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durch Wasseraustritt entstandenen bimolekularen Kdrper die For-

mulierung (Cy: His0;): N\O NO, OxN. O/N (03 HyyCy17) zuschreiben

miissen.

1. H. Kiliani: Uber Saccharinsiuren.
[Aus der Medizinischen Abteilang des Universitits-Laboratoriums Freiburg i. B.]
' (Eingegangen am 15. Dezember 1910.)

Nef hat neuerdings in einer umfangreichen Abhandlung') den
Inbalt meiner Arbeiten iiber Saccharinsduren nach mancherlei
Richtungen kritisiert. In der folgenden Erwiderung beschrinke ich
mich auf einige der wichtigsten Punkte, mufl aber dabei zur Ver-
meidung weitergehender Verwirrung (entgegen meinem friiheren Vor-
schlage ?)) die alten Namen »Iso-, Meta- und Para-Saccharine bei-
behalten, weil auch Nef diese durchweg Lenutzt,

Friiher hatte ich wiederholt®) die Vermutung ausgesprochen, daB
die Substanz, welche Nef damals als Parasaccharin bezeichnete,
ein ganz andersartiges Material sein miisse als das meinige; dies wird
jetzt von Nef (8. 53) bestitigt: »es lag offenbar d,l-1-Oxybutyrolacton
vor¢<, Ein dhnlich liegender Fall diirfte auch jetzt wieder vor-
handen sein:

Nach Nef soll das Phenylhydrazid meines (e-)Metasaccharins bei
113—115° schmelzen; Eisenlohr und ich fanden dagegen (l. c.) 145° und
diese groBe Abweichung ist Nef (S. 78) »geneigt, auf einen Druckfehler zuriick-
zufihren«. Dies trilit nicht zu; der Rest unseres damaligen Priiparates
schmolz sowohl direkt, als nach einmaligem Umkrystallisieren aus kochendem
95-prozentigem Alkohol bei 145% ebenso ein Produkt, welches Hr. Dr.
Eissler unter moglichster Nachahmung der (nicht zahlenmaBigen) Angaben
Nefs aus [Metasaccharin + Phenylhydrazin + kaltem 50-prozentigem Alkohol}
frisch bereitet hatte, und die neue vollstindige Analyse von Eisenlohrs
Hydrazid ergab dessen richtige Zusammensetzung,

~ 0.1645 g Shst.: 0.3182 g CO;, 0.0998 g Hy0. — 0.165 g vakoumtrockne
Sbst.: 14.6 cem N (20° 761 mm).
CisH;sN;Os5. Ber. C 5330, H 6.71, N 10.37.
Gel. » 52.764%), » 6.79, » 10.32.

)y A. 876, 1119 (1910 % B. 42, 3904 [1909].

%) B. 41, 162 [1908]; 42, 2609 [1909].

) Anmerkung des (Berufs-)Analytikers: »Substanz schwer verbrennlars;
vergl. iibrigens dic Apalyse Eisenlohrs, 1. c.
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Endlich wurde noch das zur Darstellung des Hydrazids benutzte Meta-
saccharin anf Krystallform, Schmelzpunkt und Drehung geprift und als durch-
aus identisch befunden. Unsere Angabe bleibt also zu Recht bestehen, und
Nc¢f muB sein Material einer Revisiun unterzichen.

Eigentiimlich ist ferner die Art, wie Nef die Ergebnisse fremder
Arbeit seiner jeweiligen theoretischen Beweisfiithrung dienstbar macht;
ein besonderes charakteristisches Beispiel daliir bieten seine Apgaben
S. 50 betreffend 1.3-Dioxy-glutarsaure: Er behauptet, sein Produkt
sei die inaktive (Meso-)Séure; diese (sowie die rechtsdrehende)
«.-Dioxyglutarsiure baben nun Matthes und ich so scharf charak-
terisiert), als dies iiberhaupt gewiinscht werden kann, nachdem wir
in der Einleitung geschrieben hatten: »Bisher war tibersehen worden . .
die gleichzeitige Bildung von zwei Dioxyglutarsiurens. Ein solches
Gemenge mull Nef (oder sein Schiiler) auf Grund seiner Beschrei-
bung in Hiinden gehabt haben und der Versuch Nefs, meine dltereu
Angaben iiber das Siure-Gemisch als Stiitze fiir seinen vermeint-
lichen Identititsnachweis anzufithren, verdient entschiedene Zuriick-
weisung.

Gapz zwecklos ist Nefs Bemerkung (S.10), daB# »Calcium-
hydroxyd sich nur zu etwa /10%, in Wasser auflosts; Zuckerlosungen
nehmen bekanntlich viel mebr auf, und die von mir?) vorgeschriebene
Mischung ergibt z. B. eine ¥10-n. Lésung von Ca(OH)., entsprechend
ca. 3%. Weshalb ich mich auf dieses Hydroxyd beschriankt habe,
ist ebenda deutlich angegeben, und ich hatte niemals die Absicht, das
Verbalten der Zuckerarten gegen Atzalkalien im allgemeinen zu
untersuchen; meine persdnliche Arbeit ist vielmehr seit vielen Jabren
im wesentlichen einem ganz anderen Gebiete gewidmet. Ubrigens
mull Nef daran erinnert werden, daB durch die Kalkmethode das
ganze, jetzt von ibm bearbeitete Gebiet zuerst erschlossen wurde,
und in seiner Anmerkung S. 57 bestitigt er ja selbst, dal das Calcium-
hydroxyd fiir bestimmten Zweck ([sosaccharinbildang) den Vorzug
verdient.

Bestreiten mufl ich ferper Nels Behauptung, dall die von mir
aufgefundene und von Eisenlohr weiter untersuchte®) neue Trioxy-
adipinsdure (Schmp. 159—160°) snur unreine« alte Trioxyadipin-

1) B. 40, 1238 [1907), 7) B. 41, 159 [1908).

%) B. 41, 2655 [1908]; 42, 2605 [1909). — Dort ist angegeben, daB »17
verschiedenartig konstituierte zweibasische Sduren CsH;00: mégliche sind;
dabei wurden absichtlich nicht mitgerechnet die Sauren mit -doppelter oder
dreifacher Verzweigung der Kohlenstoffkette -(7 Moglichkeiten), weil der-
artige Verzweigung bei den Zucker-Kalk-Produkten noch nie beobachtet
wurde (vergl. Dissertation Eisenlohr, S. 15).
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siure (aus Metasaccharin) sei. Dagegen sprechen auller den friiher
niitgeteilten Tatsacben folgende Beobachtungen:

Die »neue« Saure (aschefrei), nochmals umkrystallisiert, schmolz aber-
mals bei 159 —1609 ein absichtlich bereitetes Gemisch von alter und neuer
Siure dagegen bei 142—145% Fir den Nachweis der alten Trioxyadipin-
siure ist weiter wertvoll das von mir beschriebene Silbersalz1): »schmale
Tifelchen, welche an den Enden durch zwei, cinen stumpfen Winkel bildende
Sciten abgeschlossen sind und in der Mitte eine eigentiimliche, sehr charak-
teristische Einschniirung zcigenx, Dies habe ich jetzt noch zum Vergleiche
benutzt: Wird eine Probe der alten Siure als Kaliumsalz verdannt auf 1 : 200,
so begiont nach Zusatz von Silbernitrat (1:10) sofort die Ausscheidung,
deren Form bei robigem Stehenlassen der Mischung ganz unzweideutig obiger
Beschreibung cntspricht; aus der neuen Siare erhalt man dagegen unter
genau gleichen Bedingungen einen zumeist kornig-krystallinischen Nieder-
schlag, in welchem sehr kleine, diinne Saulchen zu beobachten sind, aber
keine Spur von obigen hochst charakteristischen Formen. Nefs Angale
entspringt offenbar wieder rein theoretischen Erwigungen.

Nef hat sodann in einer groSen Anzabl von Iillen die Schmelzpunkte
der verschiedensten Derivate von Saccharinsiuren anders (meist 8 —10° hoher)
gefunden als ich und meine Schiller (deren Beobachtungen immer von mir
kontrolliert wurden); ich kann jetzt unméglich dies alles nachprifen, halte
es aber fur ausgeschlossen, daB wir durchweg uoreines Material hatten und
unrichtig beobachteten. Nur in einem Falle hat Nef recht: Der Schmelz-
puckt der alten Trioxyadipinsdure aus Meotasaccharin kann von 146°%) sauf
155 gesteigert werden; der poch vorhandenc Rest meines Originalpriparates
vom Jahve 1885 loste sich nicht ganz klar in kaltem Wasser, weil noch eine
Spur Calciumsalz darin steckte; dieses war durch Zusatz von etwas Alkohol
leicht vollig abzuscheiden, und die zuriickgewonnene aschefreic Saore (vakuum-
trocken) schmolz bei 1559

SchlieBlich komme ich zum wichtigsten Punkte von Nefs Kritik:
Mein Parasaccbarin soll nach ibm keine verzweigte C-Kette ent-
balten, sondern einfach in Bezug auf ein Hydroxyl der Antipode des
Metasaccharins sein. Wenn dies richtig ist, dann muflte in erster
Linie der fiir meine Auffassung grundlegende Reduktionsversuch von
Sanda?®) (Parasaccharin —» a-Athyl-butyrolacton) falsch gewesen
sein; deshalb habe ich nach dem Erscheinen von Nefs neuer Ab-
bandlung diesen Versuch wiederholt mit noch vorbandenem Para-
saccharin, das schon vor 1'/; Jahren mittels kalter Milchzucker-Kalk-
Mischung bereitet und inzwischen i{iber festem Atzkali aufbewahrt
worden war:

6.7 g krystallisiertes Parasacchariu wurden genan nach Saunda (Disser-
tation S. 23) reduziert, zum Schlusse aber das gewonnene [ acton nicht wie

1 B. 18, 1557 {1885]. ) B. 18, 644 |1885].
3) B. 26, 1654 [1893]; Dissertation (Basel) 1893,
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damals in das Bariumsalz verwandelt, sondern in das Calciumsalz,
welches, wenn a-Athylbutyrolacton vorlag, nach Chanlarofi!) »schon beim
Eindampien seiner wibBrigen Lisung grofes Krystallisationsvermdgens besitzen
muBte, wihrend bei dem entsprechenden Bariumsalze Krystallisation aus
heiBem Alkohol, also vorheriges Austrocknen des ganzen Materials notig war,
was in mcinem Falle wesentlichen Zeitverlust bedingt und zugleich einen
Uberblick iber die Einheitlichkeit des Salzes und dber die Ausbeute er-
schwert hitte. Durch 1Yy-stiindiges Kochen des Lactons mit ziemlich viel
{aber nicht iiberschiissigem) Kalkwasser unter Zusatz von Calciumcarbonat
am RickfluBkihler, Eindampien bis auf 20 g, Filtration und weitere Ver-
dunstung im Vakuum erzieltc ich sehr leicht spontane Krystallisation von
Nadelwarzen; diese wurden abgenutscht, zuerst mit einigen Tropfen Wasser,
dann mit 93-prozentigem Alkohol gewaschen?®) und an der Luft getrocknet.
lhre Zusammensetzung entsprach genan den von Chanlaroff gefundenen
Werten: -
0.1744 g lufttr, Sbst. (bei 1009: 0.0068 g H, 0, 0.0316 g CaO.
3(CsH,105):Ca + 2H; 0. Ber. H,O 3.82, Ca 12.77.
Gef. » 3.90, » 12.95.

Mit Riicksicht auf diesen neuen Befund, der abermals mit Chan-
larofis Angaben penau iibereinstimmt, bin ich also auch jetzt poch
berechtigt, in meinem Parasaccharin die Gegenwart einer Verbindung
mit verzweigter Kette, entsprechend dem e-Athylbutyrolacton, anzu-
nehmeun.

Ein anderer Punkt wurde aber bei Sandas Versuch wahrscheinlich nicht
ceniigend beachtet: Die Ausbeute an aus Alkohol krystallisierbarem Barinm-
salz. Ich habe jetzt aus 6.7 g Parasaccharin nur etwa 0.6 g des Calcium-
salzes gewonnen, dic Hauptmasse des ibrigen Calciumsalzes war nicht zum
Krystallisieren zu bringen, wobei freilich zu berficksichtigen ist, daB erfahrungs-
yemiB bei den hydroxylreichen Derivaten der Zuckerarten die Reduktion
mit Jodwasserstoff niemals quantitativ genau in einer Richtung verlauft, und
die Abtrennung obiger Krystalle ist natiirlich auch keine quantitative gewesen.
Aus diesen Griinden machte ich eine Gegenprobe: Ich oxydierte eine
andere Portion des gleichen Parasaccharins mittels verdinnter Salpetersiure
zu Parasaccharon?®) und reduzierte dieses mittels Jodwasserstoff. Aus 4.7 g
Parasaccharon erhielt ich so (nach fast 10-stiindigem Kochen mit Jodwasser-

) A, 226, 340 [1884].

?) Das Calciumsalz der normalen y-Oxycapronsdure ist pach Lands-
Lerg-Fittig (A. 200, 53 [1879], vergl. A. 208, 68 [1881)) zerflieBlich und
in Alkohol leicht loslich.

3 B. 87, 3613 [1904]. — Einige Abanderungen der dortigen Vorschrilt
scien lier kurz angedeutet: Dauer der Erhitzung mit verdiinnter Salpeter-
siure 24 Stdn. (friher 7 Stdn.); direktes Verdunsten (in einer Schale) bei 439,
schlieBlich unter Uberleiten von Kolleusiure erméglicht leicht die fast villige
Entfernung der Salpetersgurc, dann genauc Fillung der Oxalsiure mittels
Calciumcarbonat; nach Filtration und neuer Verdampfung reagierte der o~
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stoff und entsprechender weiterer Verarbeitung) etwa 0.3 g einer krystalli-
sierten Saure, welche allerdings nach Schmelzpunkt (1489 und Calciumsalz
(bereitet gemaB der Vorschrift?)) n-Adipinsaure sein mufl, wihrend die Haupt-
menge des Reduktionsproduktes einen (seit einigen Wochen) nicht weiter
krystallisierbaren Sirup bildet. Das Ergebnis dieser beiderlei Reduktions-
versuche kann also vorldufig nur dahin gedeutet werden, daB das von mir
als Parasaccharin beschriehene Material doch noch ein Gemenge darstellt.
Besonders auffillig ist auch noch folgende Abweichung in den Eigenschalten
meines Produktes von jesen Nefs: Er hat (nach S.77) sein p-d-Galacto-
metasaccharin (nach ihm = Parasaccharin) »durch Aufstreichen auf Ton von
etwas aphaftendem Ol befreit.« Mein 1!/; Jahre @ber festem Atzkali aufbe-
wahrtes und dabei zu bartem Krystallkuchen orstarrtes Parasaccharin war
derart hygroskopisch, da8 Proben davon an der Luft in kirzester Zeit
v6llig sirupds wurden; eine Behandlung dieses Materials nach Nef wire
ganz unmiglich gewesen. Ich habe dann versucht, das jetzt vermutete Ge-
menge mittels Essigither oder mit Gemisch von 9 Tln. chlorcalciumtrocknem
Ather und 1 Tl absolutem Alkohol derart zu zerlegen, dafl im wesentlichen
nur der hygroskopischec Anteil geldst werden sollte, bisher aber ohne Erfolg.
Aus allen hier mitgeteilten Beobachtungen ist also zu schliefen, dafl die
Sachlage betreffend meines Parasaccharine noch weiterer experimenteller
Klarung bedarf und zurzeit keineswegs zugunsten der Auffassung Nefs
entschieden ist.

haltene Sirup sofort aul Impfung mit vorhandenem Parasaccharon, dessen
weitere Reinigung nach Vorschrift (L. ¢.) erfolgte; Ausbeute aber nur ca. 30°%.
— Fir [a]p liegt, entgegen der Angabe Nefs (S. 84) unsererseits eine altere
Bestimmung vor; gef. — 107.8° (B. 40, 2999 [1907]). — Bei dieser Gelegenheit
muB dbrigens ein schlimmer Irrtum berichtigt werden, der uns friher unter-
lief: Wir hatten l. ¢. durch Oxydation des parasaccharinsauren Bariums mit
konzentrierter Salpetersiure in sehr guter Ausbeute eine Saure erhalten,
welche als »Oxycitronensaure« beschrieben wurde. Ich habe jetzt 1 Tl freies,
krystallisiertes Parasaccharin mit 2.5 Tln. konzentrierter Salpetersiure (1.4)
oxydiert und war iiber den (trotz aller Vorsicht) auffallend stiirmischen Ver-
lauf dieser Oxydation hoch @berrascht (sie beginnt trotz Kihlung mit Wasser
schon bei Zimmertemperatar!). Als Hauptprodukt gewann ich die gleiche
Sgure wie damals, aber diesclbe ist nicht Oxycitronensiure, sondern einfach
Links-Weinsiure: die zahlreichen, damals ausgefilirten Analysen (mit
2 unwesentlichen Abweichungen beim Calciumsalz und Kaliumsalz) stimmen
durchweg auch aut Weinsdure und ihre Salze. — Metasaccharin verhilt
sich unter genau gleichen Bedingungen wesentlich anders; Hr. Dr. Eissler
hat festgestellt, da hier in der Hauptsache die lingst bekannte Trioxyadi-
pinsiure entsteht; ein sicherer Nuchweis von gleichzeitig gebildeter Weinsiure
gelang nicht,
1) B. 42, 2606 [1909).
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