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~Neue Ausmittelungs- und Identifizierungsverhhren 
fiir organische Gifte. 

I I I .  Mitteilung. 
Fliichtige und mit Wasserdampf fliichtige Gifte. 

Von 
H. -J .  GOLDBACH und R. 0PFER-ScIIAUM. 

Naehdem in den beiden ersten Mitteilungenl, 2 tiber Mikroverfahren 
zum Naehweis yon Barbitalen, Analgetica, Sedativa und Alkaloiden 
beriehtet wurde, besehreiben wir im folgenden Mikromethoden zum 
Nachweis flfiehtiger und mit  Wasserdampf flfiehtiger Gifte, die sieh 
sowohl im Tierexperiment als auch in der Praxis bew/~hrten. 

Die Destillation und eventuell notwendige Fraktionierung des De- 
st illates sowie die Wasserdampfdestillation des anges~Luerten Unter- 
suehungsmaterials kann unter Verwendung der fibliehen Aploaraturen 
erfolgen. Fiir die Wasserdampfdestillation yon kleineren Mengen Organ- 
teilen benutzten wit mit  Vorteil eine yon SCgWANEI~ a modifizierte 
Apparatur  naeh POZzI-ESOOTT, die leieht von jedem Glasbl~ser herzu- 
stellen ist. Dureh ausweehselbare Beehereinsi~tze ermSglieht sie bei 
Reihenuntersuehungen eine rasehe und rationelle Arbeitsweise. 

Methylallcohol l~13t sieh wesentlieh sieherer als dureh die fibliehen, 
oft nieht leieht zu beurteilenden Farbreaktionen dutch kin yon R. OPFEI~- 
SCI~AUM 4 vereinfaehtes Verfahren der Darstellung und Kennzeiehnung 
des p-Brombenzoesiiureesters naeh AUTENt~IETtI 5 naehweisen. Diese 
Methodik hat  sieh bki uns (GoLDBACI~ und OFrEI~-SoHAUM 6) ganz be- 
sonders in der t~glichen Laboratoriumspraxis  bew~hrt. 

Man destilliert den angesi~uerten Organbrei in iiblieher Weise. Bei 
geringem Gehalt des Ulltersuehungsmaterials an Methylalkohol wird 
dieser noeh durch fraktionikrte Destillation angereichert. 

Darstellung des p-Brombenzoes~Luremethylesters: 10--40 cm 3 De- 
stillat werden in einer Glasst6pselflasche mit 10--15 cm 3 l0 % igkr Natron- 
laugk im Wasserbad auf 40--50 ~ C erw~rmt, je naeh dem vermuteten 
MethylMkoholgehMt mit 1--5 g fein zerriebenkm p-Brombknzoylchlorid 
(Fa. Schuehardt, Mtinchen) versetzt  - -  kS ist etwa das Dreifache der 
Theorie erforderlich - -  und bis zum Erkal ten geschiittelt. Die Reaktion 
mug iiberprfift und stets alkaliseh gehalten wkrden. Is t  p-Brombenzoe- 
siiuremethylester entstanden, so t r i t t  ein anisartiger Geruch auf. 
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Der Ester  wird mit  ~ the r  ausgeschfittelt. Die ~therische LSsung 
w~seht man  grfindlich mit  Wasser (anhaftendes Alkali fiihrt sonst bei 
der Aufbewahrung des Esters zur teflweisen Verseifung), t rocknet  mit  
Natr iumsulfat  und dunstet  im Vakuumexsiccator ein. 

Die Reindarstellung des Esters erfolgt sehneller als dutch Um- 
kristallisieren mittels der Absaugmethode yon L. KOFLV.I~ und R. WAn- 
1',1 E I ~ M A C H E R  7 . 

Man legt auf einen Objekttr/~ger ein quadratisehes Bl~ttchen geh/~rtetes Filtrier- 
papier (Sehleicher & Sehfill Nr. 575) und breitet darauf in d/inner Schicht den 
Verdunstungsrfickstand der XtherlSsung aus. Diesen Objekttr/~ger bringt man auf 
den Heiztiseh des Apparates zur Sehmelzpunkt-Mikrobestimmung yon R. OPFrR- 
Sem~v~ s, legt quer darfiber einen zweiten Objekttr/~ger und heizt langsam an. 
Mit einer unten umgebogenen Pinzette dr/ickt man dabei den oberen Objekttr~ger 
lest gegen den unteren. Die im Zuge des Erw/~rmens sehmelzenden eutektisehen 
Gemisehe aus Verunreinigungen und zu reinigender Substanz werden yore Eiltrier- 
papier aufgesaugt, die ungesehmolzenen Anteile bleiben am oberen Objekttr/iger 
haften. Dutch mehrmaliges Wechseln des Eiltrierpapiers und Erhitzen bis etwa 
78 ~ C erh/~lt man in wenigen Minuten den reinen Ester. 

Dieser wird durch eine Schmelzpunkt-Mikrobestimmung gekenn- 
zeiehnet. !Vfikro-Sehmelzpunkt ~ 78--80 ~ C. Ab 500 C treten am Deck- 
glas Sublimate in Form yon l~adeln, tefls an den Enden zugespitzten 
Prismen und TrSpfchen auf. 

Eine weitere Charakterisierung des p-Brombenzoes~uremethylesters 
kann durch Best immung der eutektischen Temperatur  mi t  einer Test- 
substanz nach L. und A. Ko~L~g 9 erfolgen. Der Ester  beginnt im 
Gemisch mit  Azobenzol bei 460 C zu schmelzen. SehlieBlich kann man 
noch eine mikroskopische Mischsehmelzpunktbestimmung mit  dem aus 
reinem Methanol dargestellten Ester  vornehmen. 

Dieses Verfahren hat  sieh auch zum Naehweis des Methylalkohols 
neben Xthylalkohol sehr gut bew~hrt. Der Naehweis yon BIethylalkohol 
in hSherprozentigem Athylalkohol, z . B .  in Trinkbranntweinen und 
LikSren, erfolgt, indem man das bei der Best immung des Alkohol- 
gehaltes anfallende Destfllat, das eventuell vorher noch einmal frak- 
tioniert wird, mit  Wasser auf 10--40 cm 3 verdfinnt und, wie oben be- 
schrieben, den Ester  darstellt. 

Zum I~aehweis flfiehtiger Aldehyde und Ketone verwenden wir das 
yon R. O]~]~a-ScHAvM 9 bezfiglich der siehereren Identifizierung der 
erhaltenen Derivate verbesserte ,,Mikrobecherverfahren" yon C. GRIE]~L 
und F. W~iss~~ ~x. 

Die ReagenslSsung wird dabei als , ,H~ngetropfen" an einem Objekt- 
tr~ger fiber das in einem ,,Mikrobecher" befindliche Untersuehungs- 
material  gebracht. Die naehzuweisenden Aldehyde und Ketone sollen 
nach G~I~BEL und W~Iss an Kristallform und Farbe der mit  mehreren 
l~eagenzien (Semiearbazid, o-, m-, p-lqitrophenylhydrazin, m- und p- 
Iqitrobenzhydrazid) gebildeten Verbindungen erkannt werden. 
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1%. Flsc~m~ 1~ bestimmte die Mikro-Sehmelzpunkte der Reaktions- 
produkte. Da, wie FISCHEI~ an Mikrophotographien yon Derivaten des 
p-Nitrophenylhydrazins zeigt, die mit versehiedenen Aldehyden bzw. 
Ketonen erhaltenen Kristalle oft weitgehende _~hnliehkeiten besitzen, 
erseheint diese Sicherung des Nachweises durch eilie physikalisehe Koli- 
stante ulibedingt notwendig. Flsca~l~ reinigt die gebildeten Kristalle 
vor der Schmelzpunkt-~dikrobestimmung durch Wasehen mit  Wasser 
zwischen Objekttr~ger und Deekglas. Man gelaligt auf einfaehste Weise 
zu einem wirklich schmelzplmktreinen Derivat, wenn man sich zur Ent- 
fernung des anhaftenden Reagens der yon L. KoFL~tr und R. W A ~ , ~ -  
MAC}IE~ 7 angegebenen Methode zum ,,Trennen und Reinigen organischer 
Substanzen dutch Absaugen der eutektischen Schmelze" bedient. Die 
Schmelztemperaturen der so gereinigten p-2~itropheny]hydrazolie einiger 
analytiseh wichtiger Aldehyde und Ketone lagen in den meisten Fi~llen 
einige Grade hSher als die yon l~isc]zE~ und anderen Autoren ange- 
gebenen. Zur weiteren Sieherung des Naehweises bestimmt man die 
eutektisehe Temperatur, das is~ den Schmelzbeginn einer Mischung des 
gebfldeten Hydrazolis mit einer Testsubstanz. 

Arbeitsvorschri/t. 
Das Untersuchungsmaterial kommt in einen ,,Mil~robecher", das ist 

ein Glasbecherchen yon etwa 10--25 mm ttShe und 10--15 mm Weite 
mit plaligeschliffeliem Rand. l~ber den Becher legt man einen Objekt- 
tr~ger (H~lfte des fibliehen Formats) Init dem Reagenstropfen (p-Nitro- 
pheliylhydrazin, ges~ttigt in 15%iger Essigsgure; jeweils friseh herzu- 
stel]en und zu filtrieren). Dalin bringt man den Becher auf den Mikro- 
Sehmelzpunktbestimmungsapparat yon 1%. OPFEI~-So}IAU~ und beob- 
achtet die Hydrazolibildung im H~ngetropfen. Bei schweren flfichtigen 
Aldehyden (z.B. Formaldehyd) wird zur Beschleunigung der Krista]l- 
bildung schwach angeheizt. 

Sobald sich gelifigend Hydrazonkristalle gebildet haben, nimmt man 
den Objekttr~ger ab und ]egt ihn fiber einen zweiteli Objekttr~ger, auf 
dem sich ein Bl~ttchen gehi~rtetes Filtrierpapier (Schleicher & Schfill 
Nr. 575) yon etwa 18• 18 mm Gr613e befindet. Die fiberschfissige Re- 
agenslSsung wird yore Filtrierpapier aufgesaugt. Durch festes Aiidrfickeli 
des oberen Objekttr~gers mit einer unteli umgebogelien F]achpinzette 
erreicht man, dad die t tauptmasse der Hydrazonkristal]e an diesem 
haften bleibt. Man hebt ihn ab und legt ihn fiber eineli Objekttr~ger 
mit einem frischen Filtrierloapierbl~ttcheli auf den Heiztisch des Schmelz- 
punktbestimmuligsapparates. /)ann wird erwarmt, wobei man den 
oberen Objekttr~ger immer wieder lest gegen das Filtrierpapier drfickt. 
Es wird das mit dem Ansteigen der Temperatur sehmelzende eutek- 
tische Gemiseh yon tIydrazon ulid Reagelisresten vom Filtrierpapier 
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aufgenommen nnd so das Hydrazon sehlieNich in vSllig reinem Zustand 
erhalten. Ein noehmMiger Weehsel des Filtrierpapierbl~ttehens ist meist 
nieht notwendig; es genfigt, die Lage des oberen Objekttri~gers mit den 
Kristallen im Laufe des Erhitzens einige Male zu ver~ndern. Einige 
Grade unterhalb der zu erwartenden Sehmelztemperatur wird der 
Objekttri~ger mit den Kristallen abgenommen. 

Einige Krist~tllehen kratzt  man mit der Lanzettnadel ab und bringt 
sie auf einen Objekttr~ger mit einigen KSrnehen Phenacetin. Man legt 
ein Deekglas auf, vermiseht dureh Hin- und Hersehieben desselben und 
bestimmt die eutektisehe Temperatur, das ist den Sehmelzbeginn der 
Misehung. 

Mit dem Rest der Kristalle nimmt man eine Schmelzpunkt-Mikro- 
bestimmung und eventuell noeh eine Misehsehmelzpunktbestimmung vor. 

Tabelle 1. 

Aldehyd bzw. Ke ton  

Acetaldehyd . . . . . . . .  
Acefon . . . . . . . . . . .  
Acrolein . . . . . . . . . .  
Formaldehyd . . . . . . . .  
Benzoldehyd . . . . . . . .  

Eutekt ische Tem- 
pe ra tu r  des 

Io-NitroDhenyl- 
hydrazons  lm 
Gemisch mi t  
Phenacet in  

0C 

98 
110 
117 
116 
120 

Schmelzpunkt  
des 

p -Nitrophenyl- 
hydrazon  

oC 

129 
149 
160 
184 
195 

Feste organische Gi]te, die aus saurer L6sung mit Wasserdamp] /li~chtig 
sind, lassen sieh in einfaeher Weise dureh Sehmelzpunkt-Mikrobestim- 
mung und Bestimmung der eutektisehen Temperatur mit einer Test- 
substanz naeh KOFL~ sieher kennzeiehnen. Das Destillat wird mit 
Ather (peroxyd- und vinylfrei) ausgesehfittelt. Den ~therauszug troeknet 
man mi t  entw~ssertem Natriumsulfat und engt ihn auf 1--2 em 3 ein. 
Der eingeengte ~therextral~t wird mittels einer Glaseapillare vorsiehtig 
auf einen ,Hohlschliffobjekttr~ger"* getropft, der fiber einem Kupfer- 
ring yon 10 mm HShe, 12 mm ~ugerem und 6 mm innerem Durehmesser 
auf dem Mikro-Sehmelzpunktapparat yon R. O~F~-SCHAV~ liegt, der 
auf etwa 50 o angeheizt ist. Man erh~lt so ohne ,,Krieehen" des Athers 
fiber den Rand des Hohlschliffes die nachzuweisende Substanz in der 
Mitre desselben. Zur Mikrosublimation legt man fiber den Hohlschliff 
ein Deckglas und erw~rmt die Apparatur welter. Das Erhitzen wird so 
geregelt, dug die Temperatur im Bereieh yon 100 ~  4 o je Minute steigt. 

* Dieser ist zur bequemeren Handhabung auf 40--50 mm L~nge und seitlieh 
bis nahe an den Hohlsehliff abgesehnitten. Der Sehliff ist ~0,7 mm tieL 



A u s m i t t e l u n g s -  u n d  Iden t i f i z i e rungsve r f ah ren  fiir o rganische  Gifte. I I I .  24:5 

Naeh dem Auftreten der ersten Sublimate liest man die Temperatur ab. 
Die Teml0eratur des Sublimationsbeginns, wie wir sie in Spalte 1 der 
Tabelle 2 angegeben haben, stellt jedoeh keine physikalische Konstante 
wie der Sehmelzpunkt dar. Sie ist yon versehiedenen Faktoren wie 
Sublimationsabstand, KorngrSge des Sublimationsgutes, Gesehwindig- 
keit des Temloeraturanstieges usw. abhgngig. 

Substauz 

Ave r t i n  (Tr ibrom-  
g thyla lkohol )  . . 

f l -Naphtho l  . . . . .  

Subli - 
mations - 
beginn 

~ i 

40 

60 

J o d o f o r m  . . . .  ' 70 

SMicylsgure . . ] 65 

Ta,belle 2. 

Jkllssehen 
der Sublimate 

ve r sch i eden  ge fo rmte  
B l g t t c h e n  

ve r sch i eden  ge fo rmte  
B lg t t ehen ,  te i l s  zu  
A g g r e g a t e n  ve re in t  
K S r n e r  u n d  sechs-  
eckige B l g t t e h e n  

N a d e l n  urid P r i s m e n  

NIikro- 
Sehmelz- 
punkt 

"C 

7 8 - -  79 

121- -122  

124- -125  

158- -160  

Eutektische 
Temperatur  im 
Gemiseh mi t  

Phenaeet in 
"C 

5O 

69 

116 

91 

Wenn wir die Temperatur des Sublimationsbeginns in der Tabe]le 
trotzdem angefiihrt haben, so deshMb, weft sie bei Benutzung der hier 
angegebenen Sublimutionsordnung als ein erster Anhaltspunkt zur 
Kennzeichnung der Sublimate dienen kann. Zur Anregung der Kri- 
stallisation kann man mit einer Lanzettnadel die zuerst am Deckglas 
auftretenden Tr6pfehen bekratzen. In SpMte 3 der Tabelle 2 haben wir 
das Aussehen der sieh jeweils bildenden Kristalle beschrieben. Die 
siehere Kennzeichnung der Sublimate erfolgt durch Schmelzpunkt- 
Mikrobestimmung, Mischschmelzpunktbestimmung und Bestimmung der 
eutektisehen Temloeratur mit einer Testsubst~nz. Die Teehnik dieser 
Bestimmung ist in unseren beiden ersten Mitteilungenl, ~ ausffihrlieh 
besehrieben, 

Zusammen/assung. 
Im Tierexperiment und in der Praxis bewghrte Mikromethoden zum 

Nachweis fliichtiger und mit Wasserdaml0f fliichtiger Gifte werden kurz 
beschrieben. Ganz besonders wird der Vorteil der Darstel]ung des 10. 
Brombenzoesgureesters ffir den Nachweis des Methylalkohols hervor- 
gehoben. Fiir den toxikologischen Nachweis fliichtiger Aldehyde und 
Ketone bewghrte sieh ein Mikroverfahren zur sehnellen Reindarstellung 
der p-Nitrophenylhydrazone. Feste organische Gifte. die aus saurer 
L6sung mit Wasserdampf fliichtig sind, werden durch eine Sehmelz- 
punkt-Mikrobestimmung und Bestimmung der eutektischen Temperatur 
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m i t  e ine r  T e s t s u b s t a n z  n a c h  KOFLE~ g e k e n n z e i c h n e t .  D i e  B e s t i m m u n g  

p h y s i k a l i s c h e r  K o n s t a n t e n  i s t  m S g l i c h s t  den  o f t  wen ige r  s i che ren  F a r b -  

r e a k t i o n e n  in  der  G i f t a n a l y s e  v o r z u z i e h e n .  
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