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EIN NEUER ABER FARBIGER NACHWEIS VON ALKALOIDEN
UND ORGANISCHEN BASEN MIT TETRAPHENYLBORNATRIUM*

RICHARD NEU
Chemisches Forschiengslaboratorium der Fivma Dr. Willmar Schwabe G.m.b.H.,
Karlsruhe-Duwriach (Deutschland)

(Eingegangen den 16. Juli 1962)

Das von WiTTIG! synthetisierte TPBNa** hat als Reagenz eine weitgehende Be-
deutung erlangt®. Der Vorteil liegt in der Erfassung von Kalium-, Ammonium-,
Rubidium-, Ciasium- und Thallium-Ionen. Ferner kénnen einwertige Metallkomplexe,
Onium-Verbindungen und organische Basen, wie Alkaloide, biogene Amine, ba-
sische Aminosiuren und bestimmte synthetische Arzneimittel, nicht nur quantitativ,
sondern auch in geringen Mengen genau ermittelt werdens3.

Der Anwendungsbereich von TPBNa wurde von NEU erweitert. Dazu gehort
die getrennte Bestimmung von zwei aber gemeinsam mit TPBNa fillbaren Verbin-
dungen, wie Kalium und Tridthanolamin?t. Ferner der Nachweis und die quantitative
Bestimmung der «,w-Dihydroxypolyithylenoxyde (PAeO) und der sich davon ab-
leitenden Polyoxyaethylen(POAe)-Sorbitanfettsiureester®***, unter Verwendung von
TPBNa und Barium-Ionen.

Obwohl das TPBNa als ausgezeichnetes Fillungsmittel fiir Alkaloide brauchbar
ist, sind die damit erhaltenen Niederschlige weiss. Fiir den papierchromatographi-
schen Nachweis oder den Tiipfel-Test von Alkaloiden konnte das TPBNa deshalb
bisher nicht herangezogen werden, weil itn Gegensatz zu anderen Alkaloid-Reagentien,
z.B. dem DRAGEXDORFF-Reagenz, keine Farbreaktion eintritt, die eine Lokalisation
der Substanz anzeigt.

In vorliegender Arbeit wird beschrieben, dass TPBNa als farbiger Nachweis fiir
die Feststellung und Lokalisierung von Alkaloiden nach papierchromatographischer
Trennung und im Tipfel-Test verwendet werden kann.

Das Auffinden des Nachweises hat sich aus folgenden Arbeiten entwickelt.
In einer vorangegangenen Arbeit hat NEUS® gezeigt, dass mit dem von demselben
Autor zuerst synthetisierten Diphenylborinsdureanhydrid? der Nachweis von quar-
tiren Ammonium-Verbindungen, wie z.B. Cholin, Acetylcholin, aber auch lang-
kettigen oberflichenaktiven Verbindungen, wie z.B. Pendiomid®, Quartamon®,
Bradosol®, Zephirol®, Trvpaflavin®, Eulan NK®, Antrenyl® und Triphenyl-dodecyl-
phosphoniumbromid durch die gleichzeitige Verwendung von Flavon-3-olen als
charakteristisch gefirbte Niederschlige moglich ist. In dem Zusammenhang hat
NEU® ferner gezeigt, dass eine Unterscheidung der mit dem Anhydrid der Diphenyl-
borinsdure und quartiren Ammonium-Verbindungen bzw. Aminsalzen entstehenden

* Herrn Prof. Dr. Fritz FEIGL zum 70. Geburtstag in Verehrung gewidmet.
b Tetxaphgnylbomatrium, als Kalignost ® im Handel, Heyl u.Co. Berlin-Steglitz.
*** Tweene &.
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Fillungen auf einfache Weise durchfithrbar ist. Die Differenzierumg der mit Diphemnyl-
borinsdureanhydrid, Flavon-3-olen und niederen bzw. hohermolekularen quartirem
Ammonium-Verbindungen entstehenden roten bis rotorangen Niederschifige ist durch
ihr Verhalten gegeniiber Ammoniak gegeben. Die Farbe bleibt el den Niederschlbgen
mit vierbindigem Stickstoff erhalten, wihrend die mit Aminen und ampholytalktiven
capillarwirksamen Substanzen erhaltenen Firbumgenm gemeniiber Ammonialk imstalbil
sind.

Das Verhalten von Diarylborinsiureanhydriden als Reagenz in der amalytisclen
Chemie hat NEv!? zusammenfassend beschriebemn.

Vor einiger Zeit hat Verfasser die Frage zu kliren untermommen, ob das bei der
Umsetzung von POAe und TPBNa verwendete Barium-Ilon auch dunch andere Sul-
stanzen ersetzt werden kann. So wurde beispielsweise gepriift, ob sich Flavonoide
dafiir eignen und damit zunichst ein qualitativer Nachweis méglich ist. Das Engebmnis
zeigte bereits, dass mit der Modifikation der Methode gleichzeitig eimn Weg gegebemn ist,
um Flavonoide im Niederschlag abzuscheiden. Das weitere iiberraschende Erngebnis
war aber die Feststellung, dass fiir die entstehenden Niederschifige im U.V_-Licht
eine aussergewdhnlich starke Fluoreszenz charakteristisch ist. Dunch die Verwendumg
verschieden substituierter Flavonoide tratem werschiedeme Fluoreszemzfarbem awmf.
Der Farbton liess eine Abhingigkeit von der Konstitution erfkennen. Eine Auswertmmng
der Fluoreszenzfarben im Zusammenhang mit der Konstitution wurde schomn durch-
gefiihrt, iiber die am angefithrten Orte berichtet wird.

Die Ubertragung der Reaktion fiir eine papierchromatographische Priifumg der
POAe und Tweene® ergab einen neuen Nachweis, der beschriebem wunrdel®,

Auf Grund des Verhaltens der POAe kann angenommemn wendem, dass sie durch
die verwendeten Reagentien ein Verhalten wie Onium-Verbindungen aunfweisemn.

Bei der Priifung des Verhaltens von Polyhydroxy-Verbindungen gegentiber dem
gleichen Reagentien im Tiipfel-Test und durch Chromatographie zeigte sich, dass die
Reaktion darauf ebenfalls anspricht. Die Beschreibung erfolgt im dieser Zeitschmiftl®.

Fiir die Papierchromatographie von Alkaloidem ummd ongamischen Basem simd
eine Anzahl von Fliessmitteln bekannt!3, Da der Zweck wvorliegender Arbeit micht
eine Trennung, sondern einen Nachweis zum Gegenstand hat, ist fiir die Versuche
nur ein Lésungsmittel verwendet worden (siche Tabelle I).

Das Chromatogramm wurde nach dem Trocknen mit einer I %igen Losung vom
TPBNa in mit Wasser gesittigtem Butanon gespriiht, das Losungsmittel dmrch Trock-
nen entfernt und dann mit einer 0.015 %igen Losung eines Flavon-3-ols oder seimer
Glykoside in Methanol gespriiht, bzw. durchgezogen und an der Luft getrockmet.

Von den zahlreichen Flavonolen konnte fiir die wvorliegende Beschreibumng mur
eine Auswahl getroffen werden. Sie beschrinkt sich auf eimn Flavon-3-ol mit eimer
Hydroxyl-Gruppe in 35-Stellung, Quercetin (3.5.7.3" .4 -Pentahydroxyflavom), seine
beiden Glykoside Quercetin-3-galaktosid (Hyperin) und Quercetim-3-rhammoglnoosid
(Rutin) sowie auf ein Flavon-3-ol mit einer in 3-Stellung fehlenden Hydroxyl-Gruppe
das Fisetin (3,7,3’,4’-Tetrahydroxyflavon).

Der Vergleich der Eignung der genannten Flawvon-3-ole engibt die absteigende
Reihenfolge: Fisetin, Quercetin, Hyperin, Rutin.

Die in 3-Stellung befindliche Hydroxyl-Gruppe hat fiir dem Nachwels amsches-
nend eine wesentliche Bedeutung, wobei angenommen wird, dass die -C{=0)-C(OH)
==C~0O- Gruppierung des y-Pyronringes an dem Ausfall der Reaktion beteiligt ist. Die
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Verwendung des nicht substituierten 3-Hydroxy-phenyl-benzo-y-pyrons wn'd im
Zusammenhang mit einer folgenden Arbeit beschrieben.

In Anbetracht der grossen Anzahl von Alkaloiden wurde zur Feststellung der
generellen Brauchbarkeit der Methode eine Auswahl getroffen. Die aufgetragene
Menge betrug 20 ug pro Alkaloid. Die Anzeige, ob Stickstoff in einer Substanz in
primérer, sekundirer, tertiirer oder in quartirer Bindung wvorliegt, ist durch das
Auftreten einer charakteristischen Farbreaktion gekennzeichnet. Der Nachweis ist
zunidchst schnell im Tiipfel-Test zu fithren. Damit zeigt sich wieder die Bedeutung des
Tiipfel-Testes als allgemeine Voraussetzung fiir qualitative Nachweise und besonders
fiiv papierchromatographische. Die schnelle Durchfithrung des Tiipfel-Testes, der vor
der Papierchromatographie vorgenommen wird, sagt zweierlei aus:

(T) ob die Substanz durch ein Reagenz angezeigt wird und,

(2) kann bereits die fiir das Papierchromatogramm. geeignete Menge vorher fest-
gestellt werden..

Die Farbtone sind orange, orangerot und rot. Wegen der genauen Charakteri-
sierung des Farbtones, wie diese objektiv anzugeben ist, wird auf die Arbeit von Ny
hingewiesen. Das Reagenz entspricht vergleichsweise demn nach DRAGENDORFF.

Von allgemeinem Interesse ist eine Entscheidung in welcher Bindungsform das
Stickstoff-Atom vorliegt. Eine Differenzierung, ob ein tertiires oder ein quartiires
Stickstoff-Atom vorliegt, ist unter Verwendung des hier beschriebenen Nachweises
maoglich. Das Verfahren zur Unterscheidung der Stickstoff-Bindung wird in dieser
Zeitschrift beschrieben?s.

VERSUCHSTEIL

Papier: Schleicher u. Schiill 2043b.

Fliessmittel: n-Butanol-Salzsiure~-Wasser = 100 ml + 26 ml (25 %ig) -+ 39 ml

Reagentien: (a) 1 %ige Losung von Tetraphenylbornatrium in mit Wasser gesiittigtem
Butanon.

(b) Das gebrauchsfertige Reagenz wird aus 1 ml o.1 %, iger Fisetin Lésung in Methanol
nach Zugabe von 6 ml Methanol bereitet.

TABELLE I

Alkaloid Rp-Went Alkaloid Rp-Wert
Yohimbin 0.73 Harman 0.81;0.75
Papaverin 0.72 Histamin —
Arecolin 0.59 Noscapin 0.74
Novocain 0.26 Eserin 0.70
Atropin* 0.74 Codein 0.58
Chinin 0.59; 0.67 Coniin 0.82
Preocarpin 0.43 Colchicin 0.96
Scopolamin 0.53 Brucin 0.57
Strychnin 0.61 Spartein o. 38
Tetrahvdroharman 0.81; 0.77 Cholin o.20"
Harmalin 0.79; 0.73 Acetylcholin o. 36"”

" Ingleicher Weiseist das Alkaloid Atropin in einer Tinktur aus 4 /ropa belladonna nachweisbar.
bt Flecken werden erst nach einigen Stunden sichtbar.

Bei allen Substanzen handelt es sich um Priparate des Handels.
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Das zum Nachweis von Alkaloiden vmggesdhl]zagmm Tethragpihe
der Bildung weisser Niederschlige micht imm Tun;pﬁell—"l[‘tagt odier Im Il’hqpmmﬁmmaﬂim»
gramm geeignet.

In vorliegender Arbeit wird gezeigt, dass ams Allkaloiden wnd amderem ovga-
nischen Basen mit Tetraphenylbornatrimm emntstelvende Niedersdnlkige dorelh charaltte-
ristische kriftige Farbitne im Tageshidht sidhitbar gemadhtt werdemn Tkmmnem.

Die Bildung der Farbttne wird dundh zmsittzlidhe Verwendmg wvom 3-Hydimomy—
phenyl-benzo-y-pyronen bewitkt. Besonders geeipmet simd, mmabhiEmgie vom weiterer

Substitution durch Hydroxyl-Gruppen, soldhe PhemylHbemzo-gp-pyrome, diie im s5-
Stellung keine Hydroxyl-Gruppe als Sulbstitmemnthen emnttihalen.

Das Verhalten der Reagenttien wind an «imner Amzalhll wom Modielll-Snibstamzem wrm-—
tersucht und die Brauchbarkeit der Metlhode festmestellt.

Die :auftretenden Farbtone liegen im oramgen, oramzperotem und rotem Bereiich.
Die Farben sind im Tageslicht und im U.V.-Lidht zm edkenmem.

Das Verfahren ist sowachl in der Papierdhmomathograpie als amdh im Tipfel-Test
anwendbar.

Fiir das Tetraphenylbornatrium wird mit worihegemnder Aribeit eim welterer mewer
Verwendungszweck beschrieben: Die farbige Kemmzeidimume der bisher mur weiksem
Tetraphenylborate von Alkalciden.

Tetraphenylborosodium, which has been recommmendied as a meagemtt for the detectiom
of alkaloids, is not suitable for spot tests or fior mse im paper dromatograpiy,, becanse:
white precipitates :are formed.

In this paper it is shown that the predipitates fommed wihemn alkalofds amdl otihenr
organic bases react with tetraphenylboresodimm cam be made wisible im daylbzbt,,
characteristic strong «colours being obtaimned.

These colours are @btained by the subsoqmentt addition of 3-hwydrosy-pienrs]-
benzo-y-pyrones. Especially suitable ame sudh phemyl-benzo-gp-pyromes thatt ave mo
hydroxyl group :at poesition 3, irrespective of further substitutiom by hydrosyl groaps.

The behaviour of the reagents was imvestigated withh 2 mmmber of modell saih-

stances and the applicability of the method dettemmimned.

The colours obtained fall within the ramge crange, orange-red amdl red),, andl cam
be observed in daylight :and U.V. light.

The method can be used in paper chromatozraplhy as welll as for spott tests.

In this paper a mew :application of tetraphemylborosoedimm s descnibed: the:

characterization by means of colours of tetraphenyliorates of allcallonds, wiimicih hittierto:

have only been obtained :as wihite predipitates.
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