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Mnogi organski spojevi ba·zi,foog karaktera, kao na pr. alka
loidi, stvaraju s jodom i bromom produkte t1pa perhalogenida, 
koji se teisko tope u vodi i u razrijedenim kiselinama. Stoga se 
jod i brom upotrebljavaju kao taloine reaigenc.ije, narocHo u ana
litici alkafoida. Boje ovih produka1ta obi1eno 1su medusobno vrlo 
slicne, pa stoga i od ma.le vrije,dno•sti kod ide.ntifikacije organskih 
baza. 

Me:duthn u prijasnjoj jednoi publikaciij1i jedan od nas. pred
lozio je re.akciju na p a p ave r i n1), pri kojioi djelovanjem 
bromne vode na otopinu papaverina u klorovodienoj ki1sell'ir1i na
staju karakteris•t:icne promjene bo.ja. Ako se naime oitopini pa
paverina u 10-150/o-tnoj klorovodicnoj kiselini doda.je bromne 
v·ode kap po kap uz mije.fanje, iz1lu1ooje se talog najiprije fote, 
pa nar.anieaste, a zatim crvene hoie, doik daljnjim dodavanj'.em 
bromne vode prelazi boja taloga <U zutu odnos110 zutosmedu, 

Ovom se reakcijom .paipaV1e1rin razliikuje od mnogih drugih 
alkaloida. Od veceg broja ispitanih alkafoida i 1sti je tork reakcije 
pokazao uz jednake uvje.te samo eupaverin, ·dok 1se na primjer 
perpadn, takoder papaverinu slicno gradeni spoj vlada sasvim 
drugaiCije. 

Pr.i daljnjim se ispitivanjima pokazal·o, da talog crven1ei boje 
11a.sfa.je uz ·slicne uvjete i k·od h a r mi 11 a, alkaloida, koii se po 
konstituciji znatno razHkuje od papaverina. 

Harm i 11(Ba11 is t e Tin), 3-merti,l-9-met·oksii-karboliin, izo
lir.ain ie iz Peganum Harmala odnosno Banisteria Caapi. U ohli
ku hidroklori.da (Harm~11um hydrochlorkum C10H1~20 · HCI. 
2H20) upotrebljava ·se u noV'ije vri!jeme u medicini kod para
lys1'.s agitans, po·sljedica epidemi.enog encefalitisa, pos ljedica 
otrovanja ugljicnim monokisi.dom i dr. 2) 

Vode11a oto:pina hairminova hidrnklorida daje s bromnom 
vodom talog, koji je, kao i kod mnogih dru:gih a1lkal.oida· fote 
boje, Dodaj.e Ii se hl'omne vode kap po kap uz mijefanje oto
pini harmina u razrijedenoj klorovodi1cnoj kiseilini, otopina 
ostaje najprije bezbojna, zatim se oboji iuto, a uz dovoljnu ko
Hcinu bromne vode izlucuje se pahuljast talog crvene boje. Boia 
se taloga zna;tno ne mijenja ako se 1bromn,e vode doda u suviisku. 

Po1kazalo se, da se izlucuje talog o d m ah crvene hoje samo 
u pirisutnosti kl o r o v o cl i c n e k is e Ii n e. Otopina harmina 

') Dr. Barkov ic, Fairm. Glmmi k, 2, 207 (119417). 
2) Harmin.um hydriochl10Tkmm oifidinalain je u Ph. S. S. S. R. VIII (194.16). . 
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u sumpornoj ili bromovodirenoj kiselini (u o·tsutnr0sti klorovodika) 
daje s bromnom vodom tafog fote boje, korj!i se tek nakon nekog 
vremena, samo aka je otopina dovoljno kisela, postepeno oboji 
crvenornarancasto. 

Svojistvo harmina, da samo u prisutnosti klorovodika da.je 
o d m ah s bromnom vodom produkt crvene boje mogfo se je 
primjeniti za mikrokemijsko identificiranj1e1 harmina na 1papiru za 
fdtriranje. Pri tom smo brom kao reagens upotrijehili u obliku 
para3) . 

U tu smo svrhu stavili kaip otopine harmina u klornvod~cnoj 
kiselini na ipaipir za filtriranje i izlozili je oko pola minute parama 
broma. Nakon toga nastaje mrlja crvenonaraneaste boje, a boja 
postepeno prelazi u fotu. Ako se papir, nakon sto je mrlja po
stala .zute boje, ponovno stavi u pare broma oboji se crveno. Za 
razliku o·d papaverina, c.rvena boja osfaje neko vrijeme stalna. 

lzlo·zi li se v o d en a otopi1na hairminova hidrokfodda na 
paipiru za filtriranje oko pola minute para.ma broma, nastaje 
mrlia fote boje, ko.ja se uskoro gubi (kod pa:paverina osta.je 
mrlja foto-zelene boje). 

Buduci da se hanmnov hidroklorid, u kojem se obliku har
min obieno upotrebljava, te'sko topi u klorovodicnoj kiselini· a 
os.im to~a se pokazalo, da reakcija tece brze i potpunije, a:ko je 
otop·ina jace kisela, radiH ·smo tako, da smo na vode;nu ofoptlnu 
harminova hidroklorida na papiru za filtriranje stavirli kap cca 
250/o-tne kJ.orovodi·cne kiseline irli je dr:laH 1-2 minute u parama 
dimece klorovodifoe kiserline. 

Ustanovili smo nadalje, da reakcija uspi1jeva j, 0111da, ako se 
na mrlju vodene o.topirne nakon djelovanja para broma odmah 
kapne kap k!orovo.dl::cne kiseline. Reakcija ce biti ne,gativna, 
ako se ostavi da se izgubi prvobiitna fota boja mrlje, je1r se za 
reakciju potreban brom ispario. 

Za dokazivanje harmina u harm in o v o m h i d r o k I o
r id u izvodi se reakcija najednostavnije tako, da se nekoliko 
kriista.Ia preparata (oko 0,1-0,3 mg) o.topi u 1-2 kapi vode i 
ka,p otopine stavi pomocu staklenog stapi•ea na papir za filtri1ra
nje. Ovlaieni papir za faltriranje izlozi se 10-20 · sieikundi pa
rama broma na grlu boce sa zasicenom bromnom vodom (pokri
ven ·stakalcem od sata) . Na.sta:la zuta mrlja gubi ·Se izvan para 
broma nakon pola do jedne minute. Ako se zatim na mrlju kapne 
kaip cca 250/o- tne klorovodi«':ne kiseline i ponovno drii oko pola 
minute u parama broma, u prisutnos:ti harmina nastaje mrlj.a 
crvene boje. · 

3) H. Barth (Arch. Pharm., 236, 3618) je u svojim sfodi jarna miikro 
kemijskog doka1z1i!vainja alkaJ.o·ioda u dro.gama p1rni preidloZioo re.a1gencije u 
obwi'ku pa"nlJ, a mea.u njima j, broom. 
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0 s j e t 1 j i v o s t opisane 1r1e1akcije ispitali smo na o.vaj na
cm: 0,01 ccm vo,dene otopine harminoiva h1drokioriida stavi s,e 
na papir za Hltriranje Schleicher i Schull No. 598 tako, da se vrh 
mikropi1pete prisloni na parp.ir za filtriranje i ofopina p o 1 a k o 
otpusti. Na ovlaieno m,jesto kapne se zatim kaip (0,025 ccm) cca 
256/o-tne klorovodi1cne kisie1l1ne. Nakon toga se papir izlozi jednu 
minutu parama broma na gdu boce sa zasice1nom bromnom vo
dom i za to vrioeme pokrije stakalcem o:d sata. 

Ako 0,01 ccm vodene ofopi!Ile harminova hidroklorida sa
drzi 0,5 y harm1na, opafa se, nakon sto se papir uklonii iz para 
broma, upravo jos v~dljiva mrlja bliiedo ruzifaste bo1je. 

G r an i c a o s j e t 1 j iv o .s t i : 0,5 "{ harmina u 0,01 ccm 
vodene otopine harminova hidroklorida. 

G ran i c n a k on c en t r a c i j a : 1 : 2.000. 

Pokufali smo nadalje ispitiati tok naiprijed opisane reakcije 
i utvrditi ·sastav dobiveno1g prndukta crvenle boje. 

U literaturi je opisano nekolikQ prndukaita bromiranja har
mina. Tako je 0. Fi 'Sc he r4

) dobio pahuljast tailog fotocrvene 
boje djelovanjem zasicene bromne vode na otopinu harmina u 
razrijedenoj sumpornoj kiseHni uz Madenje. Ovaj produkt gubi 
susenjem nad vapnom miris po bromu i poprima .svijietlo ,zutu 
boju. Na tecmelju 1kvantitativnog odredivanja sadrfaja broma tako 
osuseno.g produikta· zakljucuje 0. Fi ·s c he r da se radi o tetra
bromharminu SC1JS1tava C13H1 2N~OBr, . Nadalje navodi, da1 ovaj pro
dukt djelovanjem sumporaste k.iseline Hi grijanjem s aJkal:ijskim 
karbonatima, pa i kuhanjem 'S alk,oholom gubi ,s,av hrom i pre
lazi opet u harmin. Sastav fotrabromharmina kojega je pr1pre
mio 0. Fiische,r 1susenjem fotocrvenog taloga (vjerojatno p1er
bromida) cini se ma.lo vjero jatnim, buduci da se osniva na analizi 
amo-rfnog produkta. 

V. H a s en f r a t z5) je kasnije pripremio nekz produkte 
bromiranja harmina u kristali1IJ.i16nom sta:nju. Djelovanjem broma 
na otopilllu harmina u o c t en o j k i s e 11 i n i dobiva talo.g fote 
boje 1fiperbromid), iz koj.e1ga je izolirao monobromharmiri hidro
bromi1d. Iz ovoga je pomocu amonijaka oslobodio monobrom
harmin C10Hu02NBr, koii iz alkohola kristalizira u obli:ku bez
bo,jnih romboedar.skih prizmi. T = 275°. Djelovanjem bromne 
vode na· ot1opinu harmina u razrijedenoj .s u m p o r n o j k is e-
1 in i dobiva Hasenfratz kao i 0. F 1:: ,s c her, naranieastocrven 
amorfan tafog. Obradivanjem dobivenog iprodukta vrelcm vo
dom kojoj· se doda maJo, alkohola, izolirao je blij edo focka.stu k:ri;
staliniienu ,tvar, za koju nala"Zi da je dibromharmin hiidrobromid. lz 

4 ) Ber., 22, 6:318 (11889). 
5) Compt. renid., 154, '2ili.5 (11912). 
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ove je :pomocu amo.n.~jaka izluc~o diibrobharmin C10H1002NBr2, 
koji kdstali.zira iz aJlmhola u ·obliku i1glifast1ih kristala. T = 209°. 
Na temelju ovih ispitivanja smart:ra Hasenfratz, da se kod Fische
rovog tetrabromharmi1na rardi v.jero.jatno o dibromharmin-dihi
drohromidu, C10H100 2NBr2 • 2HBr. 

Kako se iz naiprije.d nave1denog vidi, Ha·s.enfratz j1e1 izolirao 
kristalinican: monobromhairrrun iz produkta fote boje, kojega je 
dobio djelovainjem broma na otopinu harmina u octle1I1oj kiselini, 
dok je iz produkta naraneaistocrvene hoje, dobivenog djelovanjem 
bromne vode na otopiaJJUJ harmina u razrijedenoj 1sumpornoj ki·se
lini, izluccio krista1ini1eni dihromharmin. 

Bilo je v.jerojatno, da je. talog 1fotocrvene hoje, kojega je 
dohio Fischer, · odnosllio Hasenfratz djeliova:njem bromne vode na 
otoipinu harmina u razrije1deno1 sumporn1oj kiseHni,, iden1tican pro
duktu crvene hoje, kojega smo mi dobili djelovanjem bromne 
vode na ofopfou harmina u 1pnsutnosti klorov?diene ki1seline. 

Medutim smo reiprodqcirajud Fischerov pr·odukt ;ponovno 
ustanovili, da uz 10-12°/o-tnu sumpornu kiseJ.inu, a u otsutnosti 
klornvodika nastaje pahuljast talog fote bo·je, koji tek nakon 
nekog vremena - oko jednog sata - poprima 1postepeno crveno
naraneastu boju. Talog crvene bo1je nastaje odmah samo onda, 
ako 1se umjesto harmina uzme harminov hidroklodd ili ako sie 
otopini u razrijedenoj sumpornoj kiselinii doda klo·rovodi1Cnie 
ki;selinJe. 

Dok talog crvene boje nastaje odmah s bromnom vodom i 
u otopin'i harmina u cca 0,50/o-tnoj klorovodi·enoj kiselini, iz oto
pine harmina u sumpornoj iii hromovodi,enoj kiselini iste koncen
tracije izh.11cuje se talog :samo fote boje, a boja se taloga ne 
mijenja niti nakon par sati. 

Prerna tome, talog crvene boje nastaje odmah samo u pri
sutnosti klorovodicn1e- kiseHne, dok je za stvaranje crvenona
ratllcastoig taloga u 1sumpornoj m bromovodi:cnoj kisel1ini potre
bno 1stanovito vrij eme dje1ovanj•a br:oma i dovoljno jaka koncen
tracija kiseline. 

Kako je naprijed nave.de.no, Hasenfratz smatra da se koc! 
Fischerovog tetrabromharmina raid.i vjerojatno O· hidrobromidu . 
.Mectutim smo prekdstaliza.cilom Fischerovog produkta iz alko
hola dobi:li bezbojne igliCa:s1tle1 krirstale, koji nisu dali reakciiu na 
bromide, no daH su ~asnu .reakdju na sulfate. 

Iz nasih ispitivanja dakle pro~zlazi, da se kod Fischerovog 
kao i kod Hasenfoatzovog pr-0dukfa zapravo ra.di o bromiranom 
harmin-sulfatu, a ne o hidrohromidu. 

KrCstalizadjom iz alkohola produkta, koji naistaje djeJova 
njem bromne vode na 'Otop~n.u harmiina u 1 O/o-tnoi kflo.rovodien<>i, 
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odnosno 1 O/o-tnoj br·omovod~c.noj ki:1selin,i, doh.iii smo hidrolclorid 
odnosno hidrobromid ibromiranog harm'ina . 

.Prema tome mo1te s1~ zak1'ju1Citi, da dodatkom bromne vode 
otopini harmina u nekim razrij1e1d:en1im mineralnim kisdinama, 
niastaju peiibromidi soli bromiranog harmina s doticnom ki·seli
nom, a ne uvijek hidroibrom~di. 

Tok .naprije•d opisane reakcije poku8ali smo slijediti mjere
njem koliic'ine broma, koja je potreibna za stvaranje pPodukta 
crvene boje u prisutnrosti ekviva1lentne koliCiinle; klorovodika u 
razrijed:enoj sumipornoj kisellni 

U tu smo svrhu otopinu od 0,2 g ha.rminova hidroklorida u 
100 ccm 10-120/o-tne sumporne kiseline dodavaili iz bi:.neite uz 
dohro mije·Sanje otopine 0°d 2,3 g broma u 100 ccm v·ode: 

ccm bPomne vo,de Brt Promjene pri reakoioj1i: 
I. 4,9 oto1pina je bistra 

.i bezhouna 
11. 9,8 2 ·otopina j.e b istra 

i zute boje 
[I J, 1'4.6 3 i.zlucujc SC tafog 

crvene boje 
IV. 119,5 4 boj:a fafoga: se ne 

mi·jenja 

Otopina harmina, kojo1j je dodano 1 mol. broma (I), zalu1zi 
se amonijakom i smjesa iizmucka kloroforimom. Odij1e1ljena oto
pina u klorofo.rmu konceUJtrira se, a izlu:cenii kristali prekri1sfa
lizirnj·u iz kloroforma i osuse pri 100-105°. Dobivaiju 1se bezbojni 
pri'zmatski kr~sta.1i, koji daju rea'kciju na brom. T = 279-281 ' 
uz rnsp. (nekor.). 

Dobivena tvrur odgovara prema tome monobromharminu sa 
svojstvima, kako ih navo!di Hasenfratz. 

lzluceni talo1g crveme boje (III) pre[iven acetonom ili vru
Cim a1~koho.Iom .Hi vrelom vodom gubi ho.ju 1 otapa sie. Vrucoi 
alkoholnoj otopini doda se amonijaka do Iufoate reak,cije i 
ostavi da se smje1sa ohfadi. Izluceni kristaH :prekristaliziraju se 
iz alk,oho.Ja i suse pri 100 - 105°: Dob[vaju se be·zho·jni igUea -
sti kristaii, koj'i daju reakciju na brom. T = 209- 211° uz rasp. 
fnekor.) 

Dobiven,a tvar dakle odgovara diibromharminu sa svojstvima, 
ka:ko ih je opisao Hrusenfratz. 

Otopfoe obiju bromderivata harmiina u klorovodii6noj kise
lini takod:er daju s .bromnom vodom talog naraneastocrvene iii 
crvene boie. Med:utim, dok oitopina dihromharmina u bromo
vodiicnoj iii sumpomo,j kiselini s.tvara is ·bromom t·alo,g nararneasto-
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crvene bo,je, nastaje u otopini monobr,omharmina samo tafog 
fote boje. 

Cini se dakle, da se djelovaJ!ljem bromne vode na oto
pinu harmliina u bromovodi1cnoj odnosno sumpornoj kisdini, 
najprije stvara monobromharmin-perbromid, kao sto to hiva 
i djeiovanjem broma na otopinu harmina u odie:noj kiiselini (Ha
senfratz). Iz ovog tek nakon nekog vremen.a, uz dovoljnu ko:n
centraci.ju navedendh kiseil'ina nastaie positepeno cliibromharmin, 
koj± s bromom stvara nesta•bilni perbromid naraneastocrvene ili 
crvene boje. 

Iz naprijed navedenog moiZle se zaklju!citi, da prii stv.aranju 
taloga naran:eastocrvene odnosno crvene boje djelovanjem 
broonne vode na oitopinu harmi•na u nek'im mineralrnim kiselinama 
povoljne koncentracije, tece proce,s ·u tri faze. Najprije nastaje 
sol monobromharmina s doti1enim kiselinama, zatim sol diibrom
harmina a ova zat.im stvara perbromi:d karakteriisticne boje. 

Buduci da se dodatkom bromne vode izlµieuj1e1 talog odmah 
crvene boje i u otopinin.ama harmina u vrlo raz:t'ijedenoj kioro
vodieno.j kiselini, postoji mo1guicnc•st, da u tom slueaju nasta.je 
dihromharmin h'idrnklodd perbromid. 

Obzfrom na istraziva111ja perbromida od Fr i e s - a6), mo.gao 
bi se ovaj :prndukt crvene bo;1~ ubrojiti medu priHeno ri~etke 
t1pove hidrok!o1rid perbromida. 

Radi pomanj.kan ja harmina nisu se istrazivanja mogla. za 
sada nastaviti. 

Zakljucak 

Otopina harmina u razrijedenoj klorovodicnoj kiiseliini da:je 
s broimnom vodom amorfan tafog crvene boje. Otopine har
mina u razrijedenoj sumporinoj ,o,dnosno bromovodi•cnoj ki1selini 
daju 'S bromnom vodom talog fote boj1e1, koji tek n.akon nekog 
v.remena, s·amo uz povoljrnu korucentraciju ki,seHne, posteipeno 
poprima narancastocrvenu boju. Ovim se svojstvom harmin razlC 
kuje od mnogih drugi1h alkaloida. 

Stvaranje produkta crvenc boje s bromom u prisutnosti 
folo1rovodiooe kiiseline, moglo se je iskoristiti za mikrokemijsko 
identifitciranje harmin.a na ipapiru za fiHriranje is bromom 
kao re1age:nsom u obliku ipaire: Ka.p razrij,edene vodene oto
pine harminova hidroklorida stavi .sie na papfr za filtriranje i 
na nj ukapne kap cca. 250/o-tne klorovod~cne kiseL'ne. Ako 
se zatim pa1pir :S ot.opinom izlozi oko poila minute parama 
broma, na grlu boce sa zasicenom bromnom vodom, nastaje 

6
) Ber., 37, 2CJIJ8 (11904) ; cit. po Chem. Zen<tr. 75, II. 40•1, (1904); 

Annafon 346, 128 (1190'6); oit. .po Chem. Zellltr., 77, I. 118716, (1906). 
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nakon toga mrilja crvenonaraneaste boje, koja poste,peno 
pcrelruz~ u zutu. Ako se fota mrlja 'Stavi ponovno u pare 
broma, ohoji se crveno, a crvena bo1ja ostaje neko vrijeme 
stalna (razlika od papaverina). Stavi li ste vodena otopina har
minova hidrnklorida na papiru za filtriiranje u pare broma, opi
sana reakcija uspijeva samo onda, ako se na mrlju o d m a h 
nakon djelovanja broma kapne kap klorovodifoe k iise,Hne 
(ra~lika od papave1rina). 

G r an i c a o s j e t Iii v o s t i : 0,5 1 harmina u 0,01 ccm 
vodene otopine harminova hidrnklocri1da. 

Na temelju ispitivanja toka procesa pri djelovanju bromne 
vode na otopinu harmina ·u klorovodliernoi kisel1ini, poikazalo se 
vjerojatnim, da se kod dobi1venog :produkta crvene boje radi o 
dihromharmin hidrokloriid perbromidu. 
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Invesitliga1ti10ns can-ied -0ut make i.t .probab.le, that the red product 
obtalined by the action -0d' bromine wateir on ru 1so1lwt!ion of ha1rmine in 
hydroch1o·r:i,c add ds d ibnom hairmine hy1drochloride perbroimide. 

The formati'On of this red pirnduct ha1s been usc.d to develop a micro
chemical test for harm i~1e hydrochJ,0iride. 

The pr0icedure is a1s follows: A drop of a solution to be ·t-ested for 
harm:ne hydroch'.ori1de is pJa.ced 01n. a; pi·ece 01f filt er paper, a dro1p oif 215% 
hydrochloric add added and the paipe.r heLd over an open bottle con
taiining freshly prep.aired biroimtl ne w.ateir for ,aJbout ha.Lf a minute. If har
mine hydro-chloride is present, ain mange-r-ed spot develops, which slowly 
grows yellow. H the pape·r is held aga1i111J over the bottle with birromi.ne 
wateir, the spot becomes red and pers '.1sbs for some tiime (clilfference f.rom 
p.a.paveiline) . 0,5 "{ oif ha~·mine hydrochlori.de ·in 0,101 c.c. o.f waiter can 
thus stim be tiraced. 
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