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Uber Nicotin und dessen optiseches Drehungs-
vermogen

(1. Mitteilung)

von

Dr. Florian Ratz.
Aus dem chemischen Institute der k. k. Universitit in Graz.

Vorgelegt in der Sitzung am 13. Juli 1905.

Vor einer Reihe von Jahren habe ich eine grofiere Unter-
suchung begonnen, durch welche Beitrdge zur Theorie der
Losungen unter anderem auf polarimetrischem und refrakto-
metrischem Wege geliefert werden sollten. Die Untersuchung,
welche aus besonderen Griinden am Nicotin begonnen wurde,
mufite nach Ausfilhrung grofierer Vorarbeiten abgebrochen
werden. '

Ich teile von diesen Versuchen im folgenden die auf die
Reinigung des Nicotins abzielenden mit und méchte — da ich
nunmehr in der Lage bin, die Untersuchung zu beenden — an
die Fachgenossen in einem die Bitte richten, mir die Bearbeitung
des Nicotins in der gedachten Richtung fiir die ndchste Zeit zu
tiberlassen.

Reinigung des Nicotins.

Fast alle Forscher, die sich mit dem polarimetrischen
Verhalten des Nicotins beschiéftigen, stiitzen sich beziiglich
seiner Reindarstellung auf die Untersuchungen Landolt’s.!
Dieser Autor hatte das zu seinen Messungen verwendete
Nicotin durch Destillation der getrockneten Rohsubstanz im

1 Lieb. An. 189, 317.
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Wasserstoffstrome bei gewodhnlichem Drucke gereinigt und
seine Reinheit durch Elementaranalyse und Titration einer
ausgewogenen Menge kontrolliert.

Uber die Grofe der spezifischen Rotation des Nicotins
lagen zu Beginn meiner Untersuchung nur die recht gut {iber-
einstimmenden Werte Landolt’s [#]f — —161:55 und Na-
sini-Pezzolato’s® [a]ff = —161-09 vor. Trotz dieser Uber-
einstimmung habe ich vor Ausflihrung meiner Messungen die
Reinheitsfrage des Ausgangsmaterials sorgféltig gepriift.

Von spéteren Autoren behandelten nur Gliicksmann
und PFibram? die Reindarsteliung des Nicotins etwas ein-
gehender, widhrend sowohl Gennari® als Hein?* die alte Lan-
dolt'sche Methode beibehielten, obwohl gerade diese Autoren
durch die etwas hdheren Drehungswerte ihrer Praparate Dbe-
ziehungsweise durch die polarimetrischen Abweichungen ver-
schiedener Fraktionen auf diesen Punkt hitten aufmerksam
werden kdnnen. Gliicksmann und Pribram haben die Reini-
gung ihrer Pridparate in der Weise versucht, daBl sie zitronen-
saures Nicotin in wésseriger Losung fiir sich, sodann nach
Behandlung mit der dquivalenten Menge Kaliumcarbonat, end-
lich in Gegenwart Uberschiissiger Kalilauge wiederholt mit
Ather ausschiittelten. Dieser nimmt aus der wisserigen und
pottaschehaltigen Losung neben etwas Nicotin vorwiegend
dessen Verunreinigungen auf, so dafi die kalischen Ausschiitte-
lungen schon sehr reines Nicotin enthalten. Nach Abdunsten
des Athers wurde der Riickstand in viel Ligroin aufgenommen,
mit Kaliumcarbonat getrocknet, das Ligroin abgedunstet und
der nunmehr erhaltene Riickstand nach nochmaligem griind-
lichen Trocknen mittels Kalk im Wasserstoffstrome bei gewohn-
lichem Drucke destilliert. Auf diese Weise gelangten Glicks-
mann und Pribram zu einem Prédparate [«]f — 164-91. Diese
Autoren heben auch zum ersten Male die grofien experimen-
tellen Schwierigkeiten, welche das Arbeiten mit Nicotin bietet,

1 Zeitschr, flir physik. Chemie, 72, 501.
2 Monatshefte fiir Chemie, 18, 312.

3 Zeitschr. flir physik. Chemie, 19, 130.
4 Dissert. Berlin 18968 (Ebering).
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gebiihrend hervor. In Wiirdigung derselben rdumen sie trotz
hochst sorgfaltiger Versuche ein, daB ihr Nicotin »wenn auch
ganz unbedeutend, noch immer nicht ganz rein seix.

Ich bin bei der Reindarstellung von zwei Praparaten ver-
schiedener Provenienz ausgegangen und untersuchte den Ein-
fluf zweier verschiedener Reinigungsmethoden. Von den beiden
Préparaten entstammte das eine — ein sehr altes Préaparat —
der Prédparatensammlung des hiesigen chemischen Institutes
(L), das zweite wurde erst zum Zwecke der Untersuchung als
»purissimume« von Merk (Darmstadt) bezogen (M).

Zunéchst wurde eine Reinigung durch fraktionierte Destil-
lation versucht. Bis auf Glicksmann und Pribram be-
schrdnkten sich alle Autoren auf einmalige Destillation im
Wasserstoffstrom und fithren diese trotz des hohen Siede-
punktes des Nicotins (246°) bei gewdhnlichem Drucke durch.
Gliicksmann und Pfibram, die auch versuchten, im Vakuum
zu destillieren, haben davon Abstand genommen, weil hiebei
angeblich die Korkverbindungen angegriffen wiirden und un-
reine, gefarbte Destillate resultieren. Ich habe mit Nicotin eine
grofle Anzahl solcher Vakuumdestillationen durchgefiihrt, ohne
derartige Ubelstinde zu bemerken. Durch entsprechend dimen-
sionierte Fraktionierkolben und durch eventuelle Kithlung des
obersten Teiles des Kolbenhalses kann man die Einwirkung
der heiffen Nicotinddmpfe auf den Kork ginzlich vermeiden.
Ich habe aufierdem das Abzugsrohr knieférmig aufgebogen, so
daB, falls wirklich etwas von der Korkmasse geldst wird, die-
selbe im Riickstand verbleibt.

Als zweite Reinigungsmethode kam die fraktionierte
Kristallisation geeigneter Kkristallisierender Nicotinverbin-
dungen in Anwendung, aus denen nach ihrer durchgefiihrien
Reinigung das Nicotin wieder abgeschieden wurde.

AlsReinheitskriterien sind analytische Daten bei hoher
molekularen organischen Verbindungen, insbesondere wenn
Verunreinigungen mit &hnlich zusammengesetzten Stoffen vor-
liegen konnen, unzureichend und versagen bei Anwesenheit
isomerer (stereoisomerer) Beimengungen natiirlich génzlich.
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Man ist daher auf die Ermittlung physikalischer Konstanten
angewiesen, die um so schérfer den Reinheitsgrad anzeigen
werden, je grofier die Abweichungen der gemengten Bestand-
teile voneinander sind und je genauere Werte die betreffende
Mefimethode liefert.

Im gegebenen Fall ist es wohl das Naheliegendste, das
Drehungsvermdgen selbst als Reinheitskriterium zu beniitzen,
da dessen numerischer Wert sehr hoch ist und die Bei-
mengung einer Substanz mit #hnlichem Drehungsvermégen
wohl unwahrscheinlich ist. Aber auch in diesem seltenen Falle
wiirde bei der hohen Empfindlichkeit und Genauigkeit der
polarimetrischen Messungen die Wahrnehmung nicht zu ge-
ringer Beimengungen noch moglich sein.

Die Anderungen in der Dichte sind, wie aus den unten
angefiihrten Messungen ersichtlich, so gering, daf die Ge-
nauigkeit von Zehntel-Promilles, {iber welche man mit den
gewdhnlichen Methoden und Mengen von 5 bis 10 g schwer
hinauskommt, noch unzureichend ist. Selbstverstdndlich ist der
Siedepunkt noch viel weniger als Kontrollmittel verwendbar.

Es wurde deshalb jede der erhaltenen Fraktionen polari-
metrisch gepriift. Hiebei kam ein Lippich’scher Halbschatten-
apparat mit zweiteiligem Gesichtsfelde zur Verwendung, der
noch 0-005° abzulesen gestattete. Als Lichtquelle diente Brom-
natriumlicht durch Kaliumbichromat und Uranosulfat, nach
Lippich gereinigt. Alle Fraktionen wurden in demselben Rohre
(Lange 99°773 mm) polarisiert, dessen Temperatur durch eine
eng umwickelte Wasserzirkulationsspirale mdglichst auf 20° ge-
halten wurde. Zu Vergleichszwecken war die hiebei erreichte
Genauigkeit vollstindig ausreichend, als absolute Werte mogen
die Bestimmungen immerhin mit einem Fehler von einigen
Zehntelgraden behaftet sein.

Ich gebe daher die Drehungskoeffizienten mit einem ge-
wissen Vorbehalt an und verweise betreffs der genauen Werte
auf meine néichste Publikation.

Fraktionierte Destillation von L.

Das Nicotin wurde allmihlich auf 100° erhitzt, lingere
Zeit bei dieser Temperatur belassen und fortwédhrend bei zirka
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20 mm Druck ein Strom sorgfaltig gereinigten und getrockneten
Wasserstoffes durchgeleitet. Nachdem bei dieser Temperatur
nichts mehr iiberging, wurde allméhlich bis zum Siedepunkt
des Nicotins erhitzt und bei méglichst niederer Badetemperatur
langsam fraktioniert. Je nach der Glite des Vakuums war hiebei
die Temperatur des Dampfes 115 bis 125°. In jenen Féllen, bei
welchen der Druck wihrend der ganzen Destillation konstant
erhalten werden konnte, war eine Anderung der Dampftempera-
tur verschiedener Fraktionen nicht wahrzunehmen. 1756 ¢ L
wurden in dieser Weise viermal ausfraktioniert. In den folgen-
den Fraktionier-Schemata entsprechen die den Buchstaben an-
gefligten Indices der Reihenfolge der bei den einzelnen Destil-
lationen erhaltenen Fraktionen.

) R i 3 Anzahl Bezeichnung
Zur Destillation verwendet der Fraktionen der Fraktionen
L 5 A
Agigea i 4 | By..oy
‘ i
BZ ‘ o [ GJ_ 3
o) | 3 Dy .4
|
\

- Sémtliche Vorldufe nochmals in fiinf Frakiionen destilliert,
ergaben als mittleres Hauptdestillat die Fraktion V, die Nach-
laufe zweimal ausfraktioniert, die Fraktion N. '

Zur Berechnung der unten angefithrten spezifischen
Drehungen dieser Fraktionen wurde die Dichte 1-01101 zu
Grunde gelegt, welche Zahl jedenfalls bis auf Zehntel-Promille
flir simtliche Fraktionen giiitig ist. Von den spéter zu erwédhnen-
den reinen Fraktionen wurden die Dichten besonders ermittelt.

Fraktion [“]%]
L........ 158-16
A 15855
Ay ool 16036

Ay o . 160°86
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Fraktion [a]%)
. 16051
A ... 156 77
By cvonnn.. 16151
By ....... 160°83
Co oot 16319
Dy.oooo.. 163-18
V.o.ooo ... 162-41
N........ 16257

Hieraus ist ersichtlich, dai man durch fraktionierte Vakuum-
destillation zu anscheinend einheitlichen Produkten gelangt,
deren Rotation sich bei weiterer Fraktionierung nicht mehr
andert (C; 163°19, D, 163-18).

Fraktionierte Kristallisation.

Es wurde nunmehr untersucht, ob eine wesentlich andere
Reinigungsmethode die Zusammensetzung dieser anscheinend
einheitlichen Produkte beeinflufit, wobei es sich zeigte, dafl dies
in ganz erheblichem Mafie der Fall ist. Von den verschiedenen
in Betracht gezogenen kristallisierenden Verbindungen des
Nicotins erwies sich eine Chlorzinkdoppelverbindung am ge-
eignetsten. Zu ihrer Darstellung wurde Nicotin in konzentriert
alkoholischer Losung mit etwas mehr als der berechneten
Menge konzentrierter (zirka 36°/) wisseriger Salzsdure iiber-
sattigt und darauf mit etwas mehr als der berechneten Menge
alkoholischer Chlorzinklosung versetzt. Folgende Mengenver-
hiltnisse ergaben gute Ausbeuten: 100g Nicotin, 170 bis
180 cm® 95prozentiger Alkohol, "135 bis 140 g konzentrierter
HCI, 170 bis 180 cme® alkoholische Chlorzinklosung (50 g auf
100 cm® aufgefiillt). Nach ldngerem Stehen kristallisiert das
Doppelsalz in einer Ausbeute von 94 bis 95%, der theoretischen
Menge aus; der Rest kann nahezu quantitativ durch etwas
Ather ausgefillt werden, Man erhilt auf diese Weise das
Doppelsalz mit 1 Mol. Kristallwasser in folgender Zusammen-
setzung:
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02400 g gaben 0°3524 g AgCl.
0-9879 g verloren im Vakuum {iber Schwefelsdure, bis zur Ge-
wichtskonstanz belassen, 0-0411 g.

In 100 Teilen:

Berechnet fiir

Gefunden Nicotin 2HCl.Zn Cly--H,0
R e \,\/\/
Cloooooos. 3631 3646
H,O...... 416 4-63

Dieses Doppelsalz ist bei gewdhnlicher Temperatur in
zirka 2 Teilen Wasser, 4 bis 4%/, Teilen 60 prozentigem Alkohol
16slich, von den kochenden Lésungsmitteln geniigen O-1, be-
ziehungsweise 035 Teile,

In dieser Weise wurden die drei reinsten der obigen
Destillate (D,, V und N) ins Doppelsalz verwandelt und dieses
dreimal aus je 1'1 Teilen kochendem, 60prozentigem Alkohol
umbkristallisiert, bei welchen Mengenverhiltnissen je 80 bis
859, des Salzes auskristallisieren. 91 g Nicotin lieferten so
schliefilich 123 g reinstes Doppelsalz.

Behufs Abscheidung der Base wird die wésserige Losung
des Doppelsalzes mit Kali zerlegt. Bei der Kostbarkeit des
Materiales ist es 0konomisch, mit einem so grofen Uberschuf
von Kali zu arbeiten, dafl nicht blof sdmtliches Zinkhydroxyd
wieder als Zinkat in Losung geht, sondern noch eine weitere
Menge freien Kalis in der Losung vorhanden bleibf, um das
Nicotin vollstdndiger auszusalzen. Wenn man hiebei in mdg-
lichst konzentrierten Ldsungen arbeitet, so gelingt es, Uber
90°/, der Base direkt abzuscheiden und vermeidet so die Ver-
wendung von Ausschiittelungsmitteln, deren Abdampfung etc.
-— Operationen, die nur zu leicht die Reinheit des Préparates
wieder beeintridchtigen. Der in Ldsung verbleibende Anteil
(zirka 10%/,)) wird mittels Ather ausgeschiittelt und zweckméBig
sofort wieder als Doppelsalz ausgefdllt. Zur Zerlegung erwiesen
sich folgende Mengenverhiltnisse als recht geeignet:

100 g Doppelsalz werden in 190 g Wasser geldst und
unter Kithlung 160 ¢ Kaliumhydroxyd, in der gleichen Menge
Wasser geldst, zugegeben.
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Das (mittels Scheidetrichters) abgehobene Nicotin wird
mittels Atzkali vollstandig getrocknet, filtriert und im Vakuum
fraktioniert.

Die oben erwédhnten 123 g reinsten Doppelsalzes lieferten
auf diese Weise direkt abgeschieden 47'6 g getrocknete und
filtrierte Base. Sie wurde in fiinf Fraktionen destilliert, die unter-
einander ein nahezu voéllig gleiches, aber nua liber 6° (das sind
fast 4°/,) hoheres Drehungsvermdgen zeigten als die reinsten
Destillate, von welchen ausgegangen wurde.

Frakt, Nr. [a];—:)o

Li...... 169-12
L. ... 16944
Li...... 169-01
L...... 16904
Li...... 169-02

Ausgangs-Destillat:
D,.... 163-18

Dafi diese durch den zweiten Reinigungsprozefl bewirkte
bedeutende Erhéhung der Rotation nur durch die Abscheidung
von Beimengungen und nicht etwa durch irgend welche
chemische Verdnderungen des Nicotins hervorgerufen wurden,
wie sie vielleicht bei der Verwandlung ins Doppelsalz und
dessen Zerlegung durch Kali denkbar wiren, wurde auf folgende
Weise nachgewiesen.

Es wurde einerseits Nicotin anderer Provenienz (M) in der
ndmlichen Weise verarbeitet wie L, andrerseits wurde das nach
beiden Methoden. gereinigte Nicotin, welches schon das hohe
Drehungsvermdgen besafi, neuerdings beiden Reinigungspro-
zessen unterworfen.

Marke M (150 g) ergab bei einmaliger Fraktionierung im
Vakuum fiinf Fraktionen (/A bezeichnet), von welchen die
drei mittleren Hauptfraktionen untereinander nahezu dasselbe,
jedoch ein um 3+3° hoheres Drehungsvermdgen besafien als
das reinste aus L gewonnene Destillat,
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Fraktion [a]%)

M.......... 161-49
MA, ........ 16659
MAg .. ...... 166-77
MA, ........ 16631

Diese drei Fraktionen, genau wie vorbeschrieben in das
Doppelsalz verwandelt und dreimal umkristallisiert, ergaben
nach Abscheidung der Base und deren Fraktionierung drei
Fraktionen M’ von folgender spezifischer Drehung:

Fraktion [a]%)

Moo 16958
M., 16960
M 169-54

Die reinsten Fraktionen L' und M’, neuerdings ins Doppel-
salz verwandelt, dreimal umkristallisiert, die Base in Freiheit
gesetzt und im Vakuum destilliert, ergaben:

Fraktion [2]%
L+, .... 169- 10
LM, . ... 169-29

Es wurden sonach aus Praparaten ganz verschiedener
Provenienz sowohl beil einfacher als auch wiederholter
Uberflihrung ins Doppelsalz und Abscheidung der Base, Pro-
dukte desselben Drehungsvermdgens und derselben Dichte
erhalten (beziiglich der Abweichungen von einigen Zehntel-
prozenten vergl. p. 1244), so dafl mit groBter Wahrscheinlichkeit
die Annahme gilt, daf} in diesem Produkte vollig reines Nicotin
vorliege, dessen Isolierung bisher noch nicht gelungen war.

Die beschriebene Reinigungsmethode liefert relativ gute
Ausbeuten, da aus den Mutterlaugen der unreinen Fraktionen mit
Hilfe des Doppelsalzes der grofite Teil des Nicotins, und zwar

Chemie¢-Heft Nr. 9. 85
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in fast ganz reiner Form zurlickgewonnen werden kann. Was
das zum Umkristallisieren geeignetste Losungsmittel und die
notige Anzahl von Kristallisationen anbelangt, so wurde fest-
gestellt, dafli das Doppelsalz aus Wasser in etwas reinerer Form
auskristallisiert als aus 60prozentigem Alkohol und da8 ein-
maliges Umkristallisieren schon zu sehr reinen Produkten fiihrt.
100 g Doppelsalz, das den unreineren Mutterlaugen entstammte,
wurde in 23 Teilen siedenden Wassers geldst, gestort kristalli-
sieren gelassen, der Kristallkuchen zerrieben, scharf abgesaugt,
nacheinander mit 60prozentigem konzentrierten Alkohol und
Ather gewaschen und dieses Salz zerlegt und fraktioniert. Die
Fraktionen zeigten ein nur um einige Zehntelprozent geringeres
Drehungsvermdgen als ganz reines Nicotin.

Io...... 16867
mo...... 169-02
o ...... 168-79

Vergleicht man Drehungsvermégen und Dichte der ver-
schiedenen bisher zu polarimetrischen Zwecken verwendeten
Nicotinsorten, so ist ersichtlich, daf§ die Dichte mit zunehmender
Reinheit abnimmt, sich aber liber einen gewissen Reinheitsgrad
hinaus (etwa 165°) nur sehr wenig dndert.!

[a]5) a2
Landolt......... ... ..... 16155 1:01101

Nasini u. Pezzolato........ 161-29 —
Gennari..........c.ou... 162-84 1-01071
Hein......oovvioi ... 164-18 1:01049
Gliicksmann und Pribram.. 164-91 1-0095
Ratz M dest................ 16677 1-00947
» L (aus Doppelsalz)..... 169-22 100924
s M > S 16954 1-00925

1 Der folgenden Tabelle wire noch ein in letzter Zeit von Pictet ange-
gebener Wert anzufiigen. Dieser Autor (Berl. Ber. 37, 1225) fand fiir ein von
sekundiren Basen mittels salpetriger Siure befrejites Nicotin die Werte
[2]3) == 166-39; 430 = 1-0097.
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Den Siedepunkt des reinsten Nicotins ermittelte ich bei
7198 mm Druck zu 246-2°. Das Thermometer, dessen Queck-
silberfaden vollstindig im Dampfe war, zeigte flir reines
Naphthalin bei 7270 mm einen Siedepunkt von 215-8°,

Natur des beigemengten Korpers,

Das Drehungsvermodgen des reinen Nicotins ist um zirka
8° gréBer als das von Landolt gereinigte und untersuchte
Prdparat. Rithrt diese Differenz von der Beimengung eines in-
aktiven oder schwach drehenden Kérpers her, so miifite dieser
in einer Menge von fast 5%, enthalten sein. Ein so grofler
Gehalt wiirde aber wohl schon auf analytischem Wege nach-
weisbar sein, es wire denn, dafl Zusammensetzung und
Aquivalent dieser Beimengung nicht oder nur dufferst wenig
von der des Nicotins abwiche.

Nun haben zwar Pictet und Rotschy? in der Tabaks-
lauge in der Tat eine dem Nicotin isomere, zweisdurige Base,
das Nicotimin, aufgefunden, welche in ihrem Siedepunkte
nur wenig (4°) vom Nicotin verschieden und wie dieses mit
Wasserddmpfen flichtig ist. Es ist deshalb sehr wohl mdglich,
dafl bei der gewohnlichen Darstellungs- und Reinigungsart
dieses Isomere zum grofiten Teile in das rektifizierte Nicotin
{ibergeht, in dem es selbstredend durch die von Landolt
angewandten analytischen Methoden nicht nachweisbar wiére.
Da aber der Gehalt an Nicotimin von obigen Autoren — selbst
im Rohnicotin — auf blof ein halbes Prozent geschétzt wird, so
kann das zu geringe Drehungsvermdgen der bisher polari-
metrisch untersuchten Nicotinsorten nur zum geringen Teile
auf einem Gehalte an Nicotimin beruhen.

Bei dieser Sachlage drdngt sich die Frage auf, ob die
bisher zu nieder und bei verschiedenen Préparaten verschieden
gefundene spezifische Rotation nicht vielleicht auf einem
variablen Gehalte an anderen noch unbekannten isomeren
Basen oder racemisierten Nicotins beruhe. Die Bildung des
letzteren bei der gebrduchlichen Abscheidung des Nicotins

1 Berl. Ber. 34, 696.
85%
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wire nicht so unwahrscheinlich, da dessen Racemisierung,
wie von Pictet und Rotschy?! gezeigt wurde, z. B. schon
durch Erhitzen wisseriger Losungen des Sulfates oder Chlor-
hydrates erfoligt.

Ich habe zur gelegentlichen Aufklirung dieser nicht
unwichtigen Frage die bei den Reinigungen erhaltenen Mutter-
laugen reserviert.

1 Berl, Ber. 33, 2353.



