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Wissenschaft und Forschung

Aus dem Lehrstuhl Pharmazeutische Chemie | der Naturwissenschaftlichen Fakultét IV der Universitat Regensburg

Identifizierung von Salzen des Acetylcholins und Cholins

Cholin 1istder einfachste N-quartére f-Aminoalkohol. Das
Verhalten quaternisierter cyclischer B-Aminoalkohole
unter den Bedingungen des Hofmann-Abbaues wurde von
uns untersuchtV: Er fihrt nicht zur Spaltung einer C-N-,
sondern einer C-C-Bindung (Abb. 1).

@“({}*3)2 @:;‘N&Hz)z
R~_-R’

RC-OH
R' . "
R.R" = H, Alkyl, Aryl

Abb. 1: Hofmann-Abbau quartérer, cyclischer f-Aminoalkohole

Unter diesem Gesichtspunkt interessierte uns das Verhal-
ten des Acetylcholins 2,das nach Pharm.Helv. VI? erstunter
Bedingungen eines Hofmann-Abbaus, dann mit Hypojodit
umgesetzt wird.

Pharm. Helv. VI geht im Abschnitt »Priifung« von einer
Lésung aus, die anndhernd 0,8% Acetylcholinchlorid und
4% NaOH (ca. 1 N NaOH) enthalt. Diese soll, zum Sieden
erhitzt, nach einigem Stehenlassen »fischartigen Geruch«
entwickeln. Dann wird die so erhaltene Losung mit 0,1 N
Jodlésung (Jod RS) »bis zur bleibenden Gelbfarbung ver-
setzt«, wobei eine gelbe Tribbung und der Geruch nach
Jodoform auftreten sollen. — Die Kommentare zu Pharm.
Helv. V und Pharm. Helv. VI® erlautern die Reaktion als
Spaltung des Acetylcholins in Trimethylamin und Ethanol,
das Ethanol wird »mit der bekanntenJodoformprobe nach-
gewiesen«, Diese Art Spaltung ware nur unter reduzieren-
den Bedingungen denkbar. Die Haloformreaktion ist kein
spezifischer Nachweis des Ethanols, sondern spricht
bekanntlich auf H;C-COR bzw. CH;~CHOH-R-Gruppen an
(auf Ausnahmen wird nachstehend hingewiesen). Folglich

Herrn Prof. Dr. Dr. Sc. F. Santavy, Olmiitz/Tschechoslowakei, zum
65. Geburtstag in Freundschaft und Verehrung gewidmet.
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reagiert auch Acetaldehyd mit Hypojodit, der aus 2 durch
Hofmann-Abbau (C-N-Spaltung) iber Vinylacetat und des-
sen Hydrolyse entstehen kénnte (Abb. 2).

(CH3lgN-CHp-CHyOH
1

~ H
1
(CH3)3NQCH2!’CH-0-CO-CH3 —s CHy=CH-0-CO-CH3

|2 . |

(CHa)gN: CH3-CH=0

Abb. 2: Hypothetische Bildung von Acetaldehyd durch
Hofmann-Abbau von 2

Acetaldehyd als Zwischenprodukt?

Gegendie in Abb. 2 formulierte Arbeitshypothese sprachen
Literatur-Daten und eigene Befunde: Nach Lit.*") wird 2
auch nichtenzymatisch auBerordentlich schnell verseift.
Dieses Verhalten wird durch MO-Berechnungen® 9 ge-
stitzt. Wir fanden IR-spektroskopisch (waBrige LOsung,
AgCl-Kiivetten, Abnahme der CO-Schwingung bei
1744 cm~") und durch Titration (Exp. 1), daB 2 unter den
basischen Bedingungen der Pharm. Helv. VI in weniger als
30 Min. bei Raumtemp. vollstandig zu 1 verseift wird.
AuBerdem spricht gegen die o.a. Arbeitshypothese, daf3
Vinylacetat unter diesen Bedingungen nach unseren IR-
Untersuchungen wesentlich langsamer verseift wird
(Abnahme der CO-Schwingungen bei 1765 cm™") und zu
einem undefinierten roten Feststoff polymerisiert. Dieses
Polymerisat bildet sich aus 2 unter den Bedingungen der
Pharm. Helv. VI nicht. Freier Acetaldehyd lieB sich auch mit
der Reaktion nach Simon-Awe'® (Na,[Fe(CN);NO]/Piperi-
din) nicht nachweisen, und die Gaschromatographie
(Headspace-Technik) gab keine Hinweise auf Acetaldehyd
oder Ethanol (Exp. 2). Nach unseren GC-Untersuchungen
enthalt aus dem Handel bezogenes 2 Diisopropylether
(vermutlich aus der Kristallisation) sowie SpurenvonDime-
thylamin. — 1 zeigt in diesem GC-System keine Verunreini-
gungen. Durch NaOH-Behandlung von 2 gemaB Pharm.
Helv. VI treten keine neuen Peaks auf, die vorhandenen
werden nicht verstérkt (Abb. 3).

Nach diesen Ergebnissen scheidet freier Acetaldehyd als
Zwischenproduktaus. Wirziehenausdiesen Experimenten
den SchluB, daB dieindenKommentarenzurPharm.Helv.V
bzw. VI® vertretene Auffassung mit Sicherheit nicht die
Hauptreaktion beschreibt.

Trimethylamin-Bildung

Uber die von der Pharm. Helv. VI als |dentitétsreaktion fiir 2

‘benutzte Bildung von Trimethylamin aus waBrig-alkali-

scher 1-Lésung wird mehrfach berichtet, wobei nach Kauf-
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mann und Vorlander'” noch Mengenvon 0,2 ug deutlicham
Geruch wahrnehmbar sind. Gulewitsch'® gibt an, daB erst
bei einem 1-Gehalt Gber 4% und einer Laugenkonzentra-
tion von 10% eine schwache Trimethylaminentwicklung
von ca. 0,5% zu erwarten ist. Da Pharm. Helv. VI von
wesentlich verdiinnteren Losungen ausgeht, priften wir
zunachst das AusmaB der Zersetzung von 2 unter den dort
angegebenen Bedingungen. Wir konnten weder durch
Geruch noch durch GC (Exp. 2) Trimethylamin nachweisen
(Abb. 3). Auch bei der quantitativen Bestimmung der
flichtigen Basen nach Kjeldahl-Parnas ergab sich keine
titrierbare Menge, wahrend die aus 2 durch Hydrolyse
entstehende &quimolare Menge 1 unzersetzt gefunden
wurde (Exp. 3). Um Tetramethylammoniumhydroxid, wiees
nach Abb. 1 méglich wére, auszuschlieBen, haben wir den
Ansatz nach Pharm. Helv. VI dc nach Bayzer'® (modifiziert)
daraufhin geprift (Exp. 4), fanden aber keinen entspre-
chenden Hinweis. — Aus diesen Versuchen folgt, daB die
NaOH-Behandlung nach Pharm. Helv. Vl als Identitatsreak-

a) 1+NaOH

b) 2+ NaOH

c) 2+ NaOH +Jp
d) 1+ NaOH+Jp

II

III

—_ III

II

il

a b) c) d)

Abb. 3: GC nach Behandeln von 1 und 2 mit NaOH und Hypojodit
| = Dimethylamin;

Il = Diisopropylether;

Il = Trimethylamin

tion unsicher ist, weil die Substanz zwar verseift, aber
bestenfalls minimal zu Trimethylamin abgebaut wird. Wir
haben daher die Hypojodit-bedingten Folgereaktionen un-
tersucht.

Umsetzung von Acetyicholin 2 bzw. Cholin 1
mit Hypojodit

Nach Pharm. Helv. VI entsteht eine gelbe Trubung, die
schwach nach Jodoform riecht. Gleichzeitig kann man
schwachen Amingeruch wahrnehmen, Indikatorpapier
zeigt den basischen Charakter des gasformigen Stoffes.
1 reagiert erwartungsgemaB identisch. Eine Beteiligung
des Acetatrestes an der Reaktion kann somit ausgeschios-
sen werden. Bei den folgenden qualitativen uend quanti-
tativen Analysen wurde dies jeweils durch einen Ver-
gleichsversuch mit 1 in den Standardansatzen A und B
(Experimenteller Teil) geprift.

Bei der basischen Substanz handelt es sich It. GC um
Trimethylamin (Abb.3). Fraglichwar die ldentitatder gelben
Trubung. In der Literatur finden sich wenige Hinweise auf
Jodoformbildung aus 1. Stanék' erwihnt dessen Entste-
hung mit »KJz-Losung« in Gegenwart von NaHCO;. Miihle-
mann'® beschreibt die Reaktion analog Pharm. Helv. Vl als
Identitatsreaktion fiir 1. Im Kommentar zur Ph. Eur.'®findet
sich bei »Suxamethoniumchlorid« im Abschnitt »Andere
Identitatsreaktionen« der Hinweis, daB nach Pharmako-
poeaAustriaca 1960 bzw.DAB7/DDR (ausdem Cholin-Teil)
mit NaOH und JodIésung Jodoform entstehe (die aktuelle
Ausgabe des DAB 7/DDR verwendet diese Reaktion nicht
mehr)'"). Dagegen wird oftdie Bildung sog. »Perjodide«von
Aminen bzw. Aminoalkoholen aus Na,COj3-haltigen Losun-
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gen beschrieben. So bildet 1eine praune Jodanlagerungs-
verbindung (Ennea-Jodid, (CHz)sN-CH,—~CH,—OH J~x J'®),
Trimethylamin, Dimethylamin und das Tetramethylammo-
nium — lon ergeben nach Stan&k' gelbflockige bzw.
orangefarbene Perjodide. Eine Reihe von Verbindungen
des Typs XJ, und X,J, sind bekannt (X = Triethanolamin,
Triethylamin)'®. Weiterhin sind Jodoformanlagerungen
an quartdre Ammoniumverbindungen beschrieben, z.B.
Jodoform-Addukte des Tetramethylammoniumjodids'®,
des Benzyltrimethylammoniumjodids??, des Hexamethy-
lentetramins?"), sowie von 122,

Wir konnten ineiner Lésungvon2und 5%NaHCO; mit0,1 N
Jodlésung in der Kélte lediglich einen braunen Nieder-
schlag erzeugen, dersichbeiZugabe von NaOH aufl6st. Aus
den moglichen Spaltprodukten von 2 (Trimethylamin,
Dimethylamin, Tetramethylammonium-lon) entsteht unter
den Bedingungen der Pharm. Helv. VI kein Niederschlag.
Somit konnte zundchst die Bildung einerdieserJodanlage-
rungsverbindungen ausgeschlossen werden.

Die gelbe Substanz aus 2 bzw. 1 war jedoch weder mit
Jodoform (Schmp. 118°) noch mit Cholinjodid-Jodoform
(2:3) nach Steinkopf und Teichmann? identisch (andere
physikalische Eigenschaften, u.a. Schmp. 185° (Z), unlds-
lich in Ether, abweichendes IR-Spektrum). Weiterhin wur-
den darin Spuren von Jodoform gc nachgewiesen (Exp. 5),
(die theoriebedingte Unempfindlichkeit des FID ist bei
dieser Aussage berlcksichtigt). Die Genauigkeit der
Bestimmung wurde vergréBert durch Verwendung von a-
Chlornaphthalin als schwerfliichtiges Losungsmittel.

Wirkonntenzeigen, daBderfragliche »gelbe Niederschlag«
auch aus dem Cholinjodid-Jodoform-Addukt nach Stein-
kopf? entsteht, wenn man es gemaB Pharm. Helv. VI mit
Hypojodit behandelt (Abb. 4). Dementsprechend sehen wir
dieses Addukt als Zwischenprodukt an. Nach unseren
Ergebnissen ist der »gelbe Niederschlag«inersterLinieein
Cholinperjodid, das durchanhaftendes Jodoformzunéchst
vor der Auflésung bewahrt wird. Damit steht im Einklang,
daB durch Waschen mit CHCl;farbloseKristallevon Cholin-
jodid entstehen, die durch IR-Vergleich mit authentischer
Substanz und durch DC identifiziert wurden. Jod wurde als
Jod-Stiarke nachgewiesen und durch Thiosulfat-Titration
bestimmt (Exp. 6).

p 1065|1055

1085

1085
1-Jodid: 1058 (KBr)

CHJ3:1065(KBr)
1200 800 ~ 600

1600

Abb. 4: IR-Spektren zur Identifizierung des gelben Niederschlages

I: Cholin-Jodoform Addukt??);

1I: Cholin-Jodoform Addukt?? mit 8 proz. NaOH und 0,1N JodIésung 30 Min.
auf 60° erwarmt;

lll: gelber Niederschlag nach Pharm. Helv. VI;
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Tab. 1: Reaktionsprodukte von 1, 2 und vergleichbaren Substanzen nach Oxidation mit Hypohalogenit u.a.

Ausgangsverbindung Oxidationsmittel Reaktionsprodukte Lit.
H,N-CH,~COOH KMnO,/OH~ CO,, (COOH),, NH, 26a)
NaOCl CO, 26b)
NaOBr CO,, N, 26¢)
CH;CHO Jo,/OH™ CH;COOH, HCOOH, CHJ; 26d)
1 KMnO,/OH~ HCOOH, HOH,C-COOH, N(CHj;); 26e)
2 KMnO,/OH~ N(CH,), 26e)
(CHa)ﬁ—CHQCHO KMnO,/OH~ N(CH,3); 26e)
(CH3)3ﬁ—CH2—COOH KMnO,/OH~ — 26e)
J NH, J
HO@ | HO-@
J -CH,-CH-COOH H,0,/0H~ J -CHO, (COOH),, NH4 26f)

Die Entstehung von Jodoform aus 1 war tberraschend. In
der Literatur finden sich aber Hinweise, daB Jodoformauch
aus solchen Molekeln entsteht, die keine CH;—C=0-
Gruppe enthalten (Brenzkatechin, Hydrochinon). Die Auto-
ren® postulieren die entsprechenden o- bzw. p-Chinone
als Zwischenprodukte, da Resorzin nicht reagiere. Diese
Auffassung konnten wir widerlegen (Exp. 7). — Aus Malon-
saure soll Jodoform durch Decarboxylierung?¥, aus Ephe-
drin nach Hydraminspaltung entstehen?®®. Tab. 1 gibt eine
Ubersicht mit2 bzw. 1vergleichbarer Substanzen und ihrer
Reaktionsprodukte mit Hypohalogenit oder anderen Oxi-
dationsmitteln.

Zieht man aus der zit. Literatur und Tab. 1 Schlisse auf
Reaktionsprodukte von 2 und 1, so sind Ethanol, Acetalde-
hyd, Ethylenoxid, Ameisensaure, Essigsdure, Oxalsaure,
Glykolsaure und CO, denkbar. — Fiir Glykolsaure fand sich
kein Hinweis; die Farbreaktion mit Diphenylamin nach
Feigl?” auf Oxalsdure verlief positiv, die dc-Probe besté-
tigte diesen Befund jedoch nicht. — Mit der Headspace-
Technik (Exp. 3)wurdenEthanol, Acetaldehyd und Ethylen-
oxid, ebenso Methanol ausgeschlossen. Ameisenséure,
moglicherweise als Verseifungsprodukt des Jodoforms,
wurde durch Reduktion zu Formaldehyd und dessen Reak-
tion mit Chromotropsaure bestimmt (Exp. 8). — CO, wurde
quantitativ als Differenz zum CO,-Gehalt der verwendeten
NaOH durch Titration gegen Methylorange bestimmt (Exp.
9). Aus einem Reaktionsansatz mit 4,8 mMol 2 (entspr. dem
2,5-fachen Ansatz der Stamml6ésung nach Pharm. Helv. VI)
konnten wir durch Hydrolyse und Hypojodit-Behandlung
folgende Produkte quantitativ bestimmen: 4,68 mMol 1,
Spuren von Jodoform, 0,13 mMol Trimethylamin,
0,19 mMol CO, und 0,095 mMol Ameisensaure. Diese
Ergebnisse zeigen, daB der weitaus groBte Teil von 2 auch
unterden oxidierenden Bedingungenimalkalischen Milieu
lediglich verseift wird. CO, wurde zum Vergleich aus einer
identischen Reaktion mit 1 bestimmt, um Acetat als Quelle
auszuschlieBen. Auch die Trimethylamin-Entwicklung und
der Jodverbrauch wurden mit 1 geprift: Die Werte entspre-
chen den fiur 2 angegebenen (Exp. 9).

Die Werte wurden (s.0.) unter standardisierten Bedingun-
gen erhalten: Aus den Verseifungsversuchen bei Raum-
temp. folgt, daB die wesentlichen Umsetzungenbeimgelin-
den Erwdrmen mit Hypojodit erfolgen. Wir arbeiteten
dementsprechend bei 60°: Diese Temp. wird im Allgemei-
nen Teil der Pharm. Helv. VI als »warm« bezeichnet. Die
Menge 0,1 N JodIésung wahlten wir so, daB auf 875 mg 2
(4,8 mMol) 10,0 ml kamen. Diese Konzentration hatsich als
die effektivste erwiesen, bei der dennoch nur ca. 2,5%
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umgesetzt wurden. Ein Grund dafir kénnte darin liegen,
daB das hier eingesetzte Verhaltnis Jod: NaOH nichtdemiin
der Literatur fiir die Haloform-Reaktion?® als optimal ange-
gebenen Verhéltnis 1:4 entspricht. Wollte man dies errei-
chen, so miiBte wesentlich mehr 0,1 NJodldsung zugefigt
werden (250 ml), was aber eine im Vergleich zur Pharm.
Helv. VI langere Erwarmungerfordernwiirde. Damitergébe
sich aber ein weitgehender Zerfall des Hypojodits, dessen
Disproportionierungsgeschwindigkeit in Jodat und Jodid
schon bei Raumtemp. groB ist?®; nach Taylor3?verlierteine
alkalische Jodldsung nach 30 sec. 22% ihrer auf Hypojodit
bezogenen Wirksamkeit. Jodat reagiert aber nach unseren
Untersuchungen mit 1 kaum (Exp. 10). Dementsprechend
erhielten wir nur66-75% der mitdero.a. Hypojodit-Lésung
gefundenen Trimethylaminmenge, wenn wir den Reak-
tionsansatz vor dem Erwarmen 10 Min. bei Raumtemp.-
stehen lieBen (Disproportionierung zu Jodat). Ausschluf3
von Luftsauerstoff verandert die Ergebnisse nicht wesent-
lich. — Eine entscheidende Schwierigkeit bei den quant.
Bestimmungen liegt darin, daB nicht alle Reaktionspro-
dukte aus ein und demselben Ansatz bestimmt werden
kénnen: Wir fanden z.B. nach Wasserdampf-Destillation
(Bestimmung des Trimethylamins) nur noch 34,5% der
Ameisensaure; ohne Wasserdampf-Destillation konnten
andererseits im N,-Strom nur ca. 50% des Trimethylamins
erhalten werden. So muBte je ein Spaltprodukt aus jedem
Ansatz bestimmt werden. — Da sich auch bei der Hypojodit-
Reaktion kein stéchiometrisch eindeutiger Zusammen-
hang ergab, folgt daraus, daB hier eine unspezifische
Reaktion ablauft. Eserscheintunswenigsinnvoll, beieinem
Gesamtumsatz von nur 2,5% nach Zwischenprodukten zu
suchen, um daraus auf einen Reaktionsmechanismus
schlieBen zu kdnnen.

Alternativen

Da die Umsetzungen nach Pharm. Helv. VI, abgesehenvon
der uncharakteristischen Hydrolyse, als Identitatsreaktion
zu gering sind, suchten wir nach Alternativen. In der
Literatur finden sich Hinweise darauf®", daB bei Erhdhung
der Laugen- bzw. Cholinkonzentration die Aminausbeute
steigt. So verwendete DAB 7/DDR eine 5 %ige Lodsungvon2
und ca. 50%ige KOH fiir eine Identitatsreaktion, dieaufdem
Trimethylamin-Nachweis mit pH-Papier beruht. Wir fanden
bis 8% Trimethylamin, wenn die Lésung nach NaOH-
Zugabe auf <50% unter Normaldruck eingeengt wird.
Andere Autoren3? berichten Giber einen Zerfall von 1-unter
Pyrolysebedingungen zu Trimethylamin, wobei u.a. auch
Acetaldehyd entstehen soll. Nach Szilagyi et al.3® gibt es
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Unterschiede zwischen 2 und 1 bei kurzem Erhitzen auf
730°: Da unter diesen Bedingungen keine Verseifung ein-
treten kann, bilden sich unter Methylchlorid-Abspaltung
aus 2 Dimethylaminoethylacetat, aus 1 Dimethylamin-
ethanol.

Wir stellten fest, daB 1 und 2 beim trockenen Erhitzen im
Reagenzglas Acetaldehyd abspalten, der nach Simon-
Awe'? nachzuweisen ist. Auch unter standardisierten
Bedingungen (Bombenrohr, 400° Metallbad-Temp., 30 sec.
Pyrolysedauer) konnten wir das Ergebnis der Reagenzglas-
versuche dc verifizieren (Exp. 11).

cry

40
(H3c)3ﬁ-CH2—CH20H _— H3c-v~‘1'-’CH3; NICH3}5 s HCHO (viel);
CHy
(CH,CHO)
0 CH
(HaChm ot 400° e )
3C1gN=CHy=CHa ~0-C-CHy ——— HyC-N=CHy; NICHyl3 :
CHy

CH3CHO (viel) ; (HCHO)
Abb. 5: Pyrolyseprodukte von 1 und 2

AuBerdem bildet sich in beiden Fallen Trimethylamin. Hier
liegt demnach ein pyrolytischer Hofmann-Abbau unter CN-
Spaltung vor. Daneben wird auch eine C-C-Spaltung wie
bei N-quartéren cyclischen B-Aminoalkoholen (vgl. Abb. 1)
beobachtet:

— Sowohl aus 1 als auch aus 2 entsteht unter den von uns
angegebenen Bedingungen Formaldehyd, wie Abb. 5
zeigt.

— Beide quartiren Ammoniumsalze liefern Tetramethyl-
ammoniumchlorid, das wir dc und durch Vergleich der
IR-Spektren nachweisen konnten (Exp. 11).

-~ Vinylacetat, wieesnach Abb.2zuerwartenwére, konnten
wir gc nicht nachweisen (Exp. 11).

— Nach unseren GC-Untersuchungen (Exp. 11) wird aus 1
wesentlich mehr Formaldehyd abgespalten als aus 2.

Als ldentitétsreaktionen flr Acetylcholinchlorid 2 empfeh-
len wir u.a. folgende Nachweise:

— Ineinem kleinen Reagenzglas, das miteinem angefeuch-
teten Indikatorpapier bedeckt ist, werden wenige Kri-
stalle Acetylcholinchlorid zum Glihen erhitzt. Das Indi-
katorpapier farbt sich griin bis blau (Trimethylamin).

- Ineinemkleinen Reagenzglas, dessen Offnung miteinem
Filterpapier verschlossen ist, das miteinerfrisch bereite-
ten 2,5%igen wéBrigen Lésung von Nitroprussidnatrium
R in Wasser und 1 Tropfen Piperidin R getrankt ist,
werden ca. 20 mg Acetylcholinchlorid mit einer Spatel-
spitze Na,CO; - 10 H,O R gegliiht. Das Reagenzpapier
farbt sich blauviolett (Acetaldehyd).

— Nachweis der Acetylgruppe mit Lanthannitrat nach Ph.
Eur. -

Das Bundesgesundheitsamt Berlin hat gebeten (Dtsch.
Apoth.-Ztg. 120 (1980) 457), zu zahlreichen Monographien
des DAB 8, darunter Cholinchloridund Cholinhydrogentar-
trat, Stellung zu nehmen. Diese Monographien lassen das
Cholinion durch Fallung mit Mayers Reagenz nachweisen.
Diesen Nachweis halten wir flr unspezifisch, da die dabei
entstehenden Kristallnadeln nicht durch ihren Schmp.
identifiziert werden. Wir schlagen daher vor, diesen Nach-
weis durch folgende Texte zu ersetzen:
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Cholinchlorid:

»Eine kleine Spatelspitze (ca. 10 mg) Substanz wird in
einem Reagenzglas gerade so lange uber freier Flamme
erhitzt, bissich die Festsubstanzvollig zersetzt hat. Man 1aBt
abkiihlen und spult das Kondensat mit ca. 1 m|l Wasser von
der Reagenzglaswand zurlick. AnschlieBend gibt manvor-
sichtig 3 ml Chromotropsaure-Reagenz RN zu. Die Losung
farbt sich sofort dunkelviolett (Cholin).«

Cholinhydrogentartrat:

»Eine kleine Spatelspitze (ca. 10 mg) Substanz wird in
einem Reagenzglas so lange Uber freier Flamme erhitzt, bis
die Substanz vollig verkohltist. Man |aBtabkihlen und spiilt
das Kondensat mit ca. 1 ml Wasser von der Reagenzglas-
wand zuriick. AnschlieBend wird vorsichtig mit Chromo-
tropsaure — Reagenz RN unterschichtet. Es bildet sich ein
dunkelvioletter Ring (Cholin).«

Die Unterschiede in der Zugabe des Reagenzes sind not-
wendig, da beim Vermischen der kohlenstoffhaltigen Auf-
schwemmung beim Tartrat die violette Farbe schlechter zu
erkennen ist als beim Unterschichten.

Um Verwechslungen der Cholinsalze mit dem 10%-10°%-fach
starker wirkenden Acetylcholinchlorid (2) auszuschlieBen,
empfehlen wir eine Prufung auf 2 analog Austr. 1960
(Verseifung mit 0,1 NaOH, Ricktitration), zumal Cholinhy-
drogentartrat (Schmp. 147-152°) und Acetylchlinchlorid
(Schmp. 149-152°) gleiche Schmelzbereiche haben. Die
Prifung mit 0,02 N NaOH (...sauerreagierende Verunreini-
gungen, Cholinchlorid DAB 8) erfaBt Acetylcholin nach
unseren Untersuchungen nicht.

Summary

Treatment of acetylcholiniumchloride with dilute NaOH
according to Pharm. Helv. VI saponifies it to choline, but
does not produce trimethylamine. Subsequent hypoiodite
oxidation degradates choline only to an extent of about
2,5%. From about 5 mmole acetylcholine there arise traces
of iodoform, 0,1 mmole of formic acid and trimethylamine,
respectively, and 0,2 mmole of carbondioxide. The main
product is a choline periodide. — The identification of the
choline ion by precipitation with Mayer’s reagentaccording
to the German Pharmacopoea, 8. edition, is unspecific.

As alternative proceduresfortheidentificationswepropose
pyrolytic degradations of acetylcholine to acetaldehyde
(identified according to Simon-Awe) and of choline to
formaldehyde (reaction with chromotropic acid).

Ve

Wir danken Fréaulein stud. pharm. H. Isaak herzlich fur die
Ubersetzung der russischen Literatur und Herrn Prof. Dr.
A.B. Sakla, Kairo, fur wesentliche Diskussionen.

Experimenteller Teil

Trocknung bei 50°, 3-4 Torr, bis zur Gewichtskonstanz (ca. 30-60
Min.).

Vorlage: 5,00 mi 0,1 N HCI und 50 ml Wasser, wenn nicht anders
angegeben.

Standardansatz A: 875 mg getrocknetes 2 werden im Kjel-
dahlkolben der Kjeldahl-Apparatur Pharm. Helv. VI mit 50 mi
ausgekochtem Wasser gel6st. Nach Zugabe von 50 ml NaOH 7%
RS 4Bt man 20 Min. bei Raumtemp. stehen (Verseifung). Dann wird
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0,1 NJodIdsung (10,00 ml) zugesetzt und im Wasserbad von 65-70°
15 Min. erwarmt. Dabei bildet sich der in Pharm. Helv. VI beschrie-
bene gelbe Niederschlag.— AnschlieBend wird das warme Wasser-
bad durch ein siedendes ersetzt und die Mischung darin 15 Min.
erhitzt. Dabei 18st sich der Niederschlag auf, die gelbe Farbe
verblaBt. AnschlieBend wird 30 Min. Wasserdampf durchgeleitet,
danach der Inhalt des Kjeldahlkolbens im Eisbad unter N, gekiihlt,
in einen 250 ml MeBkolben uberfiihrt und mit ausgekochtem
Wasser aufgefullt. Diese Losung wird im Exp. 9 verwendet.

Standardansatz B unterscheidet sich von A dadurch, daB
man statt des Kjeldahlkolbens einen 250 ml Kolben mit RiickfluB-
kihler verwendet, weil keine Wasserdampf-Dest. durchgefiihrt
wird. — Die mit 33-35 ml 3 N HCI angeséuerte und auf 250 ml
aufgefiilite Losung wird fur Exp. 5, 6 und 8 verwendet.

Exp. 1: Verseifung von 2 gemé&B Pharm. Helv. VI

ca. 180 mg getrocknetes 2 werden in 20 ml ausgekochtem Wasser
geldst und nach Zusatzvon 2 Tropfen Phenolphthaleinlsg. mit0,1N
NaOH bis zur Rosaférbung titriert (freie Essigsaure, 1. Verbrauch).
Nach Zusatz von weiteren 20,00 m!l 0,1 N NaOH wird der Ansatz 10
bzw. 30 Min. stehen gelassen, dann mit 0,1 N HCI bis zum
Verschwinden der Rosaféarbung titriert (2. Verbrauch). 1 mi 0,1 N
NaOH entspricht 18,17 mg 2.

Ein- Titration 1.Verbr. 2.Verbr. Ver- Versei-
waage nach (ml) (ml) seiftes fung

2 (mg) Min. 0,1N 0,1N 2 (mg) (%)

NaOH NaOH

187,4 10 0,02 10,25 186,2 99,4
184,9 0,02 10,13 184,1 99,5
180,2 30 0,02 9,91 180,1 99,9
182,3 0,02 10,02 182,1 99,9

Exp. 2: GC-Priifung auf Dimethylamin, Trimethylamin, Acetalde-
hydundEthanol aus2-bzw.1-L6sungen nachNaOH-Behandlung

350 mg 2 bzw. 270 mg 1 werden in je 20,0 ml Wasser bzw. 7 %iger
NaOH RS geldst und in 50 ml-Schliffkolben, die mit Durchstich-
kappe und Schlauchklemme gasdicht verschlossen sind, 10 Min.
im Olbad von 130° erhitzt. Nach Abkiihlen auf Zimmertemp. werden
die Kolben in Thermostaten bei 30° bzw. 50° gehalten. Mit einer
gasdichten Spritze werden Proben von 250ul entnommen.

Angaben zur GC: Saule: Glas; 180 cm; 1/4". — 10% Amine
220+10% KOH3. — Injektor-Temp. 70°. — Detektor-Temp. 160°.
Séulen-Temp. 40°. — Range: 10~ — Attenuator: 32. - N,: 10 ml/
Min.; Hy: 20 mI/Min. Luft: 300 ml/Min. — Geréat: Varian 1440 mit FID.

Die Peaks wurden durch Zuspritzen von Vergleichslésungen
identifiziert. Acetaldehyd (Vergleichssubstanz) |48t sich erwar-
tungsgeman auf dieser Saule nur mit starkem Tailing bestimmen.
Ergebnis (Abb. 3): Dimethylamin als Verunreinigung von 2; Trime-
thylamin, Acetaldehyd und Ethanol lassen sich —auch auf Porapak
Q - nicht nachweisen. Die Aufbewahrung bei 30 bzw. 50° brachte
keine Unterschiede. :

Exp. 3a: Bestimmung der wasserdampffliichtigen Basen aus
dem-alkalischen 2-Ansatz nach Pharm. Helv. VI

Apparatur:Kjeldahlapparatur nach Pharm.Helv.VIBd.1,S. 146,
bei der in das Wasserdampf-Zuleitungsrohr zusétzlich ein Hahn
eingesetzt worden war.

Versuchsbeschreibung:ImKjeldahlkolben werden 50,0 mi
NaOH 7% RS im Olbad von 130° zum Sieden erhitzt. — 875 mg
getrocknetes 2 werden in 26,3 ml Wasser gelést und durch den
Trichter in die siedende Lauge getropft (1 Tr./Sek.). AnschlieBend
wird der Trichter mit 2X10 und 1X5 ml ausgekochtem Wasser
gesplilt (Konzentration der Stammldsung Pharm. Helv. VI). Dann
wird die Apparatur verschlossen, das Gemisch zum Sieden erhitzt
und Wasserdampf eingeleitet. So kann vermieden werden, daB
durch kondensierten Wasserdampf die Laugenkonzentration im
Kjeldahlkolben verringert wird. Die Vorlage wird nach 5, 10, 20, 40
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und 80 Min. jeweils gegen eine neue ausgetauscht. AnschlieBend
wird gegen Methylrot-Mischindikaktor (18 DAB 7) mit 0,1 N NaOH
titriert.

nach Zeit (Min.)

Verbr. 0,1 N NaOH (ml)

5 4,99
10 5,02
20 4,98
40 5,01
80 4,98

Apparatur und Methode wurden mit NH,Cl p. a. geeicht. Der
maximale Fehler betragt 0,9%.

Ergebnis: keine Amin-Freisetzung

Exp. 3b: Bestimmung von 1 nach Verseifung von 2

Das nach 3aim Zersetzungskolben verbliebene Reaktionsgemisch
wird im Eisbad auf 20° abgekihlt und in einen 500 mi-MeBkolben
tberfuhrt. Nach Auffillen mit Wasser wird aus 25,00 ml Reaktionl6-
sung 1 als Reineckat gefallt, abgetrennt und nach der Zersetzung
mit alkalischer Tartratlésung nach Wojahn und Kraft®® durch
Titration des Rhodanidions mit 0,1 N AgNO; bestimmt (Indikator:
Eisenammoniumsulfat).

1 ml 0,1 N AgNO; entspr. 3,4908 mg 1 bzw. 4,5425 mg 2

Einwaage 2 Verbr. 1, berechnet Hydrolyse
878,8 mg 0,1 N AgNO4 als 2870,3mg 99,0% d.Th.
9,58 mli

Exp. 4: Priifung auf Tetramethylammoniumchlorid neben 1
nach Bayzer'®

Bedingungen: Schicht: Kieselgelfertigplatten ohne Fluores-
zenzindikator (Merck Nr. 5721).—Unsere Versuche zeigten, daB bei
Verwendung von Platten ohne Fluoreszenzindikator eine befriedi-
gende Trennung der Substanzen auch ohne die von Bayzer'
empfohlene DC-Elektrophorese méglich ist. — Laufmittel: Metha-
nol-Aceton-25%ige HCI 90:10:4. — Detektion: Dragendorff-Rea-
genz nach Jung und Henjes®). — Laufstrecke: 17 cm. — Auftragsvo-
lumen: 1-4yl.

Vergleichslésungen

I: Aus 350 mg2wird eine Stammldsung nach Pharm. Helv. VI(20 ml)
hergestellt, mit 21 mg Tetramethylammoniumchlorid (10% der
molaren Menge) versetzt und mit 20 ml 7% NaOH RS 1 Std. am
RuickfluBkiihler zum Sieden erhitzt (Olbad 125°). Nach Abkiihlen
wird die Losung mit konz. HCI auf pH 4 gebracht und das Wasser
i.Vak. abdestilliert. Der Riickstand wird mit 70% Ethanol einige
Min. gekocht, heiB durch eine Glasfritte G3 gesaugtund auf10,0 m|
aufgefullt.

Il: 270 mg 1 (entspr. der molaren Menge von 350 mg 2) werden wie
in | behandelt.

I11: 100 mg 1 und 100 mg Tetramethylammoniumchlorid werden zu
10,0 ml mit 70% Ethanol geldst.

IV: 100 mg 1 und 10 mg Tetramethylammoniumchlorid werden zu
10,0 ml mit 70% Ethanol geldst.
Analysenlésung

V: 350 mg 2, behandelt wie in | ohne Tetramethylammonium-
chlorid-Zusatz.

VI: 270 mg 1, behandelt wie in | ohne Tetramethylammonium-
chlorid-Zusatz.

Rg-Werte: 1: 0,28; Tetramethylammoniumchlorid: 0,18.

Ergebnis:Obere Trenngrenze: 40 ug 1 neben40ug Tetramethyl-
ammoniumchlorid im Auftragsvolumen. — Untere Nachweis-
grenze: 1 pg Tetramethylammoniumchlorid neben 40 ug 1 im
Auftragsvolumen.
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In den Lésungen V und VI konnte Tetramethylammoniumchlorid
nicht nachgewiesen werden, d.h. sie enthalten davon in ca. 40 ml
weniger als 5 mg. Die Umsetzungsrate im Sinne eines Hofmann-
Abbaues von 2 bzw. 1 (C-N-Spaltung) liegt folglich sicher unter
2,5%.

Exp. 5: Nachweis von Jodoform im gelben Niederschlag (Abb. 4)

Im Standardansatz B werden 875 mg Acetylcholin unter Hinzufi-
genvon 2,0 ml a-Chlornaphthalin umgesetzt. Nach Erwérmen auf
65-70°wird nicht weiter erhitzt. Wahrend der gesamten Reaktions-
zeit wird kraftig gerlihrt (Magnetriihrer). Nach Abkiihlen im Eisbad
wird die Chlornaphthalinphase abgetrennt, 3 ul werden zur GC
verwendet.

Angaben zur GC: Saule: V2A, 90 cm, 1/8". — 3% SE 30 auf
Varaport 90 30/100 mesh. — Temperaturen: Injektor 170°, Detektor
225° Kolonne (programmiert): 5 Min. 20°, dann 5 Min. ansteigend
8°/Min., dann 10 Min. ansteigend 4°/Min. — N,: 25 mI/Min.; H,:
25 ml/Min.; Luft: 250 mI/Min. — Range 10~''; Attenuator 1. —
Retentionszeiten: CHJ; 19,3 Min., a-Chlornaphthalin 25,9 Min.

Geréat: Varian 1860 — 42 mit FID

Exp. 6:
a) ldentifizierung des gelben Niederschlags

Der gemaB Pharm. Helv. VI (Standardansatz B) hergestellte und
durch Zentrifugieren und Waschen mit kaltem Wasser gewonnene
Niederschlag schmilzt bei 185° (Z.) und ist in Wasser und Ether
schwer I8slich. Beim Waschen mit Aceton farbt sich das Losungs-
mittel braun, weiBe Kristalle von Cholinjodid (IR-Vergleich) bleiben
zurlick. Mikronachweis nach Klein et al.®”) als Perjodid; dc-
Identifizierung nach Bayzer®®).

Schicht: Alufolie Cellulose »Merck« Nr. 5552. — Laufmittel:
Butanol-Eisessig-Wasser 4:1:5 (obere Phase). — Detektion: Dra-
gendorff Reagenz nach Thies und Reuther®®,

b) Bestimmung des Jodgehalts

Standardansatz B wird nach 15 Min. (Entstehung des gelben
Niederschlags)abgebrochen, die Mischung auf —5°abgekihlt, der
Niederschlag abzentrifugiert und einmal mit Eiswasser gewa-
schen. Dann werden 50 ml Chloroform zugegeben: J, aus dem
»Perjodid« 16st sich, weiBe Cholinjodid-Kristalle bleiben zuriick
(s.0.). Unter Rihren wird langsam mit0,1 NNa,S,0;-Losung biszur
Entfarbung des Chloroforms titriert: Der Jodgehalt des Nieder-
schlags aus 875 mg 2 entspricht 0,60-0,75 ml 0,1 N Na,S,0,
Loésung. )

Exp. 7: Herstellung von Jodoform aus Resorcin mit Hypojodit

20 mg Resorcin werden in 20 ml Wasser geldst, mit 20 ml 0,1 N
Jodlésung und im Eisbad tropfenweise mit NaOH 7% RS versetzt,
bis eine Probe Chloroform nicht mehr rosa féarbt (ca. 5 ml). Es
entsteht ein gelber Niederschlag. AnschlieBend 148t man 1 Std. im
Eisbad stehen, schittelt mit Ether aus und trocknet tiber Na,SO,.
Der Destillationsriickstand wird aus Methanol umkristallisiert.
Schmp. 120°-120,5°; Mischschmp. mit Jodoform: 120°.

Exp. 8

a) Photometrische Bestimmungen der Ameisensﬁure nach
Reduktionzu Formaldehyd mitder Chromotropséure-Reaktion??

25,00 ml des Standardansatzes B aus 872,3 mg 2 werden mit
wenigen mg NaHSO; versetzt und auf 100,0 ml (Analysenlésung)
aufgefillt. Die Konzentration an HCOOH betrégt ca. 3,5-5 ug/ml.
10,00 ml dieser Lésung werden in 25 ml Kélbchen gegeben und im
Eisbad gekihlt. 15 cm lange Stiicke Magnesiumband (Merck Nr.
5812) werden zu Rollen geformt, kurzmit 10%igerHCl iibergossen,
um eine etwaige Carbonatschicht zu entfernen, mit Wasser gewa-
schen und zwischen Filtrierpapier getrocknet. Je vierdieser Rollen
werden zu der HCOOH-haltigen Losung gegeben. Nun werden aus
einer Birette 7,5 ml 25%-ige HCl in Anteilen von 0,2 ml in Abstéan-
derrvon je 1 Min. zugetropft. Nach Zugabe von 3,8 ml wird eine
Pause von 5 Min. eingeschoben. Wahrend des Zutropfens soll das
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Kélbchen moglichst nicht geschiittelt werden, da sich sonst eine
groBere Streuung der Ergebnisse (keine Linearitat des Extinktio-
nen) ergibt. Nach der HCIl-Zugabe !a8t man die Lésung bei
Zimmertemp. stehen, bis die H,-Entwicklung beendetist, pipettiert
5,00 ml der Lésung in ein Zentrifugenglas, gibt 5,00 ml Chromo-
tropséure-Reagenz nach Grant*") zu und erhitzt 30 Min. im kraftig
siedenden Wasserbad. Da die Reaktion des Formaldehydes davon
abhangt, wie weit HCl aus der Ldsung entweicht, darf das Zentrifu-
genglas nicht verschlossen werden (wir erhielten insolchen Fallen
nur geringe Extinktionen). Weiterhin ergaben sich zu niedrige
Extinktionen, wenn wir 7 N H,SO, zur Reduktion verwendeten.
Nach dem Abkilhlen werden 2 ml der Mischung mit 1 ml Wasser
verdunnt, evtl, ausgeschiedenes Jod (Warme, Luftsauerstoff) wird
durch Zugabe von wenig NaHSO, reduziert (Jod absorbiert beim
Maximum des blauen Farbstoffes).

Eichkurve I: Da nach Lit.-Angaben*! bei diesem Verfahren
Ameisensaure nur zu etwa 30% reduziert wird, die Bildung des
blauen Farbstoffes zudem vom Restgehalt der Lésung an HCI
abhangt, erhalt man nurschwierigzu reproduzierende Werte. Es ist
unerlaBlich, bei jeder Bestimmung eine interne Eichkurve anzufer-
tigen. Hierzu werden ca. 200 mg Ameisenséaure genau gewogen
(Gehalt nach DAB 7 95,1%), zu 1000,0 ml gelést und nochmals 10/
100 ml verdiinnt (Eichlésung). 17-25 ml Eichldsung werden auf je
100 ml (entspr. 3,4-4,8 ug/ml) aufgefillt und wie die Analysen-
Lésung behandelt, wobei auf die NaHSO;-Zugabe verzichtet wird.

Blindwert: 87,5 mg getrocknetes 2 werden zu 100,0 ml in
Wasser geldst und wie die Analysen-Lésung behandelt. Zur Eich-
kurve des Blindwertes (Eichkurve Il) werden 3-6 ml der o.a.
Eichldsung verwendet (Die Eichkurven sind nur in engen Berei-
chen linear).

Alle Extinktionen werden bei 570 nm in 1 cm-Klvetten gegen 45
proz. H,SO, gemessen. Ameisensaurewert und Blindwert werden
unter Bezug auf die zutreffenden Eichkurven ermittelt:

Eichkurve | (konz. Ameisensaure in ug/ml und E):

3,78/ 0,106
3,980,111
4,180,115
4,3110,125
4,55|0,132

Eichkurve Il (konz. Ameisensédure in ug/ml und E):

0,038
0,930,042
1,180,057

Ergebnis: 4,3 ug Ameisensaure in 250 ml Standardansatz B. Die
Werte der Ameisensaure-Bestimmung wurden gc verifiziert*?.

0,75

b) Bestimmung des Jodverbrauches

50,0 ml des aufgefullten Standardansatzes B werden mit3 NH,SO,
angesdéuert; Titrationmit0,01 NNa,S,0; Losung (Indikator: Starke-
I6sung).—Verbrauch 0,01 N Na;S,0,: 9,12bzw.9,10ml, entspr. 5,44
m! 0,1 N Jodldsung, bezogen auf 250 mi.

c) Photometrische Bestimmung von 1 nach Bamann und Zeile*?,

In 5,00 ml des aufgefiillten Standardansatzes Bwird 1als Reineckat
gefallt; der Niederschlag wird in Aceton gelést und die Extinktion
bei 526 nm in 1 cm-Kivetten bestimmt. Die Auswertung erfolgt
graphisch.

E Cholinchlorid in 250 ml (mg) Gehalt (%)
0,360 647,6 96,6
0,361 650,3 97,0

(872,3 mg 2 entsprechen 670,2 mg 1)

Exp. 9: Bestimmungdes Trimethylamins, des Jodverbrauchs und
des CO, aus Cholin 1

3,211 g getrocknetes 1 (entspr. 4,179 g 2) werden zu 250,0 ml in
ausgekochtem Wasser gelost (diese Konzentration entspricht der
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des Standardansatzes A). 50,0 m| dieser Stammlosung werden
nach Standardansatz A bearbeitet (Losung 1). — Weitere 50,0 ml
werden wie bei Standardansatz A behandelt, aber statt 0,1 N
Jodlésung werden 10,0 ml ausgekochtes Wasser zugegeben
(Losung II).

a) Trimethylamin-Bestimmung (Indikator: Methylrot-Mischindika-
tor J 18 DAB 7) (Standardansatz A): :

Vorlage 0,01 N HCI: 20,00 ml; Verbrauch 0,01 N NaOH: 17,64 ml,
entspr. 0,118 mMol Trimethylamin in 250 ml.

b) Bestimmung des Jodverbrauchs in 50,0 ml Lésung | nach
Ansduern mit 7 ml 3 N HCI:

9,47 ml 0,01 N NayS,0; entspr. einem Jodverbrauch von 5,14 ml
0,1 NJodldsung in250 mi.—(VergroBertmandie Jodmenge auf50,0
ml, so bleibt der Jodverbrauch innerhalb der Fehlergrenze gleich).

c) Bestimmung des Carbonats nach der Vorschrift fur NaOH des
DAB 7 (modifiziert): Je 50,0 ml der Lésungen | und Il werden nach
Zugabe von 0,15 ml Phenolphthaleinlésung (R J 21) auf 15°
abgekihlit und mit 20,00 mI N HCI tropfenweise im Eisbad versetzt.
Nach Zugabe von 10,00 ml 0,01 N Na,S,0, Lésung, die zuvormit0,1
N HCI gegen Methylorange neutralisiert worden waren, wird mit1 N
HCL bis zur Rosaféarbung und mit 0,1 N HCI bis zur vollstandigen
Entfarbung titriert. Dann wird 0,15 ml Methylorange-Mischindika-
tor zugegeben und mit 0,1 N HCI bei Raumtemp. bis zum Farbum-
schlag nach Grau-Violett titriert. Der Carbonatgehalt entspricht
der Differenz der aus den Losungen | und Il ermittelten Werte.

Verbrauch 0,1 N HCI fir Loésung I: 1,47 bzw. 1,53 ml;
Verbrauch 0,1 N HCI fiir Losung 1I: 1,09 bzw. 1,15 ml
Ergebnis: 0,19 mMol CO, in 250 ml.

Exp. 10: Reaktion von 2 mit Jodat

Zum Standardansatz B werden statt 0,1 NJodlésung 10,00 m| 0,1 N
KJOj3-Lésung zugefiigt. Nach Abkiihlen im Eisbad wird auf250,0 ml
aufgefillt. Zu 50,00 ml der Lésung werden 0,1 gKJund12-14mlI1N
HCI zum Anséuern gegeben; Jod wird mit 0,01 N Na,S,05-Lésung
titriert. — Die Differenz zwischen Haupt- und Blindwert entspricht
nur 0,13 ml 0,1 N KJO; Ldsung.

Exp. 11: Pyrolyse von 1 und 2 und ldentifizierung der
Spaltprodukte '

70 mg (0,5 mMol) handelsiibliches 1 bzw. 91 mg (0,5 mMol) 2
werden jeweils im Bombenrohr (Lange 200, @ 10, Wandstarke 2
mm) 30 sek. bei 400° (Metallbadtemp., 2 cm Eintauchtiefe) erhitzt.
Der Inhalt der Rohre (1-Ansatz = |,2-Ansatz = Il)wurdeinje 10,0mi|
Lésungsmittel geldst. Fir die Aldehyde und Tetramethylammo-
niumchlorid wird H,O verwendet, fiir Vinylacetat n-Propanol.

GC-Nachweis von Acetaldehyd und Formaldehyd

Séaule: Porapak Q

Temp.: Injektor 55°; Saule 92°; Detektor 150°

Abschwéchung: 4 X bzw. 128 X

Retentionszeiten: Formaldehyd 3,1 Min., Acetaldehyd 4,5 Min.

Identifizierung: Zugabe von authentischer Substanz
Ergebnis: 1 und 2 bilden Formaldehyd und Acetaldehyd.
GC-Priifung auf Vinylacetat

Vergleichssubstanz: Vinylacetat (Fa. Ega), einmal destilliert.

Sé&ule: Carbowax 20 M

Temp.: Injektor 100°; S&aule 45° Detektor 150°
Abschwédchung: 4 X

Retentionszeiten: Vinylacetat 3,4 Min., n-Propanol 10 Min.

Ergebnis: Das GC der Proben | und Il zeigt keinen Peak mit der
Retentionszeit von Vinylacetat.

Identifizierung von Tetramethylammoniumchlorid
Vergleichssubstanz: (CH;),N*Cl~, aus n-Propanol umkristalli-
siert. -
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Die wéaBrigen Losungen aus den Ansadtzen | und Il werden mit
10%iger HCI angeséauert, i. Vak. eingeengt und bei 60°/3 Torr
getrocknet. Die Substanzen werden aus n-Propanol umkristalli-
siert und zur IR-Spektroskopie und zur.DC verwendet.

IR: Die IR-Spektren sind deckungsgleich.
DC: Bedingungen: s. Exp. 4

Ergebnis: Die Lésungen | und Il enthalten Tetramethylammo-
niumchlorid.

Anschrift der Verfasser:

Prof. Dr. W. Wiegrebe und M. Vilbig, Lehrstuhl Pharmazeu-
tische Chemie | der Naturwiss. Fakultét IV — Chemie und
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