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271. L. Spiegel: Weitere Mitteilungen iiber das Yohimbin.

1. Abhandlung: Die Zusammensetzung des Yohimbins und
seine Beziehungen zur Yohimboasdure.
[Bearbeitet mit Ernst B. Auerbach.]

(Eingegangen am 23. April 1904.)

Durch die unerwartete Zusammensetzung der bei Entmethylirung
des Yohimbins entstehenden Verbindung mehr noch als durch die Ein-
winde von P. Siedler und E. Winzheimer?!) gegen die von mir
aufgesteliten Formeln fiir Yohimbin bezw. Anhydroyohimbin und aeine
Salze ist eine nochmalige Nachpriifung erforderlich geworden. Die-
selbe hat durchaus meine frilheren Angaben bestitigt. Hiernach kaon
das Verhiltniss der Yohimboasiure zum Yohimbin nicht das einfache
einer S#iure zu ihrem Methylester sein, wie Winzheimer annabm;
Aufklirung des wirklichen Verhiltnisses musste der Gegenstand der
weiteren Untersuchungen werden.

Yohimbin (Anhydroyohimbin), CaaHag N2 Os.

Fiir das krystallisirte Yohimbin, wie ich es zuerst aus der Pflanze
isolirte?), fand ich Analysenwerthe, die mich zwischen den Formeln
Cos H3o N2 Oy und Co3H3aN2 Oy schwanken liessen. Siedler und
Winzheimer fanden hohere Kohlenstoffwerthe schon fiir aus ver-
dinntem Alkohol krystallisirtes Yohimbin, begonders aber nach Kry-
stallisation aus Benzol. Sie schlossen daraus, dass mein Yohimbin
noch ein Gemenge gewesen sei. Auch die Analyse des Chlorhydrats
gab ihnen von den meinigen abweichende Resultate, und sie schlossen
auch hier auf Unreinheit der Priparate. Sie betonen wiederholt die
Ansicht, »dass im Yohimbinum hydrochloricam des Handels eventuell
noch ein zweites Alkaloid mit geringerem Kohlenstoffgehalte vor-
kommes.

Dem gegeniiber habe ich3) auf Grund z. Th. schon vor der
Siedler-Winzheimer’schen Ermittelungen verdffentlichter Feststel-
lungent) eine andere Erklirung der Differenzen gegeben. Ich habe
ndmlich festgestellt, dass Yohimbin unter gewissen Umstinden 1 Mol
Wasser verliert und in eine Anhydrobase iibergeht, und dass es ala
solche auch in den Salzen enthalten ist.

Y Pharm. Ztg. 47, 797 [1902); Ber. d. D. pharm. Ges. 12, 276 u. 39!
[1902).

?) Chem.-Ztg. 20, 970 [1896] und 21, 833 [1897]

%) Ber. d. D. pharm. Ges. 12, 272 [1902].

4 Chem.-Ztg. 23, 59 [1899]
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Wir haben nun des weiteren, um speciell die Annahme von der
Mischuatur des kiuflichen Yohimbinchlorhydrats zu priifen, aus diesem
durch Fillong mit Natriumcarbonat oder Ammoniak die freie Base
dargestellt und pach verschiedenartiger Krystallisation analysirt. Da-
bei ergab sich die iiberraschende Thatsache, dass das einmal gebildete
Anhydroyohimbin aus dem Salze auch als solches wieder abgeschie-
den wird. Die Base, im Aussehen dem friiheren Priparat gleich and
wie dieses bei 234—234.5" schmelzend, ergab Werthe, welche durch-
aus fiir die aphydrische Formel des niedrigeren Homologen CoeHsoN2O,
stimmten und auch mit den von Winzheimer fiir aus Benzol um-
krystallisirtes Yohimbin gefundenen in Einklang standen. Das gleiche
Resultat ergab sich fiir die Base aus dem Chlorhydrat, das bei Vereste-
rung der Yohimboasiure mit Methylalkohol und Salzsdure (s. u.) ge-
wonnen wurde. Auf diese beziehen sich von den nachfolgend aufgefiihrten
Analysen No. IV—VI, wihrend 1 —1II mit der Base erhalten wurden,
die aus dem von der Chemischen Fabrik Giistrow hergestellten
Chlorhydrat abgeschieden war.

1. 0.1582 g Sbst.: 0.4167 g COs, 0.1077 g Ha0. -— II. 0.1680 g Sbst.:
0.4408 g COs, 0.1170 g H,0 — TIL. 0.1650 g Shst.: 0.4320 g CO,, 0.1138 g
Hs0. — IV. 0.1634 g Sbst.: 0.4305 g COs, 0.1160 g HyO. — V. 0.1739 g
Sbst.: 04568 g COa, 0.1194 g HyO. — VI 0.1631 g Shst.: 0.4262 g COs,
0.1108 g H10.

Ber. fur Gefunden : :

CnHpNa0s 1. IL  IIL  IV. V. VL Winzheime:
C 17168 71.83 71.56 7140 71.85 71.64 T7L28 71.62 7180
H 766 762 180 785 194 768 1.62 754 8.07

Demgegeniiber ist es auffillig, dass Winzheimer bei dem aus
Yohimboasiiure dargestellten Priparat ebenso wie bei natiirlichem,
aus verdiinntem Alkohol krystallisirtem, nur 70.37 pCt. Koblenstoff
fand. Indessen auch wir haben gelegentlich derartige niedrigere
Werthe erhalten, konnten aber dann stets Analysenfehler (Spuren von
unverbranntem Kohlenstoff, wihrend der Verbrennung entstandene
Undichtigkeiten der Verbindungen od. dergl.) nachweisen.

Einige Beobachtungen weisen iibrigens darauf hin, dass unter ge-
wisgsen Umstinden aus der Anhydrobase wieder das friiher erhaltene
Hydrat entsteht. Die Bedingungen hierfiir sind aber noch nicht mit
Sicherheit ermittelt.

Yohimbin-chlorhydrat, Cy2eHes N2O3s.HCl.

Siedler und Winzheimer haben sowohl den Chlorgehalt als
anch den Kohlenstoffigehalt niedriger gefunden, als er sich aus obiger
Formel berechnet und aus meinen Chlorbestimmungen ergiebt. Die
von ihnen angegebenen Werthe fiihrten mich zu der Apnahme, dass
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thr Salz vielleicht unter anderen Bedingungen dargestellt sei als das
meine und von der Hydratformel des Yohimbins abzuleiten sei. Unter
den Einwinden, welche Hr. Winzheimer hiergegen erhoben bat,
schien mir der eine begriindet, dass ich lediglich den Chlorgehalt be-
stimmt habe. Indem wir das Versiumte nachholten, benutzten wir
die Gelegenheit, zugleich die Behauptung, dass im Yohimbinchlor-
hvdrat des Handels ein Gemenge vorliege, einer Priifung zu unter-
ziechen. Es worde das Giistrower Priiparat aus Wasser mit Zusatz
von wenig Salzsiiure umkrystallisirt, und es wurden drei Fractionen
gewonnpen. 1 krystallisirte aus der heiss dargestellten, etwa 3-procen-
tigen Losung aus. 1l wurde aus der Mutterlauge von I nach Ein-
engen auf etwa Y5 des Volumens gewonnen. IIl krystallisirte aus der
letzten Mutterlauge nach Einengen auf ein ganz geringes Volumen.
Diese Fractionen zeigten im Aussehen und im Schmelzpunkt bezw.
Zersetzungspunkt keine merklichen Differenzen. Die Analysen er-
gaben:

I 0.1634 g Sbst.: 0.3896 g COy, 0.1090 g HsO. — II. 0.1626 g Sbst.:
0.3867 g COy, 0.1055 g HyO. — 1IL. 0.1164 g Sbst.: 0.2782 g 0.0750 g HaO.

Ber. fﬁl‘ CnstNﬁOs.HCl Gef.: L 11. I”.
C 65.22 65.03 64.86 65.18
H 7.22 .46 .26 .21

Hiermit ist wohl zur Geniige dargethan, dass wenigstens das von
der Chemischen Fabrik Giistrow dargestellte Chlorhydrat ein-
heitlich ist und auch im Kohlenstoff- und Wasserstoff-Gehalt der von
mir aufgestellten Formel entapricht.

Wie erkldren sich nun die entgegenstehenden Angaben von Sied-
Jer und Winzheimer? Meiner Aufforderung, mir etwas von dem
Material, auf das sich ihre ersten Feststellungen bezogen, zum Ver-
gleiche zu {iberlassen, sind die genannten Herren bezw. die von
ihnen vertretene Fabrik nicht nachgekommen. Sie haben statt dessen
Analysenresultate von Gistrower Salz angegeben, und zwar fiir
C 62.7 und 62.6, fir H 6.6 und 7.0 pCt., Zahlen, die mit den von
mir ermittelten in keiner Weise in Einklang zu bringen sind.

Jnzwischen jst von Hrn. Winzheimer die Gewinnung eines auch
pnach meiner Meinung zweifellos reinen Yohimbinchlorhydrats durch
Veresterung der Yohimboasiure angegeben worden'). Dieses Priipa-
rat hat Winzheimer nicht analysirt, er hat nur durch Priifang des
Drehungsvermdgens die Identitit mit dem Salze der natiirlichen Base
festgestellt. Wir haben in auf diesem Wege erhaltenen Chlorhydrat
wenigstens den Chlorgehalt festgestellt und nahe iibereinstimmend mit

1 Ber, d. D. pharm. Ges. 12, 395 19021
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meinen friiheren Zahlen, dagegen erheblich héher gefunden als
Siedler und Winzheimer.

0.1485 g Sbst.: 0.0521 g AgCl. — 0.1845 g Shet.: 00667 g AgCL

CosHss N3 O . HCL. Ber. Cl 8.76. Gef. Cl 8.67, 8.94.

Schliesslich habe ich auch das Handelsproduct der Fabrik J. D.
Riedel untersueht und darin 9.11 pCt. Chlor (0.1615 g Sbst.: 0.0595 g
AgCl) gefunden. Meine friiher im Glauben an die Richtigkeit der Winz-
heimer’schen Analysen geiusserte Ansicht von der chemischen Ver-
schiedenbeit des Riedel’schen und des Giistrower Salzes kann ich
nach diesen Erfahrungen picht aufrechterhalten, muss vielmehr die
Ursache der Differenz in Analysenfehlern auf Seite des Hrn. Winz-
heimer erblicken.

Yohimbin-nitrat, Cs Heg N2O3. HNO;.

Dieses sehr schon (in wasserhellen Prismen) krystallisirende, leicht
aus reinem Wasser umkrystallisirbare Salz schien zu einer weiteren
Controlle der Yohimbinformel durchaus geeignet. Die Analysen er-
gaben:

0.1636 g Sbst.: 0.3646 g COs, 0.0965 g HaO. — 0.1620 g Sbst: 0.3610 g
0.0998 g Hy0. — 0.1794 g Sbst.: 15.2 ccm N (137 773 mm).

CoaH3aNg O3 HNOs. Ber. C 61.20, H 6.78, N w76

Gef. » 60.79, 60.78, » 6.60, 6.89, » 10.19.

Das Nitrat schmilzt bei 276° und 18st sich zu etwa 0.9 pCt. in

kaltem. zu etwa 5 pCt. in siedendem Wasser.

Yohimboasiiure (Noryohimbin), CgHge N3Oy,

Fiir das durch Einwirkung von Alkali auf Yohimbin entstehende
Product hatte ich zuniichst die Bezeichnung Noryohimbin gewihit?).
Winzheimer, der unabhingig von mir zau demselben Product ge-
langt war, nannte es Yohimboasdure. Ich acceptire diese Bezeich-
nung, weil sie {iber die Art der Beziehungen zum Yohimbin nichts
aussagt, und weil diese Beziehungen in der That nicht so einfach sind,
wie man im ersten Augenblick glauben konnte.

Schon in meiner friheren Mittheilung ist angegeben, dass diesem
Spaltungsproducte nach den gut dbereinstimmenden Analysen die
Formel CgoHge N3O, zuzuschreiben ist. Das Resultat einer noch-
maligen, von Dr. Auerbach an neuem Material vorgenommenen Be-
stimmung steht damit durchaus im Einklang.

0.1750 g Sbst.: 0.4289 g CO4, 0.1158 g H,O.

CosHog N3 O;. Ber. C 66.98, H 7.31.
Gef. » 66.84, » 7.40.

1) Diese Berichte 36, 169 [1903].
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Die Yohimboasiure ist von Winzheimer so iibereinstimmend mit
meinen Angaben iiber Noryohimbin beschrieben worden, dass ein Zweifel
bezliglich der Identitit wohl ausgeschlossen ist. Winzheimer hat nar
einen Irrthum begangen, indem er die aus ammoniakhaltigem Wasser
(bei Verdunsten des Ammoniaks) erhiltlichen Krystalle als Ammo-
niumsalz auffasst, wihrend sie thatsidchlich die freie Siure darstellen.

Yohimboasiure ist eine einbasische Sdure und zugleich einsiurige Base.
0.2644 g verbrauchten bis zar Réthong von zugesstztem Phenolphtalein
7.2 cem nfjp-Natronlauge (ber. 7.37 cem) und bis zur Entfirbung des dann
zugefiigten p-Nitrophenols ungefihr die doppelte Menge ™/jo-Schwefelsiure.

Eine Silberbestimmung in dem aus neutraler Losung gefillten Silbersalz,
das wegen seiner Zersetzlichkeit bei héherer Temperatur nur im Vacuum-
exsiccator (aus braunem Glase) getrocknet werden konnte, ergab einen etwas
zu niedrigen Werth.

0.0841 g Sbst.: 0.0167 g Ag.

C20H35N304Ag. Ber. Ag 23.20. Gef. Ag 19.86.

Das Resultat ist wohl dadurch zu erkldren, dass eine zuverlissige
Reinigung des Silbersalzes nicht mdglich war. Jedenfalls spricht es
gegen die zweibasische Natur der Siure.

Veresterung der Yohimboasidure.

Winzheimer hat durch Behandlung von Yohimboasiure mit
Methylalkohol und gasformiger Salzsiure Yohimbin dargestellt, bei
Anwendung héherer Alkohole dessen hohere Homologe. Er erklirt
auf Grund dieser Synthese das Yohimbin fiir den Methylester der
Yohimboaséiure. Analysen giebt er weder fiir die Yohimboasiure,
noch fiir die hdheren Homologen an.

Mit dem supponirten, einfachen Verhiltniss stehen aber, worauf
ich schon in meiner vorigen Mittheilung hinwies, die Beziehungen der
Zusammensetzung von Yohimboasdure und Yohimbin, wie sie auch
durch die neuen Apalysen erhiirtet werden, nicht im Einklang?).

Zur weiteren Feststellung dieser Beziehungen habeu wir die Yohim-
boagiiure mit einigen héheren Alkoholen verestert. Diese OQperation
wurde stets gleichartig in folgender Weise ausgefiihrt: 1 g Yohim-
boastiure wurde in 3—5 g des betreffenden Alkohols suspendirt, dann
wurde Salzsduregas eingeleitet, bis alles in Ldsung gegangen war.
Nach 2—3-tiigigem Stehen trat dann entweder spontan Krystallisation
ein, oder es wurde eine solche eingeleitet, indem ein Tropfen der

) Dass der Vorgang nicht ganz einfach verlauft, darauf weist auch
schon das dussere Bild hin. Nach Sittigen der alkoholischen Lésung mit
Salzsiiure muss man das Gemisch Tage lang stehen lassen, ehe die Ausschei-
dung des neuen Chlorhydrats beginnt, und diese wird erst einigermaassen
vollstandig, wenn man darauf einen Theil der Salzsiiure verdunsten lasst.
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Lésung verdunstet und das hinterbleibende Krystallpulver in die Lisung
eingeimpft wurde. Die erhaltenen, krystallinischen Ausseheidungen
wurden abfiltrirt und in Wasser geldst; aus diesen Losungen wurden
die freien Basen durch Ammoniak abgeschieden und aus 50—60 proc.
Alkohol umkrystallisirt.

Aethylverbindung. Aehoelt im Aussehen durchaus dem Yo-
himbin, sowohl dem natiirlichen, als dem »synthetischen«, da sie in
feinen, glinzenden Nadeln krystallisirt. Schmp. 189? (uncorr.; Winz-
heimer fand 191.5—1920). Zur Analyse wurde die Substanz im
Vacuumesxsiccator bis zur Gewicbtsconstanz getrocknet.

0.1544 g Sbst.: 0.4100 g COs, 0.1146 g HyO. — 0.1537 g Sbst.: 0.4079 ¢
COQ, 0.1122 g HQO.

CQ‘H39N903. Ber. C 72.66, H 8.14,
Gef. » 72.42, 72.38, » 8.31, 8.1h.

Propylverbindung Auch diese Base krystallisirt in feinen
Nadeln, welche denen des Yohimbins sehr dhnlich sind. Der Schmelz-
punkt liegt bei 135—136° Die Substanz warde theils im Vacuum
bei gewdhnlicher Temperatur, theils bei 70° bis zar Gewichtsconstanz
getrocknet.

I (Vacaum) 0.1712 g Sbst.: 0.4530 g CO;, 0.1327 g HoO. — II. (Va-

cuum) 0.1622 g Shst.: 0.4290 g CO,, 0.1230 g Hy0. — IIL (709 0.1843 ¢
Shst.: 0.4923 g CO., 0.1439 g H,0.

025H35N203. Ber. C 73.52, H 855
Gel. (Vac.) » 72.16, T2.13, » 8.66, 8.51.
Gef. (709 » 72.85, » 8.78.

lIsobutylverbindung. Diese Substanz unterscheidet sich schon
dusserlich von den bisher genannten, da sie nicht in Nadeln, sondern
in breiten Blittchen krystallisirt. Sie schmilzt bei 137—138°. Wieder-
holte Versuche fiihrten stets zan der gleichen Verbindung, die auch bei
weiterer Einwirkong von Isobutylalkobol und Salzsiure unverindert
blieb. Auach hier wurde zur Analyse theils bei gewdhnlicher Tempe-
ratur im Vacoum, theils bei 70° getrocknetes Material verwendet.

I. (Vacuum) 0.1661 g Sbst.: 0.4279 g COs, 0.1302 g Hz0. — II. (Va-

caum) 0.1611 g Sbst.: 0.4128 g CO,, 0.1319 g Hy0. — IIL (709 0.1810 g
Sbst.: 0.4630 g COq, 0.1488 g Hs0.

Cst;gNﬂO;. Ber. C 71.43, H 8.99.
Gef, (Vac) » 70.25, 69.88, » 8.77, 9.16.
Gef. (0% » 70.52, > 9.18.

Es scheint hiernach in allen Fillen bei der Veresterung die Auf-
nahme von zwei Alkylen und bei den niederen Gliedern gleichzeitig die
Abgpaltung von 1 Mol. Wasser zu erfolgen,
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Die niichstliegende Erklirung, dass man es in der Yohimboaséure
mit einer zweibasischen Siure zu thun habe, erscheint schon durch
die obigen Feststellungen widerlegt, welche sie mit ziemlicher Sicher-
heit als einbasische Séiure erweisen. Es ist ferner schon friiher!) von
mir nach Zeisel's Methode pur eine Methoxylgruppe im Yohimbin
festgestellt worden. Der Sicherheit wegen wurde auch diese Bestim-
mung noch mehrmals wiederholt. .

0.2140 g Shet.: 0.1350 g AgJ. — 0.2162 g Shst.: 0.1372 g AgJ.
Cm Hq;',NgOg(OCHs). Ber. CHaO 8.423. Gef. CH30 8,336, 8.385.

Die zweite Alkylgruppe muss also an eine andere, in
der Yohimboasdure sidureartig functionirende Gruppe
treten. Im Zusammenhange hiermit schien die bisher unterbliebene
Priifung auf N-Alkylgruppen von Wichtigkeit. Sie wurde nach der be-
kannten Methode von Herzig und Meyer ausgefiihrt und ergab
qualitativ mit Sicherheit, quantitativ annihernd das Vorhandensein
einer solchen.

0.1864 g Shst.: 0.0964 g Agd (bei viermaliger Destillation mit HJ).
Cot HesNO3N.CH;. Ber. CH; 4.08. Gef. CH; 3.82.

Ob nun diese N-Methylgrunppe zur Erklirung der Differenz
zwischen Yohimbin und normalem Yohimboasiuremethylester heran-
gezogen werden kann, ist mir noch recht fraglich. Ein Analogon
dafiir, dass eine N-Alkylgruppe bei so gelinden Reactionen, wie sie
vom Yohimbin zur Yohimboaséure fihren, abgespalten, und dass sie
bei Esterificirung mit Alkohol und Salzsiure wieder angelagert wird,
ist mir nicht bekannt.

Zur Aufklirung ist eine weitere Untersuchung der Yohimboasdure
und vor allem die Gewinnung der bei ihrer Esterificirung zu erwar-
tenden Zwischenproducte erforderlich. Von verschiedenen, in dieser
Richtung angestellten Versuchen hat bisher die Einwirkung von Diazo-
methan die besten Anssichten erdffnet. Es gelang, aus dem Reactions-
product zwei Substanzen zu isoliren. Die Eijne, sehr achén krystalli-
sirend, schmilzt bei 296°2), die Andere, in organischen Solventien sehr
leicht ldsliche, daher noch nicht in znverlissig reinem Zustande er-
haltene, bei ca. 125°% Bei Bebandlung mit Methylalkohol und Salzsiure
liefern beide Yohimbinchlorhydrat. Auch bei Anwendung grdsserer
Mengen Diazomethan entsteht Yohimbin.

1) Chem.-Ztg. 23, 59 [1899]
?) Dieser Korper entsteht, wie inzwischen gefunden wurde, schon bei Ein-
wirkung von kaltem Methylalkohol auf Yohimboasiure.

Berichte d. D. chem. Gesellschaft, Jahrg. XXXVIL 112
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Hr. Dr. Auerbach, dem ich fiir seine eifrige Mitarbeit besten
Dank schulde, musste an diesem Punkte die Ubtersuchungen abbre-
chen. Ueber die Fortsetzung, sowie iiber einige andere Punkte der
Yohimbinforschung hoffe ich in Bélde berichten zu kdnnen.

Berlin, Chemische Abtheilung des Pharmakologischen Instituts.

272. Wilhelm Biltz: Beitrage zur Theorie des Farbevorganges.
1. Mittheilung: Ueber das Verhalten einiger anorganischer
Colloide zur Faser!).

{Aus dem chem. Institut der Universitit Gottingen.]
(Eingegangen am 21. April 1904.)

Bei einer Discussion der verschiedenen, iiber die Natur des Firbe-
vorganges herrschenden Anschauungen édusserte Witt¥) in Beziehung
auf die sogenannte wmechanische Theorie der Firbung, dass dem Vor-
gange einer Nebeneinanderlagerung der Farbstoff- und Faser-Molekiile
ohne gegenseitige chemische Beeinflussung kein Analogon zur Seite
stinde, durch welches ein derartiger »Platzwechsel« der Farbstoffmo-
lekiile plausibel gemacht werde. Ebenso wenig sei ein Grund fir das
unterschiedliche Verhalten der Farbstoffe in dieser Hinsickt aufzufin-
den. Da iiltere Deutungen der Firbevorganges nicht einwandsfrei er-
scheinen, soll vielmehr nach der bekannten Anschauung von Witt der
Process der Farbung dadurch dem Verstindniss niher geriickt werden,
-dass man ihn als Entstehung von festen Lésungen nach der van’t Hoff-
schen Definition dieses Begriffes ansieht. Eine experimentelle Priifung
dieser Anschauung verdanken wir, neben anderen Autoren, insbesondere
v. Georgievics ). Es hat sich dabei ergeben, dass eiue Beziehung
Craser
CFlO(te
Faser, Crione die in der Ldsung nach vollendeter Ausfirbung
bedeutet, in den untersuchten Féllen im allgemeinen nicht besteht;

- CD aBer
dass vielmehr der Vorgang exact durch die Gleichung CmFﬂ.-: =Kk, wo-

=k, in welcher Craser die Concentration des Farbstoffes in der

rin n grosser als 1 ist*), dargestellt werden kunn. Molekulartheore-

") Auszug aus den Nachrichten der Konigl. Gesellschaft der Wissen-
schaften zu Gottingen 1904, Heft 1. Sitzung vom 23. Japuar 1904.

?) Farberzeitung 1890/91, 1,

%) Vergl, Wiener Akad. Ber. 103, 11. November (1894). Ebenda 104,
11. April (1895).

4) Uecber einige Falle, bet denen innerhalb der gewihlten Concentrationen
o nahezu gleich 1 ist, vergl. v. Georgievices, Zeitschr. far Farben- und
Textil-Chem. 2, 1 {1903, :





