe.

Die wissrige oder alkoholische Lésung giebt mit
Eisenchlorid Violettfirbung.

Wird eine Losung von Malakin in Salpetersiure
langsam erwirmt, so tritt schéne Orangefirbung auf,
die bei weiterem Erhitzen schwindet; verdampft man
hierauf die Fliissigkeit, so entsteht Gelbfirbung der-
selben.

Wird Malakin mit Salzsiiure gekocht, so giebt die
Lésung auf Zusatz von 1 Tropfen eines Chromsiuregemi-
ches weinrothe, mit einigen Tropfen Eisenchlorid aber
rothviolette Firbung.

Die Substanz wird mit Salzssiure gekocht, mit
Wasser verdiinnt und nach dem FErkalten filtrirt; setat
man nun zum Filtrat einige Tropfen einer Chlor-
kalklosung, so entsteht in demselben ein violetter
Niederschlag. .

Wird Malakin mit Chlorwasser vorsichtig ver-
dampft, so hinterbleibt ein violetter Riickstand, der
durch concentrirte Salzsiure mit blauer Farbe ge-
lost wird.

Wird die Substanz mit Natronlauge gekocht und
die Losung mit einem Tropfen einer Chlorkalklésung
versetzt, so entsteht Rothfirbung der Flissigkeit.

Lactophenin, milchsaures Phenacetin.

Dieses Priparat wird von der chemischen Fabrik
vormals Goldenberg, Germont & Co. in Winkel,
Rheingau, dargestellt; es ist ein Phenacetin, in welchem
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die an dem Ammoniakrest haftende Essigsture durch
Milchsiiure ersetzt ist.

Nach H. Thoms') bildet das Lactophenin farblose,
schwach bitter schmeckende Krystalle, die sich in 500
Theilen Wassers von 15° und in 55 Theilen siedenden
Wassers, sowie in 8,5 Theilen Weingeist von 15° ltsen
und einen Schmelzpunkt von 117,5—118° haben. In
Aether und Petrolither ist der Korper schwer 1slich,
Das Lactophenin muss auf dem Platinbleche, ohne einen
Riickstand zu hinterlassen, verbrennen und von concen-
trirter Schwefelsiure farblos geldst werden.

Das Mittel ist ausser von Schmiedeberg und
Anderen, besonders von R, v. Jaksch?) gepriift worden.
Letzterer hat im Februar dieses Jahres in Prag, wo
gerade eine Typhusepidemie herrschte, zahlreiche Beobach-
tungen mit dem neuen Arzneimittel angestellt und
kommt auf Grund seiner Erfolge zu dem Resultate, dass
das Lactophenin zur Behandlung des Abdominaltyphus
nur empfohlen werden kann. Neben prompter Tempe-
raturerniedrigung wirkt das Mittel ungemein beruhigend
auf Typhuskranke ; die Delirien schwinden, das Sensorium
wird frei und die Patienten erfreuen sich ochne Ausnahme
eines subjectiven Wohlbefindens, wie bei keiner anderen
Behandlungsart des Typhus. Schi#dliche Wirkungen hat
v.Jaksch von dem Mittel nicht gesehen; der Harn
zeigt nach Gebrauch desselben Para-amidophenolreaction.

Das Lactophenin geht aus saurer wissriger Lo-
sung in Benzol iiber und kann durch Letateres durch
wiederholte Ausschiittelungen erhalten werden. Die

1) S. Pharmaceut, Centralhalle 25. 357—58, 1894.
2) Centralblatt fiir innere Medicin 1894 Nr. 11.
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durch Isolirung erhaltene Menge betrigt 67,9 %. Der
Verdunstungsriickstand ist krystallinisch and zeigt die
Reactionen des Lactophenins.

H. Thoms') giebt zum Nachweis des Korpers fol-
gende Mittel an die Hand:

Kocht man 0,1 g Lactopbenin mit 1 ccm Salzsiure
eine Minute lang, verdiinnt die Lésung mit 10 cem
Wasser und filtrirt nach dem Erkalten, so nimmt die
Flissigkeit auf Zusatz von 3 Tropfen Chromsiurelésung
eine rubinrothe F4rbung an (Ritsert’sche Reaction fiir
Phenacetin). Reibt man 0,3 g fein gepulvertes Lacto-
phenin mit 2 cem Salpetersiure, so firbt sich das Gemisch
gelb. Man verdiinnt nach einstiindiger Einwirkung mit
Wasser und wischt auf einem Filter den Riickstand aus;
beim Erwirmen desselben mit wenig alkoholischer Kali-
lauge entseht alsdann eine dunkelgelbrothe Fliissigkeit,
aus welcher sich beim Erkalten rothe Krystalle (von
Ortho-Nitrophenetidin) vom Schmelzpunkte 110,5° ab-
scheiden.

0,1 g Lactophenin wird in 10 cem heissen Wassers
gelost und die Fliissigkeit nach vélligem Erkalten filtrirt.
Im Filtrat ruft Bromwasser bis zur Gelbfirbung hinzu-
gefiigt, eine starke Tritbung hervor, die auf Zusatz von
viel Wasser wieder schwindet.

Yoo anderen Reactionen des Lactophenins sind fol-
gende beachtenswerth:

Die durch Kochen mit Salzsiiure erhaltene Losung
der Substanz wird auf Zusatz von stark verdiinnter
Carbolsdurelsung und einer Spur Chlorkalklssung roth;

1) H. Thoms: Zur Kenntniss des Lactophenins, Ber. der Phar-
maceut. Gesellschaft. 4. Jahrg. 1894. p. 16169,
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die trothe Firbung der Flissigkeit geht durch iiber-
achiissiges Ammoniak in eine blaue iiber (Indophenol-
reaction). Wird Lactophenin mit Salzsiure eine Minute
gekocht und die Losung mit Wasser verdiinnt, so wird
die erkaltete Flussigkeit auf Zusatz von Wasserstoff-
superoxyd rdthlich, durch einige Tropfen Eisenchlorid-
lésung aber weinroth.

Wird Lactophenin mit concentrirter Salzsiiure eine
Minute gekocht und die Losung durch Ammoniak etwas
neutralisirt, so tritt auf Zusatz von einigen Tropfen sehr
verdiinnter Kairinlssung und einer Spur Kaliumnitrit-
losung in kurzer Zeit Blaufirbung der Fliissigkeit auf
(Anilinreaction).

Werden Lactophenin mit Kaliumnitrit zusammen-

gerieben und auf concentrirte Schwefelsiiure gestreut, so
entsteht eine dunkelviolette Losung.
’ Versetzt man eine Schwefelsiurelésung der Substanz
mit einer Spur Salpetersiure oder setzt ein Kornchen
Salpeter hinzu, so tritt in der Losung Rothfirbung auf,
die in prachtvolle Orangefirbung iibergeht.

Die Schwefelsiurelosung giebt auf Zusatz von Galac-
tose bei miissigem Erw#rmen blutrothe Fdrbung.

Gallanol, Gallanilid.
CO.NHC,H,
CH, . (nach Fischer).
\(OH)s
Das Gallanol ist das Anilid der Gallussiure und
wird dargestellt, indem man Gallusséiure mit einem Ueber-
schuss von Anilin 1 Stunde lang auf 150° C. erhitst;

das Reactionsproduct wird durch Behandeln mit Wasser,
H*
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das mit Salzsiure angesiuert ist, vom iiberschiissigen freien
Anilin befreit und durch Umkrystallisiren ans wiissrigem
Alkohol gereinigt.

Das Priiparat bildet farblose, leicht bitter schmeckende
Krystalle, die in kaltem Wasser schwer loslich sind,
leicht lsslich dagegen in kochendem Wasser, in Alkohol
und Aether. Alkalien losen das Gallanol unter Braun-
bis Rothfirbung, jedoch ohne es merklich zu zersetzen.

Das Gallanol!) ist von Cazeneuve 1893 zur the-
rapeutischen Verwendung an Stelle des Pyrogallols em-
pfohlen worden. Das Priparat hat vor dem Letzteren
den Vorzug, dass es ungiftig ist und, auf die Haut appli-
cirt, nicht reizend wirkt; Cazeneuve und Rollin be-
dienen sich mit Erfolg des Mittels bei Psoriasis sowie
bei acuten und chronischen Eczemen.

Das Gallanol kann aus der sauren wissrigen Losung
durch Ausschiitteln mit Benzol erhalten werden, jedoch
nurin verhdltnissmiidssig geringer Menge, die Hauptmasse
geht aus der ammoniakalischen Losung in Amylalkohol iiber.

Zum Nachweis des Gallanols konnen folgende Reac-
tionen dienen :

Die wissrige Losung des Gallanols firbt sich auf
Zusatz von Ammoniak roth (noch bei 1:300000); nimmt
man statt Ammoniak Natronlauge, so erhilt man noch
bei 1:240000 Rothfirbung, durch eine Sodalésung bei
1:100000 mebr Braunrothfirbung. Concentrirte Salpeter-
sdure 1ost mit gelber Farbe (bei 1: 60000).

1) Lyon. méd. 1893, p. 507, Ref. E. Merck. Ber. 1894, 54. Revue de
thérapeut. 1893. 214. Ref. Pharm. Centralh. 1893. 294



69

Die wissrige Losung wird auf Zusatz von Eisen-
chloridlésung blauschwarz (bei 1:40000); auf Zusatz von
Kaliumnitritldsung entsteht Gelbfirbung, die beim Erhit-
zen in Orangefiirbung tibergeht und durch einige Tropfen
Ammoniak weinroth wird. Beim Versetzen der wissrigen
Lésung mit Barythydrat entsteht ein griiner Niederschlag,
der auf Zusatz von Salzsiiure verschwindet (bei 1:5000).
Die wissrige oder alkoholische Losung wird auf Zusatz
von Cyankaliumlosung schon rothviolett.

In der wissrigen Gallanolldsung giebt Eisenvitriol-
l6sung Blaufirbung (bei 1:20000), Phosphormolybdiinsiure
schone griine, durch Zusatz von Ammoniak in tief Blau
iibergehende Firbung (bei 1:20,000), Chlorkalklésung
Braunfirbung, die auf Zusatz von Ammoniak rothviolett
wird; Chlorkalklésung ruft in salzsiurehaltiger Losung
der Substanz Violettfirbung hervor.

Werden von einer Losung von vanadinsaurem Am-
mon in Wasser einige Tropfen zu einer wissrigen Galla-
nollésung gesetzt, so entsteht in letzterer schwarzblaue
Firbung.

Wird die wissrige Losung mit Chlorwasser versetzt
und erhitzt, so nimmt sie eine mattrothe Farbe an, die
durch einige Tropfen Ammoniak griin, durch einen Ueber-
schuss von Ammoniak rothviolett wird.

Liebermann’s Reagens wird auf Gallanolzusatz
orange (bei 1:60000).

Lost man die Substanz in Schwefelsiure und ver-
setzt letztere mit einer Spur Ammoniummolybdatlosung,
go tritt Blaufdrbung auf, die schnell schmutzig griin wird
(bei 1:10000).
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Symphorole ).

Mit diesem Namen werden die Salze der Caffein-
sulfosiure bezeichnet und zwar unterscheidet man:

Symphorol N, caffeinsulfosaures Natron,
C,H,N,0O,.S0,Na,

Symphorol L, caffeinsulfosaures Lithium,
C,H,N,O,.80,Lij,

Symphorol 8, caffeinsulfosaures Strontium,
(C,H,N,0,.80,), Sr.

* Alle 3 Priparate bilden farblose Krystalle, die ohne
Geruch und von stark bitterem Geschmack sind. Das
Natriumsalz ist in kaltem Wasser wenig ldslich, leicht
l16slich in heissem; das Lithium- und Strontiumsalz wer-
den von Wasser leicht aufgenommen.

Von den Erwigungen ausgehend, dass die geftiss-
verengernde, blutdrucksteigernde Wirkung des Caffeins
die secretionsanregende Wirkung auf die Nierenepithelien
beeintrichtige, bezw. compensire, fithrten Heinz und
Liebrecht in das Caffein die Sulfogruppe ein, weil er-
fahrungsgem#ss Korper mit intensiver Nervenwirkung
letztere als sulfosaure Verbindungen verlieren. Aus die-
sem Gesichtspunkte wurde die Caffeinsulfosiure, bezw.
das Natriumsalz dargestellt. Die Untersuchung dieses
Korpers bestiitigte die Erwartungen.

Nach Heinz?) wirkt das caffeinsulfosaure Natron
kriftig diuretisch, ohne den Blutdruck zu beeinflussen

1) Heinz und Liebrecht, Berliner klinische Wochenschr.
1893. 1059,
2) Deutsche med. Wochenschr, 1893, 1150. Nr. 45.
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oder die Herzkraft zu schidigen und wird in Folge des-
sen bei den verschiedenen Formen von Wassersucht, bei
Nierenkrankheiten und bei Fettherz zur Unterstiitzung
der Oertel’ schen Kur empfohlen. Das Lithiumsalz wird
bei Gicht, das Strontiumsalz bei Nephritis angewandt.

Um das Verhalten der Sympherole gegen Lisungs-
mittel zu priifen, wurden dieselben in Wasser geldst und
mit wenig Schwefelsiure angesiuert. Petrolither und
Benzol hinterliessen beim Verdunsten minimale Riick-
stinde, welche der Krystallform nach zu urtheilen, rege-
nerirtes Caffein darstellten. Die Chloroformausschiittelung
sowie die mit der ammoniakalischen Fliissigkeit ange-
stellten Extractionen lieferten negative Resultate.

Da es nicht ausgeschlossen war, dass das hierbei er-
haltene Caffein durch Einwirkung der Mineralsiure auf
Caffeinsulfosiiure entstanden, wurden, um die Menge der
Letzteren zu bestimmen, 0,2 g Natronsalz in 50 ccm Was-
ser geldst, mit 10 Tropfen einer 1:5 verdiinnten Schwefel-
sure angesfiuert und nacheinander 3 Mal mit Benzol
geschiittelt. Die vereinigten Fliissigkeiten lieferten beim
Verdunsten im gewogenen Schilchen und nachherigem
Trocknen bis zum constanten Gewicht 0,0085 g Riick-
stand. In der Annahme, dass dieses freies Caffein sei,
wurde die dieser Quantitit entsprechende Caffernsulfosiure
nach folgenden stochiometrischen Verh#ltnissen berechnet.

Symphorol N Caffeinsulfosgiure
C*HN'O? . 8S0°Na C*H’N'O'SO*H
TN RS VO L

296 : 274 =02:x

x =0,1851 g Caffeinsulfosiure.
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Um die Caffeinmenge zu berechnen, welche der
Caffeinsulfostiure entspricht, wird folgende Gleichung
angesetzt:

Caftein Caffeinsulfostinre
C*H'"N*O? CEHN'O’SO*H
LS Y — N
194 274 =0,0085: x

x = 0,012 g Caffeinsulfosiiure

und da nach der ersten Gleichung 274 Th. Caffeynsulfo-
sdure 296 Th. Symphorol N entsprechen, so wiirden
genannte 0,012 g Caffetnsulfosaure 0,0129 g oder 6,45 %
Symphorol gleichkommen, welche durch die Schwefelsiure
eine Zersetzung erlitten hatten. Um die in der wissrigen
Fliissigkeit hinterbliebene Caffeinsulfosiiure dem Nachweise
zugiinglich zu machen, wurde die Lsung mit starker Salz-
sure einige Zeit erwi#rmt, worauf beim Schiitteln der
erkalteten Mischung mit Benzol Caffein in reichlichen
Mengen nachgewiesen werden konnte. Dieses verschie-
dene Verhalten des Caffeins und der Symphorole Lésungs-
mitteln gegeniiber kann ecin nicht zu unterschiizendes
Mittel an die Hand geben, um beide in den Fillen, wo
sie in Flissigkeiten gemeinsam vorkommen, von einander
zu unterscheiden.

Um etwa vorhandenes freies Caffein im Untersu-
chungspriiparate nachzuweisen, wurden folgende Versuche
angestellt. Erstens wurde fein  zerriebenes Symphorol
N. mit Benzol geschiittelt. Der hierbei erhaltene Ver-
dunstungsriickstand bestand aus dendritisch verzweigten
Krystallisationen, die durch Oxydation mit rauchender
Salpetersdure die Gegenwart von Schwefelsiure erkennen
liessen.

Aus einer wissrigen Losung des Symphorol N.
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wurden ebensolche Krystallisationen erhalten, wihrend
aus der mit Bchwefelsiure angesiuerten Losung lange,
nadelfsrmige, dem Caffein #hnliche Krystalle erhalten
wurden, die zwar auch nach der Oxydation die Schwefel-
surereaction gaben, aber in bedeutend geringerem Maasse
als die gleiche Quantittt der aus der wiissrigen Losung
erhaltenen Riickstinde. Die wiissrige Losung der Sym-
phorole wurde durch Chlorbaryum ebenfalls weisslich
getriibt.

Es ist somit auf Grund dieser Versuche nicht aus-
geschlossen, dass die Regeneration des Caffeins aus den
caffeinsulfosauren Salzen nicht allein durch Mineralsidure,
sondern auch in geringerem Maasse durch Wasser erfolgt.
Der Nachweis der Sulfogruppe bietet im gegebenen Falle
wohl die Garantie fiir Gegenwart der Caffeinsulfosiure,
doch ist der mikroscopische Befund hier nicht ausser
Acht zu lassen.

Im Anschluss hieran habe ich das Symphorol nach
innerlicher Darreichung von zweimal je 0,75 g Symphorol
versucht aus dem Harn zu isoliren. Der Verdunstungs-
riickstand aus der Benzolausschiittelung licferte, mit ver-
diinntem Ammoniak zusammengebracht, Rothfirbung.
Ueber die chemische Natur dieses Korpers will ich mich
vorliufig jeden Urtheils enthalten.

Die Reactionen der caffeinsulfosauren Salze stim-
men zum Theil mit denen des Caffeins iiberein. Liisst
man caffeinsulfosaures Natron mit Chlorwasser in der
Wiirme vorsichtig verdampfen, so hinterbleibt ein gelb-
rother Riickstand, welcher mit verdiinntem Ammoniak
eine prachtvoll purpurviolette Farbe annimmt; ein Ueber-
schuss von Ammoniak hebt die Reaction wieder auf.
(Empfindlichkeit 1:120000).
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Wird caffeinsulfosaures Natron mit rauchcnder Sal-
peterséiure erwirmt und vorsichtig verdampft, so erhilt
man einen rothgelben Riickstand, welcher mit verdiinn-
tem Ammoniak rothviolette Firbung giebt. Diese bei-
den Reactionen treffen auch fiir das Caffein') zu.

Silbernitrat ruft in der wissrigen Lésung der Sym-
phorale keinen Niederschlag, sondern nur Opalescenz
hervor; ebenso geben Palladiumchloriir, Quecksilber-
chlorid und Quecksilbercyanid keine Niederschlige wie
beim Caffein; der letztere Umstand kann neben der
verschiedenen Krystallform des Caffeins und der Sym-
phorole ein weiteres Unterscheidungsmerkmal der ge-
nannten Substanzen sein. Conf. p. 81 sub 3.

Neurodin ?), Acetyl-p-oxyphenylurethan.
/ 0CO.CH,

C,H,
"“\NH.(0.00,H,

Dieses neue Arzneimittel, das von der chemischen
Fabrik E. Merck, Darmstadt, dargestellt wird, ist seiner
antineuralgischen Eigenschaften wegen in die Therapie
eingefiihrt worden.

Das Neurodin bildet farblose und geruchlose Kry-
stalle, die sich in kaltem Wasser nur wenig, in sieden-
dem Wasser im Verhiilltnisse von 1:140 ldsen. Der
Schmelzpunkt liegt bei 87° C.

1) Dragendorff, G., Ermittelung von Giften, 18883
197 — 198.
2) E. Merck. Berichte, 1894, p. 68,
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Das Priparat hat sich durech die zahlreichen Be-
obachtungen J. v. Mehring’s?) als zuverldssiges Mit-
tel gegen alle Arten von Neuralgien erwiesen; irgend-
welche bedeutendere nachtheilige Nebenwirkuugen wur-
den in keinem Falle gesehen.

Bei der Ausschiittelung des Neurodins aus saurer
wiissriger Losung gehen Spuren in Petrolither iiber,
die Hauptmenge findet sich aber im Verdunstungsriick-
stande des Benzols; derselbe ist krystallinisch und kann
an folgenden Eigenschaften erkannt werden :

Froehde's Reagens wird durch Neurodin inten-
siv violett; nach 15 Minuteu bildet sich ein griingelber
Rand, zuletzt ist die Mischung olivengriin (Empfindlich-
keitsgrenze bei 1:60000).

Conc. Schwefelsiure, in der selensaures Kali im
Verhiltniss 1,0:140,0, gelost ist, wird durch Zusatz von
Neurodin gelb gefiirbt (bei 1:20000); erhitzt man, so
tritt nach einem Uebergange aus Griin tiefe Blaufirbung
der Losung ein, die zuletzt olivengriin wird.

Versetzt man eine Schwefelsiiurelésung der Sub-
stanz mit einer Spur coucentrirter Salpetersiure, so tritt
schone Orangefirbung mit griinen und rothen Streifen
auf (4usserste Grenze bei 1:10000).

Die Schwefelsidureldsung erzeugt mit einem Tropfen
einer Kaliumnitritlosung grine und violette Streifen;
nach einigen Minuten erfolgt eine braune Mischung (bei
1:12000).

Die Gesammtmenge, die durch Benzol aus saurer
Losung isolirt werden kann, betrigt 93,27 4.

1) Therapeat, Monatshefte, 1893, p. 582,
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Die Riickstinde aus den Harn- und Blutausschiit-
telungen geben deutliche Reactionen.

Nach innerlicher Darreichung von 1,0 g Neurodin
konnte nach 3 Stunden im Harn durch Froehde's
wie Liebermann's Reagens dasselbe nachgewiesen
werden.

Thermodin '), Acetyl-p-Aethoxyphenylurethan.
C,H,0
ol
NCO0O.C,H,.C0.CH,.

Dieses Priparat wird wie das vorige von der che-
mischen Fabrik E. Merck, Darmstadt, dargestellt. ¥s
bildet geruchlose Krystalle, ,die in kaltem Wasser fast
unlgslich, in heissem Wasser schwer I[gslich sind; ihr
Schmelzpunkt liegt bei 86—88° C.

J.v.Mehring?) empfiehlt das Mittel als ein sicher
wirkendes Antipyrecticum, das keinerlei unangenehme
Nebenwirkungen hat. Er hat zahlreiche Versuche an
Fiebernden angestellt und gefunden, dass die Tempera-
tur, die bei den Kranken auf 39—40° U. gestiegen war,
durch Darreichung von 0,5 g Thermodin durchschnitt-
lich um 2,5° C. herabgedriickt wurde. In Dosen von
1,6 ¢ wirkt das Mittel antineuralgisch, jedoch in gerin-
gerem Grade als Neurodin.

Das Thermodin wird aus der sauren wissrigen Losung
sowohl vom Petrolather als auch vom Benzol aufgenom-

1) E. Merck Berichte, 1894, pag. 89,
2) Therapeutische Monatshefte, 1893, pag. 577.
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men; es konnen 92,7 % isolirt werden. Der Verdun-
stungsriickstand ist krystallinisch und zeigt die Reac-
tionen des Thermodins: ,

Froehde’s Reagens ldst die Substanz mit violetter
Farbe; nach ca. 10 Minuten bilden sich auf dem Uhr-
schilchen Farbenringe, und zwar ein #Husserer griiner
Ring, auf den ein gelber folgt und nach innen von letz-
terem ein blauer, das Centrum ist violett; in einer sp#-
teren Phase der Reaction ist das Centrum gelbbraun und
wird von einem violetten Ring umschlossen, den wiederum
ein Husserer griiner umgiebt (bei 1:40000).

Die Schwefelstiurelssung des Thermodins wird auf
Zusatz einer Spur Salpetersiure orange (bei 1:12000).

Liebermann’s Reagens 16st mit orangerother Farbe.

Wird die Substanz in concentrirter Salzssiure geldst,
so entsteht in der Losung auf Zusatz eines Tropfens Sal-
petersiure ein gelber Niederschlag. Rohrzucker erzeugt
in der Schwefelsiurelssung der Substanz rothviolette

Firbung.

Analgen’), 0-Aethoxy-ana-Monohenzoylamidochinolin,
Benzanalgen.
_C,H,.0C,H,.NH.COCH,.N.

Mit dem Namen ,Analgen“ wurde frither die Ace-
tylverbindung des o-Aethoxy-ana-Amidochinolins bezeich-
net; dieselbe wurde aber fallen gelassen und der Name
Analgen auf die Benzoylverbindung iibertragen.

Die Darstellung des Priiparates, das im Jahre 1892
durch Vis und Loebell?) zur therapeutischen Anwen-

1) Pharmac, Jahreshericht, 1892, 488, 489.
2) Deutsche medicin,Wochenschrift.. 1892. Nr. 44, p, 1005 ; Pharm,
Zeitung, Berlin, 37, 695, 9./1I, 92.
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dung gekommen ist, geschieht durch Einwirkung von
Benzoylchlorid aunf o-Aethoxy-ana- Amidochinolin, bezw. auf
dessen salzsaures Salz in der Hitze.

Das Analgen, auch ,Analgen Dr. Vis“ genannt, bil-
det weisse, geschmacklose.Krystalle vom Schmelzpunkte
203° C. In Wasser ist es fast unloslich, in heissem
Alkohol leicht, in kaltem Alkohol schwer loslich. Die
Verbindung ist basischer Natur und bildet mit Siuren Salze,

Nach Vis und Loebell spaltet sich das Analgen
theilweise schon im Magen, hauptsichlich 'aber bei der
nachfolgenden Resorption; nach '/, bis 1 Stunde sind die
Spaltungsprodukte bereits im Harn nachzuweisen. Das
o-Aethoxy-ana-Amidochinolin ertheilt dem Harn nach Ein-
nahme des Mittels eine rothe Farbe, die beim Versetzen
mit Alkalien in Gelb umschligt. Ein Drittel des o-Aeth-
oxy - ana - Amidochinolins geht in den Harn iiber, der
Rest wird im Organismus weiter gespalten.

Das Priparat wird auf Grund seiner antineuralgi-
schen Eigenschaften in der Medicin angewandt; unange-
nehme Nebenwirkungen sind nicht beobachtet worden.

Das Anpalgen geht aus saurer und ammoniakalischer
wissriger Ldsung in Chloroform {iber, wird aber in Spu-
ren auch aus der sauren und ammoniakalischen Benzol-
ausschiittelung erhalten. Der Verdunstungsriickstand ist
amorph.

Es sei noch auf folgendes interessante Verhalten
des Analgens, wie es bei den Ausschiittelungen hervor-
tritt, hingewiesen. ’

Versetzt man die wissrige Lidsung mit verdiinnter
Schwefelsdure, so firbt sich die Fliissigkeit in Folge einer
Verbindung des Analgens mit der Schwefelsiiure griin.
Dass dieses keine tiefergreifende Zersetzung ist, beweist
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der Umstand, dass Chloroform, welches Apalgen 16st, mit
Schwefelsdure geschiittelt an letztere das Analgen mit
griiner Farbe abgiebt. Wird darauf zur schwefelsture-
haltigen Flissigkit Ammoniak oder kohlensaures Ammon
hinzugefiigt, so wird das Analgen weissflockig gefillt
und von Chloroform unverindert aufgenommen ; von letz-
terem Losungsmittel, das ungefirbt ist, wird durch
Schiitteln mit Schwefelsdure das Analgen an dieses mit
griiner Farbe abgegeben.

Die Reactionen des Analgens sind folgende: Con-
centrirte Schwefelsiure nimmt das Priparat mit gelber
Farbe auf; beim Verdiinnen mit Wasser scheidet sich
ein citronengelber Niederschlag ab.

Die kalt gesiittigte Losung wird durch Eisenchlorid
in der Kilte nur gelblich, beim Erw#rmen braunroth
gefiirbt.

Concentrirte Salpetersiure lost mit gelber Farbe, die
beim Erhitzen orange wird; nach dem Verdampfen der
Fliissigkeit hinterbleibt ein orangerother Riickstand.

Wird Analgen mit Lafon’s Reagens erwiirmt, so
tritt schone Violettfiirbung der'Lﬁsung ein, die durch
einen Tropfen Wasser in Rothbraun ibergeht.

Verdampft man Analgen mit Chlorwasser, so entsteht
ein eigelber Riickstand.

Lést man im Reagensglase die Substanz mit Vana-
dinschwefelstture, und giebt gleich Wasser hinzu, so tritt

schone Griinfirbung der Losung ein.
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Tabellarische Uebersicht

der nach der Dragendorff’schen Methode unter-
suchten Arzneimittel.

Aus saurer Fiissigkeit werden isolirt:

Petrolither. Benzol. Chloroform.
Gruajacolbenzoat. Salophen.
Guajacolsalicylat. Pyrodin, Pyrodin.
Guajacolcinnamat (Spu-{ Guajacolcinnamat,
ren).
Benzonaphthol. Lactophenin.
8-Naphtholcarbonat(Spu.|§ - Naphtholcarbo-
ren). nat.

Betol. Gallanol.
Alphol.
Agathin, Symphorol N,Li,Sr
Salacetol. (nach vorherigem

Kochen mitSalz-

siure).
Methylsalol. Neurodin.
Ortho-Kresalol. Analgen (Spuren).| Analgen.
Para-Kresalol.
Meta-Kresalol.
Benzoparakresol.
Malakin. Malakin.
Thermodin. Thermodin.
Salicylsgure (Salocoll) |Salicylsiure (Salo-

coll.
Salicylsture (Tolysal). |Tolysal + Salicyl-

sture.

—

Aus ammoniakalischer Fliissigkeit werden isolirt:

Petrolither. Benzol. Chloroform, Amg(l)alm.lko-
Phenacoll | Phenocoll(Salocoll) Gallanol.
(Salocoll). |Tolypyrin (Tolysal)l Analgen.

Analgen (Spuren).
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Werfen wir einen Blick auf vorstehende Tabelle,
go finden wir,

1. Dass die von mir untersuchten neueren Arznei-
mittel grosstentheils durch Petroliither und Benzol aus
ihren wissrigen, mit Schwefelstiure angesiiuerten Losungen
unverdndert isolirt werden kénnen ; eine Ausnahme machen
Salocoll und Tolysal, welche eine Zersetzung in ihre
Componenten erleiden ; '

2. Dass beim Nachweis der Salicylsiure in ge-
richtlich chemischen Untersuchungen in den Fillen, wo
auf Tolysal und Salocoll gefahndet wird, die Gegenwart
letztgenannter Korper wahrscheinlich wird;

3. Dass die Symphorole durch die angewandten
Ausschiittelungsfliissigkeiten nicht vollstindig isolirt wer-
den, nach vorherigem Kochen mit Salzsfure aber in
solchen Fliissigkeiten, die Symphorol gnthalten, Caffein
abgespalten wird, dessen Gegenwart leicht durch die
bekannten Reactionen und die charakteristische Krystall-
form dargethan werden kann.

&)

s
. o
Berichtigungen:
Seite 13 Zeile 10 von unten lies ,der” statt ,eder”
, 21, 16, N » nEinigen* statt ,Einige®
, 21, 11, " . ndaté statt ,das®
41 , 4 . a s wFortschr, d. Med. 1892. Nr. 7¢ statt

’ ' ,— 1890 Nr, 12.¢



Thesen.

Das Alphol (Salicylséure - a-Naphthylester)
ist ein sehr empfindliches Reagens_auf Sal-'
petersdure und salpetrige Saure. R
Bei den epileptiformen Anfillen der allge- o
meinen progressiven Paralyse der Irren ist =
das Chloralhydrat ein brauchbares Mittel. -
Das Neurodin ist kein zuverlass1ges Anti-
neuralgicum. N
Die besten Resultate bei der Behandlung
des Erysjpels werden durch absoluten Al-
kohol erzielt. - E
Bei der progressiven Paralyse haben Queck- - -
&sﬂberkuren auf die Einwirkung des Leidens
» adinen verschlimmernden Einfluss: ‘
: "{)er innerliche Gebrauch von Creolin ,Pear-
son“ leistet in manchen Fillen von chroni--
schenUnterschenkelgeschwiiren gute Dienste.
Durch eine fehlerhafte Erziehung der Kinder
kann unter gewissen Umsténden der Grund
zu spéaterem Irresein gelegt werden.

e S ‘ e h“ .





