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SYNTEZA NIEKTORYCH DERIVATOV ALKALOIDOV (XX)

K. BABOR, I. JEZO, V. KALA(, M. KARVAS, K. TITHLARIK

Oddelenie chémie prirodnych ldtok Chemického tstavu Slovenskej akadémie vied
v Bratislave

Pri syntéze 1-hydroxymetylpyrolicidinu [1—4] vznika zmes dvoch d,l-parov,
z ktorych prevldda bud racemat cis-konfigurdcie I, alebo racemit trans-
konfiguracie II podla toho, za akych reakénych podmienok sa syntéza usku-
toénila.
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Napriklad sovietski autori [3] opisuji pri syntéze d,l-1-hydroxymetylpyro-
licidinu vznik latky iba trans-konfigurdcie II, kym americki autori [4] pri
svojej syntéze ,,za fyziologickych podmienok‘ predpokladaju aj vznik latky
cis-konfiguracie, priGom vSak izolovali len latku frans-konfiguracie. Napokon
spomenuti autori z termodynamickych dévodov predpokladaji, Ze pri syntéze
1-hydroxymetylpyrolicidinu musi za danych reakénych podmienok vznikat
prevazne stabilnejsia trans-forma, éo svojou pracou aj dokazuju.

Zmes racematov ziskanych opisanym syntetickym postupom [1] sme
povodne rozdelili frakénou krystalizaciou pikratov. Ako hlavny produkt sme
ziskali pikrat cis-konfiguracie, kym z krystalizaénych ldhov sa ndm podarilo
len v nepatrnych vytazkoch izolovat pikrat prislusného trans-derivatu. Samo-
zrejme, na zaklade takto ziskanych vysledkov sme si nemohli urobit spravny
obraz o pribliZnom zloZeni pripravenej zmesi, pretoze zvoleny pracovny po-
stup oddelenia pikratov frakénou krystalizaciou je sim osebe nie dostatoéne
vhodny, a napokon sme vobec nebrali do tvahy rozpustnosti jednotlivych
pikratov v pouzitom rozpustadle, takZe podstatne rozpustnejsi pikrat trans-
formy nam pravdepodobne pri izoldcii unikal v krys$talizaénych lihoch.

Pokusne sme dokazali, Ze nepomerne vyhodnejsi postup oddelenia spome-
nutych racematov z ich zmesi mozno uskutoénit chromatografovanim tejto
zmesi na stlpci Al;Os, pritom litka trans-konfigurcie prechadza ako prva,
kym latka cis-konfiguracie prechddza ako posledna.

Na zaklade ziskanych vysledkov predpokladdme, Ze v zmesi racematov,
vzniknutych pri syntéze 1-hydroxymetylpyrolicidinu metédou uvedenou v [1],
vznikd stdasne zmes obidvoch racematov, pridom latky cis-konfiguracie s
k latkam trans-konfigurécie priblizne v pomere 5 3.
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Experimentalna ¢asf

Obsah bdz v jednotlivych eludtoch sme stanovovali titra¢ne, a to titrdciou roztokom
0,01 N-HClO, v dioxdne za pouzitia metyloranze ako indikétora.
Petroléter pouzivany pri eludcii mal b. v. 60—70 °C; ostatné rozpustadld boli distoty

p. a.
Pracovny postup

A. 10 g d,l-1-hydroxymetylpyrolicidinu [1] (b. v.g = 141—144°C; n?* = 1,4975;
b. t.pikeat = 185—188°C) na 250 g Al,0,, aktivity II podla Brockmanna [5] sa premyva
500 ml ddvkami rozpustadiel v poradi, ako si uvedené v tab. 1.

Tabulka 1
Frakcia Rozpustadlo Charakteristika Vytazok
1—2 petroléter
3—5 petroléter 4+ benzén (1:1)| racemdt trans-konfigu- 2,3g,t.j.23%
racie
6—8 petroléter 4- benzén (1:1)
9—13 petroléter 4 benzén (1 :4)| zmes racemdtov cis-kon- 3,95g,t.j. 39,56 %
figurécie a trans-konfigu-
récie i
14—16 benzén
17—19 benzén + éter (1 1)
20—26 éter
27—29 éter 4+ metanol (1 1) raceméat cis-konfigurdcie 3,5g,t.j.359%
30—32 metanol

Z frakcie 3—5 sa po vdkuovom oddestilovani rozpustadla ziska surovy d,l-trans-1-
-hydroxymetylpyrolicidin, ktorého pikrdt po jedinej kryStalizécii z etanolu mé b.t.170,5°C
(korr.).

Z frakcie 27—29 sa po vékuovom oddestilovani rozpustadiel ziska surovy d,l-cis-1-
-hydroxymetylpyrolicidin, ktorého pikrat po jedinej krystalizdcii z etanolu mé b. t.
186,5—187,5°C (korr.).

B. Spojené frakcie 6—26 po vdkuovom oddestilovani rozpustadiel poskytli 3,95 g
olejovitého produktu, z ktorého sme 3,7 g podrobili rechromatografovaniu za podmienok
uvedenych pre prvé éistenie, pritom sme zachovédvali to isté poradie rozpustadiel ako
v predchéddzajicom chromatografovani. '

Takto sme z frakeie 5—7 ziskali dalsich 0,526 g trans-derivdtu a z frakeie 25—27
dalsich 1,14 g cis-derivétu, takZe celkovy vytazok rozdelovania bol 2,826 g, t.]. 28,6 %
létky trans-konfigurdcie a 4,64 g, t. j. 47,2 9, ldtky cis-konfigurdcie (poc¢itané na vycho-
diskovy produkt). i

2,82 g spojenych surovych produktov d,l-trans-1-hydroxymetylpyrolicidinu sme pre-
gistili vékuovou destildciou, pri¢om sme ziskali 2,76 g, t. j. 98 9% produktu s b. v.;, =
= 115°C; n? = 1,4999; b. t.pikrat = 173—174°C (etanol).

Pro CgH,;ON . C,H,0;N, (M = 370,31)

teoreticky C=45419% H =4909% N = 15,169
zistené C=4556% H=4969% N =15209%
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4,64 g spojenych surovych produktov d,l-cis-1-hydroxymetylpyrolicidinu sme pre-
distili vakuovou destildciou, priéom sme ziskali 4,50 g, t. j. 97 9%, produktu s b. v.g,03 =
= 90°C; n2 = 1,4949; b. t.pikrsy = 192 °C (etanol).

Pre CgH,;ON . C{H,O7N; (M = 370,31)

teoreticky C=45419% H =4909% N = 15,16 9%
zistené C=45539% H=4979% N =1527%

Dakujeme ins. J. Beichtovi, ins. K. Linekovi a in%. C. Peciarovi za analyzy ski-
manych ldtok.

Sahrn

Opisali sme postup oddelenia d,l-cis-1-hydroxymetylpyrolicidinu a d,l-trans-
-1-hydroxymetylpyrolicidinu z ich zmesi vzniknutej pri totdlnej syntéze d,l-1-
-hydroxymetylpyrolicidinu, a to adsorpénou chromatografiou na stipci Al,Qy,
pri¢om sme zistili, Ze v danej zmesi st uvedené latky pritomné v pomere pri-
blizne 5 3.

CHHTE3 HEKOTOPBIX IMPOM3BOJHBIX AJIKAJIONIOOB (XX)

K. BAGOP, U. E¥O, B. KAJIAY, M. KAPBAII, K. TUTI'JIAPUK

YCAH, Otpgen XuMuM eCTCCTBEHHLIX BemiecTB XMMU9ECKOr0 HHCTHTYTA
CnoBankoil akageMuu Hayk B Bpartuciase

Buoant

Mot ommcamu mpueM feneHus  d,l-ync-1-rufpokcAMeTHIANUMpONUUMIAEA H d,l-mpaxc-
-1-rujipoKCUMeTUINMPOINIHUHHA H3 HX CMECH BO3HMKIUCI IpH IOJIHOM cuHTese d,l-1-Tumpo-
KCHMCTHJIMMPOIMIMANEA a8 MMCHHO ajcopOmuonHoii xpoMaTtorpadueil Ha kosouHke Al,QOj,
IIpUYeM MLI OIIPEeIMIIN, YTO B JAHHOMH cMecH NpUBeeHHLIe BeIeCTBA HAXORATCS B OTHOIICHAR
npubiau3nTeaLHO 5: 3.

IMocTynuno B pegarxuuio 14. 2. 1961 r.

SYNTHESE EINIGER ALKALOIDDERIVATE (XX)
K. BABOR, I. JEZO, V. KALAC, M. KARVAS, K. TIHLARIK

GSAV, Abteilung fiir Chemie der Naturstoffe des Chemischen Instituts an der Slowa-
kischen Akademie der Wissenschaften in Bratislava

Zusammenfassung

Die Autoren beschrieben ein Verfahren zur Trennung des d,l-cis-1-Hydroxymethyl-
pyrrolizidins und des d,l-trans-1-Hydroxymethylpyrrolizidins aus deren Gemisch, welches
bei der Totalsynthese des d,l-1-Hydroxymethylpyrrolizidins entsteht, u. zw. durch die



724 K. Babor, I.JeZo, V. Kal4&, M. Karvas, K. Tihlarik

Adsorptionschromatographie auf einer Al,0;-Sdule, wobei sie feststellten, dass die ange-
fithrten Stoffe in dem gegebenen Gemisch im Verhéltnis von annéhernd 5 : 3 vorhanden
sind.

In die Redaktion eingelangt den 14. 2. 1961
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V na8ej prvej préci na tuto tému (pozri-[1] Jezo I., Kald¢ V., Chem. zvesti 11, 696
(1957)) boli vo vzorcoch omylom prehodené oznacenia cis- a trans-. Sprdvne st uvedené
v tejto préci.
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