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werden, weil dafiir zurzeit jede sichere Unterlage fehlt. Was
ich als gut krystallisierendes und leicht spaltbares , Hydrat
abgeschieden habe, mag vorliufig ohne Namen bleiben, bis die
in meiner neuen Digitoxinarbeit (. c. S. 581) angeschnittene Frage
nach der Existenz von zweierlei Digitoxin gel6st ist; denn jenes
Hydrat diirfte nach seinem ganzen Verhalten in ziemlich naher
Beziehung zn meinem fritheren g-Digitoxin stehen. Der in
Chloroform unléstiche Anteil der Krusten,
welche ich aus dem urspriinglichen ,,Gitalin‘® durch das Methyl-
alkohol-Chloroform-Aether-Verfahren abschied, kOnnte endlich bis
zu weiterer Aufklirung den von Kraft eingefilhrten Namen
Aphydrogitalin behalten, obwohl ich auf Grund der mit-
geteilten Erfahrungen entschieden bestreiten mufl, daB diese
Substanz erst nachtréglich aus einem Gitalinbestandteil
durch Wasserabspaltung entsteht.

Der Firma C. F. Boehringer & Sdhne, welche in
uneigenniitzigster Weise die Moglichkeit zur Aufklirung des Sach-
verhaltes darbot, spreche ich auch hier volle Anerkennung und
verbindlichsten Dank fiir die Ueberlassung des Materials aus.

Aus der medizinischen Abteilung
des Universititslaboratoriums Freiburg i. B.

Usber Digitalinum verum.
Von H. Kiliani.
(Eingegangen den 25. II. 1814.)

Als Spaltungsprodukte des in der Ueberschrift bezeichneten
Glykosides habe ich vor vielen Jahren das schén krystallisierende
Digitaligenin, sowie die Zucker Digitalose und d-Glykose er-
mittelt!). Fiir die erstere, C,H,;,0; wurde spiter?) sehr wahr-
scheinlich gemacht, daf3 sie entweder

CH,.(CHOH),.CH,.CHO
oder CH,.CHOH.CH,.(CHOH),.CHO
sein wird. Auffallig war aber, da es bei den ersten Spaltungs-
versuchen nicht gelingen wollte, wenigstens die d-Glykose in
krystallisierter Form abzuscheiden, und &uBerst dirftig sind

1) Diesos Archiv 280, 250 (1892).
%) Bor. d. d. chem. Ges. 88,' 3821 (1906).
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namentlich die bisherigen Ergebnisse betreffs Digitaligenin: Als
einziges wichtigeres Resultat konnte nur mitgeteilt werden, daB
dessen Oxydation mittelst Chromsiure zu einem neutralen
Produkte fithrt, welches hochst wahrscheinlich identisch ist mit
dem aus Digitoxigenin gewinnbaren Toxigenon!). Mancherlei, in
kleinem Mafstabe durchgefiihrte Versuche, bessere Aufklirung
tiber den Aufbau des Digitaligenins zu erzielen, fithrten zu keinem
sicheren Resultate, zugleich aber zu der Erkenntnis, daB diesem
Mangel nur dann abgeholfen werden kénnte, wenn wesentlich
mehr Digitaligenin zur Verfiigung stinde, Hierzu waren aber
ungewdhnlich | groBe Mengen des Rohmaterials (Digstalinum
germanicum) erforderlich, welche, auch wenn die Mittel dazu vor-
handen gewesen wiren, unméglich auf einmal bezogen werden
konnten. Ich habe mir deshalb seit mehreren Jahren das ge-
wiinschte Glykosid ,zusammengespart’, indem ich von Zeit zu
Zeit je 1—2 kg Digitalinum germanicum verarbeitete?) auf
pverum‘, bis ich etwa 350 g rohes Digitalinum verum beisammen
hatte und dazu kamen dann noch ca. 80 g solchen Rohproduktes,
welche ich gewinnen konnte durch Ausniitzung einer alten Beob-
achtung von Windaus?: Sittigt man das Filtrat von der
ersten Ausscheidung des Digitalinum verum mit Aether, so scheiden
sich bei Aufbewahrung im geschlossenen GefiBle allméhlich
weitere Mengen des gleichen Glykosids ab, freilich duBerst langsam,
so daB man, um nennenswerte Ausbeute daran zu erzielen,
mindestens einige Monate lang stehen lassen muB, und ich
habe das obige glinstige Gesamtresultat nur dadurch erreicht,
daB ich einzelne derartige Mutterlaugen iiber ein Jahr lang, ge-
sittigt mit Aether, stehen lieB, wobei zeitweise neuer Aether in
kleiner Menge auf die Oberfliche gegeben wurde, weil trotz Kork-
verschluB bei so lange dauerndem Stehen eine allmihliche Ver-
flichtigung von Aether nicht zu vermeiden ist; die lange Dauer
dieser nachtriglichen Ausscheidungen konnte die Vermutung nahe
legen, daB sie einer hydrolytischen Neubildung des Glykosids aus
einem noch komplizierteren Molekiil zuzuschreiben sind, doch
fehlen dafiir sic here Beweise. Bei der Arbeit von Windaus
waren solche Niederschlige nur nebenbei in jeweils ganz ‘kleiner
Menge erhalten worden, so daB jetzt eine genauere Identifizierung
nétig erschien. Die erwihnten 80 g wurden deshalb ftir sich

1) Dieses Archiv 287, 457 (1899).
%) Ber. d. d. chem. Ges. 84, 3561 (1901).
%) Dieses Archiv 287, 460 (1899).
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allein der Reinigung unterworfen (nach dem gleich zu be-
schreibenden Verfahren), dabei zeigte sich, daB mindestens die
Hilfte des Materials wirklich - aus Digitalinum verum bestand,
welches schlieBlich den Schmelzpunkt 213—214° (unter Gelb-
farbung und Aufschiumen)!) hatte, diesen auch nach dem Ver-
mischen mit urspriinglich abgeschiedenem (gereinigtem) Glykosid
beibehielt und mit letzterem auch beziiglich des Verhaltens bei
der Spaltung véllig iibereinstimmte.

In dieser vorliufigen Mitteilung soll nun berichtet werden
iiber neu ermittelte bessere Methoden I. zur Reinigung des rohen
Glykosids, IL. zu dessen Spaltung und III. tiber die Abscheidung
von krystallisierter d-Glykose aus den Spaltungsprodukten.

I Reinigung von rohem Digitalinum verum,
Hierzu hatte ich frither heien 95%igen Alkohol verwendet;
beim Erkalten solcher Losungen scheidet sich aber das Glykosid
regelmiiBig wieder in weichen Kormern ab, deren gallertartige
Beschaffenheit schon die Entleerung aus dem Erhitzungskolben,
sowie das Absaugen und namentlich das genligende Auswaschen
duBerst erschwert, und dieser Miflstand wird ganz besonders
fithlbar, wenn man mit groBeren Mengen arbeitet; er liBt sich
aber leicht vermeiden, wenn Methylalkohol als Lisungsmittel
bentitzt wird: Dadurch fillt das Erhitzen ganz weg, man kann
das Glykosid einfach durch Wasser wieder ausscheiden und man
erhilt es dabei in wesentlich dichteren Kérnern, die sich leichter
auswaschen lassen und am Schlusse (nach vollstindiger Reinigung)
sogar f a 8 t sandigen Charakter haben.

1 Teil rohes Digitalinum verum wird in 3 Teilen Methyl-
alkohol kalt geldst, dazu gibt man 6 Teile Wasser; je nach dem
Reinheitsgrade des Rohproduktes scheiden sich mehr oder weniger
rasch weiBe Kérner ab, jedenfalls ist es aber ratsam, zwei Tage
unter Schufz vor Verdunstung stchen zu lassen; dann bringt man
den Niederschlag auf eine geraiumige Nutsche, lilit etwa 24 Stunden
lang abtropfen, saugt erst jetzt die Masse zusammen?) und wischt
schlieBlich mit 109,igem Methylalkohol (der auch zum Nachspiilen
benlitzt wird) mdglichst vollstindig aus. Der Nutscheninhalt
wird im Vakuum getrocknet und noch mindestens einmal
genau in gleicher Weise gereinigt, bis alle in Wasser leicht ldslichen

1) Vergl.: Dieses Archiv 280, 253 (1892).

%) Dabei ist Vorsicht notig wegen des Schiaumens der Mutter-
lauge; ziemlich groBe Saugflasche und vorherige Beschickung derselben
mit etwas Alkohol sind dabei niitzlich.
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Beimengungen ganz entfernt sind. Solite dann am Schlusse das
Glykosid (welches hierbei in immer dichterer Form ausfillt) noch
schwach gelblich cischeinen, so hilft nach meinen wiederholten
Erfahrungen hiergegen eine ctwaige Behandlung mit Blutkohle
garnichts, weil das Glykosid ‘sichtlich ebenso leicht kleine Mengen
von Farbstoff mit niederreit wie die Blutkohle; gliicklicherweise
ist aber jener geringe Farbstoffgehalt ganz unschiidlich, wenn
man das Digitalinum verum lediglich zur Spaltung verwenden
will. Wichtiger ist eine andere Reinheitsprobe: Das nach obiger
Vorschrift gereinigte Glykosid cnthidlt manch mal, namentlich
wenn es aus ,Mutterlaugen mittelst Aether-Sittigung ab-
geschieden wurde, einige Prozent einer Beimengung, welche
ebenfalls in Wasser unloslich ist, die sich aber vom Digitalinum
verum durch ihre Loslichkeit in Chloroform unterscheidet. Es
empfiehlt sich deshalb immer, von dem anscheinend reinen
vakuumtrockenen Produkte etwa 1 g mdoglichst fein zu pulvern,
genau zu wigen, mindestens 1 Stunde mit Chloroform zu schiitteln
und zu hestimmen, wieviel Prozent hiervon gelost werden; findet
man hierbei mebr als 19, so miifite das gleiche Verfahren auf
die Gesamtmasse angewendet werden; das Endprodukt soll ferner
den Schmelzpunkt 212—214° (unter Blasenbildung) haben.

Bei so wertvollem Material miissen ferner auch alle Mutter-
laugen sorgfiltigst ausgeniitzt werden. Man verdunstet sie hei
356—40°; scheiden sich hierbei direkt wieder ,,Korner ah, so
werden diese bei entsprechender Konzentration der Mischung ab-
getrennt wie das urspriingliche rohe Digitalinum verum und ebenso
gereinigt wie dieses. Erfolgt beim Verdunsten keine solche Aus-
scheidung, so trocknet man den Riickstand im Vakuum véllig aus,
lost ihn in 4 Teilen 95%jigem Aethylalkohol und fillt durch all-
méhlichen Zusatz von 5 Teilen gew. Aether die Hauptmenge der
Begleitstoffe aus, welche sich als klebrige Masse rasch an der
Glaswand festlegen; die abgegossene Losung wird wieder ver-
dunstet, der verbleibende dicke Sirup mit 4 Teilen 109%igem
Methylalkohol verdiinnt und einige Tage im verschlossenen Gefille
stehen gelassen, wodurch in der Regel abermals eine Korner-
Ausscheidung veranlaflt wird. Gerade durch diese Mutterlaugen-
Arbeit wird das genze Verfahren zu einem recht zeitraubenden,
es diirfte aber kaum eine wesentliche Vereinfachung maglich sein,
solange es nicht etwa gelingt, das Digitalinum verum in ein gut
krystallisierendes und fiir Spaltung sowie Abbau noch brauch-
bares Deérivat zu verwandeln. Die Hauptschwierigkeit liegt,. wie
schon angedeutet, in dem Gallertcharakter des Rohproduktes, das
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als solches immer nur mangelhaft ausgewaschen werden kann,
und aus dem gleichen Grunde erleidet auch die Ausbeute bei der
endgiiltigen Reinigung eine recht empfindliche Schmélerung.

II. Spaltung. Friher (I. ¢.) habe ich hierzu ein Gemisch
von 8 Teilen 650%igem Alkohol und 2 Teilen konzentrierter Salz-
siure (entsprechend ca. 7,69, CIH) verwendet, wobei etwa 309,
rohes Digitaligenin gewonnen wurden; eine Herabsetzung des
Siuregehaltes miifite aber sowohl fiir die Beschaffenheit des Genins
wie fiir die Reindarstellung der Zuckerarten vorteilhaft sein. Kine
Anzahl von Versuchen, durchgefihrt mit je ca. 1 g Glykosid
fithrte jedoch zum Schlusse, dall es nicht zweckmuBig ist, mit
dem ClH-Gehalte unter 49, herunterzugehen; wesentlich ist ferner,
daB die Erhitzung in le bhaft kochendem Wasser erfolgt. Ich
bentitze jetzt folgendes Verfahren:

In 10 Gewichtsteilen ,,Spaltungssure®* (mit 4,49, CIH,
bereitet aus 100 com Wasser + 100 cem 969%igem Alkohol +
20 com konzentrierter Salzsiure) wird 1 Teil Digitalinum verum
eingetragen!), der Kolben mit Rickflukihler verbunden und in
Wasser, das rasch zu lebhaftem Kochen gebracht wird, 1 Stunde
erhitzt. Nach dem Erkalten beginnt bald die Krystallisation des
Digitaligenins (grofie Nadelwarzen), diese saugt man aber erst nach
18—24 Stunden ab unter Nachwaschen mit 309%jigem Alkohol,
schlieBlich mit Wasser, bringt sie noch feucht in eine Schale,
rithrt hier mit Wasser an und saugt nach %4—1 Stunde nochmals
ab, um die ziemlich fest anhaftende Salzsiure ganz zu entfernen:
Ausbeute an gut aussehendem, vakuumtrockenem Rohprodukt
35--38%, also etwas mehr als frither. Das zweite Waschwasser
wird einfach beseitigt, das erste Filtrat dagegen zweimal mit
Chloroform geschiittelt, letzteres durch Natriumsulfat entwissert
und bei 35—40° verdunstet (oder auch destilliert), sein Riickstand
(meist dunkel und zi#hklebrig) im Minimum von 50%igem Alkohol
kalt gelést und diese Losung mit Digitaligenin geimpft. Bei mehr-
tiigigem Stehenlassen im verschlossenen Kolben gewinnt man so
meist noch einige Prozent des krystallisicrten Genins; die Haupt-
masse bilden jedoch harzige Nebenprodukte. Die mit Chloroform
gereinigte Zuckerlésung wird am besten durch Silberkarbonat®)

1) (ieBt man umgekehrt die S#ure zum QGlykosid, so backt
letzteres zu schwer zerteilbaren Gallertklumpen zusammen, welche
sehr ungleichmifig benetzt werden.

)" Ich ziehe jetzt fiir solchen Zweck durchweg das_Silber-
karbonat dem Oxyd vor, weil man vom ersteren beliebige Mengen
im trockenen Zustande vorritig halten und das jeweils erforderliche
Quentum genau abwiéigen kann.
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von der Salzséiure befreit und bei 35—40° zum Sirup verdunstet,
dessen weitere Verarbeitung in Abschnitt III besprochen wird.

Die Reinigung des rohen Digitaligenins
lieB sich ebenfalls verbessern durch Anwendung von 85%igem
Alkohol, worin dasselbe etwas schwerer léslich ist als in dem frither
beniitzten 93—968%igen. 1 Teil Rohprodukt ldst sich schon in
3 oder hochstens 4 Teilen 85%igem Alkohol beim Kochen (am
RiickfluB) leicht auf, nach dem Erkalten entsteht dann langsam
sehr schéne Krystallisation, welche beim Absaugen (erst nach
24 Stunden!) mit dem Minimum von 50%igem Alkohol zu waschen
ist und dann meist nur mehr Spuren von anhaftendem Farbstoff
-enthilt, Sie wird nach dem Trocknen im Vakuum je nach dem
Reinheitsgrade in 6—8 Teilen kochendem 85%igen Alkohol gelést,
diese Losung mit Blutkohle gekocht und durch Heifwassertrichter
filtriert; bei richtigem Arbeiten wird sie nahezu oder ganz farblos
gein, so daBl aus ihr die Hauptmasse des Digitaligenins einfach
durch Sittigung mit Wasser sehr rasch in Form rein weiBer
Nadeln (Schmp. 212—213% abgeschieden werden kann. Belbst-
verstiindlich sind auch hier alle Mutterlaugen in zweckentsprechender
Weise sorgfiiltigst zu verarbeiten.

III. Abscheidung von krystallisierter
d-Glykose aus dem Zuckergemisch. DaB bei der
Spaltung von Digitalinum verum d-Glykose und Digitalose auf-
troten, konnte ich friiher nur indirekt erschlieBen durch die
Untersuchung der Brom-Oxydationsprodukte, wobei in einwand-
freler Weise d-Glykonsture als Baryum- und Calciumsalz, Digitalon-
sdure (C,H,,0,) dagegen in Form ihres prichtig krystallisierenden
Laktons nachgewiesen wurden. Inzwischen habe ich das némliche
Verfahren mehrmals auf das gleichartige Zuckergemisch an-
gewendet, wobei es mir hauptsiichlich auf die Gewinnung von
Digitalonsiure ankam. Jedesmal muBte.ich aber die Erfahrmng
machen, daB die Ausbeute an dieser Sdure wesentlich unter der
berechneten zurlickblieb, so daB sich mir die Vermutung auf-
dringte, es mochte viellsicht noch ein dritter Zucker in den
Spaltungsprodukten stecken. Leider kann ich hierfiber auch jetzt
noch keine sichere Auskunft geben; immerhin ist es aber doch
wenigstens gelungen, den Traubenzucker direkt als solchen ab-
zuscheiden in folgender Weise: Der nach Abschnitt I1 gewonnene,
im Vakuum méglichst eingedickte Sirup wurde im Kolben in
1 Teil Methylalkohol geldst, nach vélliger Auflosung 1 Teil ab-
soluter Aether hinzugegeben, sowie ein Kornchen d-Glykose; es
zeigte sich zwar rasch Beginn einer Krystallisation, diese war
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aber erst nach vier Wochen zu einer erheblicheren Kruste geworden.
AbgieBen der iberstehenden Losung, Wiederaufnahme der Kruste
in Methylalkohol und abermalige Siittigung mit absolutem Aether
ergaben schliefilich eine rein weille Krystallisation vom Schmélz-
punkt 1459 mit [e];, = + 51,7° (0,5628 g vakuumtrockene Sub-
stanz in 15 cem HyC und 1 dm-Rohr, « = 4 1,949, also sicher
d-Glykose.

Mit der Untersuchung der Mutterlauge bin ich noch be-
schiftigt, desgleichen mit dem Digitaligenin, von welchem ich jetzt
groBeren Vorrat besitze.

Auch bin ich jetzt bemiiht, eine bessere Trennungsmethode
fiir die einzelnen Gemengteile des ,,Gitalins* auszuarbeiten
und dieselben dann genaucr zu charakterisieren.

Mitteilung aus dem Pharmazeutischen Institute der
Technischen Hochschule in Braunschweig.

VYon H. Beckurts.

Einfluss elektronegativer Komplexe auf die

Halogenisierung gewisser Methylenderivate.
Von J. Troeger und W, Muller.
(Eingegangen den 7. I1. 1914.)

Durch die Untersuchung von J. Troeger und P.
Vasterling?) ist gezeigt, dal die dem Cyanessigester analogen
Arylsulfonacetonitrile RSO,CH,CN einen Austausch der beiden
H-Atome der CH,-Gruppe gegen Na-Atome, sowie gegen aliphatische
und aromatische Alkoholradikale gestatten, der Einfithrung nur
eines Na-Atoms oder einer Alkoholgruppe aber gewisse
Schwierigkeiten entgegensetzen, so daf die Gewinnung monoalkylier-
ter Derivate nicht, diejenige dialkylierter Verbindungen hingegen
leicht sich bewerkstelligen }afit. J. Troeger und E. Lux?
haben nun Dibromverbindungen von solchen Arylsulfonacetonitrilen
vou der allgemeinen Formel RSO,C(Br,CN einerseits durch direkte
Bromierung der genannten Nitrile, andererseits durch Einwirkung
von Brom auf die Na-Salze der Oxime RSO,C(NOB)CN bereitet

1y Journ. . prakt. Chemie (2), 72, 323.
2) Archiv d. Pharmezie 247, 624.





