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Letzteres Doppelsalz wird jedoch ohne erhebliche Schwierigkeiten 
erhalten, wenn man eine konzentnerte wiieeerige L6sung V O ~  
Glycocyamidinhydroohlorid mit einem betriiohtlichea UebemhuD 
von Goldchloridchlorwassrstofflosung vereetzt und daa Q e e h  
hierauf iiber Aetzkalk verdiYlsten--tllSt. Ea scheiden sich d a m  
dmiihlich wohleusgebildeh, durchsichtige, tafelformige Krystalle in 
betrsohtlioher GroUe bus, die sich leicht von der Mutterlauge 
und den mitausgeschiedcnen Goldflitterchen trennen lassen. Diese, 
in Wamer sehr leicht loslichen Krystalle schmelzen bei 158O. Die 
Analyse von Produkten verschiedener Darstellung ergab fdgende 
Daten : 

1. 0,2106 g entbieltan 0,004 g Au. 
2. 0,4278 g enthielten 0,190 g Au und lieferten 0,6482 g AgCI. 

Gefunden : Berechnet fiir 
1. 2. C,H,N,O, HC1, AuCl, : 

Au 44,83 44,41 44,QO 
c1 - 31,70 32,33 

Ueber das Verhalten des (Xlycocyainidinsilbers gegen Jod- 
methyl und gegen Diniethyleulfat werde ioh in diner weitsren 
Abhandlung berichten. 

Bus der mediz'niachen Abteilung 
des Universitlrtslaborstoriums Freiburg 4 Br. 

Ueber Digitoxin und Gitalin. 
Von H. K i l i a n i .  

(Eingegmgen den 18. XI. 1813.) 

In  einer ftir die Digitdischemie wichtig gewordenen Arbeitl) 
hat K r a f t ein neues wirksamea, aber amorphes Glykosid, daa 
G i t a 1 i n , beschrieben, welchea sich von allen friiher hekannten 
einschlagigen Stoffen durch eine ganz aul3ergewohnliche Labilitilt 
seines Molekiils und vom ,,wirklichen" Digitoxin durch die Bildung 
e k e s  krystallisierten Hydrats unterscheiden SOU ; er glaubt ferner, 
&us seinen Beobachtungen ,,den SchluD ziehen zu diirfen, daD 
K i 1 i a n i's Digitoxin noch nicht ganz rein war, eondern einen ziem- 
lichen Mit,anteil des damah noch unbekannten Gitalins enthielt"; das 

I )  Diem Archiv 960, 118. 
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gleiche sol1 auch gelten fiir ,,M e r c k's Handelsdigitoxin", und 
eine Trennung von Digitoxin und Gitalin, sowie eine ,,Raindar- 
stellung des Digitoxins" ware nach K r a f t  ,,erst nach volligem 
Umwandeln des Gitalins in Anhydrogitalin auf umstandlichem 
Wege moglich". 

Gerade dieser letzte Punkt hatte fur mich eine besondere 
praktische Bedeutung: Beim Erscheinen von K r a f t's Abhandung 
(Man 1912) besaD ich noch 60 g Digitoxin M e r c k, welche mir die 
Firma schon im Sommer 1911 geliefert hattel), und welche ich zur 
weiteren Erforschung des Digitoxigenins beniitzen wollte. Eine so 
g r o h  Menge so kostbaren Materials nach K r B f t's eigenen Worten 
,,so umstandlich" und ,,mit sehr groDen Verlusten" weiter zu reinigen, 
durfte ich aber nicht wagen: entweder muDte zuvor eine glattere, 
moglichst quantitative Methode zur Umwandlung des Gitalina 
gefunden werden, dann wiirde ja die Abscheidung des in Chloroform 
unloslichen Anhydrogitalim keine Schwierigkeit mehr bereiten ; 
oder es m u h  e k e  ganz andersartige !bennungsmethode ausfhdq 
gemacht werden. Nach beiden Richtungen emchien aber ein Erfolg 
erst dann moglich, als mir eine geniigende Menge von Gitalin durch 
die Fabrik C. F. B o e h r i n g e r  & S o h n e  freundlichst zur 
Verfiigung gestellt wurde; die Firma iibersandte mir Ende 1912 
1 g (I) und im Marz d. J. 9,6 g (II) des von ihr hergestellten Gitalins. 
Mit diesem Material konnte ich zugleich verechiedene Bedenken, 
welche mir K r a f t's Ansichten iiber mein friiheres $-Digitoxin 
sowie iiber M e r c k ' s  Digitoxin gleich anfangs erregten, experi- 
mentell priifen. Ferner sind im folgenden wichtige neue Beobach- 
tungen iiber Digitoxin an passender Stelle eingefiigt, und dem letzten 
Abschnitte ,,Verschiedenes zur Digitalisfrage" diirfte auch einige 
Bedeutung beizumessen sein. 

I. Ueberfiihrung von (fitalin in Anhydrogitalin. 
Diese Umwandlung soll nach K r a f t am ausgiebigsten 

(mit ca. 50% Ausbeute) sein, wenn man eine wiisserige Gitalinlosung 
1 : 600 bereitet ,,durch feints Anreiben mit anfanglich wenig Wawer" 
(nach 1. c. S. 130), etwa 4/2 Stunde in kochendem Wasser erhitzt. 
Nun ist das vorgeschriebene Anreiben mit Warner schon wegen des 

1) Die Beecheffung grijI3erer Mengen von verschiedenen Digitalis- 
stoffen wurde mir in den letztan Jahren wesentlich erleichtart durch 
eke glitige Zuwendung &us der .IK o e n i g 8 - Stiftung zum A d o 1 f 
v o n B B e J e r - Juhilhm", wofiir ioh der Koniglichen Beyerimhen 
Sksdemie der Wmnmhaften euoh en diwer Stelle wiLrmsten Denk 
auaepreohe. 

88' 
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starken Schliumcrls eine lastigc Arbeit und das nachtriigliche Zfeber- 
spiilen in das ErhitzungsgefaB bis zu genau bestimmter Verdiinnung, 
namentlich bei geringen Mengen Substanz nur schwer verlustlos 
zu erreichen. Ich habe deshalb eine kleine Abiinderung beniitzt: 
0,6786 g lufttrockenes Gitalin I wurden direkt im Kolben in 6 Teilen 
95yoigen Alkohol kalt gelost, dann a l l m i i h l i c  h 600 Teile 
Wasser zugefiigt und die fast .klare und vollig farblose Losung 
1 Stunde in kochendem Wasser erhitzt-; sie wurde rasch triib und 
lieferte eine feinkornige, rein weiBe Ausscheidung von Anhydro- 
gitalin. Letzteres auf gewogenem Filter geeammelt, mit wenig 
Wasser gewaschen und im Vakuum getrocknet, betrug aber nur 
0,0992 g oder 17,16y0 des Ausgangsmaterials. Das Gitalin I ent- 
hielt zwar (gemiiD Kontrollversuch) 3,9% im Vakuum entweichendes, 
zweifellos hygroskopisches Wasser ; durch Umrechnung erhoht sich 
also obige Ausbeute auf 17,8y0, aber anch diese Zahl weicht von 
K r a f t's Befund so weit ab, daB sie iinmoglich durch meine kleine 
Aenderung de8 Verfahrens veradaBt sein kann: K r a f t erhitzt 
mit 600 Teilen Wasser, ich mit 605 Teilen Wasser von m i n i -  
m a 1 e m Alkoholgehalte (nur 0,8%). Mit der Ursache jener groRen 
Abweichnng in der Ausbeute hebe ich mich nicht weiter befaat, 
weil der beschriebene Versuch keinen Zweifel dariiber beatehen 
lieB, daB d i e s e s Erhitzungsverfahren fur meinen Hauptzweck 
unbrauchbar war. 

Die gewiinschte Umwandlung sol1 nach K r a f t aber auch 
schon bei gewohnlicher Temperatur, unter dem ,,Einflusse von 
fast allen Losungsmitteln", freilich langsamer und in geringerem 
MaDe eintreten. Beruht nun der betr. Vorgang wirklich nur auf 
einer Abspaltung von Wasser (was ja noch nicht sicher bewiesen 
ist), so ware doch wohl anzunehmen, daR waaseranziehende Losungs- 
mittel besonders giinstig wirken, und bei richtig gewiihlter Kon- 
zentration miiDte sogar die allmiihliche Bildung des Anhydro- 
gitalins direkt zu sehen sein wegen dessen auRergewohnlichen Schwer- 
loslichkeitl). Ich habe deshalb 0,31 g Gitalin I in 20 Tei!en a b - 
s o 1 u t e n Alkohol gelost, hierzu ein Kornchen Anhydrogitalin 
(als Impfmaterial) gegeben und die Losung 3 Tage in dicht ver- 
schlossenem GefiiB aufbewahrt, sie hlieb aber ganz Mar; daran 
anderte auch nachtragliches lhtiindiges Erhitzen der Mischung 
auf 45-600 (in Druckflasche) nichts. Bei einem zweiten Versuche 
wurden 0,8663 g vakuumtrockenes Gitalin I1 (n a c h vorheriger 
Entfernung von Anhydrogitalin mittelst der unten zu beschreibenden 

I )  So z. B. breucht BE ,,800 Teile kochenden Aethylalkohol mr 
Losung" (1. 0. s. 129). 
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Methode) in nur 10 Teilen absoluten Alkohols aufgenommen und 
in Druckflasche 5 Stunden in k o c h e n d e m Wasser erhitzt : 
die schon urspriinglich schwach gelbe Losung zeigte am Schlusse 
weder starkere Fiirbung, noch Ausscheidnng, selbst Impf ung mit 
Anhydrogitalin veranlaflte keine Krystallisation, und beim folgenden 
Verclunsten der Losung iiber Schwefehaure verblieb ein voEg 
amorpher Ruckstand, der genau wie das Amgangsmaterial bei 
145- 150° allmahlich zusrtmmenschmolz, wodurch doch recht wahr- 
scheinlich gemacht wird, daB das beschriebene Erhitzen keine 
wesentliche Veranderung bewirkt hatte. 

SchlieDlich loste ich noch 0,25 g Gitalin I in 5 ccm Eisessig 
ohne Erwiirmung und lieB die Mischung im verschlossenen Kolben 
14 Tage stehen: Wiederum keine Awcheidung! Dann wude 
die Losung in eine Schale gebracht unter Nachspulen mit wefig 
Wasser und iiber konzentrierter Kalilauge (1 : 1) verdunstet, bis 
fast samtliche Essigsaure entfernt war: Auch hierbei keine lspu 
einer krystallinisch-kornigen Fiillung, wie sie nach den Angaben 
K r a f t's und nach mehen eigenen Beobachtungen fur das An- 
hydrogitalin charakteristisch ist. Ob der Eisessig bei meinem Ver- 
suche das Gitalin nicht anderwitig verandeert hat, ware noch zu 
untersuchen. 

Weitere Versuche in der gleichen Richtung erschienen dem- 
nach aussichtslos, und ich mchte deahalb sofort eine a n d  e r s - 
a r t i g e Abscheidungsmethode. 

II. Trennung von Digitoxin, (fitslim nnd Anhydrogitalin. 

Als Vergleichsobjekt diente mir hierzu ausschliel3lich Gitalin II. 
K r  a f  t hatte in einer ihm iibersandten Probe desselben noch 
eine Spur Digitoxin gefunden, was aber fur meinen Zweck neben- 
sschlich war; wichtiger war mir eine andere Beobachtiing: Eine 
kleine Menge des Praparates gab m i t  C h l o r o f o r m  eine 
t r ii b e denn 
9,201 g Substanz verloren im Vakuum iiber Schwefelsiiure in 15 Stun- 
den 0,4581 g oder 4,98% Wasser, das jedenfalls im wesentljehen 
als h y g r o s k o p i s c h e s zu betrachtenbt, denn das vakuum- 
trockene Material erfiihrt, wie ich featstellen konnte, an der Luft 
wieder eine Gewichtszunahniel) ; v a k u 11 m t r o c k e n  e s Gitalin TI 

l) Auch dtls D i g i t o x i n ist s c h w a c h hygroskopisch: 
In M e r c k s Digitoxin fmd ich regelmUig 1--2% im Vakuum ent- 
fernbwtx Wasser, desgleichen in dem von mir umkrystellieiertan 

E n t w u r f e i n e  r ,,D i g i  t a 1 i s - A n  a 1 y s err. 

Losung, verursacht durch W a s s e r g e h a 1 t , 
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loste sich vollig klar in Chloroform. BezCiglich des Schmelzpunktes 
fand ich keine wesentliche Abweichung von K r a f t's Angaben: 
Von 145O an Sintern, eigentliches Schmelzen von 150-155O. Da 
ich friiher ofter beobachtet hatte, daB Digitoxin aus Chloroform- 
losung durch Aether nahezn ganz ausgefallt wird, priifte ich in erster 
Linie das Verhalten des Gitalins in gleicher Richtung: Gitalin ist 
in gewohnlichem Aether nicht leicht, -aber sehr merklich loslich, 
denn die vom ungelosten Anteil abfiltrierte Losung hinterliiDt 
beim Verdunsten reichlichen Riickstand. Vie1 leichter wird vakuum- 
trockenes Gitalin von Chloroform (ca. 5 Teilen) aufgenommen; diese 
Losung gibt aber mit gewohnlichem Aether sofort starken 
k 1 e b r i g e n Niederschlag ; die gewiinschte Trennung von Digitoxin 
war also auf diesem Wege n i c h t zu erreichen. Sie gelingt jedoch 
sehr leicht, wenn an Stelle des reinen Chloroforms mein Methyl- 
alkohol-Chloroform-Gemisch (gleiche V01umina)l) beniitzt wird. 
Ich beschreibe zuniichst 1. das Verhalten des Gitalins allein, dann 
2. die Anwendung des Verfahrens fur die Untersuchung von Digi- 
toxin M e r c k (und anderen kauflichen Digitalispraparaten). 

Zu 1. Versuch a) 1,2786 g vakuumtrockenes Gitalin I1 gelost 
in 6 Teilen Methylalkohol-Chloroform (gleiche Volumina) gaben 
mit 3 Teilen gewohnlichen Aethers noch keine Fiillung, nach Zusatz 
von weiteren 3,5 Teilen Aether (im verschlossenen Kolben) aber 
bald Triibung und in 18 Stunden allmahlich eine rein weiBe, kay- 
stallinische Kruste (aber ohne deutlich erkennbare Einzelformen), 
von welcher die klare Losung glatt abgegossen werden konnte; 
letztere nochmals mit 6 Teilen Aether vermischt, lieferte uber Nacht 
nur noch sehr schwachen opaken Ueberzug am Glase; die durch 
Aether fallbaren Anteile waren also schon vorher ziemlich voll- 
standig abgeachieden worden. Jene Kruste, behufs Reinigung 
zweimal mit (1 Teil Methylalkohol-Chloroform + 2 Gewichtstden 
Aether) abgespiilt und im Vekuum getrocknet, wog 0,2872 g oder 
22,5% vom Ausgangsmaterial. 

Versuch b) 6,12g vakuumtrockenes Gitalin LI in 6 Teilen 
Methylalkohol-Chloroform gelost, sofort mit 6 Teilen gewohnlichem 
Aether versetzt, lieferten in 18 Stunden sehr hiibsche, festliegende 
Kruste, dann wurden direkt nochmals 6 Teile Aether zugegeben 
und mehrere Tage im verschlossenen Kolben stehen gelassen. Eke 
kleine Probe der uberstehenden Losung gab jetzt mit weiterem 
,,lufttrockenen" Glykosid, und ich habe wiederholt duroh genaue 
Whgung festgestellt, d~I3 vekuumtrockenea Digitoxin am der Luft 
1-2% Wmer aufnehmen kana 

I) Diesee Archiv 888, 315. 
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Aether keinen Niederschlag mehr, dmhalb konnte hier nach dem 
AbgieBen der Losung die Krusta einfach mit Aether abgespiilt 
und raach getrocknet werden: Gewicht derselben 1 u f t t r o c k e n 
1,668 g oder 26,Ei%. Die abgegossenen L 6 s u n g e n von a) und 
b) wurden bei 30° verdunstet, ihr (amorpher) Rtickstand im Vakuum 
getrocknet und zu weiteren (noch nicht ahgeschlossenen) Versuchen 
betreffs Gitalin verwendet. - Die K r u s t e n bestanden im wesent- 
lichen am A n h y d r o g i t a 1 i n:  Von Chloroform allein wurde 
nur ein kleiper Bmchteil derselben gelost, sie gaben mit eisenhrtltiger 
Schwefelsaure ein intensives Rotviolett, mit Eisen-Eisessig-Schwefel- 
same die f i i r  Digitoxose (ah Spaltstitck) charakteristische Blrtu- 
fiirbungl), zu ihrer volligen Auflosung waren mehr als 200 Teile 
86%igen Alkohols und l/,stiindiges Kochen (am RiickfluB) erforder- 
lich; diese Losung gab beim Erkalten nur Opalisieren, auch in 
24 Stunden verschwindend geringe Ausscheidung, dagegen lieferte 
sie beim Verdunsten iiber Schwefelsaure (oder anch bei ca. 40°) 
am Rande krystallinische Krusten und am Boden ein krystallinisches 
Mehl, in welchem bei s t a r k e r VergroBerung ,,wetzsteinformige'G 
Kryst,alle zu erkennen waren - alle diese Beobachtungen stimmen 
zu den entsprechenden Angaben K r a f t's4). Dabei war es auch 

I) Dimes Archiv 284, 273. - Die dort vorgaechriebene Zu- 
bereitung der R e a g e n t i e n hat sich durchau bewishrt, die A u 6 - 
f i i h r u n g  der B l a u r e a k t i o n  pflege ich aber echon seit Jahren 
zu beschleunigen, indem ich die Eieessigachicht (iiber der Schwefel- 

mit gem feinem Glaastebe 80 umriihre, daI3 etwaa konzantnerte 
SchwefelsiIure in den Eisessig gewiseermeOen haraufgemugt wird; 
die Blaufihbung kommt dam in vie1 kiirzerer Zeit zur vollen Ent- 
wickelung. Jetzt hrtbe ich gefunden, da0 man noch vid besaer in 
folgender Weise verfiihrt: Einige Kiirnchen der Substanz werden in 
4-6 ccm eisenhaltigem Eisessig (nach Vomchrift bereitet I )  durch 
Umriihren mit feinem Glasstabe gel6st (wea such bei dem an aich 
schwer liislichen Anhydrogitalin moglich ist), dann gibt man lengsem 
4 oder hijchstens 5 T r o p f e n der eisenheltigen Schwefelshure hineu 
und eneugt durch Umschwenken gleichmhBige Mischung: Digitoxin, 
Gitalin und Anhydrogitalin lessen so in kiirzester Frist durch intensive 
Blaufiirbung der g a n z e n  Losung erkennen, daB am ihnen Digi- 
toxose abgespalten wurde. Die (namentlich von K r e f  t in den 
Vordergrund geriickten) S c h w e f e 1 s 11 u r e - F ii r b u n g e n kann 
man leicht in b e 6 o n d e r e  r Probe mit der eisenhaltigen Schwefel- 
eiiure allein erzeugen und beobachten. Siehe hieriiber noch Abschnitt IV, 
Seite 680. 

2, Nur die von ihm ah ,,Benkrechte Schnitte durch einen 
Schmelztiegel" beschriebenen Formen konnte ich nicht beobechten , 

WBB eber lediglich Zufell win mag. 
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f i i r  m e i n e n  besonderen Zweck ganz gleichgiiltig, ob daa so ab- 
geschiedene Anhydrogitalin infolge der ,,LabilitLt" des Gitalins 
durch das Verfahren selbst etwa erst neu gebildet worden war oder 
(wenigstens zum Teil) schon im urspriinglichen Gitalin steckte. 

Zu 2. Bei Benutzung meines Methylalkohol-Chloroform- 
Gemisches als urspriingliches Losungsmittel wird, wie ich oben zeigte, 
durch Aether im wesentlichen n 11 r das Anhydrogitalin und etwa 
vorhandenes Digitoxin gefallt, aber nicht das Gitalin; damit war 
das Prinzip der gesuchten T r e n n u n g s m e t h o d e . festgelegt, 
welche ich sofort auf meinen Vorrat von D i g i t o x i n M e r c k 
iibertrug, und zwar mit bestein Erfolge. 

Zu den schon erwahnten 50 g Digitoxin M e r e  k vom Jahre 
1911 hatte ich im Jahre 1912 noch 5 g dazu erworben; da kleine 
Vorproben keinerlei Unterschied zwischen beiden Materialien ergaben, 
wurden sie vereinigt. Dieses Pabrikprodukt zeigte etwas iiber 220° 
Beginn der Sinterung und schmolz bei 228-229O; 0,1918 g ver- 
loren im Vakuiim iiber Schwefelsa,ure in 18 Stunden nur 0,0017 g 
oder 0,S9~/0 H,O. (Vergl. S. 665.) Die 55 g Glykosid wurden d a m  
aufgenommen in 6 Teilen Methylalkohol-Chloroform (gleiche Volu- 
mina) und die schwach griingelbe Lvsung rnit 3 Teilen gewohnlichen 
Aethers vermischt, es zeigten sich (bei Schutz vor Verdunstung) 
rasch weil3e Warzchen an der Wand, schon nach 1 Stunde fand ich 
starke Krystallisation und nach 12 Stunden dicken K r y s t a 11 - 
b r e i , Nadeln und kleine SLulen, zumeist schori rnit freieni Auge, 
jedenfalls aber rnit s c h w a c h e r Vergronerung leicht erkennbar 
zum Unterschied von den oben bei 1. a) und b) entstandenen fein- 
kornigen Krusten. Nach insgesamt 24 Stunden wurde diese Kry- 
stallisation I auf geraumiger Nutsche abgesaugt unter Nachspiilen 
und anfiinglichem Auswaschen mit (1 Teil obiger Chloroformmischung 
+ 2 Gewichtsteilen Aether), spater mit Aether allein; sie war 
rein weiI3 und wog vakuumtrocken 37,46 g oder 68% vom ,,Digitoxin 
Me r c k." Die Mutterlauge, nochmals mit 330 (= 6 x 55) g Aether 
vermischt, lieferte iiber Nacht eine ebenfalb reine weil3e Krystalli- 
sation 11, welche ausschlieRlich mit Aether gewaschen wurde und 
vakuumtrocken nur 3,575 g oder 6,6% betrug. Die hierbei anfallende 
Mutterlauge, hei 30° verdunstet, hinterlieI3 krystallinische Krusten ; 
diese (ca,. 14 g) wieder in 6 Teilen Methylalkohol-Chloroform gelost 
und mit 3 Teilen Aether vermischt, ergaben iiber Nacht nur schwache 
Krystallisation 111, die aber wesentlich verstiirkt wurde durch 
direkten Zusatz von weiteren 3 Teilen Aether und namentlich durch 
mehrtiigiges Stehenlassen in gut verschlossenem Kolben ; reichlich 
mit Aether gewaschen und im Vakuum getrocknet, wog sie 8,226 g 
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oder 14,96% vom Ausgangsmaterial. Auch diese Krystallisation 111 
zeigte den Schmelzpunkt 240°, sie loste sich langsam, aber vollig 
Mar in Chloroform und sie verhielt sich bei der unten zu besprechenden 
Spaltung genau wie I und 11. Folglich hatte ich aus 55 g Digitoxin 
M e r c k durch ein hiichst einfaches R,einigungsverfahren gewonnen 
(68 + 6,s + 14'96) = 89;46% w i r k 1 i c h e s Digitoxin. Dabei 
lieR ich vorliiufig ganz unberiicksichtigt den krystallinisch-kornigen 
Trockenriickstand der letzten Mutterlauge, der zwar ziemlich stark 
gelbgriin gefarbt ist, aher bei wiederholtem Umkrystallisieren 
sicher noch einige Gramm, aho mehrere Prozent des gleichen Gly- 
kosides liefern wird. Daraus ist zii folgern, daB das Digitoxin Merck 
aus den Jahren 1911 und 1912 ein t e c h n i s c h r e i n e s Prapa.rat 
war, welches in d i e s e n Jahrgangen sicher keinen wesentlichen 
Prozentsatz an Git,alin enthielt, und Herr Dr. F o c k e , welcher 
sich sonst so groDe Verdienste urn die Digitalis-Therapie erwarb, 
ist entschieden zu weit gegangen, wenn er aus den Zahlenangaben 
K r  a f  t's den SchluR zog, daR von dem ,,friiheren" Digitoxin 
,,nir ein Fiinftel wirklich wasserunlosliches Reindigitoxin" seien, 
wahrend .,,vier Ftinftel von dem wasserloslichen Gitalin gebildet 
werden"1). Bei dem oben beschriebenen Reinigungsverfahren 
konnte hochstens etwa beigemengtes Anhydrogitalin mit dem Digi- 
toxin ausgefallen sein; diese beiden Stoffe kann man aber nach 
K r a f t leicht' durch Chloroform trennen: Proben meiner Kry- 
stallisationen I und I1 losten sich nun im Chloroform bis auf einige 
minimale Flocken, also war auch Anhydrogitalin in w e s e n t - 
1 i c h e n Mengen n i c h t vorhanden, und die Richtigkeit dieser 
SchluBfolgerung wurde namentlich durch den Spaltungsversuch 
bestiitigt (8. dariiber Abschnitt 111). 

Aus den geschilderten Beobachtungen uher die Fabrikpriipa- 
rate ,,Gitalin" und ,,Digitoxin M e  r c k" darf nach meiner Ansicht 
weiterhin gefolgert werden, daB das neue Verfahren mit einigen 
Erganzungen auch geeignet sein diirfte, nianche andere kaufliche 
gerbsiiurefreie*) Digitalis-Produkte, wahrscheinlich auch die ver- 
schiedenen ,,Dialysate" derert zu analysieren, dal3 das q u a 1 i - 
t a t i v e  Ergebnis ein z i e m l i c h  s i c h e r e s  ware, wiihrend 
beziiglich des M e n g e n v e r h & 1 t n i s s e s der beteihgten wirk- 
samen Stoffe vorlanfig nur N I h e r u n g s w e r t e zu erwarten 
sind, weil dabei fur die gegenseitige Beeinflussung der Loslichkeit 

I )  Ztschr. f. exper. Path. u. Therapie 14, 262 (1813). 
2, Vergl. hierzu G o t t 1 i e b und T a m  b a c h, Miinch. Med. 

Wohschr. 1911, Heft I. 
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Faktoren in Betracht kommen, welche wir noch ungeniigend kennen 
(8. hieriiber beaonders den Abschnitt V). 

K r  solche D i g i t a l i s - A n a l y s e  wiirde man bei ge- 
gebenen wasserigen Lijsungen ein abgemessenes Volumen derselben 
direkt, feste Gemische dagegen nach Wagung und Anriihren mit 
einer zweckentsprechenden Menge Wasser (aber ohne vorherige 
Filtration) rnehrmals mit Chloroform ausschiitteln, wozu zumeist 
schon dreimalige Extraktion genugen wiirde; sollte dabei eine 
klebrige Ausscheidung verbleiben oder auftreten, so mtiBte die 
D a u e r der jeweiligen Schuttelzeit entsprechend verkngert werden. 
Nach sorgfiiltiger Abtrennung des Chloroforms (A) von a e r  ver- 
bliebenen whserigen Losung B (und etwaigem klebrigen Nieder- 
schlag C) wird A zuniichst auf seine Reaktion gepriift; ist dime 
s t a r k saner (durch Digitalissiiuren bedingt !), dann muBta das 
Chloroform durch Schiitteln mit einem m ii 13 i g e n Uebersohusse 
von sehr verdunnter Soda.1osung zuerst von SBure befreit werden 
(wobei die Alkalisalzlosung regelmiiBig tief rot wird). Die so ge- 
reinigte Chloroformlosung oder bei Abwesenheit von Siiure daa 
urspriingliche A wird dann durch Natriumsulfat entwiissert, filtriert 
und bei h o o h s t e n s 40° verdunstet, der Rtickstmd im Vakuum 
getrocknet, gewogen und in einer Schale mit ca. 40 Teilen Wrtsser 
angeriihrt; diese Mischung bleibt untar ofterem Umrlihren etwa 
12 Stunden in bedecktern GefaBe stehen, hierauf wird die wiisserige 
Losung (L) durch ein Filter abgegossen, derart, daB der ungeloste 
Ruckstand R (wahrscheinlich meist klebriger Art!)  so weit ah 
moglich in der Schale verbleibt, zweimaligea Abspiilen rnit wenig 
Wasser diirfte eine geniigende Reinigung des Riicbt,andes be- 
wirken, der hierauf im Vakuum getrocknet w i d :  Er muB f a s t 
samtliches Digitoxin und etwaiges Anhydrogitalin enthalten, 
sowie die Hauptmenge des im Wasser s c h w e r (1 : SOO) loslichen 
Gitalins, wenn letzteres in nennenswerter Menge vorliegt. Das va- 
kuumtrockene R wird gewogen, in der sechsfachen Menge meines 
Methylalkohol-Chloroform-Gemisches (gleiche Volumina) aufge- 
nommen, wobei zumeist klare Losung entstehen wird, wenn nicht 
s e h r g r o B e Mengen von Anhydrogitalin vorliegen; zu dieser 
Losung fugt man 6 Teile gewohnlichen Aether und nach 12-18 Stun- 
den nochmah ebensoviel Aether, TaRt im versohlossenen Kolben 
etwa 2 Tage stehen und hat dann im Niederschlag das Digitoxin 
und Anhydrogitalin, die (nach dem Trocknen und Wiigen) duroh 
Chloroform leicht trennbar sind, in der je nach Befund bbgegossenen 
oder abfiltrierten Aether-Chloroformlosung dagegen dtts Gitalin 
nebst unwirksamen Beimengungen. 
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Zur Untersuchung verbleiben jetzt noch 1. die vom urspriing- 
lichen Chloroform A abgetrennte wiisserige Losung By 2. der in 
obigem L steckende wasserlosliche Anteil des ersten Chloroform- 
Extraktes (und allenfalls 3. der ,,klebrige Niederschlag C"). Die 
Bestandteile von L (unter 2) diirften etwas schwer zu entratseln 
sein, weil L wohl immer auch etwas Gitalin enthalten wird; von 
g r o B e r W i c h t i g k e i t konnk aber werden die genauere 
E r f  o r  s c  h u n g  d e r  L 6 s u n g  B :  Sie ware bei richtigem 
Arbeiten befreit von Digitoxin, Gitalin und Anhydrogitalinl) , sofern 
letzteres nur in maBigem Prozentsatze vorliegt, und sie miiDte, 
wenn daa zur Untersuchung benutzte Fabrikprodukt urspriinglich 
s ii m t 1 i c h e wirksamen Digitalisglykoside enthalt, eine ver- 
hiiltnismaI3ig weit gereinigte Losung des e i g e n t 1 i c h e n in 
Wqser 1 e i c h t loslichen D i g i t a 1 €i i n s sein, dessen Existenz 
W i n d a u s auf meine Veranlassung friiher hochst wahrscheinlich 
gemacht hata), denn W i n d a u s  hatte seine SchluBlosung auch 
mit Chloroform ausgeschiitklt, also nicht blo13, wie wir damah 
meinten, das ,,Digitoxin und DigitophylBnLL8) beseitigt, sondern 
auch daa in Chloroform leicht losliche Gitalin. Die nach obigen 
Angaben gewonnene Losung B wgre also in enter Linie pharmako- 
logisch zu priifen, und bei positivem Befunde genauer zu erforschen, 
wobei die von W i n d a u s beobachtete Fiillbarkeit der wirksamen 
Substanz durch Magnesiumsulfat vermutlich sofort eine weitere 
Anreicherung des Materials ermoglichen diirfte. Ich halte es f i i r  
hochst wahrscheinlich, daB in den Blattern a u I3 e r d e n  Gitalin 
noch ein solches ,,w i r k 1 i c h e 8'' Digitalein vorkommt. 

Wollte man nach der hier vorgeschlagenen Methode ein Infusum 
untersuchen, dann miil3te dieses wohl zuvor der iiblichen Reinigung 
durch Bleiessig (nebst geeigneter Fiillung des Bleiiiberschusses) 
unterworfen werden; vielleicht ware anch noch irgend eine andere 

I) Anhydrogitelin ist zwer fiir sich a 1 1  e i n in Chloroform fes t  
unloslich; bei fluchtiger Ausprobierung obigen Verfahrens in einem 
epeziellen Falle konnte ich aber daaselbe mit voller Sicherheit im ersten 
Chloroformauszuge nachweisen; es wer m i t  den Bnderen Glykosiden 
(wohl such durch Vermittelung ctnderer Begleitstoffe) doch in daa 
Chloroform iibergegangen. 

%) Dissert., Freiburg i. Br. 1899, S. 19; diesea Archiv 987, 466. 
Beziiglich dea Digitophyllins habe ich keine Veranlessung, 

die seinerzeit (diems Archiv 986,426) beachteten Abweichungen einzelner 
Eigenscheften vom Digitoxin zuruckzunehmen, die G e w i n n u n g 
des Digitophyllins erwies eioh sber damale als e k e  so miihecirne Arbeit, 
daD ich aie bisher nicht wider a u f n e h ~ ~  
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Vorarbeit niitig. Ueberhaupt sind meine obigen Angaben betr. 
D i g i t a l i s - A n a l y s e  nur als E n t w u r f  zu betrachten; 
ich selbst beabsichtige nicht, diese Sache weiter zu verfolgen, weil 
ich fiir  die sonstige Erforschung von Digitoxin, Digitalinum verum 
(und auch Digitonin) nicht nur ein iiberreiches Arbeitsprogramm, 
sondern auch, waa hier besonders wichtig ist, recht erhebliche Mengen 
von Material habe. Zweifellos wiirde aber die genaue Ausarbeitung 
einer solchen Digitalisanalyse einern dringenden Bediirfnisse ent- 
sprechen; in dieser Beziehung geniigt der Hinweis auf die Kon- 
troverse zwischen W r a t s c h k o und Gesellschaft fur chemische 
Industrie, Baaell): In  diesem Falle war die Uebertragung meiner 
Digitoxin - D a r s t e 11 u n g aus Bliittern (mit den h i e r z u 
erforderlichen groBen Fliissigkeitsniengen) auf den Digitoxin- 
n a c  h w e i s  im Digifolin lediglich ein Notbehelf und sicher kein 
gliicklich gewahlter, schon deshalb, weil eine s o 1 c h e Priifungs- 
methode eigentlich nur von einer Fabrik mit h e n  groBen Hilfs- 
mitteln durchgefiihrt u-erden kann. 

III. Bpaltung yon Digitoxin und neue Beobachtungen iiber 
Digitoxose und Digitoxonsaure. 

Die Hydrolyse des Digitoxins durch verdiinnte dkoholhaltige 
Salzsaure b e  i g e w ii h n 1 i c h e r  T e m p e r a  t u r nach meiner 
urspriinglichen Vorschrifta) habe ich unter Beniitzung des Digitoxin 
Me r c k seit 1896 ofter durchgefiihrt, um rnir dadurch sowohl Digi- 
toxigenin als Digitoxose in groBeren Mengen zu verschaffen fiir  die 
weitere Erforschung derselhen. Obwohl ich dabei niemals AnlaB 
fand, die Qualitit des M e r c k schen Praparates zu beanstanden, 
muBte ich doch mehrfach recht unliebsame Schwankungen in der 
Auebeute an reinern Digitoxigenin feststellen, weshdb eine weitere 
Verbes;erung des Verfahrens hochst wiinschenswert erschien. Meine 
friihere Mischung (von 8 Teilen 50yoigen Alkohol + 2 Teilen kon- 
zentrierter Salzsaure) enthalt 7,58% CIH in ca. 40yoigem Alkohol; 
d i e s e r Sguregehalt scheint bei zufiilligem nennenswerten Steigen 
der Zimmertemperatur innerhalb des vorgeschriebenen langeren 
Zeitraumes schon teilweise Verharzung zu bedingen. Nun hat 
K r a f t (1. c. 8. 135) zum gleichen Zwecke (10 Teile Alkohol +- 
5 Teile lO%ige Sahsaure) entsprechend 3,33% CIH in ca. 69xigem 
Alkohol verwendet und er hat behufs Spaltung 1 Teil Glykosid 
mit 30 Teilen dieser Mischung ,,drei Minuten im Wasserbade ge- 

l) S. Pharm. Post 1818, S. 367 und 421. 
z ,  Diesea Archiv 288, 318 und 284, 483. 
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kocht". Das ist jedenfalls moglich, wenn nian wie K r a f t nur 
0,5 g Digitoxin verarbeitet; bei Mengen von 5 g oder gar 10 g ware 
aber diese Methode nicht anwendbar, wed bei einer so kurzen Er- 
hitzungsdauer eine gleichmiiflige Durchheizung des grijfleren Fliissig- 
keitsvolumena nicht donkbar ist. Vorziiglich gelingt aber ouch bei 
groaeren Mengen die Spaltung, wenn die verwendete Mischung 
nur ca. 0,5% CIH enthiilt, wahrend die Erhitzungsdauer auf 
15 Minuten verliingert wird. Die ,,Spaltungssiiure" erhalt man durcb 
Vermischen von 100 ccm 60yoigem Alkoholl) mit 1 ccm konzentrierter 
Salzsliure (1,19). Hiermit machte ich zunachst den Vorversuch: 

I. 1,1114 nach S. 668 gereinigtes Digitoxin M e r  c k + 10 Ge- 
wichtsteile- ,,Spaltungssiiure" wurden im Kolben (mit Riickflul3- 
kiihler) in Wasser gebracht, das moglichst rasch bis zum Kochen 
erhitzt wurde. Nach 15 Minuten wurden sofort 10 Teile Wasser 
hinzugegeben, wodurch nur leichte milchige Triibung entstand ; 
Tmpfung mit einigen Kornchen Digitoxigenin veranlaBte aber 
sofort Beginn einer Krystallisation (schone farblose Nadeln, vielfach 
in Warzen). Nach 12 Stunden wurden die Krystalle abgenutscht, 
mit Wasser gewaschen und im Vakuum getrocknet: sie wogen 
0,461 g, entsprechend @,a% Ausbeute, wahrend ich friiher (1. c.) 
nur 30-33% erhalten hatte, und das Produkt ist iiberdies wesentlich 
reiner; es loste sich glatt in 6 Teilen kaltem Methylalkohol, die An- 
wendung von Blutkohle war iiberfliiasig und Sattigung rnit Waaser 
bis zu leichtem Opalisieren ergab reichliche, sehr schone und direkt 
analysenreine Krystallisation, welche beim Absaugen mit 20y0igem 
Methylalkohol gewaachen wurde. Naah dem Schmelzpunkte 
225--230° 8)  und sonstigem Verhalten (soweit bisher untersucht !) 
lag tatsiichlich D i g i t  o x i g e n i n  vor. Dann habe ich sofort 
daa gleiche Verfahren angewendet auf meinen Gesamtvorrat an 
gereinigtem Digitoxin. 

41,77 g Digitoxin wurden (sicherheitshalber verteilt auf 
6 Portionen) mittels 10 Teilen obiger ,,Spaltungssiiure" genau 
nach Vorschrift I eine Viertelstunde lang in moglichst schnell an- 
geheiztem kochenden Waaser am RilckfluB erhitzt, hierauf d e n  
10 Teile kaltes Waaser zugegeben und die rasch krystallisierende 
Mischung hier 24 Stunden stehen gelaasen, wobei es zweckmiiflig ist, 
einige Stunden vor dem Absaugen einige Male umzuschwenken, 
urn die bestehende Uebersiittigung der Losung zu beseitigen. Zum 

. 

II. 

l )  R e i n  w h s s e r i g e  Skure iat nicht brauchbar'wegen der 
schwerliielichkeit dea Digitaxins. 

8 )  vagi. die~ee MV 884, 484. 
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Auswaschen wurde nur Waaser beniitzt. Das sehr schon aussehende 
vakuumtrockene Digitoxigenin wog 17,24 g oder 41,2% ; daa new 
Verfahren bedeutet also nach d i e 8 e r Richtung einen wesent- 
lichen Fortschritt. Einige Ueberraschungen brachte aber die Unter- 
suclung des abgesaugten Filtrates : Ich habe dasselbe zunilchst 
wie frtiher zweimal mit Chloroform geschuttelt, um dadurch die 
letzten Reste des Digitoxigenins wegzunehmen. Dabei geht (wie 
mir personlich schon seit Jahren bekannt ist) immer auch etwaa 
Digitoxose mit in das Chloroform tiber (wahrscheinlich durch Ver- 
mittelung des anwesenden Alkohols), und man mu13 deshalb nach dem 
Abdestillieren des durch Natriumsulfat entwasserten Chloroforms 
(und Alkohols) den verbleibenden siruposen Riickstand zuerst mit 
Wasser ausziehen, ehe man das darin steckende Digitoxigenin 
mittels 50%igem Alkohol zum Krystallisieren bringen kann. Dies 
kt bei Wiederholung des Verfahrens zu beachten, bietet jdoch  
nichts Absonderliches. Als ich aber dann aus der durch Chloroform 
gereinigten wiisserigen Losung die Salzsaure quantitativ durch 
Silbercarbonat entfernt und diese Znckerlosung zuerst) bei 36-40°, 
schliel3lich im Vakuum iiber Schwefelsaure zum dicken, farblosen 
und quantitativ reichlichen Sirup konzentriert hatte, konnte ich 
merkdrdigerweise auch durch Impfung mit Digitoxose keine 
Krystallisation erzielen, wiihrend ich bei der alten Spaltungumethode 
niemals die geringsta Schnierigkeit in dieser Beziehung gehabt 
hatte. Nattirlich muBte ich in erster Linie vermuten, daD die jetzt 
verwendete weaentlich verdiinntere Salzskure trotx des Erhitzens 
die Spaltung in bezug auf den Zucker unvollstandig bewirkt hatte, 
und letzteres erschien in zweifacher Richtung moglich: erstena 
hatten die friiher ermittelten Tatsachenl) sehr wahracheinlich ge- 
macht, da13 aus e i n e m Molekiil Digitoxin C,,H,,O,, z w e i Molekiile 
C,H,,O, abspaltbar sind; war dies richtig, dann konnte die neue 
gelindere Spaltung zu einem Disaccharid gefiihrt haben, das viel- 
leicht schwieriger krystallisierte ah die Digitoxose ; zweitens er- 
innerte mich die beschriebene Abnormitiit an sine andere Beob- 
achtung'), wonach neben Digitoxigenin und Digitoxose v i e 1 - 
1 e i c h t ,,noch ein weiteres leicht-fliichtiges Spaltungsprodukt" 
zu vermuten war. In beiden Fallen war also von erneuter Hydrolyse 
ein beseem Ergebnis zu erwarten, und da ich erst vor wenigen 
Monaten in einem khnlichen Falle beim 13-Antiarin-Zucker ein so 
ghmtigea Rasultat erzielt hat&*), trug ich kein Bedenken, die 

1) Ber. d. d. chem. &s. 81, 2467. 
a) Dieees Archiv 284, 488. 

Ber. d. d. chem. Gsi. 46, 871. 
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7esamtmenge des zuerst gewonnenen Zuckersirups nochmala mit 
10 Teilen O,Ei%iger Salzsaure (diesmal aber rein wiisseriger)') am 
RitckfluB im kochenden Waaser zu erhitzen, aber diesma135 Minuten 
lang: Sofort nach Beginn des Erhitzena wurde die urspriinglich 
farblose Lijsung triib, schlieIjlich befand sich am Boden eine ziemliche 
Menge eines dunkelroten Oeles, welches auch durch Kithlung der 
ganzen Mischung mittels Eiswasser nicht erstarrte. Die wiisserige 
Losung wurde dann durch ein feuchtes Filter abgegoaaen und, weil 
sie noch stark rotgelb war, dreimal mit Aether geschuttelt, welcher 
die fiirbende Substanz vollig aufnehm. Hierauf wurde die Salzsaure 
abermals genau durch Silbercarbonat weggenommen und echlieBlich 
die Zuckerlosung vorsichtshalber nur im Vakuum tiber Schwefel- 
siiure zum Sirup verdunstet; letzterer krystallisierte jetzt leicht 
von selbst und die Krystalle konnen nach h e m  ganzen Verhalten 
nichts andera sein, als D i g i t o x o s e ,  a b e r  d i e  A u s b e u t e  
(6,3 g vakuumtrockene Krystalle) w a r a u f f a 11 e n d v e r - 
r i n g e r t im Vergleich zur Menge des urspriinglichen dicken 
Sirup, welchen ich der vermeintlichen zweiten Hydrolyse unter- 
worfen hatte und ga- besonders gegenuber der berechneten Menge 
Zucker (18,2 g). Hiereuf versuchte ich zuniichat jenes Oel fi ir  niihere 
Charakterisierung in etwas reinerem Zustande dadurch zu f w e n ,  
daB ich die gelb gefiirbten Aetherauszuge einfach iiber Schwefehure 
verdunsten l i d :  aie hinterliehn ein 001, des sich aber schon im 
Exsikkator stark dunkeI fkrbte, obwohl keine Spur von etwa mit- 
gerissener Salzsliure darin nachgewiesen werden konnte, und welches 
zugleich in intensivster Weise durch teilweise Verfliichtigung die 
schon im Jahre 1896 (1. c.) beschriebene Dunkelfiirbung der Schwefel- 
siiure veranlaI3t.e. Dieses.Produkt a l s  s o l c h e s  direkt in einer 
amlysierbaren Form zu gewinnen, erschien ausgeschlossen ; an- 
dererseits erinnerte aber sein Verhalten und auch sein Geruch an 
Fur01 oder iihnliche Zuckerzersetzungsprodukte, und so kam ich 
zu der schmerzlichen Entdeckung, daB ich durch die vermeintliche 
zweite Hydrolyse trotz Anwendung iiuBerst verdiinnter Salzsiiure 
einen wesentlichen Prozentsatz meines kostbaren Zuckers einfach 
zerstort hatte, waa ein Kontrollversuch sofort bestiitigte: 0,6 g 
mine, derbkrystallisierte Digitoxose mit 10 Teilen gleichartiger 
0,5%iger wasseriger fialzsiiure in Druckflamhe 35 Minuten in 
kochendem Wasser erhitzt, zeigtan genau die gleichen Emcheinungen, 
wie sie oben bei der zweiten Hydrolyee beobachtat wurden. D i e  
D i g i t o x o s e  i s t  d e m n a c h  g e n z  a u B e r o r d e n t l i o h  

I) Bmitet eua 180,2 com Wasem + 3,8 c a n  verdiinnm 8alS;- 
e&ure (1,l). 
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e m p f i n d l i c h  g e g e n  h e i l j e  SLiure, auch wenn die 
sehr stark verdiinnt ist. Jetzt wird auch eher begreiflich, dad 
S c h m i e d e b e r g seinerzeit die Glykosidnatur dee Digitoxins 
so vollstandig iibersehen komite ; er hat jedenfalls nur wenig Glykosid 
zu seinem Spaltungsversuche genommen und wenn er dabei z. B. 
nur lO%ige Salzsaure beniitzte, so ist bei dem von ihm angewendeten 
,,Kochen"') die kleine Menge des zuerst gebildeten Zuckers sofort 
volljg vernichtet wordena). 

Die hochgradige Empfindlichkeit des Zuckere gegeniiber 
Salzsaure veradal3te mich, auch das V e r h a 1 t e n d e r D i g i - 
t o  x 0 s  e b e i  d e n  ii b l i  c h e  n P e n t  o R e - Re a k t i  o n e n  
zu priifen, obwohl sie nach der Formel C,H,,O, eine Tetrose h t ;  
bei samtlichen einschliigigen Proben wurde je ein Parallelversuch 
mit 1-Arabinose unter genau gleichen Bedingungen gemacht. 

Eine kleine Menge 
reiner, krystallisierter D i g i t o x o s e + zirka dreifache Menge 
Orcin + 6 ccm 200hige Salzsiiure gekocht, gaben sofort Triibung 
und raach reichlichen dunkelgriinen Niederschlag, wobei eine Violett- 
farbung nioht zu sehen war. Beim Schiitteln der Mischung mit 
Amylalkohol entstand eine stark griine Losung, welche zuniichst 
genau aussah wie die mit Arabinose erzeugte; erst nach starker 
Verdiinnung, wie sie fur die Untersuchung im n o g e  des Spektral- 
apparates erforderlich erscheint, waren die beiderlei Farbungen 
zu unterscheiden: D i g i t o x o s e violettrot mit Stich im Griine; 
A r a b i n o s e blaugriin; ferner lie13 die Amylalkohollosung des 
Digitoxmproduktes keinen einzelnen Absorptiowtreifen im Rot 
erkennen ; 

b) nach B i a 1 mit Eieenchlorida) ; h g e n s  genau nach Vor- 
schrift bereitet und vor jedem Versuche bis gerade zum Kochen 

1.  0 r c i n p r o b e: a) o h  n e Eisensalz. 

1) Arch. f. exper. Path. u. Phannak. 8, 39. 
*) Weniger begreiflich ist aber, daB S c h m i e d e b e r g trotz 

aller von mir ermittelten Tatsachen und trotz der von K r a f t (1. c.) 
elieferten BestBtigung noch heute beatreitet, daO daa Digitaxin zu 

8en Glykosiden gehort. S. dariiber ,,GrundriB der Pharmakologie" 
7. Aufl. [ 19131 (mitbearbeitet von F a u s t) S. 306. Scharfen Einspmh 
mu13 ich auch erheben gegen die Behauptung (Ebenda S. 303), daI3 
daa Digitalhum verum ,,im wesentlichen nach dem urspriinglichen 
Verfahren" (d. h. nach S c h m i e d e b e r g) fabrikmal3ig ewonnen 
wird. (Vergl. hierzu dieses Archiv 288, 299-310). Ale 4altun - 
produkt des gleichen Glykosids wird ferner S. 303 1 e d i g 1 i o h & 
,,harzartiee Digitelirasin' angefiihrt, und meine ausfiihrlichen Arbeihn 
iiber Antiarin existieren f i i r  dieses Buch ebenfells nichtl 

*) Biochem. Zeitachr. 8, 323 (1907). - . S. auch A b d e r h a 1 d e n 
Biochem. Arbeitamethoden II., 97. 
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erhitzt, dann die Mkchung nicht weiter erwiirmt. Die Vorprobe 
mit 4-5 Tropfen sehr stark verdtinnter wlisseriger Arabinose- 
losung ergab nur Griinfiirbung ohne Niederschlag, der Amylalkohol- 
auszug erschien blaugriin und zeigte im Spektralapparat den dunklen 
Streifen im Rot auch nach einigen Stunden. Eine ungefahr gleich 
verdunnte wiisserige Losung von voEg reher D i g i t o x o 8 e 
gab dagegen unter genau gleichen Bedingungen sofort einen starken 
dunklen, f lookigen Niederschlag, dessen Amylalkohol- Auszug vie1 
stiirker gefiirbt war ah beim Vergleichsversuche und in dieser Kon- 
mntration mehr violett erschien, nach Verdiinnung auf annahernd 
gleichen Fiirbegrad aber der durch Arabinose erzeugten Filrbung 
aum Verwechseln. ahnlich war und d a m  auch gleiches Verhalten 
im Spektralapparat zeigte. D a r a u s  f o l g t ,  d a B  d i e  
B ia l ’ sche  R e a k t i o n ,  w e n n  s i e  a l l e i n  a n g e w e n d e t  
w i r d ,  u n t e r  U m s t l i n d e n  m e h r d e u t i g  s e i n  k a n n ,  
denn moglicherweise werden auch noch andere bisher nicht be- 
kannte Zuckerarten aufgefunden, welche sich dabei ahnlich verhdten 
wie die Digitoxose, ohne Pentosen zu sein. 

2. F u r o l b i l d u n g ,  nach der Methode von G u n t h e r ,  
C h a 1 m o t und T o 1 1 e n el) : daa vorschriftsmiiflig bereitete 
Destillat am 0,23 g Digitoxose lieferte keine Spur von s i o h  t - 
b a r e r  Reaktion mit Anilin- und mit Xylidin-Acetat. F u r 0 1  
wiirde also im Gegensatz zur Arahinose n i c h t gebildet worden 
sein ; dyegen gab das Destillat mit Phloroglucin uncl konzentrierter 
SalzRLiure Gelbfiirbung und dann einen Absorptionsstreifen im 
Griin, genau wie wenn Methylfurol vorhanden wiire. 

Vor- 
versuch:, festes Phloroglucin + 3 ccm konzentrierts Salzsilure 
+ ca. 4/2 ccm stark verdiinnte wasserige A r a b i n o 8 e - %sung 
tiber freier Flamme schwach ermlirmt, erst dann Fgrbung, die raach 
direkt violettrot wird, nach kurzem Stehen reichlicher dunkler 
Niederschlag. Bei ganz gleicher A u s f i i h g  mit verdiinnter D i g i - 
t o x o s e - Losung sofort beim ZugieBen der letzteren Gelbfiirbung, 
beim schwachen Erwbrmen Gelbrot-Werden, schliefllich fast genau 
amehend wie eine offizinelle Eisenchloridlosung und nach einer 
halben Stunde kein Niederschlag. Nach d i e s e r  Richtung also 
charakterietischer Untemchied ! Wird hierauf die gelbrote Losung 
aus Digitoxose mit zirka gleichem Volumen Wasser verdilnnt, 

3. P h 1 o r o g 1 u c i n p r o b e. (0 h n e Destillation.) 

1) Ber. d. d. chem. Qas. 18, 3673. - S. auoh F l i n t  und 
T o 11 e na, Ber. 26, 2916. 

Aroh. d Pbrm. COLL Bda. 8. Haft  37 
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so entsteht eine achwache, gelbe hautige Ausscheidung, die noch 
stark gelbe LaSung zeigt aber d a m  ein breites Absorptionsband 
im Grtin, wider wie wenn Methylfurol vorliige. Demnach ist b e i 
d e r  D i g i t o x o s e  fur die Beobachtung dieses Absorptions- 
bandes die ziemlich umstkndliche und relativ vie1 Substam er- 
fordernde vorherige D e s t i 1 l a t i o . n  g a n e  i i b e r f l i i s s i g ;  
ferner kann man durch diese Phloroglncinprobe Digitoxose von 
Arabinose (und vermutlich anderen Pentosen) unterscheiden. Zu- 
gleich wird aber dwch den bewhriebenen mdersartigen iiuDeren 
Verlauf der Reaktion ( v o r  der Priifung im Spektralapprate) 
hiichst wahrscheinlich gemacht, dal3 die Digitoxose nicht Methyl- 
furol liefert. Diem SchluDfolgerung wird namentlich auch gesttitzt 
h r c h  die Formel C,H,,O, des Zuckers und duroh seine Koostitution: 

CH,. CHOH. CHOH. CHOH . CH, . CHO. 

Nach beiden Richtungen diirfte gegen meine friihere Beweis- 
fiihrungl) kaum etwas einzuwenden sein und man kann sich schwer 
vorstellen, wie aus eiriem aolchen Molekiil Methylfurol entstehen 
sollte. Es mu13 also zunachst doch noch versucht werden, in irgend 
einer Form das Oel zu fassen, welches beim Erhitzen der Digitoxose 
mit O,b% SalzsLure entsteht?). Vielleicht kann man d a m  weitere 
Aufkliirung erhalten und es ist ziemlich wahrscheinlich, daD auch 
die hochst charakteristische Blaufkrbung mit Eisen-Eisessig-Schwefel- 
siiure damit in Verbindung steht und auf diemm Umwege ent- 
riitselt wird. 

Endlich mahnen obige Beobachtungen ziw V o r 0 i o h t 
b e i  S c h l u D f o l g e r u n g e n  &us sog.  ,, P e n t o s e -  
r e a k t i o n e n " ,  wenn nur eine einzige zur Anwendung kam. 
Manche Pltere Angabe in dieser Richtung d w t e  deshalb revisions- 
bedUrftig sein. 

l) Ber. d. d. chem. Gee. 82, 2196 und 88, 4040. 
Die fluchtige Substam, welche ich friiher ale ,,Speltatuok" 

dee Digitoxim vermutet hatte, welche eber nach obigem ein Zer- 
setzungaprodukt der Digitoxom iet, versuchte ich echon vor mehwren 
Jehren zu feseen, aber vergeblich. Sioher festgestellt wurde d d e  
nur (ebeneo wie jetzt wieder), dd3 der Stoff auch a m  neutrelisierter 
Losung mit Wesser uberdeetilliert, d& daa Dffltillat mit Jod und Alkali 
schon in der Kalte Jodoform liefert, wahrend die Acetonproben w h  
L e g a 1 und nech P e n z o 1 d t negativ verliefen. Beim Erhitzen 
der Digitoxom mit 0,6%iger Selzsiiure' bildet sich ferner zweifelloe 
gleichzeitig eine Silure. 
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Anhang : Zur Hennt,nia der Digitoxonslurc. 
Zur etwaigen Identifizierung dieaer S&ure C,H,,O, envier, sich 

frtiher eigentlich nur des Phenylhydrazid ale geeignetl) ; weitme Derivate 
mit entsprechend giinstigen Eigenschaften wben ale0 hochst erwiinscht. 
Deahalb beachreibe ich hier einige neu dargestellte Selzd. 

K tfp f e r s a 1 z : Das a i rupk  Lacton (vergl. 1. c.) mit vie1 
Wasser und Kupfercarbonat mehrere Stunden in kochendem Wesser 
erhitzt, nimmt fast gar kein Kupfer auf; erst beim weiteren Erhitzen 
mit frisch geflilltem und sorgfiiltig auagewaschenem Kupferoxydhydrat 
geht eine nennenswe* Menge Kupfer in Losung; letztere i t  hell- 
g r k ,  beim Verdampfen verbleibt griiner Sirup, dieeer krystellisiert 
nicht und trocknet an der Luft nicht am. Dee S e l z  i t  ale0 stark 
hygroskopiech. 

C h i n i n s  a 1  z : Zu einer Lijsung von 0,912 g Digimxon- 
ellurelaaton in 20 ccm Wasser (&halt ermittelt durch Titration) wurde 
des berechqete Chinin. anhydr. . (Zg),  gelijst in 20 ccm Alkohol, gegeben; 
der hierbei entetandene Niederechlag verschwand sehr reech beim Um- 
echwenken und Erwiirmen auf dem Wasaerbade, nach 3/4stkdigem 
Erbitzen wurde verdempft, was rtber bald Oelabscheidung verenlaI3te; 
das Oel ersterrte beim Erkalten resch zu Nadeln, dim (nach Ab- 
trennung) 0.7 g, also c& y9 des verwendeten Alkeloids wiegend, me- 
gierten stark alkalisch und losten sich in Aether, bestasden elso e ~ e  
unverbrauchtem Chinin. Dns Filtrat lieferte erst neoh Verdnstung 
bie zu dickem Sirup und nach Mt igem Umriihren eine schwache 
Krystellisation; sein Trockenriickstand in (6 Teilen Methylakohol + 
1 Teil Wasmr) aufgenommen und dann mit 10 Teilen Aether vermisoht 
ergab jedoch bald Krys tah t ion  und in 24 Stunden eine sehr schone 
Krueta von gliLnzenden Wareen (lange derbe Ndeln oder diinne Sirulen) 
dea C h i n i n s e l z e s .  DimsaufFiltergesammelt,wunlemit (1Teil 
86%igem Methylalkohol + 3 Teilen Aether) und schliealich mit Aether 
allein gewaachen und lufttrocken gemacht: Schmelzpunkt 164O; kein 
Krystallwasser ; am leichtasten loslich in 86%igem Yethylalkohol, euf 
flllligerwek als f e B t e s Selz sehr echwer loslich in kaltem Waaser, 
trotzdem aber nioht gewinnbar durch Vermischen einer konzentriertea 
Liieung von digitoxoneeurem mum mit dem bereahneten Chinin. 
hydmchlor. (Leteteres in heiDer wbeariger Losung 1 : lo), da in diesem 
Falle sogar Impfung mit fertigem Chininsalz nicht zum Ziele fiihrt, 
das Selz ist ganz beeonders gene* zur Bildung ubereiLttigtsr Lijeungen; 
mi5lich iet aderdem die oben beachriebene sehr unvollsuLndige Bindung 
des Chinins durch das Lacton der Digitoxonellure. 

Gibtiger liegt die Sache beim B r u c i n  s a 1 z : 1,14 g Lacton 
in 26 ccm W w r  (&halt ebenfalh durch Titration ermittelt) f be- 
rechnetes B ~ c i n .  d y d r .  in Kolben I Stunde in kochendem Weseer 
erhitzt und verdampft bis auf 12 g, lieferten direkt nur minimele 
Kryatallisation, dagegen eine reichliche auf folgendem Wege: 12 g 

1) Ber. d. d. chem. &a. 41, 666 und 48, !@lo. 
37+ 
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konzentrierts Salzl%ung + 36 g abeolutar Alkohol nahmen 48 g ge. 
wohulichen Aether ohne Triibung ad, beim Reiben der Wand begann 
eber rasch Aueecheidung, bei ruhigem Stehenlaeeen sehr d o n e  
W a r z e n  v o n  s t a r k  g l i l n z e n d e n  k u r z e n  d e r b e n  
S 8 u 1 e n , langsam eich vermehrend, Mutterlauge einfaoh abgieBbar, 
die Kryystalle leicht auszuweschen zunitchst mit wenig (1 Tgil 95yoigem 
Alkohol + 2 Teilen Aether), schlieDlich mit Aether allein; das luft- 
trockene Salz aehr leicht loslich in Waaser, etwaa schwerer, aber h e r  
noch reichlich in absolutem Alkohol, leicht filllbar durch Aether; 
Schmelzpunkt 124O. 

1,0136 g lufttrockenes feinzerriebenee Salz im Vakuum iiber 
Schwefelsiiure 0,OD g H,O. - 0,6632 g desgleichen 0,0468 g H,O. - 
0,20 g vakuumtrockenea Salz 0,4646 g CO,, 0,1366 g H,O. 

Rereahnet fiir C,Hla0,.CsaHrb04Na.3 H,O: Gefunden: 

Gefunden : 
H,O 8,83 8,88 8.28 

Bereohnet fur C6HlaOb. CIJXIIOINI : 
C 62,31 61,QQ 
H 6.86 7.69 

Die Mutterlauge gab mit mehr Aether noch eine s k k e  zweite 
Krystallieation; bei Wiederholung wird es also beaser =in, die urspriing- 
liche Losung vor Zusete von Alkohol und Aether stilrker zu konzen- 
trieren. 

1V. Digitorin HilianP) und Digitoxin Merek. 
Beziiglich der in der Ueberschrift bezeichnetm Stoffa wider- 

spricht K r a f t meinen friiheren Angaben in zwei sehr wichtigeu 
Punkten: 1. er ,,konnte das w i r k l i c h e  Digitoxin im Wasser- 
auszuge der Bliitter n i c h t entdecken", 2. bekani er ,,von reinem 
Digitoxin auch nit verdiinntem Alkohol nur die bei 246O 
schmelzenden Krystalle", also wasserfreie. Diese beiden Beob- 
achtungen haben mich besonders iiberrasaht, denn die Substanz, 
welche ich ureprunglich a h  - D i g  i t o x  i n  beschrieb, habe ich 
genau nach dem Wortlaute meiner Publikation (1. c.) sicher zuerst 
m i t t e 1 s W a s s e r aus den Blattern gewonnen, wobei doch nicht 
anzunehmen ist , daB der lediglich konservierungshalber erfolgte 
Zusatz von nur 60/, Alkohol eine w e s e n t 1 i c h e Rolle gespielt 
hrtben konnte. Beziiglioh der nachtriiglich vorgenommenon Ex- 
traktion der gleichen Bliitter mit 50Y0igem Alkohol und der aus 

1) Damit bezeichne ich lediglich der Kiirze helber das Glykosid, 
welchea ich seinerzeit selbst aus Bkttern (nach diesem Archiv 288, 316 
,,Krystalle &us A e t h e 1") dargestellt und anfi5nglich ah p-Digitoxin 
beschrieben hatte, daa ich aber spiiter - naoh Beseitigung einiger 
Widerspriiche - els identiech mit S c h r n i e d e b e r g ' e  und mit 
M e  r c k's Digitoxin erkllirte. 
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solchem zweiten Auszuge neuerdings gewonnenen ,,Krystalle am 
Aether" (= Digitoxin Kiliani) findet Rich aber in meinem Arbeits- 
hefte vom Jahre 1894/95 der Satz: ,,Bei Wasserbestimmung so 
gute Uebereinstimmung, daD unter Beficksichtigung dea sonat 
ganz gleichon Verhaltens beiderlei ,.Krystalle aus Aether" ale 
identkch betrachtet werden diirfen und jetzt alles davon vereinigt 
wird." Mein ?-Digitoxin hrtbe ich also sowohl durch Waaser als 
durch verdtinnten Alkohol ausziehen konnen, auch tiber den Krystall- 
wassergehalt dieses Digitoxins sowie der damals xum Vergleiche 
beniitzten Proben von Digitoxin M e r c k, bezogen im Frtihjahr 1894 
und im Januar ,1895 - nach dem Umkrystallisieren a u ~  85xigem 
Alkohol - kann kein %weifel bestehen: Meine Arbeitshefto ent- 
halten noch eine Anzahl von nnnllhernd gleichen Waaserbe- 
stimmungen mit genauen Einzelangaben. Bestatigt wurden tibrigens 
diese Beobachtungen auch von zwei anderen Seiten: B u r m a n nl) 
hat jm Digitoxin M e r c k, umkrystallisiert aus verdtinntem Alkohol, 
13,4% Waaser gefunden und im hboratorium der G e 8 e 11 8 c h a f t 
f u r  o h e m i s c h e  I n d u s t r i e  i n  B a s e l ?  wurden ebenfalls 
,,Krystalle aus Aether" gewonnen, deren Eigenschaften meinen 
;ilteren Angaben entsprachen. Um so mehr war ich aber erstaunt, 
als ich kiirzlich zwei Proben des nach Abschnitt II, S. 666, ge- 
reinigtan Digitoxins M e r c k  vom Jahre 1911/12 nach weiterem 
Umkrystallisieren aus 86%igem Alkohol auf Krystallwasser priifte: 
Versuch I: 1,6648 g Krystallisation I (S. 66%) in 12 Teilen koahendem 
86%igem Alkohol gelost; in 12 Stunden allmlihlich Krystallbrei, 
ausschlieDlich N a d e 1 warnen; beim Absctugen mit 6O%igem 
Alkohol gewaschen, an der Luft langsam komtantee Gewicht (inner- 
halb 36 Stunden), dann gaben 0,9024 g im Vakuum iiber Schwefel- 
siiure nur 0,0138 g Verlust oder 1,63% hygroskopisches Waaser. 
(Vergl. S. 666.) 

Versuoh 11: 0,8264 g ebenso umkryBtallisiert, wieder nur 
N a d e 1 warnen; 0,4542 g hiervon lufttrooken, dann im Vakuum 
nur 0,0068g oder 1,6% Waaser abgegeben. 

D i e s e s  Digitoxin bindet elso (ebenso wie daajenige von 
K r a f  t) tatslichlich kein KrysteJlwmer, und so ergibt sich der 
wichtige SchluD, daD ea z w e i  A r t e n  v o n  D i g i t o x i n  geben 
muB, von welchem das eine Kryetdlwasser aufzunehmen vermag, 
das andere nicht; infolgedessen wird jetzt euch notig sein, dae 
Dipitoxigenin, welchtx ich gemilB Abschnitt TIT auq dem Didtoxin 

1) Bull. 800. o h .  1910, 976 und 078. 
2, H e r t u n g ,  Der Digitoxingehdt dee Digifoline ,,Ciba". 

Phtwm. Poet 1913, 367. 
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M e r c  k 1911112 genomnien, s e h r  g e n a u  zu vergleichen mit 
dem frfiheren, was in besonderer Untersuchung geschehen 8011. 

Ein grofieres Interesse gewinnt ferner jetzt meine alte Angabe 
(dieses Archiv 233,315), daD die wasserfreien iiber 240° schmelzenden 
,,Krystalle aus Aether" durch Umkrystallisieren aus 8b%igem 
Alkohol verwmdelbar seien in wasserhaltige von der Erweichungs- 
temperatur 146-150°. Auch dies wird zwar bestlitigt durch 
B u r m a n n ,  dessen u r s p r i i n g l i c h e s  Digitoxin M e r c k  
bei 247,60 schmolz, sowie durch G e s e l l s c h a f t  f t i r  c h e -  
m i s c h e I n d u s t r i e B a s e 1 (beide 1. c,). Leider finden sich 
aber in meinen Originalaufzeichnungen vom Jahre 1894/9b gerade 
hieriiber keine g e n a u e r e n Angaben; ich vermute, daR ich den 
enteprechenden Versuch noch rasch wahrend des Niederschreibens 
dor Abhandlung ausfiihrte ohm ihn in inein Heft einzutragen; 
er bedarf jedenfalla genaner Kontrolle; bei s o 1 c h e n Substanzenl) 
kann man nicht voraichtig genug sein ! 

Unter meinen illteren Angaben fiber ,,p-Digitoxin" und Digi- 
toxin M e r c k findet sich ferner e k e  e i n z i g e Reobachtung*), 
welche auch fur das Digitoxin eine hesondere ,,Labilitilt" dea 
Molekiils andeuten konnte und K r a f t meint deshalb, es sei dim 
auf eine ,,Verunreinigung mit Gitalin" im damaligen Digitoxin 
M e r c k (1907) zuiickzuftihren. Ich habe aber jetzt bei Versuchen, 
welche noch nicht abgeschlosaen sind, dasl Gitalin I1 ( f i h  andere 
Zwecke) einer ziemlich langwierigen Behandlung mit verschiedenen 
neut.ralen Losungsmitteln bei wechselnden Tempemturen unter- 
worfen, o h n e schliel3lich freien Zucker nachweisen zu konnen. 
K r a f t '8 SchluBfolgerung ist demnach keine zwingende; es besteht 
die M ti g 1 i c h k e i t ,  da13 damals auch irgend etwa0 anderee im 
Spiele war; so gibt z. B. mein Arbeitsheft von 1907 zu dem (1. c.) 
von mir gebrauchtan Ausdruck , ,entsprechend komentrierten 
wasserigen Fliissigkeit" die geiiauere Erkliirung, daB dieses , ,Kon- 
zentrieren" durch Verdanipfen auf dem Wasserba.de bis zu kleinen 
Volumen bewerkstelligt wurde; vielleicht ist bei diemm 1 ii n g e r e n 
Erhitzen und nicht wie ich damals glaubte, beim kurzen Aufkochen 
mit 8S%igem Alkohol eine HydrolyRe einget,reten, welche aber 
auch dae Digitoxin selbRt erlitten haben konnte. 

Endlich sind hier noch einige Bemerkungen beizufiigen uber 
A u s f t i h r u n g  u n d  E r g e b n i s  d e r  E i s e n - S c h w e f e l -  
s a u r  e - R e  a k t i  o n b e i D i g i  t a 1 i s  - 8 t o  f f e n. 

1) Prof. B o e h m (Leipzig) hat me vor vielen Jahrea in einsm 
Briufe ea miah eehr treffend als ,,vewhmitzt# k i c h n e t .  

a),Ber. d d. chem. Ges. 40, 2998. 
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Auf Is. 567 habe ich schon angegeben, daB man in Zukunft 
die Eisen-Schwefelsiiure-Reaktion am besten ganz trennt von der 
Eieessig-Reaktion ; ferner SOU zur Eieen-Schwefelslure-Reaktion 
immer nur so wenig Glykosid oder ,,Genin" genommen werden, 
daIJ die gebildote L o s u n g  auch bei lalngerem Stehen noch 
d u r c h s i c h t i g bleibt ; rrchoner und sicherer sind endlioh diese 
Sohwefelsaure-Reaktionen immer bei den ,,Geninen" ah bei den 
Gly kosiden, einfach weil bei diesen letzteren die Zucker-Komponente 
gleichzeitig von der Siiure zeratart (verkohlt) uind dadurch die 
Reinheit der Fiirbung wesentlich beeintrllchtigt wird. Befolgt 
man nun obige Vorschrift (betr. Durchsichtigkeit), so lawn sich 
Digitoxigenin einerseits und Anhydrogitaligenin sowie Digitaligenin 
anderewits aul3erst scharf voneinander imterscheiden. Betreff s 
D i g i t o x i g e n i n (aus meinem ,,,3-Digitoxin" und a m  Digitoxin 
M e r c  k 1894/96) schrieb ich friiher'): ,,Me Siiure wird hier 
1 a n g s a m eigeriartig rot und entwickelt dabei eine auffallend starke 
Fluoraszeenz" ; jenes R o t diirfte caber ziemlich identisch =in mit 
der charakteristischen Fiirbung, welche die meisten gesohliffenen 
A1 m a n d i n e zeigen; von einem ,,Braun", welches K r a f t 
dem Digitoxigenin zuschreibt., kann ioh im durchfallenden Lichte 
nichts entdecken, die Fluorescem kann hocbtens irn euffallenden 
Liohte ein Braun vortlluechen; erst nach einjgen Stunden iindert 
sich die Farbe etwaa, sie wird mehr schmubeig und kann d a n n 
allenfalls ale Braunrot bezeichnet werden. G an z an d e r E ver- 
halten sich K r a f t ' e  A n h y d r o g i t e l i g e n i n  (Original- 
prliparat) und mein D i g i t a 1 i g e n i n: Die Schwefeleinre- 
wird hier - offenbar durch die groDere Liialichkeit dieaer Sub- 
stanZen - s o f o r t  ' d u r c h w e g  g o l d g e l b ,  dann aber sehr 
rasah andersartig.rot, und sie mi@ RohlieSlich, namentlich beim 
Schiitteln an der Oberfliiche, daa schone Rotviolett, auf daa ich 1. c. 
zueret aufmerkmm mmhte. 

Die bier besobriebenen Eisen-Schwefelsiiure-Reaktionen habe 
ich euch noch im Wellenhgenspektroskop naoh M a r ten e (xnit 
Wellenlhngenskala) untersucht, wobei die einzelnen Losungen in 
daa g l e i c h e  Glaaschiilchen (mit moglichst ebenem Boden) ge- 
bracht d e n .  Es zeigtan die Lbungen am 

I. D i g i t a l i g e n i n :  sehr b r e i t e s  Absorptionsband, 
beginnend im Celb bei 696, reiohend bis 08. 475 im Blau, daa 
game Griin verdeokt; 

1) Dieaea Archiv 284, 276. Ioh habe auoh jetzt wider kleine 
Resb der damdigen Origindpfllparata benutat. 
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11. A n h y d r o g i t a l i g e n i n  (Original von K r a f t ) :  
etwas Bchmaleres Band, am starksten im Gelb von 640-4520, 
einige Minuten spiitsr aber auch 590-540 dunlrel, dagegen deilt- 
liches Durchschimmern des Griins von 520-500; 

111. D i g i t o x i g e n i n  aus Digitoxin M e r c k  1911/12: 
im Gelb nur bei 5-570 s c h w a c h e s dunkles Band, das iibrige 
Gelb und das Griin aber leicht beschattet, zugleich schwache An- 
deutung eines S t r e  i f  e n A im Rot von 650-640; 

IV. und V. D i g i t o x i g e n i n  am ,,P-Digitoxin" 
K i 1 i a n i, sowie Digitoxigenin aus Digitoxin M e r o k 1894/95 
verhielten sich genau wie No. LII. 

Freilich sollten jetzt noch genauere Versuche bei vollig gleicher 
Konzentration und gleicher Schichtendicke ausgefiihrt werden. 

V. Vemchiedenes mr Digitalisfrage. 
In der einschliigigen m e d i z i n i s c h e n Literatur wurde 

schon oft (z. B. neuerdings wider durch F o o k e 1. c.) die Frage 
aufgeworfen und zu beantworten versucht, ,,w e 1 c h e rcc Stoff 
die Loslichkeit des an sich wasserunloslichen Digitoxins und auch 
des sehr schwer (1 : 600) loslichen Gitalins und des fast unliislichen 
Anhydrogitalins bei der Bereitung von Digitalisidus sowie von 
Dialysltten usw. bedingt; manchmal ist dahei sogar die Ansicht 
aufgetaucht, daa krystallisierte Digitonin, welches man f r u h e r 
in den Blilttern vermutete, konne eine solche Wirkung ausiiben. 
Dies ist fiir das krystallisierte Digitonin gRnz au8gesohlo8sml denn 
clime Substanz ist in reinem Zustande in kaltem Waaser ebenfalln 
nur iiuDemt schwer loslich (vergl. Bericht der Deutschen chemiechen 
Ceaellschaft 24, 3953) und in heiBem nicht leicht. Es ist aber tiber- 
haupt nicht ein e i n z e l n e r  ,,Korper X" (siehe F o c k e ,  1. c., 
S. 272), der die angegebene Wirkung erzielt, sondern einfach d i e 
S u m m e  s i i m t l i c h e r  B e g l e i t s t o f f e ;  am reichsten an 
solchen sind von den hier in 13etracht kommenden Gemisohen 
selbstvemtandlich das Infusum oder ein Digitalisdekokt, weil sie 
einfach ganz rohe Pflmzenextrakte darstellen und dabei epielt noch 
ein weiteres Moment mit: die Digitalisblatter werden wohl kaum 
das Digitoxin und Anhydrogitalin in krystalhierter, also schwer- 
loslicher Form enthaltan, die beiden Stoffe werden deshalb auch 
nicht gewissermaDen in konzentriertem Zustande in e i n z e 1 n e n 
Gewebsteilen der Bliitter angehiuft sein, sondern ea ist vie1 wah- 
echeinlicher, daB sie in den Blittern im Zustande feinster Verteilung 
oder auch direkt im Zellsafte gelost darin stecken, wm mir auch von 
botanischer Seite bestatigt wird. Trifft dies zu, dam bt e6 gsnz 
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selbstverstiindlich, dai3 sie - namentlich bei Anwendung von 
h e i 0 e m Wrtaser - durch die weit iiberwiegende Menge der zurneist 
leicht liislichen Begleitstoffe mit groBter Leichtigkeit in die Losung 
iibergehen und anch nwh dem Erkalten darin verbleiben. Piir 
jeden Chemiker, der nur einmal mit irgend einem Pflanzenextrakte 
zu arbeiten hatte, ist dies ganz selhstverstandlich ; ich persiinlich 
kann ifbrigens diese Ausfiihrungen noch dumh ein bestimmtea 
Beiepiel z a h  1 e n m ii D i g stiitzen: vor wenigen Monaten habe 
ich aus 14 kg Antiarissaft (der doch auch ein ,,Pflanzenextrakt" 
ist) 315 g krystallisiertes Antiaris-Protein und 14 g krystallisiertes 
P -Antiarin gewonnenl). Nun ist die Loslichkeit des reinen Proteins 
in Waaser nach K o t a k e und K n o o pa) 1 : 172,4 und die des 
p-Antiarins anniihernd 1 : 230; wollte man also jene 315 g Protein 
n u r in Wasser von gewohnlicher Temperatur auflosen, so w&ren 
dazu volle 54 kg Wasser notig ; trotz der weit stLrkerenKonzentration 
dee ursprilnglichen Antiarissaftes war aber nach 1. c. ein ziemlich 
zeitraubendes Verfahren durohzufiihren bis zur moglichst weit- 
gehenden Abscheidung des anniihernd reinen Proteins, und noch 
vie1 verwickelter und miihsamer mirde die gleiche Aufgabe fiir 
daa an sich priichtig krystallisierende und noch achwerer losliche 
p - Antiarin: sogar nmh Verdickung des gesamten schon sehr weit 
g e m h i g h  Saftes auf 230 g Sirup krystallisierten die spater in diesem 
Anteil nachgewiesenen 12,9 g Glykosid noch nicht direkt am, erst 
nach weiterer Beseitigung von Begleitstoffen war dies moglich. 
Die &age nach einem e i n z e 1 n e n ,,Korper X" ist demnaoh in 
allen dchen  Filllen awecklos. 

AuBerdem miissen noch zwei Vortrage K o b e r t's , welohe 
dieses Gebiet betreffen, besprochen werden. Im ersten derselbena) 
meint K o b e r t  , da13 ich die Existenz , , j e d e s  Bliitterdigi- 
tonins" bestmite; das habe ich nie getan, ich habe nur bestritten, 
daIj die Bliitter mein k r y s t a l l i s i e r t e s  Samenag i ton in  
enthdten, was ja K r a f t in einer Erghnzung seiner ersten Mit- 
teilung auch bestiitigte. Ferner hat, K r L f t (I. 0.) kein Digitalis- 
D e k o k t dargestellt, .sondern nur einen mit k a 1 t e m Waaser 
bereiteten Auszug, und nur auf einen solchen bezieht sich seine 
Angabe (1. c. S. 133), dal3 er darin ,,daa wirkliche Digitoxin nicht 
entdecken konnte". Dagegen wird K o b e r t recht haben, wenn 
er (1. c. S. 239) behauptet, daD K r a f t's ,,Digitseponin" aus 

1) Ber. d. d. ohem. Cee. 48, 2179. 
*) Z. phyeiol. Ch. 76, 492. 
8 )  Ber. d. pharm. C k .  22, 206-242. 
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Blilttern und 8 c h m i e d e b e r g's amorphes Digitonin aus 
Samen n i c h t identisch sind, wobei freilich meine Zustimmung 
einen andersartigen Grund hat: S c h m i e d e b e r g hat &us 
seinem (keineawegs reinen) Glykosid ein krystallisiertes ,,Cenin" 
gewonnen, welches nach seinem Schmelzpunkt 210-220° nicht 
identisch ist mit meinem Digitogenin; ich habe ferner selbst (nach 
noch nicht publizierten Beobmhtungen) am weit gereinigtem 
ainorphen Samendigitonin') ein priichtig krystallisierendes ,,Genin" 
erhalten, das noch genauer untersucht werden muI3, wahrend 
K r a f t's waaserunlosliche Produkte von der Spaltung seines 
Digitsaponins sich als amorph erwiesen; K o b e r t's Beweisfiihrung 
dagegen stiitzt sich auf Differenzen beziiglich Hiimolyse, und dieeer 
Beweis ist vorlaufig nicht ganz einwandfrei, weil bisher noch nie- 
mand sicher a b s o 1 u t r e i n e s amorphes Samendigitonin in 
Handen hatte. 

.Wichtiger sind iibrigens die Einwiinde, welche ich gegen 
verschiedene Angaben in K o b e r t's eweitem Vortragea) vor- 
zubringen babe : 

1.  DaD ein Bliitterinfus als Herzmittel n u r Gitalin ent- 
halt (1. c. Tabelle 11) ist nach meinen obigen Ausfiihrungen hiichst 
unwahrscheinlich, jedenfalls aber nicht direkt bewiesen. 

2. Ebensowenig kenne ich einen bestimmtan Beweis ftir das 
Vorkommen von Gitalin in den Samen. 

3. Zu S. 1866 unten: Ich kann nicht glauben, daD selbst nmh 
dreimaligem Ausziehen der Bliitter mit kochendem Waseer ,,dam 
noch in den Bliittern die Gesamtmenge des Digitoxine und Digito- 
phyllins" steckt, wobei ich wieder auf den Eingang diesea Ab- 
schnittes verweise. 

4. Hauptsachlich aber mochte ich beanstanden, daB K o b e r t 
bei seiner Erklarung der pharmakologischen Wirkung von Digitoxin 
und Digitalin neuerdings das ,,T o x i r e s i n" und ,,D i g i t a 1 i - 
r e s i nrr S c h m i e d e b erg ' s  mit heranzieht und von h e n  
spricht, als ob dies irgendwie chemische Individuen wiiren: ea sind 
dies doch, wie schon ihr Name andeutet, einfach H r z e , erhalten 
durch &u gewaltsame Spaltung der hoch empfindlichen Gly- 
koaide, und ganz selbstverstiindlich sind EM deshalb anch undefinierte 
G e m i s c  he.  Diese harzigen Produkte sollte man deshalb ftir 
immer a u ~  solchen Erorterungen ausschalten. Ob der menschliche 
Organismus die gleichen Gemische aus den fraglichen Glykosiden 

I) S. hierzu diesea Archiv 243, 6-12. 
2, Miinohener mediein. Wochensohr. 1812 (ti@), S. 1884. 
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erzeugt, ist im hochsten Grade zweifelhaft und eigentlich recht 
unwahrscheinlich; tiberdies m u t e  er sie nooh im gleichen Mischungs- 
verhaltnisse produzieren, damit die namliche Wirkung ausgelost 
wird. 

Mein. r e i n e s  krystallisiertes D i g i t o x i g e n i n  aus 
Digitoxin wurde ubrigens schon 1895 von Professor B o e h m  
(Leipzig) pharmakologisch untersucht ; in der Erwartung, daD 
B o e h m  tiber seinen Befund selbst berichten wiirde, habe ich 
damah (1. c.) die Substanz nur kurz ah ,,pharmakologisch inter- 
eeaant" bezeichnet. Jetzt hat mich B o e  h m  ermachtigt, aua 
seinem Briefe vom 31. V. 95 folgendes mitzuteilen: ,,Nach An- 
wendung von 0,6-0,7 mg Digitoxigenin traten bei Froschen die 
Konvulsionen auf, genau so wie sie von P e r i e r ftir S c h m i e d e - 
b e r g's Toxiresin beschrieben sind. Nach seinem einzigen brauch- 
baren Protokoll stellten sich allerdings hier die Krampfe 20 Minuten 
naoh der Injektion ein; in meinen beiden Verkuchen mit r e i n e m 
Digitoxigenin dauerte e-k genau 1 Stunde 25 Minuten, ehe die 
Kriampfe eintraten. Ich habe ferner .sicher festgestellt, daD daa 
Digitoxigenin die Herzwirkung des Ausgangskorpem n i c h t mehr 
beaitnt." 

Eyir das D i g i t a l i g e n i n  dagegen wurde - wider auf 
G m d  von Versuchen B o e h m's - schon im Jahre 1892') von 
mir mitgeteilt, daf3 ea ,,in Substanz Rppliziert beim F'rosohe 
k e i n e r 1.0 i Wirkung" verursacht. 

Mitteilung BUS dem pbermazeutischen Inatitut der Universikt 
Stra0bu-g i. E. 

Oxydative Entstehung von Formaldehyd und 
Acetaiaehya. 

Von L. R o s e n t h a l e r .  
(Eingepngen den 13. 2UI. 1913.) 

Nach der bekannten Hypothese v. B a e y e 1's sol1 die Assi- 
milation der Kohlensjiure durch die Pflanze so verlaufen, da13 die 
Kohlemiiure zuniichst zu Formaldehyd reduziert wird; der Form- 
aldehyd wird dam weiter zu Kohlenhydraten umgewandelt. Die ex- 
primentallen Bemiihungen, die B a e y e r'sche Hypotheee zu 

l) Diefm Archiv 880, 265. 




