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Vorwort zur dritten Auflage.

Das vorliegende Buch soll ein Ratgeber bei der chemischen und
physikalischen Priifung der Arzneimittel sein; in erster Reihe ist es
fir den praktischen Apotheker bestimmt, dann aber auch als Hilfs-
mittel fir den Unterricht an den Universititen und zum Gebrauch in
den einschlagigen Fabrik-Laboratorien. Zundchst haben wir zu den
gesamten Verfahren die notwendigen theoretischen Grundlagen gegeben,
weil wir der Meinung sind, dafl nur derjenige solche Arbeiten richtig
ausfithren kann, der auch die Materie wissenschaftlich beherrscht; der
Hauptwert aber wurde auf die Bediirfnisse der Praxis gelegt. Deshalb
erfolgt die Besprechung simtlicher schwieriger Methoden in einer Aus-
fihrlichkeit, die auch dem Ungeiibteren ihre Ausfithrung ermdoglichen
soll. Diese Erlduterungen beschrinken sich jedoch nicht auf die Prii-
fungsvorschriften des Arzneibuches, vielmehr wurden neben der fritheren
Literatur die wichtigsten Verbesserungsvorschlige herangezogen, die
sehr bald nach Erscheinen der 6. Ausgabe des Deutschen Arzneibuches
in unseren Fachblattern veroffentlicht sind. Dieses wertvolle Material
haben wir gesammelt, durch eigene Erfahrungen erginzt und den
Fachgenossen unter genauer Angabe der Literaturstellen dienstbar zu
machen gesucht. Der Leser findet also auBler den Erlduterungen zum
Arzneibuchtext zahlreiche Winke zur glatten Ausfithrung der Methoden,
zu ihrer Vereinfachung und Verbesserung.

Speziell fiir diesedritte Auflage wurde es nétig, die auBlerordentlich um-
fangreichen Verédnderungen zu beriicksichtigen, die unser neues Arznei-
buch gebracht hat. Dazu war zum groflen Teil eine vollige Umar-
beitung des Buches erforderlich. Zugleich stellte es sich als zweckmiBig
heraus, den ersten ,,Allgemeinen Teil* wiederum zu vergréBern, einerseits
dadurch, daB einige im zweiten Teil wiederholt vorkommende Methoden
im ersten Teil zusammenhéingend behandelt wurden, andererseits durch
Aufnahme einiger neuer allgemeiner Artikel. So wurden besondere
Abschnitte iiber ,,Dichte‘, ,,Indikatoren®, ,,Bestimmung der Alkohol-
zahl in Tinkturen, usw. neu eingefiigt; ferner haben wir in den
besonderen Artikeln ,,Atherische Ole“ und ,Fette und Ole” alles
das zusammengefal3t, was iiber diese Stoffe zu sagen ist. Wir haben
uns auf diese Weise bemiiht, den ,,Allgemeinen Teil“ zu einer
selbstindigen Erlduterung der Arbeitsmethoden auszubauen, die
das neue Arzneibuch fiir die chemische und physikalische Priifung der
Arzneimittel vorschreibt.

Das Buch beginnt also mit dem ,,Allgemeinen Teil*, fiir den am
Schluf des Buches ein Register vorhanden ist. Dann folgen im zweiten
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v Vorwort zur dritten Auflage.

»Speziellen Teil“ die einzelnen Arzneimittel nach der Anordnung des
Arzneibuches, so daB sich hier ein Register eriibrigt.

Wir haben nach Moglichkeit bei den einschligigen Stellen des
zweiten Teiles auf die entsprechenden Erlauterungen im ersten Teil
hingewiesen. Trotzdem erscheint es fiir den Leser zur besseren Orien-
tierung zweckmifBig, den ersten Teil im Zusammenhang durchzusehen.

Unsere Erlduterungen zum Arzneibuchtext sind nicht an den Schlu8
der Artikel gesetzt, sondern unmittelbar hinter die einzelnen Priifungs-
vorschriften. Es wechseln so in kurzen Abschnitten die Worte des
Arzneibuches (in kleinem Druck) und die dazugehérigen Erlduterungen
(in groBerem Druck).

Die Salvarsanpriaparate und Sera haben wir in diesem Buche nicht
bekandelt, da sie der Priifung durch den Apotheker nicht unterliegen,

Herrn Dr. Hanns Will, der uns bei der Durchsicht und Korrektur
des Buches freundlichst unterstiitzt hat, sagen wir auch an dieser Stelle
unseren besten Dank.

Moge diese dritte Auflage dieselbe freundliche Aufnahme und
Beurteilung finden, die das Buch bei seinem bisherigen Erscheinen
erfahren hat.

Berlin, Herbst 1928.
Die Verfasser.
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Erster Teil.

Die allgemeinen Priifungsmethoden
des Arzneibuches.

Allgemeine Richtlinien fiir die Ausfiihrung
der analytischen Arbeiten.

I. Uber die bei qualitativen Bestimmungen anzuwendenden Sub-
stanzmengen. Im Interesse der nach dem Kriege besonders ge-
botenen Sparsamkeit bestimmt das D.A.B.6 auf S. XXXIV, daB,
soweit im Einzelfalle keine anderen Vorschriften gegeben sind, fiir
die einzelnen Untersuchungen nur 5ccm der zu priifenden Fliissig-
keit oder Losung zu verwenden sind, wéhrend das D.A.B. 5 die dop-
pelte Menge, also 10 ccm fiir diesen Zweck vorgesehen hattel. Nun
kénnten dadurch, daB man jetzt mit kleineren Fliissigkeitsmengen
arbeitet, geringe Triibungen oder schwache Firbungen iibersehen
werden. Deshalb schreibt das D.A.B. 6 zugleich vor, daB Probier-
rohre von ungefahr 15 mm Weite statt, wie bisher, solcher von ungeféhr
20 mm Weite verwendet werden sollen und daB die Beobachtung des
Probierrohrinhaltes nunmehr von oben her durch die ganze Flissig-
keitsschicht zu erfolgen hat.

II. Uber die Wigung der Substanzen bei quantitativen Bestim-
mungen. Bei quantitativen Bestimmungen hat das D.A.B. 6 in be-
zug auf das Abwigen der Substanzen eine grundlegende Anderung
da eintreten lassen, wo es auf besondere Genauigkeit ankommt, und
wo es sich um kleine Substanzmengen handelt. So hieB es z. B. im
D.A.B.5 bei Argent. proteinic., daB zur Gehaltsbestimmung ,,1g*“
Albumosesilber verascht werden sollte, dafl ferner zur Santalolbestim-
mung ,,1,5 g* des mit Essigsiaureanhydrid behandelten Oles abgewogen
werden sollten. Erstere Wagung geschah gew6hnlich auf der Handwaage ;
wurde sie noch so genau vorgenommen, ein Rest blieb stets auf Waage
und Papier, so dafl immer mit nicht unwesentlichen Gewichtsdifferenzen
gerechnet werden mufBte, wihrend spiter die Umrechnung so erfolgte,
als ob genau 1g Albumosesilber verascht wire. Ahnlich wurde das
azetylierte Sandel6l meist auf der Rezepturwaage abgewogen, wobei

1 Sieche H. Thoms: B. D. Ph. Ges. 1922, S. 301.
Herzog-Hanner, Priifungsmethoden. 3. Aufi. 1



2 Die allgemeinen Priifungsmethoden des Arzneibuches.

ein naturgemaf leicht eintretender Wigefehler von etwa 5 Prozent nach
oben oder unten einen entsprechend groBien Analysenfehler herbei-
fithrte. Der bei solchem Vorgehen stattfindende, unvermeidliche Wige-
fehler fallt naturgemaB prozentual umsomehr ins Gewicht, je kleiner
die angewendete Substanzmenge ist, so da8 bei der spiateren Umrech-
nung auf den Prozentgehalt der Analysenfehler allgemein um so gréfer
wird, je kleiner die verwendete Substanzmenge ist. Solche kleinen Sub-
stanzmengen miissen also, wenn es sich um wichtige Bestimmungen
handelt, auf der analytischen Waage abgewogen werden. Es ist aber
ungemein umsténdlich, auf solche Weise Substanzen in der angegebenen
Menge von genau 1g, 1,5g usw. abzuwigen. Deshalb sagt das neue
Arzneibuch z. B. bei der Gehaltsbestimmung von Argent. proteinic.:
»Etwa 1 g Albumosesilber wird in einem Kolben ... genau gewo-
gen ...“ Das heit, man tariert den Kolben auf der analytischen
Waage, bringt das auf der Handwaage abgewogene ca. 1g Albumosesilber
hinein und wigt dann wieder auf der analytischen Waage den Inhalt
genau nach. Natiirlich mu8 man dann bei der Berechnung des Re-
sultates von dieser genau bestimmten Gewichtsmenge ausgehen, was
vom D.A.B.6 in diesem Falle durch die Worte ausgedriickt wird:
Bei der Endtitration miissen ,,fiir je 1 g Albumosesilber 7,4ccm
1/;o-Normal-Ammoniumrhodanidlésung verbraucht werden. Entspre-
chend hat man bei der Santalolbestimmung, bei der Gehaltsbestimmung
von Ferrum pulveratum, Ferrum reductum usw., bei Bestimmung der
Sdure-, Verseifungs- usw. Zahl vorzugehen. Man hat also analytisch
genau zu wigen und die Umrechnung dann gemiB der genau fest-
gestellten Substanzmenge auszufiihren. — DaB3 bei Anwendung noch
kleinerer Substanzmengen, z.B. bei Hydrargyrum praecipitatum
album, ,.etwa 0,2 g genau‘ abgewogen werden miissen, bedarf hiernach
keiner weiteren Erérterung.

III. Auslegung der Begriffe ,,Opaleszenz®, ,,opalisierende Triibung*,
»Triibung®. Fir die Auslegung und Unterscheidung dieser Begriffe
gab es bisher keine maBgebenden Bestimmungen. Die abweichenden
personlichen Anschauungen iiber diese Erscheinungen fithrten daher
haufig zu unangenehmen Meinungsverschiedenheiten. Das D.A.B. 6
hat nunmehr auf S.XXXIV zur Prizisierung dieser 3 Begriffe Ver-
gleichsreaktionen eingefiihrt!, die (in aufsteigender Linie) 3 Grade der
Tritbung festlegen sollen: I Opaleszenz, II Opalisierende Triibung,
IIT Triibung. Es heilit im offiziellen Text:

a) Opaleszenz ist das HochstmaB der Tribung, die entsteht, wenn 5 ccm
einer Mischung von 1 ccm 1/,,-Normal-Salzsiure und 99 ccm Wasser mit 0,5 ccm
1/10-Normal-Silbernitratléosung versetzt werden. Die Beobachtung ist 5 Minuten
nach dem Zusatz der 1/,,-Normal-Silbernitratlosung gegen eine dunkle Unter-
lage bei auffallendem Lichte vorzunehmen.

b) Opalisierende Triibung ist das HochstmaB der Triibung, die entsteht,
wenn 5 ccm einer Mischung von 2 cem 1/,5-Normal-Salzsdure und 98 cem Wasser
mit 0,5 ccm !/,-Normal-Silbernitratlésung versetzt werden. Die Beobachtung
erfolgt wie unter a) angegeben ist.

1 Ausgearbeitet von H. Thoms, siehe Th.Paul, R.Dietzel, C. Wagner:
Archiv 1926, S.483.



Die Bestimmung des Schmelzpunkts, 3

¢) Triibung ist das HochstmaB der Triibung, die entsteht, wenn 5 ccm einer
Mischung von 4cem !/, -Normal-Salzsiure und 96 com Wasser mit 0,5 cem
1/,0-Normal-Silbernitratlosung versetzt werden. Die Beobachtung erfolgt wie
unter a) angegeben ist.

Bei der Vergleichsreaktion b) ist also die doppelte Menge HCl vor-
handen wie in a), bei Reaktion ¢) die doppelte Menge HCl wie in b).

Zur Ausfiihrung sei bemerkt: Die 3 Verdiinnungen der 1/,,,-Normal-
Salzséure sind — wenigstens fiir einige Zeit — zweckmiBig vorritig zu
halten. Die Silbernitratlosung bewahrt man zweckmiBig in einer
Tropfflasche auf, aus der etwa 10 Tropfen den verlangten 0,5 ccm /-
Normal-Silbernitratlésung entsprechen, so dafl dadurch ein bequemes
Arbeiten gestattet wird. Man kann rund 10 Tropfen der Silbernitrat-
16sung um so mehr nehmen, als das AgNO, doch im UberschuB8 vor-
handen ist. Genau ist die Menge der Salzsiure anzuwenden. — Die
Reaktionen sind stets in gleicher Weise vorzunehmen (in bezug auf
Reihenfolge der Zusitze, Umschiitteln, Lichtschutz, Wartezeit).

Wir bemerken hierzu, da die Arzneibuchmethode — wenigstens in
bezug auf durch AgCl hervorgerufene Triibungen — eine fiir die Praxis
geniigend scharfe Unterscheidungsméglichkeit bietet. Freilich werden
die einschligigen Forderungen dadurch sehr rigoros, daB die Trii-
bungen in den Vergleichslésungen nur auBerordentlich schwach sind.
— Siehe dazu auch F. Hebler, Ph. Z. 1926, S. 1541 und ebenda: 1927,
S. 485.

Uber die Temperaturangaben des D.A.B. 6.

Die wichtigsten einschligigen Angaben sind folgende:

Die Temperaturangaben beziehen sich auf das hundertteilige Thermometer.
Die Angaben gelten, sofern nichts anderes angegeben ist, fiir die Temperatur
von 200 Unter Zimmertemperatur ist eine Temperatur von 159 bis 20° ver-
standen. Es diirffen nur amtlich gepriifte und beglaubigte Thermometer ver-
wendet werden.

Sofern keine besonderen Angaben gemacht sind, und sofern es sich um wasserige
Flissigkeiten handelt, versteht man unter dem Ausdruck kalt Temperatur-
angaben von etwa 15°bis 20°, unter dem Ausdruck warm solche von etwa 50°
bis 60° und unter dem Ausdruck heiB solche von iiber 80°.

Die Bestimmung des Schmelzpunkts.

Wenn man eine einheitliche, feste, organische Substanz langsam er-
hitzt, so kénnen 3 Arten von Verinderungen eintreten:

1. Entweder geht die Substanz unzersetzt in den fliissigen Aggregat-
zustand tber, sie ,,schmilzt*.

II. Oder die Substanz zersetzt sich unter Briunung bzw. Ver-
kohlung, unter Gasentwickelung, Feuerfangen, Explosion.

III. Oder die Substanz verdampft, ohne vorher zu schmelzen, sie
,,Sublimiert‘.

In diesem Kapitel handelt es sich im wesentlichen nur um den
ersten Vorgang, den des Schmelzens, also um einen Vorgang ohne
chemische Zersetzung bzw. ohne wesentliche chemische Zersetzung.

1*



4 Die allgemeinen Priifungsmethoden des Arzneibuches.

Die Fette zeigen allgemein ein solches Schmelzen. Die eigentlichen
organischen Arzneimittel dagegen verhalten sich darin verschieden. So
zersetzen sich Alkaloide beim langsamen Erhitzen hiufig unter Brau-
nung. Solche Substanzen kommen hier kaum in Betracht. Wo das
Arzneibuch Schmelzpunkte angibt, handelt es sich im allgemeinen
um die Temperatur, bei der das wirkliche ,,Schmelzen‘‘ stattfindet.
Bei Azetylsalizylsdure und Kokainhydrochlorid finden gewisse, spiter
erorterte Ausnahmen statt. Siehe die betreffenden Artikel.

Die Temperatur, iiber der ein Korper fliissig, unter der er fest ist,
heiflit somit sein Schmelzpunkt.

Bei der Bestimmung des Schmelzpunkts unterscheidet das Arznei-
buch zwischen derjenigen (a) ,,von allen Stoffen, ausgenommen Fette
und fettihnliche Stoffe’, und derjenigen (b) ,,von Fetten und fett-
dhnlichen Stoffen‘. Diese Bestimmung, hauptsiachlich soweit sie die
Stoffe der ersten Klasse umfafit, ist so iiberaus wichtig, daB nicht
dringend genug auf die genaueste Beachtung aller zur Erzielung guter
Resultate notigen Bedingungen hingewiesen werden kann. Die Schmelz-
punktsbestimmung ist zunichst zur Identifizierung organischer Stoffe
geeignet, da diese meist einen leicht bestimmbaren, charakteristischen
Schmelzpunkt besitzen. In diesem Sinne schreibt das Arzneibuch z. B.
fiir Azetanilid den Schmelzpunkt 1139 bis 114° vor, fiir Veronal den
Schmelzpunkt 190° bis 1919, Es fragt sich nun: Wird dieser geforderte
Schmelzpunkt tatsichlich gefunden, kann er dann als endgiiltiger Be-
weis fiir die Identitdt der zu priifenden Substanz gelten? Wohl spricht
ein soleh vorschriftsméflig gefundener Schmelzpunkt in weitgehendem
MaBe fiir die Identitat, ein vollgiiltiger Beweis ist er noch nicht. Es
wire ja immerhin moglich, wenn auch gewiB nicht wahrscheinlich, da
hier ein anderer Stoff vorliegt, der bei derselben Temperatur schmilzt
oder bei einer so naheliegenden Temperatur, da8 die Differenz schwer
feststellbar ist. Hier kommt aber eine sehr wichtige Tatsache zu Hilfe:
Gibt man z. B. zu einem reinen Azetanilid auch nur eine kleine Menge
eines anderen Stoffes (der sich geschmolzen in ihm 18st) hinzu, so zeigt
das Gemisch nach sorgfiltigem Verreiben eine ,,Schmelzpunktsdepres-
sion®, das heifit, es schmilzt niedriger als das unvermischte, reine Azet-
anilid. Diese Schmelzpunktsdepression tritt allgemein (d. h. mit wenigen
Ausnahmen) ein, gleichgiiltig, ob der zugesetzte Stoff denselben, einen
niedrigeren oder auch héheren Schmelzpunkt besitzt. Es liegt also
allgemein der Schmelzpunkt zweier verschiedener gemischter Substanzen
unter dem des tiefer schmelzenden Komponenten, so da8 z. B. ein Ge-
misch von Azetanilid (1139 bis 114°) und Phenazetin (134° bis 1359)
schon unterhalb der Temperatur von 113° schmelzen wird. Vor allem
ergeben Gemische einen unklaren, ,,unscharfen‘ Schmelzpunkt, der sich
iiber mehrere Grade hinzieht, so daB hier der Anfang und das Ende des
Schmelzens gesondert zu vermerken sind, wahrend reine Stoffe im
allgemeinen ein ,,scharfes* Schmelzen zeigen, das meist innerhalb eines
Grades stattfindet. — Durch diese Tatsache ist man im allgemeinen
in die Lage gesetzt, durch eine zweite Schmelzpunktsbestimmung end-
giiltig die Identitatspriifung durchzufiihren! Man gibt z. B. zur weiteren
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Priifung des zu untersuchenden Azetanilids eine kleine Menge Azet-
anilid aus dem StandgefaB hinzu. Zeigt das Gemisch jetzt wieder nach
sehr sorgfiltigem Verreiben einen unverinderten Schmelzpunkt, also
keine Schmelzpunktsdepression, dann sind die Komponenten identisch.

Diese Tatsachen geben aber noch einen zweiten ungemein wichtigen
Hinweis: Angenommen, das als Beispiel gewihlte Azetanilid wiire nicht
rein, es enthielte etwa durch ungeniigendes Auswaschen noch eine Ver-
unreinigung von Essigsdure. Dann wire es im vorstehenden Sinne als
Gemisch zu betrachten und miifite eine Schmelzpunktsdepression
zeigen, die — und darin besteht gerade der hohe Wert des Verfahrens —
schon bei Gegenwart sehr geringer Mengen von Verunreinigung eintritt.
Daraus folgt: Ein richtiger und geniigend scharfer Schmelz-
punkt gibt nicht nur einen sehr wichtigen Hinweis auf die
Identitdt, sondern auch zugleich auf die Reinheit der zu
priifenden Substanz.

Zur Schmelzpunktsbestimmung der nicht Fette oder fettahnliche
Substanzen darstellenden Stoffe schreibt das Arzneibuch vor:

a) Bei allen Stoffen, ausgenommen Fette und fettihnliche Stoffe, und soweit
nicht in besonderen Fillen etwas anderes vorgeschrieben ist, wird die Bestimmung
des Schmelzpunkts in einem diinnwandigen, am unteren Ende zugeschmolzenen
Glasrohrchen von hochstens 1 mm lichter Weite ausgefithrt. In dieses bringt
man so viel von der fein gepulverten, vorher in einem Exsikkator iiber Schwefel-
sdure und, wenn nichts anderes vorgeschrieben ist, wenigstens 24 Stunden lang
getrockneten Substanz, daB sich nach dem Zusammenriitteln auf dem Boden
des Rohrchens eine 2 bis héchstens 3 mm hoch stehende Schicht bildet. Das
Roéhrchen wird hierauf an einem geeigneten Thermometer derart befestigt, da
die Substanz sich in gleicher Hohe mit dem QuecksilbergefiBe des Thermometers
befindet. Darauf wird das Ganze in ein etwa 15 mm weites und etwa 30 cm langes
Probierrohr gebracht, in dem sich eine etwa 5cm hobhe Schwefelsiureschicht
befindet. Das obere, offene Ende des Schmelzrohrchens muB aus der Schwefel-
saureschicht herausragen. Das Probierrohr setzt man in einen Rundkolben ein,
dessen Hals etwa 3 cm weit und etwa 20 cm lang ist, und dessen Kugel einen
Inhalt von etwa 80 bis 100 ccm hat. Die Kugel enthilt so viel Schwefelsdure,
daB nach dem Einbringen des Probierrohrs die Schwefelsdure etwa zwei Drittel
des Halses anfillt. Die Schwefelsiure wird erwirmt und die Temperatur von
10° unterhalb des zu erwartenden Schmelzpunkts ab, soweit nichts anderes vor-
geschrieben ist, so langsam gesteigert, daB zur Erhéhung um 1° mindestens eine
halbe Minute erforderlich ist. Die Temperatur, bei der die undurchsichtige Sub-

stanz durchsichtig wird und zu durchsichtigen Trépfchen zusammenflieBt, ist
als der Schmelzpunkt anzusehen.

Diesen Angaben ist folgendes hinzuzufiigen : Das Arzneibuch schreibt
bei obigen Anforderungen unter anderem vor: 1. Ein Einsatzgefaf}, das
im Inneren das Thermometer mit dem Kapillarrohrchen tragt, wihrend
es selbst von einem Rundkolben als gréBerem GefdB umschlossen wird.
2. Eine recht hohe Schwefelsiureschicht im Rundkolben. — Diese
beiden Angaben sind mit voller Absichtlichkeit erfolgt. Denn: 1. Das
Einsatzgefa ist gewihlt, damit eine indirekte und somit allméihliche
Erhitzung stattfindet. 2. Die hohe Schwefelsiureschicht soll ein még-
lichst gleichméBiges Erhitzen der Quecksilberkugel sowohl wie des
ganzen Quecksilberfadens gewihrleisten. Denn der vorher als
Beispiel erwiahnte Schmelzpunkt des Azetanilids ist nur richtig abzu-
lesen, wenn nicht allein die Quecksilberkugel, sondern auch der Queck-
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silberfaden die durch die Temperatur von 113° gebotene Ausdehnung
angenommen hat.

Diese Angaben sind also an sich durchaus begriindet. Und doch
erscheint auch ohne diese MaBregeln, die zu weitgehenden Umsténd-
lichkeiten fiihren, eine geniigend scharfe Schmelzpunktsbestimmung
méglich: Wenn man dafiir sorgt, daB3 die Erhitzung geniigend langsam
stattfindet, kann man das Einsatzgefil entbehren und das Thermo-
meter (an dem die Kapillare mit der Substanz befestigt ist) direkt in
der Schwefelsiure des Rundkolbens erhitzen (vgl. Abb.1). Ebenso

entbehren kann man den zur Befestigung der Ka-
pillare gebriauchlichen Platindraht bzw. Gummi-
ring!. Man taucht ndmlich das Thermometer mit
der Kugel zuerst in die Schwefelsdure, hebt es
heraus, streicht dann die Kapillare mit den AuBlen-
wandungen durch die anhaftende Siure und driickt
die so benetzte Kapillare an das Thermometer.
Die Adhiésion zeigt sich hier so wirksam, dal bei
richtiger Handhabung das Glasréhrchen geniigend
fest ,,klebt‘ und gut in den Kolben gefiihrt werden
kann. Ein Fehler bei diesem Verfahren bleibt frei-
lich der, daB man den Rundkolben nur nahezu bis
zur Héhe der Rundung fiillen kann, da deshalb
der Quecksilberfaden aus der erhitzten Schwefel-
sdure hinausragt und der Schmelzpunkt somit
,yunkorrigiert“ bleibt. Die hierdurch entstehende,
geringe Abweichung kann aber um so mehr auBer
acht gelassen werden, als groBe Vorteile dafiir ein-
getauscht werden.

Unter diesen Gesichtspunkten wiirde sich die
Schmelzpunktsbestimmung in folgender Weise ab-
spielen: Man bringt zunichst nach dem Arznei-
buch die zu schmelzende Substanz in die Kapil-
lare. Sodann fiillt man das Mantelgefid des Schmelz-
punktsapparates so weit mit Schwefelsdure, daB
die Kugel etwa zu ¢/, gefiillt ist, und fiigt das

Thermometer mittels eines Korkes?, der auf der oberen Offnung des
MantelgefaBes sitzt, so weit in die Siure, daB die Thermometerkugel
etwa in der Mitte der Fliissigkeit sich befindet. Jetzt hebt man am
Kork das Thermometer noch einmal heraus, streicht an der mit Schwefel-
séure benetzten Spitze die Kapillare hin und her und driickt sie, wie
beschrieben, an das Thermometerrohr, und zwar rechts oder links,
je nachdem, von welcher Seite das Licht kommt. Den so beschick-
ten Apparat bringt man dann auf ein Drahtnetz und erhitzt durch

1 Die viel gebrauchten Gummiringe sind hier deshalb sehr unpraktisch, weil
sie leicht platzen und dann die Schwefelsiure schwirzen.

2 Der Kork ist (sobald nicht der Kolben im oberen Teil des Halses Luftauslisse
besitzt) mit einer Kerbe zu versehen, damit beim Erhitzen die erwarmte Luft
austreten kann.
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einen Brenner, der ganz unbewegt unter dem Gefa stehen kannl.
So darf man seine ganze Aufmerksamkeit der Bestimmung widmen,
bei der man zunichst mit méaBiger Schnelligkeit erhitzt, aber, sobald
sich die Temperatur dem Schmelzpunkt nihert, mit der Vorsicht und
Langsamkeit, die im Arzneibuch vorgeschrieben ist. Erhitzt man zum
SchluB der Bestimmung schneller, als das Arzneibuch ausdriicklich
fordert, so wird man einen zu hohen Schmelzpunkt ablesen, weil in
dem Augenblick, in dem man das Schmelzen eindeutig feststellt, das
Quecksilber im Thermometer bereits héher gestiegen ist. Empfehlens-
wert ist es, eine Lupe zu Hilfe zu nehmen und damit genau das Sintern,
den Beginn und Endpunkt des Schmelzvorganges festzustellen.

Da diese Schmelzpunktsbestimmungen sehr haufig auszufiihren sind,
wird man gern den Apparat fertig gefiillt zum Gebrauch stehen lassen.
Dabei braunt sich die Schwefelsiure leicht und zieht auBlerdem Wasser
an, wodurch der Siedepunkt der Siure herabgesetzt wird. Der letzte
MiBstand ist in den iiblichen Apparaten nicht zu verhindern, so da
von Zeit zu Zeit ein Erneuern der Siure unvermeidlich ist. Das Braun-
werden der Schwefelsdure jedoch verzégert man erheblich, wenn man
im Bedarfsfall wenige Kornchen Kaliumnitrat zusetzt.

SchlieBlich sei bemerkt, da das Trocknen feuchter Substanzen
vor der Bestimmung deshalb vorgeschrieben ist, weil Feuchtigkeit
auch eine Schmelzpunktsdepression herbeifithrt. Ebenso ist natur-
gemill beim Verreiben der Substanz jede Verunreinigung sorgsam
fernzuhalten. Deshalb vermeidet man besser Moérser von Porzellan,
die in ihren Rissen leicht Reste fremder Stoffe enthalten, und nimmt
zweckmiBig einen Achatmérser, der leicht tadellos sauber zu halten
ist, so daB sich die einmalige Anschaffung dieses praktischen Gerites
wohl lohnt. — Ubrigens wird es durchaus nicht in allen Fillen (viel-
mehr nur sehr selten) erforderlich sein, frisch ankommende Priparate
vor der Schmelzpunktsbestimmung im Exsikkator iiber Schwefelsidure
zu trocknen. Man fiihre deshalb zunichst die Bestimmung ohne solche
Vorbehandlung aus und kann, wenn das Ergebnis unbefriedigend ist,
das Trocknen noch immer nachholen.

Die Bestimmung des Schmelzpunkts der Fette und
der fettahnlichen Stoffe (b)

wird in einem diinnwandigen, an beiden Enden offenen Glasréhrchen von etwa
1 mm lichter Weite ausgefiihrt. In dieses bringt man so viel des zu untersuchenden
und nétigenfalls zu schmelzenden Fettes, daB es eine etwa 1 cm hoch auf dem
Boden stehende Schicht bildet. Bei Anwendung geschmolzenen Fettes it man
das Rohrchen mindestens 24 Stunden lang bei niedriger Temperatur (etwa 10°)
liegen, um das Fett vollig zum Erstarren zu bringen. Erst dann ist das Réhrchen
mit einem geeigneten Thermometer zu verbinden und in ein etwa 30 mm weites
Probierrohr zu bringen, in dem sich das zum Erwéirmen dienende Wasser befindet.
Das Erwirmen muB allmihlich und unter hiufigem Umriihren des Wassers ge-
schehen. Der Wiarmegrad, bei dem das Fettsidulchen durchsichtig wird und in
die Hohe schnellt, ist als der Schmelzpunkt anzusehen.

1 Erhitzt man ohne Drahtnetz, so ist es notwendig, wihrend des Erhitzens
die Flamme unter dem Kolben hin und her zu bewegen.
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Nach dem fritheren Arzneibuch sollte das Fett geschmolzen und in
eine Glaskapillare von U-Form aufgesaugt werden Nach dem Er-
starren des Fettes sollte man das Ganze in ein Glyzerin-Wasser-Bad
bringen und vorsichtig so lange erhitzen, bis ,,das Fettsdulchen voll-
kommen klar und durchsichtig’ geworden war. Diese Methode hatte
neben groflen Vorziigen auch Mingel: 1. Das Schmelzen des Fettes
und das Aufsaugen in die U-formige Kapillare waren immerhin um-
stindlich. 2. Storend trat in Erscheinung, daB manche Fette nach dem
zur Bestimmung erfolgten Schmelzen sehr langsam erstarren, selbst
unter Aufbewahrung bei niederer Temperatur. Vor allem nimmt
Kakaobutter, wenn geschmolzen, erst nach 4 bis 6 Tagen voéllig die
vorherige starre Form an und zeigt erst nach dieser Zeit den normalen
Schmelzpunkt. 3. Gutes Vaselin, sowohl weilles wie gelbes, erscheinen
in dem engen Kapillarréhrchen schon vor dem Erhitzen so klar und
durchsichtig, daB man ein ,,Klar-Werden*, ein ,,Durchsichtig-Werden*’
auch nicht anndhernd scharf feststellen kann. — Diese Mangel sind
durch die jetzige Methode beseitigt, mit der man wieder zum Verfahren
der vierten Ausgabe des Deutschen Arzneibuches zuriickgekehrt ist:
Das Glasréhrchen soll dhnlich dem in Verfahren a) gebrauchten sein,
nur an beiden Seiten offen. Dieses gerade, an beiden Seiten offene
Rohrchen gestattet zunichst die Einfiillung der Fette in vielen Féllen
ohne deren vorheriges Schmelzen, was das Arzneibuch durch die Worte
ausdriickt, das Fett solle notigenfalls geschmolzen werden. Man
spart also hiufig das Schmelzen und kann in diesen Féllen, ohne die
Zeit des Erstarrens abwarten zu miissen, sofort mit der Bestimmung
beginnen. Bei Vaselin z. B. steckt man das offene, gerade Glasréhr-
chen direkt in das ungeschmolzene Vaselin hinein und driickt es
gegen den Boden des GefiBles, wenn dieses flach ist, oder gegen die
Seitenwandung, wenn das Gefil tief ist. Man erhalt so in wenigen
Sekunden, ohne Schmelzen des Fettes, ohne Einfetten eines Tiegels in
der Kapillare das Fettsiulchen. — Und dieses Fiillungsverfahren ist
auch brauchbar bei anderen Substanzen, vor allem Kakaobutter.
Man setzt zu diesem Zweck das Glasréhrchen auf ein Stick Kakao-
butter und dreht es langsam wie einen Korkbohrer hinein. So erhélt
man wieder schnell und gebrauchsfertig das Fettsdulchen in der Kapil-
lare und kann nach insgesamt etwa 10 Minuten (anstatt nach mehreren
Tagen) den Schmelzpunkt ansagen. — Hat man iibrigens den Fett-
pfropfen nicht liickenlos gebohrt, so kommt es vor, da8 die wasserige
Fliissigkeit durch die Liicken hindurchsintert und iiber das Fettsdulchen
steigt. Dann aber wird der Fettpfropfen durch den Druck der wisserigen
Fliissigkeit unten gehalten, so dafl man beobachten kann, wann es
durchsichtig geworden. — Betreffs der Fiillung des Réhrchens sagt das
D. A. B. 6 (wie schon erwihnt), daB hierzu ,,ndtigenfalls’ das Fett
zu schmelzen sei. Damit ist die Art der Fiillung dem Apotheker iiber-
lassen. Es sei aber darauf hingewiesen, daf es fiir eine genaue Bestim-
mung durchaus nicht gleichgiiltig ist, ob das Réhrchen mit dem ge-
schmolzenen oder ungeschmolzenen Fett gefiillt wird. Ohne Schmelzen
ist die Fiillung des Roéhrchens, wie schon oben gesagt, ohne weiteres
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ratsam bei Priifung des Vaselins und der Kakaobutter, aulerdem des
Adeps suillus und des Sebum ovile. Man erhélt bei diesen Materialien
fast genau die gleichen Resultate, wie nach Schmelzen und Einfithrung
in die U-formigen Rohrchen nach dem D.A.B. 5. Dagegen erhélt man
ohne Schmelzen ein zu niedriges Resultat bei Cera alba, Cera flava und
Cetaceum. Bei diesen Stoffen ist zur Erreichung eines mafigebenden
Resultates notwendig, die Substanz zu schmelzen, das gerade, an beiden
Seiten offene Réhrchen so weit in die Schmelze zu tauchen, dal eine
ca. 1 cm hohe Schicht in die Kapillare aufgenommen wird, und das
Ganze die vorgeschriebene Zeit von mindestens 24 Stunden liegen zu
lassen, bevor die Schmelzpunktsbestimmung vorgenommen wird. Zur
Priifung des Zeresins eignet sich das gerade Schmelzpunktsbestimmungs-
rohrchen des D.A.B. 6 aber nicht. Man erhalt damit Resultate, die
etwa ca. 3° zu niedrig sind. Hier ist es dringend zu empfehlen, die
Substanz in das U-formige R6hrchen des D. A. B. 5 zu fiillen und ent-
sprechend auch nach dem D. A. B. 5 weiter zu verfahren.

Einer Erlauterung bedarf noch der Satz des Arzneibuches: ,,Der
Wirmegrad, bei dem das Fettsdulchen durchsichtig wird und in die
Hoéhe schnellt, ist als Schmelzpunkt anzusehen. Es wird dabei an-
genommen (da die Dichte des Fettes geringer ist als die des Wassers),
daB in demselben Augenblick, in dem die Verflissigung des Fettes ein-
tritt, das Wasser von unten in das Rohrchen tritt und das Fettsidulchen
hochtreibt. Das ist aber nicht immer der Fall: 1. Bei Fetten, die
Glyzeride der niedrigen Fettsiuren enthalten, wie Kakaobutter, wird
ein Teil des Fettes (und gerade der an den inneren Wandungen des
Réhrchens befindliche) zuerst schmelzen und die ungeschmolzenen Teile
noch etwas triibe mit sich in die H6he treiben. Die Temperaturdifferenz
zwischen volligem Schmelzen und Hochsteigen betragt hier 1° bis 209,
2. Manche Fette, wie Wollfett, sind so viskos, daB sie, obgleich schon
vollig durchgeschmolzen, also klar, erst nach einer weiteren Temperatur-
erh6hung (wieder um 1° bis 2°) in die Hohe getrieben werden. In beiden
Fallen finden demnach Eintritt des vollstindigen Schmelzens und das
Emporsteigen des Fettsiulchens nicht zu gleicher Zeit statt. Bei solchen
Divergenzen wird man das Emporsteigen des Fettsdulchens, die ein-
deutige Erscheinung, als entscheidend ansehen und so im ersten Falle
den Schmelzpunkt 1° bis 29 zu niedrig ansehen, im zweiten Falle 1°
bis 2% zu hoch. Die jetzige Methode des Arzneibuches wird also auch
nicht allen Forderungen gerecht, hat aber vor der bisherigen doch
entscheidende Vorteile.

Erstarrungspunkt.

Schon im vorigen Kapitel ,,Die Bestimmung des Schmelzpunkts*
war gesagt: Die Temperatur, tiber der ein Korper fliissig, unter der
er fest igt, heiBt sein Schmelzpunkt. Demnach ist eigentlich der soeben
besprochene Schmelzpunkt eines Stoffes identisch mit dem Erstarrungs-
punkt seiner Schmelze. Dieser Punkt (Schmelzpunkt oder Erstarrungs-
punkt) miite also von beiden Seiten in gleicher Hohe bestimmbar
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sein. Jedoch erhdlt man im allgemeinen einwandfreier den Schmelz-
punkt, weil bei Feststellung des Erstarrungspunkts an Hand kleiner
Untersuchungsmengen stérende Unterkiihlungserscheinungen auftreten,
die das Ergebnis etwas niedriger ausfallen lassen. Nur in einzelnen
Fallen bestimmt man zweckméaBiger den Erstarrungspunkt, meist bei
nicht einheitlichen Substanzen, die beim Erwarmen erst allmihlich
erweichen und damit unscharf die Schmelze geben, wihrend sie den
Erstarrungspunkt eindeutig beobachten lassen So 1iBt das Arznei-
buch den Erstarrungspunkt beispielsweise bestimmen bei Oleum Anisi
und Oleum Foeniculi (zur Orientierung iiber den Anetholgehalt). Auch
bei Bromoform usw. wird diese Konstante festgestellt.

Im einzelnen ist folgendes zu sagen: Schmilzt man einen festen
Stoff und kiihlt dann die Schmelze, bzw. kiihlt man ein fliissiges Pro-
dukt wie Ol Anisi, so kann bei Bewahrung der Fliissigkeit vor Er-
schiitterung diese Kiihlung bis unter den eigentlichen Erstarrungspunkt
fortgesetzt werden, ohne daBl ein Erstarren eintritt. Es findet dann die
sogenannte Unterkiihlung statt. Rithrt man jetzt die Schmelze oder
impft sie mit einem Kristall, den man aus derselben Substanz bereitet
hat, so setzt die Kristallisation ein. Diese erkennt man nicht nur an
der beginnenden Ausscheidung, sondern auch ganz charakteristisch an
dem Verhalten der Thermometer- Quecksilbersiule, die in diesem Mo-
ment scharf zu beobachten ist. Wihrend nimlich bei der Abkiihlung
das Niveau des Quecksilbers sich naturgema immer mehr senkte,
beginnt es mit dem Eintritt der Kristallisation zu steigen, weil beim
Erstarren der Substanz eine Wiarmeentwickelung (die Erstarrungswirme)
bemerkbar wird, die demWirmeverbrauch beim Schmelzen (der Schmelz-
wirme) gleich ist. Das Quecksilberniveau wird also im Beginn des
Kristallisierens steigen, und zwar bis zum Eintritt des eigentlichen
Erstarrungspunkts. Ist dieser erreicht, so bleibt die Temperatur eine
kurze Zeit (etwa 1 Minute, evtl. linger) bestindig. Dieser Punkt also,
in dem die Temperatur nach kurzem Ansteigen einige Zeit konstant
bleibt, ist als der Erstarrungspunkt anzusehen. — Man beachte aber:
Wenn nicht geniigend unterkiihlt ist, dann tritt das Erstarren zu lang-
sam, daher unscharf ein; wenn anderseits zu stark unterkiihlt ist, fallen
die Resultate zu niedrig aus. Deshalb muB man zur Erzielung gleich-
méBiger Ergebnisse ein und denselben Stoff stets auf die gleiche Tem-
peratur unterkiihlen, am besten (wo nichts Besonderes angegeben ist)
etwa 30 unter den zu erwartenden Erstarrungspunkt.

In gewissen Fillen erstarrt die zu priifende Fliissigkeit nicht, trotz
normaler Abkiihlung auf die angegebene Unterkiihlungstemperatur. Dann
»impft* man, d. h. man bereitet aus demselben Stoff in einem anderen Ge-
faB eine kleine Menge Kristalle durch stirkeres Abkiihlen, evtl. mittels
einer Kiéltemischung, bringt einige Kristalle an die Kugel des Thermome-
ters und fiihrt diese in die zu priifende Fliissigkeit, die dann sofort zum
Erstarren kommt. Uber Ausfiihrung siehe Niheres bei Oleum Foeniculi.

Auf Grund dieser Tatsachen schreibt das Arzneibuch vor:

Zur Bestimmung des Erstarrungspunkts werden etwa 10 g des zu unter-
suchenden Stoffes in einem Probierrohr, in dem sich ein geeignetes Thermometer
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befindet, vorsichtig geschmolzen. Durch Eintauchen in Wasser, dessen Tem-
peratur etwa 5° niedriger als der zu erwartende Erstarrungspunkt ist, wird die
Schmelze auf etwa 2° unter den Erstarrungspunkt abgekiihlt und darauf durch
Rithren mit dem Thermometer, nétigenfalls durch Einimpfen eines kleinen Kri-
stalls des zu untersuchenden Stoffes, zum Erstarren gebracht. Die wihrend des
Erstarrens beobachtete héchste Temperatur ist als der Erstarrungspunkt anzusehen.

Zur Ausfiihrung sei folgendes bemerkt: Man kann die Bestimmung
héchst einfach mit Hilfe eines Becherglases (fiir die Kiihlflissigkeit),
eines Reagenzglases (fiir die Schmelze) und zweier Thermometer aus-
fithren, von denen eines in der Kiihlfliissigkeit, das andere im
Reagenzglas Verwendung findet. Letzteres Thermometer ist
zweckmiBig in halbe Grade geteilt. Zuniachst bringt man das
Ol oder die Schmelze so hoch in das Reagenzglas, daB die :
Thermometerkugel reichlich von Fliissigkeit iiberdeckt ist. Die :
zu priiffende Fliissigkeit mufl von Staubpartikelchen und an- }
deren Verunreinigungen (evtl. durch Filtrieren) befreit sein und !
vor allem wihrend der Unterkiithlung vor Erschiitterungen ge-
schiitzt werden, da sonst schon jetzt das Erstarren uner-
wiinscht stattfindet. Sobald aber die bestimmte Unterkiih-
lungstemperatur erreicht ist, beginnt man kriftig mit dem
Thermometer, das méglichst vorher die Wandung nicht be- J
rithren darf, zu reiben, impft auch, wenn es nétig wird, und
beschleunigt das Festwerden durch weiteres anhaltendes Riih-
ren mit dem Thermometer. Jetzt liest man — wie nochmals
betont sei — den wihrend des Erstarrens beobachteten héch-
sten Stand der Quecksilbersiule ab, stellt also den Moment
fest, in dem das Quecksilberniveau einige Zeit konstant bleibt,
der Erstarrungspunkt wirklich gegeben ist.

Nach kurzer Ubung erhilt man in dieser ganz einfachen
Apparatur schnell und zuverlissig die Resultate. Nur der
Vollstindigkeit halber sei auch noch das folgende, nach Art
des Beckmannschen Apparates fiir Molekulargewichts-Bestim-
mungen eingerichtete Gerit angefiihrt: Zwei verschieden weite
Reagenzgliser werden mit einem Kork derartig zusammen-
gesteckt, daB das kleinere Glas frei in dem gréBeren héngt
(vgl. Abb. 2). Die im groBeren Glase befindliche Luft dient
beim Einsetzen des Ganzen in das Abkiihlungsgemisch zum
langsamen Ausgleich der Temperaturunterschiede. In das Abb-2
innere Glas steckt man durch einen (an der Seite mit einer
Kerbe zum Luftausgleich versehenen) Kork ein Thermometer, das
nahezu bis auf den Grund des Reagenzglases reicht.

Zur Bestimmung des Siedepunkts.

Unter dem Siedepunkt einer Fliissigkeit versteht man ,,im all-
gemeinen (s. S. XLIII des D. A. B. 6) diejenige Temperatur, bei der
ihr Dampfdruck gleich dem Luftdruck ist*. Zur Bestimmung dieser
Konstante hat das Arzneibuch 2 Methoden angegeben, von denen
die erste lediglich zur Priifung auf Identitit bestimmt ist, die zweite
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zur Prifung auf Reinheit. Die erste Methode (nach Siwoloboff) ist
die alte geblieben, die zweite ist grundlegend geiindert, wie nachstehend
ausfiihrlich auseinandergesetzt werden soll. Die Vorschrift zu der
ersten Methode lautet:

a) Soll durch die Untersuchung lediglich die Identitat eines Arzneimittels
festgestellt werden, so bedient man sich des zur Bestimmung des Schmelzpunkts
unter 27a beschriebenen Apparats, indem man an dem Thermometer in der
gleichen Weise, wie oben beschrieben, ein diinnwandiges, an einem Ende zu-
geschmolzenes Glasréhrchen von 3 mm lichter Weite befestigt und in dieses 1 bis
2 Tropfen der zu untersuchenden Fliissigkeit sowie — zur Verhiitung des Siede-
verzugs — ein unten offenes Kapillarrohrchen gibt, das in einer Entfernung von
2mm vom eintauchenden Ende eine zugeschmolzene Stelle hat. Man verfahrt
alsdann weiter wie bei der Bestimmung des Schmelzpunkts. Die Temperatur,
bei der aus der Fliissigkeit eine ununterbrochene Reihe von Bliaschen aufzusteigen
beginnt, ist als der Siedepunkt anzusehen.

Bei der Ausfithrung ist auf folgendes zu achten: Das Kapillar-
réhrchen muf tatsichlich an der vom Arzneibuch bezeichneten Stelle
{s. Abb. 3) zugeschmolzen sein. Denn nur in diesem Falle
bleibt bei dem Hineingleiten der Kapillare in die zu prii-
fende Fliissigkeit in der unteren Offnung ein kleiner Luft-
raum zur Verhinderung des Siedeverzuges bestehen. Die
sehr stérende Erscheinung des Siedeverzuges besteht darin,
dafB eine Fliissigkeit iiber ihren Siedepunkt erhitzt werden
kann, ohne ins Sieden zu geraten. Es kénnen sich dann die
am Boden des Gefafles entstehenden Dampfblischen keine
Bahn durch die iiber ihnen ruhende Fliissigkeitsschicht
brechen. (Es tritt dann zugleich eine Uberhitzung ein, bis
unter ,,Stoflen“ die Dampfblischen sich Bahn schaffen.)
Sobald aber vom Boden des GefdfBles Luftblischen aufstei-
gen, reilen diese unter gleichmaBigem Sieden die Dampf-
blasen mit. — Erwdrmt man nun die Schwefelsiure und
damit die zu untersuchende Fliissigkeit, so nimmt auch
das kleine, eingeschlossene Luftquantum hohere Tempe-
ratur und somit gréBeres Volumen an, so daB einzelne
Luftblaschen in groBeren Intervallen in die Hohe steigen.
Doch geben diese einzelnen Blidschen noch nicht den Siede-
punkt an. Dieser ist vielmehr erst erreicht, wenn der
Dampfdruck der Flissigkeit wirklich den Luftdruck iiber-
steigt, und damit von dem unteren Teil der Kapillare eine
ununterbrochene Kette von Blischen (wie eine Perlen-
kette) aufsteigt. Freilich muBl man bei dieser Methode
nach der Arbeit von Th. Paul und K. Schantz (A. Ph.
1919, S.89), der wir bei diesem Artikel in wesentlichen
Punkten folgen, doch mit einem Fehler von 20 bis 3°
rechnen. Dieser Fehler entsteht dadurch, daB der Beginn des Siedens
nicht ganz scharf zu erkennen, daB eine Uberhitzung der Apparatur
schlecht zu vermeiden, daB endlich durch das Herausragen des Ther-
mometer- Quecksilberfadens der Siedepunkt ,unkorrigiert bleibt.
Unter Beriicksichtigung der so erklirlichen Fehlergrenzen wird man
aber die Methode mit Vorteil benutzen konnen.
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Die zweite Methode der Siedepunktsbestimmung zur Priiffung auf
Reinheit hat — wie gesagt — eine véllige Anderung erfahren miissen,
weil -das bisherige Verfahren erhebliche Mingel besaB. Nach dem
D. A. B. 5 sollte die Fliissigkeit in ein Siedekélbchen gefiillt, das Ganze
sodann in einem ,,Luftbade’ (etwa einem Baboblech) erhitzt werden.
Dadurch traten folgende schwerwiegende Fehler ein: a) Vor allem eine
arge Uberhitzung, hauptsichlich dadurch hervorgerufen, daB das Babo-
blech wegen der schlechten Wirmeleitfahigkeit der Luft ‘verhaltnis-
maBig hoch erhitzt werden muBte, so daB die so entstandene Uber-
hitzung sich auf Dampf und Thermometer weiter erstreckte. Ganz
besonders geltend machte sich diese Uberhitzung, sobald der groBte
Teil der Flissigkeit abdestilliert war; man erhielt deshalb besonders
bei niedrig siedenden Fliissigkeiten wie Ather, Chloroform (also gerade
den wichtigsten Arzneimitteln!) viel zu hohe, ginzlich
unbrauchbare Resultate. b) Ein entgegengesetzter Feh-
ler, aber in geringerem Mafle, trat dadurch ein, da8
beim Gebrauch der Siedekdlbchen der Quecksilber-
faden meist weit aus der Dampfregion herausragte, der
Siedepunkt also ,unkorrigiert angegeben wurde.
¢) Wie aus der Definition des Siedepunkts hervorgeht,
die im ersten Satz dieses Artikels wiedergegeben ist,
hangt das Ergebnis der Bestimmung vom Luftdruck
ab. Der Unterschied des Luftdruckes aber an verschie-
denen Orten und zu verschiedenen Zeiten wurde bisher
vollig vernachlassigt, wihrend er doch recht einschnei-
dend werden kann. So siedet Ather bei 712 mm Druck
(mittlerer Barometerstand von Miinchen) um 29 nied-
riger als bei 760 mm Druck.

Diesen Mingeln ist jetzt abgeholfen durch das
neue Verfahren, bzw. die neue Apparatur, die in An- '
lehnung an den von Th. Paul und K. Schantz! vor- Abb. 4.
geschlagenen Siedeapparat jetzt vom D.A.B.6 vor-
geschrieben ist (s. Abb. 4). Die vorher in den Punkten a), b), ¢) dar-
gelegten Fehler sind jetzt so verbessert: Zu a). Die Uberhitzung wird
dadurch auf das niedrigste MaBl reduziert, dal direkt auf dem Drahtnetz
erhitzt wird. Bei niedrig siedenden Fliissigkeiten wird zudem statt des
Siedekolbchens das links in Abb. 4abgebildete Siederohr (a,) angewendet,
dessen aufstrebende, nicht gewolbte Seitenflichen besonders eine Uber-
hitzung vermeiden. Zu b). Auf dem SiedegefiB soll der in der Abbildung
gezeichnete Aufsatz angebracht werden. In dem darin befindlichen
Dampfrohr d befindet sich das Thermometer, und zwar derart, daB
sich das gesamte Quecksilber (Kugel und Faden) im Dampfraum be-
findet, also die Ablesung der wahren Siedetemperatur gesichert ist.
Zu c). Zur Beriicksichtigung des bei der Bestimmung herrschenden
Luftdrucks hat das D. A. B.6 (S.811) eine Ubersicht iiber die Ver-
#nderungen des Siedepunkts der in Frage kommenden wichtigsten
Arzneimittel bei Anderungen des Luftdrucks zwischen 650 und 800 mm

1 Archiv 1926, S. 489.
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neu aufgenommen, aus der zu ersehen ist, welchen Siedepunkt das be-
treffende Arzneimittel bei dem gerade herrschenden Barometerstand
haben soll (die im Text angegebenen Siedepunkte sind die bei 760 mm
Luftdruck zu findenden).

Es bleibt noch zu berichten, daBl das Arzneibuch 3 abweichende
Verfahren bzw. Apparaturen fordert, je nachdem 1. die zu priifende
Fliissigkeit unterhalb 100 ° siedet, 2. oberhalb 100 ° siedet, 3. nur darauf-
hin gepriift werden soll, ob innerhalb gewisser Temperaturgrenzen be-
stimmte Anteilsmengen iibergehen.

Zu 1. Bei Fliissigkeiten, die unter 100 ° sieden, ist — wie erwdahnt —
besonderer Schutz vor Uberhitzung geboten. Dazu dient erstens die
Form des Siedegefifles, das steil ansteigende Siederohr, zweitens das
hier besonders eng vorgeschriebene Drahtnetz. Dieses besitzt namlich nur
eine Maschenweite von 1 mm und ist so weit mit einer Asbestplatte iiber-
kleidet, daB nur ein Loch in der Mitte frei bleibt, auf dem gerade die
untere Fliche des Siederohres aufsitzt. So wird nur Erhitzung von
unten bewirkt, seitlich ausgeschlossen. Nicht vergessen darf man, zur
Verhiitung des Siedeverzuges, ,,des StoBens‘, geniigend Tariergranaten
(s. Zeichnung) oder ein Siedestibchen in das SiedegefaBl zu bringen,
damit das Sieden véllig gleichmiaBig erfolgt. — Nach Einfillung
der zu priifenden Fliissigkeit wird der Siedeaufsatz mit Thermometer
aufgesetzt und das Abflulrohr des Aufsatzes mit einem Kiihler ver-
bunden. Bei Ather ist zu gelindem Sieden, also mit sehr kleiner Flamme
zu erhitzen, bei den anderen Fliissigkeiten zu lebhaftem Sieden, da die
Dampfe doch erst durch das ganze lange Siederohr steigen miissen, ehe
sie im AbfluBirohr bzw. Kiihler verdichtet werden.

Zu 2. Bei Fliissigkeiten, die iiber 100° sieden, ist, da die Uber-
hitzungsgefahr nicht so groB, dasin Abb. 4 rechts gezeichnete Kélbchen (a,)
mit nicht allzu groBer Rundung (etwa 5 cm Durchmesser) zweckmifig
zu verwenden, und zwar auf einem Drahtnetz, das hohere Erhitzung
zuldBt, deshalb gréBere Maschenweite (3 mm) und keine Asbestplatte
besitzt. Tariergranaten und Aufsatz bleiben dieselben wie in 1. Der
Aufsatz soll aber in ein Kiithlrohr miinden (ein einfaches Glasrohr von
ca. 60 cm Lénge), da hier bei Verwendung eines Kiihlers dessen inneres
Rohr leicht springt, wenn es innen von den heien Dampfen, auflen vom
Kiihlwasser umspiilt wird. Zunichst muf} hier mit sehr groer Flamme
erhitzt werden, bis das Siederohr geniigend vorgeheizt ist und die
Déampfe wirklich in das Kiihlrohr gelangen. Dann ist die Flamme ent-
sprechend zu verkleinern, damit Tropfen fiir Tropfen iibergeht und so-
mit wirklich die Temperatur wihrend ruhigen Siedens beobachtet
werden kann, damit also nicht plétzlich die gesamte Fliissigkeit ,,iiber-
gerissen‘‘ wird.

Zu 3. Bei Fliissigkeiten wie Rohkresol, Wacholderteer, Petroleum-
benzin usw., bei denen innerhalb gewisser Temperaturgrenzen be-
stimmte Anteilsmengen iibergehen sollen, geniigt die rohere Siedepunkts-
bestimmung im Fraktionierkolben auf Wasserbad oder Drahtnetz.

Die vorstehenden Darlegungen sind die Unterlagen fiir den nun
folgenden Arzneibuchtext:
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b) Soll durch die Bestimmung des Siedepunkts der Reinheitsgrad eines Stoffes
festgestellt werden, so ist der Stoff aus dem nachfolgend beschriebenen und ab-
gebildeten Apparate zu destillieren. Als Siedegefi8 wird fiir die verschiedenen,
nachstehend genauer unterschiedenen Zwecke entweder das Siederohr a, ver-
wendet oder der Siedekolben a,. Das Siederohr @, besteht aus einem starkwandigen
Probierrohr von 180 mm Hoéhe und 20 mm lichter Weite, wihrend der Siede-
kolben @, aus einem éihnlichen Rohre besteht, das am unteren Ende zu einer
Kugel von etwa 5 cm Durchmesser ausgeblasen ist. Zunachst wird in das Siede-
gefiB a, oder a, eine etwa 2 cm hohe Schicht trockene Tariergranaten b, die einen
Durchmesser von 2 bis 2,5 mm haben und mit roher Salzsiure gereinigt worden
sind, oder ein Siedestibchen gebracht. Dann werden etwa 15 ccm der zu priifenden
Fliissigkeit in das Siedegefal gebracht. Auf dem SiedegefaBe wird mittels eines
Korkes der Siedeaufsatz befestigt. Dieser besteht aus einem Dampfrohr d von
9mm lichter Weite und etwa 210 mm Hohe, dessen oberer Teil von dem an-
geschmolzenen Dampfmantel f von etwa 20 mm Weite und 140 mm Linge um-
geben ist. Das obere, etwas verjiingte Ende des Dampfmantels ist mit einem
Korke verschlossen, in dem das Thermometer g befestigt wird. An dem unteren
Ende des Dampfmantels ist ein Abzugsrohr 4 von etwa 210 mm Lange angebracht.

Ausfithrung der Bestimmungen bei Flissigkeiten, die unterhalb
100° sieden.

Das Siederohr a, ist in die Mitte einer Asbestplatte von 100 mm Seitenlinge
die an dieser Stelle eine runde Offnung von 20 mm Durchmesser hat, zu stellen.
Diese Offnung ist von unten durch ein Messingdrahtnetz von etwa 1 mm Maschen-
weite zu schlieBen. Die Flammenhohe ist so zu regeln, daB3 Ather in schwachem,
die iibrigen Fliissigkeiten in lebhaftem Sieden erhalten werden. Das Abzugsrohr
ist wihrend der Destillation mit einem Kiihler zu verbinden.

Ausfithrung der Bestimmungen bei Fliissigkeiten, die oberhalb
100° sieden.

Der Siedekolben a, ist auf ein Messingdrahtnetz von etwa 3 mm Maschen-
weite zu stellen. Die Flammenhohe ist so zu regeln, daB nach vorsichtigem An-
wirmen die Fliissigkeiten zu auBerordentlich lebhaftem Sieden erhitzt werden.
Sobald die ersten Tropfen iibergehen, ist die Flamme derart zu verkleinern, daB
in der Minute etwa 60 Tropfen iiberdestillieren. Das Abzugsrohr ist wahrend der
Destillation mit einem Kiihlrohr zu verbinden.

Bei diesen Bestimmungen muB fast die gesamte Fliissigkeitsmenge innerhalb
der im Einzelfall angegebenen Temperaturgrenzen itbergehen. Vorlauf und Rick-
stand dirfen nur ganz gering sein.

Bei der Prifung von Flissigkeiten wie Petroleumbenzin, rohes
Kresol usw., bei denen innerhalb gewisser Temperaturgrenzen be-
stimmte Anteilsmengen iibergehen sollen, sind als SiedegefaBe die
iblichen Fraktionierkélbchen zu verwenden. Das Erhitzen ist dann
bei Fliissigkeiten, die unterhalb 75° sieden, auf dem Wasserbade
vorzunehmen, in den ibrigen Fillen iiber freier Flamme auf dem
Drahtnetze.

Destillation mit Wasserdampf,

Eine eigenartige Destillation, welche hdufig zur Trennung von Ge-
mischen, auch zur Reinigung gewisser Rohstoffe verwendet wird, ist
die Destillation mit Wasserdampf, von der das Arzneibuch zur Trennung
und Bestimmung der Kresole im Liquor Cresoli saponat. Gebrauch
macht (und iiberdies, wenn auch in abweichender Weise, zur Bestimmung
der atherischen Ole in Drogen, s. D.A.B. 6, S. XXXIX). Der Vorteil
dieser Destillation besteht darin, daB viele Stoffe, die weit oberhalb 100°
destillieren, beim gemeinsamen Erhitzen mit Wasser oder beim Durch-
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leiten von Wasserdimpfen mit diesen fliichtig sind. Die Erscheinung
erklart sich folgendermaBen: Nehmen wir eine Mischung zweier Fliissig-
keiten an, die ineinander absolut unléslich sind. Dann wird jede stets
den Dampfdruck besitzen, den sie ausiibte, wenn sie allein vorhanden
wire. Beim Erhitzen werden also die Dampfdrucke beider Stoffe
immer groBer, so dafl die Erscheinung des Siedens eintritt, wenn die
Summe der Dampfdrucke gleich dem herrschenden Atmosphéren-
druck ist.

Erhitzen wir z. B. eine Mischung von Brombenzol! mit Wasser, so
tritt die Erscheinung des Siedens unter normalem lLuftdruck bei 95,259
ein. Bei dieser Temperatur betragt der Dampfdruck des Brombenzols

121 mm, der des Wassers 639 mm, folglich der des Gemisches 760 mm,
so daB ein Uberdestillieren der Mischung bereits bei der genannten
niedrigen Temperatur von 95,259 stattfindet, wihrend Brombenzol fiir
sich erst bei 1559 siedet.

Einschrankend mufl gesagt werden, daBl es Stoffe, die absolut un-
16slich ineinander sind, nicht gibt. Es wird also stets eine gegenseitige
Beeinflussung der Dampfdrucke stattfinden, die obige Rechnung etwas
modifiziert. Bei der vom Arzneibuch vorgeschriebenen Wasserdampf-
destillation der Kresole ist die Loslichkeit in Wasser sogar eine nicht
ganz unbetrichtliche. Aber auch in diesem Falle treibt man leicht mit
den Wasserdimpfen die Kresole iiber, die fiir sich erst gegen 200°
sieden.

Die Apparatur ist in folgender Weise (vgl. Abb. 5) anzuordnen:
Das Gefdll A ist der Dampfentwickler, ein mit Wasserstandsrohr ver-
sehenes Kupfergefal, in dessen oberem Teil sich ein seitliches Ansatz-

! Dieses Beispiel ist dem Buche von Gattermann entnommen: ,,Die Praxis
des organischen Chemikers.*
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rohr befindet, das durch einen Gummischlauch mit dem Destillations-
kolben B verbunden werden kann. Im Kork des Dampfentwicklers 4
steckt ein langes Glasrohr (als Sicherheitsrohr), das bis fast auf den
Boden des GefidBes reicht. — Der Kork des schrig zu stellenden Destil-
lationskolbens B besitzt zwei Offnungen: Durch die eine fiihrt ein an
beiden Enden stumpfwinklig gebogenes Glasrohr, welches oben den Ver-
bindungsschlauch trigt und mit dem unteren Ende bis fast auf den
Boden des GefiBes reicht. Durch die zweite Offnung des Korkes fiihrt
ebenfalls ein Glasrohr, welches unmittelbar unter dem Kork endet und
nach entsprechender Biegung in einen nicht zu kurzen Kiihler miindet.
An den AusfluB des Kiihlers schlieSt sich endlich das AufnahmegefiB.
Der Destillationskolben B ist schrige zu stellen, damit das beim Sieden
emporgeschnellte Wasser gegen die Glaswandung prallt und nicht zum
Rohr heraus in den Kiihler geschleudert wird.

Uber die Ausfithrung der Destillation ist folgendes zu sagen: Zu
Beginn der Arbeit filllt man den Dampfentwickler reichlich bis zur
Hailfte mit Wasser (sorge auch wihrend der Destillation dafiir, da8 das
Wasser nicht vollstindig verdampft, evtl. erginzt wird) und erhitzt
das Gefal mit Inhalt. Bevor das Wasser zu sieden beginnt, wirmt man
sodann die Fliissigkeit im Destillierkolben schwach vor, was auf dem
Drahtnetz erfolgen kann, am zweckmiBigsten aber in einem durch
eine kleine Flamme gleichm#Big erwirmten Sandbade geschieht. Siedet
jetzt das Wasser im Entwickler, so verbindet man ihn durch den
Gummischlauch mit dem Destillierkolben B, erhitzt nunmehr auch
letzteren stirker und 148t den Apparat unter guter Wasserkiihlung
so lange in Tatigkeit, bis mit den Wasserdimpfen nichts mehr iiber-
geht. Fiir die Wasserdampfdestillation der Kresole ist iiber den End-
punkt des Verfahrens Genaueres im Arzneibuchtext gesagt. — Zum
Schlufl sei noch auf folgende notwendige VorsichtsmaBregel hin-
gewiesen: Ist die Destillation beendet, so entferne man zunichst den
Verbindungsschlauch zwischen Entwickler und Destillierkolben. Erst
dann drehe man die Flamme unter dem Entwickler 4 aus. Auch bei
einer Unterbrechung der Destillation beachte man diese Vorsichts-
mafregel, da andernfalls der Inhalt des Destillierkolbens zum Teil in
den Dampfentwickler zuriickgesaugt wird.

Ermittelung des beim Verbrennen hinterbleibenden
Riickstandes (Aschenbestimmung) und Gliihen
anorganischer Substanzen wie
Wismutnitrat usw.

Diese beiden Bestimmungen sollen, da sie in #ahnlicher Weise er-
folgen, auch gemeinsam behandelt werden. Beziiglich der Ermittelung
des beim Verbrennen hinterbleibenden Riickstandes sagt zunéchst das
Arzneibuch (S. XLVI) folgendes:

Der nach dem Verbrennen hinterbleibende Riickstand wird in folgender
Weise ermittelt.

Herzog-Hanner, Priifungsmethoden. 3. Aufl, 2
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Eine dem Einzelfall angemessene Menge Substanz wird in einem ausgegliihten
und gewogenen, schriag gestellten Tiegel durch eine maBig starke Flamme ver-
ascht. In den Fillen, in denen sich bei der Veraschung schwer verbrennliche
Kohle bildet, wird, um die Verbrennung der Hauptmenge der Kohle zu beschleu-
nigen, die Flamme mehrmals fiir kurze Zeit entfernt. Wird durch fortgesetztes,
maBiges Erhitzen eine weitere oder vollige Veraschung nicht erreicht, so wird die
Kohle mit heifem Wasser iibergossen und der gesamte Tiegelinhalt durch ein
Filter von bekanntem Aschengehalte filtriert. Das Filter wird mit moglichst
wenig Wasser nachgewaschen, mit dem darauf verbliebenen Riickstand in den
Tiegel gebracht, darin getrocknet und verascht. Sobald keine Kohle mehr sicht-
bar und der Tiegel erkaltet ist, wird das Filtrat und das zum Nachspiilen benutzte
Waschwasser in dem Tiegel auf dem Wasserbad eingedampft. Der nunmehr ver-
bliebene Riickstand wird nochmals kurze Zeit séhwach gegliiht und nach dem
Erkalten des Tiegels gewogen. Von dem ermittelten Gewicht ist der Aschengehalt
des Filters abzuziehen.

Wichtig ist fiir diese Bestimmung zunichst die richtige Wahl des
Verbrennungsgefafies, sowohl in Form wie in Material. Was zunéchst
die Form anbetrifft, so nimmt man fiir das Glithen solcher Substanzen
wie Hydrargyrum oxydat., Bismut. subnitric. usw. zweckmafig Tiegel,
wahrend fiir das Erhitzen von Extraktriickstinden, von Stoffen wie
Acid. tannic., Jodoform, Jod usw. besser GefaBe flacher Form, also
Schalen, genommen werden. Was das Material anbetrifft, so sind
PlatingefdiBle, wo irgend vorhanden, wegen ihrer allgemeinen aufler-
ordentlichen Widerstandsfahigkeit in den meisten Fallen mit grofiem
Vorteil, aber zugleich mit Vorsicht zu gebrauchen. Unter keinen Um-
stinden darf man in ihnen Silber-, Wismut-, Arsen-, Blei-, Zinn.,
Antimonverbindungen erhitzen, da diese unter teilweiser Reduktion zu
Metallen mit Platin leicht schmelzbare Legierungen bilden. Ebenso
werden die PlatingefaBe leicht angegriffen, wenn in ihnen Atzalkalien,
Schwefelalkalien und Magnesiumammoniumphosphat geglitht werden.
Schliellich muB man sich hiiten, Platingefafe mit rufender Flamme zu
erhitzen oder starker zu glithen, solange sich in ihnen reichlich Kohle
(vom Filter oder der Substanz) befindet. Denn es bildet sich sonst
leicht Kohleplatin, welches das Platin rauh und blasig macht und es
allméhlich auflockert. Auch soll glihendes Platin nicht in Beriihrung
mit Eisen kommen; daher sind solche Gefifle nur auf Dreiecken zu er-
hitzen, deren Metall mit Ton- oder Quarzréhren umhiillt istl. So
schitzenswert also die GefidBe sind, so ist doch das Glithen von
Wismutnitrat, das Verbrennen von Tart. stibiat. usw. keinesfalls
in Platingefalen, sondern in Porzellantiegeln vorzunehmen. Und zwar
ist es empfehlenswert, hier nur die teureren, standhafteren Tiegel
aus renommierten Handlungen zu beziehen. Bei billigem Material hat
man durch die geringe Haltbarkeit der Gefafle doch keine Ersparnis
und gefdhrdet noch das Resultat der Bestimmung durch die immer
drohende Gefahr des Zerspringens. Um diese bei Porzellangefifen stets
vorhandene Gefahr moglichst abzuwenden, heize man dieselben ganz
allméhlich an und lasse sie moglichst allmahlich erkalten. Auch hiite

1 Zu reinigen sind Platintiegel oder -schalen durch Putzen mit nassem,
sehr feinem Seesand oder auch durch Ausschmelzen mit entwisserter Soda
bzw. Kaliumbisulfat.



Ermittelung des beim Verbrennen hinterbleibenden Riickstandes. 19

man sich, den kalten Kegel der Flamme an das erhitzte Gefa zu bringen.
Aber trotz dieser VorsichtsmafBregeln bleibt die geringe Haltbarkeit der
PorzellangefiBe bestehen. Man arbeitet deshalb sparsamer und sicherer,
wenn man fiir gewisse Zwecke Quarztiegel bzw. Quarzschalen beschafft.
Diese GefiaBe sind wohl empfindlich gegen Sto8 und Schlag, sind aber
wegen ihres geringen Ausdehnungskoeffizienten absolut unempfindlich
gegen plotzliche und starke Temperaturinderungen, so dal man sie
in glithend heiem Zustande ohne Gefahr in kaltes Wasser bringen
kann. Derartige Quarzschalen leisten aufBlerordentlich gute Dienste
beim Glithen von Wismutsalzen usw.

Bevor man die eigentliche Bestimmung beginnt, ist der Tiegel oder
die Schale auszugliihen. Das geschieht, indem man (Porzellangeféfle
langsam anwidrmend!) das Gefi etwa 10 Minuten iiber dem Bunsen-
brenner erhitzt. Darauf lit man das GefiB eine halbe Stunde im
Exsikkator erkalten und nimmt dann erst die Tara, da warme GefdBe
auf der empfindlichen analytischen Waage ein zu leichtes Gewicht vor-
tduschen. Nachdem nunmehr die Substanz hineingewogen, kann man
beim Glithen von Stoffen wie Wismutnitrat usw. schneller vorgehen,
bei Verbrennungen aber lasse man eine langsame Verkohlung ein-
treten, indem man die Schale zunichst hoch, die Flamme aber klein
stellt und allmdhlich erst die Schale niedriger bringt bzw. die Flamme
vergréBert. Andernfalls hiillen die zunichst entstehenden Aschenteil-
chen Kohlepartikel ein und schiitzen diese vor weiterer Verbrennung.
Giinstig arbeitet man auch nach den Angaben des Arzneibuches, indem
man bei schriager Tiegelstellung mit maBig starker Flamme zu ver-
aschen sucht und evtl. die Flamme fiir kurze Zeit entfernt. Aber
auch trotz dieser MafBregel wird man bei schwer zu veraschenden
Substanzen, wie Harzen, Pepton usw., nicht gleich zu einer vollstindigen
Veraschung, vielmehr zu einem Gemisch von Asche, Kohle, unver-
brannter Substanz kommen, das sich trotz weiterer Erhitzung nicht
mehr verdndert. In diesem Falle kann man der vom Arzneibuch emp-
fohlenen Methode folgen, die Salz-(Asche-)teilchen aus der Mischung
mit Wasser herauslosen, die Losung abfiltrieren, die nunmehr isolierte
Kohle fiir sich veraschen und dann nach Zugabe und Abdampfen der
Losung die Gesamtasche wiigen. Diese MaBregel fiihrt zum Ziele, ist
aber recht umsténdlich. In den meisten Féllen wird man auf weit
einfachere Weise dasselbe Resultat so erreichen: Man lasse, wenn nach
lingerem Glithen die Veraschung nicht weiterschreitet, die Schale ab-
kiihlen und gebe dann zu dem Inhalt wenige Gramm Wasser, sorgsam
die harten Krusten mit einem Glasstab zerdriickend. Dann spiile man
mit wenigen Tropfen Wasser das Salz von der Spitze des Glasstabes
in die Schale und stelle diese auf ein Stiick Asbestpappe iiber eine kleine
Bunsenflamme (oder auf das Wasserbad), damit zunéchst bei niedriger
Temperatur das Wasser ohne Spritzen verdampft. Ist das geschehen,
nimmt man die Asbestplatte fort und verstirkt die Flamme langsam
bis zum Glithen der Schale. Héiufig tritt schon nach einmaligem Be-
feuchten mit Wasser bei ,,schwierigen* Substanzen vollstindige Ver-
aschung ein, bei anderen Stoffen, wie Pepton usw., mufl man dieses

PAS
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Befeuchten wiederholen, bis die letzten Kohlepartikelchen verschwunden
sind. Aber selbst dann erscheint das Verfahren noch weit weniger um-
stindlich und schneller zum Ziele filhrend als die vom Arzneibuch
vorgeschlagene Methode des Herauslosens und Abfiltrierens. Nach dem
letzten Glithen lasse man das Gefa vor der Wigung wieder eine halbe
Stunde im Exsikkator erkalten. Das Gliihen soll im allgemeinen nur
bis zur eben beginnenden Rotglut stattfinden, da sonst Kohlenséure
ausgetrieben wird (aus Magnesiasalz, Kalksalz usw.) und auch die
Alkalien bereits sich merklich verfliichtigen.

Das Arzneibuch fiihrt sodann noch in einem zweiten Abschnitt ein
besonderes Verfahren zur Veraschung von Drogen an. Die Behandlung
dieses Verfahrens fillt nicht in den Aufgabenkreis dieses Buches. Es
sei deshalb nur kurz erwihnt, da hier Sand als Hilfsmittel verwendet
wird. Wenn trotzdem die Verbrennung nicht vollstindig gelingt, soll
mit rauchender Salpetersiure abgeraucht werden. Dadurch werden die
sonst in der Asche verbleibenden Karbonate in Oxyde iibergefiihrt.
Damit sie in Karbonate zuriickverwandelt und als solche gewogen
werden, glitht man dann zum Schlusse mit Oxalsiure.

Gerade bei den Aschenbestimmungen des Arzneibuches und vor
allem bei den Veraschungen von Extraktriickstinden zeigt es sich,
daB diese Bestimmungen nicht ganz einfach auszufithren sind, daB eine
gewisse Praxis dazu gehort, aus schwer verbrennbaren Substanzen das
wirklich Unverbrennbare (die ,,Asche”) ohne die unzulissige Bei-
mengung von Kohle oder unverbrannter Substanz zu gewinnen.

Die Wassergehaltsbestimmungen.

Das Arzneibuch 1aBt bei vielen Stoffen den Wassergehalt (Kristall-
wasser oder Feuchtigkeit) bestimmen. So heifit es z. B. bei Morphinum
hydrochl., daB8 es durch Trocknen bei 100° héchstens 14,5 Prozent
an Gewicht verlieren darf. Ebenso darf Natr. acetylarsanilic. durch
Trocknen nicht weniger als 18,75 Prozent und nicht mehr als 20,5 Pro-
zent an Gewicht verlieren (eine sehr wichtige Bestimmung bei der stark
wirkenden Arsenverbindung). Auch bei hygroskopischen Substanzen wie
Ammon. bromat. ist ein Hochstgehalt fiir Feuchtigkeit festgesetzt usw.

Zur Bestimmung nehme man ein vollig trockenes Wigegléschen,
das man am besten lingere Zeit im Exsikkator mit ge6éffnetem Deckel
hat stehen lassen. Dieses Glischen wige man sodann genau auf der
analytischen Waage, schiitte z. B. bei der Arsazetinpriifung etwa 0,4 g
auf der Handwaage gewogenes Natr. acetylarsanilic. hinein und wige
sodann das wieder geschlossene Gefa8 auf der analytischen Waage, um
genau das Gewicht des Inhaltes festzustellen. Jetzt erhitze man das
geoffnete Gefall bei der vorgeschriebenen Temperatur von 105° bis
zum konstanten Gewicht, d. h. nach ca. 2 Stunden nehme man es aus
dem Trockenschranke, lasse es mit geéffnetem Deckel eine halbe Stunde
im Exsikkator erkalten, nehme es heraus und bestimme dann mit so-
fort geschlossenem Deckel zum ersten Male das Gewicht. Zur Fest-
stellung, ob das gesamte Wasser entfernt ist, muB nochmals ca. eine
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halbe Stunde lang erhitzt und nach erfolgter Abkiihlung usw. fest-
gestellt werden, ob wiederum ein Gewichtsverlust eingetreten ist. Ist
das nicht der Fall, so ist die Bestimmung beendet ; ist aber noch Wasser-
verlust eingetreten, so mul man abermals die Erhitzung vornehmen,
bis zwei aufeinanderfolgende Wigungen das gleiche Resultat ergeben,
d. h. ein konstantes Gewicht zeigen.

Auf die vom Arzneibuch vorgeschriebene Temperatur ist sehr genau
zu achten, da z. B. bei Arsazetin ein zu gelindes Erhitzen nicht alles
Wasser entfernt, bei zu hoher Erhitzung dagegen eine Verfliichtigung
von Arsen unter Zersetzung eintritt. Uber geeignete Trockenschrinke
fiir diese Bestimmung siehe den néichsten Artikel.

Bestimmung des Trockenriickstandes in Extrakten
und Tinkturen.

Diese Bestimmung beruht ebenso wie die im vorigen Abschnitt
beschriebene Wasserbestimmung auf der Vertreibung des fliichtigen
Anteiles, nur dafl dort der Gewichtsverlust, hier die Menge des Riick-
standes bestimmt wird. Deshalb wird die Trockenextraktbestimmung
unter denselben VorsichtsmaBregeln wie die Wasserbestimmung vor-
genommen. Siehe deshalb zunichst den vorigen Artikel.

Zur Bestimmung wird mit Vorteil ein Glasgefal verwendet, das dem
Wiigeglischen éhnlich, nur flacher und gréBer ist. Es ist eine runde,
flache gldserne Abdampfschale von etwa 8 cm Durchmesser und 3 cm
Ho6he mit eingeschliffenem Deckel. Dieses Gefal wird gut getrocknet
und genau auf der analytischen Waage gewogen; dann wird auf der
Rezepturwaage eine Menge von ca. 2 bis 3 g Extrakt oder etwa 5 ¢
Tinktur hineingegeben, sofort der Deckel geschlossen, und sodann auf
der analytischen Waage genau der Inhalt bestimmt. Nunmehr wird
die gedffnete Schale zuerst auf dem Wasserbade erhitzt, damit die
Hauptmenge an Losungsmittel verdunstet, dann zum génzlichen Aus-
trocknen des Inhaltes in einem Trockenschrank ca. 3 Stunden bei etwa
1030 erhitzt, einer Temperatur, die die geeignetste erscheint, da das
Austrocknen bei 100° und darunter nur sehr langsam erfolgt. Als
Trockenschrank wird zweckmiBig ein Wasserdampfkasten mit dop-
pelten Wandungen benutzt, in denen die siedende Fliissigkeit eine
gleichméBige Temperatur des Innenraumes verbiirgt, ohne daBl man
Miihe mit der Warmeregulierung hat. Damit die Temperatur bis auf
ca. 103° steigt, wird dem Wasser in der Doppelwandung die zu dieser
Temperaturerhohung notige Menge Glyzerin zugesetzt. Diese Er-
hitzung setze man gemé&B den im vorigen Abschnitt gemachten Er-
lauterungen bis zur Gewichtskonstanz fort, die bei glyzerinfreien Fluid-
extrakten in der Regel nach zweimal dreistiindigem Erhitzen erreicht
ist. Bei Glyzerin enthaltenden Fluidextrakten wird man zweckmaBig
von der Feststellung dieser Konstante absehen, da hier des Glyzerin-
gehaltes wegen eine genaue Bestimmung nicht mdéglich ist.

Der beschriebene Trockenschrank ist auch zur Ausfiihrung der Wasser-
gehaltsbestimmungen des vorigen Artikels auBerordentlich geeignet.
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Man kann ndmlich die Temperatur verschieden einstellen, nicht nur,
indem man das Glyzerin fortlit oder hinzufiigt, sondern auch, indem
man die Flamme hoher oder niedriger stellt und so ein lebhafteres oder
schwicheres Sieden der Fliissigkeit im Heizmantel bewirkt. Man er-
reicht so viel leichter konstante Temperaturen als bei dem gew6hnlichen
Trockenschrank, dessen Temperatur durch die leicht erfolgenden
Schwankungen des Gasdruckes erheblicher wechselt.

Wenn ein solcher Wassertrockenschrank, der erhebliche Mengen
Gas verbraucht, nicht Verwendung findet, benutzt man sehr zweck-
mébig den Aluminiumtrockenschrank von H. Thoms (erhaltlich bei
Paul Altmann, Berlin NW), der gute Warmeregulation mit praktischen
Vorrichtungen zur Aufnahme von Trichtern, Uhrglas usw. verbindet.

Uber die Priiffung der Arznmeimittel mittels
konzentrierter Schwefelsiure auf organische
Verunreinigungen.

Bei Azetanilid, Phenazetin, Koffein und vielen anderen Arznei-
mitteln ist die Priifung vorgeschrieben, daB 0,1 g Substanz oder die je-
weils angegebene Menge sich in 1 cem Schwefelsiure ohne Farbung 16sen
soll (organische Verunreinigungen). Bei dieser Priifung ist insofern be-
sondere Vorsicht notwendig, als zuweilen die Reagenzgliser geringste
Mengen organischer Substanz enthalten, die bei dieser empfindlichen
Probe ihrerseits eine Farbung der Schwefelsdure herbeifithren und damit
eine Unreinheit der zu priifenden Substanz vortduschen. Man reinigt
deshalb die zu dieser Priiffung verwendeten Reagenzgliser zweckméBig
noch besonders vor der Anwendung, indem man sie mit ca. 5 ccm
Schwefelsdure oder besser noch mit ca. 3 ccm Schwefelsdure und 3 cem
Kaliumdichromatlésung (5 prozentig) etwa 5 Minuten lang stehen 1iBt,
dann gut mit Wasser nachspiilt und trocknet. Durch diese Vorsicht
schiitzt man sich leicht vor Irrtiimern! — Die Schwefelsdure-Kalium-
dichromatlosung kann man zu 6fterem Gebrauch aufbewahren.

Diazoreaktion.

Von der Diazoreaktion wird im Arzneibuch Gebrauch gemacht,
wo es sich um die Charakterisierung primérer aromatischer Amine
handelt. Diese Amine werden zunichst ,,diazotiert*, d. h. in die ent-
sprechenden Diazoverbindungen iibergefithrt, worauf letztere durch
Einwirkung von Phenolen (in diesen Fillen von §-Naphthol) in Azo-
farbstoffe umgewandelt werden. Beim Anasthesin heifit es diesbeziig-
lich: ,,Versetzt man eine Lésung von 0,1 g Aniisthesin in 2 ccm Wasser
und 3 Tropfen verdiinnter Salzsiure mit 3 Tropfen Natriumnitrit-
16sung und dann mit 2 Tropfen einer Lésung von 0,01 g -Naphthol
in 5 g verdiinnter Natronlauge (1 + 2), so entsteht eine dunkelorange-
rote Fiarbung.

Die Reaktion erfolgt also in zwei Abschnitten:
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1. Durch Einwirkung der aus dem Natriumnitrit entstehenden
salpetrigen Sdure auf das salzsaure Anasthesin entsteht das Diazo-
niumchlorid des Benzoesidureithylesters.

CO,C,H, CO,C,H;
+ NO-OH = O + 2H,0
NH,-HCI N-—-«Cl
I
Anisthesin = N
p-Aminobenzoesiureithylester Diazoniumchlorid
(Hydrochlorid) des Benzoesiureithylesters

2. Durch die Einwirkung des f-Naphthols auf das Diazoniumchlorid
in alkalischer Losung bildet sich der entsprechende Azofarbstoff:

CO,C,H, CO,C,H;
+ C,,H,OH = + NaCl + H,0
Rt Uty Aol
N—Cl Naphthol N
I + NaOH
N N—C,,Hq-OH

p-Naphthol-Azobenzoesaureathylester

Die Dichte.

I. Allgemeines.

In Ziffer 7 (S. XXVII) der ,,Allgemeinen Bestimmungen fiihrt
das Arzneibuch statt des friitheren ,,Spezifischen Gewichtes‘ die ,,Dichte**
ein. Wir wollen hier die Frage nicht beriihren, ob diese Neueinfiithrung
einen Vorteil bedeutet. Es soll hier zunichst nur klargelegt werden,
worin der Unterschied besteht. Weiter unten soll dann in erster Linie
dargelegt werden, wie der Apotheker mit einer fiir die Praxis hinling-
lichen Genauigkeit die Dichtebestimmung mittels der Mohrschen oder
Westphalschen Waage ausfiihren kann. Denn diese ist das Gerit,
das so schnell und bequem zum Ziele fiihrt, daB es fiir die Apotheken-
praxis im allgemeinen durch keine andere Vorrichtung ersetzt werden
kann. Im AnschluB daran wird auch der Gebrauch des Pyknometers
erlautert werden.

Wodurch unterscheiden sich ,,Spezifisches Gewicht‘‘ und ,,Dichte‘?
Unter dem spezifischen Gewicht eines festen oder fliissigen Stoffes
verstand das D.A.B. 5 die Zahl, die angibt, wieviel mal die Substanz
schwerer ist als das gleiche Volumen Wasser von der Temperatur 15°.
Die Wigungen erfolgten im lufterfiillten Raume. Ist m das Gewicht!
der zu prifenden Substanz, w;s. das Gewicht des gleichen Volumens
Wasser von der Temperatur 15°, so ist das spezifische Gewicht:

m
§=-—.
U5

! Die GroBe m bedeutet das beobachtete Gewicht der zu priifenden Flissigkeit

im Pyknometer, bei der Mohrschen oder Westphalschen Waage natiirlich das

Gewicht der von dem Glaskérper verdringten Flissigkeit. Das Entsprechende gilt
auch fir die GréBe w in bezug auf Wasser.
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Das D.A.B.5 gab die spezifischen Gewichte allgemein fiir die
Temperatur 15° der Arzneistoffe, also die Werte fiir $;5 an:

In Anlage IV brachte jedoch das D.A.B. 5 fiir 25 Fliissigkeiten
die spezifischen Gewichte (sx) zwischen 129 und 259 fiir die ganzen
Temperaturgrade.

Dadurch sollte der Apotheker in der Lage sein, bei den wichtigeren
Substanzen die Ermittelung des spezifischen Gewichtes auch bei an-
deren Temperaturen als 15° ausfilhren zu kénnen:

mie

S0 =— - .
<t Wiyse

Dem gegeniiber kommen wir zur Definition der Dichte, wie sie
das D.A.B. 6 (S. XXVII) in den allgemeinen Erlduterungen gibt:

»Die Dichte bedeutet dabei das Verhédltnis der einen gewissen Rauminhalt
ausfiillenden Masse der Flussigkeit bei 20° zu der Masse destilliertes Wasser, die
bei 4° den gleichen Rauminhalt hat, also ein Dichteverhéltnis, namlich den Quo-
tient der Dichte der Flissigkeit bei 20° durch die Dichte des Wassers bei 4°. Die
Dichtezahlen geben auch an, wieviel Gramm 1 ccm Fliissigkeit von 20° im luft-
leeren Raum wiegen wiirde.*

Im Gegensatz zu den Bestimmungen des D.A.B. 5 werden in dem
D.A.B. 6 die spezifischen Gewichte auf die Dichte des Wassers von
der Temperatur 49 als Einheit bezogen, und es werden die Wégungen
auf den luftleeren Raum reduziert (sogenannte Dichten). Zur Bestim-
mung der Dichte ist es aber im allgemeinen nicht erforderlich, dafl der
in Frage kommende Stoff bei einer Temperatur von genau 20° gepriift
wird; denn in der Anlage V des D.A.B. 6 befindet sich eine Tabelle,
die fiir fast alle Substanzen die Werte fiir die Dichte zwischen den
Temperaturen 10° und 25° enthdlt. Die Wégung des zu priifenden
Stoffes kann also bei den verschiedensten Temperaturen erfolgen, nur
mufl der Wert bezogen werden auf das Gewicht des gleichen Volumens
Wasser von 4° unter gleichzeitiger Reduktion auf den luftleeren Raum.

Aus Vorstehendem geht also folgendes hervor:

Spezifisches Gewicht des D.A.B. 5: Dichte des D.A.B. 6:
Wigungen , [ Wigungen
Spo = Mo im lufterfiillten dtg = M im luftleeren
W50 Raume Wyo Raume

II. Bestimmung mittels der Mohrschen oder Westphalschen
Waage. :

Will man mit der Mohrschen oder Westphalschen Waage an Stelle
des ,,Spezifischen Gewichtes* die ,,Dichte* erhalten, so sind 2 Ande-
rungen notig:

1. Der Wert des Nenners w5 muB in wg verwandelt werden.

2. Bei der Bestimmung des spezifischen Gewichtes macht sich der
Luftauftrieb geltend. Bei der Umrechnung auf die Dichte mufl eine
entsprechende Reduktion auf den luftleeren Raum stattfinden.
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ad 1: Die Umwertung des Nenners von wjz in wye kann mit ge-
niigender Genauigkeit in einfacher Weise erfolgen: Die Dichten des
Wassers von 15° und 4° verhalten sich zueinander wie 0,99913 zu 1.
Es mufl also der Nenner des Bruches um rund 1!/,49o vergrolert, der
Wert des Bruches also um 1/,90, kleiner werden. Diese Korrektur
kann man durch Verringerung des Senkkoérpervolumens oder Ver-
groBerung der Reitergewichte um 1/,4,, ihres Gewichts erreichen. Zu
letzterem hat man sich entschlossen. Die ,,Einfiilhrungsbestimmungen‘
zum D.A.B. 6 (s. Ap.Z. 1926, S. 1465) sagen: ,,Zur Bestimmung der
Dichte, sofern diese mit der Mohrschen Waage vorgehommen wird,
sind gegebenenfalls den Vorschriften des neuen Arzneibuches ent-
sprechende Gewichte zu beschaffen. Der Apotheker wird demnach,
um die Dichte auf Wasser von 4° zu beziehen, statt der bisher gebrauch-
lichen gelben Messinggewichte (,,Reiter‘‘) die neuen schwarzen oder
auch vergoldeten Reiter verwenden, von denen die beiden groBten
um 1/,000 Schwerer sind als bisher. (Bei den kleineren Reitern ist eine
Verdnderung nicht notig, weil die Gewichtsdifferenz so gering ist, da3
sie praktisch fiir diese Bestimmungen ohne Belang ist.)

ad 2: Zur vollen Erreichung des Wertes der Dichte mull jetzt noch
der Luftauftrieb ausgeglichen werden. Da die Luft die mittlere Dichte
0,0012 (bezogen auf Wasser) besitzt, erfihrt jedes Kubikzentimeter
der gewogenen Substanz einen Luftauftrieb von 0,0012 g, ist also um
dieses Gewicht zu leicht. Das durch den Luftauftrieb bedingte Gewicht
muB addiert werden, damit wir wirklich zum Wert der Dichte gelangen.
Diese Korrektur lafit sich aber nicht durch eine weitere Verinderung
der Reiter vornehmen. Die wahren Werte fiir die Dichte miissen be-
rechnet oder, wie unten gezeigt wird, mit Hilfe einer Tabelle ermittelt
werden. Es mul} jedoch hervorgehoben werden: Die durch den Luftauf-
trieb verursachte Differenz ist so gering, daB sie fiir die Mehrzahl der in
der Apothekenpraxis vorkommenden Fille iiberhaupt nicht oder kaum
in Betracht kommt. Der Luftauftrieb L, um den das Gewicht des zu
untersuchenden Korpers m und das Gewicht des Wassers w zu klein
sind, miiite zu Zihler und Nenner addiert werden. Also wire die
Dichte:

d _metL
¢ Wyo + L~

Es ist ohne weiteres klar, da8 die Beriicksichtigung des Luftauftriebs
ohne Bedeutung, wenn m = w ist. Mit anderen Worten: Wenn die
Dichte eines Korpers 1 ist, hat der Luftauftrieb keinen Einflufl auf das
Resultat ; je weiter aber die Werte m und w sich voneinander entfernen,
desto mehr spiett das L beim Quotient der Summen eine Rolle.

Die iiberwiegende Mehrzahl der vom Arzneibuch angegebenen Werte
fiir die Dichte liegt in der Nidhe von 1. Wie gro8 wird also der Fehler,
wenn man bei diesen Bestimmungen den Luftauftrieb vernachlassigt %
K. Schulze (Ap. Z. 1927, S. 1399) hat berechnet: Bei 86 Préiparaten,
die in der Anlage V des D.A.B. 6 aufgefiihrt sind, betrigt die Differenz
weniger als fiinf in der vierten Dezimale. Nur bei 6 Priaparaten (Acidum
nitricum crudum, Acidum nitricum fumans, Acidum sulfuricum, Acidum
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sulfuricum crudum, Aether bromatus, Chloroform.) kann es sich durch
Umrechnung zur vierten Dezimale um etwa 1 in der dritten Dezimale
handeln. (Bromoform fallt iiberhaupt aus dem Rahmen dieser Be-
trachtungen, da es wegen seiner hohen Dichte den Senkkorper der Waage
zum Schwimmen bringt, demnach hier

& ‘Izie ergt §f8§ :g gi:;ttif difa Konstante nur im Pyk.nometer be-
wie bisher, 5g*. ~ stimmt werden kann.) Wie gro bzw.
wie gering die durch Beriicksichtigung
8’2 j_‘ 8’8332 des Luftauftriebs bedingte Differenz ist,
0.8 + 0,0002 ersieht man auch aus nebenstehender
0,9 + 0,0001 Tabelle, die R. Gans (Ph. Z. 1927,
1,0 10,0000 8. 1357) veerfentlicht hat. )
1,1 20,0001 Hierzu tritt der folgende &uBlerst
1,2 — 0,0002 wichtige Umstand: Bei der Bestim-
1,3 — 0,0004 mung des spezifischen Gewichtes bzw.
1,4 — 0,0005 der Dichte mit Hilfe der Mohrschen
L5 — 0,0006 Waage kann die Richtigkeit der dritten
}’,? —g’gggg Dezimalstelle ohnehin nicht mehr ge-
- — nau verbiirgt werden, weil diese Waage
18 — 0,0010 an mehreren kleinen Fehlerquellen von
1,9 — 0,0011 veranderlichem EinfluB leidet.

Aus diesen Griinden eriibrigt sich im allgemeinen die Beriicksich-
sichtigung des Luftauftriebes bei den Dichtebestimmungen des Arznei-
buches, solange man sich auf die mit der Mohrschen Waage erreichbare
Genauigkeit beschrankt. Man verwendet die vorher beschriebenen
Reiter, deren Gewicht um 1/, vergroBert ist.

Dann gibt die so verwendete Mohrsche Waage mit hinreichender Genauigkeit
ohne weiteres die Dichte.

Dabei mull man sich freilich bewuBt bleiben, da3 die Mohrsche Waage
(wie vorstehend ausgefiihrt) im allgemeinen héchstens eine Genauigkeit
von - 0,001 verbiirgt.

Will man die Dichte mittels der Mohrschen Waage genauer bestimmen,
was eventuell bei Priifung des Chloroforms zweckmaBig erscheint, so
kann man die vorstehend angegebene Tabelle von Gans benutzen.
Man wigt dann mittels der Mohrschen Waage mit den neuen Reitern
moglichst genau bis zur vierten Stelle und addiert dann die aus der
Tabelle zu entnehmende, zu d’ gehérige Zahl mit ihrem Vorzeichen.

Zu bemerken wire noch: Die mit den schwereren Reitern verwendete
Mohrsche Waage mul so justiert sein, daB sie in Wasser von 20 ° dessen
Dichte Q,, = 0,9982 anzeigt; die Angabe der Waage Q,, = 0,998 in
Wasser von 20° wird zweckmiBig als Kontrollmerkmal benutzt. Es
ist also nicht nétig, diese Kontrollbestimmung mit Wasser von 49,
wo sich eine Dichte von Q4 = 1,00000 ergeben wiirde, auszufiihren.

* Wenn der groBte Reiter der vorhandenen Mohrschen oder Westphalschen
Waage schwerer oder leichter ist als 5 g, so ist das Gewicht der beiden groften
Reiter entsprechend, d. h. um /44, zu vergroBern.
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Will der Apotheker iibrigens in der alten Weise mit den alten Reitern
das ,,Spezifische Gewicht‘ nach dem D.A.B. 5 bestimmen (also die
,»Dichte‘ ganz auBer acht lassen), so ist auch das méglich, da auf
S. 808/9 des D.A.B. 6 auch die Werte fiir das spezifische Gewicht an-
gegeben sind, allerdings nur fiir die Temperatur von 159,

III. Bestimmung mittels des Pyknometers.

Will man die Dichte genauer bestimmen, als es mittels der Mohr-
schen Waage moglich ist, so muBl die Bestimmung mit Hilfe des Pykno-
meters erfolgen. Dieses Verfahren ist, auch abgesehen von seiner
groBeren Genauigkeit, allgemein da zu verwenden, wo nur kleine Mengen
Fliissigkeit zur Verfiigung stehen. Nicht zu entbehren ist diese Methode
aus dem vorstehend angefiihrten Grunde bei der Priifung von Bromoform.

Als Pyknometer verwendet man hiufig recht kostspielige Gerite.
Es geniigen aber fiir vorliegenden Zweck kleine Fliaschchen von ca.
20 ccm Inhalt, die einen etwa 3 cm langen, ungefdhr in der Mitte mit
einer Marke versehenen Hals von geringer lichter Weite besitzen und
mit einem Glasstopfen verschlieBbar sind. Die Bestimmung mittels eines
solchen Pyknometers muf} so erfolgen, daBl man 3 Gewichte feststellt:

a) das Gewicht des leeren Pyknometers,

b) das Gewicht des bis zur Marke mit Wasser gefiillten Pyknometers,

c) das Gewicht des bis zur Marke mit der zu untersuchenden
Fliissigkeit gefiillten Pyknometers.

Die Gewichte a) und b) verzeichnet man am besten auf einem
besonderen Zettel, den man dem Pyknometer beilegt. Man kann
diese Konstanten dann wieder bei spiteren Untersuchungen benutzen,
mul sie aber von Zeit zu Zeit nachkontrollieren.

Das Gewicht a) stellt man fest, indem man das Pyknometer in
reinem und trockenem Zustande, nachdem es eine halbe Stunde im
Wigeraum gestanden, auf der analytischen Waage genau wigt. — Zur
Feststellung des Gewichtes b) fiillt man, eventuell mit Hilfe eines aus-
gezogenen Glockentrichters, das Glaschen mit destilliertem Wasser iiber
die Marke und bringt dann das Ganze auf 20°. Das bewerkstelligt
man zweckmiaBig, indem man das geschlossene Gldschen in ein weites
Gefil setzt, das mit Wasserleitungswasser von ca. 15° gefiillt ist. Das
Kiihlwasser kontrolliert man mit einem hineingelegten Thermometer
unter Umriihren von Zeit zu Zeit, bis es (und damit auch der Inhalt des
Pyknometers) die Temperatur von 20° angenommen hat. Sobald das
geschehen, saugt man mit Stibchen zusammengerollten Filtrierpapiers
80 viel Wasser heraus, daB gerade der untere Rand des Meniskus der
Fliissigkeit die Marke beriihrt, trocknet den Hals des Pyknometers
mit Filtrierpapier, schlieBt dann das Flaschchen, 148t es eine halbe
Stunde bei der analytischen Waage stehen und wigt es sodann. Bei
der Einstellung auf den Meniskus fasse man das Gldschen nur am
leeren Teile des Halses an, es vor das Auge haltend.

Das Gewicht c¢) stellt man entsprechend fest, wie es bei b) ge-
schehen, nachdem man das wieder getrocknete Fldschchen bis zur
Marke mit der zu untersuchenden Fliissigkeit bei 20° gefiillt hat.
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¢—a ist nunmehr das Gewicht der in dem Pyknometer abgemessenen,
zu untersuchenden Fliissigkeit (nennen wir den Wert: mgq). b—a ist
das Gewicht eines gleichen Volumens Wasser (nennen wir den Wert:
wog). Beide Gewichte sind also bestimmt bei 20° und im lufterfiillten
Raum. %z: stellt demnach das spezifische Gewicht dar, bei 20° be-
stimmt und bezogen auf Wasser von 20°. Diesen Wert des spezifischen
Gewichtes iibertragen wir in den der Dichte, indem wir ihn nach der

im Arzneibuch auf S. XXVII angegeben Formel umrechnen:
d="""-0,99703 +0,0012.

Zur Erklirung dieser Formel sei folgendes gesagt:
Nach Kohlrausch , Lehrbuch der praktischen Physik* ist
m
dZE(Q—l)+2 *,

Hierin ist Q die Dichte des Wassers, welches zur Beobachtung gedient
hat (in unserem Falle Q,, = 0,99823), A die mittlere Dichte der Luft,
bezogen auf Wasser, A = 0,0012. Also wird in unserem Falle

d‘) 00

=2, ),99703 + 0,0012 .

- Wop0
Die Bestimmung der Dichte kann aber auch bei anderen Tempera-

turen erfolgen. Es wird dann

mypo

dp = —*- - 0,99703 + 0,0012 .

Wap0

* Diese Formel leitet sich, wie folgt, ab:

Es ist zunichst
m + L .
d= wil (vgl. die Formel auf S. 25),
falls die Wigung des Pyknometers mit Wasser von 4° ausgefithrt worden wire,
das Wasser also die Dichte 1 gehabt hitte. Es hatte jedoch eine andere Tem-
peratur, also die Dichte Q. Mit diesem Wert ist der Bruch zu multiplizieren.

g-mtL
T w+L Y
w+ L . .
Da nun das Volumen der verdringten Luft bedeutet, so wird, wenn

man die Dichte der Luft mit A bezeichnet,

PR
w/Q+ LjQ"
Also L=%-(w+L).
Aus dieser Gleichung erhilt man natiirlich sofort
I Aw
= 0=
Dieser Wert fiir L wird in die urspriingliche Gleichung
_m+L
d=wvz ©

eingesetzt und es folgt m
d=". (@1 +4.
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Die so erhaltenen Resultate sind dann mit den in der Anlage V des
D.A.B. 6 gegebenen Werten zu vergleichen. Da hierbei aber der
Ausdehnungskoeffizient des Glases unberiicksichtigt bleibt, ist fiir
genauere Bestimmungen die Auswidgung des Pyknometers mit Wasser
von einer Temperatur vorzunehmen, die derjenigen des zu priifenden
Stoffes entspricht oder ihr doch sehr nahe liegt. Die entsprechenden
Werte fiir @ (siehe die nachstehende Tabelle) sind dann in die vor-
stehende, im Kohlrausch angegebene Formel einzusetzen.

Dichte des Wassers
t Q t Q » | Q 0 Q

10° 0,99973 140 0,99927 18¢ 0,998 62 220 0,99780
11° 0,99963 150 0,99913 190 0,99843 230 0,99756
120 0,99952 16° 0,99897 20° 0,99823 240 0,99732
130 0,99940 170 0,99880 210 0,99802 250 0,99707

Polarisation.

Zunichst sagt das Arzneibuch S. XVII, daB der Apotheker im
allgemeinen nicht gezwungen sein soll, das Verhalten der kéuflich
erworbenen Arzneimittel gegeniiber dem polarisierten Lichtstrahl
nachzupriifen:

Fast immer werden bei den einzelnen Arzneimitteln nur die Eigenschaften
aufgezihlt, die von dem Apotheker mit den ihm zur Verfiigung stehenden Hilfs-
mitteln festgestellt werden konnen. In einigen Fillen ist auch in der vorliegen-
den Ausgabe von dieser Regel abgewichen, indem Angaben iiber das Verhalten
gegeniiber dem polarisierten Lichtstrahl aufgenommen sind. Dies geschah z. B.
bei Acidum tartaricum, Camphora, bei einzelnen Alkaloiden, den Zuckerarten,
und bei den atherischen Olen. Durch diese Angaben soll der Apotheker im all-
gemeinen nicht gezwungen werden, diese Eigenschaften an den kéauflich erwor-
benen Arzneimitteln nachzupriifen. Die Angaben wurden hauptsichlich des-
wegen fiir notwendig erachtet, weil das Verhalten gegeniiber dem polarisierten
Lichtstrahl fiir die genannten Stoffe besonders kennzeichnend ist und dem GroB-

handel dadurch die Beschaffenheit angegeben werden soll, welche die betreffenden
Waren haben miissen.

Auf das Wesen des polarisierten Lichtes kann hier nicht eingegangen
werden, nur auf die Art, in welcher der Drehungswinkel zu bestimmen
ist. Dariiber sagt das Arzneibuch allgemein auf S. XXVIII:

Die Angaben iiber die Drehung des polarisierten Lichtstrahls
beziehen sich auf Natriumlicht und, wenn nichts anderes angegeben ist, auf eine
Temperatur von 20°. Bei den atherischen Olen handelt es sich um den unmittel-
bar abgelesenen Drehungswinkel im 100-mm-Rohr a%’, bei Kampfer, Skopol-
aminhydrobromid, Zucker und anderen Stoffen um die spezifische Drehung [a]2'.

Wir miissen also unterscheiden zwischen «%’ und [«]%’ und haben
zunichst diese beiden Zeichen in ihrer Bedeutung zu erkléren: Die
GroBe des Drehungswinkels ist abhiingig: 1. von der Natur des Stoffes
und seines Losungsmittels, 2. von der Wellenlinge des angewendeten
Lichtes (das Arzneibuch benutzt fiir die Messungen das homogene
Natriumlicht, Frauenhofersche Linie D), 3. von der Temperatur
der Fliissigkeit, wobei gewéhnlich 200 als Normaltemperatur gewéhlt
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wird, 4. von der Liange der durchstrahlten Schicht. In diesem Sinne
bedeutet «%’ den Drehungswinkel, der direkt abgelesen wird, wenn
man die zu untersuchende Fliissigkeit in einem 100 mm-Rohr (also
1 dm-Rohr) bei der Temperatur von 20° bei Natriumlicht im Polari-
sationsapparat untersucht. Wenn es z. B. bei Ol. Santali heilt ,,optisch
aktive (a2’ — 16° bis — 219) Fliissigkeit, so bedeutet das, daB
dieses Ol, gefiillt in ein 1 dm-Rohr, bei der Temperatur von 20° und
unter Anwendung von Natriumlicht im Polarisationsapparat eine Ab-
lenkung nach links zeigen soll, die zwischen — 16° und — 210 liegt. —
Bei Ol. Myristicae aethereum ferner heiBt es: ,,a%’ + 79 bis - 300,
Das bedeutet: Betrachtet man das Ol in einem 1dm-Rohr bei an-
gegebenen Verhéltnissen des Lichtes und der Temperatur, so mull eine
Ablenkung nach rechts zwischen + 7° und + 30° gefunden werden.

Etwas komplizierter ist der Sinn des Zeichens [«]%, das die
spezifische Drehung bedeutet. Man versteht darunter den-
jenigen Drehungswinkel, welchen eine Flissigkeit ergibt, die in dem
Volumen von 1 cem 1 g aktive Substanz enthélt und in einer Schicht
von 1dm Linge bei Natriumlicht und 20°C auf den polarisierten
Strahl wirkt. Hat man also das spezifische Drehungsvermégen eines
aktiven fliissigen Stoffes zu bestimmen, so ist die Aufgabe sehr
leicht zu lésen, indem man den Wert des bei dem vorgehenden Ver-
fahren festgestellten Drehungswinkels durch die Dichte der Fliissigkeit
dividiert. Denn so erhidlt man den Wert, der bei der Konzentration
von 1 g aktiver Substanz in 1cecm Losung resultiert. — Diese Tat-
sache findet ihren einfachen Ausdruck in der fiir aktive Flissigkeiten
anzuwendenden Formel

o

(I) [«] (also spezifische Drehung) = Td’

wobei « = Drehungswinkel nach rechts (4) oder links (—), ! die Lénge
der angewandten Schicht in Dezimetern, d die Dichte der Fliissigkeit
bei der Beobachtungstemperatur bedeutet. Betragt also die Linge

des Rohres 1dm, so ist [«] =%

__abgelesener Drehungswinkel
- Dichte )

Das Arzneibuch 1iBt aber die spezifische Drehung nicht von
Flissigkeiten bestimmen, sondern von festen Stoffen, die vorerst ge-
16st werden miissen. Konnte diese Losung in der fiir das spezifische
Drehungsvermégen bedingten Konzentration von 1 g aktiver Substanz
in 1 ccm Lésung erfolgen, so wire direkt der Wert fiir [«]%’ abzulesen.
Da aber eine solch hohe Konzentration praktisch unméglich ist, so
miissen weniger konzentrierte Lésungen hergestellt werden, aus deren
Drehungsvermégen unter Beriicksichtigung ihrer Konzentration erst
die spezifische Drehung auszurechnen ist. Das geschieht zunéchst
nach dem neuen Arzneibuch beim (natiirlichen) Kampfer in folgender
Weise: Man soll eine Lésung des Kampfers in absolutem Alkohol be-
reiten, die 2 g Kampfer in 10 ccm enthélt. Diese Losung besitzt dann
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nicht die fiir die direkte Messung der spezifischen Drehung erforder-
liche Konzentration (1 g Substanz in 1 ccm), sondern nur !/; derselben.
Die Lésung wird deshalb im Polarisationsapparat auch nicht den
Wert 4 44,22° zeigen, sondern (vorausgesetzt, daf der Kampfer vor-
schriftsmaBig ist) den Wert +4—4é2—% = +8,844°. Um zu dem Wert
von [«], der spezifischen Drehung, zu gelangen, mul man daher erst
den abgelesenen Drehungswinkel mit 5 multiplizieren. Man arbeitet
also in diesem Falle nach der Formel

a-100
(II) [a]= e ?

wobei « den abgelesenen Drehungswinkel, ¢ die Anzahl Gramm aktiver

Substanz in 100 ccm Losung (Konzentration) bedeutet. Beim Kampfer
gestaltet sich also die Umrechnung so: [a]=-- §§;§2;99 = 4 44,220,

Abweichend aber ist die Bestimmungsweise bei Weinsdure, bei
den Zuckern usw. Bel Saccharum z. B. schreibt das Arzneibuch vor,
daB fiir eine l0prozentige wisserige Zuckerlosung [«] betragen
solle = -+ 66,5° Hier ist also nicht nur eine niedrigere Konzentration
vorgeschrieben, als sie der direkten Ablesung fiir die spezifische Dre-
hung entspricht, sondern die Lésung ist 10 Gramm zu 100 Gramm
bereitet, nicht zu 100 Kubikzentimetern. Deshalb muB3 man hier,
um zum Wert [«] zu gelangen, nicht nur den abgelesenen Drehungs-
winkel mit 10 multiplizieren, sondern die erhaltene Zahl noch durch
den Wert der Dichte dividieren, den die Zuckerlosung besitzt. Erst
dann erhélt man rechnerisch den Wert fiir die spezifische Drehung.
In diesem Sinne setzt man in die Formel II fiir ¢ (Konzentration) ein:
p (Prozentgehalt) X d (Dichte) und gelangt so zu der Formel

o- 100

(IID) =109
Bei der Bestimmung der optischen Drehung von Weinséure, von den
Zuckern usw. wird man also noch besonders die Dichte der Losungen
bestimmen und dann das Resultat nach Formel (III) errechnen.

Hierzu ist noch ein Punkt zu erwidhnen: Bei Milchzucker z. B. ist
vorgeschrieben, daf die zur Bestimmung zu bereitende 1Qprozentige
Losung unter Erwidrmen und Zusatz von 1 Tropfen Ammoniakfliissig-
keit hergestellt werden solle. Das hat seinen Grund darin, dafl Milchzucker
(nebst einer Reihe von Zuckern und gewissen anderen Stoffen) die
Eigenschaft der ,,Multirotation* oder , Mutarotation‘ zeigt. Diese
Erscheinung besteht darin, daB das Drehungsvermogen der frisch
hergestellten Losungen solcher Stoffe mit der Zeit eine Zunahme oder
Abnahme erfahrt, bis schlieBlich ein konstanter Wert erreicht wird.
Durch Erwirmen und eventuellen Zusatz von NH, tritt sofort der im
Arzneibuch angegebene Endwert ein.

Noch ein Wort ist iiber den einschligigen Einflul der Temperatur
zu sagen: Das Arzneibuch betont, dafl die Angaben, ,,wenn nichts
anderes angegeben ist®, sich auf eine Temperatur von 20° beziehen.
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Es ist aber nicht leicht, im Arbeitsraum oder Polarisationsrohr stets
diese Temperatur festzuhalten. Deshalb ist wichtig, was Gilde-
meister (Bd. I, S.578) dazu betreffs der atherischen Ole sagt: ,,Im
allgemeinen ist es nicht n6tig, wenn auch wiinschenswert, die Ab-
lesung bei einer bestimmten Temperatur vorzunehmen, da die natiir-
lichen Schwankungen im Drehungsvermogen eines Oles meist be-
trichtlich gréBer sind als die Unterschiede, die durch Temperatur-
schwankungen innerhalb weniger Grade hervorgerufen werden.” —
Ausnahmen bilden z. B. Zitronendl (siehe dort) und Pomeranzendl (das
fiir dieses Buch nicht in Betracht kommt). Bei diesen Olen muB im
Falle abweichender Temperatur eine Korrektur stattfinden.

Zu beschreiben bleibt nunmehr noch die Handhabung der Apparate:
Fiir die Zwecke der Arzneimittelpriifung eignet sich am besten der
kleine Polarisationsapparat nach Mitscherlich (Halbschattensystem).
Die groBleren Apparate gestatten das Ablesen bis in die zweite Dezi-
male, wihrend die soeben genannten kleineren Apparate mit einer
fir die gegebenen Aufgaben hinreichenden Genauigkeit das Ablesen
nur der ersten Dezimale zulassen. Die Drehungswerte werden dabei

an dem feststehenden Teilkreise mit Hilfe des verschiebbaren, nach
innen gelegenen Nonius (vgl. Abb. 6) abgelesen, und zwar in folgendem
Sinne: Der Nonius! bildet einen kleinen Mafstab, der so geteilt ist,
daB 10 Teile des Nonius = 9 Teile des feststehenden Teilkreises sind.
Es betragt also jeder Teil des Nonius = %/;, Teil des Haupt-
maBstabes. Dieses Verhiltnis der beiden Mafstibe °/,,: 1%/, er-
moglicht das Ablesen von Zehntelgraden. Angenommen namlich, der
in obiger Zeichnung angegebene Drehungswinkel wire abzulesen. Dann
ist zunéchst festzustellen, dal der Nullpunkt des Nonius den Null-
punkt des feststehenden Kreises nach rechts um mehr als zwei ganze
Grade iiberschritten hat. Deshalb ist zunichst abzulesen: 4 2° Um
ferner den restierenden Bruchteil genau abzulesen, verfolgt man den
MaBstab vom Nullpunkt des Nonius in derselben Richtung, also nach
rechts, weiter und stellt fest, dal (vom O-Punkt des Nonius ab ge-
rechnet) der achte Teilstrich des Nonius mit einem Teilstrich des Haupt-
kreises zusammenfillt. Deshalb liest man noch + 0,8° (also im ganzen
+ 2,89 aus folgendem Grunde ab: Bei diesem achten Teilstrich des
Nonius fallt der Strich mit einem solchen des Hauptkreises zusammen.
Hier ist also die Differenz = 0. Zahlt man jetzt umgekehrt von diesem

1 Es ist hier nur der Nonius der kleineren Apparate beschrieben. Der Nonius
der groBeren Apparate besitzt eine andere Einteilung.
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achten Teilstrich des Nonius nach links, so ist die Differenz zwischen
dem ersten Noniusstrich und dem entsprechenden Kreisstrich = 1/,
(da 1 Noniusteil = ?/,, Kreisteil), bei dem zweiten Noniusstrich ist
die Differenz = 2[;,, beim dritten = 3/;, beim achten endlich = 8/,,,
so daB mit Recht zu den zwei ganzen Graden noch #/;, hinzuaddiert
werden. Und diese Uberlegung findet entsprechend auch in simtlichen
Lagen statt, so daB allgemein als Regel fiir die Ablesung gilt: Man
zéhlt zunichst nach rechts oder links die Anzahl der ganzen Grade,
um welche der Nullpunkt des Nonius den des Hauptkreises passiert
hat — diese Anzahl sind ganze Grade — und zahlt dann bei rechts-
drehenden Losungen nach rechts, bei linksdrehenden nach links, der
wievielte Strich des Nonius sich mit irgendeinem Strich des Haupt-
kreises deckt. Die so erhaltene Zahl bedeutet die Anzahl der Zehntel-
grade, die zu den ganzen Graden zu addieren sind.

Bei der Form des Kreises kann die Bezeichnung ,,nach rechts‘
bzw. ,,nach links‘ leicht zu MiBverstindnissen fiihren. Deshalb sei
bemerkt, daBl unter ,,rechts“ die Richtung im Sinne der Uhrzeiger-
bewegung gemeint ist, unter ,links‘‘ die entgegengesetzte Richtung.

Bei der Fiillung des Rohres ist vor allem darauf zu achten, dafl
das Gerdt rein, die Glasplatten blank, daBl vor allem das Rohr voll-
stindig, d.h. unter Vermeidung von Luftblasen gefiillt werde. Zu
diesem Zwecke gieBt man in das auf der einen Seite geschlossene, auf
dem Tische stehende, zylindrisch gerade Rohr derart die Fliissigkeit
ein, daB der letzte Tropfen kuppenférmig iiber dem Rande steht.
Dann bringt man, vorsichtig von der Seite die iiberstehende Fliissig-
keit iiber den Rand schiebend, das Deckglas auf die Offnung und
schlieft vollends das Rohr. Ist doch etwas Luft zuriickgeblieben,
so muf} eine entsprechende Nachfiillung stattfinden. — Man braucht
freilich nur noch wenig diese zylindrisch geraden Rohre, sondern wéhlt
zweckmiBig solche, die in der Mitte eine Tiille zum bequemen Fiillen
besitzen (Abb. 7). Dann braucht man nur durch Hin- und Herneigen
dafiir zu sorgen, dafl nach geniigender Fiillung auch die letzte Luft-
blase durch die Tiille entweicht.

Da die Beobachtung bei Natriumlicht erfolgen muf, sorge man
fiir gentigende Zufiihrung von Natriumchlorid auf die {iber der Bunsen-
flamme hierzu angebrachte Rolle. Und zwar arbeite man, da die
Helligkeit der Natriumflamme im Vergleich zum Tageslicht eine schwache
ist, in einem moglichst verdunkelten Zimmer. (Da das Natriumchlorid
des Handels meist Wasser einschlieBt und deshalb unangenehm ver-

Herzog-Hanner, Priiffungsmethoden. 3. Aufl. 3
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knistert, halte man fiir diesen Zweck besonders geschmolzenes Salz
vorrétig.) Den Apparat stellt man so auf, daBl er ca. 10 cm von der
Flamme entfernt ist, da sonst die Glasteile leiden, und kontrolliere
zundchst den Nullpunkt. Zu diesem Zwecke stelle man das vorn be-
findliche Fernrohr so ein, da man scharf die vertikale Trennungs-
linie der beiden Halbscheiben sieht. Dann dreht man nach ,,rechts®
oder ,,links*, bis nicht mehr die eine Halfte hell, die andere dunkel ist,
sondern bis beide Hailften des Gesichtsfeldes dieselbe gleichschwache
Beleuchtung zeigen. Es miissen jetzt bei richtiger Einstellung des
Apparates 0° oder + 180° abzulesen sein!. — Erst dann legt man
das Glasrohr mit der Untersuchungsfliissigkeit hinein und stellt wieder
das Fernrohr scharf auf die vertikale Trennungslinie der beiden Halb-
scheiben ein. Ist jetzt das Bild das gleiche geblieben, d. h. zeigen sich
beide Halften gleichmaBig beleuchtet, wahrend bei geringer Drehung
nach rechts oder links eine der Scheibenflichen deutlich dunkler wird,
so dreht die Flissigkeit nicht; zeigt sich aber die eine Halfte dunkler
als die andere, so drehe man nach rechts oder links, bis wieder gleiche
Beleuchtung eintritt, und lese dann an diesem Punkte nach der vorher
gegebenen Anweisung ab. Will man genau den Winkel bestimmen,
so stellt man dreimal den Punkt gleicher Helligkeit ein, liest also drei-
mal ab und nimmt aus den drei Bestimmungsresultaten das Mittel. —
Bei diesen Einstellungen achte man darauf, dafl die Nullage des Appa-
rates nicht mit einer Erscheinung verwechselt werde, die sich ergibt,
wenn man den Analysator zu weit gedreht hat und aus der empfind-
lichen Region herausgekommen ist. Es ist dann auch eine gewisse
gleiche Helligkeit vorhanden, die aber selbst bei einer Drehung von
10° bis 15% kaum verdandert wird. Der Nullpunkt ist also nur dann
gefunden, wenn bei einer geringen Drehung nach rechts oder links
eine der Scheibenflichen deutlich dunkler wird.

Zeigt sich eine Fliissigkeit (wie etwa Oleum Caryophylli oder Oleum
Cinnamomi) so dunkel, dal man nicht gut ,,hindurchsehen‘ kann, so
wéhlt man evtl. ein halb so langes Rohr (5 cm) und muf} dann den ab-
gelesenen Winkel natiirlich verdoppeln, um zum Wert « zu gelangen.
Auch kann man solche Ole mit dem gleichen oder doppelten Volumen
Alcohol absolut. mischen und wird das Ergebnis dann zur Erlangung
des Wertes « verdoppeln bzw. verdreifachen.

Nachweis des Kalium-Ions.

I. Mittels Weinsdure. Das D.A.B.6 laft die Identitéts-
bestimmung von Kaliumsalzen mittels Weinsdure ausfiihren, indem
es an den betreffenden Stellen sagt, die wasserige Losung solle nach
Zusatz von Weinsiurelosung bzw. nach Ubersattigen mit Weinséure-

1 Die Polarisationsapparate zeigen (mit einer hier nicht zu erwahnenden
Ausnahme) zwei um 180° voneinander entfernte Nullpunkte. Erhéalt man des-
halb im Apparat bei bestimmter Einstellung des Analysators gleiche Beleuch-
tung der Scheibenhalften, so bleibt das Bild dasselbe, wenn man von dieser Ein-
stellung aus den Analysator nach rechts oder links um 180° dreht.
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l6sung allmahlich einen weiflen, kristallinischen Niederschlag (von
Weinstein) abscheiden.

Dieses Verfahren besitzt den groflen Nachteil, daB die Reaktion
allgemein sehr verspitet, mitunter iiberhaupt nicht eintritt, weil der
Weinstein, der hierbei ausfallen soll, in hohem Grade die Eigenschaft
besitzt, ibersattigte Losungen zu bilden. Wohl kann man den Ein-
tritt der Ausscheidung beschleunigen, indem man die innere Glaswand
des Gefiafles mit der Spitze eines rund geschmolzenen Glasstabes reibt.
(Dadurch entstehen in der Glaswand frische Kratzstreifen, in denen
sich leichter die Kristalle bilden und ansetzen.) Aber trotzdem bleibt
oft eine arge Verzogerung und damit Unsicherheit bestehen.

Durch einen sehr einfachen und doch eleganten Kunstgriff hat
L. W. Winkler?! diesen Mifistand beseitigt, indem er nicht Weinsiure
in Loésung, sondern in Pulverform zufiigen 1aft. Unmittelbar bilden
sich dann die Kristalle von Weinstein, eine Tatsache, die wohl da-
durch erklarlich wird, da8 Weinséure stets in geringsten Spuren Wein-
stein enthilt, welch letzterer dann ,,impfend‘ wirkt.

Man gibt also zu 5 cem der Untersuchungsfliissigkeit ca. 0,5 g ge-
pulverte Weinsdure (jedenfalls so viel, daB sich die Sdure in wesent-
lichem UberschuB befindet) hinzu und schiittelt kraftig um. Ist kein
Kalium (Ammonium, Rubidium oder Cidsium) zugegen, so entsteht
sofort eine klare Losung, da die gepulverte Weinsdure sich #duBerst
rasch 16st. Die Reaktion bleibt naturgemidB aus bei Brechweinstein
und tritt sehr verlangsamt ein bei Alaun.

II. Mittels Natriumkobaltinitritlésung: Vorstehende Re-
aktion ist zu wenig empfindlich, sobald es sich um die Priiffung auf
Verunreinigung mit Kaliumsalzen handelt. Fiir diesen Zweck wurde
bisher die den Kaliumsalzen eigene Flammenfarbung herangezogen.
Aber diese ist auBerordentlich wenig exakt, da der Ausfall von der
Menge des in die Flamme gebrachten Salzes, von der Art des Er-
hitzens, von der Dicke des benutzten Kobaltglases abhingt. Deshalb
ist jetzt als einschligiges Reagens das Natriumkobaltinitrit eingefiihrt,
das aus neutraler oder schwach essigsaurer Losung bei Gegenwart
von Kalium-Ion gelbes kristallinisches Kaliumnatriumkobaltinitrit fallt:

[Co(NO,)s]Nag + 2 KCI = 2 NaCl + [Co(NO,)sJK,Na.

Die Forderungen des Arzneibuches sind so gewihlt, dafl etwa 0,5 bis
0,7 Prozent Kalium als zuldssig anzusehen sind?2.

Die Losung des Reagens ist wenig haltbar, daher bei Bedarf frisch
zu bereiten. (Ammoniumsalze geben iibrigens eine dhnliche Fillung
und miissen eventuell vor der Priifung auf Kalium durch schwaches
Glithen entfernt werden.)

Da das Reagens in alkalischer oder stidrker saurer Lésung nicht
anwendbar ist, 1a8t das Arzneibuch bei Priifung des Natriumbikarbonats
und auch des schwach alkalisch reagierenden sekundiren Natrium-
phosphats die Losungen mit verdiinnter Essigsdure anséuern.

1 Zeitschr. f. angew. Chem. 1913, S. 208, refer. Ap. Z. 1913, S. 313.
2 Th. Paul, R. Dietzel, C. Wagner: Archiv 1926, S. 512.

3*
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MaBanalyse.

1. Mafisystem.

Das Arzneibuch sagt auf Seite XXXVI: , Bei den mafBanalytischen
Bestimmungen sind amtlich gepriifte und beglaubigte MeBgefaBe zu
verwenden.” Demnach unterliegt die Prifung der MeBgefiBle auf
richtige Eichung nicht mehr den Arbeiten des Apothekers. Trotzdem
gehort es in seinen Interessenkreis, zu erfahren, nach welchen Grund-
sitzen diese Eichung zu geschehen hat:

Zunichst ergibt sich die Frage: Was ist ein Liter? Die Antwort
darauf lautet: Das Liter ist der Raum, den die Masse eines Kilogramms
reinen Wassers groBter Dichte (also bei 4°) einnimmt. Diese Definition
klingt so einfach, dall es hiernach als leicht gelten sollte, ein Litermall
herzustellen. Aber der Ausfilhrung stehen zunidchst zwei Haupt-
schwierigkeiten entgegen: 1. Ein Kilogramm Wasser nimmt nur dann
das Volumen ein, das wir ein Liter nennen, wenn sich das Wasser im
Zustand groBter Dichte, also bei 4 ¢ befindet. Wird deshalb die Wagung
bei Zimmertemperatur (also bei etwa 15° bis 229) ausgefiihrt, so resul-
tiert durch die Ausdehnung der Flissigkeit ein nicht unbetrachtlich
groBeres Volumen. Es nimmt z. B. bei 17,5° das Kilogramm reinen
Wassers (im luftleeren Raum gewogen, siehe dariiber spiter) bereits
das Volumen von 1001,29 ccm ein. Zur Vermeidung dieses Fehlers
miiflte also zundchst das Wasser wihrend der Eichung die Temperatur
von 4° besitzen und behalten. 2. Damit die Eichung wirklich exakt
geschieht, miifite sie im luftleeren Raum erfolgen. Denn alle Korper
erleiden im lufterfiillten Raum einen Auftrieb, der hier beriicksichtigt
werden mufl. Wihrend das Kilogramm Messinggewicht einen Raum
von 120 ccm einnimmt und daher bei normalem Druck und der Tem-
peratur von 17,5° nur einen Auftrieb von 0,146 g erleidet, wird bei
dem Fiillen des Literkolbens ein Liter Luft verdringt, das bei denselben
Verhiltnissen von Druck und Temperatur 1,215 g wiegt. Es wird also
der Literkolben einen gréBeren Auftrieb erleiden als das Messing-
gewicht. Die Differenz betrigt 1,215 — 0,146 g = 1,069 g. Soll daher
nach Tarieren des LitergefiBes und Auflegen des Kilogrammgewichtes
die Waage wieder in das Gleichgewicht gebracht werden, so muf nicht
nur ein Kilogramm Wasser hineingewogen werden, sondern auch das
Mehr von 1,069 g, das, wie eben ausgerechnet, dem groBeren Luft-
auftrieb des Literkolbens entspricht. Wigt man also bei der Tem-
peratur von 17,5° ein Kilogramm Wasser im lufterfiillten Raum in
einen Kolben, so erhilt man nicht 1000 cem, sondern 1002,36 cem. Das
Plus von 2,36 ccm setzt sich zusammen aus den 1,29 ccm (Ursache:
Ausdehnung des Wassers) und den 1,07 ccm (Ursache: Luftauftrieb).

Dieses ,,Liter“-MaB, das erhalten ist durch Wigung eines Kilo-
gramms Wasser im lufterfiillten Raum bei 17,59, das aber nicht 1000 ccm,
sondern 1002,36 ccm enthilt, ist das sogenannte Mohrsche Liter. Es
ist viel angewendet worden und wird auch heute noch zuweilen ge-
braucht, da es sich leicht herstellen 1t und naturgemiB keine fiir
die Praxis wesentlichen Fehler bei den Ergebnissen der MaBanalyse
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herbeifiihrt, wenn nur alle angewendeten Gefafle, also Kolben, Biiretten
usw. nach diesem Mohrschen System geeicht sind. Unter keinen Um-
stinden aber ist dieses MaBl zu verwenden bei Gasanalysen usw. Da
sich zudem immer mehr die Grundsétze wissenschaftlicher Genauigkeit
geltend machen, so ist man fast ausschlieflich dazu iibergegangen,
das ,,wahre Liter* einzufithren, das tatsichlich der am Anfang ge-
gebenen Definition entspricht, also den Raum einnimmt, den die
Masse eines Kilogramms reinen Wassers groSter Dichte (bei 49) ein-
nimmt. Zu diesem Zweck sind Tabellen entworfen. Aus diesen ersieht
man zunidchst die Gewichtsmengen Wasser, die man anwenden muB,
um bei verschiedensten Temperaturen trotz Ausdehnung des Wassers
und trotz des Luftauftriebes zum wahren Liter zu kommen. — Aufler-
dem ist bei diesen Korrekturen die Temperatur der Mefigefifle zu
beriicksichtigen. Fiir diese ist eine bestimmte Temperatur nicht fest-
gesetzt, doch findet die Eichung meist auf die Normaltemperatur
von 200 statt. Soll nun etwa ein Kolben, der auf diese Normaltem-
peratur von 20° geeicht werden soll, bei einer anderen Temperatur
geeicht werden, so ist noch der kubische Ausdehnungskoeffizient des
Glases heranzuziehen. — Aus allen diesen Erwégungen ergibt sich die
Anordnung der Tabellen. Sie geben die Korrekturen an, auf Grund
derer man ein ,,wahres Liter* herstellen kann fiir eine bestimmte
Temperatur des Kolbens, bei den verschiedenen Temperaturen des
Wassers bzw. der Luft unter Beriicksichtigung des kubischen Aus-
dehnungskoeffizienten des Glases. Bei genauen Bestimmungen ist
noch der Luftdruck und Dunstdruck zu beriicksichtigen.

In diesem Sinne werden also unsere MeBgefiBe geeicht, unter Zu-
grundelegung des wahren Litergewichtes; d. h. ein Kolben von .1 Liter
z. B. bei 20° fa3t 1000 g Wasser von 49, im luftleeren Raume gewogen.
Das GefdB tragt dann meist die Bezeichnung

20 0,

40
wobei 20° die Temperatur des Glases, 4° die Temperatur des ge-
wogenen Wassers bedeutet, wihrend das Zeichen (0) auf den Baro-
meterstand = 0, also Wigung im luftleeren Raume hinweist. (Man
nimmt dabei an, daB kein Ausgleich stattfindet zwischen der Tem-
peratur des Glases und der des Wassers.) Entsprechend wiirde die
Bezeichnung 17.50

17,5¢
auf ein MeBgefi, geeicht nach dem Mohrschen System, hinweisen.

(760)

II. MeBgefile.

Allgemein sei zundchst gesagt: Neben den vorstehenden Bezeich-
nungen, die auf die Eichungsart (das wahre Liter oder Mohrsche Liter)
hinweisen, findet sich meist auf den einen Gefiflen ein E (bedeutet Ein-
gull), auf den anderen ein 4 (bedeutet AusguB). Auf den mit ¥ bezeich-
neten Gefafen ist die Anzahl der Kubikzentimeter angegeben, die sie bis
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zur Marke wirklich enthalten, auf den mit A bezeichneten Gefaflen
die Anzahl Kubikzentimeter, die sie beim AusflieBenlassen ergeben.
In diesem Sinne sind die MeBkolben, MeBzylinder anders geeicht (auf
EinguB) als die Biiretten, Pipetten usw. (auf AusguB). In einen Liter-
kolben kann man z. B. ein Liter ,,eingiefen®, wenn man bis zur Marke
auffiillt; man kann aber kein Liter ,ausgieBen, weil ein kleiner Teil
der Fliissigkeit an der Glaswand haften bleibt. Aus einer Biirette
andererseits kann man vom O-Strich bis zum 50 ccm-Strich wohl
50 ccm Fliissigkeit ,,ausflieBen‘‘ lassen, der Raum ist aber groBer um
das Flissigkeitsvolumen, das an den Wandungen haften bleibt. Das
E und 4 weisen also auf die verschiedene Eichungsart und Benutzungs-
art der GefaBe hin.

Das Arzneibuch sagt ferner iiber die Benutzung der MellgefiaQe:

1. Alle Gerite sollen rein sein. Als unrein zu beanstanden sind Gerate auf
Auslauf, bei denen Tropfen wihrend des Auslaufs an der Wandung héingen-
bleiben, sowie Gerite auf EinguB, wenn der Fliissigkeitsmeniskus sich schlecht
ausbildet. Die Gerite kénnen mit Seifenlésung, mit weingeistiger Kalilauge oder
mit einer Losung von 1 Teil Kaliumdichromat in 10 Teilen Schwefelsiure ge-
reinigt werden.

In unseren Betrieben hat sich zur Reinigung der MefBgefifle am
besten die Kaliumdichromat-Schwefelsdure-Mischung bewéhrt, die man
nach Gebrauch in eine Vorratsflasche gieBen und wiederholt verwenden
kann (auch zu bereiten aus gleichen Raumteilen Schwefelsdure und
Kaliumdichromatlosung 1 + 19). In die Kolben giefit man etwas von
dem Gemisch hinein und 148t sie lingere Zeit unter wiederholtem
Umschiitteln stehen. Die Biiretten werden, mit dem Gemisch gefiillt,
ebenfalls lingere Zeit stehen gelassen, ebenso die Pipetten, die man
aber sehr vorsichtig filllen muB}, indem man ein Schlauchstiick iiber
das obere Ende zieht, dadurch vorsichtig die Reinigungsfliissigkeit
hineinsaugt und dann das Schlauchstiick durch einen Quetschhahn
schlieBt.

2. Bei Kolben und MeBglisern soll der untere Rand des Meniskus der ein-
gefiillten Fliissigkeit mit der ringférmigen Strichmarke zusammenfallen.

Nur bei der dunkel gefirbten 1/;,-Normal-Jodlésung und */,,-Normal-
Kaliumpermanganatlésung wird man besser am oberen Rand des
Meniskus ablesen.

3. Bei Biiretten und Pipetten laB8t man die Fliissigkeit etwa 1 cm iber die
oberste Ringmarke aufsteigen und stellt dann durch Ablassen der Flissigkeit
auf die Marke ein. Wegen des Nachlaufs der Flissigkeit hat man besondere
VorsichtsmaBregeln innezuhalten.

a) Pipetten mit einer Marke auf AusguB hilt man senkrecht und léBt dann
die Fliissigkeit von der Marke aus in ein GefaB ablaufen, und zwar so, dal man
die Miindung des Ablaufrohrs der Pipette an die Wandung des Gefaes anlegt.
Hat der zusammenhingende AusfluB aufgehért, so streicht man die Spitze der
Pipette an dem GefaB ab, und zwar, wenn auf der Pipette keine Wartezeit ver-
merkt ist, nach 15 Sekunden, sonst nach der angegebenen Wartezeit.

b) Biiretten 1aBt man bei vollstandig gesffnetem Hahne frei in das Auffange-
gefiB ablaufen. Bei Titrationen liest man den erreichten Stand der Fliissigkeit
in der Biirette ab, sobald die Titration beendet ist. Will man aber eine bestimmte
Menge Normallésung in das GefaB bringen, so muB man den Ablauf der Flissig-
keit unterbrechen, wenn die Fliissigkeit etwa 5 mm oberhalb der Endmarke steht.
Nach Ablauf von 30 Sekunden oder der auf der Biirette vermerkten Wartezeit
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hat man die Fliissigkeit genau auf die Marke einzustellen und die Ablaufspitze
an dem Gefal abzustreichen.

c) Bei MeBpipetten hat man die Ablaufspitze an die Wand des Auffange-
gefilles zu legen, den Fliissigkeitsstrom zu unterbrechen, wenn die Fliissigkeit
etwa 5 mm oberhalb der Endmarke angelangt ist, 15 Sekunden zu warten und
dann auf die Endmarke einzustellen.

Bei Fiillung der Biiretten wird meist groBe Sorgfalt verwendet,
genau auf den Nullpunkt einzustellen. Ein einigermaBen geiibter
Analytiker aber wird leicht in jeder Hohe der Fliissigkeit ablesen
konnen. Man gieBt deshalb, eventuell mittels eines Trichters, die
Lésung bis nahe zum Nullpunkt in die Biirette, nimmt sofort den
Trichter ab, 1aBt aus der unteren Biirettenspitze, damit auch diese
gefiillt wird, etwas Fliissigkeit flieBen und wartet 2 Minuten vor dem
Ablesen, damit die noch an den Wandungen befindliche Lésung még-
lichst herablauft, und somit die Héhe der Fliissigkeitssiule ,,konstant¢
wird. Die Biiretten sind namlich fast ausnahmslos auf 2 Minuten
Wartezeit geeichtl. Jetzt muB genau diese Hohe abgelesen werden,
wobei auf 2 Punkte sorgsam zu achten ist. Zunichst muB sich das Auge
in der Hohe des Fliissigkeitsspiegels befinden, da sonst der nicht un-
bedeutende Fehler der Parallaxe eintritt. Sodann erscheint das Bild
der Oberflache infolge allseitiger Spiegelung am Glas in verschiedener
Gestaltung, je nachdem der Hintergrund hell oder dunkel ist. Zur
Uberwindung der ersten Schwierigkeit hat man kleine verschiebbare
Spiegel konstruiert, in denen man zusammenfallend mit dem Meniskus
das eigene Auge erkennen kann. Hilt man das Auge so, daB das
Spiegelbild der Pupille mit dem des Meniskus zusammenfallt, so ist
der bei schiefem Visieren entstehende Ablesungsfehler vermieden. (Bei
einiger Ubung kommt man iibrigens auch ohne diesen Spiegel aus.)
Zur Uberwindung der zweiten Schwierigkeit sind verschiedene Mittel
empfohlen, z. B. das Ablesungsblatt von Fresenius, das aus einem
weilen Karton besteht, auf das ein gerade abgeschnittenes, matt-
schwarzes Papier geklebt ist. Diesen Karton, der also zur Hilfte weilB,
zur Halfte schwarz ist, schiebt man, mit der schwarzen Seite unten,
hinter der Biirette so an das Fliissigkeitsniveau heran, daB die Grenz-
linie des Papiers den untersten Punkt des Meniskus (das Auge stets
in Horizontale!) scharf abheben 1i8t. — Dieses Hilfsmittel ist recht
zweckmiflig. Doch wird man nach einiger Ubung auch zum Ziele
kommen, wenn man die Biirette gegen das Licht stellt und beim Ab-
lesen dahinter ein moglichst diinnes weiBes Papier hilt. Sehr vorteil-
haft wendet man bei diesem Ablesen eine Lupe an, die bei der nor-
malen Biirette schitzungsweise gut das Ablesen von Bruchteilen eines
/1o com gestattet.

d) In den Fillen, in denen Fliissigkeiten mit einer iiber 0,1 ccm hinausgehen-
den Genauigkeit abgemessen werden sollen, sind Feinbiiretten zu verwenden.

Unter einer Feinbiirette ist eine Biirette von etwa 60 cm Linge zu verstehen,
die 10 cem Flissigkeit faBt und deren Skala in !/;, ccm eingeteilt ist. Die AbfluB-
vorrichtung der Feinbiirette muB so beschaffen sein, daB etwa 40 Tropfen Wasser
1 cem entsprechen.

! Sind die Gerite auf andere Wartezeit geeicht, so muB natiirlich entsprechend
vorgegangen werden.



40 Die allgemeinen Priifungsmethoden des Arzneibuches.

Bei der Neubearbeitung des Arzneibuches war der Grundsatz maf-
gebend, im Interesse der Sparsamkeit von moglichst geringen Mengen
der Untersuchungsobjekte auszugehen. Damit ist verbunden, daB bei
den maBanalytischen Bestimmungen auch nur entsprechend kleine
Mengen der MafBfliissigkeiten verbraucht werden. Auf diese Weise
tritt die Gefahr ein, daB der Ablesefehler bei Verwendung der bisher
iiblichen Biiretten, deren Skala in 1/, ccm geteilt ist, allzu groB wird.
Es erschien daher fiir gewisse Fille zweckméfig (z. B. bei den Alkaloid-
bestimmungen), die Biirette zu ,,verfeinern*, dergestalt, daB 1/;, ccm
noch direkt abgelesen wird und Bruchteile davon geschéitzt werden
konnen. — Das neue Arzneibuch liBt im Text der einzelnen Artikel
genau erkennen, welche Art der Biiretten an der betreffenden Stelle zu
verwenden ist: Nur wo die Menge der zur Titration zu verbrauchenden
MaBfliissigkeit bis in die zweite Dezimale angegeben, ist die Feinbiirette
zu benutzen, sonst die iibliche Biirette. — Die glatte Fiillung dieser Fein-
biirette mit der MaBfliissigkeit bereitet zunichst wegen der Enge des
Glasrohres eine gewisse Schwierigkeit. Man kann die Fiillung ganz
bequem mittels einer der kleineren Pipetten vornehmen, wird aber
auch bald dieses Hilfsmittel entbehren konnen.

Sind bei mafBanalytischen Bestimmungen die zu untersuchenden Stoffe
in Weingeist oder Ather zu lésen, so ist das Losungsmittel vor seiner Verwendung
zundchst zu neutralisieren, wobei der Indikator zu benutzen ist, der fiir die Unter-
suchung selbst vorgeschrieben ist.

IIL. Volumetrische Lisungen.

(Uber vereinfachte Einstellung von Normallésungen s. E. Rupp,
Ap. Z. 1928, S. 568.)

Bei den maBanalytischen Bestimmungen arbeitet man mit Losungen,
deren Gehalt an wirksamer Substanz genau bekannt ist. Man benutzte
frither vielfach ,,Molekulare Losungen‘‘ (auch molare Losungen genannt),
die in 1 Liter Losung 1 Mol, das ist das Molekulargewicht der betreffen-
den wirksamen Substanz, bezogen auf Gramm, enthalten. So betrigt
z. B. das Molekulargewicht der Salzsiure 36,47, das der Schwefel-
siure 98,09. Deshalb enthilt 1 Liter molare Salzsiure 36,47 g HCI,
1 Liter molare Schwefelsiure 98,09 g H,S0,. Bezeichnung und Her-
stellung dieser Lésungen sind eindeutig. Aber die Einrichtung solcher
Losungen zeigt in folgender Hinsicht einen schwerwiegenden Nachteil :
Es muB unbedingt, schon rechnerisch, von groflem Vorteil sein, wenn
die eine Normallésung in ihrem Wirkungswert der anderen entspricht,
wenn also gleiche Raumteile dquivalenten Wert besitzen. Das wird
auch bei gewissen molaren Lésungen der Fall sein. So muB nach der

Gleichung HCl + KOH = KCI + H,0

1 Liter molare Salzsiure 1 Liter molare Kalilauge neutralisieren.
Aber nach der Gleichung

H,S0, -+ 2 KOH = K,S0, + 2 H,0
braucht 1 Liter molare Schwefelsiure 2 Liter molare Kalilauge zur
Neutralisation. Der Unterschied solcher Losungen geht ja schon daraus
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hervor, dafl die molare Schwefelsdure in ihrem Sidurewert doppelt so
stark ist als die molare Salzsdure.

Wegen dieser Divergenz verwendet man die molaren Ldsungen
nur noch in vereinzelten Fillen. Das Deutsche Arzneibuch wendet
Normallosungen an, die dadurch charakterisiert sind, da8 ein Liter
im Wirkungswert entspricht: einem Grammiquivalent, d. h. (da
bezogen auf Wasserstoff) einem Grammiquivalent H = 1,008 g H.
So wird 1 Liter Normal-Salzsdure ein Gramméquivalent HCl = 1 Mol
= 36,47 g HCl enthalten, da 1 Mol HCI besitzt : 1,008 g Siaurewasserstoff.
Dagegen wird eine Normal-Schwefelsaure !/, Mol = 98,09/2 g H,S0,
in 1 Liter enthalten, da 1Mol H,SO, an Siurewasserstoff besitzt:
2 %X 1,008 g. Entsprechend wird eine Normal-Kalilauge 1 Mol = 1 Gramm-
dquivalent KOH enthalten, da dieses im Wirkungswert 1,008 g
Wasserstoff entspricht. Dagegen muB eine Bariumhydroxydlésung

1/, Mol Ba<8g =1 Grammaéquivalent in 1 Liter enthalten.

Fiir viele Zwecke erweisen sich diese Normallésungen als zu kon-
zentriert. Man verwendet deshalb vielfach halb-, viertel-, zehntel-,
hundertstel-Normallésungen, die den 1/,, 1/,, /1, /jposten Teil des
eben besprochenen Wirkungswertes besitzen. Der Kiirze und Ein-
fachheit wegen werden diese Losungen fortan bezeichnet werden als
Y1+ Yo *as 10> *[10-Normallgsungen.

Bei der Jodometrie liegen die Verhiltnisse so: 1 Liter !/,,-Normal-
Jodlosung wird, da ein Jod einem H &quivalent ist, 1/, Gramméqui-
valent freies Jod in 1 Liter besitzen miissen. Ferner wird 1 Gramm-
dquivalent Jod gebunden durch 1 Mol Natriumthiosulfat nach folgen-
der Gleichung: 5 | 9, 5.0, = 2 NaJ + Na,S,0,.

Ein Liter 1/,-Normal-Natriumthiosulfatlésung wird deshalb, um
im Wirkungswert einem Liter /,,-Normal-Jodlésung zu entsprechen,
enthalten miissen: 1/;,, Mol Na,S,0,.

Losungen, die oxydierend oder reduzierend wirken, werden nach
der Menge Sauerstoff normiert, die sie liefern oder verbrauchen. So
ist eine oxydierende !/,-Normallésung eine solche, die pro Liter
1 Grammaéquivalent aktiven Sauerstoff = 8 g O (entsprechend 1,008 g H)
abgibt.

Waren die vorher erwahnten molaren Losungen als eindeutig be-
zeichnet, insofern sie nur einen und denselben Gehalt haben konnen,
so ist das bei Normallgsungen nicht immer der Fall. Denn bei letzteren
Losungen kommt es — wie ausgefithrt — auf ihren Wirkungswert an.
Und da diese Normallosungen zu verschiedenen Reaktionen dienen
konnen, so kann entsprechend auch die Wirkung variabel sein, je
nach dem Sinn der stattfindenden Reaktion, den Werten der zugrunde
gelegten Formel. Deshalb miiite eigentlich bei Normallésungen gesagt
werden, welchen Zwecken sie dienen oder welchen Gehalt sie besitzen.
Letztere Angaben liefert genau das Arzneibuch. Hierzu tritt aber
folgendes: Das Arzneibuch sagt auf Seite XXXV, Nr. 21:

Die volumetrischen Loésungen sind vor dem Gebrauche nach den in
Anlage III gegebenen Vorschriften auf ihren jeweiligen Wirkungswert zu priifen.
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Der nach diesen Vorschriften zu berechnende Faktor (F) gibt an, wieviel Kubik-
zentimeter einer Losung von dem genau vorgeschriebenen Gehalte (normal, 1/,-,
1/0- oder }/,o-normal) einem Kubikzentimeter der zu priffenden Losung ent-
sprechen. Dieser Faktor ist unter Angabe des Datums auf der Vorratsflasche
zu vermerken. Die bei maBanalytischen Wertbestimmungen jeweils verbrauchte
Anzahl Kubikzentimeter ist mit diesem Faktor zu multiplizieren, wodurch man
die Anzahl Kubikzentimeter der Titrationsfliissigkeit erhilt, deren Gehalt genau
der vorgeschriebene (normal, /,-, 1/;,- oder !/ 4-normal) ist.

Soll eine bestimmte Anzahl Kubikzentimeter einer genauen Normal-,
1/,-Normal-, 1/,-Normal- oder !/,,-Normallésung verwendet werden (wenn etwa
zuriickzutitrieren ist), so ist bei Verwendung einer Losung von nicht genau dem

vorgeschriebenen Gehalte die angegebene Anzahl Kubikzentimeter mit ;: zZu

multiplizieren, um die erforderliche Anzahl Kubikzentimeter dieser Normallosung
zu ermitteln.

Diese Ausfiihrungen haben ihren Grund in folgendem: Es ist im
allgemeinen schon unzweckmiBig, volumetrische Loésungen mit dem
geforderten Wirkungswert genau herzustellen, es ist aber auflerdem
in den meisten Féllen unméglich, diese Losungen auf die Dauer un-
verindert zu erhalten. Folgendes Beispiel mag das beleuchten: An-
genommen, es solle nach dem nachstehenden ,,Stammbaum‘ eine
1/,-Normal-Kalilauge eingestellt werden gegen eine vorhandene */,-Nor-
mal-Salzsiure. Es sei ferner angenommen, dal hierbei 19,3 ccm der
ungefihr eingestellten 1/,-Normal-Kalilauge (Indikator Phenolphthalein)
neutralisieren: 20 ccm 1/;-Normal-Salzsdure. Dann ist die Lauge zu
stark; denn 19,3 ccm haben bereits den Wirkungswert, den érst 20 ccm
besitzen sollten. Wohl konnte man in diesem Falle die Lauge ent-
sprechend verdiinnen, indem man zu 19,3 ccm der Lauge 0,7 ccm
Wasser hinzusetzt, bzw. in einen Kolben von 1 Liter Inhalt 35 ccm
Wasser gibt und mit der zu starken Lauge bis zur Marke auffiillt.
Aber erstens wire das umstindlich. Zweitens wiirde die volumetrische
Lésung, wenn wirklich genau eingestellt, doch nach einiger Zeit eine Ver-
anderung zeigen. So kénnte eine zunichst genau eingestellte 1/,-Normal-
Kalilauge derart abgeschwicht sein, dal erst 21 ccm derselben (wieder
Indikator Phenolphthalein) neutralisieren: 20 ccm !/,-Normal-Salzséaure.
Diese zu schwache Kalilauge miiite also nunmehr verstirkt werden,
was noch weit umstindlicher wire als das vorhergehende Verdiinnen.
Besonders aber bei Einstellung der Kalilauge tritt noch folgendes hinzu:
Ein Kohlensiuregehalt der Lauge ist unvermeidlich. Die 3 Indikatoren
aber, die das Arzneibuch fiir die Azidimetrie verwenden lit, nimlich
I. Phenolphthalein, II. Methylrot, III. Methylorange! sind verschieden
empfindlich gegen Kohlensdure. Deshalb erscheint auch der Wirkungs-
wert der Lauge verschieden, je nachdem, mit welchem der 3 Indikatoren
gearbeitet wird. Man miilte also, wollte man wirklich mit Losungen
von dem genau angegebenen Normalgehalt arbeiten, von Kalilauge
3 verschiedene 1/,-Normal-Kalilaugen entsprechend den Umschligen
von 3 verschiedenen Indikatoren herstellen.

Auf Grund vorstehender Tatsachen legt das Arzneibuch keinen
Wert darauf, daB8 die verwendeten volumetrischen Losungen tatsich-

1 Siehe Genaueres dariiber nachstehend im Abschnitt Indikatoren, S. 44.



MaBanalyse. 43

lich den der Theorie entsprechenden Wirkungswert haben, sagt viel-
mehr in vorstehend aufgefiihrtem Absatz, dafl ,,die volumetrischen
Losungen nach den in Anlage III gegebenen Vorschriften auf ihren
jeweiligen Wirkungswert zu priifen* sind.

Wie wird nun der Wirkungswert, der Faktor (F) festgestellt?
Bleiben wir bei dem ersten obigen Beispiel der zu stark eingestellten
Kalilauge, von der 19,3 ccm entsprachen 20 ccm /,-Normal-Salzséure
und damit auch 20 ccm !/,-Normal-Kalilauge. Wir haben uns dann
bei der Berechnung des Faktors zu fragen, welchen Wirkungswert
ein Kubikzentimeter der einzustellenden Losung besitzt. Daher die

Gleichung: 19,3:20 =1:z, z = 1,036.

Diese Zahl 1,036 ist der Faktor, der angibt, wieviel Kubikzentimetern
wirklicher !/,-Normal-Kalilauge 1cem der nur ungefihr eingestellten
Kalilauge entspricht. Es kann deshalb in diesem Fall auf das Schild
der Flasche unter Beifiigung des Datums geschrieben werden:

ca. 1/,-Normal-KOH,
Faktor 1,036.

Dann weill jeder Kundige, daB er zunichst mit dieser Lauge wie mit
einer Normallauge zu titrieren hat, da8 er aber, bevor er den erhaltenen
Wert in die Rechnung einsetzt, die Anzahl der verbrauchten Kubik-
zentimeter ca. 1/;-Normal-Kalilauge mit dem Faktor 1,036 multiplizieren
muB, um zur entsprechenden Anzahl von Kubikzentimetern wirklicher
Normallauge zu kommen. (Soll man etwa zu einer Riicktitration 10 ccm
wirklicher 1/,-Normal-Kalilauge verwenden, wird man naturgemi8 von

dieser zu starken Lauge mit dem Faktor 1,036 verbrauchen miissen:
10

1,036
Entsprechend ist die Berechnung des Faktors bei der im zweiten
Beispiel angegebenen, zu schwachen Kalilauge, von der 21 ccm nétig
waren, um 20 ccm !/,-Normal-Salzsiure zu neutralisieren. Hier be-
rechnet sich also der Wirkungswert von einem Kubikzentimeter:

21:20 =1:z, . z =0,952.
Das Schild wiirde demnach die Aufschrift tragen:

ca. 1/,-Normal-KOH,
Faktor 0,952.

Das Arzneibuch gibt zur Ausrechnung des Faktors Formeln an, die
in demselben Sinne aufgestellt sind. Bei der 1/,,-Normal-Silbernitrat-
l6sung z. B. (8. 786) heilt es:

FagNo, =

ccm.)

20
verbrauchte Anzahl ccm (ca) 1/;o- Normal-Silbernitratlosung’

d. h. der Zahler gibt die Anzahl Kubikzentimeter wirklicher Normal-
I6sung an, der die im Nenner angegebene Anzahl Kubikzentimeter
der ungefahr eingestellten Normallgsung in ihrem Wirkungswert tat-
sichlich entspricht. Es resultiert also nach diesen Formeln derselbe

. . . .. 20
Wert wie oben etwa in dem zweiten Beispiel: x = 51"
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Wenn ferner 20 ccm der ungefiahr eingestellten /,,-Normal-Jodlésung
gegen eine 1/,o-Normal-Natriumthiosulfatlosung eingestellt werden sollen,
der selbst schon ein Faktor eigen ist, lautet entsprechend die Anweisung
auf S. 780 des D.A.B. 6:

verbrauchte Anzahl ccm (ca)!/,,- Normal-Natriumthiosulfatlésung
Fy= FN&SxOn * 20 .

Aus alledem folgt: Der Faktor ist grofer als 1, wenn die volumetrische
Losung stirker ist, als die Theorie es verlangt; im umgekehrten Fall
ist der Faktor kleiner als 1.

Endlich ist noch zu erwihnen: Es war vorstehend gesagt, da3 bei
Kalilauge infolge ihres Kohlensduregehaltes der Faktor ein anderer ist,
je nachdem mit den verschiedenen Indikatoren gearbeitet wird. Des-
halb ist bei Einstellung dieser Lauge festzustellen und auf der Flasche
zu vermerken:

Faktor bei Anwendung von Phenolphthalein. . . . . . . .

Faktor ,, . » Methylrot . . . . . . . . ..
Faktor ,, ' » Methylorange . . . . . . . ..

Zur Anwendung — sagt das Arzneibuch auf S. 781 — gelangt derjenige
Faktor, der dem bei der betreffenden Titration benutzten Indikator entspricht.

Ubrigens miissen volumetrische Lésungen in ihren Aufbewahrungs-
gefiflen vor dem Herausgieflen stets gut umgeschiittelt werden. Denn
sie ,,entmischen‘ sich. Das geschieht dadurch, dal bei der Aufbewah-
rung reines Losungsmitte]l an die Flaschenwand iiber der Losung
destilliert, auch unter Umstinden die entstandenen Tropfen herab-
flieBen und obere Teile der Fliissigkeit verdiinnen kénnen.

IV. Indikatoren.

Zunichst seien diejenigen Indikatoren behandelt, die in der Azidi-
metrie bzw. Alkalimetrie Verwendung finden.

Bei der Azidimetrie und Alkalimetrie sind 2 Begriffe streng aus-
einander zu halten: Die wahre Neutralitit und die relative
Neutralitat.

Um den Begriff der wahren Neutralitidt definieren zu kénnen, ver-
gegenwirtigt man sich die Verhiltnisse des reinen Wassers. H,O ist
zu einem gewissen, sehr geringen Bruchteil in H'- und OH'-Ionen ge-
spalten. Zwischen diesen Ionen und dem nicht dissoziierten Anteil
besteht ein Zusammenhang, den man mathematisch in der Gleichung
des Massenwirkungsgesetzes ausdriickt:

[(H]-[OH"] _
o1 %

Da nun die Konzentration des nicht dissoziierten Anteils praktisch
konstant ist, so gilt auch [H']-[OH’] = K’'. Diese Konstante K', das
sog. Ionenprodukt, hat bei Zimmertemperatur annihernd den Wert
1014,

Also [H]-[OH']= 1014,
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Da nun in reinem Wasser ebensoviel H - wie OH’-Ionen vorhanden
sein miissen, kann man eines fiir das andere setzen, das heif3t:

[H]-[H] = 10-1¢

[H]=}10-1
also [H]=10-7;
[OH] = 10-7.

Hat also die Wasserstoffionenkonzentration den Wert 107, so
besteht ,,wahre Neutralitdt‘. Das ist also, wie gesagt, die Neutralitét
reinen Wassers. Nach verschiedenen Methoden hat man in befriedigen-
der Ubereinstimmung fiir das Ionenprodukt K’ — 10-14 experimentell
bestimmt!. Ist [H'] groBer als [OH'], also groBer als 10-7 (z. B. 10—9),
dann ist die Losung sauer; ist [H'] kleiner als [OH’], also kleiner als
107 (z. B. 10-8), dann ist die Losung alkalisch. Da, wie aus der
Gleichung [H']-[OH'] = 10-14 hervorgeht, [H'] eine Funktion von
[OH’] ist, so kann man die Ionenkonzentration einer Losung durch
Benennung einer dieser GréBen allein bereits ausreichend und einwand-
frei charakterisiereren. Man spricht also z.B. von der H'-Ionen-
konzentration 10-1°, ohne die dann selbstverstindliche OH’-Ionen-
konzentration 104 zu erwédhnen. Nach dem Vorschlage von Sérensen
hat man sich nun darauf geeinigt, nicht die H'-Ionenkonzentration
als solche, sondern den negativen dekadischen Logarithmus ihres
Wertes anzugeben, und nennt diese Zahl den Wasserstoffexponenten pg.
Mit anderen Worten, man sagt nicht:

[H'] =107, sondern einfacher pg =717.

Nach diesen Erklirungen liegt also die wahre Neutralitit einer
Losung dann vor, wenn ihr Wasserstoffexponent pg = 7 ist. Diesen
Punkt nennt man auch Neutralitatspunkt.

Ist pg <7, so besteht — wie schon vorher erwahnt — saure Reak-
tion, ist pg > 7 alkalische Reaktion. Der wahre Neutralitdtspunkt
(pg = 7) wird in der Alkalimetrie und Azidimetrie durch Absittigen
einer gewissen Menge Lauge mit der ihr dquivalenten Menge Saure
dann praktisch erreicht, wenn starke Sduren mit starken Basen zu-
sammentreffen. Nicht erreicht wird der Neutralitatspunkt (pg = T7),
wenn starke Siuren mit dquivalenten Mengen schwacher Basen ver-
setzt werden oder starke Basen mit aquivalenten Mengen schwacher
Sduren. Das liegt an der Hydrolyse des dann bei der Titration ent-
stehenden Salzes. Wie oben auseinandergesetzt, ist das Wasser zu
einem geringen Teil in H'- und OH’-Ionen' dissoziiert, so daB in der
wisserigen Losung eines Salzes, z. B. des Natriumazetats, neben
CH,CO,- und Na'-Ionen noch H'- und OH'’-Ionen vorhanden sind.
Bekanntlich ist nun eine schwache Siure dadurch charakterisiert, daB
sie nur zu einem geringen Teil in H'- und Séurerest-Ionen dissoziiert ist.

1 Vgl. W. Nernst: Theoretische Chemie, 8.—10. Aufl., 1921, S. 5891f.
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Infolgedessen vereinen sich in dem oben gewihlten Beispiel der wis-
serigen Natriumazetatlosung die CH,CO;-Ionen mit den H'-Ionen des
Wassers zu undissoziierten Molekiilen. Infolge dieses Vorganges nimmt
die Konzentration der H'-Ionen ab, bis ein Gleichgewicht nach folgen-
der Gleichung hergestellt ist:

Na' + CH, CO,’ + H' 4 OH’ 2> Na' + CH, CO,H + OH’.

Die iiberwiegenden OH’-Ionen verursachen schlieBlich eine schwach
alkalische Reaktion des ,hydrolysierten“ Salzes. Die Folgen dieser
hydrolytischen Spaltung md&gen
durch nebenstehendes Kurven-

bild gekennzeichnet sein:
In diesem Koordinatensy-
stem bedeutet die Ordinate den
Wasserstoffexponenten, die Ab-
szisse die Menge der Titrier-
fliissigkeit  (!/,,- Normal- Kali-
lauge). Verfolgt man zunichst
den Verlauf der Salzsiurekurve,
so erkennt man, da8 der Punkt
dquivalenter Mengen Salzsdure
und Kalilauge (starke Séure
und starke Base), der sog. Aqui-
Abb. 8. valenzpunkt, in der Ordinaten-
hohe pr="7 liegt, daB also das
entstehende Salz (NaCl) ,,wahre Neutralitat‘‘ besitzt. Hier fallen dem-
nach der Neutralititspunkt (pg = 7) und Aquivalenzpunkt zusammen.
Bei dem anderen Beispiel (Essigsdure und Kalilauge) ist das aus starker
Base und schwacher Siure entstehende Salz hydrolytisch gespalten, der
Aquivalenzpunkt liegt erheblich hoher im alkalischen Gebiet, nimlich
etwa bei pg = 9. Diesen Zustand der Aquivalenz ohne wahre Neutrali-

tat bezeichnet man mit ,,relativer Neutralitat ‘.

Das Mittel, den Aquivalenzpunkt bei der Titration zu erkennen,
ist der Indikator. Indikatoren sind, soweit sie in der Alkalimetrie und
Azidimetrie gebraucht werden, Sduren oder Basen, deren Ionen anders
als die undissoziierten Stoffe gefirbt sind. Erkliart wird allgemein
diese Erscheinung durch eine mit der elektrolytischen Dissoziation
sich vollziehende Konstitutionsinderung. Es sind zwei Formen des Indi-
kators moglich: Eine an sich farblose, bei saurer oder aber bei alkalischer
Reaktion gefirbte Form, und eine gefirbte Form, deren Farbe bei
bestimmter Reaktion wechselt. Dieser Zustandswechsel, bedingt durch
die jeweilige pm-Konzentration, vollzieht sich in einem mehr oder
weniger langsamen Ubergang, z. B. vom Rot iiber die Mischfarben zu
Gelb. Diese Umschlagszone ist fiir die einzelnen Indikatoren charak-
teristisch; man bezeichnet sie als Umschlagsintervall des Indikators.
Bei den meisten Indikatoren umfaBt dieses Intervall etwa 2 pg-Ein-
heiten. In der folgenden Tabelle sind die im D.A.B.6 gebriuchlichen
Indikatoren unter diesem Gesichtspunkt zusammengestellt:
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Methylorange. . . . . . pa 3,1— 4,4 (rot—orangegelb)
Methylrot . . . . . . . pa 4,2— 6,3 (rot—gelb)
Lackmus. . . . . . .. pr 6,0— 8,0 (rot—blau)
Phenolphthalein . . . . pg 8,2—10,0 (farblos—rot).

Auf Grund dieser Tatsachen ist man in der Lage, rein theoretisch
den fiir eine Titration passenden Indikator aus der pm-Konzentration
des entstehenden Salzes zu bestimmen. Es ist notwendig, dafl der
Aquivalenzpunkt in das Umschlagsintervall hineinfillt. Eine absolute

ereinstimmung ist freilich nicht notwendig, da sich der Wasser-
stoffexponent in der Nihe des Aquivalenzpunktes (siehe das Kurven-
bild) durch Zugabe kleinster Mengen Titrierfliissigkeit auBerordentlich
stark dndert. Die durch den Aquivalenzpunkt auf dem Kurvenbilde
verlaufende senkrechte Linie zeigt das sog. Titrationsintervall an.
Fillt das Umschlagsintervall des Indikators mit dem Titrationsintervall
zusammen, so ist eine einwandfreie Titration gewihrleistet.

Ferner sei folgendes gesagt: Die Indikatoren firr die Azidimetrie
und Alkalimetrie sind selbst entweder Siduren oder Basen und miissen
schwache Siuren oder Basen sein, deren Ion eine andere Farbe be-
sitzt, wie die nicht dissoziierte Verbindung. Denn starke Basen oder
Séduren wiren in wésseriger Losung an sich weitgehend dissoziiert,
wiirden also schon in wasseriger Losung die Farbe ihrer Ionen zeigen,
nicht erst nach der Neutralisation. Sodann wird jede Séure durch den
Zusatz einer stirkeren Sidure in ihrer Dissoziation zuriickgedringt.
Daraus folgt, da die Indikatorsiure um so schwicher sein muf; je
schwicher die Saure ist, die titriert werden soll. Eine um so schwichere
Séure der Indikator ist, desto geringer ist der Saureiiberschufl, der
erforderlich ist, um seine Dissoziation zuriickzudringen, um so
empfindlicher ist eben der Indikator, d. h. um so schirfer der Umschlag.
Solche schwachen Indikatorsiuren (Phenolphthalein) eignen sich also
zur Titration schwacher Sduren, erfordern dagegen starke Basen.
Denn nur mit solchen tritt die gewiinschte Salzbildung (Ionenbildung)
ein, wihrend die schwachen Siuren mit schwachen Basen infolge der
hydrolytischen Spaltung nur unvollkommen Salze bilden wiirden,
8o daf dann der Farbumschlag nicht scharf, sondern erst allméhlich
bei einem gréBeren UberschuB der Saure eintreten wiirde. Analoge
Verhéltnisse kommen fiir die basischen Indikatoren in Betracht: Ein
sehr schwach basischer Indikator (Methylorange) wird zur Titration
schwacher Basen geeignet sein, erfordert aber hierfiir eine starke Saure.

Im einzelnen sei iiber diese Indikatoren folgendes gesagt:

Phenolphthalein. Die Formel und Eigenschaften des Stoffes sind
im Arzneibuchartikel ,,Phenolphthalein® angegeben. Die wisserig-
alkoholische Losung ist, sobald sie sauer oder neutral, farblos, wiahrend
sie auf Zusatz von Alkalien rot wird. Diese Roétung verschwindet
nach Zugabe konzentrierter Laugen und kehrt beim Verdiinnen mit
Wasser wieder zuriick. Als duBerst schwache Saure eignet sich, wie
schon vorstehend erwihnt, Phenolphthalein zur Titration schwacher
Séuren, erfordert aber starke Basen. Dieser Indikator wird also be-
nutzt, wo schwache Sauren, wie Essigsiure, Milchsidure, Oxalsaure,
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mit starken Basen, wie KOH, titriert werden; ungeeignet ist er bei
der Titration schwacher Basen wie Ammoniak. Freie Kohlensidure
wirkt auf rotgefirbte Phenolphthaleinlésungen entfirbend, also stérend,
und muB daher moglichst ferngehalten werden. Uber das Verhalten
gegen Bikarbonate siehe unter Natrium bicarbonicum. — Lgsungs-
mittel und Konzentration der Indikatorlosung werden vom D.A.B.6
genau angegeben. Von dieser Losung verwende man, wenn nicht
ausdriicklich anders vorgeschrieben, 2 bis 3 Tropfen fiir eine Gesamt-
flitssigkeitsmenge von etwa 75 bis 125 ccm.

Methylorange. An Stelle des bisher gebrauchten Dimethylaminoazo-
benzols ist jetzt dieser Indikator eingefiihrt, weil er allgemein in chemi-
schen Laboratorien angewendet wird und somit wohl eine gewisse
GleichmaBigkeit erzielt werden sollte. Die Brauchbarkeit beider Indi-
katoren ist etwa die gleiche, die Zusammensetzung nahe verwandt:

(CH), N—CeHy—N =N —CgH;
Dimethylaminoazobenzol
(CH;); N—CgH, — N =N — CgH, — 8O;Na
Dimethylaminoazobenzolsulfosaures Natrium = Methylorange

Das Methylorange ist (wie schon vorstehend besprochen) eine
schwache Base, die als solche gelbe Lésungen, bei Gegenwart von Séuren
aber rote Losungen gibt. Als schwache Base eignet sie sich — ganz
im Gegensatz zu Phenolphthalein — zur Titration schwacher
Basen, nicht aber zur Bestimmung schwacher Sduren. Es wird deshalb
Methylorange unter keinen Umstédnden gebraucht zur Titration schwacher
organischer Sauren, wie Essigsiure, Milchsiure usw., dagegen zur Be-
stimmung schwacher Basen, wie Ammoniak. Ferner verwendet das
Arzneibuch diesen Indikator, wo starke Mineralsiuren, z. B. Salzsiure
mit Kalilauge, titriert werden. Die Kalilauge enthilt ndmlich neben
der Hauptmenge des KOH immer etwas kohlensaures Alkali. Freie
Kohlenséure wirkt aber auf Methylorange (im Gegensatz zu Phenol-
phthalein) nicht ein. Es wird deshalb bei Anwendung von Methylorange
das Gesamtalkali der Kalilauge, also das Kaliumhydroxyd sowohl wie
das Kaliumkarbonat, zur Geltung kommen.

Von der im Arzneibuch vorgeschriebenen Losung verwende man zu
jeder Titration 1 bis 2 Tropfen. Auch diirfen beim Titrieren die Lésungen
nicht heill und nicht stirker verdiinnt sein als irgend notwendig.

Methylrot. E. Rupp! ging von dem Gedanken aus, einen Indi-
kator zu schaffen, der ebenso hoch empfindlich gegen Basen ist wie
Phenolphthalein gegen Siauren. Und er verwirklichte diesen Gedanken
durch die Synthese des ,,Methylrot“. Es ist das ein naher Verwandter
des vorstehend erwihnten Dimethylaminoazobenzols, nidmlich eine
p-Dimethylaminoazobenzol-o-Karbonsdure von der Formel

) — CH

NN N Ny Vs

(o N=NC O N,
CO,H

1 B. 1908, S. 3905 und A. Ph. 1915, S. 367.
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Der Umschlag dieses Indikators ist auBerordentlich scharf, von
Schwachgelb in alkalischer und neutraler Losung zu Violettrot in
saurer Lésung. E. Rupp sprach sogleich, d.h. in der ersten ein-
schlagigen Arbeit, den Gedanken aus, daf dieser Indikator sich zum
Titrieren der schwichsten fiir uns in Betracht kommenden Basen,
der Alkaloide, eignen wiirde und daBl er die Alkaloidindikatoren des
D.A.B.5 (Hamatoxylin und Jodeosin) vorteilhaft ersetzen werde.
Diese Voraussicht hat sich glinzend bestitigt. Das Hamatoxylin gibt
einen geradezu undeutlichen Umschlag und ist mit dem Methylrot an
Wert iiberhaupt nicht zu vergleichen. Das Jodeosin gibt wohl mit
auBerordentlicher Schirfe das Ende der Titration an, ist aber in der
Anwendung ungemein umstandlich, auch kostspielig (es mul} ja unter
Ather titriert werden) und erfordert ziemlich farblose Fliissigkeiten,
also langwierig gereinigte Alkaloidlosungen, wihrend man Methylrot
auch in schwach gefiarbten, also weniger gereinigten Loésungen an-
wenden kann. Deshalb ist das Methylrot als Indikator bei den meisten
Alkaloidbestimmungen vom D.A.B.6 vorgeschrieben worden (siehe
dariiber Alkaloidbestimmungen, S. 78). — Von der im Arzneibuch vor-
geschriebenen Lésung verwende man etwa 3 bis 4 Tropfen auf etwa
100 ccm Flissigkeit.

Uber die in der Jodometrie und bei den Fillungsanalysen ver-
wendeten Indikatoren sei noch gesagt:

Ferriammoniumsulfat. Bisher sollte die Losung ,,nach Bedarf
hergestellt werden. Jetzt wird sehr zweckmé&Big nach einem Vorschlag
von G. Frerichs und E. Mannheim (Ap.Z. 1912, S.869) die Lsung
vorratig gehalten, bereitet durch Auflésen des Salzes in verdiinnter
Salpetersiure. Uber den Gebrauch dieser Losung s. unter ,,Silber-
bestimmungen‘‘, S. 82.

Kaliumchromat. Hier sei nur erwidhnt, daB man von der Indikator-
Losung des D.A.B. 6 zu jeder Titration nicht mehr als 2 bis 3 Tropfen
hinzusetzen darf, da sonst der Umschlag undeutlich wird. Uber zweck-
méBigen Gebrauch, Umschlag usw. siehe Ausfiihrliches im Artikel
»,Bestimmung des Gehaltes an Chloriden in Bromiden®, S. 88.

Stirke. Nach dem D.A.B.5 sollte in der Jodometrie die ,l6s-
liche Stirke‘ als Indikator verwendet werden. Jetzt ist man wieder
zur ,,Starke* fir diesen Zweck zuriickgekehrt. Die Vorschrift zur
Losung dieser Starke erscheint aber verbesserungsbediirftig: Erstens
148t sich solche Losung (1 4+ 99) nicht gut filtrieren. Zweitens hitte
angegeben werden sollen, wieviel Quecksilberjodid zur Erhchung der
Haltbarkeit zuzugeben ist. Wir bereiten schon seit Jahren zu voller
Zufriedenheit eine Losung aus loslicher Starke nach Vorschlag von
G.F¥rerichs und E.Mannheim: 225g Wasser werden in einem Kolben
mit 0,1 g Quecksilberjodid versetzt und zum Sieden erhitzt. In die
heiBe, nicht mehr weiter erhitzte Fliissigkeit gieBt man eine Anreibung
von 2,5 g léslicher Starke mit 25 g Wasser. Dann kithlt man durch
Einstellen in Wasser oder unter der Leitung auf 15° bis 20° ab und
filtriert durch ein Faltenfilter.

Herzog-Hanner, Priifungsmethoden. 3. Aufl. 4
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V. Bereitung und Einstellung der volumetrischen Losungen.
Zunichst sagt das Arzneibuch ganz allgemein auf S. 779:

Die zur Einstellung der Losungen erforderlichen Titrationen sind zweimal
auszufithren. Stimmen die beiden Bestimmungen nicht iiberein, so ist noch eine
dritte auszufithren. Die iibereinstimmenden Werte sind fiir die Berechnung
mafgebend.

Die volumetrischen Losungen zerfallen in einzelne Gruppen, die
der Azidimetrie bzw. Alkalimetrie dienen oder der Jodometrie oder der
Oxydimetrie usw. Fiir die einzelnen Gruppen hat das Arzneibuch je
einen Urtiterstoff angegeben von dem ausgehend dann die einzelnen
Glieder der betreffenden Gruppe systematisch eingestellt werden. Fiir
die Wahl dieser Urtiterstoffe des Arzneibuches war die Tatsache be-
stimmend, dal sie sich im Apothekenlaboratorium leicht auf die er-
forderliche Reinheit bringen lassen?.

A. Einstellung der azidimetrisch-alkalimetrischen
Losungen?
Stammbaum :
Urtiterstoff: Besonders gereinigtes Kaliumbikarbonat (1)

1/,-Normal-Salzsdure (4) « 1/,-Normal-Salzsiure (2) — !/,o-Normal-Salzsiure (6)

1/,-Normal weingeistige  !/,-Normal-Kalilauge (3) 1/10-Normal-KalJ’ilauge (7)
Kalilauge (5)

1. Kaliumbikarbonat. Uber die Reinigung und Priifung dieses
Urtiterstoffes siehe S.781 des D.A.B. 6.

2. Salzsdure, Normal-. (Seite 785 des D.A.B.6.) Nach der
Theorie sollen 1000 ccm */,-Normal-HCl enthalten:

1 Mol HCl = 36,47 g HCl =rund 145,88 g
der offizinellen Salzsdure.

Da man die Losungen zunichst ganz allgemein etwas stirker als
erforderlich herstellt, wird man etwa 150 Gramm der offizinellen Salz-
sdure (nicht 150 Kubikzentimeter, wie das Arzneibuch angibt) mit
Wasser auf 1 Liter verdiinnen. Zur Einstellung soll man ,etwa 2g
besonders gereinigtes Kaliumbikarbonat genau abwigen® (iiber die
genauen Wagungen solch kleiner Substanzmengen siehe S.1) und
dagegen die ungefihre 1/,-Normal-Salzséure einstellen. Der Faktor
errechnet sich nach dem Arzneibuch gemiB der Formel:

Fra = 9,99-%
wobei a die Menge des angewendeten Kaliumbikarbonats in Gramm
ist, & die verbrauchte Anzahl Kubikzentimeter der einzustellenden
Salzsdure. Diese Formel erkliart sich daraus, da 1 Gramm Kalium-
bikarbonat entspricht 9,99 ccm !/,-Normal-HCl:

TR 1 HCl= KOl + €0, + H,0.

1 Th. Paul;, R. Dietzel, C. Wagner: Archiv 1926, S.493.
2 Wir folgen hier wieder den Ausfilhrungen von Th. Paul, R.Dietzel,
C. Wagner: Archiv 1926, S.494.
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Demnach 100,11 g KHCO; = 1000 cem !/,-Normal-HCI,

1 g KHCO; = 1_1)?)_0,10—1 =9,99 ccm !/;-Normal-HCI.
Folglich entsprechen die b ccm der verbrauchten, ungefahr eingestellten
1/,-Normal-Salzsdure des Nenners im tatsichlichen Wirkungswert
a - 9,99 Kubikzentimetern wirklicher 1/,-Normal-Salzsiure des Zihlers
(s. Berechnung des Faktors, S. 42ff.). — Als Indikator wird hier Methyl-
orange angewendet, weil es derart unempfindlich gegen Kohlensédure
ist, daB sich mit seiner Hilfe kohlensaure Alkalien wie freie Alkalien
titrieren lassen.

3. Kalilauge, Normal-. Zur Herstellung der Normal-Kalilauge
miite man nach der Theorie ein Gramméquivalent = 56,11 g KOH zu
1 Liter mit Wasser 16sen. Da aber — wie schon vorher erwahnt — das
KOH stets Feuchtigkeit und K,CO, enthalt, kann man diese Gewichts-
menge nicht zugrunde legen. Das Arzneibuch 1ifit deshalb (8. 780)
etwa 70 g KOH abwigen, die Substanz zur Entfernung der duBeren
Schicht von Kaliumkarbonat mit Wasser (schnell!) abspiilen und die
noch feuchte Substanz zu 1 Liter mit Wasser 16sen. Die Einstellung
erfolgt gegen 1/,-Normal-Salzsdure, und zwar so, daBl der Faktor
gesondert bestimmt wird nach Zusatz von Phenolphthalein oder Methyl-
rot oder Methylorange. Der Grund dazu ist auf Seite 44 angegeben.

B. Einstellung der jodometrisch-oxydimetrischen Lésungen.

Stammbaum :
Urtiterstoff: Besonders gereinigtes Kaliumdichromat (1)

1/,o-Normal-Natriumthiosulfatlésung (2)
AN
/' /10-Normal-Jodlésung (3)

1/,0-Normal-Natriumarsenitlésung (4)
1/,0-Normal-Kalium-
permanganatlosung (5)

1. Kaliumdichromat, besonders gereinigtes. Uber Reini-
gung, Trocknung, Aufbewahrung des Salzes siehe S.782 des Arznei-
buches. Das D.A.B. 6 1ift aus diesem Salz eine !/;,-Normal-Kalium-
dichromatlésung herstellen, beschreibt auch die Darstellung einer
solchen Losung im Artikel ,,Natriumthiosulfatlésung !/,,-Normal® auf
S.784/785, 1Bt aber die Berechnung des Faktors der !/,-Normal-
Kaliumdichromatlésung nicht gesondert vornehmen, sondern verbindet
diese Berechnung mit der des Faktors der !/,,-Normal-Natriumthio-
sulfatlosung. Das ist umstindlich und unzweckmaifBig; auflerdem ist
es richtiger, eine genau eingestellte oder mit Faktor versehene !/,,-Nor-
mal-Kaliumdichromatlésung vorritig zu haben. Deshalb sei die Ein-
stellung einer solchen Losung beschrieben. Sie beruht darauf, daB
1 Molekiil K,Cr,0, aus iiberschiissigem Jodkalium bei Gegenwart von
Sdure 6 Atome Jod frei macht:

K,Cr,0, _
1Mol — 294,22 ¢ + TH,S80, + 6 KJ = 3 J, + Cr,(80,)s + 4K,S0, + TH,0.
4%
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Da nach dieser Formel 1Mol = 294,22g K,Cr,0, 6 Grammaéquivalente
Jod in Freiheit setzt, wird eine 1/;-Normal-Kaliumdichromatlésung im

Liter den sechsten Teil eines Mol K,Cr,0, enthalten miissen, also
294,22

6 = 49,037 g K,Cr,0,, eine 1/,,-Normal-Kaliumdichromatlésung dem-
nach enthalten §§(’)22 = 4,9037 g K,Cr,0,. Oder mit anderen Worten:
1 Liter Kaliumdichromatlésung, die 4,9037 g K,Cr,0, enthilt, wird bei
Gegenwart von Séuren aus iiberschiissigem KJ so viel Jod freimachen,
daB zur Bindung dieses Jodes 1 Liter /,-Normal-Natriumthiosulfat-
16sung gehort. — So dient die Kaliumdichromatlésung zur Einstellung
der Natriumthiosulfatlssung. Uber die Art der Ausfiihrung siehe den
folgenden Artikel.

Von diesem K,Cr,0, soll man nunmehr 4,9037g zu 1Liter mit Wasser
16sen (oder — wie das Arzneibuch S. 784 sagt — etwa 2,45 g auf 500 ccm).
Die Wagung der 4,9037 g 148t sich aber genau nur sehr schwierig aus-
filhren. Deshalb wird man auf der Handwaage etwa 5 g K,Cr,0, ab-
wigen, diese auf ein Uhrglas schiitten, das auf der analytischen Waage
tariert wurde, und wieder das gefiillte Uhrglas auf der analytischen
Waage wigen. Angenommen, man hitte so genau 4,905 g des Salzes
gewogen und auf 1 Liter mit Wasser gelost, dann besitzen die 1000 ccm
dieser Losung nach der Gleichung

4,9037:1000 = 4,905:x, =z =1000,2,

einen Wirkungswert von 1000,2 ccm 1/,4-Normal-K,Cr,O, oder mit
anderen Worten: Der Faktor dieser Losung ist 1,0002. Entweder ver-
merkt man diesen Faktor auf der Signatur oder setzt zu dem Liter der
1/,o-Normallésung 0,2 ccm Wasser hinzu und erhilt dann eine exakte
1/,0-Normal-Kaliumdichromatlésung.

2. Natriumthiosulfatlésung, /;,-Normal-. Im vorigen Ab-
schnitt ist die Herstellung einer 1/,,-Normal-Kaliumdichromatlésung
beschrieben, so da man nunmehr bei Einstellung der Natriumthiosulfat-
16sung unabhéngig vom Arzneibuch zweckmaBig so vorgeht: Jod (wie
es z. B. durch Oxydation von HJ mittels K,Cr,0, entsteht) wird von
Natriumthiosulfat gebunden und entfirbt nach der Gleichung:

2 Na,5,04 + J, = 2 NaJ + Na,S,0,,
1 Mol Na,S,0, = 248,22 g.

Der Theorie nach miiBten also zur Herstellung der !/,,-Normal-
Natriumthiosulfatlosung 24,822 ¢ Na,S,0; + 5 H,O zu 1 Liter mit
Wasser gelost werden. Man nimmt rund 25 g des Salzes. AuBerdem
ist folgendes zu bedenken: Ist Kohlensidure zugegen, so fillt aus der
Losung Schwefel aus, wihrend sich zugleich schweflige Saure bildet,
die evtl. durch EinfluB von Sauerstoff sofort oxydiert wird:

@ Na,S,0; + 2 H,C0, = 2 NaHCO;, + H,S,0;,
(II) H,S,0; = H,S05 + S.
Man 16st daher das Salz zweckmiBig in ausgekochtem Wasser,

1aBt die fertige Losung aber in jedem Falle noch einige Tage lang
stehen, filtriert sie dann evtl. von ausgeschiedenem Schwefel ab und
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stellt sie nun erst, nachdem sie jetzt haltbarer geworden, ein. Zu
diesem Zweck gibt man 20 ccm der im vorigen Abschnitt beschriebenen
1/,0-Normal-Kaliumdichromatlésung in ein Kélbchen mit eingeriebenem
Glasstopfen, gibt nach dem Arzneibuch 1,2 g Kaliumjodid, 80 ccm
Wasser sowie 10 cem Salzsaure hinzu, schiittelt um, 148t etwa 5 Minuten
lang stehen und titriert dann das ausgeschiedene Jod mit der einzu-
stellenden Natriumthiosulfatlésung, bis die rotbraune Farbe in ein
tiefes Gelb iibergegangen. Erst jetzt fiigt man einige Kubikzentimeter
Starkelosung hinzu und titriert vorsichtig unter lebhaftem Schiitteln
und tropfenweise, bis nach dem letzten Tropfen die deutlich blaue,
dann violette Fliissigkeit in eine rein griine Losung iibergegangen ist.
Diese griine Farbe, herriithrend von entstandenem Chromisulfat, ist bei
ihrem Eintritt scharf nach dem letzten Tropfen Natriumthiosulfat-
l6sung zu erkennen und zeigt das Ende der Titration an. Der Faktor
der Losung wird so errechnet?:

20

F =F . .
Nea8a0s EilriOr” yerbrauchte Anzahl com 1/,o-Normal-Natriumthiosulfatlésung

3.Jodlésung, 1/,,-Normal-. Nach der Theorie miiBte 1/,, Gramm-
dquivalent Jod = 12,692 g Jod mit Hilfe von KJ mit Wasser zu 1 Liter
gelost werden. Will man nach dieser Berechnung vorgehen, so hat man
zunichst fiir ganz reines Jod zu sorgen und daher das kéaufliche Jod
unter Zusatz von Jodkalium zu sublimieren. Viel einfacher kommt
man zum Ziel, wenn man ca. 13 g Jodum D.A.B. 6 mit Hilfe der
vorgeschriebenen 20 g KJ in der auf S. 780 des D.A.B. 6 angegebenen
Weise 16st und die entstandene Jodlosung gegen die soeben besprochene
1/;o-Normal-Natriumthiosulfatlésung genau einstellt. Hierzu bringt man
20 ccm der Jodlésung in einen Kolben, verdiinnt mit etwa 30 ccm
Wasser, titriert mit Na,S,0;, bis eine weingelbe Farbe entstanden ist,

1 Das Arzneibuch 1Bt den Faktor der 1/10-Normal-Natﬁumtﬁiosulfatlésung
nach der Formel berechnen:

a
Fxayn,0, = 8,16 —,

wobei a die Anzahl der Gramme K,Cr,0, ist, die zu 500 ccm gelést wurden,
b die verbrauchte Anzahl Kubikzentimeter der einzustellenden !/,,-Normal-
Natriumthiosulfatlésung. Diese Berechnung kommt auf dasselbe hinaus wie
unsere Rechnung. Nach beiden Berechnungen ist der Faktor wieder ein Quo-
tient, dessen Zahler die Anzahl Kubikzentimeter wirklicher 1/,,-Normallésung
darstellt, der die im Nenner genannte Anzahl der verbrauchten, ungefihr ein-
gestellten 1/,-Normallssung wirklich entspricht. Der in der Berechnung des
Arzneibuches angegebene Zihler 8,16 - a kommt so zustande: Es sollen ¢ Gramm
K,Cr,0, zu 500 ccm mit Wasser gelost werden, wihrend nach der Theorie 2,45 g
K,Cry,0, zu 500 ccm geldst werden sollten. Wenn 2,45 g K,Cr,0, entsprechen

500 ccm /;p-Normal-K,Cr,0,, dann entspricht 1 g K,Cr,0,: 3305

1/10-Normal-K,Cr,0,; dann entsprechen ¢ Gramm K,Cr,0, = a - 204 ccm /-
Normal-K,Cr;0,. Von den 500 ccm der zubereiteten Kaliumdichromatlésung ist
aber nur der finfundzwanzigste Teil (20 ccm) in Anwendung gebracht worden.
Diese 20 ccm entsprechen also ‘

204 i
—295— sa=8,16-a ccm !/,;-Normal-K,Cr,0, = 8,16 ¢ ccm !/,,-Normal-Na,S,0;.

= rund 204 ccm
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setzt dann 2 ccm Stérkelésung hinzu und gibt tropfenweise vorsichtig
80 lange weitere Natriumthiosulfatlésung unter kraftigem Umschwenken
hinzu, bis der letzte Tropfen ein Entfarben der blauen bzw. violetten
Losung bewirkt.

Der Faktor wird analog wie bei der Natriumthiosulfatlosung und
den anderen entsprechenden volumetrischen Losungen nach der Formel
berechnet (iiber das Prinzip siehe S.42ff.):

verbrauchte Anzahl ccm (ca) !/,o-Normal-Natriumthiosulfatlésung
F; = Fxas,0,° 20

4. Natriumarsenitlosung.

a) Natriumarsenitlésung, etwa !/,-Normal-. Damit 1 Liter
dieser Losung in ihrem Wirkungswert einem halben Aquivalentgramm
(hier auf J bezogen) entspricht, muB3 folgende Reaktion zugrunde

gelegt werden:
o B8O 044, = 2450, +8HJ
1 Mol = 395,84 ¢ 2 T '

395,84 g As,0; = 8 Aquivalentgramm Jod.

1Aquivalentgramm Jod = 395 88ig As, O,
Yy » Jod = ?ﬂi’i‘*g As,0g = 24,74 g As,0,.

Zur Herstellung der etwa !/,-Normallosung 16st man also nach dem
Arzneibuch (S. 783) 25 g arsenige Saure und 12,5 g Natriumhydroxyd
unter Erwdrmen in etwa 250 g Wasser, filtriert durch Watte, spiilt
die Watte mit Wasser nach und verdiinnt die Losung unter Verwendung
des Spiilwassers auf 1 Liter. Diese Losung wird ohne Einstellung zur
Bestimmung der Jodzahl verwendet; siehe dort.

b) Natriumarsenitlosung, !/;o-Normal-1. 200 cem der vor-
stehenden etwa 1/,-Normal-Natriumarsenitlésung werden auf 1 Liter mit
Wasser verdiinnt, worauf die entstandene Mischung gegen !/,,-Normal-
Jodlésung eingestellt wird. Dabei findet dieselbe Reaktion zwischen
Jod und arseniger Siure statt, wie sie in der Formel des vorstehenden
Abschnittes (bei der etwa 1/,-Normal-Natriumarsenitlosung) angegeben
ist. Zur Einstellung werden 20 ccm der 1/;-Normal-Natriumarsenit-
16sung nach dem schwachen Ansiduern mit verdiinnter Schwefelsdure
mit 2 g Natriumbikarbonat, 20 g Wasser und einigen Tropfen Stéirke-
16sung versetzt und mit 2/,-Normal-Jodlésung bis zur bleibenden
Blaufirbung titriert. Der Faktor ist:

verbrauchte Anzahl cem 1/,p-Normal-Jodlésung
20 )

Uber die Berechnung des Faktors siehe S. 42ff. — Im Arzneibuch ist
bei Angabe der Berechnung dieses Faktors ein Druckfehler insofern

Fu‘o. = FJ .

! F.v.Bruchhausenund B. Stempel (Ap.Z.1927, S.284) berichten iibrigens,
daB diese alkalische Arsenitlésung sebhr wenig titerbestindig ist, da sie der Oxy-
dation durch den Sauerstoff der Luft unterliegt. Nach ihrer Beobachtung nahm
eine solche Losung in ca. 3 Monaten 1,34 Prozent in ihrer Wirksamkeit ab.
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vorhanden, als Zihler und Nenner des Bruches vertauscht sind. —
Uber den Grund, weshalb zur Einstellung hier Natriumbikarbonat zu-
gesetzt ist, siehe unter Arsenbestimmungen, S. 92. — Uber die genaue
Einstellung dieser Losung siche W. Meyer, Sidd. Ap. Z. 1928, S. 226.

5. Kaliumpermanganatlésung, !/;o-Normal-. Kaliumperman-
ganat oxydiert in saurer Losung in folgendem Sinne:

2 KMnO, + 3 H,S0, =3 H,0 + K,S0, + 2MnS0, + 50.
1 Mol KMnO, = 158,03 g

Daher
1 Mol KMnO, = 158,03 g KMnO, = 5 Gramméquivalent O.
1 Gramméquivalent O (8g O) = 152’@ = 31,6 g Kaliumpermanganat.

Zur Darstellung einer !/,;-Normal-KMnO,-Lésung miifiten also nach
der Theorie 3,16 g KMnO, auf 1 Liter gelost werden; das Arzneibuch
laBt (S.783) eine etwas groflere Menge (3,3 g) aus folgendem Grunde
auflésen: Durch die reduzierenden Stoffe, die stets im Wasser vor-
handen sind, wird ein kleiner Anteil des KMnO, verbraucht. Zwar
werden die fliichtigen schiddigenden Stoffe zunachst moglichst ent-
fernt, da man das KMnO, in ,frisch ausgekochtem* Wasser
lésen soll. Da aber dann noch die nicht fliichtigen reduzierenden Sub-
stanzen zuriickbleiben, soll man nach dem D.A.B. 6 die Loésung
10 bis 14 Tage stehen lassen. Dann ist die reduzierende Substanz
oxydiert, so dal sich der Titer der Lésung nunmehr nicht oder nur
dulerst langsam veréndert. Nach dieser Wartezeit von 10 bis 14 Tagen
darf natiirlich die Lésung nicht durch Filtrierpapier gegeben, sondern
mufl klar abgegossen oder durch gereinigten und geglithten Asbest
filtriert werden. Die Einstellung dieser 1/,,-Normal-Kaliumpermanganat-
16sung geschieht so (wieder S.783 des D.A.B. 6), daB man zu 20 ccm
der Losung im UberschuB Jodwasserstoff hinzufiigt (entstanden aus
KJ und Sédure) und die Menge des durch Oxydation entstandenen Jodes
mittels 1/,,-Normal-Na,S,0, bestimmt. Der Faktor ist:

verbrauchte Anzahl cem !/,,-Normal-Natriumthiosulfatlosung
20 )

Frmoo, = Fra,s,0,

6. Kaliumbromatlésung, I/,,-Normal-. Das Kaliumbromat
wirkt in der Jodometrie in folgender Weise:

KBrO,
1 Mol = 167,02 ¢ +6KJ + 6 H,80,
3J,

G Aquivalentgramm Jod

+ KBr + 6 KHSO, + 3H,0.

Hiernach ist eine Normal-Kaliumbromatlosung eine solche, die in
einem Liter enthalt: 16 %’92— = 27,837 g KBrO,. In diesem Sinne sagt
das D.A.B. 6 (S. 782), daB8 die !/,,-Normal-Kaliumbromatlésung in
einem Liter enthalten soll: 2,7837 ¢ KBrO;. Diese Substanzmenge
148t sich genau sehr schwer abwigen; auch muf3 man mit Feuchtigkeit,

eventuell auch mit geringsten Unreinheiten der Substanz rechnen.
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Deshalb wird man zweckméBig 2,8 g KBrO; mit Wasser zu einem Liter
losen und die erhaltene Losung in folgender Weise einstellen: In einen
Kolben mit Glasstopfen gibt man 25cem der ungefiahr eingestellten
Losung, lost darin 1,5g Kaliumjodid, siuert mit etwa 20 ccm ver-
diinnter Schwefelsdure an und titriert nach 5 Minuten das ausgeschie-
dene Jod mit !/,,-Normal-Natriumthiosulfatlésung (Indikator Stérke-
losung). Die Berechnung des Faktors erfolgt dann in der iiblichen
Weise.

C. Einstellung der Lésungen der Fiallungsanalyse.

Stammbaum :

Urtiterstoff: Besonders gereinigtes Natriumchlorid (1)
1/,o-Normal-Natriumchloridlosung (2)
1/,,-Normal-Silbernitratlésung (3)

1/,0-Normal-Ammoniumrhodanidlésung (4).

1. Uber Reinigung und Trocknung des besonders gereinigten NaCl
siehe S. 784 des Arzneibuches.

2. 1;,-Normal-Natriumchloridlésung. Nach der Theorie miilite
/10 Grammaiquivalent NaCl = 5,846 g NaCl zu 1 Liter mit Wasser ge-
l6st werden. Das Arzneibuch (S. 784) 148t auch so vorgehen und somit
den Faktor = 1 ansetzen.

3. 1;-Normal-Silbernitratlésung. Nach der Theorie miilite
1/, Gramméiquivalent AgNO,; = 16,989 g AgNO; auf 1 Liter mit Wasser
gelost werden. Es gibt auch geniigend reines Silbernitrat, aus dem
man durch Lésen der berechneten Menge in Wasser ohne weitere Ein-
stellung die 1/;,-Normallgsung bereiten kann. Das in der Apotheke
vorratige Silbernitrat enthélt aber, wenn es auch anndhernd rein ist,
doch meist nicht 100 Prozent AgNO,;. Man soll deshalb nach dem
Arzneibuch etwa 17 g offizinelles Silbernitrat auf der Handwaage
abwigen und in Wasser zu 1 Liter 16sen, worauf man die erhaltene
Losung gegen die vorher besprochene 1/,,-Normal-NaCl-Lésung einstellt.

Als Indikator ist Kaliumchromatlgsung vorgeschrieben, deren Ge-
brauch auf S. 88 geschildert ist. Die Berechnung des Faktors geschieht
dann in gewohnter Weise (bei Anwendung von 20 ccm !/,,-Normal-NaCl):

20
verbrauchte Anzahl cem !/,,-Normal-Silbernitratlésung *

F AgNOy ==

4. 1/,,-Normal-Ammoniumrhodanidlésung. Nach der Theorie
miite 1/;, Gramméiquivalent = 7,612 g Ammoniumrhodanid zu 1 Liter
Wasser gelost werden. Das Arzneibuch (S. 779) la3t etwa 8 g verwenden
und die Lésung dann einstellen gegen die vorstehend beschriebene
1/,0-Normal-Silbernitratlésung. Als Indikator soll hier Ferriammonium-
sulfatlésung verwendet werden, deren Gebrauch auf S. 82 genau ge-
schildert ist.
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Fette und Ole.

In diesem Artikel sollen simtliche Priifungsmethoden behandelt
werden, die sich auf die Untersuchung der Ole und Fette beziehen.
Als erster Abschnitt ist die Bestimmung des Sauregrades und der
Séure-, Verseifungs-, Esterzahl eingereiht, obgleich diese Bestimmungen
auch zugleich zur Priifung anderer Stoffe Anwendung finden. Die Ein-
reihung erfolgt trotzdem an dieser Stelle, weil die genannten Konstanten
am haufigsten bei den Olen und Fetten bestimmt werden.

I. Bestimmung von Sduregrad, Siurezahl, Verseifungszahl,
Esterzahl.

Die Bestimmung dieser Konstanten kommt nach dem Arzneibuch
in Betracht fiir die Untersuchungen der Ole und Fette, der Harze,
Balsame, des Wachses, des Walrats, vereinzelt auch fiir die Priifung
von atherischen Olen.

Zunichst haben wir den Sduregrad zu besprechen, den das Arznei-
buch lediglich zur Untersuchung von Olen und Fetten vorschreibt, und
zwar zur Bestimmung der in ihnen vorhandenen freien Fettsiduren.
Fette und Ole sollen im allgemeinen neutrale Ester sein, also Verbin-
dungen des Glyzerins mit den Sauren der Fettsiurereihe, der Olsiure-
reihe. Die in ihnen enthaltenen freien Fettsduren sind also nicht als
normaler Bestandteil, vielmehr als ein Anzeichen stattgefundener
Hydrolyse zu betrachten. Schweineschmalz z. B. in frischem Zustande
wird kaum oder iiberhaupt keine freie Sdure enthalten, die sich aber
bildet, sobald das Fett einige Zeit lagert. Die Menge der freien Siuren
bildet also ein Kriterium fiir die Giite dieser Speisefette und wird
durch Absattigen mittels eingestellter Kalilauge bestimmt. Bei diesen
Bestimmungen muB eine Einheit festgesetzt werden. In diesem Sinne
versteht man unter Siuregrad eines Fettes oder Oles die Anzahl Kubik-
zentimeter Normal-Kalilauge, die notwendig ist, um die in 100 g Fett
oder Ol vorhandene freie Siure zu neutralisieren.

Bei dem zweiten Verfahren, der Bestimmung der Sdurezahl, han-
delt es sich ebenfalls um freie Siuren, und zwar um solche in Wachsen,
Balsamen usw. Das Wachs z. B., ebenso der Tolubalsam, enthalten,
wenn sie normal bzw. unverfilscht sind, einen Anteil freier Sauren,
der erfahrungsgemif innerhalb bestimmter Grenzen schwankt und
ebenfalls durch Absittigen mit eingestellter Kalilauge bestimmt wird.
Wihrend aber die freien Siuren der Fette als Zersetzungsprodukte
zu betrachten sind und durch den Siuregrad charakterisiert werden,
stellen die freien Sauren der Wachse, Balsame usw. einen normalen
Bestandteil dar und werden durch die Saurezahl charakterisiert, deren
Einheit eine andere ist: Die Siurezahl gibt an, wieviel Milligramm
Kaliumhydroxyd notwendig sind, um die in 1 g Wachs, Walrat, Harz
oder Balsam vorhandene freie Siure zu neutralisieren.

Prinzipiell verschieden von diesen beiden Begriffen ist die Ester-
zahl, bei der es sich nicht um die Bestimmung der freien, sondern
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der gebundenen Siuren handelt, die als Ester im Wachs, in Bal-
samen, itherischen Olen in groBerer Menge vorhanden sind. Hat man
z. B. im Wachs die freien Siuren durch direkte Titration mit Kalilauge
bestimmt, also die Saurezahl festgestellt, so kocht man nunmehr die
neutralisierte Losung nochmals mit einer genau bestimmten Menge
iiberschiissiger weingeistiger 1/,-Normal-Kalilauge. Jetzt tritt Ver-
seifung ein, d. h. die bisher in Form der Ester vorhandenen Séuren
bilden entsprechende Kaliumsalze, wihrend der bisher mit den Siuren
verbundene Alkohol frei wird. Titriert man jetzt mit 1/,-Normal-Salz-
saure zuriick, so erfihrt man, wieviel KOH gebunden ist, d. h. welche
Menge Ester(siuren) vorhanden war. Fiir diese Bestimmung muBte
man wieder eine Einheit wihlen. Und so gibt die Esterzahl an, wie-
viel Milligramm Kaliumhydroxyd zur Verseifung der in 1 g dtherischem
Ole, Wachs usw. vorhandenen Ester verbraucht sind.

Endlich kommen wir zur Verseifungszahl: Bei Ol Lini z. B,
bei Ol. Sesami, Ol. Jecor. Aselli werden wohl zuerst die freien Siuren
durch Bestimmung des Sauregrades festgestellt. Sodann aber werden
in einem zweiten Verfahren die Gesamtsiuren, seien sie frei oder ester-
formig gebunden, bestimmt. So erhdlt man die Verseifungszahl. Zu
diesem Zweck kocht man das Ol mit einer bestimmten Menge iiber-
schiissiger weingeistiger 1/,-Normal-Kalilauge und titriert sodann wieder
mit 1/,-Normalsdure zuriick, um festzustellen, wieviel KOH von den
Gesamtsduren gebunden ist. In diesem Sinne gibt die Verseifungs-
zahl an, wieviel Milligramm XKaliumhydroxyd zur Bindung der in
1 g Fett, Ol oder Balsam enthaltenen freien Saure und zur Verseifung
der Ester verbraucht sind.

Aus diesen Erklirungen folgt, daB Verseifungszahl = Séurezahl
- Esterzahl ist, daB man daher die Esterzahl erhalten kann, wenn
man die Sdurezahl von der Verseifungszahl abzieht. Entsprechend
erhilt man die Verseifungszahl, wenn man S&urezahl und Ester-
zahl addiert.

Uber den Wert und die Absicht der Bestimmung dieser Konstanten
sei zuniichst in bezug auf Ole und Fette folgendes gesagt: In frischem
und ganz reinem Zustand besitzen — wie schon oben erwahnt — die
Fette neutrale Reaktion. Bei der Aufbewahrung beginnt die hydroly-
tische Spaltung. Ermdoglicht wird diese durch Anwesenheit von Wasser,
eingeleitet aber nach Ansicht vieler Autoren durch anwesende Fer-
mente, herrithrend aus den natiirlichen tierischen oder pflanzlichen
Gewebsteilen, denen die Fette entnommen sind. Jedenfalls werden
durch diesen ProzeB Fettsiuren frei, die durch Normallaugen titrierbar
sind und in der Nahrungsmittelchemie nach Sduregraden berechnet
werden. Demnach bestimmt der Saduregrad bis zur gewissen Grenze
die Feinheit, evtl. die Frische des Oles oder Fettes. So heilt es bei Kakao-
butter ,,Siuregrad nicht iiber 4*, bei Olivenél ,,Séduregrad nicht iiber 8.

Saure Fette sind aber nicht ohne weiteres gleichzustellen mit
,»ranzigen‘ Fetten. Ausdriicklich sei betont: Ranziditdt und Séure-
gehalt sind verschiedene Begriffe, was schon daraus hervorgeht, daf}
Fette mit erh6htem Gehalt an freien Siuren nicht ranzig sein miissen,
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wenn sie es auch meist sind. Zur Bildung der Ranziditit (kenntlich
durch den bekannten unangenehmen Geruch und kratzenden Ge-
schmack) muB eben noch ein neuer Faktor hinzutreten, der von den
meisten Autoren darin erblickt wird, daB der Sauerstoff der Luft
unter MiteinfluB von Licht auf die freien Fettsiuren oxydierend ein-
wirkt. Welche Oxydationsprodukte hierbei entstehen, ist noch um-
stritten. Jedenfalls folgt aus Obigem, daB Fette und fette Ole nach
vélliger Reinigung méglichst kiihl, trocken und vor Licht und Luft
geschiitzt aufzubewahren sind. Der treffliche Kenner der Fette,
Lewkowitsch?, berichtet, er habe Lein6l in gut verschlossenen
Fassern 13 Jahre lang aufbewahrt und Kakaobutter 10 Jahre lang,
ohne dafl nachher Ranziditait bemerkbar war.

Der Sauregrad wird also nur in Fetten und Olen zur Kennzeichnung
der Giite derselben bestimmt. Die anderen Konstanten aber, also
Saurezahl, Verseifungszahl, Esterzahl sollen, gleichgiiltig ob bei Bal-
samen oder Wachsen, fetten und &therischen Olen usw. festgestellt,
deren normale Beschaffenheit erweisen. Ein Olivendl z. B. oder ein
Tolubalsam werden Verseifungszahlen ergeben miissen, die nur inner-
halb der angegebenen Grenzen schwanken diirfen. Ist das nicht der
Fall, so kann man nicht ohne weiteres Verfilschunngen behaupten.
Es handelt sich ja hier um Naturprodukte; so ist es z. B. von Leinél
bekannt, dal es zuweilen, auch unverfilscht, etwas hohere Verseifungs-
zahlen als die geforderten ergibt?. Auch die Konstanten fiir wirklich
echtes Wachs sind umstritten. Solche auBer der durchschnittlichen
Grenzen liegenden Konstanten lassen aber das betreffende Unter-
suchungsobjekt mindestens als nicht normal, eventuell als der Fal-
schung verdichtig erscheinen und schlieBen daher jedenfalls den be-
treffenden Stoff vom pharmazeutischen Gebrauch aus. Die Bestim-
mung der 3 Konstanten also, Siurezahl, Verseifungszahl, Esterzahl,
soll die normale Zusammensetzung der Untersuchungsobjekte erweisen.
Zur Bestimmung der vorgenannten 4 Konstanten gibt das Arzneibuch
folgendes an:

a) Unter Sauregrad eines Fettes oder Oles versteht man die Anzahl Kubik-
zentimeter Normal-Kalilauge, die notwendig ist, um die in 100 g Fett oder Ol
vorhandene freie S&ure zu neutralisieren.

Zur Bestimmung der freien Sédure werden 5 bis 10 g Fett oder Olin 30 bis 40 ccm
einer saurefreien Mischung® gleicher Raumteile Ather und absoluten Alkohols ge-
16st und mit 1/,-Normal-Kalilauge unter Zusatz von 1ccm Phenolphthaleinlésung
als Indikator titriert. Scheidet sich wihrend der Titration ein Teil des Fettes
oder Oles aus, 8o mufl ein weiterer Zusatz von Ather-Alkoholmischung erfolgen.

b) Die Saurezahl gibt an, wieviel Milligramm Kaliumhydroxyd notwendig
sind, um die in 1 g Wachs, Walrat, Harz oder Balsam vorhandene freie Saure
zu neutralisieren.

Die Bestimmung wird nach den bei den einzelnen Artikeln gegebenen Vor-
schriften ausgefithrt. Die Mengen sind genau zu wigen.

1 Lewkowitsch: Chemische Technologie und Analyse der Ole, Fette und
Wachse, I. Bd., S.25. Braunschweig: F. Vieweg & Sohn 1905.

2 Zeigen freilich fette Ole eine besonders niedrige Verseifungszahl, liegt der
Verdacht auf Verfalschung durch Mineraléle vor. Siehe nichsten Abschnitt.
3 Es sei besonders darauf hingewiesen, daB das Losungsmittel, also die
Ather-Alkoholmischung, entweder siurefrei ist oder neutralisiert werden muB.
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c) Die Verseifungszahl gibt an, wieviel Milligramm Xaliumhydroxyd zur
Bindung der in 1 g Fett, Ol, Wachs oder Balsam enthaltenen freien Saure und zur
Verseifung der Ester verbraucht sind. Die Mengen sind genau zu wégen.

Die Bestimmung der Verseifunsgzahl wird, sofern bei einzelnen Artikeln nicht
besondere Vorschriften gegeben sind, in folgender Weise ausgefiihrt.

Man wigt 1 bis 2 g des zu untersuchenden Stoffes in einem Koélbchen aus
Jenaer Glas von 150 ccm Inhalt ab, setzt 25 cem weingeistige /,-Normal-Kali-
lauge hinzu, verschlieBt das Kolbchen mit einem durchbohrten Korke, durch
dessen Offnung ein 75 cm langes Kiihlrohr aus Kaliglas fiihrt, erhitzt die Mischung
unter hiufigem Umschwenken auf dem Wasserbad und erhilt sie etwa eine halbe
Stunde lang im schwachen Sieden, bis die Fliissigkeit klar geworden ist. Um die
Verseifung zu vervollstindigen, mischt man den Kolbeninhalt durch wiederholtes,
vorsichtiges Umschwenken, wobei darauf zu achten ist, dal die Flissigkeit nicht
an den Kork oder das Kiihlrohr spritzt. Man titriert alsdannin der noch heifien
Lésung nach Zusatz von 1cem Phenolphthaleinlésung sofort mit /,-Normal-
Salzsiure den UberschuB an Kalilauge zuriick (1 ccm ?/,- Normal- Salzsdure
= 28,055 g Kaliumhydroxyd, Phenolphthalein als Indikator).

Bei jeder Versuchsreihe sind mehrere blinde Versuche in gleicher Weise, aber
ohne Anwendung des betreffenden Stoffes auszufithren, um den Wirkungswert
der weingeistigen Kalilauge gegeniiber der !/,-Normal-Salzsiure festzustellen.

d) Die Esterzahl gibt an, wieviel Milligramm Kaliumhydroxyd zur Ver-
seifung der in 1g dtherischem Ole, Wachs usw. vorhandenen Ester verbraucht
sind. Die Mengen sind genau zu wigen.

Die Esterzahl ergibt sich somit als Differenz zwischen Verseifungs- und
Saurezahl.

Die Bestimmung der Esterzahl erfolgt nach der im Einzelfalle gegebenen
Vorschrift.

Die Siurezahl, Verseifungszahl und Esterzahl wird nach folgender
Formel ausgerechnet

a - 28,055
s

Hierbei ist @ = die verbrauchte Anzahl der weingeistigen !/,-Normal-Kalilauge,
s die angewendete Menge der zu priifenden Stoffe, wihrend die Zahl 28,055 die
Anzahl mg KOH darstellt, die in 1 ccm weingeistiger !/,-Normal-Kalilauge vor-
handen ist.

1I. Bestimmung der unverseifbaren Anteile.

Im vorigen Abschnitt war bei Schilderung der Verseifungszahl in
einer FuBnote gesagt, daB, wenn bei Untersuchung von Olen diese
Konstante auffallend niedrig gefunden wird, ein Verdacht auf Ver-
falschung mit Mineralolen (Paraffinen) besteht. Liegt ein solcher
Verdacht tatsichlich vor, bietet diese Bestimmung des Unverseifbaren
ein Mittel zur Entscheidung, da sie das Mineralél der Menge nach
erkennen laBt!. Das Arzneibuch gibt fiir die Bestimmung folgende
Vorschrift:

10 g O1 werden mit 5 g Kaliumhydroxyd und 50 ccm Weingeist verseift; die
Seifenlésung wird mit 60 ccm Wasser verdiinnt und dreimal mit je 30 ccm Petrol-
dther ausgeschiittelt. Die mit Wasser gewaschene Petroldtherlosung wird ver-
dunstet, der Riickstand nochmals mit weingeistiger Kalilauge verseift und die
Seifenlosung in der gleichen Weise mit Wasser verdiinnt und mit Petrolather
ausgeschiittelt. Die durch Schiitteln mit Kalziumsulfatlésung von den letzten

Seifenanteilen befreite Petrolitherlosung wird verdunstet, der Riickstand ge-
trocknet und gewogen.

1 DaB sich nach neueren Forschungen im Lebertran auch die Vitamine im
»unverseifbaren* befinden, kann hier unberiicksichtigt bleiben.
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Zu dieser Vorschrift erscheinen folgende Erlduterungen und Er-
ganzungen notwendig: Die erste geforderte Verseifung hat im Kolben
mit RiickfluBkiihler zu geschehen, etwa in der Art, wie es vorstehend
bei Bestimmung der Verseifungszahl vorgeschrieben ist, unter leb-
haftem Sieden. Die entstandene Seifenlésung ist nach Abkiihlen in
einen Scheidetrichter iiberzufithren, unter Nachspiilen des Verseifungs-
kolbchens mit den 60 ccm Wasser. Sodann ist die Extraktion des Un-
verseifbaren bzw. Unverseiften mit dem Petrolither vorzunehmen, aber
nicht etwa durch kriftiges Ausschiitteln (das meist untrennbare oder
schwierig trennbare Emulsionen herbeifiihrt), sondern durch gelindes
Schiitteln, d. h. recht verstirktes Schwenken. Die Petrolatherlosung
goll sodann mit Wasser gewaschen werden, damit dieses die im Petrol-
dther emulgierte Seife herauslést. Nach Verdampfen der Petrolidther-
l6sung enthilt der Riickstand noch immer Reste von Verseifbarem
(schwer Verseifbarem), so daB eine Wiederholung der Verseifung gefor-
dert wird, fiir die aber nunmehr etwa der vierte Teil der bei der ersten
Verseifung gebrauchten Mengen an Weingeist und Kaliumhydroxyd
geniigt. Nach der zweiten Verseifung wird wieder mit Wasser ver-
diinnt, sodann dreimal mit je 30 ccm Petrolather extrahiert und die
Petrolatherlssung mit Kalziumsulfatlosung behandelt, damit unter Um-
stinden vorhandene Reste von Seife in unlosliche Kalkseifen um-
gewandelt werden, die eventuell abzufiltrieren sind.

Zweifellos ist diese ganze Bestimmung recht umstindlich. Deshalb
ist es sehr dankenswert, daB Th.Canzler (Pharmaz. Nachr. 1926, S.171)
mitteilt, er verwende hier ,,mit geniigender Genauigkeit* die bei
der Bestimmung der Verseifungszahl erhaltene Seifenlésung. Dieses
nach Riicktitration mit Salzsdure neutralisierte Gemisch versetzt er
mit 10 cem iiberschiissiger weingeistiger Kalilauge, dampft das Ganze
auf dem Wasserbade auf das halbe Volumen ein, gibt den Rest in
einen Scheidetrichter, spiilt mit verdiinntem Weingeist quantitativ
nach und extrahiert dann die véllig abgekiihlte Fliissigkeit von etwa
150 ccm durch vorsichtiges Umschwenken mit 25 cem Petrolather.
Diese Extraktion der Fliissigkeit ist zweckmiBig zweimal mit je 25 ccm
Petrolather zu wiederholen. Die Petrolitherlésung wird dann, wie im
offiziellen Text angegeben, mit Kalziumsulfatlosung behandelt, das
Losungsmittel verdunstet, der Riickstand getrocknet und gewogen.

Wenn diese Vorbestimmung zu ungiinstigen Resultaten fiihrt, ist
es geboten, nunmehr genau die Priifung nach den Vorschriften des
D.A.B. 6 auszufiihren.

Einen ganz dhnlichen Vorschlag macht D. Schenk (Ap. Z. 1927,
S. 819). Doch weist dieser Autor noch auf einen Vorversuch hin, der
eventuell entscheiden kann, ob die Bestimmung des Unverseifbaren
iiberhaupt vorzunehmen ist. Schenk schligt vor, in einem Reagenz-
glase etwa 2 ccm des wieder alkalisch gemachten Reaktionsproduktes
der Verseifungszahl mit einer mehrfachen Menge destillierten Wassers
zu versetzen und zu beobachten: ,Tritt keine Triibung ein, so sind
im allgemeinen anormale Mengen unverseifbarer Anteile nicht zugegen,
und die weitere Bestimmung eriibrigt sich. — Natiirlich wird man
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durch diese Vorpriifung nur wesentliche Anteile von Unverseifbarem
feststellen konnen. — Will man jetzt die Bestimmung quantitativ
zu Ende fithren, muB man selbstredend die kleine, zum Vorversuch
verwendete Materialmenge zum Ganzen zuriickgeben.

IIL Jodzahl der Fette und Ole.

(Es sei schon am Anfang dieses Artikels bemerkt, daB an Stelle
der Arzneibuchmethode, die fiir den Apotheker sehr umstindlich und
zeitraubend ist, am SchluB des Artikels die weit kiirzere und dabei
einwandfreie Ergebnisse liefernde Methode nach Hanu$ ausfiihrlich
geschildert wird.)

Die Bestimmung der Jodzahl bei Fetten und Olen beruht auf der
Anlagerung von Halogen an ungesittigte Verbindungen. Eine solche
Halogen-Anlagerung findet z. B. bei den Vertretern der Athylen- und
Azetylenreihe statt. LaBt man etwa Jod auf Athylen einwirken, so
entsteht bekanntlich nach der Gleichung

CH, CH,J
+ Jy=

}!:H2 éHzJ

unter Aufhebung der doppelten Bindung Dijodithan.

In den Fetten und Olen befinden sich ungesittigte Verbindungen.
Es sind neben den Glyzerinestern der Stearinsdure und Palmitinsidure
noch Ester ungesittigter Sauren vorhanden, von denen z. B. die Olséure
eine doppelte Bindung, die Linolsdure zwei doppelte Bindungen besitzt.
Man hat nun kennen gelernt, daB die verschiedenen Fett- oder Olsorten
einen meist charakteristischen, ihnen eigenen Gehalt an Glyzeriden
ungesittigter Fettsduren besitzen und demnach zur Aufnahme einer
entsprechenden Halogenmenge fahig sind. Da hier Naturprodukte vor-
liegen, schwankt die Zusammensetzung und damit die Halogenauf-
nahmefahigkeit innerhalb gewisser, aber relativ so enger Grenzen,
daB, wenn die Aufnahme iiber einen gewissen Wert hinausgeht oder
unter eine bestimmte Grenze sinkt, das betreffende Fett als anormal
erscheinen mufl. Deshalb gilt die Bestimmung der Jodzahl als sehr
wichtig fiir die Beurteilung der Fette und Ole.

Bei dem Studium der Halogenanlagerung an ungesittigte Fett-
sdureglyzeride fand Hiibl, da Jod von Fetten bei gewohnlicher
Temperatur sehr langsam aufgenommen wird, daB aber bei Anwen-
dung einer alkoholischen Lésung von Jod, welche Quecksilberchlorid-
16sung enthélt, die Aufnahme so regelmifBig und in genau bestimmter
Weise vor sich geht, daB darauf eine quantitative Methode gegriindet
werden konnte. Nach dieser Methode wird zur Halogenanlagerung
eine Mischung gleicher Raumteile weingeistiger Jodlésung und wein-
geistiger Quecksilberchloridlésung verwendet. Hierbei wirkt das HgCl,
in dem Sinne, dafl vor allem folgende Reaktion in der Hiiblschen
Losung stattfindet:

HgCl, + 2 J, = HgJ, + 2 JCL.
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Es bildet sich also zundchst Jodmonochlorid. Und dieses Jod-
monochlorid ist es, nicht Jod, das sich an die ungesattigten Fett-
saureglyzeride anlagert. Wenn man aber auch nach dieser Hiiblschen
Methode JCl an die ungesittigten Bindungen des Fettes anlagerte,
die Menge des angelagerten Halogens erfuhr man nicht als JCl, son-
dern in Form einer dquivalenten Menge Jod (J - J). Man stellte ndm-
lich in einer bestimmten Menge Hiiblscher Jodlosung den Gehalt
an JClI so fest, daBl man KJ im Uberschuf} zufiigte und auf diese Weise
das JCl in J - J iiberfiihrte:

2JCl+ 2KJ =2KCl + 2 J,.

Das so vorhandene, also freie J -J bestimmte man dann durch Ti-
tration mit Na,S,0;. Jetzt lieB man dieselbe Menge Hiiblscher Jod-
lésung auf eine bestimmte Menge des Oles einwirken und bestimmte
wieder das iiberschiissige, nicht angelagerte JCl nach Zusatz von KJ
wie oben als J - J. Die Differenz, also die Menge des J - J vom Ver-
such I, abziiglich der Menge des J - J vom Versuch II, ergab die Menge
des an das Ol angelagerten Halogens, und zwar in Form von J - J.
Mit anderen Worten: Man lagerte Chlorjod (JCl) an und fand das
Resultat in Form einer dquivalenten Menge Jod (J - J).

Jetzt ist hier eine grundlegende Anderung insofern eingetreten, als
das neue Arzneibuch die Hiiblsche Methode aus spiter zu erérternden
Griinden verlassen und das Verfahren von L. W. Winkler dafiir ein-
gefithrt hat. Nach diesem Verfahren wird nicht JCl angelagert, son-
dern BrBr, so daB beispielsweise die doppelte Bindung

—CH=CH—  iibergefiihrt wird in: — CHBr — CHBr — .

Die Menge des angelagerten Broms 143t aber Winkler bzw.das D.A.B.6
nicht als solche angeben, sondern iibertragen in die dquivalente Menge
Jod. Man bestimmt also gewissermafen eine Bromzahl und
sagt sie an als Jodzahl. In diesem Sinne sagt das Arzneibuch:

Die Jodzahl gibt an, wieviel Teile Jod der von 100 Teilen Fett oder Ol - ge-
bundenen Brommenge unter den Bedingungen des nachstehenden Verfahrens
dquivalent sind.

Ausfiihrung: Zu dem Ol oder Fett wird nicht etwa freies Brom
hinzugegeben, sondern erst im Reaktionsgemisch gebildet durch Auf-
einanderwirken von Kaliumbromid und Kaliumbromat in saurer Lésung :

@ KBrO, + 5 KBr + 6 HCl = 3 Br, + 6 KCI + 3 H,0.

Das iiberschiissige Brom wird dann durch Natriumarsenitlosung (etwa
1/, normal) zuriicktitriert:

(IT) Br, + As(OH); -+ H,0 = 2 HBr + AsO(OH), 1.

Das KBr wird im UberschuB8 zugegeben, da es, wenn nur geniigend
vorhanden, keinen EinfluB auf den quantitativen Verlauf hat. Das

1 Die Riicktitration geschieht {freilich in ganz besonderer Weise, indem (wie
spater ausfithrlicher geschildert wird) im Vorgang IT so viel Natriumarsenitlgsung
zugefiigt wird, daB diese wieder im UberschuB ist, so daB man — genauer gesagt —
in einem Vorgang IIT den UberschuB der Natriumarsenitlésung mit Brom zuriick-
titrieren mu8.



64 Die allgemeinen Priifungsmethoden des Arzneibuches.

KBrO; dagegen wird in Form einer /,-Normallésung hinzugegeben.
Da 1 KBrO, (Molekulargewicht 167,02) nach obiger Formel (I) 6 Aqui-
valenten Brom entspricht, wird man eine /,,-Normallosung so bereiten,
daB man zu einem Liter lost:
167,02
60

Ein Liter einer solchen 1!/;,-Normal-KBrO;-Lésung mufi demnach
im Wirkungswert entsprechen einem zehntel Aquvalentgramm Brom
= einem zehntel Aquivalentgramm Jod = 12,692 ¢ Jod, 1 ccm muB
also entsprechen: 0,012692 g Jod.

Die genaue Ausfiihrung findet man auf Seite L des Arzneibuches,
hier sei nur das Grundsitzliche gesagt: Von den zwei im D.A.B. 6
vorgeschriebenen Flaschen mit eingeschliffenem Stopfen (am besten
Jodkolben) benétigt man die erste zum Anlagerungsversuch, die zweite
zum blinden Versuch. Die Glasstopfen sollen noch mit konzentrierter
Phosphorsdure (siehe S. 775 des D.A.B. 6) moglichst abgedichtet
werden, damit Brom nicht entweicht!. In den ersten Kolben wird die
ungefihr angegebene Menge des Oles oder Fettes (genau!) gewogen
und in Tetrachlorkohlenstoff gelost (Versuch I). Dann gibt man
50 ccm !/,-Normal-KBrO,-Losung, das KBr und die Salzsiure hinzu
und iberliBt nach kriftigem Schiitteln die Mischung wahrend der
vorgeschriebenen Zeit im Dunkeln der Einwirkung. Jetzt fiigt
man die 10 ccm etwa !/,-Normal-Natriumarsenitlosung sowie (nach
der Entfarbung) die vorgeschriebenen 20 ccm rauchende Salzsdure hinzu
und titriert, da die arsenige Saure sich nunmehr im Uberschuf befindet,
.80 lange mit weiterer 1/,o-Normal-KBrO,-Losung, bis freies Brom
sich gerade im UberschuB befindet, d. h. bis der letzte Tropfen eine
gerade sichtbare, schwach blaBgelbe Fiarbung herbeifiithrt. Hier-
nach wire im allgemeinen ein besonderer Indikator nicht nétig, we-
nigstens nicht beim Arbeiten in giinstigem Tageslicht. Bei ungiin-
stiger Beleuchtung soll man einige Tropfen der angegebenen Indigo-
karminlésung hinzusetzen. Dann wird die arsenige Séure schneller
oxydiert ‘als der Farbstoff, der dann schlieflich das Ende der Ti-
tration durch Entfirbung anzeigt. Da aber auch wahrend der Ti-
tration der Farbstoff teilweise oxydiert wird, soll man noch beim
eventuellen Abblassen der Farbe 1 Tropfen Farblésung gegen Schluf3
hinzufiigen. Ubrigens ist es zweckmaBig?, bei jeder Beleuchtung mit
Hilfe dieses besonderen Indikators zu arbeiten. — Bei diesem An-
lagerungsversuch sind also verbraucht: 50 cem 1/;-Normal-KBrO,-
Losung und z cem !/,-Normal-KBrO;-Losung, welch letztere gerade
den beschriebenen UberschuB an Brom herbeifiihrten. Nennen wir
die Summe von 50 + z ccm: @ eem 1/;-Normal-KBrO;.

Unter den gleichen Zeitverhéltnissen und Bedingungen verwendet
man den zweiten Jodkolben zur Vornahme des blinden Versuchs.
Prinzipiell geht man hier ganz analog vor wie im Versuch I. Nur

1 Nach den neuesten Mitteilungen scheint dieses ,,Abdichten‘ des Stopfens

durch Phosphorsiure nicht nétig.
2 H. Beckurts: Archiv 1926, S. 565.

= 2,7837 g KBrO,.
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laBt man das Ol bzw. Fett fort. AuBerdem aber gibt man hier zu
dem Tetrachlorkohlenstoff nur 25 cem !/,4-Normal-KBrQO;, und zwar
deshalb, weil man annimmt, daB im Versuch I rund 25 cem 1/,
Normal-KBrO; bzw. das dadurch entstandene freie Brom durch
das Fett gebunden sind, und weil man moglichst unter den gleichen
Konzentrationsverhaltnissen bei beiden Versuchen arbeiten will.
Aber die Menge des Arsenits bleibt im Versuch (II) dieselbe wie
im Versuch (I). Man verbraucht also im Versuch (II) 25 cem 1/,
Normal-KBrO; + y cem  1/;4-Normal-KBrO;, welch letztere gerade
wieder einen UberschuB an Brom herbeifilhren. Nennen wir diese
Summe von 25 + y cem: b cem '/,,-Normal-KBroQ,.
Berechnung:
(Versuch I) accm '/,-Normal-KBrO, sind verbraucht von der arsenigen Saure
+ Tett,

(Versuch IT) b ccm !/;-Normal-KBrQg sind verbraucht von derselben Menge arse-
niger Saure (ohne Fett).

(2 —b) cem 1/;,-Normal-KBrO; sind also verbraucht vom Fett.

Da aber nach obiger Darlegung 1 cem !/,-Normal-KBrO; entspricht
0,012692 g Jod, sind von der zum Versuch verwendeten Menge Fett
verbraucht (a—b) 0,012692 g Jod. Der Jodverbrauch soll weiter nach
der Definition der Jodzahl auf 100 g Fett berechnet werden. Deshalb
wird man zur SchluBrechnung den eben angefiihrten Wert mit 100
multiplizieren und das Produkt durch die Gewichtsmenge des zum
Versuch verwendeten Fettes (f) dividieren. So kommt man zur Schlu8-
formel, nach der man gemaB dem D.A.B. 6 die Jodzahl berechnen soll:

(a—b)-1,2692
e

Dieses Winklersche Verfahren!, im Reichsgesundheitsamt in der vor-
liegenden Form ausgearbeitet, ist an sich duBerst elegant und auch
billig durch den Ersatz des Jodes durch Brom. Es ist deshalb durch
das Ministerium des Innern zur Anwendung in den 6ffentlichen Nah-
rungsmitteluntersuchungsanstalten und den chemischen Untersuchungs-
anstalten bei den Auslandsfleischbeschaustellen empfohlen worden.
Deshalb schien auch die Aufnahme des Verfahrens in das D.A.B. 6
geboten, damit die Fette der Nahrungsmittel- und die der pharmazeu-
tischen Industrie nach gleichen Methoden untersucht werden. In den
offentlichen Amtern soll auch das Verfahren zu sehr guten Resultaten
fithren (siehe z. B. K. Scheffler, Ph. Ztrh. 1925, S.533). In pharmazeu-
tischen Laboratorien fiihrt aber die Methode doch zu mancherlei Um-
stindlichkeiten und Unsicherheiten. Zu den Umsténdlichkeiten ist zu
rechnen: Es sind mehrere blinde Versuche vorzunehmen. Wenn das
Fett nicht annéhernd 25 cem 1/,-Normal-KBrO, bindet, soll der Ver-
such mit einer entsprechend geénderten Fettmenge wiederholt werden.
Unsicher kann das Verfahren dadurch werden, da8 Brom trotz des

1 L. W. Winkler hat neuerdings (Archiv 1927, S.554) eine Modifikation
seines Verfahrens mitgeteilt.

Herzog-Hanner, Priifungsmethoden. 3. Aufl. 5
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mit H;PO, bestrichenen Pfropfens entweicht; vor allem ist das System
der Brommischungen duBerst lichtempfindlich, so daBl man in dieser
Beziehung sehr vorsichtig sein muB. In den 6ffentlichen Amtern ver-
lohnt es sich, diese Schwierigkeiten durch eventuelle Wiederholungen
zu iiberwinden, da es sich dort haufig um Serien-Untersuchungen bzw.
groBe Mengen des in Frage kommenden Fettmaterials handelt. Das
ist in pharmazeutischen Laboratorien nicht der Fall. Deshalb sei hier
noch die Methode nach Hanu 3 beschrieben, die sich gerade fiir pharma-
zeutische Zwecke besonders eignet: Wahrend nach Hiibl an die dop-
pelten Bindungen JCl und nach Winkler BrBr angelagert wird, wird
nach Hanu$ JBr an die Doppelbindungen angelagert. In einem
blinden Versuch stellt man fest, wieviel JBr in 25 ccm der Jodbrom-
Losung vorhanden sind ; sodann 146t man die gleiche Menge von 25 ccm
JBr-Losung auf das Fett einwirken und bestimmt, wieviel JBr zuriick-
geblieben. Die Differenz ist das vom Fett aufgenommene Halogen.
Das JBr bestimmt man wieder analog wie bei Hiibl, indem man KJ
im Uberschufl zufiigt:

2BrJ + 2KJ =2KBr + 2 J,.

Man lagert also JBr an und bestimmt das Halogen als JJ.

Zur Darstellung der JBr-Losung kann man entweder mit den
Mitteln des Apothekenlaboratoriums einfach so vorgehen, daf man
12,7 g Jod und 8 g Brom in Eisessig zum Liter lost! (25 ccm = ca.
50,5 ccm 1/;-Normal-Natriumthiosulfat). Oder man 16st nach Hanu$
20,7 g Jodmonobromid in Eisessig zum Liter auf (25 cem = 51 ccm
1/;0-Normal-Natriumthiosulfat).

Bestimmung: Man bringt das geschmolzene Fett oder das Ol, und
zwar bei festen Fetten 0,6 bis 0,7 g, bei Olen von einer Jodzahl unter
120 0,20 bis 0,25 g und bei Olen von héoherer Jodzahl als 120 0,10 bis
0,15 g, in einen mit Glasstopfen versehenen Erlenmeyerkolben von
etwa 300 ccm Inhalt, 16st das Fett oder Ol in 10 cem Chloroform (fiir
welches auch der billigere Tetrachlorkohlenstoff vorteilhaft benutzt
werden kann) und 148t hierauf 25 ccm JBr-Lésung zuflieSen, wobei
man die Pipette bei jedem Versuche in genau gleicher Weise entleert.
Nun bleibt die Mischung unter 6fterem Umschwenken 10 bis 15 Mi-
nuten, bei Leindl und Lebertran 20 bis 30 Minuten lang bei Zimmer-
temperatur und méglichst vor Licht geschiitzt stehen. — Man ver-
setzt dann mit 1,5 g Kaliumjodid und fiigt unter Umschwenken 50 ccm
Wasser hinzu. Jetzt 1iBt man unter hiufigem Schiitteln so lange
1/,-Normal-Natriumthiosulfatlésung zuflieBen, bis die wiisserige Fliissig-
keit und die Chloroformschicht nur noch schwach gefarbt sind. Als-
dann wird unter Zusatz von Stérkelosung vorsichtig zu Ende titriert.
Mit jeder Bestimmung ist zugleich ein blinder Versuch in gleicher
Weise, aber ohne Anwendung eines Oles oder Fettes, zur Feststellung
des Wirkungswertes der JBr-Losung auszufiihren.

! In praxi ibergieBt man 13 g zerriebenes Jod im MeBkolben mit etwas
Eisessig, wiigt auf der Rezepturwaage 8 g Brom hinzu, erginzt mit Eisessig zum
Liter und 168t durch Umschiitteln.
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Berechnung: Sie erfolgt gemafB den obigen Darlegungen nach der

Formel 100 x (T —t) X 0,012692
» .

Dabei bedeutet: T’ die Anzahl Kubikzentimeter !/,,-Normal-Natrium-
thiosulfatlésung, welche im blinden Versuch die 25 cecm JBr-Lésung
verbrauchen, ¢ die Anzahl Kubikzentimeter !/;,-Normal-Natriumthio-
sulfatlgsung, welche die 25 ccm JBr-Losung nach der Einwirkung auf
das Fett oder Ol verbrauchen, p die Anzahl Gramm des angewendeten
Oles bzw. Fettes.

Jodzahl =

IV. Elaidinprobe.

Die verschiedenen Ole kennzeichnen sich auch durch ihr Verhalten
gegen salpetrige Saure. LafBt man namlich diese Saure auf nicht trock-
nende Ole einwirken, so werden diese fest oder butterartig (je nach
der Menge der vorhandenen, an Glyzerin gebundenen Olsiure), und
zwar dadurch, daB die fliissigen Glyzeride der Olsaure hierbei iibergehen
in die bei gewohnlicher Temperatur festen Glyzeride der stereoisomeren
Elaidinsiure. Die trocknenden Ole aber (die als Hauptbestandteil
Glyzeride der Linolsdure oder verwandter Sauren enthalten) und die
halbtrocknenden (z. B. Lebertran) ergeben bei dieser Behandlung mehr
oder weniger fliissige Produkte.

Zur Uberfithrung der Olsaure in die stereoisomere Elaidinsaure ist
also salpetrige Saure notwendig. Das vorige Arzneibuch brachte die-
selbe so in Anwendung, daB sie das zu priifende Ol mit einer Mischung
gleicher Teile rauchender Salpetersaure und Wasser schiitteln lieB. Das
hatte den Nachteil, daB die Probe hiufig deswegen miBllang, weil die
rauchende Salpetersdure zu arm an salpetriger Sdure geworden war.
Deshalb ist das D.A.B. 6 zu einem anderen, sehr sicheren Verfahren
iibergegangen, indem es das Ol mit Salpetersiure und Natriumnitrit
behandeln 146t:

Bringt man in ein Probierrohr 10 cem Salpetersaure und 2 g Ol gibt in kleinen
Anteilen etwa 1g Natriumnitrit hinzu und 148t an einem kiihlen Orte stehen,
so muB das Ol nach 4 bis 10 Stunden z. B. bei Olivensl zu einer weiBen Masse
erstarrt sein (Priifung auf trocknende Ole), oder es darf z. B. bei Lebertran inner-
halb 10 Stunden keine festen Ausscheidungen zeigen (Prifung auf nicht trock-
nende Ole).

Zu erwahnen ist noch folgendes: Das Schiitteln mit verdiinnter
rauchender Salpeterséure, also die Elaidinprobe des D.A.B. 5, ergab nicht
nur den Hinweis, ob die Ole fest wurden oder nicht, d. h. nicht trock-
nende Ole oder trocknende Ole darstellten, sondern sie gab mit Mandelél
und Olivenél weiBlliche Mischungen, mit Pfirsichkernél, Erdnuf-, Baum-
wollsamen-, Mohn-, Sesamél rote bis braune Mischungen und lieB auf
diese Weise durch Farbreaktionen die (le voneinander unterscheiden.
So konnte das D.A.B. 5 durch die eine Methode des Schiittelns mit
rauchender Salpetersiaure die Elaidinprobe verbinden mit den ge-
nannten Farbreaktionen. Da das D.A.B. 6 die Elaidinprobe geéindert
hat, 148t es jetzt die Farbreaktionen mit rauchender Salpetersiure
gesondert vornehmen.

5*
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Die itherischen Ole.

Die #therischen Ole sind nicht einheitliche chemische Verbin-
dungen, sondern Gemische von Stoffen, die den verschiedensten Kérper-
klassen angehoren. Wir finden in ihnen Stoffe der aliphatischen und
der aromatischen Reihe, und zwar Kohlenwasserstoffe, Alkohole,
Aldehyde, Sauren, Ester, Phenole, Phenoldther, Senféle usw. usw.
Es ist kein chemisches Band, das diese Gruppen zusammenfaBt,
sondern mehr ein duBerliches, meist auf gemeinsamen physikalischen
Eigenschaften beruhendes. Es kann deshalb in diesem allgemeinen
Artikel auch nicht eine chemische Charakteristik der atherischen Ole
gegeben werden, sondern nur die Besprechung der wichtigsten Me-
thoden, nach denen diese Ole zu untersuchen sind.

Das D.A.B. 6 hat den atherischen Olen als Neuerung einen all-
gemeinen Artikel ,,Olea aetherea‘* (S.476) vorangestellt. In diesem
Artikel sind die Untersuchungsmethoden angefiihrt, die ganz allgemein
auszufiihren sind:

Priffung auf fette Ole.

Bringt man 1Tropfen itherisches Ol auf Filtrierpapier, so darf kein dauernder
Fettfleck zuriickbleiben (fette Ole).

Man beobachte bei der Beurteilung eine gewisse Vorsicht. Bei
hochsiedenden und schwerfliichtigen #therischen Olen zeigen sich
manchmal Riickstdnde, die zu Tauschungen fithren kénnen. Ebenso
bleiben, hauptsichlich bei verharzten Olen, oft ,,Rinder* zuriick. Man
fahnde daher nur auf den nach lingerer Zeit zuriickbleibenden durch-
sichtigen ,,Fettfleck”. — Man erkennt die Anwesenheit der fetten Ole
iibrigens meist schon durch die Bestimmung der

Loslichkeit der atherischen Ole in Alkohol.

Hierzu ist zu bemerken: Diese Priifung wurde bisher zumeist mit
den vorritigen Weingeistmischungen vorgenommen, mit ,,Spiritus®
und ,,Spiritus dilutus‘‘. Das hatte den Nachteil, da3 die Ergebnisse nicht
immer gleichméfig ausfielen, weil die genannten Alkoholmischungen
in ihrem Weingeistgehalt (und damit in ihrer Dichte) kleine, aber
manchmal entscheidende Schwankungen innerhalb der angegebenen
Grenzen zeigen durften. Das ist jetzt dadurch geiindert, dall jede
der zu den Lésungsversuchen vorgeschriebenen Weingeistmischungen
nach S.761 des D.A.B. 6 auf die in einem Wert angegebene Dichte
genau einzustellen ist. Als Reagenzien haben wir jetzt also auler
dem absoluten Alkohol den 70-, den 90- und den 96 volumprozentigen
Alkohol.

Priffung auf Phthalsiureester und andere fremde Ester.

Erhitzt man in einem Probierrohr 1 ccm atherisches Ol mit 3 ccm einer mit
absolutem Alkohol frisch hergestellten und filtrierten Losung von Kaliumhydroxyd
(1 4+ 9) 2 Minuten lang im siedenden Wasserbade, so darf nach dem Abkiihlen
innerhalb einer halben Stunde nur bei Nelkensl und Rosenél eine kristallinische
Ausscheidung erfolgen. Die bei diesen beiden Olen entstehenden Niederschlige
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miissen sich wieder klar 16sen, wenn man das Gemisch zum Sieden erhitzt (Phthal-
siureester, andere fremde Ester).

Hierzu ist folgendes zu sagen: In gewissen therischen Olen, z. B.
dem Ol. Lavandulae, ist der Estergehalt zu bestimmen, bei Lavendelél
zu dem Zweck, den Gehalt an dem wertvollen Linalylazetat festzu-
stellen. Man verseift also mit einer bestimmten Menge iiberschiissiger
alkoholischer !/,-Normal-Kalilauge, stellt durch Riicktitration mit
1/,-Normal-Salzsiure fest, wieviel KOH gebunden ist, und rechnet
diese Menge KOH auf eine dquivalente Menge Linalylazetat um. Das
kann ein TrugschluB sein: Man hat tatséichlich nur die Menge des zur
Verseifung erforderten KOH erkannt, nicht aber die Art des dadurch
verseiften Esters. Deshalb gehen gewissenlose Félscher hier haufig so
vor, dafl sie minderwertigen Olen fremde, wertlose Ester zusetzen. Wie
weit diese Falschungen gehen, erfihrt man aus einer Notiz (die noch
heute Interesse besitzt) von Schimmel & Co. in ihren Berichten
(1912, I, S. 8): ,,Erst neuerdings ist uns ein Fall unter Einsendung der
betreffenden Offerte mitgeteilt worden, wo eine deutsche Firma, die
darauf Anspruch macht, unter den ersten und bedeutendsten der che-
mischen Industrie genannt zu werden, Priparate anbietet, die dazu
dienen sollen, den Estergehalt atherischer Ole scheinbar zu erhéhen (!)*.
Am geeignetsten fiir diese Filschungen haben sich wohl Phthalsdure-
ester gezeigt.

Der Auffindung solcher Falschungen dient vorstehendes Verfahren.
Es beruht darauf, daB die Kaliumsalze der Phthalsdure und einiger
anderer Sduren, wie Zimtsiure, Weinsiure, die nach der Verseifung
solcher fremden Ester mit KOH in absolutem Alkohol entstehen, in
diesem absoluten Alkohol derart unléslich bzw. schwer léslich sind,
daB sie sich nach dem Abkiihlen innerhalb einer halben Stunde aus-
scheiden. Ein besonderes Bild zeigen hier zundchst Nelkendl und
Rosendl, da das aus dem ersteren entstehende Eugenolkalium und das
in letzterem vorhandene Stearopten sich ebenfalls aus abgekiihltem
absolutem Alkohol ausscheiden. Aber zur Verwechselung mit phthal-
saurem Kalium kann das nicht fiihren, da sich dieses Salz bei nun-
mehrigem Erhitzen der absolut alkoholischen Lésung bis zum Sieden
nicht 1l6st, wohl aber das Eugenolkalium und das Stearopten des
Rosenodles?.

Priiffung auf organische Halogenverbindungen.

Verbrennt man einen mit 2 Tropfen atherischem Ole getrinkten Streifen
Filtrierpapier von ungefihr 2 gcm GroéB8e in einer Porzellanschale und laSt die
ruBenden Diampfe in ein vorher mehrmals mit Wasser ausgespiiltes Gefal von
ungefihr 1 Liter Inhalt eintreten, so darf die durch Ausspiilen des Gefifles mit
10 ccm Wasser erhaltene und filtrierte Fliissigkeit nach Zusatz von einigen Tropfen
Salpetersdure und Silbernitratlosung nach 5 Minuten keine Opaleszenz zeigen
(organische Halogenverbindungen).

Diese Priifung bezieht sich zumeist auf Tetrachlorkohlenstoff (der
freilich, in groBeren Mengen den Olen zugesetzt, deren Brennbarkeit

1 H. Thoms und F. Unger: Archiv 1926, S.574.
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aufhebt) und auf kiinstliche chlorhaltige Riechstoffe, die als Falschungs-
mittel zugesetzt sind. — Das Verfahren ist dasselbe, das bei der Prii-
fung des Benzaldehyds angewendet wird und darauf beruht, daf beim
Verbrennungsproze das organisch gebundene Chlor in Salzséure iiber-
gefiihrt wird, welch letztere dann durch Silbernitrat nachgewiesen
werden kann. — Die Ausfithrung geschieht am besten so?: Das Filtrier-
papier mit dem Ol bringt man in eine kleine Porzellanschale, die in eine
grofere gesetzt wird. Das Becherglas spiilt man mit Wasser aus und
stiilpt es sofort iiber die kleine Schale, sobald man das Ol angeziindet hat.
Dabei mull der Rand der gré8eren Schale den Rand des Becherglases
iberragen. Sobald die Flamme wegen Luftmangels erloschen ist, 148t
man das Becherglas noch eine Minute dariiber, bevor man
es abhebt und die Verbrennungsprodukte sorgfiltig mit Wasser auf
ein Filter abspiilt. — Bei blausiurehaltigen Olen kann unter Um-
standen eine Komplikation eintreten, indem unverbrannte, mit den
Verbrennungsprodukten mitgerissene Blausédure von dem Wasser des
Becherglases aufgenommen wird. Zum Unterschied von AgCl ver-
schwindet die durch AgCN verursachte Trilbbung, wenn man die Fliissig-
keit vorsichtig bis nahe zum Sieden erhitzt2.

Das sind die 3 Methoden, die das D.A.B. 6 im Artikel ,,Olea
aetherea‘‘ ganz allgemein zur Priifung der dtherischen Ole vorgeschrieben
hat. Hier sollen aber noch einige Verfahren besprochen werden, die
zwar nicht durchgehend, aber doch wiederholt anzuwenden sind:

Priifung auf Blei, Kupfer.

Gewisse #therische Ole werden in MetallgefiBen, die Blei oder
Kupfer enthalten, verschickt und konnen daher entsprechende Ver-
unreinigungen aufnehmen. Deshalb ist bei Anisél, Zimtol, Zitronenél,
Zitronellsl eine entsprechende Priifung mittels Natriumsulfidlésung
gefordert. Allgemein ist diese Forderung nicht aufgestellt, da eine
Versendung der anderen Ole des D.A.B. 6 in MetallgefiBen allgemein
nicht iblich ist.

Priifung auf Weingeist.

Die vom neuen Arzneibuch eingefiihrte Probe ist die Fuchsinprobe3.
Sie beruht darauf, daB der etwa den Olen zugesetzte Weingeist Fuchsin
zur Losung oder teilweisen Ldsung zu bringen vermag und daher
unter nachstehenden Bedingungen eine Rotfirbung herbeifiihrt.
2 Modifikationen des Verfahrens sind bekannt. Entweder man bringt
ein Fuchsinkristillchen direkt in das Ol (wobei der durch den Wein-
geist eventuell geloste Farbstoff unmittelbar das Ol farbt), oder man
bringt das Ol in ein véllig trockenes Probierrohr, verschlieBt das

1 Siehe Gildemeister und Hoffmann: Die dtherischen Ole, II. Auflage,
Bd. I, S.630 und 631. 1910.

2 Siehe Gildemeister und Hoffmann: Die atherischen Ole, II. Auflage,
Bd.I, S.631. 1910.

3 H. Thoms und F. Unger: Archiv 1926, S. 575.
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Rohr locker mit einem Wattebausch, der den kleinen Fuchsinkristall
umschlieBt, und erhitzt das Ol iiber kleiner Flamme zum Sieden.
Ist Weingeist zugegen, werden die sich entwickelnden Dampfe den
Farbkristall an den AuBlenflichen lésen, so daBl die Watte rot gefiarbt
wird. ~ Leider ist diese Reaktion nicht allgemein anwendbar, sie ist
keine Spezialreaktion auf Weingeist, sondern eine allgemeine auf
samtliche Stoffe, die OH-Gruppen enthalten und somit Fuchsin
zu losen vermogen. Das Verfahren verbietet sich daher bei allen
atherischen Olen mit natiirlich vorhandenen Alkoholen, Phenolen usw.
Dazu tritt noch folgendes: Bei der Verharzung vieler Ole bilden sich,
scheinbar unter Aufnahme von Luftsauerstoff, Hydroxylgruppen. Denn
es wurde festgestellt, daB Kiendl und Zitronendl, die anfangs negativen
Ausfall bei der zuerst angefiihrten Fuchsinprobe (Fuchsin im Ol)
zeigten, nach mehrmonatlicher Aufbewahrung bei dieser Probe sofort
oder nach einigen Minuten rot gefirbt wurden!. Diese erst durch Zer-
setzung entstehenden, das Fuchsin lésenden Stoffe destillieren aber
zu einem grofBen Teil nicht oder erst bei hheren Temperaturen, fiithren
also im allgemeinen keine Tduschung herbei, wenn man das Fuchsin
nur den Dampfen des erhitzten Oles aussetzt?.

Diesen Verhiltnissen hat das Arzneibuch Rechnung getragen, in-
dem es erstens das Verfahren nicht allgemein, sondern nur in den
einschldgigen Fallen vorschreibt (z. B. Fenchelol, Zitronenol), sodann
in diesen Einzelfallen nur das zweite Verfahren (Einwirken der Dampfe
auf den in Watte gewickelten Fuchsinkristall) anwenden 1aBt. Nach
den Berichten von Schimmel & Co. (1927, S.116) kann dieses Ver-
fahren in der Hand des Ungeiibten leicht zu Fehlschliissen fiihren.
Deshalb wire fiir vorliegenden Zweck das ,,Ausschiittelungsverfahren
vorzuziehen. Hiernach darf das mit dem gleichen Volumen Glyzerin
oder konzentrierter wésseriger Kochsalzlosung kraftig durchgeschiit-
telte Ol keine merkliche Volumenabnahme aufweisen.

Azetylierung.

Prinzip des Verfahrens. Die Azetylierung dient zur quantita-
tiven Bestimmung gewisser in den atherischen Olen vorkommender
Alkohole. Diese Alkohole werden durch Essigsiureanhydrid in die
entsprechenden Ester (Alkoholazetate) iibergefithrt. Die gewonnenen
Ester verseift man sodann mit einer bestimmten Menge iiberschiissiger
weingeistiger !/,-Normal-Kalilauge, stellt durch Riicktitration mit
1/,-Normal-Salzsiure fest, wieviel KOH gebunden, und rechnet dann das
Resultat auf die dquivalente Menge des gebildeten Esters bzw. des zur
Bildung dieses Esters notwendigen Alkohols um. Es ist also ein ana-
loges Verfahren, wie es vorstehend zur quantitativen Bestimmung des
Linalylazetats im Ol. Lavandulae beschrieben wurde.- Nur war dort
der Ester (das Linalylazetat) fertig gebildet, wihrend man hier erst den
Essigsidure-Ester aus dem vorhandenen Alkohol bilden muB.

1 H. Thoms und F. Unger: Archiv 1926, S. 575.
2 Siehe hierzu den Artikel Ol Eucalypti.
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Hierzu ist noch folgendes zu bemerken: Das Arzneibuch 1aBt die
Azetylierung zur quantitativen Bestimmung der Alkohole vornehmen
im Zitronellsl, Pfefferminzél, Sandelsl. In diesen Olen kommen aber
die Alkohole nicht véllig frei vor, sondern in kleinen bzw. kleineren
Anteilen schon von vornherein verestert. Dadurch entsteht bei der
Berechnung ein gewisser Fehler, den aber das Arzneibuch im Hin-
blick auf die Bediirfnisse der Praxis unberiicksichtigt lassen kann!.
Dazu kommt, daB z. B. im Sandelsl nicht 1 Alkohol vorhanden ist,
sondern 2 isomere Alkohole. Auch im Zitronelll liegt nicht etwa ein
einheitlicher Alkohol vor (siehe dort). Alle diese Verhéltnisse bleiben
hier unberiicksichtigt. Das D.A.B. 6 verlangt nur bestimmte Mengen
von ,,Gesamt-Geraniol*, ,,Gesamt-Menthol*, ,,Gesamt-Santalol.

Ausfiithrung. Zur Beschreibung der Ausfiihrung sei die Vorschrift
zur Azetylierung des Sandeléles herangezogen, die das D.A.B.6 im
Artikel Oleum Santali gibt. Diese Vorschrift ist mit geringsten Ab-
anderungen auch bei den beiden anderen Olen vorgeschrieben und
kann daher als allgemeine Erlduterung fiir die Azetylierung dienen:

5g des Oles werden mit 5g Essigsiureanhydrid nach Zusatz von
1 g wasserfreiem Natriumazetat in dem vorgeschriebenen Azetylierungs-
kélbchen (siehe S.74, Abb. 9) 1 Stunde lang im Sieden erhalten, wobei
nach der Gleichung

neben freier Essigsiure der Essigester des Santalols, das Azetylsantalol,
entsteht. (Das wasserfreie Natriumazetat wird nur zur Beschleunigung
dieser Azetylierung zugesetzt.) Nunmehr wird die Mischung auf dem
Wasserbade mit Wasser erwirmt, damit das iiberschiissige Essigsiure-
anhydrid verseift wird und die nicht gebundene Essigsdure durch
wiederholte Behandlung mit Wasser (nach Gildemeister besser durch
Kochsalzlésung) herausgewaschen werden kann. Hierzu wischt man
das O1 so lange im Scheidetrichter mit Wasser, bis dieses Lackmuspapier
nicht mehr rotet. Dann 1aBt man das Wasser moglichst vollstandig
aus dem Scheidetrichter ausflieBen und trocknet das azetylierte Ol,
indem man 1,5 g getrocknetes Natriumsulfat zugibt und das Gemisch
zur weitestgehenden Trocknung moglichst bis zum néchsten Tage
stehen 148t. Jetzt erfolgt die Verseifung des ,,Azetylsantalols®. Zu
diesem Zweck filtriert man etwa 1,5g des azetylierten Oles in den
Verseifungskolben und wigt die Menge ganz genau nach, damit man
spiter bei der Berechnung von der so genau festgestellten Gewichts-
menge ausgehen kann (siche S.1). Bevor man aber die eigentliche
Arbeit fortsetzt, muB man noch dafiir sorgen, daBl auch die letzten
Reste der freien Essigsiure unschidlich gemacht werden, die man
durch das Waschen mit Wasser nicht entfernen konnte. Denn man
will ja nur die esterférmig gebundene Essigsidure bestimmen. Deshalb
soll man nach dem Arzneibuch 3 ccm Weingeist, 2 Tropfen Phenolphtha-

! Uber genauere Bestimmungen siehe Gildemeister und Hoffmann: Die
atherischen Ole, II. Auflage, Bd. I, S. 595. 1910.
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leinlgsung zusetzen und tropfenweise weingeistige !/,-Normal-Kalilauge
bis eine ,,bleibende® Rotung eintritt. Hierzu ist aber zu bemerken:
Es tritt schon bei Zimmertemperatur, zumal im heiBen Sommer, durch
iiberschiissiges KOH eine ganz allmihliche Verseifung des Azetylpro-
duktes ein. Man wird deshalb den Zusatz von KOH, zumal an heilen
Tagen, nur unter guter Kiihlung bewirken und nicht bis zur bleiben-
den Rotung fortsetzen, sondern bis zur Rotung, die einige Zeit be-
stehen bleibt. Jetzt endlich setzt man die iiberschiissige, bestimmte
Menge weingeistiger 1/,-Normal-Kalilauge hinzu, verseift, genau wie vor-
geschrieben, durch langeres Erhitzen, titriert den UberschuB des KOH
mit !/,-Normal-Salzsiure zuriick und bestimmt so, wieviel Kalium-
hydroxyd durch den Essigsdurerest des Azetylsantalols gebunden ist.
Berechnung. Die Berechnung kann bei den genannten einschlé-
gigen Bestimmungen (nicht nur bei der des Santalols) nach folgender
Formel erfolgen:
a-m

Prozent Alkohol im urspriinglichen 01 = 30 (s —a-0,021) ’

wobei a = verbrauchte Anzahl Kubikzentimeter 1/,-Normal-Kalilauge,
m = Molekulargewicht des betreffenden Alkohols in Gramm,
s = angewendete Menge des azetylierten Oles in Gramm.

Diese Formel kommt z. B. fiir die Santalolbestimmung so zustande:
Wir miissen zunéchst wissen, wieviel Gramm Santalol 1 cem !/;-Nor-
mal- bzw. !/,-Normal-Kalilauge entspricht.

1000 ccm /,-Normal-KOH = 1 Mol Santalolester = 1 Mol Santalol = 220,2 g San-
talol.
1 cem !/;-Normal-KOH = 0,2202 g Santalol.

Wiirden wir mit 1/;-Normal-Kalilauge arbeiten, miiiten wir die
Anzahl der verbrauchten Kubikzentimeter erst mit 0,2202 multipli-
zieren, dann, um zum Prozentgehalt zu kommen, nochmals mit 100
multiplizieren und das erhaltene Produkt durch s (die Menge des ver-
wendeten Santalolester) dividieren. Es wiirde also zunéchst resultieren:

8 s

Da wir aber mit !/,-Normal-Kalilauge arbeiten, muf} erstens dieser
Wert noch durch 2 dividiert werden; zweckmiBig wird dann noch, um
in den Zahler das ganze Molekulargewicht einsetzen zu koénnen, Zéihler
und Nenner mit 10 multipliziert. So resultiert vorldufig:

a-22,02-10 _a-2202

T 2108 208
Es bleibt noch zu erkliren, weshalb von s abzuziehen ist (a - 0,021):
Die etwa 1,5g des zur Verseifung verwendeten Oles stellen ja nicht
Sandelél, sondern azetyliertes Sandelél vor. Letzteres enthilt daher
nicht das Santalol C;H,;OH, sondern das Azetylsantalol C;;H,;0
- OC - CHj;, d. h. in jedes Molekiil Santalol ist der Azetylrest eingetreten
oder mit andern Worten: Zu jedem Molekiil Santalol ist der Rest
CH,CO hinzugetreten. Um also zu berechnen, wieviel Sandelél in den
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zur Verseifung verbrauchten 1,5 g azetyliertem Ol vorhanden ist, mu8
man diesen Rest CH,CO abziehen. Die vorhandene Menge des Restes
CH,CO erfahrt man aus der Menge der verbrauchten Kalilauge. Denn
1 Grammiquivalent KOH = 1000 ccm !/,-Normal-KOH entspricht
1 CH, - CO =42 g CH, - CO; daher entspricht 1 ccm 1/,-Normal-KOH:

Abb. 9.

0,021 g CH,CO. — Das Produkt a-0,021 gibt also in
Gramm das Gewicht des zum Ol hinzugetretenen Azetyl-
restes an. Wird dieser Wert vom Gewicht des azetylierten
Sandelols abgezogen, resultiert das entsprechende Gewicht
des urspriinglichen Sandeléls.

Die obige Formel gilt naturgemdB auch fir die
Berechnung des ,,Gesamt-Menthols*, des ,,Gesamt-Gera-
niols”, wenn man deren Molekulargewichte entsprechend
in obige Formel einsetzt.

Uber das Gefi B, in dem die Azetylierung vorgenommen
werden soll, sagt ‘das Arzneibuch (S. XXX):

Unter einem . .. Azetylierungskélbchen ist ein eiformiges Rund-
kélbchen von etwa 100 ccm Inhalt zu verstehen, das mit einem
eingeschliffenen Kiihlrohr versehen ist.

Die Form dieses Kolbchens ersieht man aus nebenstehen-
der Abb. 9. Das Erhitzen geschieht zweckméifBig auf einem

Drahtnetz, und zwar so stark, daB sich ungefahr in dem unteren Drittel
des etwa 1 m langen Kiihlrohres die Dampfe kondensieren.

Kassiakolbchen.

Bei der Priifung einiger atherischer Ole (wie Nelkensl, Thymiansl
usw.) ist die Benutzung des ,,Kassiakolbchens vorgeschrieben. Das

Abb. 10.

Arzneibuch (S. XXX) sagt dariiber:

Unter dem bei der Priifung einiger atherischer Ole vorge-
schriebenen Kassiakolbchen ist ein Standkélbchen von 100 cem
Inhalt mit langem Halse von 0,8 cm innerer Weite und etwa
16 cm Lénge zu verstehen, der in !/, ccm eingeteilt ist.

Will man z. B. den Gehalt an Phenolen im Thymianél
bestimmen, so gibt man ein bestimmtes Volumen des
Oles in -das Kassiakslbchen (Abb. 10) und schiittelt mit
verdiinnter Natronlauge durch. Dabei gehen die Phenole
als Phenolate in die wisserige Losung iiber, wihrend die
Nichtphenole ungelést bleiben. Treibt man jetzt durch
eine spezifisch schwerere Salzlosung den ungeldsten Ol-
anteil in den graduierten Hals, so kann man direkt
ablesen, wieviel Kubikzentimeter der Probefliissigkeit
ungelést geblieben, wieviel Kubikzentimeter Phenole
nunmehr in Losung gegangen, also vorhanden waren.
H. Thoms und F. Unger (Archiv 1926, S. 577) weisen
noch auf folgendes hin: Es wirkt bei dieser Bestimmung

hiufig stérend, daBl Tropichen der nichtphenolischen, ungeldsten Be-
standteile an den Wandungen des Kassiakolbchens haften bleiben. Zur
Verhinderung dieses Ubelstandes werden erstens die ungelésten Anteile
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des Oles durch eine spezifisch schwere Fliissigkeit in die Héhe getrieben,
z. B. durch gesittigte Kochsalzlosung. Ferner empfehlen die Autoren
ein Koélbchen mit schrig abfallenden (nicht gewdlbten) Winden, ,,bei
dessen Verwendung es leicht gelingt, die etwa noch an den Wénden
haftenden Tropfchen durch leichtes Beklopfen und Drehen des Kolb-
chens in den graduierten Hals zu treiben‘.

Alkaloidbestimmungen.

Alkaloide sind stickstoffhaltige Basen, die in vielen Pflanzen vor-
kommen und sich durch mehr oder weniger starke physiologische Wir-
kungen auszeichnen. Die quantitative Bestimmung dieser Alkaloide so-
wohl in Drogen wie daraus hergestellten Praparaten ist von der aller-
grofBten Wichtigkeit. Es mul3 aber hier sogleich darauf hingewiesen wer-
den, daBl Methoden, die bei diesen Bestimmungen ganz genaue Werte
ergeben, entweder iiberhaupt noch nicht existieren oder auBerordentlich
umsténdlich sind. Das Arzneibuch hat sich deshalb darauf beschrinken
miissen, Methoden konventioneller Art zu geben, die erstens fiir die
Praxis geniigend genaue Resultate ergeben, deren Abweichungen ferner
bei genauer Einhaltung der Vorschrift stets die gleichen sind?.

Es sind bei den Alkaloidbestimmungen des Arzneibuches drei Phasen
zu unterscheiden: I. Die Isolierung aus Droge oder Préparat
II. Die Reinigung der Alkaloidlésungen;III. Die eigentliche
quantitative Bestimmung.

Von vornherein sei gesagt, daB die Vorginge der Isolierung und
Reinigung im allgemeinen auf denselben Tatsachen beruhen, auf den
Tatsachen ndmlich, da die Alkaloide, also die freien Basen wie
z. B. Morphin, Chinin vorwiegend in organischen Losungsmitteln wie
Ather, Chloroform, Ather-Chloroform léslich sind, die Salze dagegen,
wie Morphin. hydrochloric., Chinin. hydrochloric., vorwiegend in Wasser.

Phase I. Betreffs der Isolierung ist zunichst folgendes zu er-
wihnen: Die Alkaloide sind in organischen Losungsmitteln, wie Ather,
Chloroform usw., simtlich (wie schon oben erwihnt) mehr oder weniger
lgslich. Trotzdem sind sie durch diese Losungsmittel nicht direkt aus
der Droge auszuziehen, weil sie darin meist nicht frei, sondern (an
organische Siuren, wie Gerbsidure usw. gebunden) in Form von Salzen
vorhanden sind. Es wird deshalb die Extraktion der Alkaloide aus
der Droge meist so ausgefithrt, daB zunichst stirkere Alkalien zu-
gegeben werden, wie Natronlauge, Natriumkarbonatlésung, Ammoniak-
flisssigkeit, wodurch die schwicheren' Alkaloidbasen in Freiheit gesetzt
werden und nun mit Ather, Chloroform usw. ausgeschiittelt werden
konnen, wihrend die organischen Sauren sich mit den starken Basen
zu Salzen verbinden. — Bei Drogen wie Opium freilich findet eine
andere Art der Alkaloidisolierung statt (siche dort), ebenso bei China-
rinde (sieche Cortex Chinae). — Bei den Alkaloidbestimmungen in
Tinkturen und Extrakten ist vor allem die Entfernung des eventuell
vorhandenen, beim Ausschiitteln stérenden Weingeistes notwendig.

1 Siehe J. Gadamer und E. Neuhoff: Archiv 1926, S.524.
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Man erhilt also in dieser ersten Phase unter Anwendung eines ge-
eigneten Alkalis eine Losung der Alkaloide in einem organischen
Losungsmittel.

Phase II. Nunmehr folgt eine Reinigung der Alkaloide bzw. der
in Phase I gewonnenen Alkaloidlosungen. Diese Reinigung war nach
dem D.A.B. 5 ganz auBerordentlich umsténdlich. Sie konnte jetzt
ungemein verkiirzt und erleichtert werden, nicht zum wenigsten durch
den trefflichen von E. Rupp eingefiihrten Indikator Methylrot! (siehe
S. 48), der auch in schwach gefarbten Losungen noch deutlich den
Umschlag erkennen lafit.

So bequem jetzt aber auch das Reinigungsverfahren ist (es eriibrigt
sich sogar in einer Reihe von Fillen vollstdndig), auf einen Punkt ist
dringend zu achten. Die in Phase I gewonnenen Alkaloidlésungen
diirfen nicht triibe weiter verarbeitet werden. ,,Es ist unbedingtes
Erfordernis, daB die Alkaloidlésung vor der Ausschiitte-
lung bzw. Titration mit !/,;-Normalsdure véllig geklart wird“2,

Die das Resultat gefihrdenden Triibungen der Alkaloidlésungen
kénnen durch zweierlei Ursachen bewirkt werden: 1. Wenn die Drogen
bzw. die daraus hergestellten Priaparate Fett enthalten, entstehen bei
der Behandlung mit Alkalien in Phase I Seifen. Diese Seifen konnen
sich zwar bei nachfolgendem Schiitteln mit Ather oder Chloroform
nicht in diesem lésen, aber emulsionsartig verteilen. Werden nun diese
seifenhaltigen dtherischen Ausziige bei dem folgenden ProzeB mit einer
bestimmten Menge tberschiissiger 1/;)-Normal-Salzséure geschiittelt,
damit diese die im Ather vorhandenen Alkaloide herausschiittelt, ab-
sittigt und somit durch ihren UberschuB die Menge der vorhandenen
Alkaloide kennzeichnet, so sittigt das Alkali der Seife seinerseits einen
dquivalenten Teil der Salzsidure ab und tduscht ein Zuviel an Alkaloiden
vor. Es ist das der ,,Seifenfehler. 2. Die in Phase I gewonnenen
Alkaloidlésungen konnen triibe sein durch fein suspendierte Stoffe,
eventuell Drogenbestandteile. Diese halten durch Adsorption Alkali-
sierungsmittel, fliichtige Amine usw. zuriick, so dafl, wenn man diese
triilben Losungen mit 1/,,-Normal-Salzséure schiittelt, die adsorbierten
Stoffe wieder einen Teil der Saure absittigen und ein zu hohes Resultat
herbeifithren (siehe hierzu ganz besonders ,,Folia Belladonnae* und
,»,Folia Hyoscyami‘).

Die hiernach notwendige Klirung der Alkaloidlosungen liafit das
Arzneibuch auf verschiedene Weise bewirken: Bei Semen Strychni,
Radix Ipecacuanhae, wo die Droge reichlich quellbare Stoffe enthilt,
geniigt ein weiterer Wasserzusatz und darauf folgendes kréftiges Schiit-
teln, um die triibenden Bestandteile niederzuschlagen. In den meisten
Féllen wird Traganth zugesetzt, der mit dem Wasser verquillt und
nach kriftigem Schiitteln die suspendierten Teilchen in der ent-
stehenden Gallerte einschlieBt. Bei Cortex Granati, Rhizoma Hydrastis
muB man die nicht klare Alkaloidlgsung abgieflen und diese dann

1 E. Rupp und Loose: B. 1908, S.3905 und A. Ph. 1915, S. 367.

2 Zitiert aus den Mitteilungen von J. Gadamer und E. Neuhoff: Archiv
1926, S. 523.
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durch Schiitteln mit Wasser klaren. Bei den vorher genannten Fol.
Hyoscyami und Belladonnae sind besondere MafBiregeln notwendig, die
im Artikel Fol. Belladonnae genau angegeben sind. Bei diesen Kli-
rungsarbeiten ist es zum Teil zweckmidBig, zum Teil not-
wendig, die Mischung der Alkaloidlésung mit dem Kli-
rungsmittel solange wie méglich, wenigstens mehrere Stun-
den lang zum Absetzen stehen zu lassen.

Phase III. Jetzt folgt die eigentliche quantitative Bestimmung,
die auf zweierlei Art erfolgen kann, auf titrimetrischem oder gravi-
metrischem Wege.

A. Titrimetrische Methode. Dieses Verfahren ist das weitaus
am héufigsten verwendete und erfolgt nach folgenden Gesichtspunkten:
Das isolierte Alkaloid behandelt man mit iiberschiissiger /,,-Normal-
Salzsdure. Das geschieht z. B. bei der Morphinbestimmung im Opium,
indem man die abgeschiedenen, getrockneten Morphinkristalle direkt
in einer bestimmten Menge iiberschiissiger !/,,-Normal-Salzsdure 19st,
wihrend man beispielsweise bei der Alkaloidbestimmung in den Areka-
samen die dtherische Losung der Basen mit der iiberschiissigen 1/;,-Nor-
mal-Salzsdure ausschiittelt. In beiden Fillen werden die betreffenden
Basen unter Salzbildung einen iquivalenten Teil der Salzsiure ab-
sittigen. Titriert man nunmehr mit Kalilauge zuriick, so erfihrt man,
wieviel Salzsaure gebunden, d.h. wieviel Alkaloid vorhanden ist.
Selbstverstandlich wird um so weniger Kalilauge bei dem Zuriick-
titrieren verbraucht werden, je mehr Alkaloid anwesend, je mehr
Salzséiure also verbraucht ist.

Die Ausrechnung erfolgt in folgender Weise: Angenommen, es
handelt sich um die Bestimmung des Morphins im Opium. Dann geht
man von der Tatsache aus, daB ein Molekiil der einsdurigen Base Mor-
phin (Molekulargewicht 285,2) zur Sattigung 1 Molekiil HC] gebraucht.
Da aber 1 Grammaéquivalent HCl in 1 Liter 1/;-Normal-HCl vorhanden,
so entsprechen

1000 ccm  1/,-Normal-HCl = 285,2 ¢ Morphin
1000 ccm 1/;-Normal-HCl = 28,52 g Morphin
1 cem 1/,-Normal-HCl = 0,02852 g Morphin.

Man braucht also nur die Anzahl der bei einer Bestimmung ver-
brauchten Kubikzentimeter 1/,,-Normal-HCl mit 0,02852 zu multipli-
zieren, um den in der betreffenden Opiummenge vorhandenen Morphin-
gehalt zu erfahren.

Entsprechend mufBl diese Berechnung bei Alkaloidbestimmungen
modifiziert werden, wo mehrere Alkaloide vorhanden sind, z. B. bei
Semen Strychni, das Strychnin (Molekulargewicht 334,2) und Bruzin
(Molekulargewicht 394,2) zu annahernd gleichen Teilen enthalt. Bei
der Berechnung sind der Einfachheit halber gleiche Mengen der beiden
Alkaloide zugrunde gelegt:

1000 cem !/,-Normal-HCl = 1 Gramméquivalent HCl = 334.2 + 3042
Gesamtalkaloide. 2
1000 ccm 1/, -Normal-HCl = 36,42 g Gesamtalkaloide
1cem 1/ -Normal-HCl = 0,03642 g ’

—=364,2¢g
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Entsprechend verlauft die Rechnung bei Cortex Chinae und den
Priaparaten dieser Droge, insofern hier das Arzneibuch gleiche Mengen
Chinin und Cinchonin der Berechnung zugrunde legt.

Eine besondere Besprechung beansprucht hier noch die Wahl des
geeigneten Indikators. In dem allgemeinen Artikel dieses Buches
»,Indikatoren“ (8. 44) sind die Grundlagen fiir die rationelle Auswahl
des jeweils geeigneten Indikators gegeben. Hier sei nur kurz wieder-
holt: Der Umschlagspunkt der gebrauchlichsten Indikatoren? liegt fiir:

Methylorange . . . . . . . . . .bel pg4
Methylrot . . . . . . . . . . .bei pgb
Lackmus . . . . . . . . . . . .belpg7
Phenolphthalein . . . . . . . . . bei pg9.

Bei Ausfithrung der Alkaloidtitration muB8 man verlangen, daB der
Endpunkt der Titration durch Farbumschlag erkannt wird, wenn auf
ein Aquivalent Base ein Aquivalent Saure zugesetzt wird. Das miiBte
bei pg 7 der Fall sein, wenn nicht das entstehende Salz der Hydrolyse
unterworfen wire. In den Alkaloidsalzen ist die Base schwicher als die
Saure, d. h. die H -Ionen iikerwiegen, es besteht ,,saure Reaktion®.
Man muB aber bis zu der py titrieren, die das Salz in wisseriger Losung
aufweist. Betrachten wir nun als Grundlage die Verhiltnisse beim
Ammoniak, das ja die Grundsubstanz der Alkaloide ist, so finden wir
beim Versetzen einer 1/,,-Normal-Ammoniaklésung mit der dquivalenten
Menge Salzsiure in der entstandenen Ammoniumchloridlésung eine pn
von 5,12. Hiernach ist Methylrot (pr 5) der geeignetste Indikator fiir die
Titration des Ammoniaks. Die Alkaloide sind aber Substitutionsprodukte
des Ammoniaks, entstanden durch Ersatz der Wasserstoffatome durch
organische Reste (Alkyle). Hat diese Substitution nicht die basen-
bildenden Eigenschaften wesentlich verdndert, so muf} fiir die Titra-
tion der Alkaloide eben Methylrot der beste Indikator sein, was auch
tatsichlich in den meisten Fillen zutrifft. Deshalb 1aB8t das Arznei-
buch mit Hilfe von Methylrot titrieren: Die Alkaloide der Chinarinde,
Granatwurzelrinde, Brechwurzel, der Brechnuf}, des Bilsenkrautes, der
Tollkirsche, der Arekasamen und das Morphin im Opium. (Uber die
hier stattfindende Anwendung der Feinbirette siehe S. 40).

Bei einigen wenigen Alkaloiden liegt jedoch der Neutralisations-
punkt bei etwa pg 4 und fillt somit in das Umschlagsgebiet des Methyl-
orange. Deshalb liB8t das Arzneibuch mit Hilfe von diesem Indikator
titrieren: Das Narkotin im Narkophin, das Hydrastin und die Mutter-
kornalkaloide.

Bei den Purinderivaten (Koffein, Theobromin) und dem Kolchizin
endlich fiihrt die hydrolytische Dissoziation zu einer px, die noch kleiner
ist als 4. Hier fehlt uns also ein Indikator, der bei solcher Wasserstoff-
ionenkonzentration noch einen brauchbaren Farbumschlag liefern konnte.
Wir sind daher in diesen Fillen angewiesen auf die

B. Gravimetrische Methode. Bei Koffein und Theobromin

1 Wir folgen in diesem Abschnitt den Ausfitlhrungen von J. Gadamer und
E. Neuhoff: Archiv 1926, S. 530.
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macht die gravimetrische Bestimmung keine Schwierigkeiten, da in
den Arzneibuchpréiparaten die Basen rein vorliegen, und es sich nur
um eine Isolierung von leicht abtrennbaren Stoffen handelt. Uber
die gravimetrische Bestimmung des Kolchizins siehe bei Semen Colchici.

Morphinbestimmung in Opium, Opiumextrakt
und Opiumtinkturen.

Wihrend das Arzneibuch im allgemeinen, z. B. bei Cortex Chinae,
Semen Strychni usw., eine Bestimmung der gesamten Alkaloide aus-
fithren 14B8t, wird im Opium und dessen obengenannten Priparaten
lediglich die Bestimmung des Hauptalkaloides, des Morphins, vor-
genommen. Dieses selektive Verfahren geschieht in folgender Weise:

Bereitung der Alkaloidlosungen.

Solche Losung erreicht man beim Opium selbst, indem man es
eine Stunde lang nach der Vorschrift des D.A.B. 6 mit Wasser be-
handelt, wobei sich die in Form von Salzen vorliegenden Alkaloide
leicht losen. Die Vorbereitung des Extr. Opii ist einfach durch Auf-
16sen in Wasser erledigt (dabei 16st sich das Extrakt nicht vollstindig,
wobei auf die ungelésten Flocken keine Riicksicht genommen wird).
Bei den Tinkturen endlich, also den weingeisthaltigen Ausziigen, muf3
zu Beginn der Arbeit erst der storende Alkohol durch Abdampfen auf
dem Wasserbade entfernt werden.

Beseitigung von Nebenalkaloiden, hauptsichlich Narkotin, und
wachsartigen Substanzen.

Diese Beseitigung geschieht, indem man die vom D.A.B. 6 genau
bestimmte, erstmalige Menge verdiinnter Ammoniakfliissigkeit zusetzt.
Sofort fallt dieses die schwicheren Basen, vor allem das Narkotin,
auflerdem die schmierigen Produkte aus. — Dieser erste Ammoniak-
zusatz soll aber nur Nebenprodukte, nicht Morphin selbst ausfillen.
Damit letzteres vermieden wird, mufl erstens die NH;-Lésung genau
eingestellt, ebenso genau verdiinnt und sorgfiltig in vorgeschriebener
Menge zugesetzt werden. Zweitens ist die Fliissigkeit sofort nach
Fallen des Niederschlages zu filtrieren. Deshalb ist zuerst das Filter
und tarierte Gefa3 zur Weiterarbeit zurechtzustellen ; dann erst fiigt man
zum Opiumauszug den erstmaligen Ammoniakzusatz hinzu, schwenkt
einmal kurz das Gefafl (ohne Schiitteln) und gieBt dann sofort das Ge-
misch auf das fertiggestellte Filter (bei frischem Opium zeigt sich bis-
weilen dieses Filtrat triibe, worauf wieder keine Riicksicht zu nehmen ist).

Nunmehrige Ausfillung des Morphins.

Zu dem Filtrat fiigt man jetzt die vorgeschriebene zweite und
groflere Menge Ammoniakfliissigkeit, die nunmehr in Gegenwart der
angegebenen Menge Essigither das Morphin bei kraftigem Umschiitteln
in schonen Kristallen zur Ausscheidung bringt. Der Essigither hat nicht
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nur den Zweck, die Bildung der Morphinkristalle zu férdern, sondern
auch den, Reste des Narkotins und der anderen Nebenalkaloide in
Losung zu halten. Morphin wird von Essigither praktisch nicht gelost.
G.Frerichs und E. Mannheim (Ap.Z.1911, S.613) haben aber darauf
hingewiesen, dafl der Essigéther hdufig Séure enthdlt und dann eine
entsprechende Menge Morphin 1ost, d.h. der Bestimmung entzieht.
Deshalb haben die Autoren auch (l. c.) eine Vorschrift zur Entséduerung
des Essigithers gegeben. Jedoch geht man diesen ganzen Schwierig-
keiten aus dem Wege, wenn man den oft sauren Essigither durch Ather
ersetzt, der wohl spurenweise mehr Morphin lést, aber immerhin so
wenig, daB es fiir die Praxis nicht in Betracht kommt (s: Ph. Ztrh.
1918, S.329, Ph.Z.1920, S.647, B.D. Ph. Ges. 1920, S.399). Wir
verwenden fiir diesen Zweck lediglich Ather. Bei Gebrauch desselben
muf nur sorgfiltig darauf geachtet werden, daB der Stopfen des Ge-
faBes, in dem geschiittelt wird, zeitig und vorsichtig geliftet wird,
damit der entstandene Atherdampf nicht den Stopfen heraustreibt und
Verluste herbeifithrt. Jedenfalls ist, damit die Abscheidung der Morphin-
kristalle quantitativ stattfindet, ein kraftiges Umschiitteln 10 Minuten
lang (nach der Uhr sehen!) erforderlich. Ebenso wichtig ist die richtige
Wahl des SchiittelgefiaBes: Sehr zweckmiBig wird ein 100 g-Erlen-
meyer-Koélbchen mit Glasstopfen (Form des Jodkolbens) verwendet,
da Spalten eines Korkstopfens leicht Morphinkristalle zuriickhalten.
Bei richtiger Handhabung erhélt man dann im Kélbchen eine untere,
wisserige, braune Fliissigkeitsschicht, durchsetzt mit Kristallen, die
auch an den Wandungen haften, und dariiber die gelbgefirbte, einen
Teil der Nebenalkaloide enthaltende Atherschicht.

Abtrennung der Morphinkristalle.

Nachdem man nunmehr noch die weiterhin vorgeschriebene Ather-
menge zugesetzt und das Ganze 1/, Stunde lang hat stehen lassen
(nicht linger, da sonst mekonsaurer Kalk ausfallen kann), liegt die
wichtige Aufgabe vor, die Atherschicht méglichst vollstindig ab-
zutrennen und damit die Nebenalkaloide wirklich zu entfernen.. Nach
dem D.A.B. 6 soll man ,,moglichst vollstindig® die (Essigéther-)
Atherschicht auf ein Filter gieBen, was schlecht gelingt. GieBt man
nun, in der Arbeit fortfahrend, die wisserige braune Fliissigkeit auf
das Filter, so schwimmt der Rest des Athers oben, geht nicht mehr
durch das Filter hindurch und 148t evtl. nach dem Trocknen im Mor-
phin Verunreinigungen zuriick. Deshalb nimmt man, evtl. mit einer
Pipette, die Atherschicht von oben vorsichtig fort. Oder man hilft
sich nach E.Richter (Ap.Z. 1914, S.211), indem man das Filter
mit dem Morphin ein wenig von der Trichterwand 16st und behutsam
zwischen Filter und Trichterrand einen doppelten, spitz zugeschnittenen
Streifen Filtrierpapier legt, so daBl dieser das Filter unten beriihrt und
den Ather durch das Papier saugt. Am besten ist es freilich, wenn man
eine Wasserstrahlpumpe zur Verfiigung hat. Dann verbindet man den
Trichter mit einer kleinen Saugflasche, legt in den Trichter eine Saug-
platte, saugt darauf ein mit Ather durchfeuchtetes Doppelfilter fest
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und gieBt unter voller Offnung des Wasserhahnes erst weitestgehend
die Atherschichten ab. GieBt man jetzt die wisserige Schicht nach, so
werden die letzten Atherreste zugleich durchgesaugt und entfernt.
Nach beendetem Filtrieren und Nachwaschen mit &dthergesittigtem
Wasser sind alle Geriite, die Morphinkristalle enthalten, also Trichter,
Filter, Ko6lbchen usw., im Trockenschrank bei einer 105° nicht iiber-
steigenden Temperatur zu trocknen.

Quantitative Bestimmung des Morphins.

Nach alledem findet endlich die quantitative Bestimmung statt, die
nach dem D.A.B. 6 maBanalytisch geschehen soll, aber nach der Arbeit
von G. Frerichs und E. Mannheim (Ap. Z. 1911, S. 612) und auch
nach unserer Erfahrung zunichst zweckmiBig gewichtsanalytisch er-
folgt: Zuerst gibt man in eine auf der analytischen Waage tarierte
Glasschale so weit die Morphinkristalle, als sich diese von dem trockenen
Filter ablosen lassen. Dann 16st man die im Filter, Trichter, Kélbchen
noch vorhandenen Kristalle in heiflem, absolutem Alkohol und gieBt
diese Losung zu den zuerst geborgenen Kristallen. Wenn man hierbei
nicht jedes Gerat fiir sich mit dem Alkohol behandelt, sondern mit
der Flissigkeit ein GefaB nach dem anderen nachspiilt, kann man bei
sorgsamer Arbeit mit im ganzen etwa 10 ccm Alkohol das Morphin
quantitativ in die Glasschale iiberfithren. Jetzt verdampft man den
Alkohol auf dem Wasserbad (wobei man zum SchluB vorsichtig sein
muB, da die letzten verdampfenden Tropfen — wenn man die Schale
nicht vom Dampf nimmt — leicht ein ,,Verspritzen‘ herbeifiihren)
und trocknet den Riickstand bei etwa 105°. Nach Erkalten im Ex-
sikkator wigt man, erhilt auf diesem gravimetrischen Wege z. B. bei
Opium das in 2 g Opium enthaltene Morphin und findet durch Multi-
plikation mit 50 den Prozentgehalt. Freilich ist damit nur eine sehr
wichtige Vorbestimmung ausgefiihrt. Dieses erste Resultat fallt nam-
lich zu hoch aus (etwa um 2 Prozent), weil das gewonnene Morphin
nicht rein ist, man also Verunreinigungen mitwigt. Aber das Verfahren
hat, neben dem Vorteil des vorliufigen Resultates, den Vorzug, daB
man auf die beschriebene Weise, d. h. mit dem heiBen absoluten Alkohol
die Morphinkristalle sicherer herauslést als durch 1/,-Normal-HCl nach
dem D.A.B. 6. Zur endgiiltigen Bestimmung aber 16st man nunmehr
die in der Glasschale vorhandenen Morphinkristalle mit der vom Arznei-
buch vorgeschriebenen 1/,,-Normal-Salzsiure, spiilt mit Wasser in ein
Kolbchen iiber, verdiinnt auf etwa 50 ccm und titriert.

Zusammenfassend sei iiber die Ausfithrung der Morphinbestimmung
in Opium und Opiumpriparaten nochmals kurz folgendes gesagt: Zu
dem vorgeschriebenen Auszug des Opiums, bzw. des Opiumextraktes
oder dem von Weingeist befreiten Riickstand der Tinktur setzt man
zunéchst genau 1 ccm des exakt verdiinnten Ammoniaks, schwenkt
einmal um, gieBt sofort auf das bereitstehende Filter und versetzt die
angegebene Menge Filtrat mit dem Ather und der zweiten groBeren
Menge des verdiinnten Ammoniaks (2,5 ccm). Alsdann schiittelt man
das Gefi (am besten einen 100 ccm-Erlenmeyerkolben mit Glas-

Herzog-Hanner, Priifungsmethoden. 3. Aufl. 6
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stopfen) die vorgeschriebene Zeit, bringt die weiteren Mengen Ather
hinzu und filtriert spéter die obere #therische Schicht méoglichst voll-
stindig ab, indem man an einem Glasstab den Ather auf das Filter
laufen 148t (sobald eine Wasserstrahlpumpe zur Verfiigung steht, ist
die Fliissigkeit — wie erwdahnt — mittels einer Saugplatte abzuziehen).
Nach dem vorgeschriebenen Abspiilen der Kristalle trocknet man Filter
und Kéolbchen, schiittet die trockenen Kristalle soweit als mdoglich in
eine auf der analytischen Waage tarierte Glasschale, 16st dann die
noch an den Geratschaften haftenden Kristalle mit heiem absolutem
Alkohol, gieBt unter Nachspiilen der Gerétschaften diese weingeistigen
Losungen ebenfalls in die Glasschale, dampft den Alkohol ab (zum
SchluB} vorsichtig das Verspritzen vermeidend) und trocknet den Riick-
stand bei etwa 105° bis zum konstanten Gewicht. Nach Wigung 16st
man die Morphinkristalle nach dem D.A.B. 6 mit !/;,-Normal-HCl
und titriert wie angegeben.

Silberbestimmungen.

Nach der Methode von Volhard kann man das Silber in Silber-
salzen mittels Rhodanammonium maBanalytisch bestimmen. Der
chemische Vorgang ist z. B. bei Silbernitrat folgender:

AgNO, + NH,SCN = AgSCN + NH, NO,.
— N e’
Ammoniumrhodanid Silberrhodanid

Es wird also aus dem Silbernitrat das Silberrhodanid gebildet. Als
Indikator wird eine Eisenoxydverbindung, meist Eisenalaun, in folgen-
der Absicht zugesetzt: LaBt man in Gegenwart solcher Eisenoxyd-
verbindung die Rhodanammoniumlésung zu einer Silbernitratlosung
hinzuflieBen, so entsteht an der Einfallsstelle eine blutrote Farbung
durch Bildung von Ferrirhodanid. Beim Umschiitteln der Lésung
verschwindet aber diese Farbung, solange noch Silbersalz in der ur-
springlichen Form vorhanden, weil das entstandene Eisenrhodanid
sich mit dem Silbersalz zu sehr schwer 1gslichem Rhodansilber umsetzt.
Im Verlauf der Titration werden sich also — immer wieder unter Um-
schiitteln und Verschwinden der roten Farbe — weitere Mengen von
Rhodansilber in weilen Flocken abscheiden, bis schlieBlich das gesamte
Silber umgesetzt ist und der erste Tropfen der /;;-Normal-Am-
moniumrhodanidlésung, endgiiltig mit dem Eisensalz unter
Bildung von Eisenrhodanid reagierend, einen Farbenum-
schlag in Rostgelb bewirkt.

Damit dieser ,,Umschlag’’ aber deutlich eintritt, sind zwei Bedin-
gungen zu erfiillen: 1. Von dem Indikator, der vorriatigen Ferriammonium-
sulfatlosung, muf} eine geniigende Menge angewendet werden (im all-
gemeinen 5 ccm). 2. Damit dadurch nicht eine zu stark gelbe Farbung
der Losung entsteht, die die Erkennung des Umschlages erschweren
wiirde, ist nach Zusatz des Indikators zur Zuriickdringung der durch
Hydrolyse eintretenden Gelbbraunfirbung des Eisenalauns eine groBere
Menge Salpetersidure zuzusetzen (wieder im allgemeinen 5 ccm).
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Dieses Verfahren wird vom Arzneibuch herangezogen zur Silber-
bestimmung im Argentum nitricum, Argent. nitric. c¢. Kal. nitric., Argent.
proteinicum, Argent. colloidale. Bei den beiden zuletzt genannten Sub-
stanzen muf freilich erst die organische Substanz unschédlich gemacht
werden.

Argentum proteinicum.

Hierzu haben E.Rupp und seine Schiller (Sidd. Ap. Z. 1914,
S. 302) ein Verfahren ausgearbeitet, bei dem man die organische Sub-
stanz gewissermafBen kalt, d.h. durch Schwefelsdure und Kalium-
permanganat zerstort und dann das Silber in oben beschriebener Weise
mit Rhodanammonium titriert. Der UberschuB des Kaliumpermanganats
wird hier durch Ferrosulfat fortgenommen, so dafi man dadurch den
Indikator (das teilweise zu Ferrisalz sich oxydierende Ferrosulfat) zu-
gleich hinzufiigt. Die genaue Vorschrift ist angegeben bei Argentum
proteinicum. — Bei

Argentum colloidale

tritt noch eine Komplikation hinzu: Dieses Praparat enthalt stets,
wenn auch in kleinen Mengen, Chlorverbindungen. Bei der beschrie-
benen Zerstérung entstehen deshalb entsprechend kleine Mengen
Chlorsilber, die sich als unloslich in Salpetersiure der Bestimmung
entziehen wiirden. Deshalb hat das neue Arzneibuch nach dem Vor-
schlag von F.Lehmann (A. Ph. 1914, S.9) auch zu dieser Bestim-
mung die beschriebene Zerstérung mittels Kaliumpermanganat und
Schwefelsdure herangezogen, nur mit der Mafinahme, dal die Mischung
nach der Zerstorung noch einige Zeit lang erhitzt wird. Hierbei wird
das entstandene Chlorsilber vollig zersetzt, die unldsliche Silberver-
bindung in eine lésliche iibergefiihrt, das Resultat quantitativ. —
Niaheres s. bei Argentum colloidale.

Senfolbestimmungen.

Das Senfol kann in pharmazeutischen Préparaten entweder fertig
vorliegen, wie im Senfol, Senfspiritus, oder wird erst in anderen Arznei-
mitteln, wie Senfsamen, Senfpapier, durch Zersetzung des Sinigrins
gewonnen. In beiden Fillen 148t das D.A.B. 6 dieses fertige oder erst
gewonnene Allylsenfsl, das Isothiozyanallyl, auf folgende Weise be-
stimmen: Zunichst wird das Isothiozyanallyl durch Einwirkung von
Ammoniak in Thiosinamin (Allylthioharnstoff) iibergefiihrt.

/NH2
CHNCS + NH; = C=S§
B0
Allylsenfol \NH -C,H,
Thiosinamin.

Setzt man nunmehr zu dem Thiosinamin eine iiberschiissige, be-
stimmte Menge AgNO, hinzu, so wird bei der darauffolgenden Be-
handlung auf dem Wasserbade eine dem schwefelhaltigen Stoff ent-

6*
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sprechende Menge Schwefelsilber (Ag,S) nach folgender Gleichung aus-
gefllt:
NH,

CN
C=S8 + 2 AgNO; + 2NH; = Ag,S + | + 2NH,NO,
\NH.C,H, NH-C;H;
Allylzyanamid.

Titriert man jetzt das iiberschiissige AgNO; nach Ubersittigen mit
Salpetersiure mittels Ammoniumrhodanidlésung zuriick, so erfahrt
man, wieviel Silber gebunden ist, wieviel Senfél vorhanden war!. Da-
mit ist die Senfélbestimmung auf eine Silberbestimmung zuriickgefiihrt.
Deshalb siehe iiber Titration, Bereitung der Indikatorlésung, vor allem
tiber das Ende der Titration (Umschlag) niheres im Artikel ,,Silber-
bestimmungen*“.

Quecksilberbestimmungen.

In den einzelnen Quecksilberpriaparaten ist das Quecksilber in so
mannigfaltiger Form und Bindung vorhanden, da zu seiner Bestim-
mung eine Reihe verschiedener Verfahren erforderlich wird:

Rhodantitrimetrisch. (Das Verfahren ist angegeben von E. Rupp,
Siidd. Ap. Z. 1914, S. 302.) Es ist vorstehend bei Silberbestimmungen
(S. 82) geschildert, daB man den Gehalt von Silberpriparaten mittels
Rhodanammonium unter Anwendung von Ferriammoniumsulfat als
Indikator maBanalytisch bestimmen kann. In derselben Weise und
mit derselben Genauigkeit verlduft die Reaktion bei gewissen Queck-
silbersalzen, z. B. Quecksilbernitrat, nach der analogen Formel:

Hg(NO,), + 2 NH,SCN = Hg(SCN), + 2 NH,NO, .

Demnach:
1 Hg 2 NH,SCN
200,6 2 Mol = 2000 ccm /,-Normal-NH,SCN’
1 cem 1/,p-Normal-NH,SCN = 0,01003 g Hg.

Im Laufe der Titration wird sich sehr bald bei konzentrierten
Losungen, erst spiiter bei verdiinnten Liosungen die Ausscheidung des
Quecksilberrhodanids zeigen, bis das gesamte Quecksilbernitrat in
Rhodanid umgesetzt ist, und nun wieder der erste Tropfen iiber-
schiissiger 1/,-Normal-Ammoniumrhodanidlésung durch die Gegenwart
des Ferriammoniumsulfats den Farbumschlag der weiBllichen Fliissig-
keit in Rostgelb bewirkt. Die gesamte Titration, Anwendung des Indi-
kators, Umschlag usw. erfolgen genau wie bei Silberbestimmungen.
Deshalb siehe S.82. Hier sei nur noch folgendes bemerkt:

1 Genauer wire der Vorgang so darzustellen: Aus Silbernitrat entstehen in
ammoniakalischer Losung komplexe Silberverbindungen, so daB eigentlich auf
diese, nicht auf AgNO,, das Thiosinamin einwirkt. Nach dem Abfiltrieren des
gebildeten Schwefelsilbers wird aber durch Salpetersiure iibersittigt, also der
Rest der Silberverbindung in AgNO, zuriickgebildet, so daB nur dieses fiir die
Endreaktion in Betracht kommt.
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Bei der Titration miissen abwesend sein Merkurosalze (weil sie in
anderer Richtung, unter Abscheidung von metallischem Quecksilber,
mit Rhodanammonium reagieren) und salpetrige Séure (weil diese die
Endreaktion unscharf, das Resultat somit ungenau gestaltet). Beide
Stoffe sind als Reaktionsprodukte vorhanden, zumal wenn man, wie
bei Quecksilbersalbe und -pflaster erst durch Erhitzen der Priparate
mit Salpetersiaure das Quecksilber als Nitrat herauslésen muB. Deshalb
wird vor der Titration eine Oxydation dieser Verunreinigungen durch
Kaliumpermanganat bewirkt, worauf man den UberschuB des KMnO,
durch Ferrosulfat beseitigt. Das Ferrosulfat wirkt dann nach seiner
Oxydation als Indikator mit.

Nach diesem Verfahren wird zunichst eine Gehaltsbestimmung im
Quecksilber selbst vorgenommen, ferner im Quecksilberpflaster, in der
Quecksilbersalbe, Quecksilberoxydsalbe, nachdem — wie gesagt — aus
den drei letztgenannten Priparaten das vorhandene Quecksilber durch
Salpetersiure herausgelost ist. Auf diesem Prinzip beruht auch die
Gehaltsbestimmung im Hydrarg. salicylic. Nur muB hier erst die
organische Substanz (ahnlich wie bei Argent. proteinic.) mit Schwefel-
sdure und Kaliumpermanganat mineralisiert werden!. Uber Einzel-
heiten dieser Bestimmung siehe im Artikel Hydrarg. salicylic. Es ent-
steht hier schlieBlich HgSO,, das sich ganz analog dem Quecksilber-
nitrat (siehe obige Formel) mit Ammoniumrhodanid titrieren 148t.

Dieses rhodantitrimetrische Verfahren gibt in den einschligigen
Fillen ganz ausgezeichnete Resultate, nur ist es absolut ungeeignet da,
wo Chlorionen vorliegen. Quecksilberchlorid setzt sich namlich infolge
seines geringen Dissoziationsgrades mit Alkalirhodanid nicht um, ist
daher auch durch Rhodanidlésung nicht titrierbar. Dasselbe gilt fiir
Merkurinitratlésungen, die ein losliches Chlorid enthalten, da in solchen
aus ebendenselben Griinden immer Sublimat gebildet wird. Daraus
folgt erstens, daB simtliche zur Ausfiihrung dieser Titration gebrauchten
Reagenzien (z. B. die Salpetersdure!) frei von Chlorionen sein miissen,
daB zweitens die Gehaltsbestimmungen gewisser Priparate, wie Subli-
matpastillen usw., nach anderen Verfahren vorgenommen werden
miissen.

Azidimetrisch bzw. alkalimetrisch. Eine Reihe von Quecksilber-
priparaten wird auf seinen Gehalt nach diesem Verfahren gepriift,
das in den meisten Fillen auf der stark ausgeprigten Neigung des
Merkuriions zur Komplexbildung beruht.

WeiBes Quecksilberprézipitat. Das Priaparat wird in Ka-
liumjodidlésung geldst, wobei einerseits Quecksilberjodidjodkalium ent-
steht, andererseits Ammoniak und Kaliumhydroxyd:

NH,HgCl + 4 KJ + H,0 = K,HgJ, + NH, 4 KCl + KOH =.

Das entstandene KOH und NH,; kann nunmehr durch Titration mit

!/3-Normal-Salzséiure quantitativ bestimmt und die Umrechnung auf
NH,HgCl bewirkt werden.

! E. Rupp und K. Kropat: Ap. Z. 1912, S. 378.
2 E. Rupp und F. Lehmann: Ph. Z. 1907, S.1014.
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Quecksilberoxyzyanid. Das Priparat des Arzneibuches (siehe
dariiber Néiheres im Artikel Hydrargyrum oxycyanatum) besteht 1. aus
rund 34 Prozent Quecksilberoxyzyanid (Hg(CN),- HgO) und 2. aus
rund 66 Prozent Quecksilberzyanid (Hg(CN),). Das Oxyd ist also nur
in der Komponente (1) vorhanden, wihrend das Zyanid einen Teil der
Komponente (1) bildet und die ganze Komponente (2). Nun entspricht
nach E. Rupp! das gesamte chemische Verhalten des Quecksilber-
oxyzyanids durchaus dem einer Mischung von Oxyd und Zyanid.
Deshalb kann das Arzneibuch in derselben Lésung nacheinander be-
stimmen lassen: a) das Quecksilberoxyd, b) das Gesamt- Quecksilber-
zyanid, also das der Komponente (1) und der Komponente (2).

a) Das Quecksilberoxyd wird mit !/;-Normal-Salzséure abgesattigt
und so alkalimetrisch bestimmt2:

HgO - 2 HCl = HgCl, + H,0 .

Der Zusatz von NaCl ist bei der Titration vorgeschrieben, damit die
Hydrolyse des entstehenden HgCl, zuriickgedriangt wird.

b) Die im Vorgang a) entstandene neutrale bzw. gerade sauer ge-
wordene Losung wird nach den Angaben von E. Rupp mit KJ in
reichlichem Uberschu8 versetzt, wodurch das Quecksilberzyanid in das
komplexe Quecksilberjodidjodkalium verwandelt wird, unter Bildung

von KCN: Hg(CN), + 4 KJ = K,HgJ, - 2 KON 2.

Das so entstandene KCN laft sich dann dhnlich wie die Salze anderer
schwacher Siauren (z. B. Karbonate) durch Titration mit !/;-Normal-
Salzsaure bei Gegenwart eines geeigneten Indikators (hier Methyl-
orange) bestimmen. Die dabei freiwerdende Blausdure wirkt nicht auf

den Indikator. KCN - HCl = KCl + HCN .

Quecksilberoxyzyanidpastillen. Die Gehaltsbestimmung die-
ser Pastillen bedarf einer besonderen Erorterung, da sie nicht so aus-
fithrbar ist wie die des Quecksilberoxyzyanids selbst. Um némlich die
wirksame Substanz leichter 16slich zu gestalten, ist ein Zusatz von
Natriumbikarbonat erfolgt. Dadurch wird aber die Bestimmung des
Quecksilberoxyds a), d. h. die Bestimmung des HgO durch ?/,-Normal-
HCl, unméglich, da auch das NaHCO, Siure verbrauchen wiirde.
Dagegen ist die zweite Bestimmung b), die des Quecksilberzyanids,
wie es beim Hydrargyrum oxycyanatum selbst geschehen, auch hier
durchfiihrbar. Man titriert zunichst mit !/,-Normal-Salzsiure, bis das
NaHCO, — unter gleichzeitiger Uberfiihrung des HgO in HgCl, —
unschéadlich gemacht ist4, und fiithrt die Bestimmung des Zyanids durch
Zusatz von KJ und Titrieren des entstandenen KCN wie in b) zu Ende.

1 Siidd. Ap. Z. 1913, S. 696. 2 K. Holdermann: A. Ph. 1905, S. 600.

3 Ph. Z. 1908, S.435. (Ubrigens ist diese Formel so wiedergegeben, um den
Vorgang (b), d. h. die Umwandlung des Zyanids in K,HgJ, klarer hervorzuheben.
In Wirklichkeit sind hier nicht 4 KJ notwendig, sondern ein Uberschu8 von KJ,
um auch die Umwandlung des im Vorgang (a) entstandenen Quecksilberchlorids
in Quecksilberjodidjodkalium zu bewirken.)

4 A. Ph. 1908, S.467.



Quecksilberbestimmungen. 87

Sodann ist hier als Ersatz fiir die Bestimmung des HgO eine solche
des Gesamtquecksilbers gefordert. Diese erfolgt nach der anschlieBenden
jodometrischen Methode A.

Jodometrisch. A. Zur Bestimmung des Gesamtqueck-
silbers in den Quecksilberoxyzyanidpastillen. Dieses Ver-
fahren!® griindet sich auf die Reduzierbarkeit von Merkuriverbindungen
zu metallischem Quecksilber durch Formaldehyd-in alkalischer Losung.
Das niedergeschlagene Metall wird dann in der essigsauer gemachten
Lésung mit Hilfe einer bestimmten, iiberschiissigen Menge !/,,-Normal-
Jodlésung in Quecksilberjodid (bzw. Quecksilberjodidjodkalium) iiber-
gefithrt, worauf man den UberschuB des Jodes mittels Natriumthio-
sulfat zuriicktitriert. So ist die Quecksilberbestimmung auf eine jodo-
metrische Methode zuriickgefiihrt:

HgO 4+ NaOH + HCHO = Hg + HCO,Na + H,0
Hg + J, = HgJ,.

Das ist also das Prinzip der Bestimmung des Gesamtquecksilbers in
den Quecksilberoxyzyanidpastillen.

B. Zur Gehaltsbestimmung der Sublimatpastillen und
Wertbestimmung von Medizinischer Kohle. In beiden Fallen
handelt es sich um quantitative Bestimmung des Sublimats, im ersten
Fall um die in den Pastillen vorhandene Menge des HgCl,, im zweiten
um die Restbestimmung des von der Kohle nicht adsorbierten HgCl,.
Das Verfahren beruht auf folgendem Prinzip?: Arsenige Sdure ist ein
gutes, in alkalischer Losung sehr wirksames Reduktionsmittel, das,
selbst bei diesem ProzeB in Arsensiure iibergehend, die Quecksilber-
verbindung zu metallischem Hg reduziert:

As,0, + 4 HgCl, + 16 KHCO, = 4 Hg + 8 KCl + 16CO, - 4 K,HAsO, -+ 6 H,0
oder in einfacherer Darstellung:
4 HgO + As,04 = 4 Hg + 2 As,0;.

Wenn man nun die arsenige Siure in einem bestimmten UberschuB
verwendet und diesen UberschuB mit 1/;,-Normal-Jodlosung zuriick-

titriert AsOg + 4 J, + 4 H,0 = 2 As,0, -~ 8 HJ (s. S.91),

so kann man feststellen, wieviel arsenige Saure verbraucht bzw. wieviel
HgCl, vorhanden ist. Freilich sind hier ganz besonders 2 begleitende
MagBregeln notwendig: Erstens nimmt alkalische Arsenitlésung leicht
Sauerstoff aus der Luft auf (schon bei gewShnlicher Temperatur, noch er-
heblicher beim Erhitzen, das hier notwendig ist), kann also schon dadurch
teilweise oxydiert werden, und somit einen héheren Gehalt an Hg vor-
tauschen. Deshalb wird vor dem Erhitzen des HgCl, mit der !/,,-Normal-
Natriumarsenitlosung Kaliumbikarbonat zugesetzt, damit die beim
Kochen entstehende Kohlensidure die das Resultat gefihrdende Luft

verdréngt: 2 KHCO, = K,CO, + CO, + H,0.
' E. Rupp: B. 1906, S. 3702.

2 F. v. Bruchhausen und E. Hanzlik: Ap.Z. 1925, S. 1115; siehe auch
W. Feit: Zeitschrift fiir analyt. Chemie 1889, S. 318.
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Sodann aber ist zu bedenken, daBl das so entstandene K,CO;, wenn nicht
unschidlich gemacht, bei der nunmehr folgenden Titration mit /-
Normal-Jodlésung selbst Jod durch Bildung von Natriumhypojodid
bzw. Natriumjodat verbrauchen wiirde. Es muB deshalb, damit in
bikarbonathaltiger Losung weitergearbeitet wird (s. S. 92), vor der
Titration mit 1/,;-Normal-Jodlésung das K,CO; durch Salzsiure wieder
in KHCO; zuriickverwandelt werden:

K,CO, + HCl = KHCO, + KCI.

Bestimmung des Gehaltes an Chloriden in Bromiden.

Das frithere Arzneibuch hatte am SchluB der Artikel iiber NH,Br,
KBr,NaBr,,Gehaltsbestimmungen‘ vorgesehen. Es handelt sich aber bei
diesen Priifungen in erster Reihe um die Feststellung, ob von der héufig-
sten Verunreinigung dieser Salze, nimlich den entsprechenden Chloriden,
nicht unerlaubt groBe Anteilsmengen vorhanden sind. Deshalb hat das
D.A.B. 6 die bisherigen ,,Gehaltsbestimmungen‘‘ jetzt richtiger als
»,Wertbestimmungen* bezeichnet.

Die quantitative Bestimmung der Bromide bzw. Chloride auf ma8-
analytischem Wege beruht auf folgendem Prinzip: Nach dem Mohrschen
Verfahren 16st man eine bestimmte Menge des getrockneten Halogen-
salzes in Wasser und titriert dann mit 1/;,-Normal-Silbernitratlésung
(Indikator Kaliumchromat; von der Losung des Indikators sind 2 bis
héchstens 3 Tropfen zu nehmen!). Zunichst fallt nur Halogensilber aus.
Allmihlich zeigt sich aber an der Einfallstelle der Silberldsung rotes
Silberchromat, das beim Umschiitteln zunichst immer wieder ver-
schwindet (da Silberchromat leichter léslich ist als das Halogensilber),
bis nach weiterem Zusatz von !/,;-Normal-AgNO; der erste Tropfen
Silberlésung den ,,Farbumschlag*, wie ihn das Arzneibuch nennt, herbei-
fiithrt. Es ist das ein rétlich-gelber Schein auf dem Flissigkeitsspiegel,
bzw. im Niederschlag, eben ein Farbumschlag, der, an sich schwach,
doch deutlich sichtbar fiir den wird, der die Titration scharf beobachtet.
Bis zum ,,Rot* darf man nicht titrieren, dann hat man iibertitriert!

Nehmen wir nun als Beispiel fiir diese ,, Wertbestimmungen‘* die des
Ammoniumbromids. Das NH,Br hat das Molekulargewicht 97,96. Das
als Verunreinigung vorhandene Ammoniumchlorid hat nur etwas mehr
als das halbe Molekulargewicht, nimlich 53,50. (Das beruht, wie leicht
einzusehen, darauf, da das Brom ein so viel héheres Atomgewicht hat
als das Chlor.) Deshalb werden in einer bestimmten Gewichtsmenge
NH,Cl (beispielsweise 0,4 g) fast doppelt so viele Molekiile vorhanden
sein als in derselben Gewichtsmenge NH,Br. Jedes Molekiil Halogensalz
aber, gleich ob NH,Br oder NH,Cl, erfordert bei der Titration 1 Molekiil
AgNO,. Deshalb wird eine bestimmte Gewichtsmenge NH,Cl (wieder
beispielsweise 0,4 g) rund doppelt so viele Kubikzentimeter */,,-Normal-
AgNO, verbrauchen wie dieselbe Gewichtsmenge NH,Br. Oder mit
anderen Worten: Je mehr Chloride als Verunreinigung der Bromide
vorhanden sind, je mehr AgNO, wird bei der Titration verbraucht werden.
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Quantitativ verlauft die Reaktion bei Ammoniumbromid so:

NHBr AgNO,
1Mol =97,96g = 1Mol = 1000 ccm !/,-Normal-AgNO,
1 cem 1/,p-Normal-AgNO, = 0,009796 g NH,Br.

= AgBr + NH,NO,,

Das vorhandene Ammoniumchlorid wird dagegen mit dem AgNO, so
in Reaktion treten:

NH,Cl B ) AgNO,
1 Mol =53,5g ' 1Mol = 1000 ccm !/,-Normal-AgNO,
1cem 1/,,-Normal-AgNO,; = 0,00535 g NH,CI.

Das Arzneibuch geht bei der Berechnung von 0,4 g NH,Br aus. Ent-
spricht nach Obigem 1 ccm 1/;,-Normal-AgNO, = 0,009796 g NH,Br, so

verbrauchen 0,4 g reines NH4Br0—’(j(W = rund 40,8 ccm 1/,,-Normal-

AgNQO,. Das ist auch der theoretisch ,berechnete* Wert des Arznei-
buches.

Das D.A.B. 6 lift aber ein NH,Br zu, das neben 98,8 Prozent
NH,Br noch 1,2 Prozent NH,Cl enthilt, indem es von der Annahme aus-
geht, daB ein gutes technisches Brom mit einem Héchstgehalt an Chlor
von 1 Prozent zur Herstellung der Bromsalze verwendet wird. In
diesem Sinne sind die Hochstmengen an Chloriden fiir die einzelnen
Bromsalze, also Kalium bromatum, Natrium bromatum und Ammo-
nium bromatum, stéchiometrisch berechnet und zugelassen. Entspricht
nach Obigem 1ccm /,-Normal-AgNO,=0,00535g NH,Cl,so verbrauchen

0,4 g reines NH,CI 6’—3}(%3—5 — rund 74,8 com 1/,-Normal-AgNO,.

0,4 g NH,Cl verbrauchen also 74,8 ccm 1/,,-Normal-AgNO,
0,4 g NH,Br ” » 40,8 cem  1/,,-Normal-AgNO,4

Differenz 34 ccm 1/,p-Normal-AgNOj.

= AgCl -+ NH,NO,,

Bei der Titration wiirde also ein Mehrverbrauch von 34 ccm 1/,-
Normal-AgNO; eine Verunreinigung des NH,Br mit 100 Prozent
NH,Cl bedeuten. Deshalb sagt das Arzneibuch auch: Je 0,34 ccm 1/,,-
Normal-AgNOQO;, die iiber den fiir reines Ammoniumbromid zu be-
rechnenden Wert hinausgehen, entsprechen einem Prozent NH,Cl (wenn
sonstige Verunreinigungen fehlen). — AuBerdem 148t das Arzneibuch
einen Hochstgehalt von 1,2 Prozent Ammoniumchlorid zu. Zu dem fiir
reines NH,Br berechneten Wert von 40,8 ccm 1/;,-Normal-AgNO,; wird
also noch ein Mehrverbrauch gestattet von rund 0,4 ccm !/;-Normal-
AgNO;. Deshalb fordert das D.A.B. 6, daB je 0,4 g NH,Br hochstens
41,2 ccm 1/;-Normal-AgNOQ, verbrauchen diirfen.

Bei Kaliumbromid und Natriumbromid wird unter entsprechender
Abinderung in bezug auf die Molekulargewichte die gleiche Wert-
bestimmung gefordert.

Zum SchluB muB noch folgendes gesagt werden: Da Silberchromat
nicht unerheblich in der Titrierfliissigkeit loslich ist, so wird zum
Hervorbringen des Umschlages ein Mehr von AgNO, iiber den theore-
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tisch berechneten Wert hinaus erforderlich. Mohr hat festgestellt, daB
dieses Mehr bei den verschiedensten Halogenmengen fast gleichmiBig
10 com 1/;-Normal-AgNO, betrigt. Dieser Betrag ist evtl. als Kor-
rektur in Betracht zu ziehen.

Eisenbestimmungen.

Diese Bestimmungen erfolgen gemiB dem D.A.B.6 mit einer
Ausnahme nach dem jodometrischen Verfahren unter folgenden zwei
Hauptgesichtspunkten:

I. Das Eisen muf} zur Bestimmung im anorganischen Zustand vor-
liegen und in der dreiwertigen Oxydstufe.

II. LaBt man auf dreiwertiges Eisen Jodwasserstoffsiure (ent-
standen aus KJ und Mineralsiure) einwirken, so reduziert diese das
Ferrisalz zu Ferrosalz in folgender Weise:

IIT II
Fey(S0,); + 2 HI 2 2 FeS0, + H,S0, + J,
111 1T
2 FeCl, + 2 HJ 2 2 FeCl, + 2 HC + J,.

Hiernach setzt jedes Atom dreiwertiges Eisen (unter Umwandlung
in zweiwertiges) 1 Atom Jod in Freiheit, das seinerseits durch 1 Molekiil
Natriumthiosulfat gebunden werden kann. So ist die Eisenbestimmung
auf ein jodometrisches Verfahren zuriickgefiihrt.

Nach obigen Formeln entspricht:

1¥e o L NwS,0,
55,84 " 1Mol = 1000 ccm /,-Normal-Na,S,0,
1 cem !/,,-Normal-Na,S,0; = 0,005584 g Eisen.

In einer Reihe von Priparaten, wie Eisenchloridlésung, liegt das
Eisen bereits in der Oxydstufe vor. Bei anderen Arzneimitteln, wie
Ferr. pulv., Ferr. reduct. usw., muB3 das erst erreicht werden, indem
man diese Substanzen in Mineralsduren 16st und die entstandenen Salze
durch Zusatz von KMnO, bis zur schwachen Rotfarbung der Losung
oxydiert. Dal diese schwache Rotung bestehen bleibt, ist der Beweis
tiir die Beendigung der Oxydation; entfernt wird dieser geringe Uber-
schul des KMnO, (und damit die R6tung) durch Zusatz einer Losung
von Weinsdure, die dadurch reduziert, daf sie selbst unter Bildung
von Kohlensdure und Wasser oxydiert wird. — In einer dritten Reihe
von Fillen endlich liegt das Eisen (wie bei Eisenzucker) in einer eigen-
tiimlichen kolloiden Form vor. Hier wird zunichst durch Behandlung
mit Mineralsdure in der Wirme das Eisen in ein anorganisches Salz
verwandelt. Erfolgt jetzt der Zusatz von KMnO,, so kann — auch
nach voélliger Oxydation des Fe — die rote Farbe nicht auf die Dauer
bestehen bleiben. Es wird vielmehr dann noch die im Gemisch vor-
handene organische Substanz, also EiweiB oder Zucker, das KMnO,
weiterhin reduzieren, freilich viel langsamer, als es vorher durch
das Eisenoxydul geschah. Deshalb heilt es im Arzneibuch in solchen
Fillen, die Kaliumpermanganatlosung solle bis zur ,,schwachen, kurze
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Zeitbestehenden Rotung zugefiigt werden. Allzu dngstlich braucht
man hier iibrigens nicht zu sein. Ist man sich iiber die volle Oxydation
nicht ganz sicher, setzt man noch ein paar Tropfen KMnO, hinzu und
148t nochmals die Rotung langsam verschwinden. Ein zu groSier Uber-
schuB des Permanganats ist aber zu vermeiden. Denn es bilden sich
dadurch gewisse Oxydationsprodukte, die das Ferrisalz wieder teilweise
zu Ferrosalz umsetzen kénnen (s. MoBler, Pharm. Post 1918, S. 345). —
Ferner ist darauf Riicksicht zu nehmen, daB man die letzten Spuren
der roten KMnO,-Farbung schlecht in der stark gelbgefarbten Losung
erkennt. Deshalb wartet man zweckmifBig etwa 5 Minuten, bevor man
das Kaliumjodid hinzufiigt.

Wie schon bei obigen Formeln durch die entgegengesetzten Pfeile
angedeutet, ist diese Reduktion des Eisens eine umkehrbare Reaktion.
Sie verlauft aber im gewiinschten Sinne quantitativ, wenn ein gewisser
UberschuB des KJ (resp. HJ) vorhanden und wenn die Lésung méBig
mineralsauer ist. Das war im D.A.B. 5 nicht geniigend beriicksichtigt
worden. Es mufBte deshalb im neuen Arzneibuch die Menge des vor-
geschriebenen KJ im Verhiltnis zu der des Eisens nicht unwesentlich
erh6ht werden, ebenso in den meisten Fillen die Menge der Mineralséure.
Um aber den Verbrauch an dem kostspieligen KJ trotzdem moglichst
einzuschrinken, wurde die Eisenmenge erheblich herabgesetzt und einer
dadurch etwa entstehenden Ungenanigkeit so vorzubeugen gesucht, da3
zum Schlufl das Titrieren aus der Feinbiirette (siehe S. 40) vorgeschrie-
ben ist.

Am Ende der Bestimmung, bei Bindung des ausgeschiedenen Jodes
durch Na,S,0,, ist zu beriicksichtigen, dafl diese Bindung gegen Schluf3
immer langsamer wird, so daBl man schlieSlich nach Zusatz jedes Trop-
fens Thiosulfatlosung erst kriftig umschiitteln muB, ehe man evtl. noch
einen weiteren Tropfen zugibt. Denn jeder Tropfen iiberschiissiger
Na,S,0,-Losung verandert das Resultat nicht unwesentlich!

Arsen- und Antimonbestimmungen.

Die jodometrischen Methoden der Arsenbestimmungen verlaufen
in folgender Weise:

III v
I As,0f + 4 H,0 + 4J, 7> 2 As,0, + 8 HJ.

Hiernach ist, wie aus den entgegengesetzten Pfeilen hervorgeht
der Vorgang ein umkehrbarer: Einerseits kann die arsenige Siure
(Arsen dreiwertig) durch Jod zu Arsensdure (Arsen fiinfwertig) oxy-
diert werden. Andererseits kann man die Arsensédure durch Jodwasser-
stoff zu arseniger Siure reduzieren. Ganz entsprechend verlaufen die
Reaktionen bei Antimonverbindungen:

III \A
II.  Sb,0, + 2H,0 + 2J, 2 Sb,0; + 4 HJ.

Hier oxydiert Jod das Antimontrioxyd zu Antimonpentoxyd,
wihrend umgekehrt Jodwasserstoffsiure das Antimonpentoxyd zu
Antimontrioxyd reduziert.
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Oblge zwei Formeln stellen also vier Reaktionen dar, von denen
zwei Reaktionen den beiden anderen entgegengesetzt smd Ohne
besondere Mafinahmen wiirde in den vier Fillen vor beendeter Reaktion
ein Gleichgewichtszustand eintreten, d. h. die Reaktionen wiirden nicht
quantitativ verlaufen. Damit das geschieht, miissen folgende Mittel
angewendet werden: Will man die beiden Reaktionen I und II im Sinne
von links nach rechts, im Sinne also der Oxydation, zu Ende fiihren,
80 muBl man die hierbei entstehende stérende Jodwasserstoffsdure un-
schadlich machen. Das geschieht durch Bindung dieser Sidure an
Alkali. Und zwar verwendet man in diesem Falle Natriumbikarbonat,
da sowohl Natriumhydroxyd wie Natriumkarbonat an sich auf Jod
einwirken und so das quantitative Ergebnis verschieben wiirden, das
nur vom Gehalt an As,O; bzw. Sb,0,; abhéngen soll. — Will man um-
gekehrt die beiden Reaktionen im Sinne von rechts nach links, also im
Sinne der Reduktion, beendet sehen, so muBl man dafiir sorgen, da3
der Vorgang in stark saurer Losung stattfindet. Auf diese Weise
sind vier Methoden zu Gehaltsbestimmungen erméglicht und werden
auch tatsichlich verwendet: Gemi der Formel I, im Sinne von links
nach rechts, erfolgt die Gehaltsbestimmung der arsenigen Siure (Aci-
dum a.rsenicosum) und die Feststellung des Arsengehaltes im_Liquor
Kalii arsenicosi. Hier wird unter Zusatz von Natriumbikarbonat die
arsenige Sdure durch Jod zu Arsensidure oxydiert und aus dem Jod-
verbrauch der vorhandene Arsengehalt errechnet. Dagegen wird die
umgekehrte Reaktion, also die nach Formel I, im Sinne von rechts
nach links, angewendet bei der Bestimmung des Arsengehaltes in
Arsazetin. Hier zerstért man zunichst die organische Substanz durch
Behandeln mit einem Gemisch von Schwefelsiure und Kaliumper-
manganat, wobei das organisch gebundene Arsen in Arsensdure iiber-
gefithrt wird. Nach Fortschaffen des iiberschiissigen Permanganats
durch Oxalsidure gibt man zu der stark sauren Losung Kaliumjodid,
fithrt also damit Jodwasserstoffsiure ein, welche die Arsensiure quan-
titativ zu arseniger Saure reduziert, selbst aber in dquivalentem MafBe
zu Jod oxydiert wird, so daB aus der Menge des entstandenen Jodes
(bestimmbar durch Natriumthiosulfat) wiederum der Arsengehalt fest-
gestellt werden kann (Methode nach L. Rosenthaler: Zeitschrift fiir
analyt. Chemie 1906, S. 596).

Analog 148t das Arzneibuch den Gehalt an Brechweinstein im
Tartarus stibiatus nach Formel IT im Sinne der Oxydation (also von
links nach rechts) bestimmen. Hier wird, wieder in alkalischer Losung,
d. h. unter Zusatz von Natriumbikarbonat und unter geringem Zusatz
von Weinsdure (damit bestimmt die Bildung eines Antimonnieder-
schlages unterbleibt), das Antimontrioxyd in Antimonpentoxyd iiber-
gefiilhrt und aus der Menge des verbrauchten Jodes der Gehalt fest-
gestellt. — Die umgekehrte Reaktion, d. h. die Reduktion des Antimon-
pentoxyds zu Antimontrioxyd in saurer Losung, 148t das Arznei-
buch nicht verwenden. Doch haben F. Lehmann und M. Berdau
(Ap. Z. 1914, S. 186), F. Lehmann und B. Lokau (A. Ph. 1914,
S. 408), E. Rupp, G. Siebler, W. Brachmann (Ph. Ztrh. 1925,
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S. 33) zur Gehaltsbestimmung von Stibium sulfurat. aurant. und
Stibium sulfurat. nigrum Methoden ausgearbeitet, die auf der Reduk-
tion des Sb,O; zu Sb,0; durch HJ beruhen.

So sind also samtliche vier in den beiden obigen Formeln dar-
gestellten Reaktionen fiir die Praxis verwertet.

Die diesen Arsen- und Antimonbestimmungen entsprechende Be-
rechnung geht aus obigen Formeln hervor; sie gestaltet sich z, B. bei
der Titration der ,,Arsenigen Siure‘‘ oder der ,,Fowlerschen Lésung‘‘ so:

As, 04 + 4H,0 + 4J, = 2As,0; 4 8HJ
1Mol=2395,84g' ‘8 Grammiquivalent = 8000 ccm 1/,-Normal-Jodlssung
1cem !/;4-Normal-Jodlosung = 0,004948 g As,Oq.

Die Bestimmung der Alkoholzahl in Tinkturen.

Durch die in den letzten Jahren erfolgten Bestimmungen iiber
Branntweinversteuerung ist die Herstellung der Tinkturen, die friiher
meist in den Apotheken vorgenommen wurde, jetzt vielfach in Fabri-
kationsbetriebe iibergegangen. Deshalb erscheint es fiir den Apotheker,
der die Tinkturen fertig kauft, wiinschenswert, den Alkoholgehalt der-
selben festzustellen. Das geschieht bekanntlich in genauer Weise durch
Abdestillieren des Weingeistes und durch Bestimmung der Dichte des
Destillates im Pyknometer (diese exaktere Methode wird nachstehend
noch ausfiihrlich beschrieben). Da aber diese Methode immerhin eine
gewisse Zeit in Anspruch nimmt, hat das neue Arzneibuch ein Ver-
fahren angegeben, das weitgehend abgekiirzt ist und doch fiir die Praxis
geniigend exakte Werte ergeben soll.

Das Prinzip des Verfahrens: Aus einer alkoholischen Losung
148t sich der Alkohol durch Zusatz von Pottasche aussalzen, da be-
kanntlich die Alkalikarbonate leicht in Wasser 16slich, dagegen in Alkohol
unléslich sind. Schiittelt man eine alkoholische Fliissigkeit mit Kalium-
karbonat im UberschuB und 148t absetzen, so scheiden sich 8 Schich-
ten ab: 1. Eine untere Schicht von festem K,CO; 2. eine mittlere
Schicht von gesittigter Pottaschelosung, 3. eine obere Schicht von
Alkoholhydrat, dem die Zusammensetzung 4 C,H;- OH + H,0 zu-
kommt, entsprechend 91,089 Gewichtsprozent Alkohol.

Zur Ausfiithrung: Eine Bestimmung des Alkoholgehaltes durch
direkte Zugabe der Pottasche zu den Tinkturen ist wegen der dabei
entstehenden Emulsionsbildung unméglich, eine Destillation der Tink-
tur daher notwendig. Diese erfolgt aus dem auf S. 13, 14 beschriebenen
Siedekélbchen, das auch zur Siedepunktsbestimmung dient. Die Auf-
stellung des Apparates geschieht entsprechend der Zeichnung in Abb. 4a,.
Die Destillation erfolgt genau gemiB den nachfolgenden Angaben des
Arzneibuchtextes. Nur darauf sei besonders hingewiesen, daB die
Flamme genau nach Vorschrift zu regulieren ist, daB in dem Glas-

! Die Grundlage zu diesem Artikel bildet die Arbeit von J. Gadamer und
E.Neuhoff: Ap. Z. 1925, S. 936.
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zylinder, der das Destillat auffingt, wirklich auf dem Boden eine min-
destens 0,5cm hohe Schicht von K,CO; ungelést bleibt und daf3 endlich
das Ablesen der Alkoholhydratschicht erst dann geschieht, wenn die
Flissigkeit die Temperatur von 20° angenommen hat.

Berechnung. Die Anzahl Kubikzentimeter der Alkoholhydrat-
schicht, die man im Glaszylinder abliest, ist die ,,Alkoholzahl®. Bei-
spielsweise heilt es bei Tinct. Gallarum: , ,Alkoholzahl nicht unter
6,5. Zur Feststellung dieser Alkoholzahl ist also keine Umrechnung
notwendig. Das D.A.B. 6 sagt aber noch auf S. LIV: , Durch Multi-
plikation der Alkoholzahl mit 7,43 erhilt man bei den mit absolutem
Alkohol, Weingeist oder Weingeist und Wasser bereiteten Tinkturen
den Alkoholgehalt der Tinktur in Gewichtsprozenten.” Wie erklart
sich bei dieser Umrechnung auf Gewichtsprozente der angegebene Wert
7,43? Eine genaue Umrechnung kann nur nach einer sehr kompli-
zierten Formel erfolgen (s. Ap. Z. 1925, S. 936), da es hierzu nétig ist,
noch den in der Pottaschelésung zuriickgebliebenen Alkoholhydratrest
zu beriicksichtigen. Fir die Praxis kann diese Korrektur vernach-
lassigt und so gerechnet werden: Vorstehend war gesagt worden, daB
Alkoholhydrat enthalt: 91,089 Gewichtsprozent Alkohol. 1 g Alkohol-
hydrat entspricht also 0,91089 g Alkohol. Wir wagen aber nicht das
Alkohlhydrat, sondern wir messen es in Kubikzentimetern. Das
spezifische Gewicht des Alkoholhydrats (des Weingeistes also von
91,089 Gewichtsprozent Alkohol) betriagt bei 20° 0,8157. 1 ccm Alkohol-
hydrat hat demnach das Gewicht von 0,8157 und wird nach der Glei-
chung

1:0,91089 = 0,8157 : , x = 0,743

enthalten: 0,743 g Alkohol. Der Faktor 0,743 wird deshalb, multipli-
ziert mit der Anzahl der im Glaszylinder abgelesenen Anzahl Kubik-
zentimeter Alkoholhydrat, das Gewicht des Alkohols angeben, der in
den 10 g der zum Versuch verwendeten Tinktur vorhanden ist. Daher
wird zur Umrechnung auf 100 g Tinktur der 10fache Faktor 7,43,
entsprechend multipliziert, direkt den Alkoholgehalt in Gewichts-
prozent angeben. Das sind die Grundlagen der Vorschrift des Arznei-
buches zur Bestimmung der Alkoholzahl in Tinkturen:

Die Bestimmung der Alkoholzahl in Tinkturen und die Prifung
auf Methylalkohol — Methanol — und Azeton erfolgen nach den nach-
stehenden Vorschriften.

Zur Bestimmung der Alkoholzahl in Tinkturen bedient man sich des zur
Bestimmung des Siedepunkts unter 29b beschriebenen Apparats mit dem Siede-
kolben a, und angeschlossenem Kiihler. Hierbei wird das untere Ende des Kiihlers
mit einem VorstoB, dessen oberer Teil bei 1,3 cm lichter Weite 2,5 cm und dessen
unterer Teil bei 0,5 cm lichter Weite 15 cm lang ist, derart verbunden, daBl der
absteigende Teil des VorstoBes senkrecht steht. In den Siedekolben wird zur Ver-
hitung des Siedeverzugs ein Siedestibchen gegeben. Als Vorlage dient ein in
/10 ccm eingeteilter Glaszylinder von 25 ccm Inhalt.

Der Siedekolben wird, sofern nicht besondere Vorschriften gegeben sind,
mit einer Mischung von 10 g der zu priiffenden Tinktur und 5 g Wasser beschickt.
Darauf wird mit schwach exzentrisch gestellter Flamme das in der Mitte der
Asbestplatte befindliche Drahtnetz derart erhitzt, daB es in seiner ganzen Aus-
dehnung rotglithend wird. Bei beginnendem Sieden ist die Hohe der Flamme so
einzustellen, daB die Fliissigkeit gleichmaBig und stark siedet. Bei den mit ver-
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diinntem Weingeist bereiteten Tinkturen sind etwa 11 cem, bei den mit Wein-
geist bereiteten etwa 13 ccm, bei Tinctura Opii crocata und Tinctura Opii simplex
etwa 9 ccm abzudestillieren.

Das in dem Glaszylinder aufgefangene Destillat wird mit so viel Kalium-
karbonat kraftig durchgeschiittelt, daB eine mindestens 0,5cm hohe Schicht
von Kaliumkarbonat ungeldst bleibt. Bei den mit verdiinntem Weingeist be-
reiteten Tinkturen sind etwa 6 g bis 7 g — bei den Opiumtinkturen etwas mehr —,
bei den mit Weingeist bereiteten Tinkturen etwa 3 g bis 4 g Kaliumkarbonat
erforderlich. Wird zu reichlich Kaliumkarbonat zugesetzt, so findet keine scharfe
Scheidung der Fliissigkeiten statt. In diesem Falle ist mit einigen Tropfen Wasser
erneut durchzuschiitteln, bis bei ruhigem Stehen eine scharfe Scheidung eintritt.

Nach dem Abkiihlen auf 200 durch halbstiindiges Einstellen in Wasser von
20° wird die Anzahl Kubikzentimeter der oberen, alkoholischen Schicht ab-
gelesen = Alkoholzahl. Durch Multiplikation der Alkoholzahl mit 7,43 erhalt
man bei den mit absolutem Alkohol, Weingeist oder Weingeist und Wasser be-
reiteten Tinkturen den Alkoholgehalt der Tinktur in Gewichtsprozenten.

W. Peyer (C. & L. 1927, S. 249) hat mit dieser Bestimmung der
,»Alkoholzahl‘‘ keine giinstigen Erfahrungen gemacht. Auch wir ziehen
es vor, die folgende etwas langwierigere, aber weitaus zuverlissigere

Methode in den einschliagigen Féllen anzuwenden:

Alkoholbestimmung in Tinkturen, Fluidextrakten,
weingeistigen Destillaten usw., auch kosmetischen
Priiparaten.

Die samtlichen einschlagigen Verfahren beruhen (wie bei der Alkohol-
bestimmung im Wein) auf dem Prinzip, daBl der Weingeist der zu
untersuchenden Préparate abdestilliert und durch Wasserzusatz auf
ein bestimmtes Volumen gebracht wird, worauf gemaBl dem spezi-
fischen Gewichte des Destillates der Alkoholgehalt aus der bekannten
Tabelle von Windisch abgelesen werden kann. Viele Anweisungen
schreiben vor, dafl die zu untersuchenden Priparate ohne besondere
Vorbereitung der Destillation unterworfen werden. So sagt die Pharma-
copoea Helvetica IV im Artikel ,,Tinkturen‘: Fir die Alkoholbestim-
mung gelten folgende Normen: ,,25 g der zu bestimmenden Tinktur
werden mit 75 g Wasser gemischt und von der Mischung zwei Drittel
abdestilliert!. Das Destillat ist mit Wasser auf 100 g zu bringen, das
spezifische Gewicht dieser Fliissigkeit bei 15° zu ermitteln und dar-
aus deren Alkoholgehalt der einschligigen Tabelle (von Windisch)
in Gewichtsprozent zu entnehmen. Der gefundene Gehalt, mit 4 mul-
tipliziert, gibt den Alkoholgehalt der Tinktur in Gewichtsprozent an.” —
Diese Bestimmung ist einfach und liefert Werte, die jedenfalls un-
gefahr orientieren. Aber erstens gehen bei diesem Verfahren &therische
Ole, Ester, fliichtige Sauren usw. ebenfalls in das Destillat iiber und
beeinflussen dessen spezifisches Gewicht. Zweitens sind dabei Sonder-
falle auBler acht gelassen. Zur Erzielung genauerer Resultate wird man
deshalb im allgemeinen so vorgehen, dal man aus der zu priifenden

1 Bei diesen Destillationen ist der Kolben, in dem die Erhitzung stattfindet,
stets durch Gummistopfen und Kugelréhre (Tropfenfinger) mit dem Kiihler zu
verbinden.
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Fliissigkeit nach Wasserzusatz die atherischen Ole usw. aussalzt und
mit Petroldther vor der Destillation entfernt. Das Verfahren, geniigend
exakt fiir die Praxis und kombiniert nach den amtlichen Anweisungen,
den Angaben von Erwin Richter (Ph.Z. 1914, S. 430) und Anton
ReulB (Ph. Ztrh. 1915, S.61) verlduft dann folgendermafBen:

In einen Scheidetrichter wigt man 25g der zu untersuchenden
Flissigkeit, 25 g gesittigte Kochsalzlosung und ca. 20 g Petroliather
vom Siedepunkt unter 609, schiittelt kraftig durch und stellt die Mi-
schung beiseite, bis die untere, alkoholisch wasserige Schicht vollig
klar geworden ist. Sodann 148t man diese in einen gréBeren Kolben
von ca. 250 g Inhalt (wegen des eventuellen starken Schiumens),
schiittelt den im Scheidetrichter zuriickgebliebenen Petroldther noch-
mals mit 15 g Kochsalzlésung, 148t nach abermaligem Stehen auch diese
zweite Kochsalzlosung ab und vereinigt sie mit der ersten. Sodann
gibt man einige Tonscherben dazu, noch etwas Magnesiumkarbonat,
wenn fliichtige Sauren oder besonders reichlich atherische Ole vor-
handen, und destilliert in ein Pyknometer von 50 ccm Inhalt etwa
38 cem iiber. Nachdem man das Pyknometer nunmehr genau bis zur
Marke bei 15° mit Wasser aufgefiillt hat, bestimmt man unter ge-
eigneten VorsichtsmaBregeln das spezifische Gewicht der Alkohol-
mischung.

Ausrechnung: Es soll berechnet werden, wieviel Gramm Alkohol
in 100 Gramm der zu untersuchenden Fliissigkeit vorhanden sind.
Wir gingen in obiger Vorschrift aus von 25 g des Préparates; das De-
stillat wurde auf 50 ccm gebracht. Deshalb ersehen wir gemifl dem
spezifischen Gewicht des Destillates aus der Tabelle von Windisch
den Alkoholgehalt nach Gewichtsprozent. Diese Zahl, multipliziert
mit dem Doppelten des spezifischen Gewichtes des Destillates, gibt den
Prozentgehalt an Alkohol nach Gewichtsprozent in dem Praparat an. —
Beispiel: 25 g Tinct. Valerian. ergaben ein Destillat vom spezifischen
Gewicht 0,9569, entsprechend 30,46 Gewichtsprozent nach Windisch.
Das entspricht 30,46 - 2 - 0,9569 = 58,29 Gewichtsprozent Alkohol in
der Tinktur.

Anweisungen fiir Sonderfédlle: Fliissigkeiten, die Seife oder
Ammoniak enthalten, wie Linimente, Seifenspiritus usw., bediirfen zur
Spaltung der Seife und Bindung des Ammoniaks eines Siurezusatzes
(zweckmiBig Schwefelsdure). — Ameisenspiritus, Baldriantinktur usw.
miissen wegen der fliichtigen Sduren und Ester mit Alkali libersattigt
werden. — Bei Jodtinktur bindet man das Jod mit Natriumthiosulfat-
16sung in der dort angegebenen Weise. — Bei Gemischen mit Ather
siehe Genaueres bei Erwin Richter (l. c.). — Bei Fliissigkeiten, die
beim Ausschiitteln mit Petrolither zu starker Emulsionsbildung neigen
oder besonders reichlich atherische Ole enthalten (Mundwisser usw.),
wird zweckmiaBig eine zweifache Destillation vorgenommen. Man
verdiinnt dann 25 g des Praparates mit ca. 50 g Wasser und destilliert
unter Gerbsiurezusatz (wegen des Schiumens) direkt in einen Scheide-
trichter ca. 50 ccm ab. Nunmehr séttigt man das Destillat mit trocke-
nem Kochsalz, schiittelt wie oben mit 25 ccm Petrolither aus, wieder-
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holt wie vorher das Ausschiitteln des abgetrennten Petrolithers mit
Kochsalzlésung, vereinigt die beiden Kochsalzlésungen, destilliert aus
ihnen in ein Pyknometer von 50 ccm Inhalt ca. 38 ccm iiber und ver-
fahrt zum SchluBl wie vorher. — Fiir besonders genaue Bestimmungen
ist das Verfahren von F. Zetzsche zu empfehlen (Ph. Ztrh. 1903, S. 163).

Priifung des aus den Tinkturen usw. gewonnenen
Alkohols auf Methylalkohol (Methanol), Azeton und
Isopropylalkohol.

Zur Feststellung, ob gekaufte Tinkturen etwa mit denaturiertem
Weingeist hergestellt sind, dienen diese Priifungen. Sie werden aus-
gefiihrt durch weitere Untersuchung des Alkoholhydrats, das nach
S. 93 zur Bestimmung der Alkoholzahl gewonnen wurde. Doch kann
zur Priifung nicht direkt das gewonnene Alkoholhydrat dienen, da in
dieser Flissigkeit das eventuelle Denaturierungsmittel zu verdiinnt ist,
um geniigend scharfe Reaktionen zu geben. Man mull deshalb die
eventuell vorhandenen Stoffe Methylalkohol und Azeton erst in einem
sorgfiltig bereiteten Vorlauf anzureichern suchen. Zu diesem Zweck
trennt man in einem Scheidetrichter die Alkoholhydratschicht von der
Pottascheldsung, gibt erstere in den bei Bestimmung der Alkoholzahl
gebrauchten Apparat zuriick, destilliert langsam und unter guter
Kiihlung 2 ccm ab und verwendet einen Kubikzentimeter zur Priifung
auf Methylalkohol, den anderen zur Priifung auf Azeton.

a) Methylalkohol. Dieser Alkohol gibt, in sehr geringen Anteilen
vorhanden, unmittelbar nicht derart empfindliche Reaktionen, als daB
er stets mit Sicherheit nachgewiesen werden kénnte; wohl aber sein
Oxydationsprodukt, der Formaldehyd. Man oxydiert daher den ersten
Kubikzentimeter der weingeistigen Mischung mit Kaliumpermanganat
in schwefelsaurer Losung und weist dann den eventuell entstandenen
Formaldehyd durch die Farbreaktion mittels Guajakol nach, im all-
gemeinen gemif dem nachstehenden Arzneibuchverfahren. Nur achte
man auf 2 Punkte: H. Matthes (Ph. Z. 1926, S.1509) macht darauf
aufmerksam, daB8 das Guajakol, wenn es nicht ganz in Schwefelsiure
gelost, also nicht véllig in Guajakolsulfosdure iibergefiihrt ist, mit dem
Azetaldehyd, der sich hier naturgemaB immer bilden muB, tiéuschende
Farbreaktionen durch Bildung rotgefirbter Korper ergibt. Guajakol-
sulfoséure gibt diese tduschende Reaktion nicht. Matthes empfiehlt
deshalb, zum sicheren und auch viel bequemeren Nachweise das vor-
ritige Kalium sulfoguajacolicum anzuwenden; nur miisse man natur-
gemdB mehr davon verwenden (wegen des gréBeren Molekiils), namlich
0,04 g Kalium sulfoguajacolicum auf 10 ccm Schwefelsiure. — Ferner
weist Matthes darauf hin, daB das Arzneibuch die hier eventuell positiv
auftretende Farbreaktion nicht ganz charakteristisch als ,,rosarot* be-
zeichnet. Solche Farbungzeige sich nur bei Spuren von Methylalkohol bzw.
Formaldehyd ; bei den in Frage kommenden positiven Reaktionen entstehe
allgemein eine stark violettrotliche Farbung (R. Bauer: Ph. Z. 1926,
S. 1543 bestitigt das). — Die Priifungsvorschrift des D. A. B. 6 lautet:

Herzog-Hanner, Priifungsmethoden. 3. Aufl. 7
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Priifung auf Methylalkohol. Der eine Kubikzentimeter dieses Destillats
wird mit 4 ccm verdiinnter Schwefelsiure gemischt. Die Mischung wird unter
guter Kiithlung und stetem Umschiitteln nach und nach mit 1 g fein zerriebenem
Kaliumpermanganat versetzt. Sobald die Violettfarbung verschwunden ist, wird
durch ein kleines, trockenes Filter filtriert und das meist schwach rétlich ge-
farbte Filtrat einige Sekunden lang schwach erwirmt, bis es farblos geworden
ist. Nach dem Erkalten gibt man aus einer Pipette 3 bis 5 Tropfen der Flissigkeit
zu 0,5 ccm einer frisch bereiteten und gut gekiihlten Losung von 0,02 g Guajakol
in 10 ccm Schwefelsiure, die sich auf einem auf weiler Unterlage ruhenden Uhr-
glas befindet, indem man dabei die AusfluBéffnung der Pipette der Oberfliche
der Guajakollosung soweit als moglich nihert. Innerhalb 2 Minuten darf keine
rosarote Firbung eintreten (Methylalkohol).

Ubrigens kommt Methylalkohol als natiirlicher Bestandteil von
Giarungserzeugnissen viel héufiger vor, als gewohnlich angenommen
wird. O. Windhausen (Ph. Ztrh. 1926, S. 518) gibt eine Zusammen-
stellung, nach der in Obst- und Beerensiften, also im Saft schwarzer
Johannisbeeren, im Pflaumen-, Zwetschen-, Mirabellensaft (mit oder
ohne Kerne vergoren) kleine Mengen Methylalkohol gefunden werden,
ebenso in Weinbranntwein, in Jamaika-Rum; etwas erhéhte Mengen
werden gefunden in Weintresterbranntweinen. Bei allen diesen Pro-
dukten ist also beziiglich der Beurteilung Vorsicht geboten!

b) Azeton. Das Arzneibuch schreibt vor:

Prifung auf Azeton. Der andere Kubikzentimeter des Destillats wird mit
1 ccm Natronlauge und 5 Tropfen Nitroprussidnatriumlésung versetzt. Hierbei
darf keine Rotfirbung auftreten, die nach sofortigem Zusatz von 1,5 ccm ver-
diinnter Essigsdure in Violett iibergeht (Azeton, roher Holzgeist).

Diese Priifung ist so bekannt, daB nur auf einen Punkt noch hin-
gewiesen sei: Nach Zusatz von Natronlauge und Nitroprussidnatrium-
16sung tritt zuweilen auch eine tduschende, gelbrotliche Farbung ein,
wenn Azeton nicht zugegen ist. Beweisend ist erst der eventuell nach so-
fortigem Zusatz der Essigsiure eintretende Ubergang in Violett.

¢) Priifung auf Isopropylalkohol.

W. Peyer hat vorgeschlagen (C. & L., 1927, S. 230), den Nachweis
des eventuell vorhandenen Isopropylalkohols so zu erbringen, dafl man
das Destillat der betreffenden Tinktur mit Kaliumdichromat und Schwe-
felsaure oxydierend behandelt und somit den Isopropylalkohol als Azeton
nachweist. Die Vorschrift lautet: Von 50 g Tinktur werden 20 ccm ab-
destilliert. Diese 20 ccm werden mit 0,3 g Kaliumdichromat und 6 Trop-
fen Schwefelsiaure versetzt und eine Viertelstunde lang am RiickfluB3-
kiihler auf dem Drahtnetz (Sparflamme) oder auf dem Wasserbad erhitzt.
Hiernach wird vorsichtig abdestilliert und der erste Kubikzentimeter nach
der Vorschrift des Arzneibuches (Seite LIV) auf Gegenwart von Azeton
gepriift. — Selbstverstindlich hat dieses Verfahren nur einen Sinn, wenn
snicht schon ohne Oxydation Azeton in der Tinktur nachgewiesen ist.

Neuerdings ist noch eine sehr beachtenswerte Arbeit von G. Reif
(Archiv 1928, Heft 6) iiber den Nachweis des Isopropylalkohols in Spiri-
tussen und Tinkturen erschienen, die auf der Bildung einer durch
Piperonal hervorgerufenen Rotfirbung beruht. Man braucht hiernach
in der Regel nur von 10 ccm des zu priiffenden Priaparats auszugehen.
Das Verfahren ist vom Verfasser an samtlichen Spiritussen und Tink-
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turen des D.A.B. 6 und an einer Anzahl der im Erginzungsbuch zum
D.A.B. 5 beschriebenen Zubereitungen mit gutem Erfolg ausprobiert
worden. Deshalb sei auf diese Arbeit besonders verwiesen.

Priifung der Arzneigliser und Ampullengliser.

Die in den Handel kommenden Arzneigliser und Ampullengléaser
sind vielfach nicht geniligend widerstandsfihig, so daB Bestandteile des
Glases, hauptsichlich Alkali, von dem Inhalt des Glases gelost werden
und in diesen Inhalt, also das Arzneimittel, iibergehen. Eine solche Ab-
gabe von Alkali kann schon sehr schiadlich wirken, wenn sie bei Medizin-
glasern (Arzneiflaschen) auftritt. Es konnen dadurch beispielsweise in
klaren Losungen von Brechweinstein, Bleiazetat Triibungen entstehen,
aus Quecksilberchloridlésungen kann sich Quecksilberoxyd abscheiden,
aus Losungen von Alkaloidsalzen die freien Basen (Néheres dariiber
s. unten). Sehr viel sorgsamer noch ist auf die Beschaffenheit von
Gléasern zu achten, in denen Losungen zu Injektionen angefertigt und
durch lingeres Erhitzen keimfrei gemacht werden. Gerade dieses Er-
hitzen begiinstigt naturgemiB das Herauslésen des Alkali. Ganz be-
sonders wichtig ist aber die Priifung des Ampullenglases. Denn erstens
werden ja die zugeschmolzenen Ampullen ebenfalls zum Zweck der
Sterilisation ihres Inhaltes langere Zeit erhitzt, was — wie gesagt —
eine besondere Widerstandsfihigkeit des Glases voraussetzt. Sodann
lagern die vorrétigen Losungen in Ampullen doch oft lingere Zeit und
unterliegen somit linger dem EinfluB des Glases. Daher sieht man zu-
weilen in Loésungen von Morphin. hydrochloric., die lange Zeit in
Ampullenglésern aufbewahrt sind, feine, glasglinzende, spieBige Kri-
stillchen, die in den hier in Frage kommenden Fillen nicht etwa aus
dem Salz Morphin. hydrochloric. bestehen, sondern aus der freien Base
Morphin, dadurch abgeschieden, da3 sich die Salzsiure des Alkaloid-
salzes mit dem Alkali des Glases verbunden hat, die in Wasser unlésliche
Base also frei geworden ist. Uberhaupt ist zu bedenken, daB in Am-
pullen sehr wichtige und ebenso empfindliche Stoffe wie Pantopon,
Strychninnitrat usw. abgegeben werden, fiir deren méglichste Haltbar-
keit auch bei lingerer Aufbewahrung man unbedingt und pflichtgema
sorgen mufl. Daher die Wichtigkeit der Glas-Untersuchungen.

Das Arzneibuch unterscheidet bei Priifung der Arzneiglidser zwischen
a) Arzneiglasern und b) Ampullenglésern?:

a) Arzneigliser. Die Arzneigliser werden zu drei Viertel mit einer wisserigen
Flissigkeit, die in 1000 ccm 1 cem !/,,-Normal-Salzsiure und 5 Tropfen Methyl-

1 L. Kroeber (Ap. Z. 1926, S. 1406) sagt zu dieser Einteilung: ,,Die Trennung
hitte nach meinem Dafiirhalten nach den folgenden Gesichtspunkten zu erfolgen
gehabt: a) Arzneigliser, b) Glaser zur Aufnahme fiir Alkaloidsalzlésungen (Am-
pullen, Tropf- und Weithalsgliser), ¢) diesen hinsichtlich der Anforderungen
gleichzustellendes Geriteglas ... Dieses widre um so notwendiger gewesen, als
meine langjahrigen Untersuchungen ergeben haben, daB gerade Tropfgléser,
Glasstopfengliser usw. hinsichtlich der Alkaliabgabe sehr schlecht abschneiden.< —
Dieser Anregung Kroebers ist sicherlich beizupflichten, insofern sie sich auf
Glasstopfengliser bezieht, in denen Alkaloidsalzlésungen sterilisiert werden und
zur Abgabe fiir Injektionszwecke gelangen.

7%



100 Die allgemeinen Priifungsmethoden des Arzneibuches.

rotlosung enthilt, gefiillt und eine halbe Stunde lang im siedenden Wasserbad
erhitzt. Nach dieser Zeit darf die rote Farbe der Flissigkeit nicht vollstindig
verschwunden sein.

Der Sinn dieser Priifung ist ohne weiteres klar: Die Arzneiglédser
sollen nicht so viel Alkali abgeben, daf die in bestimmter Menge zu-
gesetzte Saure neutralisiert bzw. {ibersattigt wird, die rote Farbe des
Methylrots also verschwindet. Die Verfasser des D.A.B. 6 haben sich
demnach bemiiht, ein exakt quantitatives Verfahren zu finden. Uber den
Wert dieses Verfahrens gehen aber die Ansichten noch sehr auseinander:
Einige Autoren halten die Forderung fiir zu streng, meinen, dal derart
widerstandsfahige Glaser im allgemeinen nicht im Handel erhiltlich
sind oder nur zu so hohen Preisen, dafl die Arzneimittel unniitz ver-
teuert werden. Einige Fabrikanten behaupten auch, dafl Glaser, die
nach ihrer Herstellung die Priifung halten, diese Eigenschaft nach
einigem Lagern verlieren. SchlieBlich wies W.v. Bruchhausen auf
folgendes hin (Ap. Z. 1927, S.1040): Es ist klar, daB die Menge des
beim Kochen gelosten Alkalis bei gleichem Glasmaterial abhingig ist
von der GroBe der benetzten Wandflache. Nach Vorschrift des Arznei-
buches mufl bei kleinen Gefiflen die benetzte Wandfliche im Ver-
héltnis zur Fiilllung bedeutend grofer sein als bei groferen GefaBen.
Fiir die kleinen Gefifle sind also die Anforderungen erheblich scharfer
als fir mittlere und groBere Gliser.

Die endgiiltige Bewertung dieser Methode kann also erst nach wei-
teren Erfahrungen erfolgen. Wir selbst mochten jedenfalls zu dieser
Frage noch keine Stellung nehmen.

b) Ampullengliser fir Losungen von Alkaloidsalzen. 5g des grob zer-
trimmerten Ampullenglases werden mit 100 ccm Wasser, 0,3 ccm 1/,qo-Normal-
Salzsaure und 1 Tropfen Methylrotlosung in einem mit destilliertem Wasser
ausgekochten Kolben aus Jenaer Glas eine halbe Stunde lang im siedenden Wasser-
bad erhitzt. Nach dieser Zeit darf die rote Farbe der Fliissigkeit nicht vollstindig
verschwunden sein.

Das Prinzip dieses Verfahrens ist dasselbe wie bei Priiffung a). Nur
ist die Anforderung hier sehr viel strenger. Trotzdem mufl wirklich
gutes Ampullenglas nach unserer Erfahrung diese Forderung durchaus
halten. Das strenge Anforderungen stellende Verfahren besteht also
im Hinblick auf die Wichtigkeit guten Ampullenglases zu Recht. Frei-
lich sind hier zur Erzielung einwandfreier Resultate folgende Vorsichts-
mafregeln zu beobachten:

I. Man wasche die noch geschlossenen Ampullen vor dem Zertriim-
mern sorgfaltig mit heiBem Wasser.

II. Das Ampullenglas soll nach dem Wortlaut des D.A.B. 6 nur
,»grob zertriimmert werden. Zerkleinert man es stidrker, so schafft
man eine zu groBe Oberfliche des Untersuchungsmaterials und ge-
staltet dadurch die Priifung zu empfindlich. Da aber selbst bei vor-
sichtigem Zertriilmmern neben groberen stets feinere Teile entstehen,
miissen letztere vor dem Versuch durch Sieb IV entfernt werden.

III. Selbstverstindlich muB das zur Untersuchung verwendete
Wasser streng neutral sein. Ebenso selbstverstandlich darf der Kolben,
in dem das Erhitzen geschieht, nur aus bestem Glase bestehen, nicht
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etwa selbst in Betracht kommende Mengen Alkali abgeben. Damit man
sich davon iiberzeugt, da Wasser und Kolben nicht einen Versuchs-
fehler hineinbringen, ist es zweckmiBig, zunichst in dem Kolben (der
nach Vorschrift mit destilliertem Wasser ausgekocht ist) das Wasser,
die Saure und den Indikator fiir sich, d. h. ohne das Ampullenglas zu
erhitzen. Erst wenn man sich davon iiberzeugt hat, daB hierbei keine
bemerkenswerte Abschwichung der Rétung eintritt, ist der Versuch mit
dem Ampullenglas mit Hilfe der gepriiften Gerite usw. vorzunehmen.

Bei Anwendung vorstehender VorsichtsmaBregeln muf} bei der Prii-
fung mindestens ein roter Schein, womdoglich (bei bestem Glas) eine
deutliche Rétung bestehen bleiben.

Bezeichnenderweise sagt L. Kroeber (Ap.Z.1927, S.453) ab-
schlieBend iiber diese Neuerung des Arzneibuches: Als erfreuliches Re-
sultat ist die Tatsache zu verbuchen, daB die neuen Glaspriifungs-
vorschriften des D.A.B. 6, ungeachtet der ihnen noch anhaftenden
Mingel, bereits den Anla8 zu einer Reformierung in der Herstellung von
Apothekengebrauchsglas gegeben haben.

(Uber eine Priifung des Glases auf Selenverbindungen siehe Walter
Meyer, Ph. Z. 1928, S. 325.)

Verzeichnis der Reagenzien, die zur Priifung der
Arzneimittel erforderlich sind.

(Hier sollen nur die Reagenzien besprochen werden, bei denen be-
sondere Hinweise geboten erscheinen.)

Alkohol, 96 Volumprozent-Alkohol, 90 Volumprozent-Al-
kohol, 70 Volumprozent-Alkohol. Es sei ausdriicklich darauf hin-
gewiesen, daB diese Alkohole genau auf die durch einen Wert angegebene
Dichte einzustellen sind. Das D.A.B. 5 liell eine gewisse Spanne im
spezifischen Gewicht zu, z. B. bei Spiritus dilut. 0,892 bis 0,896. Das
fiihrte zu UnregelmiBigkeiten. So loste sich ein gutes Lavendeldl in der
vorgeschriebenen Menge Spiritus dilutus, wenn dieser auf die unterste
(alkoholreichste) Grenze des spezifischen Gewichtes eingestellt war;
dasselbe Ol léste sich aber nicht im Spiritus dilutus des zuldssig héch-
sten spezifischen Gewichtes. Wegen dieser und &hnlicher Unregel-
miBigkeiten ist jetzt die Anderung eingetreten.

Bromwasser, Chloraminlésung (bzw. Wasserstoffsuper-
oxydlésung). Zur Herbeifilhrung gewisser Reaktionen diente bisher
das Chlorwasser. Dieses Priparat ist aber wegen seiner schnellen Zer-
setzlichkeit nicht mehr in das neue Arzneibuch aufgenommen; es ent-
hélt zundchst neben Chlor noch Salzsiure und unterchlorige Sdure im

Gleichgewicht Ol, + H,0 2> H' + C¥ -+ CIOH,

bis schliefllich (auch unter LichtabschluB) die unterchlorige Séure
vollig in Salzsiure und Sauerstoff zerfallen ist. Als Ersatz fiir dieses
unbestindige Chlorwasser sind die 3 vorstehend genannten Reagenzien

eingefiihrt. So wird Wasserstoffsuperoxyd bei der Murexidreaktion ver-
wendet, Bromwasser bei der Thalleiochinreaktion, Chloraminldsung zum
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Nachweis der Jodide, Bromide usw. Uber Chloraminlésung bzw. die Eigen-
schaften des Chloramins siehe Naheres im Arzneibuchartikel Chloramin.

Guajakol, kristallisiertes. Dieses Reagens wird zur Fest.
stellung von Methylalkohol in Tinkturen verwendet (S. LIV des Arznei-
buches). Die betreffende Reaktion ist ausfiihrlich auf S.97 dieses
Buches beschrieben. Hier sei nur wiederholt, daf statt des Guajakols
besser Kalium sulfoguajacol. verwendet wird.

Kaliumferrozyanidlésung. Dieses Reagens dient bekanntlich
zur Priffung auf Verunreinigung mit Eisenverbindungen. Das Arznei-
buch hat im allgemeinen vorgesehen, daBl bei diesen Priifungen mit
einigen Tropfen Salzsdure anzuséuern ist. Das hat seinen Grund darin, da8
bei niedrigeren Wasserstoffionen-Konzentrationen das nachzuweisende
Ferrisalz weitgehend hydrolysiert ist und sich so dem Nachweis durch
K, Fe(CN)g entziehen kann. — Das D. A. B. 4 forderte, daBl dieses Reagens
nur bei Bedarf anzufertigensei. Diese Forderung hatte ihre Berechtigung.
Denn es haben verschiedene Autoren (siehe z. B. H. Wiebelitz: Ph. Z.
1912, S. 382) darauf aufmerksam gemacht, daB héufig bei Anwendung
des vorritigen Reagens bei der Priifung auf Eisen eine Blaufarbung
eintritt, wo sie bei frisch bereiteter Losung ausbleibt. Erhilt man also
die Reaktion auf Eisen mit der vorritigen Kaliumferrozyanidlosung,
so beanstande man erst die Ware, wenn der mit frisch bereiteter Losung
wiederholte Versuch den gleichen Befund ergibt.

Kupferazetatléosung. Die mit diesem Reagens auszufiihrende
Reaktion ist angegeben von E. Hirschsohn (Chemisches Zentralblatt
1895, 11, S. 694); sie weist mit groBer Schirfe Verfilschungen von Bal-
samen (wie Perubalsam, Tolubalsam) mit Kolophonium nach. Die an-
zuwendende Kupferazetatlosung ist so wenig konzentriert (1 + 999),
daB sie nur sehr wenig gefirbt ist. Schiittelt man sie aber mit dem
Petrolither-Auszug eines Balsams, der auch nur geringe Anteile von
Kolophonium enthélt, so farbt sich die Petrolidtherschicht kriftig griin.

Kupfertartratlosung, alkalische. Die mit diesem Reagens aus-
zufithrende Reaktion ist ausfiihrlich geschildert im Artikel ,,Saccha-
rum*; siehe dort.

Mayers Reagens. Hiermit ist in das D.A.B. 6 ein allgemeines
Alkaloidreagens aufgenommen, ein Reagens also, das bei Vorhanden-
sein selbst sehr kleiner Anteile von Alkaloiden charakteristische Fal-
lungen ergibt. Es wird z. B. angewendet bei den Priifungen von Apo-
morphin. hydrochl. und Extr. Secal. cornut. fluidum. — Das Vorratig-
halten dieses Reagens kann fiir den Apotheker, der leicht in die Lage
kommt, Medikamente auf Gegenwart von Alkaloiden priifen zu miissen,
ganz allgemein von groBem Vorteil sein.

Natriumhypophosphitlésung. Eine der wichtigsten Reinheits-
priifungen der Arzneistoffe ist die auf Verunreinigung durch Arsen-
verbindungen. Die Schwierigkeit der hier zu wihlenden Untersuchungs-
methode liegt darin, daB sie einfach in der Handhabung und gentigend
empfindlich sein muB, nicht aber zu empfindlich sein darf. Die be-
kannte Marshsche Probe ist fiir das Arzneibuch zu umstéindlich und
ebenso wie die einfachere Probe nach Gutzeit zu empfindlich. Das
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Deutsche Arzneibuch 3. bis 5. Ausgabe lieB Zinnchloriirlssung (Bet-
tendorfs Reagens) verwenden, die so bereitet wird, daB man Zinn-
chloriir mit wenig Salzséure anreibt und dann das Salz durch gas-
formige Salzssure in Losung bringt. Durch dieses Reagens werden
Verbindungen des Arsens zu elementarem Arsen reduziert (wihrend
SnCl, in SnCl, iibergefithrt wird), so daB durch Spuren As eine Dunkel-
farbung, durch etwas groflere Mengen As die Ausscheidung dunkler
Flocken bewirkt wird. Diese stark salzsdurehaltige Zinnchloriir-
losung hat sich im allgemeinen sehr gut bewahrt. Doch ist sie nicht
haltbar; sie verliert bei der Aufbewahrung weitgehend ihre Emp-
findlichkeit dadurch, daB ein Teil der Salzsidure sich verfliichtigt,
und daB auBerdem durch den Sauerstoff der Luft die zweiwertige Zinn-
verbindung leicht zu der vierwertigen oxydiert wird. Das geschieht
zumal dann, wenn die Flasche, in der das Reagens sich befindet, 6fter
geoffnet wird. Da somit leicht bei der. Anwendung von alterer bzw.
haufig mit Luft in Berithrung gekommener Zinnchloriirlésung die gefahr-
bringende Anwesenheit von Arsenverbindungen génzlich iibersehen wer-
den kann, hat das D. A.B. 6 fiir diesen Zweck die Natriumhypophosphit-
l6sung eingefiihrt, eine stark salzsaure Lisung von Natriumhypophosphit?.

Das Prinzip ist hier dasselbe wie bei Zinnchloriirlésung, da die unter-
phosphorige Sdure analog dem Zinnchloriir bei Gegenwart von Chlor-
wasgerstoffsdure die Verbindungen des Arsens zu elementarem Arsen
reduziert, also eine Dunkelfarbung oder dunkle Ausscheidungen herbei-

fithrt:
As8,04 + 3 HyPO, = 3 H,PO, + 2 As

As,05 + 5 H;PO, = 5 H,PO, + 2 As.

Die Art der Ausfiihrung (Erhitzen des zu untersuchenden Arzneistoffes
mit der Natriumhypophosphitlésung wihrend einer Viertelstunde im
siedenden Wasserbade) ist bei jedem Artikel besonders angegeben.
Die Empfindlichkeit des Reagens ist eine betriachtliche. Wahrend nach
H. Beckurts die Zinnchloriirlésung im allgemeinen erst 0,076 mg
Arsen in 1 cem (1 g) des Untersuchungsobjektes feststellt, soll man mit
der Natriumhypophosphitlésung schon 0,01 mg Arsen in 1cem (1g)
Substanz nachweisen kénnen? (s. Th. Paul, R. Dietzel, C. Wagner:
Archiv 1926, S. 502, 503). Ganz besonders hervorzuheben ist, dal das
neue Reagens sich auch geniigend empfindlich bei der Priifung des
Glyzerins auf Arsenverbindungen zeigt. (Bekanntlich zeigte sich hier die
Zinnchloriirlésung nicht empfindlich genug, wohl weil meist ein Ester
des Glyzerins mit der arsenigen Sdure vorliegt.) — Ein weiterer Vor-
teil des neuen Reagens liegt darin, daB durch Selenverbindungen ver-
unreinigte Schwefelsdure sich beim FErhitzen mit der Natriumhypo-
phosphitlésung triitbt und dunkel bzw. rot farbt, so daB durch die
Natriumhypophosphitlésung die Priifung der Schwefelsdure auf Arsen

1 Die fiir denselben Zweck vorgeschlagene Kalziumhypophosphitlésung eignet
si%h gicht so gut, weil sie bei Gegenwart von Sulfaten leicht Kalziumsulfat ab-
scheidet.

2 Bei Antimonverbindungen findet man freilich durch dieses Reagens erst
0,02 mg Arsen in 1 cem (1 g) Substanz.
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mit der auf Selen vereint werden kann. SchlieBlich sei erwahnt, daB die
Natriumhypophosphitlésung, nach der Vorschrift des D.A.B. 6 (also mit
rauchender Salzsidure) bereitet, nicht Antimonverbindungen reduziert,
so daB sie sich auch fiir deren Priifung auf Arsenverbindungen eignet.

Bietet somit nach den bisherigen Erfahrungen das neue Reagens
wesentliche Vorteile, so muB doch dringend darauf aufmerksam gemacht
werden, daB seine Anwendung bei der Priifung der folgenden 3 Mittel
einer Modifikation gegeniiber den Angaben des D.A.B. 6 bedarf, bei
den Priifungen nédmlich von Liqu. Ferri sesquichlorati, Ferrum pulve-
ratum, Ferrum reductum. Das erste Priparat sowohl wie die Losungen
der beiden Arten von Eisenpulvern sollen nach Erhitzen mit Natrium-
hypophosphitlésung ,keine braunliche Farbung® zeigen. Die Mi-
schungen zeigen aber durch ihren Gehalt an Ferriverbindungen eine
gelblich braunliche Farbung, die auch nach der Behandlung mit dem
Reagens nicht voéllig verschwindet und naturgemi eine durch Arsen
entstandene Farbung leicht verdeckt. Diese Fiarbung, allein durch die
Ferriverbindung, ist so groB, daB dadurch noch die Anwesenheit von
1 mg Arsen in 1ccm Eisenchloridlésung keine deutliche Arsenreaktion
ergeben soll. Deshalb hat schon G. Looff (Ph. Ztrh. 1890, S. 699) vor-
geschlagen, in diesen Fillen 1 ccm der zu untersuchenden Flissigkeit
durch Kochen mit 0,5 g Zinnchlorir und 2 ccm HCl zu entfirben
und dann erst mit 3 ccm Natriumhypophosphitlosung zu erhitzen. Siehe
dazu noch die Arbeiten von G. Brause: Ph. Z. 1926, S. 1398 und
H. Matthes: Ph. Z. 1926, S. 1509.

Damit also nicht in den genannten Eisenpriparaten ein sehr viel
hoherer Arsengehalt als bisher zugelassen wird, ist es geboten, dafl man
zu der Mischung von 1 ccm der zu untersuchenden eisenhaltigen Fliissig-
keit mit 3 com Natriumhypophosphitlosung etwa 0,5 g (einige Koérn-
chen) kristallisiertes Zinnchloriir bzw. Zinnchlorirlésung q.s. vor der
Zugabe der Natriumhypophosphitlosung zur Aufhellung zusetzt.

Schliellich ist noch folgendes iiber die Firbung zu sagen, die durch
Natriumhypophosphitlésung bei Anwesenheit von Arsenverbindungen
hervorgerufen wird. In einzelnen Fillen, z. B. bei,,Acidum sulfuricum
crudum‘‘ heilt es, es solle nicht eine ,,braune Firbung® eintreten.
Damit ist eindeutig ein gewisser, aber geringer Arsengehalt zugelassen.
Dagegen heiBit es in den allermeisten Fillen beziiglich dieser Probe,
z. B. bei ,,Acidum sulfuricum*, es solle keine ,,dunklere Farbung* ein-
treten. Damit soll ein Arsengehalt ausgeschlossen sein, so weit er
iiberhaupt durch diese Probe erkennbar ist. Das Verbot des Eintritts
einer ,,dunkleren Firbung‘ enthilt aber einen gewissen Widersinn, da
die fast immer farblose Probefliissigkeit nicht ,,dunkler* werden kann.
Deshalb und zwecks ungefihrer Schitzung evtl. vorhandener Arsenmen-
gen sei die Reaktion niher beschrieben, wie sie wirklich durch Natrium-
hypophosphitlésung bei verschiedenen Arsenkonzentrationen entsteht:
Bei dem Gehalt von 0,01 g As in 1 ccm Probefliissigkeit: Schwarzer Niederschlag,

braunliche Fliissigkeit.

Bei dem Gehalt von 0,001 g As in 1 ccm Probefliissigkeit: Schwarzbraunlicher
Niederschlag, rotbraune Fliissigkeit.



Verzeichnis der Reagenzien, die zur Priifung der Arzneimittel erforderlich sind. 105

Bei dem Gehalt von 0,0001 g As in 1 ccm Probefliissigkeit: Braunschwarze Flocken,
rotbraune Flissigkeit.

Bei dem Gehalt von 0,00001 g As in 1 ccm Probefliissigkeit: Gelblicher Schein
der Flissigkeit.

Bei der letztgenannten Konzentration ist noch die Anwesenheit von
Arsen schwach aber deutlich zu erkennen, unter dieser Grenze nicht
mehr deutlich. Es erscheint uns selbstverstindlich, dal, wenn das
Arzneibuch den Eintritt einer ,,dunkleren Firbung‘ verbietet, damit
auch die Erscheinung der schwach gelblichen Farbung nicht zugelassen
ist. Es darf eben keine Féarbung eintreten. Bei Zinnchloriirlsung
lagen die Verhéltnisse ganz dhnlich. — Siehe hierzu auch G. Frerichs,
Ap. Z. 1928, S.610.

Natriumkobaltinitritlésung. Dieses Reagens ist im Artikel
,,Nachweis des Kalium-Ions®, S. 35, besprochen.

Natriumphosphatlésung. Das Reagens ist unverdndert in der
Zusammensetzung geblieben, neuartig ist nur seine Verwendung: Nach
den bisherigen Arzneibiichern wurden Magnesiumverbindungen nach
Zusatz von NH,Cl und NH; mittels Natriumphosphatlésung als Magne-
siumammoniumphosphat nachgewiesen, Kalziumsalze aber mittels
Ammoniumoxalat als Kalziumoxalat. Jetzt ist aber nachgewiesen?,
daB Natriumphosphat bei Gegenwart von Ammoniak ein nicht weniger
scharfes Reagens auf Kalziumsalze ist als Ammoniumoxalat, da das
Filtrat einer mit Ammoniak und Natriumphosphat im UberschuB3 ge-
fillten Kalziumsalzlésung durch Ammoniumoxalat nicht mehr ver-
andert wird. Deshalb ist jetzt die Priifung auf Kalziumsalze mit der
auf Magnesiumsalze vereinigt.

Natriumsulfidlésung. Das D.A.B. 5 lieB zur Prifung der
Arzneimittel auf Verunreinigung mit Schwermetallsalzen Schwefel-
wasserstoffwasser anwenden. Dieses Reagens ist aber auflerordentlich
schlecht haltbar, da sich darin das H,S bekanntlich unter Abscheidung
von Schwefel bald zersetzt. Der gréfte Nachteil bestand darin, daB ein
derart zersetztes Schwefelwasserstoffwasser noch haufig recht intensiv
roch, was leicht dazu fiihrte, daB man das abgeschwichte Reagens be-
nutzte und die wichtige Gegenwart von Schwermetallsalzen iibersah.
Es ist deshalb kein Zweifel, daBl die Einfiihrung des Natriumsulfids in
das D.A.B. 6 einen groBen Vorteil bedeutet. Diese Einfithrung erfolgte
in Anlehnung an einen Vorschlag von L. W. Winkler (Ph. Ztrh. 1924,
S. 314). Uber das Natriumsulfid selbst sagt das Arzneibuch nur:

Natriumsulfid, kristallisiertes Na,S + 9 H,0.

Uber das Aussehen, die Farbe des Salzes usw. ist also nichts gesagt.
Wir machten nun die Beobachtung, daB das Natriumsulfid, urspriing-
lich tadellos farblos geliefert, allmahlich feucht wird und dann bald eine
gelbliche zusammenbackende Kristallmasse bildet. Trotzdem zeigt sich
die Losung dieses verfiarbten Salzes noch fiir vorliegende Zwecke brauch-
bar?2. Man wird deshalb bis zur endgiiltigen Klidrung ein solch gelbliches
Salz zweckm#aBig nicht beanstanden.

! Th. Paul, R. Dietzel, C. Wagner: Archiv 1926, S. 510.
2 J. Herzog und K. Schulze: Ap. Z. 1927, S.1078.
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Uber die Herstellung und die Priifung der Natriumsulfid-
l6sung heit es im D.A.B. 6:

Natriumsulfidlosung.

5 g kristallisiertes Natriumsulfid werden in einer Mischung von 10 ccm Wasser
und 30 ccm Glyzerin geldst. Die Lésung wird in gut verschlossener Flasche
einige Tage lang beiseite gestellt und dann wiederholt durch einen kleinen mit Wasser
angefeuchteten Wattebausch filtriert, wodurch die fiir gew6hnlich zur Ausscheidung
gelangten Ferrosulfidspuren zuriickgehalten werden. Die Lésung ist in kleinen,
etwa 5ccm fassenden Tropfflischchen aufzubewahren.

Eine Mischung von 5cecm Wasser, 3 Tropfen verdiinnter Essigsiure und
3 Tropfen Natriumsulfidlésung darf innerhalb 10 Minuten nicht verindert werden.

Bei der Prifung auf Schwermetallsalze mit Hilfe von Natriumsulfidlésung
ist, wenn nichts anderes vorgeschrieben ist, die Dauer der Beobachtung auf eine
halbe Minute zu beschrianken.

Die Lésung soll also mit hohem Glyzeringehalt bereitet und in kleinen
Tropfflaschchen aufbewahrt werden. Das geschieht, um die Oxydation
zu Natriumpolysulfid und Natriumthiosulfat weitestgehend hintanzu-
halten. (Der Glyzeringehalt verhindert ferner, daB der Glasstopfen
»einkittet‘, er halt das Flischchen gut gebrauchsfihig.) Freilich 1a8t
sich die Oxydation des Na,S nur verzdgern, langsam schreitet sie doch
vorwirts. Das birgt eine gewisse Gefahr in sich. Denn je weiter zersetzt
das Natriumsulfid in der Lésung ist, je schneller scheidet sich in saurer
Losung Schwefel ab, der in seiner weiBlichen Fiarbung mit Zinksulfid
verwechselt werden kann und jedenfalls eine ,Verinderung der
Probefliissigkeit bedeutet, die ,,durch Natriumsulfidlésung nicht
verindert werden soll“. Um diese Gefahr méglichst zu vermeiden,
laBt das Arzneibuch die Priifung im allgemeinen nur in neutraler oder
schwach saurer Losung vornehmen, da mit steigender Wasserstoffionen-
Konzentration die Geschwindigkeit der Schwefelabscheidung rasch zu-
nimmt. Ferner fordert das D.A.B. 6 im vorstehenden Text, daB3 die
Mischung von 5cecm Wasser, 3 Tropfen verdiinnter Essigsiure und
3 Tropfen Natriumsulfidlosung innerhalb 10 Minuten nicht verdndert
werden soll. Hierzu miissen wir freilich bemerken, da8 wir noch kein
Na,S in Hinden hattenl, das, selbst frisch bezogen, sofort nach seiner
Losung diese Probe hielt. Wir miissen deshalb bis auf weitere Erfah-
rungen vorschlagen, es solle verlangt werden, daBl bei dieser Priifung
innerhalb einer Minute keine Verinderung eintrete. SchlieBlich ver-
langt das Arzneibuch, daB bei dieser Prifung auf Schwermetallsalze
mittels Natriumsulfid die Beobachtungsdauer auf eine halbe Minute
beschrinkt werde. Das heifit: Schwermetallsalze werden sich durch
Fallen der entsprechenden Sulfide fast sofort bemerkbar machen; was
aber nach 1/, Minute fillt, ist Schwefel und deshalb bedeutungslos.
Hierzu schlagen wir in Riicksicht auf dltere Natriumsulfidlésungen vor,
dafB die Beobachtungszeit sogar auf 15 Sekunden beschrinkt werde, was
wohl geniigen diirfte.

Spezielle Hinweise in bezug auf Anwendung der Natriumsulfid-
16sung haben wir noch bei einzelnen Artikeln gegeben. Hier sei nur be-
merkt: In einzelnen Fillen, z. B. bei Natriumkarbonat und Natrium-

! J. Herzog u. K. Schulze: 1. c. S. 1079.
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phosphat unterbleibt das Anséiuern mit Essigsdure, damit auch die
Gegenwart von Eisensalzen einen positiven Ausfall der Reaktion
herbeifiihrt?.

NeBlers Reagens. Wiebelitz weist wieder und mit Recht
darauf hin (Ph. Z. 1926, S. 1412), daB das Reagens nach der Vorschrift
von G. Frerichs und E. Mannheim (Ap. Z. 1914, S. 972) schon wegen
der Einfachheit der Herstellung vorzuziehen sei. Die Vorschrift lautet:
2,5 g Kaliumjodid, 3,5 g Quecksilberjodid, 3 g Wasser werden in einem
Kolben oder Arzneiglas von etwa 100 ccm Inhalt zusammengebracht.
Nach der Auflosung des Quecksilberjodids, die ohne Erwérmen in
wenigen Augenblicken erfolgt, werden 100 g Kalilauge (15 Prozent
KOH) zugesetzt, die Losung einige Tage stehen gelassen bis zum Ab-
setzen des geringen Niederschlages, der durch Spuren von Ammoniak
hervorgerufen wird, die in der Kalilauge meistens enthalten sind. Von
dem Bodensatz wird die Losung klar abgegossen.

Salpetersdure, rohe. Auch hier sei dringend darauf hingewiesen,
daB diese Saure frei von Salzsiure sein muBl, deren Abwesenheit das
Arzneibuch leider nicht fordert. Diese Sdure wird ndmlich verwendet
bei der Gehaltsbestimmung von Unguent. Hydrarg. ciner. und Emplastr.
Hydrarg. ciner. und fiibrt falsche Resultate herbei, wenn sie Cl-Ionen
enthalt. Siehe Niheres S. 85.

Starkelosung. Die Vorschrift des D.A.B. 6 ist nicht zweckmafig.
Das betont auch G. Frerichs (Ap. Z. 1928, S. 599). Siehe Néheres S. 49.

Vanadin-Schwefelsdure. Zur Herstellung reibt man das fein-
zerriebene Vanadinsidureanhydrid zweckmaBig mit der Schwefelsdure
an und bringt das Gemisch durch Nachspiilen mit der vorgeschriebenen
Menge Wasser in ein Kélbchen. Durch kurzes Erhitzen auf dem Draht-
netz erreicht man dann vollige Lésung und filtriert, falls erforderlich,
durch Glaswolle.

! Th. Paul, R.Dietzel, C. Wagner: Archiv 1926, S. 507.



Zweiter Teil.

Die speziellen Priiffungsmethoden
des Arzneibuches.

Acetanilidum — Azetanilid
Antifebrin

CeHNH(CO-CH), Mol.-Gew. 135,08

NH: H + ‘“HO 0C-CH, = H,0 + NH-CO-CH,
Aus Anilin +  Essigsiure entsteht unter Wasserabspaltung: Azetanilid.

WeiBe, glinzende Kristallblattchen. Azetanilid ist geruchlos, schmeckt schwach
brennend und ist in etwa 230 Teilen Wasser von 20°, in 22 Teilen siedendem Wasser,
in 4 Teilen Weingeist sowie in 50 Teilen Ather und in 8 Teilen Chloroform 16stich.

Schmelzpunkt 1139 bis 114°.

Beim Erhitzen von 0,1 g Azetanilid mit 5 ccm Kalilauge tritt der Geruch des
Anilins auf; wird die Fliissigkeit nach Zusatz einiger Tropfen Chloroform von neuem
erhitzt, so tritt der widerliche Isonitrilgeruch auf.

Durch Einwirkung der Kalilauge wird Azetanilid in seine Kompo-
nenten gespalten. Es entstehen essigsaures Kalium und Anilin, von denen
letzteres mit Chloroform und Kalilauge das Isobenzonitril liefert, einen
Vertreter der durch widerlichen Geruch charakterisierten Isonitrile:

C:H,NH, + 3KOH + CHCl,; = C{H;-NC + 3KCl + 3H,O0.
85
Isobenzonitril

Werden 0,2 g Azetanilid mit 25 bis 30 Tropfen Salzsiure etwa 2 Minuten
lang gekocht, und wird dann die Losung mit 1 Tropfen verflissigtem Phenol,
5 ccm Wasser und 1 bis 2 cem Chlorkalklésung versetzt, so firbt sich das Gemisch
schmutzig-violettblau; wird alsdann Ammomakﬂusmgkelt im Uberschusse hinzu-
gefiigt, so tritt eine mdlgobla,ue Farbung ein.

Hier liegt wieder eine Identifizierung des durch Salzséure abgespal-
tenen Anilins vor, das mit Phenol unter dem oxydierenden Einfluf§
der Chlorkalklosung das Indophenol bildet O =CsH,=N—C.H,OH,
dessen Alkalisalze blau gefiarbt sind.

Schiittelt man 10 ccm Wasser mit 0,5 g Azetanilid etwa 1 Minute lang, so darf
das Filtrat Lackmuspapier nicht réten (Essigsiure) und darf durch 1 Tropfen ver-
diinnte Eisenchloridlésung (1 + 9) nur gelb gefirbt werden (Anilinsalze, Phenole,
Phenyldimethylpyrazolon). 0,1 g Azetanilid muB sich in 1cem Schwefelsaure
ohne Farbung l6sen (fremde organische Stoffe). Beim Schiitteln von 0,1 g Azetani-
lid mit 1 ccm Salpetersiure darf keine Fiarbung auftreten (Phenazetin und ver-
wandte Stoffe).
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Wiihrend die gesiittigte wiisserige Losung reinen Azetanilids durch
verdiinnte Eisenchloridlésung keine Farbung erleidet, wiirde anwesendes
Antipyrin eine Rétung herbeifithren, Phenole wiirden eine violette und
Anilinsalze eine griinschwarze Farbung bewirken. — Uber die Behandlung
organischer Substanzen mit konzentrierter Schwefelséure siehe ,,All-
gemeinen Teil“ S. 22. — Bei der Behandlung mit Salpetersédure wiirde
etwa vorhandenes Phenazetin in das intensiv gelb gefirbte Nitro-Phen-
azetin iibergefiihrt werden und sich dadurch bemerkbar machen.

0,2 g Azetanilid diirfen nach dem Verbrennen keinen wigbaren Riickstand
hinterlassen.

Acetonum — Azeton
CH,-CO.CH,  Mol.-Gew. 58,05

Klare, farblose, flichtige, leicht entziindbare Fliissigkeit, die sich in Wasser,
Weingeist, Ather und in Chloroform in jedem Verhaltnis 16st. Azeton riecht eigen-
artig und schmeckt brennend.

Siedepunkt 55° bis 56°.

Dichte 0,790 bis 0,793.

Versetzt man 10 ccm der wisserigen Azetonlésung (1 -+ 199) mit 5 cem Nitro-
prussidnatriumlésung und 1 ccm Natronlauge, so fiarbt sich die Mischung rot;
setzt man nun Essigsiure im Uberschusse hinzu, so entsteht eine karminrote
Fiarbung.

Dieselbe Farbreaktion, die auf S. 98 fiir den Nachweis des Azetons
im Weingeist der Tinkturen angegeben ist, liegt hier als Identitits-
bestimmung des Azetons vor. Bemerkt sei hier nur: Die durch Nitro-
prussidnatriumlésung bei Gegenwart von Natronlauge entstandene rote
Fiarbung geht nach Zusatz von iiberschiissiger Essigséure in ein rétliches
Blau iiber, auf das der auf S. 98 gebrauchte Ausdruck ,,violett*
besser zutrifft als die hier benutzte Bezeichnung ,,karminrot®.

Azeton darf Lackmuspapier nicht réten und muf sich im gleichen Raumteil
Wasser klar 16sen. Werden 10 ccm Azeton nach dem Verdiinnen mit 10 ccm
Wasser in einem Glasstopselzylinder mit 2 ccm ammoniakalischer Silberlosung
versetzt, so darf die Fliissigkeit beim Stehen im Dunkeln innerhalb einer halben
Stunde héchstens eine schwach briaunliche Farbung annehmen (Aldehyde).

Die Gegenwart von Aldehyden wiirde hier kenntlich werden durch
die Eigenschaft dieser Stoffe, schon in der Kilte ammoniakalische
Silberlésung zu reduzieren.

Versetzt man 10 ccm Azeton mit 1 Tropfen Kaliumpermanganatlosung, so
darf die Rotfiarbung innerhalb einer Viertelstunde nicht vollstandig verschwinden
(fremde organische Stoffe). Wird die Losung von 1 ccm Azeton in 5 ccm Wasser
in einem weiten Probierrohr mit 2,5 ccm Kaliumpermanganatliosung (1 4 49)
und 0,2 ccm Schwefelsaure gemischt, nach 3 Minuten mit 0,5 ccm gesittigter
Oxalsiurelosung geschiittelt und sodann mit 1cem Schwefelsiure und 5cem
Schiffs Reagens versetzt, so darf innerhalb 3 Stunden keine Blau- oder Violett-
garbung eintreten (Methylalkohol).

Etwa vorhandener Methylalkohol wiirde durch die Kaliumperman-
ganatlésung in Formaldehyd verwandelt werden, der, wie alle Aldehyde,
mit Schiffs Reagens, einer mit Schwefeldioxyd entfirbten, wisserigen
Lésung von Fuchsin, schon in geringen Mengen eine blau-violette
Firbung gibt. Die Oxalsiure dient nur dazu, das nicht verbrauchte
Kaliumpermanganat unschidlich zu machen. Freilich reicht die an-
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gegebene Menge Oxalsiurelésung nicht aus. Es werden zweckmaBig
0,8 bis 1 ccm der gesittigten Oxalsiurelésung angewendet.

Wird eine Mischung von 20 ccm Azeton, 30 ccm Wasser und 10 ccm Normal-
Kalilauge 1 Stunde lang am RiickfluBkiihler erhitzt und hierauf nach Zusatz von
Phenolphthaleinlésung mit Normal-Salzsiure bis zum Verschwinden der Rot-
farbung titriert, so miissen hierzu 10 ccm verbraucht werden (Ester).

Bei Gegenwart von Estern wiirden diese verseift werden, so daB8 dann
Kaliumhydroxyd gebunden und eine geringere Menge !/,-Normal-
Salzséure zum Zuriicktitrieren verbraucht wiirde.

10 ccm Azeton diirfen nach dem Verdampfen keinen wigbaren Riickstand
hinterlassen.

Acetum — Essig

Gehalt 6 Prozent Essigsaure (CHy- CO,H, Mol.-Gew. 60,03).

Durch Essiggiarung oder durch Verdiinnen von Essigsiure mit Wasser er-
haltene, klare, farblose oder schwach gelbliche, sauer riechende und schmeckende
Flissigkeit. Essig wird nach dem Neutralisieren mit Natronlauge durch einige
Tropfen Eisenchloridlésung tiefrot gefarbt.

Bisher war nur der durch Essiggirung erhaltene Essig offizinell,
jetzt ist auch das durch Verdiinnen von Essigsiure gewonnene Priparat
zugelassen. Ersteres Produkt wird fast farblos bis schwach gelblich,
letzteres wird farblos sein. Auch der durch Girung erhaltene Essig
soll klar, d. h. frei von Mikroorganismen sein. — Die nach dem Neu-
tralisieren mittels Natronlauge durch Eisenchloridlosung eintretende
Rotfarbung ist die Identititsreaktion der Essigsiure, herriihrend von der
entstandenen Ferri-Essigsdure-Komplexverbindung, deren Komplex die
tiefrote Farbe eigen ist.

Essig darf durch 3 Tropfen Natriumsulfidlésung nicht verindert werden
(Schwermetallsalze). 20 com Essig miissen nach Zusatz von 0,5ccm Barium-
nitratlésung und 1 ccm !/,-Normal-Silbernitratlésung ein Filtrat geben, das weder
durch Bariumnitrat- noch durch Silbernitratlésung verandert wird (unzulissige
Mengen Schwefelsiure oder Salzsaure). Wird eine Mischung von 2 cem Essig und
2 ccm Schwefelsiure nach dem Erkalten mit 1 ccm Ferrosulfatlosung iiberschichtet,
so darf sich zwischen den beiden Fliissigkeiten keine gefarbte Zone bilden (Sal-
petersiure).

Uber die Priifung auf Schwermetallsalze s. S. 105. — Beziiglich der
Priifungen auf Schwefelsiure bzw. Salzsiure ist eine Héchstgrenze
angegeben fiir die zulassige Menge dieser Verunreinigungen. Nach
G. Frerichs (Ap.Z. 1917, S.114) 148t sich iibrigens die Mischung des
Essigs mit der Bariumnitratlésung und Silbernitratlésung nur klar
filtrieren, wenn sie zum Sieden erhitzt wurde. AuBerdem ist vor dem
Erhitzen ein Zusatz von 10 Tropfen Salpetersiure zweckmaBig.

10 g durch Verdiinnen von Essigsiure erhaltener Essig diirfen nach dem Ver-
dampfen keinen Riickstand hinterlassen; die gleiche Menge durch Essiggirung
gewonnener Essig darf hochstens 0,05 g Riickstand hinterlassen; dieser darf weder
scharf noch bitter schmecken und muB eine alkalisch reagierende Asche hinter-
lassen (freie Mineralsiduren).

Bei der Bestimmung des Riickstandes ist wieder ein Unterschied
gemacht, je nachdem der Essig durch Verdiinnen von Essigsiure oder
durch Gérung hergestellt ist. Ersteres Priparat darf nach dem Ver-
dampfen erklirlicherweise iiberhaupt keinen Riickstand hinterlassen,
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letzteres Préparat nicht einen zu groflen Riickstand. Betrigt dieser
Riickstand mehr als 0,05 g, so wiirde das darauf hindeuten, daBl der
Essig nicht aus reinem Weingeist hergestellt ist; schmeckt der Riick-
stand scharf oder bitter, kann man eventuell auf Zusétze wie spanischen
Pfeffer usw. schliefen. Die aus diesem Riickstand gewonnene Asche
soll alkalisch reagieren, weil bei vorschriftsmafligem, durch Gérung
erhaltenen Essig beim Gliihen in geringen Mengen vorhandenes Kalzium-
und Magnesiumazetat zunichst in Karbonate, dann in Oxyde iiberge-
filhrt werden. Enthilt dagegen der Essig auch nur kleine Mengen
Schwefelsiure oder Salzsdure, so wiirde der Riickstand aus Sulfaten
bzw. Chloriden bestehen und daher nicht alkalisch sein.

Gehaltsbestimmung. Zum Neutralisieren von 10 g Essig miissen 10 ccm
Normal-Kalilauge verbraucht werden, was einem Gehalte von 6 Prozent Essig-

siiure entspricht (1 ccm Normal-Kalilauge = 0,06003 g Essigsiiure, Phenolphthalein
als Indikator).

Die Gehaltsbestimmung beruht auf folgendem:

CH,-CO,H KOH

1 Mol = 60,03 g ¥ 1 Mol = 1000 com 1/,-Normal-KOH ~ CH,COK + H,0,

1 cem !/;-Normal-KOH = 0,06003 g CH,-CO,H.

Bei Anwendung von 10 g Essig und Verbrauch von 10 cem !/,-Normal-
KOH demnach Prozentgehalt: M@gﬁ@ =rund 6 Prozent Essig-

saure.

Acetum pyrolignosum crudum — Roher Holzessig
Gehalt mindestens 8,4 Prozent Essigsaure (CH,-CO,H, Mol.-Gew. 60,03).

Die Angabe ,,Gehalt mindestens 8,4 Prozent Essigséure* ist nicht
ganz korrekt. Richtiger wire ,,Essigsdure und hohere Homologe, auf
Essigséure berechnet‘‘ gewesen. Letztere zum Teil nicht leicht fliichtigen
Séuren bleiben bei der Rektifikation zum entsprechenden Teil zuriick,
so daf sich hieraus die Differenz der beiden Holzessig-Sorten des Arznei-
buches im Sauregehalt erklart (s. Ph. Z. 1926, S. 1296). _

Braune, nach Teer und Essigsidure riechende, sauer und etwas bitter schmek-
kende Fliissigkeit, aus der sich beim Aufbewahren teerartige Stoffe abscheiden.

Mit gleichen Teilen Wasser verdiinnter roher Holzessig darf nach dem Filtrieren
durch Bariumnitratlésung (Schwefelsiure) mcnt sofort verdndert und durch
Silbernitratlésung (Salzsiure) hochstens opalisierend getriibt werden; auch darf
durch 3 Tropfen Natriumsulfidlésung keine Veranderung (Schwermetallsalze) und
durch Kaliumferrozyanidlosung héchstens eine Anderung der Farbe, aber keine
Fallung (unzulissige Menge Eisensalze) hervorgerufen werden.

Bei der Priifung auf Salzsiure darf nur eine sehr bald eintretende
Tritbung (durch Chlorsilber) beriicksichtigt werden, da bei ldngerem
Stehen stets eine Reduktion durch die vorhandenen organischen Sub-
stanzen eintritt.

Gehaltsbestimmung. 10g Holzessig diirfen nach Zusatz von 14 ccm
Normal-Kalilauge Lackmuspapier nicht blauen, was einem Mindestgehalte von

8,4 Prozent Essigsiure entspricht (1 cem Normal-Kalilauge = 0,06003 g Essig-
saure, Lackmuspapier als Indikator).
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Der vom neuen Arzneibuch verlangte Gehalt an Essigsdure ist gegen-
iiber der Forderung des D. A.B. 5 ganz erheblich heraufgesetzt, von min-
destens 6 Prozent auf mindestens 8,4 Prozent. Nach der im Artikel
,Acetum‘ dargelegten Rechnung entspricht:

1 cem !/;-Normal-KOH = 0,06003 g CH;-CO,H.

Bei Anwendung von 10 g Holzessig und Verbrauch von 14 ccm
1/,-Normal-KOH demnach Prozentgehalt:

14-0,06003 - 100
10

Lackmus wird hier als Indikator angewendet, weil der Umschlag
des sonst bei dieser Séure iiblichen Indikators Phenolphthalein in der
stark gefarbten Flissigkeit nicht erkennbar ware. Man fithrt also die
. Tiipfelprobe‘‘ aus, indem man einen Glasstab in die Fliissigkeit taucht
und nur eine kleinste Menge davon auf das Lackmuspapier streicht,
um den Farbumschlag (trotz der dunklen Farbung des Holzessigs) mog-
lichst genau zu erkennen.

und 8,4 Prozent Essigsiure.

Acetum pyrolignosum rectificatum — Gereinigter Holzessig

\Gehalt mindestens 5,4 Prozent Essigsiure (CH,-CO,H, Mol.-Gew. 60,03).

Zur Darstellung des gereinigten Holzessigs wird roher Holzessig der Destil-
lation unterworfen, bis 80 Prozent iibergegangen sind.

Uber den Grund, weshalb im rohen Holzessig mindestens 8,4 Prozent
Essigsdure vorhanden sein sollen, hier nur ,,mindestens 5,4 Prozent,
siehe die erste Anmerkung im Artikel ,,Roher Holzessig*.

Gelbliche, nach Teer und Essigsiure riechende, sauer und etwas bitter schmek-
kende Flussigkeit.

Eine Mischung von 1 cem gereinigtem Holzessig, 9 ccm Wasser, 30 ccm ver-
diinnter Schwefelsdure und 20 ccm Kaliumpermanganatlosung mufl die rote Farbe
innerhalb 5 Minuten vollstindig verlieren. Gereinigter Holzessig darf durch
3 Tropfen Natriumsulfidlésung nicht verindert werden (Schwermetallsalze). Mit
der gleichen Menge Wasser verdiinnt, darf gereinigter Holzessig durch Barium-
nitratlosung (Schwefelsidure) nicht sofort verindert und durch Silbernitratlésung
(Salzsiure) hochstens opalisierend getriibt werden.

Der gereinigte Holzessig mull eine bestimmte Menge empyreu-
matischer Stoffe enthalten, die als solche eine gewisse Menge Kalium-
permanganat zu entfarben imstande sind. Die Forderung des Arznei-
buches hilt aber M. Lefeldt (B. D. Ph. Ges. 1917, S. 157) fiir zu weit-
gehend. Die von ihm selbst hergestellten Praparate entfirbten meist
nicht so stark, wohl aber entfirbte 1 ccm innerhalb 5 Minuten stets
14 cem Kaliumpermanganatlosung. — Wir machten folgende Er-
fahrung: Frische Waren entfirben schnell und stark, setzen aber bald
ab und erfiillen dann nicht mehr voll die Anforderung des D.A.B. 6.

Gehaltsbestimmung. Zum Neutralisieren von 10 g gereinigtem Holzessig
miissen mindestens 9 ccm Normal-Kalilauge verbraucht werden, was einem Min-
destgehalte von 5,4 Prozent Essigsiure entspricht (1 ccm Normal-Kalilauge
= 0,06003 g Essigsiure, Phenolphthalein als Indikator).

Nach der im Artikel ,,Acetum‘‘ dargelegten Rechnung entspricht:
1 ccm 1/,-Normal-KOH = 0,06003 g CH;-CO,H
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Bei Anwendung von 10 g gereinigtem Holzessig und Verbrauch
von 9 cem !/;-Normal-KOH demnach Prozentgehalt:

9. 1 A
0(%)3——09 rund 5,4 Prozent Essigsdure.

Acidum aceticum — Essigsidure
CH;-CO,H  Mol.-Gew. 60,03

Gehalt mindestens 96 Prozent.

Klare, farblose, fliichtige, stechend sauer riechende, auch in starker Ver-
diinnung sauer schmeckende, bei niedriger Temperatur kristallisierende Fliissig-
keit, die in jedem Verhéltnis in Wasser, Weingeist oder Ather léslich ist.

Die wiisserige Losung (1 + 19) wird nach dem Neutralisieren mit Natronlauge
durch einige Tropfen Eisenchloridlésung tiefrot gefarbt.

Dichte hochstens 1,058.

Auffallend erscheint zundchst die Forderung, daB d1e Dichte nicht
iber 1,058 liegen soll. Die Erklarung ist die, daB bei dem Verdiinnen
der Essigsdure mit Wasser nicht eine Erniedrigung der Dichte propor-
tional der Verdiinnung eintritt, sondern daB bei Zusatz von H,O zu-
nichst eine Erh6éhung der Dichte stattfindet, bis die Fliissigkeit ca.
20 Prozent Wasser besitzt. Dann ist wieder ein Fallen zu beobachten,
so daB} eine Saure von etwa 54 Prozent Sduregehalt dieselbe Dichte be-
sitzt wie die offizinelle Essigsdure. Die maligebende Bestimmung des
Séuregehaltes erfolgt daher nicht durch Feststellung der Dichte, son-
dern durch die spitere Titration. Die Feststellung der Dichte ist aber
trotzdem zugleich erforderlich, weil Praparate im Handel sind, die ge-
mif der Titration vorschriftsmaBig zu sein scheinen, aber eine anormale
Dichte zeigen, eine Erscheinung, die auf Verunreinigung durch andere
Sduren (hohere Homologe der Essigsiure) zuiiickzufiihren ist. Im
iibrigen soll auch der nachfolgend angegebene Erstarrungspunkt einen
geniigenden Gehalt an Essigsdure verbiirgen

Erstarrungspunkt nicht unter 9,5°.

Erhitzt man eine Mischung von 1 ccm Essigsdure und 3 ccm Natriumhypo-
phosphitlésung eine Viertelstunde lang im siedenden Wasserbade, so darf sie keine
dunklere Farbung annehmen (Arsenverbindungen). Die wasserige Losung (1 + 19)
darf weder durch Bariumnitratlésung (Schwefelsidure), noch durch Silbernitrat-
16sung (Salzsdure), noch durch 3 Tropfen Natriumsulfidlésung (Schwermetall-
salze) verdndert werden. Wird 1 ccm Essigsidure mit einer Losung von 2 g Natrium-
karbonat in 10 ccm Wasser und mit 5 ccm Quecksilberchloridlésung eine halbe
Stunde lang im siedenden Wasserbad erhitzt, so darf weder Triibung noch Ab-
scheidung eines Niederschlags eintreten (Ameisenséure, Azetaldehyd). Eine
Mischung von 6 ccm Essigsaure, 14 ccm Wasser und 1 ccm Kaliumpermanganat-
lésung darf die rote Farbe innerhalb 1 Stunde nicht verlieren (schweflige Séure,
empyreumatische Stoffe, Ameisensiure).

Uber die Priifung auf Arsenverbindungen s. S. 102, iiber die Priifung
auf Schwermetallsalze s. S. 105. — Sehr wichtig ist die Priifung auf
Ameisensdure, die zuweilen als Verfilschungsmittel gefunden ist, aber
auch als geringe Verunreinigung vorkommt, weil sie bei der trockenen
Destillation des Holzes entsteht. Nach dem D.A.B.5 wurde auf diese
Sdure nur mittels der letztgenannten Kaliumpermanganatprobe ge-
priift. Weil aber diese Probe nicht geniigend empfindlich, wurde noch
die vorhergehende Priifung mittels Quecksilberchlorid eingefiihrt, die

Herzog-Hanner, Priifungsmethoden. 3. Aufl, S
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noch etwa 0,02 Prozent Ameisensidure erkennen lassen soll und in
folgender Weise verlduft:
H.CO,H + 2 HgCl, = Hg,Cl, + CO, + 2 HCI.

Die Ameisensidure bildet also aus Quecksilberchlorid entsprechende
Mengen Kalomel und ruft so eine Triibung oder gar Abscheidung
hervor. Ahnlich verlauft die Reaktion bei Gegenwart von Azetal-
dehyd:

CH,-CHO -+ 2 HgCl, + H,0 = Hg,Cl, 4+ CH;-CO,H + 2 HCL.

Azetaldehyd ist in letzter Zeit zuweilen als Verunreinigung in der
synthetisch aus Azetylen iiber Azetaldehyd hergestellten Essigsaure
nachzuweisen.

Gehaltsbestimmung. Etwa 1 g Essigsidure wird in einem Koélbchen mit ein-
geriebenem Glasstopfen genau gewogen und mit Wasser auf etwa 20 ccm verdiinnt.
Zum Neutralisieren dieser Mischung miissen fiir je 1g Essigsaure mindestens
16 ccem Normal-Kalilauge verbraucht werden, was einem Mindestgehalte von
96 Prozent Essigsiure entspricht (1 cem Normal-Kalilauge = 0,06003 g Essig-
sidure, Phenolphthalein als Indikator).

Uber die genaue Wigung einer ungefihr angegebenen Gewichts-
menge s. S. 1. — Nach der im Artikel ,,Acetum‘‘ dargelegten Rech-
nung entspricht:

1 cem !/,-Normal-KOH = 0,06003 ¢ CH;-CO,H.

Bei Anwendung von 1g Essigsiure und Verbrauch von 16 ccm
1/;-Normal-KOH demnach Prozentgehalt:

16-0,06003-100

1 =rund 96 Prozent Essigsiure.

Acidum aceticum dilutum — Verdiinnte Essigsdure

Gehalt 29,7 bis 30,6 Prozent Essigsiure (CH;-CO,H, Mol.-Gew. 60,03).

Klare, farblose, fliichtige, sauer riechende und schmeckende Flissigkeit.

Eine Mischung von verdiinnter Essigsiure und Wasser (1 + 5) wird nach dem
Neutralisieren mit Natronlauge durch einige Tropfen Eisenchloridlésung tiefrot
gefarbt.

Dichte 1,037 bis 1,038.

Erhitzt man eine Mischung von 3 cem verdinnter Essigsiure und 3 ccm
Natriumhypophosphitlésung eine Viertelstunde lang im siedenden Wasserbade,
so darf sie keine dunklere Farbung annehmen (Arsenverbindungen). Die wisserige
Lésung (1 4 5) darf weder durch Bariumnitratlésung (Schwefelsaure), noch durch
Silbernitratlésung (Salzsaure), noch durch 3 Tropfen Natriumsulfidlésung (Schwer-
metallsalze) verindert werden. Werden 3 ccm verdiinnte Essigsiure mit einer
Lésung von 2 g Natriumkarbonat in 10 ccm Wasser und mit 5 cem Quecksilber-
chloridlssung eine halbe Stunde lang im siedenden Wasserbad erhitzt, so darf weder
Tritbung noch Abscheidung eines Niederschlags eintreten (Ameisensdure, Azetal-
dehyd). Eine Mischung von 20 ccm verdiinnter Essigsiure und 1 ccm Kalium-
permanganatlosung darf die rote Farbe innerhalb 1 Stunde nicht verlieren (schwef-
lige Saure, empyreumatische Stoffe, Ameisensiure).

Sieheiiber diese Priifungen die Anmerkungen im vorstehenden Artikel.

Gehaltsbestimmung. Zum Neutralisieren von 5 g verdiinnter Essigsidure
diirfen nicht weniger als 24,7 und nicht mehr als 25,5 ccm Normal-Kalilauge ver-
braucht werden, was einem Gehalte von 29,7 bis 30,6 Prozent Essigsaure entspricht
(1 ccm Normal-Kalilauge = 0,06003 g Essigsidure, Phenolphthalein als Indikator).
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Nach der im Artikel ,,Acetum‘ dargelegten Rechnung entspricht:
1 cem !/,-Normal-KOH = 0,06003 g CH;-CO,H.

Bei Anwendung von 5 g verdiinnter Essigsdure und Verbrauch von
24,7 bis 25,5 ccm 1/;-Normal-KOH demnach Prozentgehalt:

24,7 (bis 25,5) 25’52&%00—3-'}90-=rund 29,7 bis 30,6 Prozent Essigsiure.

ZweckmiBig sind ,,etwa 5 g verdiinnte Essigsiure’* auf der ana-
lytischen Waage genau zu wigen (s. S. 1).

Acidum acetylosalicylicum — Azetylsalizylsidure
Aspirin (E. W.)
0(CO-CHy) 1]
\CO,H [2)
WeiBe Kristallniddelchen oder Bliattchen von schwach siuerlichem Geruch und
Geschmacke. Azetylsalizylsiure 16st sich in etwa 300 Teilen Wasser und in 20 Teilen

Ather, leicht in Weingeist, Natronlauge oder Natriumkarbonatlosung. Die wisserige
Losung rotet Lackmuspapier.

Die Azetylsalizylsaure ist ein Ester der Salizylsdure, in der die phe-
nolische Hydroxyl-Gruppe azetyliert ist:

OOH - OO-CO-CHS

CsH. Mol.-Gew. 180,06

CO,H CO,H
Salizylsaure Azetylsalizylsaure.

Threr Zusammensetzung nach zerfillt die Azetylsalizylsdure bei
dem spéter vorgeschriebenen Verseifen in Salizylsdure und Essigsiure.
Erstere wird durch die Reaktion mittels FeCl; und den Schmelzpunkt
nachgewiesen, letztere durch Uberfiihrung in Essigither mittels ,,wenig*
Weingeist und Schwefelsiure. Es soll wenig Weingeict verwendet
werden, damit nicht gréflere Mengen bei dem Vorhandenscin der gerin-
gen Anteile von Essigsdure und entstehendem Essigither den Geruch
des letzteren verdecken.

Schmelzpunkt nicht unter 135°.

Zur Bestimmung des Schmelzpunkts wird das Bad vor dem Hineinbringen des
Schmelzpunktréhrchens zunéchst auf etwa 125° und dann mit so grofer Flamme

weiter erhitzt, daB zur Steigerung der Temperatur um je 1° hochstens 10 bis
15 Sekunden erforderlich sind.

Auf S. 4ff. ist geschildert, daB man im allgemeinen bei den Schmelz-
punktsbestimmungen beim Erhitzen insofern sehr vorsichtig sein muf,
als man die Temperatur, sobald dieselbe etwa 10° unterhalb des zu
erwartenden Schmelzpunktes liegt, sehr langsam steigern muB, derart,
daf} zur Temperaturerh6hung um je 1 ° mindestens eine halbe Minute er-
forderlich ist. Beachtet man diese Vorsicht nicht, so tritt allgemein Uber-
hitzung und Ablesung eines zu hohen Schmelzpunkts ein. Zugleich aber
war dort gesagt, dall eine Ausnahme dieser Regel beileicht zersetzlichen
Substanzen stattfindet, die, lingere Zeit unterhalb ihres Schmelzpunkts
bzw. nahe ihrem Schmelzpunkt erhitzt, dadurch eine Spaltung erleiden,
so daBl man dann nicht den normalen Schmelzpunkt, sondern den
niedrigeren Zersetzungspunkt abliest. Die leicht zersetzliche Azetyl-

|*
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salizylsdure fallt unter diese Ausnahmen. Deshalb ist vorstehend aus-
driicklich gefordert, daB man hier von etwa 1259 an die Temperatur
derart regelt, dal die Steigerung um 1° hochstens 10 bis 15 Sekunden
beansprucht. Zum SchluB der Bestimmung soll also die Schnelligkeit
des Erhitzens gegen das iibliche MaB etwa verdreifacht werden. Aber
selbst bei dieser Vorsicht ist der Schmelzpunkt der Azetylsalizylsédure
kein scharfer, genau bestimmbarer. Deshalb lautet auch die Forderung
(weniger exakt als sonst) ,,Schmelzpunkt nicht unter 135°¢, wobei zu
bedenken ist, dal auch bei guten Handelswaren schon unter 1359 ein
gewisses Sintern eintritt; nur zu ,,durchsichtigen Trépfchen® darf die
Substanz nicht unter 135° zusammengeflossen sein.

Zusammenfassend sei also folgendes gesagt: Die Bestimmung falit
nicht eindeutig aus. Trotzdem erscheint sie fiir die Beurteilung der
Azetylsalizylsdure von nicht zu unterschiatzendem Wert unter Beriick-
sichtigung des Folgenden: Gegen Ende der Bestimmung muf} mit der
geforderten Schnelligkeit die Temperatur erhéht werden. Sintert sodann
die Substanz bei etwa 1279 und ist bei etwa 1329 bereits geschmolzen,
so ist der Schmelzpunkt entschieden zu niedrig, die Ware zu verwerfen.
Die Schmelzpunktsbestimmung leistet also wesentliche Dienste bei Fest-
stellung minderwertiger Waren. Ein nicht so eindeutiges Resultat
ergibt sie fiir die Entscheidung, ob eine Ware besonders gut ist oder nicht.
Denn ob man den Schmelzpunkt zu 133 ° bzw. 134 ° bis 135° festzusetzen
hat, hangt gréBtenteils von der Art des Erhitzens ab. Bleibt das Resul-
tat zweifelhaft, so ist es zweckmiaBig, in demselben Schwefelsdurebad
neben der zu untersuchenden Substanz eine Probe zweifellos guter Saure
zu erhitzen und zu beobachten. Nur darf das Vergleichsobjekt nicht etwa
zu alt sein; denn auch gute Pridparate zersetzen sich bei langerem
Lagern. — Ubrigens schreibt das Arzneibuch, um zu langes Erhitzen
und damit unzweckméafiges Zersetzen der Substanz zu vermeiden,
noch vor, daB erst in das auf etwa 125° vorgewadrmte Schwefelsdurebad
das gefiillte Schmelzréhrchen gebracht werde. Bei Anwendung dieser
Vorsichtsmafiregel haben wir freilich in unseren Laboratorien keine
Anderung des Resultates feststellen kénnen.

Kocht man 0,5 g Azetylsalizylsiure mit 5 ccm Natronlauge 3 Minuten lang und
fiigt nach dem Erkalten 10 ccm verdiinnte Schwefelsiure hinzu, so scheidet sich
unter voriibergehender, schwacher Violettfarbung ein weiler, kristallinischer, aus
Salizylsaure bestehender Niederschlag aus. Dieser schmilzt, nachdem man ihn mit
wenig Wasser gewaschen und dann getrocknet hat, bei etwa 157 0; seine wisserige
Losung wird durch Eisenchloridldsung violett gefirbt. Die von dem Niederschlag
abfiltrierte Flissigkeit riecht nach Essigsiure und beim Kochen mit wenig Wein-
geist und Schwefelsiure nach Essigither.

Versetzt man die kalt bereitete Losung von 0,1 g Azetylsalizylsdure in 5 ccm
Weingeist mit 20 ccm Wasser, so darf unmittelbar nach dem Hinzufiigen von
1 Tropfen verdinnter Eisenchloridlésung (1 + 24) nur eine sehr schwache Violett-
farbung auftreten (Salizylsiure). 2 g Azetylsalizylsiure werden mit 5 cem einer
Mischung aus gleichen Raumteilen Ather und Petrolather kriftig geschiittelt,
worauf die Flissigkeit in ein Schélchen filtriert wird; nach dem freiwilligen Verdun-
sten des Losungsmittels wird der Riickstand mit 5 ccm Wasser in ein Probierrohr
gespiilt, gut durchgeschiittelt und filtriert. Das Filtrat darf sich nach Zusatz von
1 Tropfen verdiinnter Eisenchloridlésung (1 + 24) nur schwach violett firben
(durch Oxal-, Wein-, Zitronensiure verdeckte Salizylsiure).
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Diese Priifung ist von der grofiten Wichtigkeit, weil die Giite der
Azetylsalizylsaure von der Abwesenheit freier Salizylsiure abhingt.
Zu bemerken ist zu dieser Priifung des Arzneibuches, daf} sie durch die
Verdiinnung der Eisenchloridlésung (1 + 24) ganz auerordentlich scharf
ist. Diese strenge Anforderung ist einerseits notwendig, weil nur bei
Verdiinnung der Eisenchloridlésung eine durch freie Salizylsdure hervor-
gerufene geringe violette Firbung deutlich auftritt, wihrend unverdiinnte
Eisenchloridlésung durch ihre gelbe Eigenfarbe (zumal bei Gegenwart
von Alkohol) ein schwaches Violett verdeckt. Die Verdiinnung der
Eisenchloridlésung ist also geboten, wenn man ein klares Bild erhalten
will. Umgekehrt fiihrt die Scharfe der Methode zu der Tatsache, dafl
auch die besten Azetylsalizylsduren des Handels (Aspirin miteinbegriffen)
bei dieser Priifung nicht eine véllig negative Reaktion geben, sondern
dabei einen ganz geringen violetten Schein zeigen, der sich im Reagenz-
glas bemerkbar macht, wenn man es von oben nach unten beobachtet,
also durch eine moglichst tiefe Fliissigkeitsschicht hindurchsieht. Dabei
bleibe es unentschieden, ob diese minimalen Spuren freier Salizylsiure
schon in dem Priparat vorhanden waren oder sich vielmehr erst
beim Losen gebildet haben. Denn Azetylsalizylsdure ist auferst leicht
verseifbar. Deshalb darf eine durch FeCl, auftretende stérkere Farbung
auch nur sofort nach Anstellung der Probe in Betracht gezogen werden.
Nach kurzer Zeit wird sich durch teilweise Verseifung immer eine in-
tensivere Violettfirbung bemerkbar machen. — Diese Priifung auf freie
Salizylsdure wird aber nach dem D.A.B. 6 noch einmal mit einer ge-
wissen Modifikation wiederholt. Die Reaktion der freien Salizylsiure
kann nimlich durch Zusatz gewisser Stoffe betriigerisch ,maskiert*,
d. h. verdeckt werden. Hauptsichlich werden fiir diesen Zweck Oxal-,
Wein-, Zitronensidure benutzt. Das Arzneibuch 148t daher die Azetyl-
salizylsdure mit einer bestimmten Menge gleicher Raumteile Ather
und Petrolither ausschiitteln, wobei die genannten Zusatzmittel un-
gelost bleiben, freie Salizylsidure aber besonders leicht gelost wird. Dann
filtriert man die Losung ab, 1aB8t das Losungsmittel verdunsten und
priift die zuriickbleibende, so von eventuellen Maskierungsmitteln
befreite Azetylsalizylsiure wiederum in der angegebenen Weise auf freie
Salizylsdure bzw. unzulissige Anteile derselben.

Wird 1 g Azetylsalizylsiure mit 20 ccm Wasser 5 Minuten lang geschiittelt,
so darf das Filtrat weder durch 3 Tropfen Natriumsulfidlésung (Schwermetall-
salze), noch durch Silbernitratlésung (Salzsaure), noch durch Bariumnitratldsung
(Schwefelsiure) verindert werden. .

0,2 ¢ Azetylsalizylsaure dirfen nach dem Verbrennen keinen wigbaren
Riickstand hinterlassen.

Acidum agaricinicum — Agarizinsiure
Agaricinum
CH, - C(OH)-CH.C,sHy,
CO0,H CO,H CO,H
Die Agarizinsiure ist, wie auch obige Formel besagt, als eine Zitro-
nensiure aufzufassen, in die substituierend der Zetyl-Rest (C,sHjs)
eingetreten ist.

+1Y,H,0  Mol.-Gew. 443,3
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WeiBes, geruch- und geschmackloses, kristallinisches Pulver, wenig léslich in
kaltem Wasser, Ather oder Chloroform, leicht léslich in heiBer Essigsidure und in
heiBem Terpentinéle. Agarizinsiure quillt in heiBem Wasser auf und 16st sich in
siedendem Wasser zu einer klaren, stark schaumenden Flissigkeit, die Lackmus-
papier rétet und sich beim Erkalten triibt. Agarizinsdure 16st sich in etwa 180
Teilen Weingeist von 20° und in 10 Teilen siedendem Weingeist. Die Losung von
Agarizinsaure in Kalilauge oder Ammoniakflissigkeit ist klar und schiumt stark
beim Schiitteln.

Bei 100° getrocknete Agarizinsdure schmilzt bei etwa 140°. Bei stirkerem Er-
hitzen verkohlt sie unter AusstoBung weier Dimpfe und Entwickelung des Ge-
ruchs nach verbrennenden Fettsiuren.

Beim Kochen von 0,1 g Agarizinsiure mit 10 ccm verdiinnter Schwefelsidure
erhélt man eine triibe Fliissigkeit, aus der sich beim Stehen im siedenden Wasser-
bad olartige Tropfen abscheiden, die beim Erkalten kristallinisch erstarren.

Die olartigen Tropfen, die sich hier abscheiden und beim Erkalten
kristallinisch erstarren, bestehen nach Ernst Schmidts Lehrbuch
aus Stearinsiure.

0,2 g Agarizinsidure diirfen nach dem Verbrennen keinen wégbaren Riickstand
hinterlassen.

Acidum arsenicosum — Arsenige Séaure

As,O, Mol.-Gew. 395,84

Gehalt mindestens 99 Prozent.

Farblose, glasartige, amorphe oder weiBe, porzellanartige, kristallinische Stiicke
oder daraus bereitetes, weiles Pulver.

Die kristallinische arsenige Siure verfliichtigt sich beim langsamen Erhitzen
in einem Probierrohr, ohne vorher zu schmelzen, und gibt ein in glasglinzenden
Oktaedern oder Tetraedern kristallisierendes Sublimat. Die amorphe Siure ver-
fliichtigt sich in unmittelbarer Nahe des Schmelzpunkts, so da man ein begin-
nendes Schmelzen wahrnehmen kann. Beim Erhitzen auf Kohle verfliichtigt sich
arsenige Saure unter Verbreitung eines knoblauchartigen Geruchs.

Léslichkeit und Auflésungsgeschwindigkeit in Wasser sind bei der amorphen
arsenigen Saure groBer als bei der kristallinischen. Die gesattigte Losung der amor-
phen arsenigen Siure ist nicht bestindig, es scheidet sich allméahlich die weniger
losliche, kristallinische arsenige Saure ab. Die kristallinische Séure 16st sich sehr
langsam in etwa 55 Teilen Wasser von 209, etwas schneller in 15 Teilen siedendem
Wasser. Aus der heil gesdttigten Losung scheidet sich beim Abkiihlen die iiber-
schiissige Saure nur sehr langsam ab.

Arsenige Siure 16st sich bei gelindem Erwirmen in 10 Teilen Ammoniak-
flissigkeit; diese Losung darf nach Zusatz von 10 Teilen Wasser durch iberschiis-
sige Salzsiure nicht gelb gefirbt oder gefillt werden (Arsentrisulfid).

Vorhandenes Arsentrisulfid wiirde bei der Behandlung mit Ammo-
niakfliissigkeit unter Bildung von Ammoniumsulfarsenit und Ammo-
niumarsenit in Losung gehen:

As,S; + 6 NH,-OH = (NH,);AsS; + (NH,);As0, + 3 H,0.

Aus dieser Losung wiirde iiberschiissige Salzsiure das Arsentri-
sulfid wieder ausscheiden:

(NH,);AsS, + (NH,);As0, + 6 HCl = As,S; + 6 NH,CI + 3 H,0.

Ubrigens 1ost sich As,0, in Ammoniakfliissigkeit erst beim Erwér-
men. Liegt das Priparat in Pulverform vor, so verreibt man 0,5 g mit
5 g Ammoniakfliissigkeit in einem Reagenzglase mittels eines Glasstabes
und erwidrmt dann kurze Zeit im Wasserbade. Eine ganz geringe Trii-
bung, ein ,,Schleier in der Losung sollte zugelassen werden.
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Gehaltsbestimmung.. Etwa 1 g gepulverte arsenige Saure wird genau ge-
wogen und mit 1 g Kaliumbikarbonat in einem MeBkélbchen von. 100 ccm Inhalt
in 5 ccm Wasser unter Erwirmen gelost; die Losung wird auf.100 ccm aufgefiillt.
10 ccm dieser Losung werden mit 2 g Natriumbikarbonat, 20 ccm Wasser und eini-
gen Tropfen Stirkelosung versetzt und mit. 1/,,-Normal-Jodlésung bis zur blei-
benden Blaufarbung titriert. Fiirje 0,1 g arsenige Siure miissen hierbei mindestens
20 cem 1/,p-Normal-Jodlésung verbraucht werden, was einem Mindestgehalte von
99 Prozent arseniger Saure entspricht (1 cem !/,,-Normal-Jodlosung = 0,004948 g
arsenige Saure, Stiarkelosung als Indikator).

Diese jodometrische Gehaltsbestimmung der arsenigen Séure ist
auf S. 91 im Prinzip ausfiihrlich geschildert worden; s. dort. Hier sei
nur kurz wiederholt: Jod oxydiert nach folgender Formel As,O; zu As,O;,
indem es selbst zu HJ reduziert wird:

As,0, + 4 H,0 + 4 J, > 2 As,0; + 8 HJ.

Damit die Reaktion quantitativ erfolgt, muBl die entstandene Jod-
wasserstoffsdure unschédlich, d.h. die Losung alkalisch gemacht
werden, was in diesem Falle durch Natriumbikarbonat geschieht. —
Die Berechnung ist dabei folgende: Da nach obiger Gleichung 8 Jod
dazu gehoren, um 1 As,O4 (Mol.-Gew. 395,84) zu Arsenséure zu oxydieren,
so ergibt sich:

1 As,Oq . 4 J, B
1 Mol = 395,84 g 8 Grammaquivalent
1 cem !/)-Normal-Jodlésung = 0,004948 g As,Og.

= 8000 ccm !/,-Normal-Jodlésung,

Bei Anwendung von 0,1 g As,O; und Verbrauch von 20 cem 1/,
Normal-Jodlgsung demnach Prozentgehalt:

20-0,004948-100
L()(())?ig_zrund 99 Prozent As,O.

Acidum benzoicum — Benzoesidure
C,H;-CO,H  Mol.-Gew. 122,05

Hier hat das D.A.B. 6 eine grundlegende Anderung eintreten lassen:
Durch die Angabe, daB die Benzoeséiure ,,weille‘‘, seidenartig glanzende
Blattchen . .. bilden soll, vor allem durch die nachstehende Forderung des
scharfen Schmelzpunkts von 1229, ist eindeutig gesagt, dal} jetzt statt
der bisherigen gefirbten, mit brenzlichen Substanzen beladenen, durch
Sublimation aus Harz gewonnenen Siure die chemisch reine Benzoe-
sdure offizinell ist, so daB jetzt fiir pharmazeutische Zwecke jedenfalls
nur das synthetisch erhaltene Produkt verwendet werden wird.

WeiBe, seidenartig glinzende Blattchen oder nadelformige Kristalle, 16slich
in etwa 270 Teilen Wasser von 209, leicht loslich in siedendem Wasser, in Wein-
geist, Ather, Chloroform und in fetten Olen.

Schmelzpunkt 122°.

Benzoesiure ist mit Wasserddampfen fliichtig. Beim Erhitzen in einem Probier-
rohr schmilzt Benzoesiure zu einer fast farblosen Fliissigkeit und sublimiert dann.
UbergieBt man 0,2 g Benzoesiure mit 20 ccm Wasser und 1 ccm Normal-Kalilauge,
schiittelt haufig um, filtriert nach einer Viertelstunde und fiigt zu dem Filtrat
1 Tropfen Eisenchloridlosung hinzu, so entsteht ein hellrotlichbrauner Nieder-
schlag.
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Die Alkalibenzoate geben nach Zusatz von Eisenchloridlésung einen
volumingsen, hellrétlichbraunen, ,,zimtfarbenen Niederschlag von
Eisenoxydbenzoat. Damit nun die zu priifende Losung des Benzoats
wirklich neutral, nicht etwa alkalisch ist und dann Eisenoxydhydrat
ausfillt, wird bei dieser Identititsbestimmung ein UberschuB von Benzoe-
séure verwendet und dieser UberschuB abfiltriert.

Wird 0,1 g Benzoesiure in 10 ccm Wasser durch Erwirmen gelést, so darf das
erkaltete Gemisch 0,1 ccm Kaliumpermanganatlésung nicht sofort entfarben
(Zimtséure).

Bei vorsichtiger Oxydation wird eventuell vorhandene Zimtsiure
schnell in Phenylglyzerinsaure C.H,-CH(OH)-CH(OH)-CO,H ver-
wandelt, so daB die rote Farbe der zugesetzten Kaliumpermanganat-
lésung sofort verschwindet. — Erst bei stirkerer Oxydation werden
Benzaldehyd bzw. Benzoesdure gebildet:

CgH;-CH: CH-CO,H + 2 0, = CgH;-CHO + 2 CO, + H,O0.

In einem trockenen Probierrohr reibt man 0,1 g Benzoesédure und 0,5 g gelbes
Quecksilberoxyd mit Hilfe eines Glasstabs gleichmiBig zusammen und erhitzt
das Gemisch unter stindigem Drehen des Probierrohrs iiber einer kleinen Flamme.
Sobald die hierbei eintretende Gasentwickelung und die Glimmerscheinung voriiber
ist, 148t man abkiihlen, setzt 10 ccm verdiinnte Salpetersiure hinzu, erwirmt bis
nahe zum Sieden und filtriert. Das Filtrat darf durch Silbernitratlésung héchstens
opalisierend getriibt werden (Chlorbenzoesiuren).

Es wird jetzt, wie schon in der ersten Anmerkung dieses Artikels
gesagt ist, pharmazeutisch die synthetisch hergestellte Benzoesiure ver-
wendet, die meist aus Toluol iiber Benzylchlorid oder Benzalchlorid oder
Benzotrichlorid dargestellt wird und daher haufig Verunreinigungen durch
organische Chlorverbindungen! enthilt. Deshalb vorstehende Priifung,
die auf demselben Prinzip beruht wie der Nachweis von organisch gebun-
denem Chlor ; sieheim Allgemeinen Teil S. 69. Es wird namlich die Benzoe-
sdure verbrannt und das hierbei in Salzsiure umgewandelte Cl durch
Silbernitrat nachgewiesen. Freilich findet hier eine wichtige Modifikation
statt: Als Verbrennungsagens der Benzoesidure dient HgO, das seinen
Sauerstoff schon bei recht maBiger Hitze an die Sdure abgibt; es ent-
steht dann bei Gegenwart von Chlorverbindungen Sublimat, das bei
der auBerordentlichen Bildungstendenz des HgCl, schon bei geringsten
Halogenspuren sich bilden wird. Das gebildete Sublimat wird dann durch
AgNO; nachgewiesen. In der Originalarbeit (E. Wende, Ap. Z. 1914,
S.1572) heil3t es freilich auch ausdriicklich: ,,Rasche und hohe Er-
hitzung ist durchaus zu vermeiden, da hierbei der Reagier-
rohrinhalt verspriiht. — Aus den Worten des D. A.B. 6, da8 bei
dieser Priifung eine opalisierende Triibung entstehen darf, kann nicht
geschlossen werden, daBl damit ein geringer Chlorgehalt zugelassen ist.
Denn auch bei der Priffung des gelben Quecksilberoxyds (das hier be-
nutzt wird) auf Salzsdure darf sich eine opalisierende Triibung zeigen.

0,2 g Benzoesiure diirfen beim Erhitzen keinen wigbaren Riickstand hinter-
lassen. Vor Licht geschiitzt aufzubewahren.

1 Deren Chlor nicht als Ion vorliegt und sich daher nicht unmittelbar durch
AgNO; nachweisen laBt.
2 Veranlaft durch E. Rupp.
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Acidum boricum — Borsiure
H,BO, Mol.-Gew. 61,84

Farblose, glinzende, schuppenférmige, fettig anzufiihlende Kristalle oder
weilles, kristallinisches Pulver. Beim Erhitzen von Borsiaure auf ungefihr 75° findet
allmahlich eine Gewichtsabnahme unter Bildung von Metaborsidure statt; diese
schmilzt bei etwa 160° unter weiterem Wasserverluste zu einer glasigen Masse,
die bei starkem Erhitzen unter Aufblahen und allméihlicher Abgabe ihres gesamten
Wassers in Borsidureanhydrid iibergeht.

Beim ersten schwachen Erhitzen geht also die Borséure (wenigstens
zum Teil) in Metaborsaure iiber:

H,BO, = HBO, + H,0,

wahrend bei dem darauf folgenden starken Erhitzen das Ganze in
Borsidureanhydrid verwandelt wird:

2 HBO, = B,0; + H,0.

Borsaure 16st sich in 22 Teilen Wasser von 20° und in 3 Teilen siedendem Wasser,
in 25 Teilen Weingeist sowie in etwa 5 Teilen Glyzerin.

Die wasserige Losung (1 + 49) firbt nach Zusatz von Salzsiure Kurkumapapier
beim Eintrocknen braunrot. Diese Farbung geht beim Befeuchten mit Ammoniak-
flissigkeit in Griinschwarz iiber. Lésungen von Borsidure in Weingeist verbrennen
mit griingesdumter Flamme.

Bei der letztgenannten Identitétsprobe entsteht der Borsaureithyl-
ester, der mit der charakteristischen, griingesdéumten Flamme verbrennt.
Am besten fithrt man die Probe so aus: In ein Reagenzglas gibt man eine
Messerspitze Borsdure, dann etwa 2 ccm Schwefelsdure und allméah-
lich ca. 5 cem Weingeist. Hierauf erhitzt man vorsichtig die schon
heiBe Flissigkeit zum Sieden und nihert dann der Flamme die ent-
stehenden Déampfe, die, nunmehr Feuer fangend, den griinen Flammen-
saum schon zeigen. Noch besser gelingt die Probe, wenn man Methyl-
alkohol statt des Athylalkohols verwendet, da der Borsiduremethylester,
noch leichter verdampfend, die Reaktion deutlicher zeigt.

Die wasserige Losung (1 + 49) darf weder durch 3 Tropfen Natriumsulfid-
lésung (Schwermetallsalze), noch durch Bariumnitratlésung (Schwefelsaure) oder
Silbernitratlosung (Salzsiure), noch nach Zusatz von Ammonjakfliissigkeit durch
Natriumphosphatlosung (Kalzium-, Magnesiumsalze) verindert werden; nach Zu-
satz einiger Tropfen Salzsiure darf die Losung durch 0,5 ccm Kaliumferrozyanid-
l6sung nicht sofort geblaut werden (Eisensalze). Wird ein Gemisch von 0,5 g Bor-
saure und 2 ccm Schwefelsiure mit 1 ccm Ferrosulfatlésung iiberschichtet, so darf
sich zwischen den beiden Flissigkeiten keine gefiarbte Zone bilden (Salpetersaure,
salpetrige Siaure).

Uber die Priifung mittels Natriumsulfid s. S. 105. — Nach dem
D.A.B. 5 wurde die Priifung auf Kalziumsalze und die auf Magnesium-
salze gesondert vorgenommen, die erstere durch Ammoniumoxalat,
also Bildung von Kalziumoxalat, die letztere durch Natriumphosphat
nach Zusatz von Ammoniak, eventuell auch Ammoniumchlorid, also
Bildung von Magnesiumammoniumphosphat. Es ist jetzt festge-
stelltl, daB bei der zweiten Reaktion, also durch das Hinzufiigen von
Ammoniak und Natriumphosphat auch Kalziumsalze derart weit-
gehend als Kalziumphosphat ausgefillt werden, daB3 das Filtrat durch

1 Th. Paul, R. Dietzel, C. Wagner: Archiv 1926, S. 510.
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Ammoniumoxalat nicht mehr verandert wird. Deshalb wurden im
D.A.B. 6 die Priifungen auf Magnesiumsalze und Kalziumsalze, wo
méglich, vereint. — Uber die Priifung auf Eisensalze s. S. 102.

Acidum chromicum — Chromséiure
CrO, Mol.-Gew. 100,01
Braunrote, stahlglinzende, an der Luft zerflieBliche, in Wasser leicht lésliche
Kristalle.

Die wisserige Losung (1 + 9) ist gelbrot und entwickelt beim Erwarmen mit
Salzsaure Chlor.

Bei dieser Identititsreaktion wird die Salzsdure zu Chlor oxydiert:
2 CrO, + 12 HCl = 2 CrCl; + 3Cl, + 6 H,0 .

Die Losung von 0,1 g Chromséure in 10 ccm Wasser darf nach Zusatz von 1 ccm
Salzsiure durch Bariumnitratlésung nicht sofort verindert werden (Schwefel-
sdure).

GemiB der Darstellung der Chromséure (aus Kaliumdichromat und
Schwefelsiure) ist diese Verunreinigung in unerlaubtem MafBe nicht zu
selten, daher die Priifung besonders aufmerksam anzustellen.

Wird 1g Chromsiure gegliiht und das entstandene Chromoxyd mit 10 ccm
Wasser ausgezogen, so darf der nach dem Verdampfen des Filtrats hinterbleibende
Riickstand hochstens 0,01 g betragen (Alkalisalze).

Beim Erhitzen schmilzt Chromsiure zunichst unter geringer Ver-
fliichtigung, gibt dann Sauerstoff ab und zerfillt anfangs in schwarzes
chromsaures Chromoxyd Cr,0, - CrO,, das dann bei lingerem Gliihen
(das unter allen Umstinden auszufiihren ist) in das dunkelgriine, in
Wasser unlosliche Chromoxyd iibergeht:

4 CrO, = 2 Cr,03 + 3 0,.

Die Chromsiure ist aullerordentlich hygroskopisch, daher sorgsam
vor Feuchtigkeit geschiitzt aufzubewahren.

Acidum citricum — Zitronensiure
CH, - C(OH)-CH,
CO,H CO,H CO,H

Farblose, durchscheinende, sauer schmeckende Kristalle, die bei etwa 30° zu
verwittern beginnen und beim Erhitzen auf dem Platinblech erst schmelzen,
dann unter Bildung stechend riechender Dampfe verkohlen. Zitronensiure 15st
sich in 0,6 Teilen Wasser, in 1,5 Teilen Weingeist und in 50 Teilen Ather.

Erhitzt man 5 cem Zitronensaurelosung (1 4 99) mit 1 ccm Quecksilbersulfat-
16sung zum Sieden und gibt dann einige Tropfen Kaliumpermanganatlésung (1 +- 49)
hinzu, so tritt Entfirbung ein, und es entsteht ein weiBer Niederschlag.

Vorstehende Identititsreaktion ist die nach Denigés. Sie beruht
darauf, daB Zitronensiure, sobald sie mit oxydierenden Substanzen
wie Kaliumpermanganat zusammengebracht wird, unter Entfirbung

CH, - 002H> ib bt
iiberge
\CH, - CO,H gent,
die mit Quecksilbersulfat den angegebenen weiBlen Niederschlag bildet.

H,0 Mol.-Gew. 210,08

des Permanganats in Azetondikarbonséure <CO
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Wird 1g zerriebene Zitronensidure in einem mit Schwefelsaure gereinigten
Probierrohr mit 10 ccm Schwefelsdure 1 Stunde lang im Wasserbad auf 80° bis
90° erhitzt, so darf sich die Flissigkeit nur gelb, aber nicht braun oder schwarz
firben (Weinsdure). Die wisserige Losung (1 4 9) darf weder durch Bariumnitrat-
losung (Schwefelssure) innerhalb einer halben Stunde, noch nach anniherndem
Neutralisieren mit Ammoniakflissigkeit durch Ammoniumoxalatlésung (Kalzium-
salze) verandert werden. Wird die Losung von 1 g Zitronenséure in 10 ccm Wasser
mit 5 ccm verdiinnter Kalziumchloridlésung versetzt, so darf innerhalb 1 Stunde
keine Verinderung eintreten (Oxalsiure).

Bei der Priifung auf Weinsdure ist eine gewisse Vorsicht geboten:
Man zerreibt zundchst zweckmiBig eine gréBlere Menge Saure (in einem
besonders mit Schwefelsidure gereinigten Moérser) und entnimmt hiervon
1 g zur Priffung. Dann mufl man wahrend des einstiindigen Erhitzens
darauf achten, daBl nicht Staub oder sonstige Verunreinigungen in das
Reagenzglas gelangen. Wird dann die Fliissigkeit bereits innerhalb
einer Stunde dunkler als sattgelb, so liegt der Verdacht auf Weinséure
vor. — Die Priifung auf Oxalsdure ist neu aufgenommen und sehr wich-
tig. Nach Merck kann man iibrigens auch die Priifung auf Weinsiure
mit der auf Oxalsdure vereinen: Eine Losung von 1 g Zitronensdure in
2 ccm Wasser darf nach Zusatz von 10 Tropfen Kaliumazetatlosung
(Liq. Kal. acet.) und 5 ccm Weingeist auch nach zweistiindigem Stehen
keine Ausscheidung zeigen. Weinsaure gibt hierbei Kaliumbitartrat,
Oxalsdure saures Kaliumoxalat.

Die mit 12 ccm Ammoniakfliissigkeit versetzte Losung von 5 g Zitronenséaure
in 10 ccm Wasser darf durch 3 Tropfen Natriumsulfidlésung nicht dunkler gefirbt
werden als eine Mischung von 10 ccm verdiinnter Bleiazetatlésung, die in 550 ccm
0,1 ccm Bleiazetatlosung enthalt, und 3 Tropfen Natriumsulfidlésung (unzulassige
Mengen Blei- und Kupfersalze). Die Beobachtung ist in 2 gleich weiten und bis
zur gleichen Hohe gefiillten Probierrohren vorzunehmen.

Diese Priifung auf Kupfer, Blei ist gegeniiber der des D.A.B. 5
praziser gestaltet. Nach der fritheren Forderung sollte die Priifungs-
flussigkeit durch H,S ,,nicht oder héchstens schwach gelb gefarbt
werden‘‘. Jetzt ist nach vorstehender Vorschrift eine Vergleichsfliissig-
keit zur Kennzeichnung der maximalen Verfarbung herzustellen. Jedoch
liegt hier eine Unklarheit der Arzneibuch-Angabe vor, die zu Irrtiimern
fiilhren kann und bei der betreffenden Stelle im Artikel Acidum
tartaricum auseinandergesetzt ist. Siehe dort.

0,2 g Zitronensaure diirfen nach dem Verbrennen keinen wéigbaren Riickstand
hinterlassen. :

Acidum diaethylbarbituricum — Diathylbarbitursaure
Veronal (E. W.), Didthylmalonylharnstoff
HN—CO

|
Oé C(C,H;), Mol.-Gew. 184,11
HIl‘I—CO
Zur Erklirung der Bezeichnung Diathylmalonylharnstoff und zur

Kennzeichnung der Reaktionen sei die Zusammensetzung des Veronals
durch folgende Formeln abgeleitet :
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H CO,H CH CO0C,H,  HHN
N L TN B TNCo

+ H
B COH  CHY \CO.;.QQ?,H.@._.......E.'HN/

w
Malonsdure  Diathylmalonsiure- -+ Harnstoff
didthylester

CH;, CO-HN
=" > >CO + 2 C,H,0H.
C,H CO-HN

Diathylmalonylharnstoff

Farblose, durchscheinende, geruchlose Kristallblittchen von schwach - bit-
terem Geschmacke. Diithylbarbitursiure 16st sich in etwa 170 Teilen Wasser
von 20° und in 17 Teilen siedendem Wasser, leicht in Weingeist, Ather oder Natron-
lauge, schwer in Chloroform. Die wisserige Losung rotet Lackmuspapier.

Das Priparat 16st sich leicht in Natronlauge, weil es den Charakter
einer schwachen Séure zeigt, also mit Alkalien leichtlésliche Salze bil-
det. So ist Medinal das Mono-Natriumsalz der Diathylbarbitursiure:

C,H,_  _CO-NaN
C,H,~ C<co.nN ~C0-

Schmelzpunkt 190° bis 191°.

Werden 0,05 g Diathylbarbitursiure mit 0,2 g getrocknetem Natriumkarbonat
gemischt und in einem Probierrohr vorsichtig erhitzt, so tritt ein eigenartiger
Geruch auf und dariibergehaltenes, mit Wasser angefeuchtetes Lackmuspapier
wird gebliut.

Bei vorsichtigem Erhitzen mit Na,COj, zerfallt Diathylbarbitursiure
in Didthylessigsaure [(C,H;), - CH - CO,H], Kohlendioxyd und Ammo-
niak, welch letzteres dann das Lackmuspapier bliut.

Der Geruch der Diithylessigsiure dhnelt dem ranziger Butter.

Die Lésung von 0,01 g Diathylbarbitursiure in 2 ccm Wasser gibt mit 1 Tropfen
einer Losung von 0,1 g Quecksilberoxyd in 10 Tropfen Salpetersiure einen weiBen,
in Ammonjakfliissigkeit l6slichen Niederschlag.

Diese Identitiatsbestimmung beruht auf der Fillbarkeit des Harn-
stoffs und seiner Derivate durch salpetersaure Quecksilberoxydlésung.
Hierbei ist jedoch ein UberschuB des Quecksilbersalzes zu vermeiden,
nur der vorgeschriebene eine Tropfen der Lésung zu verwenden !

0,1 g Diathylbarbitursiure mu8 sich in 1,5 cem Natriumkarbonatlosung (1 + 9)
losen (Diathylazetylharnstoff); aus dieser Losung wird die Diithylbarbitursiure
nach dem Ansduern mit verdiinnter Schwefelsiure unverindert wieder ausgeschie-
den. Kocht man 0,1 g Disthylbarbitursiure mit 10 ccm Wasser, so muB die nach
dem Erkalten abfiltrierte Flussigkeit Lackmuspapier schwach réten; je 2 ccm des
Filtrats diirfen durch Bromwasser (fremde organische Stoffe) nicht getriibt und
durch 1 Tropfen Silbernitratlosung (Salzsiure) und darauffolgenden Zusatz von
1 Tropfen Bariumnitratlosung (Schwefelsiure) nicht verindert werden. 0,1.g
Diéathylbarbitursaure muB sich in 1 ccm Schwefelsiure ohne Farbung lésen. 0,1 g
Diathylbarbitursiure darf sich beim Schiitteln mit 1 ccm Salpetersiure nicht fir-
ben (fremde organische Stoffe).

Die erste Reinheitspriifung dieses Abschnittes beruht auf folgendem :
Bei nicht ordnungsgeméfBer Darstellung des Priaparates geht die Kon-
densation so vor sich, daB nur die eine Karboxylgruppe der Diathyl-
malonséure in Reaktion tritt, wihrend aus der anderen Karboxyl-
gruppe Kohlensaure abgespalten wird. Es wird dann nicht die zyklische
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Diathylbarbitursidure gebildet, sondern in offener Kette der Diathyl-
azetylharnstoff, der sich in Natriumkarbonatlésung nicht lost:
NH, COOH NH,
| I |
CO 4+ CCH), = CO + H0 + CO,
| | |
NHH ___ COOH NH - 00 - CH(C,Hj),
Diathylazetylharnstoff

0,2 g Diathylbarbitursaure dirfen bei vorsichtigem Erhitzen nicht verkohlen
und nach dem Verbrennen keinen wigbaren Riickstand hinterlassen.

Acidum formicicum — Ameisensiure

Gehalt 24 bis 25 Prozent wasserfreie Ameisensiure (H-CO,H, Mol.-Gew.
46,02).

Klare, farblose, fliichtige Fliissigkeit, die stechend, nicht brenzlich riecht
und auch in starker Verdiinnung sauer schmeckt. Ameisensiure ist in jedem
Verhiltnis mit Wasser oder Weingeist mischbar.

Dichte 1,057 bis 1,060.

Ameisensiure gibt mit Bleiessig einen weilen, kristallinischen Niederschlag.
Erhitzt man das Gemisch von 1 ccm Ameisensiure, 5 ccm Wasser und 1,5 g gelbem
Quecksilberoxyd unter wiederholtem Umschwenken im siedenden Wasserbade,
so scheidet sich allmahlich unter Gasentwicklung graues Quecksilber ab.

Die volumindsen Kristalle, die Ameisensiure mit Bleiessig gibt,
bestehen aus Bleiformiat. — Die Reduktion des Quecksilberoxyds
beruht auf folgendem:

Bekanntlich nimmt die Ameisensiure unter den Fettsduren eine
Ausnahmestellung ein durch ihre reduzierende Wirkung, die dadurch
erkliart wird, daB die Saure ihrer Konstitution nach nicht nur als solche,
sondern auch zugleich als Aldehyd aufzufassen ist:

Karboxylgruppe ¢——0 ! =  C=—O  Aldehydgruppe.
- . - OH: ~OH

Sattigt man die Losung der Ameisensdure mit gelbem Quecksilber-
oxyd, so bildet sich zundchst nach Formel I: Merkuriformiat.

I 2H-COH + HgO — (H.CO,),Hg + H,0.
Merkuriformjat
Dieses geht langsam bei gewohnlicher Temperatur, schneller bei
schwachem Erhitzen unter Gasentwickelung nach Formel II iiber in:

Merkuroformiat, das sich unter solchen Bedingungen in schénen weilen
Kristallen intermedidr ausscheidet.

II. 2[(H-CO,),Hg]— (H.CO,),Hg, + CO, + CO + H,0.

Merkuroformiat

Erhitzt man nunmehr weiter, so scheidet sich nach Formel LT unter
starker Gasentwickelung schlieBlich das metallische Hg ab:

IIL. (H.CO,),Hg, — Hg, + CO, + CO +H,0.
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Da die Vorgénge II und III ineinander iibergehen, werden sie ge-
wohnlich in der einen Formel 1V zusammengezogen dargestellt:

IV. (H.CO,),Hg— Hg -+ CO, + CO + H,0.

Wird das Erhitzen des so erhaltenen grauen Quecksilbergemisches im siedenden
Wasserbade so lange fortgesetzt, bis keine Gasentwickelung mehr stattfindet,
so darf das Filtrat Lackmuspapier nicht roten (Essigsiure).

Diese Priifung auf Essigsdure kniipft sich sehr zweckmi8ig an die im
vorhergehenden Abschnitt vorgeschriebene Identitdtsbestimmung an.
Man verwendet jetzt die vorher erhaltene Mischung, in der sich unter
Gasentwicklung das graue Quecksilber abgeschieden hat, nur setzt man
dieses Erhitzen so lange im Wasserbade fort, bis keine Gasentwickelung
mehr stattfindet, was etwa 30 Minuten in Anspruch nimmt! Dann ist
eben die gesamte Ameisensiure zersetzt, die Reaktion des Filtrats bei
einwandfreiem Préparat neutral. Ist aber Essigsiure zugegen, so hat
sich Merkuriazetat gebildet, das saure Reaktion zeigt.

Die Mischung von 1 ccm Ameisensiure und 5 cem Wasser darf nach Zusatz
einiger Tropfen Salpetersaure weder durch Bariumnitratlésung (Schwefelsaure),
noch durch Silbernitratlésung (Salzsiure), noch nach dem anniahernden Neutrali-
sieren mit Ammoniakfliissigkeit durch verdiinnte Kalziumchloridlésung (Oxalsiure)
oder durch 3 Tropfen Natriumsulfidlésung (Schwermetallsalze) verindert werden.

Gehaltsbestimmung. Etwa 5g Ameisensiure werden genau gewogen,
mit 20 ccm Wasser verdiinnt und mit Normal-Kalilauge bis zum Farbumschlage
titriert. Hierzu miissen fiir je 5 g Ameisensdure 26,1 bis 27,2 ccm Normal-Kali-
lauge verbraucht werden, was einem Gehalte von 24 bis 25 Prozent Ameisensiure
entspricht (1 cem Normal-Kalilauge = 0,04602 g Ameisensiure, Phenolphthalein
als Indikator).

Uber die genaue Wigung einer ungefahr angegebenen Menge s. S. 1.
— Die Gehaltsbestimmung entspricht folgendem Vorgang:
- HCOH ., KOH
1 Mol =46,02¢ ' 1 Mol = 1000 ccm /,-Normal-KOH
1 cem 1/,-Normal-KOH = 0,04602 g Ameisensiure.
Bei Anwendung von 5 g Ameisensidure und Verbrauch von 26,1 bis
27,2 cem /;-Normal-KOH demnach Prozentgehalt:
26,1 (bis 27,2):0,04602:100 _
5

= H-CO,K + H,0,

=rund 24 bis 25 Prozent Ameisensiure.

Die titrierte neutrale Losung darf nicht brenzlich oder stechend riechen
(Akrolein).

Acidum gallicum — Gallussidure
C,H,(OH),-CO,H [1,2,3,5] + H,0  Mol.-Gew. 188,06

Farblose oder schwach gelblich gefirbte Nadeln. Gallussaure 16st sich in etwa
85 Teilen Wasser von 20°, leicht in siedendem Wasser, in etwa 6 Teilen Weingeist,
in 12 Teilen Glyzerin, schwer in Ather.

Die kalt gesittigte wisserige Losung rotet Lackmuspapier, reduziert ammonia-
kalische Silberlésung und nimmt nach Zusatz von 1 Tropfen Fisenchloridlésung
eine blauschwarze Farbe an.

Die heifl bereitete wisserige Losung (1 + 19) muB farblos oder darf hochstens
schwach gelb gefarbt sein. Die kalt gesittigte wisserige Losung darf durch
eine Losung von EiweiB oder weiBem Leim (Gerbsaure) nicht gefallt und nach Zu-
satz von Salzsiure durch Bariumnitratlosung (Schwefelsdure) nicht getribt
werden.
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Auf Schwefelsdure soll Gallussidure gepriift werden, weil sie mittels
derselben aus Tannin bereitet wird. Ferner wiirde unzersetztes Tannin,
im Gegensatz zu Gallussiure, Eiweill oder weiflen Leim féllen.

0,2 g Gallussiure diirfen durch Trocknen bei 1009 hochstens 0,02 g an Gewicht
verlieren und nach dem Verbrennen keinen wigbaren Riickstand hinterlassen.
Vor Licht geschiitzt aufzubewahren.

Acidum hydrochloricum — Salzsiure
Chlorwasserstoffsiure

Gehalt 24,8 bis 25,2 Prozent Chlorwasserstoff (HCl, Mol.-Gew. 36,47).

Klare, farblose, stechend riechende, beim Erhitzen vollstindig fliichtige Fliis-
sigkeit. Die mit Wasser verdiinnte Salzsaure gibt mit Silbernitratlosung einen wei-
Ben, kasigen, in Ammoniakflissigkeit loslichen Niederschlag. Beim Erwéarmen von
Salzsdure mit Braunstein entwickelt sich Chlor.

Diese Identitiatsbestimmungen sind in ihrer Absicht klar. Salz-
séure gibt mit Silbernitrat den weiflen, kisigen, in Ammoniakflissigkeit
léslichen Niederschlag von Silberchlorid und entwickelt beim Erwérmen
mit Braunstein Chlor nach folgendem Vorgang:

MnO, + 4 HCI = MnCl, + Cl, + 2 H,0.

K.Enz (Sidd. Ap.Z. 1918, S. 208) weist darauf hin, daB vollige Farb-
losigkeit hier nicht verlangt werden darf. In gréBerer Schicht ist diese
Flissigkeit stets etwas gelb bis gelbgriinlich, ohne daB eine Blaufarbung
durch Kaliumferrozyanid eintritt. — Versetzt man die unverdiinnte
Salzsdure tropfenweise mit AgNO,-Losung, so 1st sich das entstandenc
AgCl zunédchst wieder in der starken Saure auf und fillt erst nach dem
Verdiinnen mit Wasser endgiiltig aus; deshalb 148t das D.A.B.6 zur
Identitatsbestimmung mit Wasser verdiinnte Salzséure anwenden.

Dichte 1,122 bis 1,123.

Eine Mischung von 1 cem Salzsiure und 3 cem Natriumhypophosphitlésung
darf nach viertelstiindigem Erhitzen im siedenden Wasserbade keine dunklere
Farbung annehmen (Arsenverbindungen). Die mit Ammoniakfliissigkeit neutra-
lisierte wasserige Losung (1 + 5) darf nach Zusatz von 3 Tropfen verdiinnter
Essigsaure weder durch 3 Tropfen Natriumsulfidlésung (Schwermetallsalze) sofort,
noch durch Bariumnitratlosung (Schwefelsiure) innerhalb 5 Minuten verandert
werden.

Uber die Priifung mittels Natriumhypophosphitlésungs. S. 102, iiber
die mittels Natriumsulfidlosung s. S.105.

Bei letzterer Priffung mittels Natriumsulfidlosung findet insofern
cine Ausnahme statt, als die Beobachtungszeit nicht wie sonst auf
eine halbe Minute ausgedehnt ist. Nur eine sofortige Veranderung ist
verboten.

Die wisserige Losung (1 + 5) darf Jodzinkstirkelosung nicht sofort blauen
(Chlor) und nach Zusatz von Jodlésung bis zur schwach gelblichen Farbung durch
Bariumnitratlésung innerhalb 5 Minuten nicht verindert werden (schweflige Séure).

Die wisserige Losung (1 4 5) darf durch 0,5 ccm Kaliumferrozyanidlésung nielit
sofort geblaut werden (Eisensalze).

H.Wiebelitz (Ph.Z.,1912, S.382) weist darauf hin, dafl dasD.A.B. 4
die Losung von gelbem Blutlaugensalz frisch bereiten lie3, da alte Losun-
gen leicht durch Blaufarbung einen groBeren Eisengehalt vortduschen.
Erhilt man also mit der vorratigen Losung des Blutlaugensalzes eine
unerlaubte Reaktion auf Eisen, so muf man vor einer Beanstandung
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jedenfalls die Priifung mit- frisch bereitetem Reagens wiederholen
(s. S. 102).

Gehaltsbestimmung. Etwa 5g Salzsiure werden in einem Kélbchen mit
eingeriebenem Glasstopfen, das etwa 25 ccm Wasser enthilt, genau gewogen. Die
Mischung wird mit Normal-Kalilauge neutralisiert. Hierber miissen fiir je 5g
Salzsiure 34,0 bis 34,5 ccm Normal-Kalilauge verbraucht werden, was einem Ge-
halte von 24,8 bis 25,2 Prozent Chlorwasserstoff entspricht (1 ccm Normal-Kali-
lauge = 0,03647 g Chlorwasserstoff, Methylorange als Indikator).

Der Vorgang bei der Gehaltsbestimmung ist folgender:
HCl1 KOH
1Mol = 36,47g 1 Mol = 1000 com ¥/,-Normal-KOH
1ccm 1/,-Normal-KOH = 0,03647 g HCI .
Bei Anwendung von 5 g Salzsdure und Verbrauch von 34,0 bis 34,5ccm
1/,-Normal-KOH demnach Prozentgehalt:

34 (bis 34’5);.)0’03647'IOO=rund 24,8 bis 25,2 Prozent HCI.

= KCl + H,0,

Acidum hydrochloricum dilutum — Verdiinnte Salzsiure

Gehalt 12,4 bis 12,6 Prozent Chlorwasserstoff (HCl, Mol.- Gew. 36,47).

Dichte 1,059 bis 1.061.

Gehaltsbestimmung. Etwa 5 g verdiinnte Salzsidure werden in einem Kolb-
chen mit eingeriebenem Glasstopfen, das etwa 25 ccm Wasser enthilt, genau ge-
wogen. Die Mischung wird mit Normal-Kalilauge neutralisiert. Hierbei miissen
fir je 5 g verdiinnte Salzsiure 17,0 bis 17,3 ccm Normal-Kalilauge verbraucht
werden, was einem Gehalte von 12,4 bis 12,6 Prozent Chlorwasserstoff entspricht
(1 ccm Normal-Kalilauge = 0,03647 g Chlorwasserstoff, Methylorange als Indi-
kator).

Titration und Ausrechnung wie bei Acidum hydrochloricum.

Acidum lacticum — Milchsidure
CH,-CH(OH).CO,H Mol.-Gew. 90,05
Gehalt annihernd 90 Prozent Gesamtsiure, davon etwa 72 Prozent freie
Saure, berechnet als Milchsaure.
Hier wird (scheinbar im Gegensatz zu der vorstehend angegébenen
Formel) von ,,Gesamtsdure‘ und ,,freier Siure gesprochen. Siehe dar-
iiber die Anmerkung nach der Gehaltsbestimmung.

Klare, farblose oder schwach gelbliche, fast geruchlose, sirupdicke, rein sauer
schmeckende, hygroskopische Fliissigkeit, die in Wasser, Weingeist oder Ather
in jedem Verhéltnis 16slich ist.

Dichte 1,206 bis 1,216.

Beim Erwirmen von 1 Tropfen Milchsidure mit 10 ccm Kaliumpermanganat-
losung entwickelt sich der Geruch des Azetaldehyds. Milchsiure verbrennt mit
schwach leuchtender Flamme.

Die Entstehung des Azetaldehyds aus Milchsdure durch Behandlung
mit Kaliumpermanganat erklirt sich nach folgender Gleichung:

CH,-CH(OH)-CO,H — CH4;-CHO + H-CO,H.
N a2
Azetaldehyd Ameisensédure

Die abgespaltene Ameisensidure ergibt nunmehr oxydiert Kohlen-
saure und Wasser.
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Milchsdure darf bei gelindem Erwirmen nicht nach Fettsauren riechen. Wird
in einem mit Schwefelsiure gereinigten Glase Milchsiaure mit Schwefelsiure, die
beide zuvor auf etwa 5° abgekiihlt werden, unterschichtet, so darf an der Be-
rithrungsstelle der beiden Sauren innerhalb einer Viertelstunde héchstens eine
schwach gelbliche Zone entstehen (Zucker).

Schon im zweiten Abschnitt des Artikels wurde die Milchséure als
fast geruchlos charakterisiert. Hierzu muf gesagt werden, daB ein
duBerst geringer eigentiimlicher Geruch jedem Priparate eigen ist.
Doch darf die Milchsdure nicht nach ,,Fettsauren‘ (vor allem Butter-
sdure und Essigsdure) riechen. Verstiarkt wird diese Priifung noch durch
die Forderung, daB ein derartiger Geruch auch beim gelinden Erwérmen
nicht auftreten soll. Hierzu wird man am besten eine Probe der Saure
im offenen Becherglas auf dem Wasserbade erwirmen und die Geruchs-
probe anstellen. — Bei der Priifung auf Zucker ist gemi8 den Anfor-
derungen des Arzneibuches erstens darauf zu achten, daf das Reagenz-
glas gut mit Schwefelsaure gereinigt ist, da zweitens ,,beide‘ Fliissig-
keiten, also Milchsdure wie Schwefelsaure auf ca. 5° abgekiihlt sind.
Denn auch die reinste Milchsidure zeigt bei dieser Probe oberhalb der
Temperatur von ca. 20° eine gelbbraune Schichtzone.

Die wasserige Losung (1 + 9) darf weder durch 3 Tropfen Natriumsulfid-
lésung (Schwermetallsalze), noch durch Bariumnitratlésung (Schwefelsiure),
noch durch Ammoniumoxalatléosung (Kalziumsalze), noch nach Zusatz von einigen
Tropfen Salpetersiure durch Silbernitratlosung (Salzsiure) verindert werden.
Die weingeistige Losung (1 + 9) darf durch 5 Tropfen Kaliumazetatlésung nicht
getriibt werden (Weinsdure). Die mit Ammoniakfliissigkeit schwach iibersittigte
wiisserige Losung (1 + 9) darf durch einige Tropfen verdinnte Kalziumchlorid-
losung nicht getriibt werden (Oxalsaure). Wird 1 cem Milchséiure in einem Probier-
rohr in 2 ccm Ather eingetropft, so muf eine voriibergehend entstehende Triibung
spatestens nach Zugabe des zehnten Tropfens verschwinden; bei weiterem Zu-
tropfen mufl die Mischung klar bleiben (Mannit, Glyzerin).

Vorstehende Reinheitspriifungen sind in ihrer Absicht klar. Hin-
gewiesen sei nur darauf, dal die bisherige, sehr ungenaue Probe auf
Weinssure mittels Kalkwasser dadurch ersetzt ist, daB jetzt die wein-
geistige Losung mit Kaliumazetatlosung versetzt werden soll, die schon
evtl. in geringen Anteilen vorhandene Weinsiaure als Weinstein ausfillen
wiirde. :

Wird 1 g Milchsiure in einem Porzellantiegel vorsichtig erhitzt, so muB sie bis
auf einen geringen Ansatz von Kohle verbrennen (Weinsdure, Zitronensiure,
Zucker); beim Gliihen darf hichstens 0,001 g Riickstand hinterbleiben.

Gehaltsbestimmung. Etwa 5 g Milchsiure werden in einem MeBkolbchen
genau gewogen und mit Wasser auf 100 ccm verdiinnt. 40 ccem dieser Mischung
werden in einem Kolbchen aus Jenaer Glas nach Zusatz von einigen Tropfen
Phenolphthaleinlésung mit Normal-Kalilauge neutralisiert. Hierbei miissen fiir
je 2 g annihernd 16 ccm Normal-Kalilauge verbraucht werden, was einem Gehalte
von etwa 72 Prozent freier Siaure entspricht. Die neutralisierte Fliissigkeit wird mit
weiteren 5 ccm Normal-Kalilauge versetzt, 5 Minuten' lang auf dem Wasserbad
erwarmt und mit Normal-Salzsiaure bis zum Verschwinden der Rotfiarbung titriert.
Hierauf werden 2 ccm Normal-Salzsiure hinzugefiigt. Nachdem die Mischung
2 Minuten lang auf dem Wasserbad erwarmt worden ist, wird der UberschuB an
Saure mit Normal-Kalilauge zuriicktitriert.

Der Gesamtverbrauch an Normal-Kalilauge, vermindert um den Gesamt-
verbrauch an Normal-Salzsiure, mufl annihernd 20 ccm betragen, was annahernd
90 Prozent Gesamtsiure, berechnet als Milchsaure, entspricht (1 ccm Normal-
Kalilauge = 0,09005 g Milchsidure, Phenolphthalein als Indikator).

Herzog-Hanner, Priifungsmethoden. 3. Aufl, 9
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Die Milchséure erleidet beim Konzentrieren bis zu einem gewissen
Grade eine Wasserabspaltung (Anhydridbildung), so daB in dem offi-
zinellen Praparat auller etwa 60 Prozent freier Milchsiure

(I) CH,.CH(OH)-CO,H
noch rund 30 Prozent Milchsdureanhydrid vorhanden sind, welch letz-

teres zum iiberwiegenden Teil, vielleicht sogar ausschlieflich aus Laktyl-
milchsdure, auch Dimilchsiure genannt, besteht:

(II) CH,-CH(OH)CO,-CH-CO,H

CH,
Es sind also hier 2 Molekiile Milchsiure unter Abspaltung von
1 H,O esterartig zusammengetreten. — Die Gehaltsbestimmung ver-

lauft nun in 2 Phasen: In der ersten wird auf kaltem Wege eine Neutrali-
sation der vorhandenen freien Siure vorgenommen, in der zweiten
wird durch Erwdrmen mit einer bestimmten Menge iiberschiissiger
1/,-Normal-Kalilauge das Anhydrid, der Ester, verseift und gemif
der Menge des verbrauchten KOH die Menge des vorhanden gewesenen
Anhydrids festgestellt. Es mufl aber wohl beachtet werden, da8 in
der ersten Phase, der Neutralisation bei Zimmertemperatur, nicht nur
die freie Milchséure (I) abgesiattigt wird, sondern auch die Laktylmilch-
sdure (II), da ja letztere die eine Karboxylgruppe noch frei enthalt,
nur die andere Karboxylgruppe verestert. Das Arzneibuch macht aber
keine genaueren Angaben dariiber, wieweit diese erste Neutralisation
sich auf freie Saure oder das Anhydrid bezieht. Es 1iBt einfach bei
dieser Neutralisation, wie iibrigens auch bei der folgenden Verseifung,
das Resultat auf freie Milchsdure berechnen. In diesem Sinne schreibt
es bei der ersten Phase, der Neutralisation, vor, da8 ,,fiir je 2 g Milchsaure
annéhernd 16 ccm !/;-Normal-Kalilauge verbraucht werden, was einem
Gehalte von etwa 72 Prozent freier Siure entspricht.” Die Berechnung
verlauft so:
CH,-CH(OH).CO,H KOH
1 Mol =90,05¢ + 1 Mol = 1000 ccm 2/,-Normal-KOH
= CH,-CH(OH)-CO,K -+ H,0,
1cem !/,-Normal-KOH = 0,09005g Milchséure.

Bei Anwendung von 2 g Milchsdure und Verbrauch von 16 ccm
1/,-Normal-KOH demnach Prozentgehalt:

16.0,09005-100

3 =72 Prozent Milchsiure.

Nunmehr tritt die zweite Phase ein, die Verseifung des Anhydrids
durch Erwirmen mit erneut zugesetzter, iiberschiissiger 1/,-Normal-
Kalilauge. Biese Verseifung erfolgt aber nicht nach dem iiblichen Ver-
fahren, sondern nach der auf besonderen Vereinbarungen beruhenden
»Milchséure-Untersuchungsmethode 1911 (s. Ch. Ztg. 1911, S. 1027).
Nach erfolgter Verseifung wird namlich der UberschuB8 an 1/,-Normal-
-Kalilauge mit 1/;-Normal-Salzsiiure zuriicktitriert und nach Zusatz
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von weiteren 2 ccm !/,-Normal-Salzsiure die Mischung nochmals
2 Minuten lang auf dem Wasserbade erhitzt. Das geschieht, um etwa
anwesende Kohlensiure unschidlich zu machen, die ohne diese MaBregel
auf den Indikator Phenolphthalein als Saure einwirken wiirde. Nunmehr
wird zur SchluBbestimmung der UberschuB an !/,-Normal-Salzsiure
mit !/;-Normal-Kalilauge zuriicktitriert. — Hiernach sind zu 3 Malen
bestimmte Mengen !/,-Normal-Kalilauge verwendet: 1. Zur ersten
Neutralisation bei Zimmertemperatur; 2. zur Verseifung; 3. zum Zu-
riicktitrieren des Salzsiure-Uberschusses. Dagegen sind bestimmte
Mengen !/,-Normal-Salzsiure zu 2 Malen verwendet: 1. zur Neutrali-
sation nach der Verseifung; 2. als Séure-UberschuB, damit durch Er-
hitzen der salzsauren Lésung die Kohlensiure ausgetrieben wird. Der
Gesamtverbrauch an 1/,-Normal-Kalilauge, vermindert um den Ge-
samtverbrauch an !/,-Normal-Salzsiure soll annihernd 20 ccm betragen :

w@ =anndhernd 90 Prozent Milchséiure.

Zusammenfassend sei gesagt: Eine normale Milchsiure des D.A.B. 6
enthdlt rund 60 Prozent freie Milchsiure und 80 Prozent Anhydrid.
Bei der ersten Neutralisation wird die gesamte freie Séure erfaBt und die
Halfte des Anhydrids, im ganzen also rund 75 Prozent, berechnet auf
freie Milchsdure. Nach der Verseifung sollen dann noch 15 Prozent
Milchsiure aus dem Ester resultieren, im ganzen also annihernd 90 Pro-
zent. Bei der ersten Bestimmung soll ein Resultat erreicht werden, das
»etwa 72 Prozent freier Siure entspricht. Genauere Angaben iiber das
Verhiltnis zwischen freier Siure und Anhydrid macht das Arzneibuch
nicht, schon deshalb nicht, weil in frischer Ware das Verhiltnis zwischen
Séure und Anhydrid nicht das endgiiltige ist, vielmehr erst nach einigen
Wochen konstant wird, so daB ein frisches Priparat, das zwarabweichende
Teilmengen, doch in Summa den richtigen Siuregehalt zeigt, nicht be-
anstandet werden kann. — Die Menge der zur Gehaltsbestimmung ver-
wendeten Milchsdure ist iibrigens genau auf der analytischen Waage
festzustellen; s. S. 1.

Als Indikator ist hier Phenolphthalein angegeben, da in der Milch-
séure eine ,,schwache Siure vorliegt. — Ferner soll ein Kolben aus
Jenaer Glas angewendet werden, da Kalilauge in der Hitze das gewohn-
lich gebrauchte Glas angreift.

Acidum nitricum — Salpetersiure

Gehalt 24,8 bis 25,2 Prozent Salpetersiure (HNO,, Mol.-Gew. 63,02).

Klare, farblose, beim Erhitzen vollstandig fliichtige Fliissigkeit. Salpeter-
siure 16st beim Erwarmen Kupfer unter Entwickelung gelbroter Dampfe zu
einer blauen Fliissigkeit.

Die gelbroten Dampfe bestehen aus Stickstoffdioxyd NO,, das aus
dem zuniichst gebildeten farblosen Stickoxyd NO durch Oxydation an
der Luft entsteht. Das NO entsteht beim Behandeln von Cu mit HNO,
nach folgender Gleichung:

3Cu + 8 HNO, = 3 Cu(NO,), + 2NO + 4 H,0.
9*
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Dichte 1,145 bis 1,148.

Die mit Ammoniakfliissigkeit neutralisierte wisserige Losung (1 + 5) darf
nach dem Anséuern mit 3 Tropfen verdiinnter Essigsdure durch 3 Tropfen Natrium-
sulfidlésung (Schwermetallsalze) nicht, durch Bariumnitratlésung (Schwefelsiure)
innerhalb 3 Minuten nicht verandert werden. Durch Silbernitratlosung darf die
mit 5 Teilen Wasser verdiinnte Salpetersiure nicht verindert werden (Salzsiure).

P. Bohrisch (Ph. Z. 1912, S.189) teilt hierzu mit, daB véllig von
HCI freie Salpetersdure schwer zu erhalten ist. Bei 6 untersuchten
Proben fand er in 100 cem Salpetersdure 0,25 bis 1 mg HCL. Also
Vorsicht bei dieser Priifung!

Bringt man in die wasserige Losung (1 + 5) Zinkfeile und schiittelt sie nach
etwa 2 Minuten mit etwas Chloroform, so darf dieses nicht violett gefarbt werden
(Jodsdure).

Ist Jodsdure vorhanden, so wird ein Teil derselben durch den aus
Zink und Salpetersidure gebildeten Wasserstoff zu Jodwasserstoff um-
gesetzt, welch letzterer mit der noch unzersetzten Jodsiure freies, in
Chloroform mit violetter Farbe l6sliches Jod ergibt:

L. HJO, -+ 6H =HJ + 3H,0.
II. HJO; + 5HJ  =3J,43H,0.
Jodsaure Jodwasserstoff

Die wisserige Losung (1 + 5) darf durch 0,5 ccem Kaliumferrozyanidlésung
nicht sofort geblaut werden (Eisensalze). :

Gehaltsbestimmung. Etwa 5 g Salpetersiure werden in einem Kolbchen
mit eingeriebenem Glasstopfen genau gewogen und mit etwa 25 ccm Wasser
verdiinnt. Zum Neutralisieren dieser Mischung miissen fiir je 5 g Salpetersiure
19,7 bis 20,0 ccm Normal-Kalilauge verbraucht werden, was einem Gehalte von
24,8 bis 25,2 Prozent Salpetersiure entspricht (1 ccm Normal-Kalilauge = 0,06302¢g
Salpetersdure). Als Indikator ist Methylorange anzuwenden, das jedoch erst in
der Niahe des Neutralisationspunkts zuzusetzen ist.

Die Gehaltsbestimmung beruht auf folgendem Vorgang:
HNO, KOH
1Mol = 63,02g 1 Mol = 1000 ccm !/,-Normal-KOH
lcem 1/;-Normal-KOH = 0,06302 Salpetersaure.

Bei Anwendung von 5g Salpetersiure und Verbrauch von 19,7 bis
20 ccm f,-Normal-KOH demnach Prozentgehalt:

19,7 (bis 20)-0,06302 100

5

= KNO, -+H,0,

=rund 24,8 bis 25,2 Prozent Salpetersiure.

Acidum nitricum crudum — Rohe Salpetersiure

Gehalt 61 bis 65 Prozent Salpetersiure.

Klare, farblose oder schwach gelblich gefirbte, an der Luft rauchende, beim
Erhitzen fliichtige Fliissigkeit. Rohe Salpetersaure 16st Kupfer unter Entwickelung
gelbroter Dampfe zu einer griinen Fliissigkeit, die beim Verdiinnen mit Wasser
blau wird.

Dichte 1,372 bis 1,392.

Uber die gelbroten Démpfe, die bei der Behandlung der rohen
Salpetersiure mit Kupfer entstehen, siehe die erste Anmerkung im
Artikel Acidum nitricum. — Diese rohe Salpetersidure findet Verwen-
dung bei der Gehaltsbestimmung in Emplastrum Hydrargyri und
Unguentum Hydrargyri cinereum. Dort ist gesagt, daB die hierzu
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verwendete Siure frei von Salzsiure sein muBl, widrigenfalls das Resul-
tat zu niedrig ausfillt (s. S. 85). In diesem Artikel ist aber eine Vor-
schrift zur Priifung auf Salzsiure versiumt, die etwa so lauten miifite:
,,Durch Silbernitratlosung darf die mit 12 Teilen Wasser verdiinnte
rohe Salpetersidure nicht verandert werden.

Acidum nitricum fumans — Rauchende Salpetersiure

Gehalt mindestens 86 Prozent Salpetersiure.

Rauchende Salpetersiure ist konzentrierte Salpetersiure, in der Stickstoff-
oxyde enthalten sind.

Klare, gelbe bis rotbraune, beim Erhitzen fliichtige Fliissigkeit, die erstickende,
gelbrote Diampfe entwickelt.

Dichte mindestens 1,476.

Es ist unbedingt erforderlich, diese Saure kiihl, vor Sonnenlicht
geschiitzt und woméglich in einem besonderen Abteil (am besten
im Abzug) aufzubewahren. Denn bei jeder Erwérmung macht sich
eine derartige Dampfspannung geltend, daB, wenn der Stopfen nicht
abgeworfen wird, er sich doch liftet, so daB die entweichenden Dampfe
Schidigungen herbeifiilhren koénnen, die Siure auBerdem dauernd
schwicher wird.

Acidum phenylaethylbarbituricum — Phenyliathylbarbitursiure
Luminal (E. W.)

HN—CO

2545
oc < Mol.-Gew. 232,1
HN 6 5

In diesem Préparat liegt ein der Didthylbarbitursiure (Veronal)
ganz analog zusammengesetzter Kérper vor, nur daB hier eine Phenyl-
gruppe statt der einen der beiden dortigen Athylgruppen vorhanden
ist. Das ,,Veronal* ist also eine Di#thylbarbitursiure, das ,,Luminal®
eine Phenylathylbarbitursidure. Charakteristisch verschieden ist vor
allem der Schmelzpunkt. Im iibrigen verlaufen die vom Arzneibuch
fir beide Pridparate angegebenen Priifungen im allgemeinen analog.
Deshalb ist der Artikel ,,Acidum didthylbarbiturium® hier zum Ver-
gleich und zur Orientierung heranzuziehen: Beim vorsichtigen Er-
hitzen mit getrocknetem Natriumkarbonat erfolgt ganz analog eine
Spaltung in Ammoniak, Kohlendioxyd und Phenylithylessigsiure:

CeH,,
C,H,~C-CO,H.
4

Letztere riecht freilich nicht, wie die dort entstehende Disthylessigsaure
nach ranziger Butter, sondern mehr aromatisch. — Nach der Behand-
lung mit Kalilauge (die hier nétig wird, weil der Stoff in Wasser sehr
schwer loslich ist) bildet Quecksilberchlorid einen ganz analog zusammen-
gesetzten, in Ammoniakfliissigkeit 16slichen Niederschlag, wie Merkuri-
nitrat bei Didthylbarbitursiure. Hier ist noch ein Niederschlag, hervor-
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gerufen durch Silbernitrat, angegeben. — Beim Behandeln mit Natrium-
karbonatlésung wird sich das ,,Luminal* als Siure unter Salzbildung
auflésen, wihrend Phenylithylazetylharnstoff

CeH,

C,H,>C.CO-NH.CO-NH,
5

ungeldst bliebe, wie beim Veronal der Diithylazetylharnstoff.

WeilBles, kristallinisches, schwach bitter schmeckendes Pulver, das sich in
etwa 1100 Teilen Wasser von 20° und in 40 Teilen siedendem Wasser, in etwa
10 Teilen Weingeist oder in etwa 15 Teilen Ather 16st.

Schmelzpunkt 173° bis 174°.

Werden 0,05g Phenylathylbarbitursiure mit 0,2 g getrocknetem Natrium-
karbonat gemischt und in einem Probierrohr vorsichtig erhitzt, so tritt ein eigen-
artiger Geruch auf, und dariibergehaltenes, mit Wasser angefeuchtetes Lackmus-
papier wird geblaut. Werden 0,03 g zerriebene Phenylathylbarbitursiaure mit
1 cem !/,p-Normal-Kalilauge und 5 ccm Wasser 3 Minuten lang geschiittelt, so
entsteht in je 1 ccm des Filtrats durch 3 Tropfen Silbernitratlésung oder 1 Tropfen
Quecksilberchloridlésung ein weiBer, in Ammoniakfliissigkeit ldslicher Nieder-
schlag. '

0,1 g Phenylathylbarbitursiure muB sich in 1,5 cem Natriumkarbonatlésung
(1 4- 9) losen (Phenylithylazetylharnstoff); aus dieser Losung wird die Phenyl-
athylbarbitursiure nach dem Ansauern mit verdiinnter Schwefelsiure unverindert
wieder ausgeschieden. Kocht man 0,1 g Phenylathylbarbitursiure mit 10 ccm
Wasser, so mufl die nach dem Erkalten abfiltrierte Fliissigkeit Lackmuspapier
schwach réten; 2cem des Filtrats diirfen durch 1 Tropfen Silbernitratlosung
(Salzsaure) und darauffolgenden Zusatz von 1 Tropfen Bariumnitratlésung
(Schwefelsiure) nicht verandert werden. 0,1 g Phenylathylbarbitursiure mu8 sich
in 1 ccm Schwefelsiure ohne Farbung losen (fremde organische Stoffe).

0,2 g Phenylathylbarbitursiure diirfen nach dem Verbrennen keinen wig-
baren Riickstand hinterlassen.

Acidum phenylchinolincarbonicum — Phenylchinolinkarbonséiure
Atophan (E.W.)

CO,H

C =CH Mol.-Gew. 249,1
C,,H,< |

N = C-CgH,

Hier sei noch die bisher iibliche Formelzeichnung der Phenylchinolin-
karbonséure (I) hinzugefiigt, die somit als Phenylderivat der Chinolin-
karbonsdure (II) aufzufassen ist:

CO,H CO,H
o () m ()
\zCeH N7
N N

Da man die Chinolinkarbonséure auch als Cinchoninséure bezeich-
net, wird ihr Phenylderivat, das Atophan, auch als Phenylcinchonin-
sdure bezeichnet.

GelblichweiBes Pulver von bitterem Geschmacke, das in Wasser unléslich ist.
1 Teil Phenylchinolinkarbonssure 16st sich in je 30 Teilen siedendem Weingeist,

Azeton oder Essigather; in Benzol, Chloroform und in Ather ist sie schwerer 16slich.
Schmelzpunkt zwischen 208° und 213°.
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0,2 g Phenylchinolinkarbonséure, mit 5ccm Wasser angeriihrt, lésen sich
nach Zusatz von 10 Tropfen Natronlauge; 0,1 g 16st sich in 2 ccm Schwefelsaure
nach kurzem Verrithren mit gelber Farbe. Wird 0,1 g Phenylchinolinkarbonséure
mit 5 ccm Salzsidure gut angerithrt und das Gemisch erwarmt, so entsteht eine
hellgelbe Losung, die nach Zusatz der gleichen Menge Bromwasser einen orange-
roten Niederschlag gibt.

Die Phenylchinolinkarbonsdure muB sich in Séuren und Alkalien
l6sen, da sie selbst zugleich Base und Séure ist. — Der Niederschlag,
der mit Bromwasser entsteht, ist in seiner Zusammensetzung noch nicht
bekannt.

Werden 0,6 g Phenylchinolinkarbonsiure mit 12 cecm Wasser eine halbe
Minute lang geschiittelt, so muB das Filtrat neutral reagieren; mit 5 Tropfen Sal-
petersidure versetzt, darf es nach Zusatz von 1 Tropfen Silbernitratlésung (Salz-
siure) innerhalb 1 Minute nur eine Opaleszenz zeigen und durch Bariumnitrat-
losung (Schwefelsiure) nicht verdandert werden.

0,2 g Phenylchinolinkarbonsiure diirfen nach dem Verbrennen keinen wag-
baren Riickstand hinterlassen.

Acidum phosphoricum — Phosphorsaure

Gehalt 24,8 bis 25,2 Prozent Phosphorsiaure (H;PO,, Mol.-Gew. 98,06).

Klare, farb- und geruchlose Fliissigkeit. Phosphorsiure gibt nach dem Neu-
tralisieren durch Natriumkarbonatlésung mit Silbernitratlésung einen gelben,
in Ammoniakfliissigkeit und in Salpeterssure loslichen Niederschlag.

Phosphorséure bildet nach dem Neutralisieren mit AgNO; den gelben
Niederschlag von Ag;PO,. Weil dieses Silberphosphat in Ammoniak-
fliissigkeit und Salpetersiure 16slich ist, somit nur die Fallung in neutra-
ler Losung erfolgen kann, muBl die Phosphoséure zu diesem Versuch
neutralisiert werden.

Dichte 1,150 bis 1,153.

Hervorzuheben ist, daB nach dem Arzneibuch nur durch diese Be-
stimmung der Dichte (nicht durch Titration) der Siuregehalt festgestellt
wird. FEiner maBanalytischen Bestimmung der Phosphorsiure stehen
namlich Schwierigkeiten entgegen, die durch die Verschiedenheit in
der Dissoziation der 3 Wasserstoffatome begriindet sind. So verhalt
sich Phosphorsiure gegen Methylorange wie eine einbasische Saure,
gegen Phenolphthalein wie eine zweibasische Saure. Moglich ist eine
Bestimmung mit Hilfe von Uranylazetat, aber auch nicht ganz zu-
friedenstellend.

Eine Mischung von 1ccm Phosphorsiure und 3 ccm Natriumhypophosphit-
16sung darf nach viertelstindigem FErhitzen im siedenden Wasserbade keine
dunklere Farbung annehmen (Arsenverbindungen). Phosphorsiure darf durch
Silbernitratlésung weder bei Zimmertemperatur (Salzsiure) noch beim Erwirmen
(phosphorige Siaure) verdndert werden.

Uber die Priifung auf Arsenverbindungen s. S. 102. — Hervorzuheben
ist, daB hiufig irrtiimlicherweise Beanstandungen der Phosphorsidure
stattfinden, weil sie angeblich ,,phosphorige Séure enthalte. Ist
namlich das Reagenzglas nur mit kleinsten Mengen organischer Sub-
stanz verunreinigt, so filhren diese beim Erwérmen mit Silbernitrat eine
Dunkelfirbung herbei. Sofern solche eintritt, ist es deshalb ratsam,
den Versuch in einem Reagenzglas zu wiederholen, das vorher mit
Schwefelsaure gereinigt ist (siehe S. 22).
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Die wisserige Losung (1 + 1) darf durch 0,5 cem Kaliumferrozyanidlosung
nicht sofort gebliut werden (Eisensalze). Die wisserige Losung (1 + 3) darf
weder durch Bariumnitratlésung (Schwefelsiure), noch durch 3 Tropfen Natrium-
sulfidlésung (Schwermetallsalze), noch durch iiberschiissige Ammoniakfliissigkeit
(Kalzium-, Magnesiumsalze) verindert werden. Wird eine Mischung von 2 ccm
Phosphorsiure und 2 ccm Schwefelsiure nach dem Erkalten mit I ccm Ferro-
sulfatlosung iiberschichtet, so darf sich zwischen den beiden Fliissigkeiten keine
gefarbte Zone bilden (Salpetersiure, salpetrige Saure).

Hier konnte die Priifung auf Magnesiumsalze ebenso mit der auf
Kalziumsalze vereinigt werden wie bei Acidum boricum (siehe dort).

Acidum salicylicum — Salizylséure

OH [1]
CeH,{ Mol.-Gew. 138,05
CO,H [2]

Leichte, weiBe, nadelférmige, geruchlose Kristalle von siiBlichsaurem, kratzen-
dem Geschmacke. Salizylsdure 16st sich in etwa 500 Teilen Wasser von 20°
und in 15 Teilen siedendem Wasser, leicht in Weingeist, Ather, schwerer in Fetten,
fetten Olen oder heifem Chloroform.

Das Arzneibuch schreibt ,,geruchlose Kristalle vor. Da in der
GroBtechnik oft Salizylsiure hergestellt wird, die einen deutlichen
Salol- oder Phenolgeruch besitzt, ist auf Geruchlosigkeit besonders
zu achten. Bei der Geruchspriifung sei man insofern vorsichtig, als
man der erst einige Zeit der Ruhe iiberlassenen Probe langsam das
Gesicht néher bringt, damit die leicht auffliegenden Kristalle nicht
die Nasenschleimhaut reizen. — ZweckméiBiger verfahrt man, indem
man die Séure in ein Porzellanschilchen gibt und dariiber ein Becher-
glas stiilpt. Nach einiger Zeit iiberzeugt man sich, ob in dem ab-
gehobenen Becherglas ein Geruch vorhanden.

Schmelzpunkt 157°,

Bei vorsichtigem Erhitzen im Probierrohr iiber den Schmelzpunkt verfliichtigt
sich Salizylsdure unzersetzt, bei schnellerem Erhitzen aber tritt unter Entwicke-
lung des Phenolgeruchs Zersetzung ein. Die wisserige Losung wird durch Eisen-
chloridlésung dauernd violett, in starker Verdiinnung rotviolett gefarbt.

Bei schnellem Erhitzen zersetzt sich Salizylsidure in folgender Weise:
H
CGH,<8O2H = C,H,0H + CO,.

Die Losung von 1 g Salizylsidure in 5 ccm Schwefelsiure muBl nahezu farblos
sein (fremde organische Stoffe). 0,5 g Salizylsdure miissen sich in 10 ccm Natrium-
karbonatlésung (1 4 9) klar lésen. Wird diese Losung mit 10 cem Ather aus-
geschiittelt, die abgehobene Atherschicht mit getrocknetem Natriumsulfat vom
Wasser befreit und filtriert, so diirfen 5 ccm des Filtrats nach dem Verdunsten
hochstens 0,001 g Riickstand hinterlassen, der geruchlos sein muf3 (Phenol). Die
weingeistige Losung (1 + 9) darf nach Zusatz von wenig Salpetersiure durch
einige Tropfen Silbernitratlosung nicht verdndert werden (Salzsdure). LafBt man
die weingeistige Losung (1 + 9) verdunsten, so muBl ein vollkommen weiller
Riickstand hinterbleiben (Eisensalze, Phenol).

Wird Salizylsiure mit Natriumkarbonatlésung behandelt, so wird
unter Entweichen von Kohlenséure Natriumsalizylat gebildet, das sich
im Ather, mit dem ausgeschiittelt wird, nicht 16st.

2 CsH4<gng 4 Na,CO, = 2 CGH4<8(I){2Na 1 CO, + H,0.
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Dagegen wiirde vorhandenes Phenol frei bleiben (da es als Sidure zu
schwach ist, um mit Karbonaten unter Entwickelung von Kohlenséure
Phenolate zu bilden). Freies Phenol wiirde daher in den Ather iiber-

gehen.
0,2 g Salizylsdure diirfen nach dem Verbrennen keinen wigbaren Riickstand
hinterlassen.

Acidum sulfuricum — Schwefelsiure
H,S0, Mol.-Gew. 98,09

Gehalt 94 bis 98 Prozent.

Farb- und geruchlose, bei starkem Erhitzen fliichtige, sirupdicke Fliissigkeit.
In der mit Wasser verdiinnten Schwefelsiure wird durch Bariumnitratlésung
ein weier Niederschlag erzeugt.

Dichte 1,829 bis 1,834.

Wird 1cem einer erkalteten Mischung von 1 cem Schwefelsdure und 2 cem
Wasser mit 3 ccm Natriumhypophosphitlosung versetzt, so darf die Mischung
nach viertelstiindigem Erhitzen im siedenden Wasserbade keine dunklere Farbung
annehmen (Arsen-, Selenverbindungen).

Uber die Priifung auf Arsenverbindungen siehe S. 102. — Hierzu mu8}
noch bemerkt werden, dafl diese Priifung auf Arsenverbindungen ver-
bunden werden konnte mit der auf Selenverbindungen. Denn Schwefel-
sdure, die durch Oxyde des Selens verunreinigt ist, triibt sich beim Er-
hitzen mit der Natriumhypophosphitlésung und fiarbt sich ,,dunkler®,
wie das Arzneibuch sagt. Es mufl aber hierzu bemerkt werden, dal das
durch die Natriumhypophosphitlésung zu Metall reduzierte Selen nicht
nur braunschwarz, sondern auch in der roten Modifikation fallen kann.
Das sagt auch bei der rohen Schwefelsiure das Arzneibuch ausdriick-
lich, indem es dort fordert, daB sich bei dieser Probe Selenverbindungen
nicht durch eine ,,rote Firbung kennzeichnen diirfen. Im Arzneibuch
besteht also diesbeziiglich ein Widerspruch, indem einmal von einer
roten, das andere Mal von einer dunkleren Farbung gesprochen wird.
Beide Fiarbungen diirfen nicht eintreten. Diese Priffungsmethode ist
freilich bei weitem nicht so empfindlich wie die mittels gewisser Alka-
loide. Ernst Schmidt (A. Ph. 1914, S. 161) teilte ndmlich mit, da@3
Kodeinphosphat und Morphinhydrochlorid die geringsten Spuren von
Selenverbindungen in der Schwefelsdure durch Farbreaktionen er-
kennen lassen. Man 16st z. B. durch Schiitteln in etwa 3 ccm Schwefel-
sdure ungefihr 0,01 g Kodeinphosphat. Selenfreie Schwefelsdure
bleibt hierbei ungefiarbt, wogegen bei Gegenwart von seleniger Saure
entweder sofort oder innerhalb 1 Minute eine mehr oder minder inten-
sive Griinfirbung eintritt, die allméhlich in Blaugriin tibergeht. Morphin-
salze rufen ein adhnliches. Blaugriin hervor. — Wir haben tatséchlich
Schwefelsduren untersucht, die der weniger empfindlichen Priifung
des Arzneibuches auf Selenverbindungen véllig entsprachen, aber bei
der Priifung reinen Morphins und Kodeins die von E.Schmidt er-
wihnten Firbungen ergaben, welche auf ganz geringen Selengehalt
der Saure zuriickzufiihren waren. Daraus folgt: 1. Die Saure des Arznei-
buches ist durchaus nicht immer geeignet als Alkaloidreagens. 2. Be-
kommt man bei der einschligigen Priffung genannter Alkaloide oder
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deren Salze unerwartete Farbungen, so suche man die Schuld zunichst
bei der Schwefelsiure.

Wird eine abgekiihlte Mischung von 2 ccm Schwefelsidure und 10 ccm Wasser
mit 3 Tropfen Kaliumpermanganatlosung versetzt, so darf die Rotfirbung nicht
sofort verschwinden .(schweflige Siure, salpetrige Séure). Die mit Ammoniak-
fliissigkeit neutralisierte wasserige Losung (1 4+ 9) darf nach dem Ansiuern mit
3 Tropfen verdiinnter Essigsiure durch 3 Tropfen Natriumsulfidlésung nicht
veriandert werden (Schwermetallsalze). Die wasserige Losung (1 4 19) darf
durch Silbernitratlosung nicht getriibt werden (Salzsiure). Werden 2 ccm Schwefel-
sdure mit 1 ccm Ferrosulfatlgsung iiberschichtet, so darf sich zwischen den beiden
Flussigkeiten keine gefirbte Zone bilden (Salpetersiure, salpetrige Séure).

Bei der Priifung auf Schwermetallsalze braucht man, um 5 ccm der
verdiinnten Schwefelsdure (1 4+ 9) zu neutraligieren, etwa 1,7g Am.
moniakflissigkeit.

Acidum sulfuricum crudum — Rohe Schwefelsiure

Gehalt mindestens 94 Prozent.

Klare, farblose bis briaunliche, 6lige Flissigkeit.

Dichte mindestens 1,829.

Wird 1 cem einer erkalteten Mischung von 1cem roher Schwefelsdure und
2 ccm Wasser mit 3 ccm Natriumhypophosphitlésung versetzt, so darf die Mischung
nach viertelstiindigem Erhitzen im siedenden Wasserbade weder eine rote (Selen-
verbindungen) noch eine braune Farbung (Arsenverbindungen) annehmen.

Wegen der Priiffung auf Selenverbindungen siehe die betreffende
Anmerkung bei Acidum sulfuricum. Uber die Priifung auf Arsen-
verbindungen siehe S. 102. Beziiglich dieser Priifung ist iibrigens hier
insofern eine Milderung eingetreten, als bei der reinen Schwefelséure
schon eine ,,dunklere Firbung verboten ist, bei der rohen Schwefel-
séure dagegen erst eine ,,braune’ Farbung.

Acidum sulfuricum dilutum — Verdiinnte Schwefelsiure

Gehalt 15,6 bls 16,3 Prozent Schwefelsiure (H,SO,, Mol.-Gew. 98,09).

Klare, farblose Flissigkeit.

Dichte 1,106 bis 1,111.

Gehaltsbestimmung. Etwa 5 g verdiinnte Schwefelsiure werden in einem
Kolbchen genau gewogen und mit 25 ccm Wasser versetzt. Zum Neutralisieren
dieser Mischung miissen fiir je 5 g verdiinnte Schwefelsiure 15,9 bis 16,6 ccm
Normal-Kalilauge verbraucht werden, was einem Gehalte von 15,6 bis 16,3 Prozent
Schwefelsaure entspricht (1 ccm Normal-Kalilauge = 0,049045 g Schwefelsaure,
Methylorange als Indikator).

Zur Sicherheit sei hier darauf aufmerksam gemacht, daf man beim
Verdiinnen der Schwefelsiure vorsichtig, d.h. allméhlich und unter Um-
rithren die Séure in das Wasser gibt, nicht umgekehrt das Wasser in die
Saure! Bei letzterem Vorgehen findet eine solche Erhitzung statt,
dafB leicht die Fliissigkeit umherspritzen und Unheil anrichten kann. —
Die Gehaltsbestimmung verlauft gemiB folgendem Vorgang:

H80, 2 KOH
1 Mol =98,09g ° 2 Mol = 2000 ccm */;-Normal-KOH
1cem !/,-Normal-KOH = 0,049045 g H,SO,.

= K,S0, + 2 H,0,
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Bei Anwendung von 5g verdiinnter Schwefelsiure und Verbrauch
von 15,9 bis 16,6 ccm !/,-Normal-KOH demnach Prozentgehalt:

18.9 (bis 16,6)0,049045100 __ 1uind 15,6 bis 16,3 Prozent H,SO,.

Acidum tannicum — Gerbsaure
Tannin

Die aus Gallen verschiedener Pflanzen gewonnene Gerbsiure.

WeiBles oder schwach gelbliches, leichtes Pulver oder glinzende, kaum ge-
farbte, lockere Massen. Gerbsaure 16st sich in 1 Teil Wasser und in 2 Teilen Wein-
geist, leicht in Glyzerin; in Ather ist sie fast unldslich. Die wésserige Losung
rotet Lackmuspapier, riecht schwach -eigenartig, jedoch nicht #therartig und
schmeckt zusammenziehend.

Man findet zuweilen bei unvorschriftsmaBiger Gerbsdure einen
atherartigen Geruch, weil der bei der Darstellung benutzte Ather
hartnéckig dem Priparate anhaftet.

Aus der wisserigen Losung (1 4 4) wird die Gerbsiure durch Zusatz von
Schwefelsaure oder von gesittigter Natriumchloridlosung abgeschieden. In der
wisserigen Losung erzeugt Eisenchloridlésung eine blauschwarze Farbung,
die nach Zusatz von Schwefelsiure unter Abscheidung eines gelbbriaunlichen
Niederschlags wieder verschwindet.

2 ccm der wisserigen Losung (1 4 4) miissen beim Vermischen mit 2 ccm Wein-
geist klar bleiben; diese Mischung darf auch durch Zusatz von 1 ccm Ather nicht
getriibt werden (Gummi, Dextrin, Zucker, Salze).

0,2 g Gerbsaure diirfen durch Trocknen bei 100° hochstens 0,024 g an Ge-
wicht verlieren und nach dem Verbrennen keinen wigbaren Riickstand hinter-
lassen.

Die Aschenbestimmung ist besonders sorgfiltig auszufiihren, weil
sich sehr haufig unvorschriftsmaBige Priparate im Handel finden. Die
durch Extraktion mit Atherweingeist hergestellte Ware ist ndmlich
nahezu aschenfrei, wihrend die mit Wasser extrahierte Ware meist
einen unerlaubt groBen Riickstand beim Verbrennen hinterlaBt.

Acidum tartaricum — Weinsiure
CH(OH).CH(OH)

CO,H CO,H

Farblose, durchscheinende, saulenférmige Kristalle, die oft in Krusten zusam-
menhéngen, oder weiBes, kristallinisches Pulver. Weinsdure schmeckt sauer und
verkohlt beim Erhitzen unter Entwickelung des Karamelgeruchs; sie 16st sich
in 1 Teil Wasser und in 4 Teilen Weingeist.

Die wasserige Losung dreht den polarisierten Lichtstrahl nach rechts. Fiir
eine 20 prozentige wisserige Losung ist [«]2%’ = -+ 11,98.

Die zur Bestimmung der optischen Drehung herzustellende Lésung
soll ,,20prozentig* sein, also 20 g zu 100 g, nicht 20 g zu 100 ccm. Es
mufl deshalb zur Bestimmung auch die Dichte der Losung festgestellt
und das Resultat nach Formel (III) (siehe S. 31) ausgerechnet werden.

Die wasserige Losung (1 + 2) gibt mit 1cem Kaliumazetatlosung einen
kristallinischen Niederschlag. Versetzt man die Losung von 0,05 g Weinsaure in
10 Tropfen Wasser mit Kalkwasser im Uberschusse, wozu etwa 25 cem erforderlich

sind, so erfolgt Ausscheidung eines anfangs flockigen, bald kristallinisch werdenden
Niederschlags, der in Ammoniumchloridlésung 18slich ist.

Mol.-Gew. 150,05
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Bei der ersten Identititsbestimmung entsteht aus Weinsdure und
Kaliumazetatlosung das in Wasser sehr schwer lésliche saure wein-
saure Kalium:

-CO,H -CO4,K
C,H,(OH), Gotpy CO,H
Bei der zweiten Identititsbestimmung entsteht aus Weinsdure und
iberschiissigem Kalziumhydroxyd das Kalziumtartrat, das, ebenfalls

in Wasser schwer 16slich, dann in Ammoniumchloridlésung 16slich ist:

C,H,(OH),’ 88 H 4 Ca(OH), = C,H,(OH), CO‘*’>Ca, +2H,0

+ CH,-CO.K = C,H,(OH),’ + CH,-CO,H

10 ccm der wiisserigen Losung (1 + 9) miissen nach Zusatz von 5 Tropfen
Bariumnitratlosung innerhalb einer Viertelstunde klar bleiben (Schwefelsiaure).
Die wisserige Losung (1 4+ 9) darf nach annidherndem Neutralisieren mit Am-
moniakfliissigkeit weder durch Ammoniumoxalatlésung (Kalziumsalze) noch
durch Kalziumsulfatlosung (Oxalsiure, Traubensdure) verindert werden. Die
in einem Koélbchen mit 13 cem Ammoniakfliissigkeit versetzte Losung von 5 g
Weinsiure in 10 ccm Wasser darf nach Zusatz von 2 ccm verdiinnter Essigsaure
durch 3 Tropfen Natriumsulfidlésung nicht dunkler gefirbt werden als eine
Mischung von 10 ccm verdiinnter Bleiazetatlésung, die in 550 cem 0,1 ccm Blei-
azetatlosung enthélt, und 3 Tropfen Natriumsulfidlosung (unzuldssige Mengen
Blei- und Kupfersalze). Die Beobachtung ist in 2 gleich weiten und bis zur gleichen
Hohe gefiillten Probierrohren vorzunehmen.

Bei der Priifung auf Schwefelsdure ist die vorgeschriebene Zugabe
von genau 5 Tropfen Bariumnitratlosung einzuhalten, da eine groBere
Menge des Reagens das Eintreten der Reaktion unerwiinscht beschleu-
nigt. — Durch Kalziumsulfatlésung wird nicht nur Oxalsdure als oxal-
saures Kalzium nachgewiesen, sondern auch Traubenséure durch eine
allméhlich erfolgende Ausscheidung von traubensaurem Kalzium, wih-
rend weinsaure Salze durch Gipslésung nicht gefallt werden. Zur an-
nahernden Neutralisation von 5cem der Weinsaurelosung (1 + 9)
sind iibrigens etwa 1,25 ccm Ammoniakfliissigkeit erforderlich. — Die
sehr wichtige Priifung auf Blei- und Kupfersalze ist jetzt weitgehend
prizisiert. Im D.A.B. 5 war gesagt, die betreffende Weinséurelésung
soll durch H,S ,,nicht oder héchstens schwach gelblich gefarbt werden®‘.
Jetzt ist das zugelassene Maximum der Verunreinigung durch eine an-
zustellende Vergleichsreaktion bestimmt. G. Frerichs(Ap.Z.1928, 8.513)
‘weist aber darauf hin, daf3 in der Arzneibuch-Vorschrift eine Unklarheit
besteht, die zu argen Irrtiimern fithren kann. Von den Nahrungsmittel-
chemikern ist der Bleigehalt der Weinsdure und Zitronensdure auf
20 mg Blei in 1 kg Siure begrenzt. Daher diirfen die nach der Vor-
schrift des D.A.B. 6 in Arbeit genommenen 5 g Weinsdure als Maxi-

mum enthalten: _22606 =0,1 mg Blei. Diese Bleimenge ist auch enthalten

in der Vergleichslgsung (sie enthilt in 550 ccm =0,1 ccm Bleiazetat-
lésung, in 1000 cem = 10 mg Blei, in 10 ccm also: 0,1 mg Blei). Aber
die Séurelosung und die Vergleichslésung haben ein ganz verschiedenes
Volumen, die erste von etwa 25 ccm, die zweite von 10 ccm. Sie lassen
sich also ohne weiteres nicht kolorimetrisch vergleichen. Deshalb muf3
die Probe so ausgefiihrt werden: Die gesamten ca. 25 ccm der Saureldsung
gibt man in ein Probierrohr; in ein zweites gleiches Probierrobr gibt
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man die 10 cem der Bleilgsung und fiillt hier mit Wasser bis zur Hohe
der ersten Fliissigkeit auf, ehe man in jedes der Gliser die 3 Tropfen
Natriumsulfidlésung gibt und die entstandene Féarbung vergleicht. —
Es existiert noch im Handel ein ,,Acidum tartaricum (bleifrei). Es
ist das eine billigere, zur Herstellung von Limonaden usw. durchaus
brauchbare Ware, die auch nicht mehr Blei enthilt als das offizinelle
Priparat, sich von diesem nur durch einen nicht wesentlich hoheren
Gehalt an Kalziumsalz (Gips) unterscheidet.

0,2 ¢ Weinsdure diirfen nach dem Verbrennen keinen wigbaren Riickstand
hinterlassen.

Acidum trichloraceticum — Trichloressigsaure
CClg-CO,H  Mol.-Gew. 163,39

Farblose, leicht zerflieBende, rhomboedrische Kristalle von schwach stechendem
Geruche. Trichloressigsidure ist in Wasser, Weingeist oder Ather loslich. Die
wisserige Losung rotet Lackmuspapier.

Schmelzpunkt annahernd 55°. Siedepunkt annidhernd 195°.

Wird die Lésung von 1 g Trichloressigsdure in 3 ccm Kalilauge zum Sieden
erhitzt, so tritt der Geruch des Chloroforms auf.

Diese Identitatsbestimmung entspricht folgendem Vorgang:
CCl,-CO,H + 2KOH = CHC, + K,CO, + H,0.
Die frisch bereitete wisserige Losung (1 + 9) darf durch 1 Tropfen !/,,-Normal-
Silbernitratlosung hochstens opalisierend getriibt werden (Salzsiure).
Etwa gefundene Salzsidure kénnte sowohl von einer mangelhaften
Darstellung wie einer bereits stattgehabten Zersetzung herriihren.

0,2 g Trichloressigsiure diirfen beim Erhitzen keinen wagbaren Riickstand
hinterlassen.

Wertbestimmung. Etwa 0,5 g Trichloressigsiure, die im Exsikkator iiber
Schwefelsidure sorgfiltig getrocknet sind, werden genau gewogen und in 20 cecm
Wasser gelost. Zum Neutralisieren von je 0,5 g Trichloressigsaure diirfen nicht
weniger als 30,4 und nicht mehr als 30,6 ccm !/,,-Normal-Kalilauge verbraucht
werden, was einem Gehalte von 99,3 bis 100 Prozent Trichloressigsiure ent-
spricht (1 ccem 1!/,,-Normal-Kalilauge = 0,016339 g Trichloressigsdure, Phenol-
phthalein als Indikator).

Diese Bestimmung war im D.A.B. 5 als ,,Gehaltsbestimmung*
bezeichnet. Das Verfahren soll aber nicht nur nachweisen, da3 ein
geniigender Gehalt an Trichloressigsidure vorhanden ist, dafl also eine
Mindestmenge von 1/;,-Normal-Kalilauge zum Neutralisieren verbraucht
wird. Vielmehr soll auch durch die Titration festgestellt werden, ob nicht
etwa Verunreinigungen durch Mono- oder Dichloressigsidure vorliegen,
also Sguren von niedrigerem Molekulargewicht, die bei gleicher Gewichts-
menge mehr KOH verbrauchen wiirden. Deshalb ist eine Héchst- und
Mindestgrenze fiir den Verbrauch von KOH festgestellt und die bisherige
,,Gehaltsbestimmung* richtiger als eine ,,Wertbestimmung*‘ bezeichnet.
— Uber die genaue Wigung einer ungefahr angegebenen kleinen Ge-
wichtsmenge siehe S. 1. — Der Vorgang bei der Titration ist folgender:

CCl,-CO,H n KOH
1 Mol = 163,39¢g 1 Mol = 1000 cem !/,-Normal-KOH

1cem 1/,-Normal-KOH = 0,016339 g CCl;-CO,H .

= 0Cl,-CO,K + H,0,
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Bei Anwendung von 0,5g CCly - CO,H und Verbrauch von 30,4 bis
30,6 ccm 1/;,-Normal-KOH demnach Prozentgehalt:

304 (ble 30,0)-0,016339: 190 __ 14nd 99,3 bis 100 Prozent CCl,- COGH.

0,5
Adalin — Adalin (E. W.)
Bromdiathylazetylkarbamid
NH,
I
Co Mol.-Gew. 237,04

|
NH[CO-CBr(C,H,),]

,,Karbamid‘‘ ist ein Synonym fiir ,,Harnstoff*. Esist also das Adalin
als ein Derivat des Harnstoffes aufzufassen, in dessen eine NH,-Gruppe
eine Bromdiathylessigsdure unter Wasserabspaltung eingetreten ist:

C,H Br
oK
Csz .....
In dieser Formulierung erkennt man auch die bei der Synthese jeden-
falls beabsichtigte Verwandtschaft mit der Diathylbarbitursiure (Vero-
nal), die im Adalin noch durch eine Bromkomponente modifiziert werden
sollte.

WeiBes, fast geruch- und geschmackloses, kristallinisches Pulver. Adalin ist
mit Wasserdimpfen fliichtig und sublimiert bereits beim Erhitzen auf 60° bis
809 in geringem MaBe. In kaltem Wasser und in Petrolither ist es sehr wenig,
leichter in heiBem Wasser, leicht in Weingeist, Azeton oder Benzol 16slich.

Schmelzpunkt 116° bis 118°.

Werden 0,2 Adalin mit 3 cem Natronlauge erhitzt, so entwickelt sich Am-
moniak. Kocht man 0,2 g Adalin in einer Mischung von 10 Tropfen Natronlauge
und 5 ccm Wasser bis zur Lésung, filtriert nach dem Erkalten, versetzt das Filtrat
mit einigen Tropfen Chloraminlésung, fiigt etwas Chloroform hinzu und sauert
mit verdiinnter Essigsiure an, so wird das Chloroform beim Durchschiitteln gelb-
braun gefarbt.

Hier liegen Identitatsbestimmungen vor. Bei der ersten Behandlung
mit Natronlauge spaltet sich, “4hnlich wie bei Didthylbarbitursédure
(siehe dort), Ammoniak ab. Bei der zweiten Behandlung mit verdiinnter
Lauge wird HBr (unter Bildung von NaBr) abgespalten, das bei der
spateren Behandlung durch Chloraminlésung zu freiem Brom oxydiert
wird ; letzteres 16st sich dann beim Durchschiitteln mit Chloroform in
diesem mit gelbbrauner Farbe. — Einfacher gestaltet sich iibrigens
die zweite Identitdtsbestimmung so: Werden 0,2 g Adalin mit 1 ccm
Natronlauge bis zur Losung erwirmt und wird dann die Losung mit
Salpetersdure iibersattigt, so gibt das Filtrat auf Zusatz von AgNO,
eine gelbliche Fillung von AgBr.

Werden 0,2 g Adalin mit 10 ccm Wasser geschiittelt, so darf das Filtrat Lack-
muspapier nicht verindern und durch Bariumnitratlosung nicht getriibt werden
(Schwefelsaure).

0,2 g Adalin diirfen nach dem Verbrennen keinen wigbaren Riickstand hinter-
lassen.
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Adeps Lanae anhydricus — Wollfett

Auch das beste Wollfett nimmt durch Einwirkung der Luft an der
Oberfliche eine dunklere, briaunlich gelbe Farbe an, ist also még-
lichst vor dem EinfluB8 der Luft zu schiitzen.

Das gereinigte, wasserfreie Fett der Schafwolle. Die gelbe, salbenartige Masse
riecht nur sehr schwach, schmilzt bei ungefahr 40° und ist in Ather, Petroleum-
benzin, Chloroform oder siedendem absolutem Alkohol loslich, in Weingeist
wenig 16slich und in Wasser unléslich.

Der Schmelzpunkt eines guten Wollfettes darf nur unbetrichtlich

iber 40° liegen, da hoher schmelzende Priaparate schlechter resor-
bierbar sind.

Wollfett 1aBt sich, ohne seine salbenartige Beschaffenheit zu verlieren, mit
dem doppelten Gewichte Wasser mischen. Schichtet man 1 ccm einer Losung
von Wollfett in Chloroform (1 + 49) vorsichtig auf 1 bis 2 ccm Schwefelsiure,
80 tritt an der Beriihrungsstelle beider Fliissigkeiten eine lebhaft braunrote Fir-
bung auf, wihrend die Schwefelsiure griine Fluoreszenz zeigt.

Diese Farberscheinungen sind Identitéitsreaktionen; sie beweisen das
Vorhandensein des Alkohols Cholesterin im Wollfett.

Erwirmt man 2 g Wollfett mit 5 ccm Weingeist bis zum Schmelzen des Fettes,
tiagt 10 ccm Ather hinzu und versetzt das Gemisch mit 2 Tropfen Phenolphthalein-
l16sung, so muB es farblos bleiben (freies Alkali); wird darauf 0,1 ccm /;,-Normal-
Kalilauge zugesetzt, so muB es sich rot fiarben (freie Siure).

Um sich hier vor eventuellen Tauschungen zu hiiten, muB man priifen,

ob das Losungsmittel, also Weingeist und Ather, wirklich neutral
ist (siehe 59, Anm. 3).

Werden 10 g Wollfett mit 50 com Wasser unter bestindigem Umriihren im
siedenden Wasserbade geschmolzen, so muB es sich von der wisserigen Fliissig-
keit in kurzer Zeit wieder scharf trennen. Die wisserige Fliissigkeit muB klar
sein; sie darf Lackmuspapier nicht verindern. Versetzt man 10 ccm der wiisserigen
Flissigkeit mit 10 Tropfen Natronlauge und erhitzt zum Sieden, so darf der
Dampf Lackmuspapier nicht bliuen (Ammoniumsalze). Dampft man 10 ccm
der wasserigen Fliissigkeit auf dem Wasserbade vollstindig ein und verreibt den
Rickstand mit 0,2 g Borsiure, so darf beim Erhitzen des Gemisches in einem
Glihrohrchen bis zum Schmelzen der Geruch des Akroleins nicht auftreten
(Glyzerin). 10 cem der filtrierten wasserigen Fliissigkeit miissen nach Zusatz
von 2 Tropfen Kaliumpermanganatlésung mindestens eine Viertelstunde lang
rot gefirbt bleiben (oxydierbare organische’ Verunreinigungen).

Die Priifung auf Glyzerin beruht darauf, daB wasserentziehende

Substanzen, wie Borsiure, das Glyzerin in den stark riechenden, un-
gesittigten Aldehyd Akrolein iiberfiihren:

CH,-OH—CH-OH—CH,-OH _, CH,=CH—CHO + 2 H,0.

1g Wollfett darf durch einstiindiges Trocknen bei 100° kaum an Gewicht
verlieren (Wasser) und nach dem Verbrennen héchstens 0,001 g Riickstand hinter-
lassen.

Adeps suillus — Schweineschmalz

Das aus dem frischen, ungesalzenen, gewaschenen Zellgewebe des Netzes
und der Nierenumhiillung gesunder Schweine ausgeschmolzene und vom Wasser
befreite Fett.

Schweineschmalz ist weiB, streichbar weich, gleichmaBig, riecht schwach
eigenartig und schmeckt mild.
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Schmelzpunkt 369 bis 420.

Jodzahl 46 bis 66. Sduregrad nicht iiber 2.

Uber die Bestimmung des Schmelzpunkts siehe S.7. Beziiglich
des Séuregrades ist zu sagen, daB die Konstante hier sehr niedrig an-
gegeben ist. Nur frische, sehr gute Fette halten diese Forderung.

Bei den allgemeinen Untersuchungsverfahren (siehe S. 59, Anm. 3)
ist gelegentlich der Beschreibung der Bestimmung von Siuregrad usw.
darauf hingewiesen worden, daB der Alkohol und Ather, in dem das
Fett gelost wird, sdurefrei sein mufBl. Ist das nicht der Fall, so sind
die Losungsmittel vor dem Gebrauch nach Zusatz von Phenolphthalein
durch alkoholische Kalilauge zu neutralisieren.

Ferner ist in den allgemeinen Ausfithrungsbestimmungen des Arznei-
buches iiber den Sauregrad (siehe S. XLVIII) gesagt worden: ,,Scheidet
sich wahrend der Titration ein Teil des Fettes oder Oles aus, so mufl
ein weiterer Zusatz von Ather-Alkoholmischung erfolgen. Hiernach

'miiBite die Losung bis zum Ende der Titration klar gehalten werden. Da
aber hierzu sehr groBe Mengen des Lisungsmittels nétig sind, da ferner
beim Umschiitteln auch die letzten Spuren freier Siure durch die
Lauge aus dem sich abscheidenden Fette herausgelést werden, ist ein
weiterer Zusatz des Losungsmittels unnétig, auch wenn die Losung
sich durch das abgeschiedene Fett triibt.

Geschmolzenes Schweineschmalz muB in einer Schicht von etwa 1 cm Dicke
farblos und klar sein.

Schweineschmalz darf nicht ranzig riechen.

Die Untersuchung des Schweineschmalzes richtet sich auBer nach den in
den ,,Allgemeinen Bestimmungen* angegebenen Untersuchungsverfahren nach
den Ausfithrungsbestimmungen zu dem Gesetze, betreffend die Schlachtvieh- und
Fleischbeschau, vom 3. Juni 1900.

Der Grund, daB hier, abweichend von den sonstigen Gepflogen-
heiten des Arzneibuches, die Untersuchungsmethoden nicht aufgefiihrt
werden, sondern ein Hinweis auf die Ausfiihrungsbestimmungen eines
Gesetzes erfolgt, hat wohl darin seinen Grund, da8 diese Ausfithrungs-
bestimmungen geindert werden konnten, bevor eine neue Auflage
des Arzneibuches erscheint, daB dann also das Arzneibuch veraltet
erscheinen wiirde. — Der Inhalt der in Betracht kommenden Priifungs-
vorschriften findet sich in der Ph. Ztrh. 1911, S. 188.

Aether — Ather
(C,H,),0  Mol.-Gew. 74,08

Klare, farblose, leicht bewegliche, eigenartig riechende und schmeckende, leicht
fliichtige und sehr leicht entziindbare Fliissigkeit. Ather ist in Wasser wenig, in
WeiBgeist und in fetten oder dtherischen Olen in jedem Verhaltnis l6slich.

ichte 0,713.

Ather zieht beim Aufbewahren leicht Wasser aus der Luft an; die
Dichte wird dann héher.

Siedepunkt 34,5°.

Mit Ather getriinktes Filtrierpapier darf nach dem Verdunsten des Athers
keinen Geruch zeigen. LaBt man 5ccm Ather in einer Glasschale bei Zimmer-

temperatur verdunsten, so hinterbleibt ein feuchter Beschlag, der Lackmuspapier
weder roten noch bleichen darf (freie Sauren, schweflige Saure).
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Der‘feuchte Beschlag riithrt nicht von dem Wassergehalt des Athers
her. Es wird beim Verdunsten des Athers der Umgebung so viel Wiirme
entzogen, daBl sich Wassertropfchen aus der Feuchtigkeit der Luft
niederschlagen.

LaBt man 20 ccm Ather in einem mit Glasstopfen verschlossenen Glase vor
Licht geschiitzt iiber frisch zerkleinertem, erbsengroem Kaliumhydroxyd stehen,
so darf sich innerhalb 1 Stunde weder der Ather noch das Kaliumhydroxyd fiarben
(Aldehyd, Vinylalkohol).

Die Stiickchen Kaliumhydroxyd miissen frisch zerschlagen werden
weil sich bei lingerem Lagern auf der Oberfliche Kaliumkarbonat
bildet; hier aber soll unverindertes KOH vorhanden sein, das auf
anwesenden Aldehyd bzw. Vinylalkohol verharzend einwirkt, d.h.
das dunkel gefirbte Aldehydharz bildet, welches sich auf den Atz-
kalistiicken in Flecken absetzt. Es ist aber von J. Herzog (Ap. Z.
1914, S.68) mitgeteilt, daB diese Priifung insofern zu T#uschungen
fithren kann, als hier nicht nur Aldehyd oder Vinylalkohol eine Fir-
bung der KOH-Stiicke herbeifithren kénnen, sondern auch Ather, der
in ganz reinem Zustand abgefiillt ist, dann aber bei der Aufbewahrung
den Kork bespiilt und aus diesem gewisse, bisher noch unbekannte
Stoffe herausgelost hat (siehe auch K. Feist, Ap. Z. 1910, S. 104). Des-
halb ist auch nachstehend beim Narkoseither vorgeschrieben, daf der
schlieBende Kork zur Verhinderung der Extraktion mit Zinnfolie unter-
legt werden soll. Freilich fiarben die beiden Arten von Verunreini-
gungen verschieden: Bei Gegenwart von Aldehyd, Vinylalkohol werden
die Atzkalistiicke langsam gelb, allmahlich entstehen braune Flecken;
die Farbung bleibt bestehen. Die Inhaltsstoffe des Korkes dagegen
bilden schnell (nach etwa 10 bis 20 Minuten) gelbe Flecken, die nach
Stunden entweder ganz verblassen oder nur geringe Spuren hinterlassen.
Also zu unterscheiden sind die beiden Arten der Verunreinigungen.
Immerhin ist die Probe nicht eindeutig.

Hier muB} noch folgendes bemerkt werden: Der nachfolgend behan-
delte ,,Narkosedther* wird mittels Vanadin-Schwefelsédure auf Peroxyde
gepriift, der ,,Ather” nicht. Das hat seinen Grund darin, daB Ather,
der in ofters geoffneten Flaschen aufbewahrt wird, sich lingere Zeit
hindurch nicht peroxydfrei halt. Doch ist folgendes dazu zu sagen:
Zundchst kann peroxydhaltiger Ather infolge seiner explosiblen Natur
beim Abdampfen sehr gefihrlich werden (sieche z.B. Ch. Ztg. 1927,
S.981). Dann ist aber in einem Falle, wo die Anwendung von ,,Ather
vorgeschrieben ist, sicher nur ein von Peroxyden freier Ather anzu-
wenden, nédmlich bei Herstellung und bei der Gehaltsbestimmung
von Phosphorus solutus. Wir machten namlich bei solcher Gehalts-
bestimmung folgende Erfahrung: Nachdem aus dem Phosphor des Oles
das PJ; gebildet, -der UberschuB des Jodes mit Natriumthiosulfat-
losung zuriicktitriert war, entstand sofort wieder eine gelbe Farbe, so
daB die Titration unklar wurde, das Resultat auch weitaus zu niedrig
ausfiel. Bei néherer Priifung stellte es sich heraus, daB der Ather, in
dem wir die Phosphorlésung vorschriftsmaBig gelost hatten, Peroxyde
enthielt. Diese hatten offenbar einen Teil der entstehenden Jodwasser-

Herzog-Hanner, Priifungsmethoden. 3. Aufl. 10
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stoffsdure zu Jod oxydiert. — Der zu dieser Priifung verwendete Ather
muB also ebenso wie der zur Herstellung der Phosphorlésung verwendete
Ather auf Peroxyde gepriift und davon frei sein; eventuell ist hier
Narkosedther anzuwenden.

Narkosedather (Aether pro narcosi) muB den an Ather gestellten An-
forderungen geniigen, jedoch darf bei der Priifung mit Kaliumhydroxyd selbst
innerhalb 6 Stunden keine Farbung auftreten.

Werden etwa 10 ccm Narkosedther mit 1 cem frisch bereiteter Kaliumjodid-
l6sung in einem fast vollig gefiilllten, verschlossenen, weiBen Glasstopselglase
unter Lichtabschlul haufig geschiittelt, so darf innerhalb 3 Stunden keine Fir-
bung auftreten (Wasserstoffsuperoxyd, Athylperoxyd).

Uber die erste Priifung des Narkosedthers mittels Kaliumhydroxyd
siehe die vorhergehende Anmerkung. — Die zweite Priifung mittels KJ
beruht darauf, daB sich durch Oxydation das den Ather fairbende Jod

bilden wiirde: H,0, -+ 2 KJ — 2 KOH + J,.

Werden 10 com Narkoseither mit 2 com Vanadin-Schwefelsiure geschiittelt,
so darf sich diese weder rosarot noch blutrot fairben (Wasserstoffsuperoxyd, Athyl-
peroxyd).

Die Priifung auf Wasserstoffsuperoxyd und Athylperoxyd mittels
KJ erfordert eine Wartezeit von 3 Stunden; nach dieser Priifung mit
Vanadin-Schwefelsiure (Jorissens-Reagens) kann man sogleich den
Ather beurteilen. Diese Probe ist auBerdem ungemein empfindlich.
Ather, der nur 0,01 Prozent H,0, enthilt, soll noch eine orangerote
Farbung geben. Ather mit nur 0,001 Prozent H,0, noch eine Orangefarbe
(Archiv 1926, S. 629). — Die rote Farbe riihrt von Peroxovanadansulfat
her. Naheres dariiber siche Ph. Z. 1926, S. 1296.

Werden 10 ccm Narkosedther mit 1 ccm Nefllers Reagens wiederholt geschiittelt,
so darf keine Fiarbung oder Triibung, hochstens eine weille Opaleszenz auftreten
(Aldehyd, Vinylalkohol). Werden 20 ccm Narkosedther mit 5 com Wasser kriftig
durchgeschiittelt, und wird das Wasser nach dem Trennen vom Ather mit 1 ccm
Natronlauge und 5 Tropfen Nitroprussidnatriumlésung versetzt und sodann sofort
mit 1,6 ccm verdiinnter Essigsiure angesauert, so darf die Fliissigkeit keine rot-
liche oder violette Farbung annehmen (Azeton).

Bei der Priifung mittels NeBlers Reagens laBt das Arzneibuch
eine weiBe Opaleszenz zu, weil reiner Ather an sich diese Reaktion
ibt, bei warmer Witterung stérker als bei kiihler; ein aldehydhaltiger
Ather dagegen scheidet aus NeBlers Reagens nach anfénglicher Gelb-
und Rotfirbung graues metallisches Quecksilber aus (Bonz u. Sohn,
Siidd. Ap. Z. 1925, S. 575). — Azeton kann hier als Verunreinigung
zugegen sein, weil zur Herstellung von Ather vergillter Branntwein
dient, der also Holzgeist und Azeton enthilt. Deshalb die bekannte
Priifung mittels Nitroprussidnatrium, siehe S. 98.

Narkosedather ist in braunen, trockenen, fast ganz gefiillten
und gut verschlossenen Flaschen von hochstens 150 ccm Inhalt auf-
zubewahren. Die zum VerschlieBen der Flaschen verwendeten Korke
sind mit Zinnfolie zu unterlegen, die vorher mit absolutem Alkohol
gereinigt worden ist.

Ather und Narkoseather sind kithl und vor Licht geschiitzt
aufzubewahren. ]

In der dritten Anmerkung dieses Artikels ist ausgefiihrt, daB Ather
aus ungeschiitzten Korken einen Fremdstoff herauslost und dafi des-
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halb die Korke der zur Abfiillung von Narkosedther gebrauchten
Flaschen mit Zinnfolie zu unterlegen sind. Diese Folie ist mit absolutem
Alkohol zu reinigen, damit nicht der Hauch von Fett, der immer auf
dem Metall, seinerseits den Ather verunreinigt.

Zum SchluB sei folgendes gesagt: Trotz vorsichtigster Aufbewahrung
(kiihl und vor Licht geschiitzt) ist die Bildung von Superoxyden usw.
auf die Dauer nicht zu vermeiden. Der Aether pro narcosi ist also mog-
lichst frisch abzugeben, der Vorrat nicht gréfer zu wihlen, als un-
bedingt notwendig ist!

Entsprechend vorsichtig muB man bei der Behandlung des Athers
(nicht nur des Narkoseathers) sein: Man fiille nicht neuen Vorrat auf
den Rest des alten, sondern reinige und trockne vor frischer Einfiillung
das StandgefaB.

Aether aceticus — Essigather
CH,;-CO,C,H;,  Mol.-Gew. 88,06

Der sogenannte ,,Essigither miiite richtiger Essigester genannt
werden. Denn er stellt in Wirklichkeit einen Ester dar, entstanden
aus einer Séure und einem Alkohol unter Wasseraustritt:

-CH,-CO,H -+ C,H;-OH = CH,-C0,C,H; + H,0.

Klare, farblose, fliichtige, leicht entziindbare Fliissigkeit von eigenartigem,
erfrischendem Geruche. Essigither ist in Weingeist oder Ather in jedem Ver-
hiltnis, in Wasser wenig 16slich.

Dichte 0,896 bis 0,900.

Siedepunkt 74° bis 77°.

Mit Wasser angefeuchtetes Lackmuspapier darf durch Essigather nicht sofort
gerotet werden.

Die Rétung soll also nicht sofort eintreten. Eine Rotung nach dem
Verdunsten des Essigithers tritt auch bei vorschriftsmafBigem Pré-
parat ein! Das Lackmuspapier muB aber mit Wasser angefeuchtet
sein, sonst zeigt es auch wesentlichen Siuregehalt nicht an.

Mit Essigather getrinktes Filtrierpapier darf gegen Ende der Verdunstung
des Essigathers nicht nach fremden Atherarten riechen.

10 ccm Wasser diirfen beim kraftigen Schiitteln mit 10 ccm Essigather hdch-
stens um 1cem zunehmen (unzulissige Menge Wasser, Weingeist). Werden
5 ccm Schwefelsiure mit 5 ccm Essigather tiberschichtet, so darf sich innerhalb
einer Viertelstunde zwischen den beiden Fliissigkeiten keine gefarbte Zone bilden
(Amylazetat).

Geringe Anteile von Wasser und Weingeist sind zugelassen, nur
wesentlichere Anteile sollen nicht vorhanden sein. Zur Feststellung
nimmt man das Durchschiitteln der Fliissigkeiten zweckméfig in einem
sogenannten Atherprobierrohre vor, das in jeder groferen Utensilien-
handlung vorritig ist. Dieses Rohr hat eine graduierte Skala, nach
der man die Fliissigkeiten in den vorgeschriebenen Mengen zusammen-
geben und nach dem Umschiitteln die sich trennenden Flissigkeits-
mengen direkt ablesen kann. — Bei der Priifung mittels Schwefelsiure
ist nicht an reines Amylazetat gedacht (das sich mit H,SO, nicht
farbt), sondern an Fuselsl bzw. Verbindungen desselben; auch Extrak-
tivstoffe des Korkes geben mit Schwefelsiure eine Dunkelfarbung.

10*
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Aether bromatus — Athylbromid
C,H;Br Mol.-Gew. 108,96

Wie der Essigither ist auch das Athylbromid ein Ester, gebildet

aus einer Siure und einem Alkohol unter Wasseraustritt:
C,H,OH + HBr = C,H;Br 4 H,0.

Das auf die im Arzneibuch angegebene Weise erhaltene Athylbromid ist mit
so viel absolutem Alkohol zu mischen, daB die Dichte 1,440 bis 1,444 betrigt.

Die Angabe der Dichte und des Siedepunktes beziehen sich auf
ein Priparat mit etwa 1 Prozent Alkohol. — Es mufB} aufmerksam
darauf geachtet werden, daB hier eine wirklich farblose Fliissigkeit,
wie sie das Arzneibuch verlangt, vorliegt. Luft und Licht spalten
nédmlich leicht Brom (auch Bromwasserstoff) ab und fiihren somit
eine Braunung des Priéparates herbei. Diese Zersetzung wird durch
den Zusatz von 1 Prozent Alkohol auszuschalten gesucht.

Es muBl noch erwahnt werden: Es sind héchst unangenehme Ver-
wechselungen dieses als Inhalationsanisthetikum verwendeten Athyl-
bromids mit dem fiir suBerliche Zwecke gebrauchten Athylenbromid
(Br-CH,-CH, - Br) vorgekommen. Deshalb Vorsicht! Letzteres
Mittel zeigt eine ganz andere Dichte und anderen Siedepunkt.

Klare, farblose, flichtige, stark lichtbrechende, dtherisch riechende, in Wasser
unlésliche, in Weingeist oder Ather losliche Fliissigkeit, die mit Wasser angefeuch-
tetes Lackmuspapier nicht verindert.

Siedepunkt 36° bis 38,5°.

LaBt man 10 ccm Athylbromld und 10 ccm Schwefelsiure in einem 3 cm
weiten, mit Schwefelsdure gereinigten Glasstdpselglas unter haufigem Umschiitteln
1 Stunde lang stehen, so darf die Schwefelsdure innerhalb dieser Zeit nicht gelb
gefarbt werden (fremde organische Stoffe).

Es ist dieses die Reaktion, die bei Handelsprodukten am héufig-
sten zu Beanstandungen fiihrt. Deshalb Vorsicht! Man spiilt das
gut gereinigte Glas, in dem die Reaktion vorgenommen wird, sehr
sorgfiltig mit Schwefelsiure aus, schiittelt die méglichst vor Licht
geschiitzte Fliissigkeit wihrend der vorgeschriebenen Stunde wieder-
holt um und beobachtet die Farbe der Schwefelsiure schlieflich gegen
einen weiflen Untergrund.

LaBt man 5 cem Athylbromid freiwillig in einem Schalchen verdunsten, so
darf sich weder wihrend des Verdunstens noch nach dem Verdunsten ein fremd-
artiger Geruch bemerkbar machen (Phosphorverbindungen).

Diese Erscheinung konnte bei einem aus rotem Phosphor, Brom
und Alkohol dargestellten Priparate stattfinden. Derartige Produkte
konnen sehr giftig wirken und sind daher unter allen Umstédnden zu
beanstanden!

Schiittelt man 5 ccm Athylbromid mit 5cem Jodzinkstirkelosung, so darf
sich weder das Athylbromid noch die Starkelosung firben (freies Brom). Schiittelt
man 5 ccm Athylbromid mit 5 cem Wasser einige Sekunden lang und hebt von
dem Wasser sofort 2,5 ccm ab, so darf dieses nach Zusatz von 1 Tropfen Silber-
nitratlosung innerhalb 5 Minuten héchstens opalisierend getriibt werden (Brom-
wasserstoffsiaure).

In braunen, trockenen, fast ganz gefiillten und gut verschlos-

senen Flaschen von héchstens 100 ccm Inhalt kithl und vor Licht
geschiitzt aufzubewahren.
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Aether chloratus — Athylchlorid
C,H,Cl  Mol.-Gew. 64,50

Gleich dem Athylbromid ist auch das Athylchlorid ein Ester, ge-
bildet aus einem Alkohol und einer Séure unter Wasseraustritt:

C,H,0H + HCI = C,H,Cl + H,0.

Klare, farblose, leicht fliichtige Flissigkeit von elgena,rtlgem Geruche. Athyl-
chlorid ist in Wasser wenig, in Weingeist oder Ather in jedem Verhaltnis 16slich
und verbrennt mit griingesdumter Flamme.

Siedepunkt 12° bis 12,5°.

Schiittelt man 5 ccm Athylchlorid mit 5 cem eiskaltem Wasser, so darf das
Wasser nach dem Absetzen Lackmuspapier nicht réten und nach Zusatz von
1 Tropfen Silbernitratlosung nicht getriibt werden (Salzsiure). 5cem Athyl-
chlorid diirfen nach dem Verdunsten in einer Glasschale keinen Riickstand hinter-
lassen. Wihrend des Verdunstens und nach dem Verdunsten darf sich kein eigen-
artig unangenehmer Geruch bemerkbar machen (Phosphorverbindungen).

Schon bei Aether bromatus war im Arzneibuchtext gesagt, da
man bei der Probe auf HBr nur wenige Sekunden das C,H;Br mit dem
Wasser schiitteln und letzteres sofort abheben soll. Diese Vorsicht ist
durch die leichte Verseifbarkeit des Esters C,H;Br schon bei Zimmer-
temperatur geboten. Hier beim Athylchlorid trltt noch bei dem niedrigen
Siedepunkt die Gefahr des Verdunstens hinzu. Deshalb die Anwendung
des eiskalten Wassers bei der Priffung auf Salzsiure. — Betreffs der
Priifung auf Phosphorverbindungen siehe die entsprechende (letzte)
Anmerkung bei Athylbromid.

In zugeschmolzenen oder mit einem geeigneten Verschlusse ver-
sehenen Glasrohren kiihl und vor Licht geschiitzt aufzubewahren.

Aethylmorphinum hydrochloricum
Athylmorphinhydrochlorid
Dionin (E.W.)
[C1Hs(OC,H,)O,NJHCI + 2H,0  Mol.-Gew. 385,7

Uber die Konstitution des Athylmorphins und seine Beziehungen
zu Morphin ist ausfiihrlich im Artikel Morphinum hydrochl. berichtet
(siehe dort).

Weille, feine, geruchlose Nadelchen von bitterem Geschmacke. Athylmorphin-
hydrochlorid l6st sich in etwa 12 Teilen Wasser und in 25 Teilen Weingeist. Die
Losungen verandern Lackmuspapier nicht.

Athylmorphinhydrochlorid sintert bei 1199 und ist bei 122° bis 123° vollig
geschmolzen.

Dieses Schmelzen tritt unter charakteristischer Gasentwickelung ein.
Die Blasen steigen so dicht auf (es ist am besten mit einer Lupe zu
beobachten), daB man die bereits geschmolzene, véllig mit Gasblasen
durchsetzte Masse leicht als noch nicht geschmolzen ansehen kann.

0,01 g Athylmorphinhydrochlorid 16st sich in 10 cem Schwefelsaure unter Ent-
wickelung von Chlorwasserstoff zu einer klaren, farblosen oder voriibergehend
blaBrétlichen Flissigkeit, die nach Zusatz von 1 Tropfen Eisenchloridlésung beim
Erwarmen erst grim und dann tiefblau wird und nach weiterem Zusatz von

2 Tropfen Salpetersiure zu der erkalteten Fliissigkeit eine tiefrote Farbung an-
nimmt. In der wisserigen Losung (1 4 99) ruft Silbernitratlgsung einen weiflen,
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késigen Niederschlag hervor. Nach Zusatz von wenig Kalilauge zu der wiisserigen
Losung (1 + 19) entsteht eine Tritbung, die sich beim Umschwenken wieder 16st;
ein groBerer UberschuB erzeugt einen bleibenden, rein weilen Niederschlag.

Diesen weiBlen Niederschlag mit Kalilauge gibt Athylmorphin im
Gegensatz zu Morphin. Denn Morphin 16st sich infolge seiner freien
Phenolhydroxylgruppe in Kalilauge als Phenolat auf. Das ist bei
Athylmorphin, dessen Phenolhydroxyl #thyliert ist, nicht der Fall
(siehe bei Morphinum hydrochl.).

Wird 1 cem der wisserigen Losung (1 4 99) zu der Losung eines Kérnchens
Kaliumferrizyanid in 10 com Wasser, die mit 1 Tropfen Eisenchloridlésung ver-
setzt ist, gegeben, so darf die braunrote Fiarbung der Lésung nicht sofort in Blau
umschlagen (Morphin).

Das Morphin besitzt (wieder durch den EinfluB8 der leicht oxydier-
baren Phenolhydroxylgruppe) eine stark reduzierende Wirkung. Wirkt
deshalb Morphin auf das Gemisch von Kaliumferrizyanid und Eisen-
chlorid, so wird nach Ansicht einiger Autoren das Morphin zu Oxydi-
morphin oxydiert und entsprechend das Kaliumferrizyanid zu Kalium-
ferrozyanid reduziert, welch letzteres dann mit Eisenchlorid das
sogenannte ,,Berliner Blau‘ gibt. Doch ist der Vorgang nicht ganz
geklart. So wire z. B. denkbar, daB sowohl das Kaliumferrizyanid
wie das Eisenchlorid reduziert wiirde, worauf auch sehr bald eine blaue
Farbe eintreten wiirde. Jedenfalls wird dic hellbraune Mischung von
Kaliumferrizyanid mit Eisenchlorid bei Gegenwart von Morphin blau
gefirbt werden, nicht aber sofort durch Athylmorphin, das die stark
reduzierende Wirkung nicht besitzt. Allméhlich tritt aber auch bei
alleiniger Gegenwart von Athylmorphin eine blaue Firbung ein (siehe
bei Morphinum hydrochl.).

Werden 5 cem der wisserigen Losung (1 + 99) mit 5 Tropfen Ammoniak-
flissigkeit versetzt, so darf keine Triibung entstehen. Erst nach mehrstiindigem
Stehen scheiden sich Kristalle ab, die lufttrocken bei 90° bis 91 schmelzen miissen
(fremde Alkaloide).

Vorstehende Angabe iiber den Schmelzpunkt der freien Base Athyl-
morphin bedarf einer Erginzung: Trocknet man die isolierte Base
an der Luft (am besten, indem man sie auf Filtrierpapier geniigende
Zeit lang auf einem Tonteller liegen 1a8t), so zeigt sie, falls aus reinem
Salz abgeschieden, den richtigen Schmelzpunkt 90° bis 91°. Es liegt

“dann offenbar die Base mit Kristallwasser vor: C;;H,4(OC,H;)O,N
+ H,0. Hat man dagegen die Base im Trockenschrank (selbst bei
niedriger Temperatur) getrocknet, so bleibt offenbar ein Gemisch von
wasserfreier und kristallwasserhaltiger Base zuriick. Denn die so getrock-
nete Substanz zeigt einen ganz unklaren und unregelmaBigen Schmelz-
punkt; sie zeigt schon bei etwa 60°ein Sintern und ist be<ns1:XMLFault xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat"><ns1:faultstring xmlns:ns1="http://cxf.apache.org/bindings/xformat">java.lang.OutOfMemoryError: Java heap space</ns1:faultstring></ns1:XMLFault>