CHEMICKE ZVESTI sy, o

SYNTEZA NIEKTORYCH DERIVATOV ALKALOIDOV (XVIII)

K. BABOR, I. JEZO, V. KALAC, M. KARVAS, K. TTHLARIK

Oddelenie chémie prirodnych litok Chemického ustavu Slovenskej akadémie vied
v Bratislave

Po predchadzajicich pracach, v ktorych sme opisali syntézu d,l-1-hydroxy-
metylpyrolicidinu [1, 2], uvadzame pripravu d,l-1-hydroxymetyl-7-hydroxy-
pyrolicidinu, teda latky, ktord je svojim chemickym zloZenim totozna s platy-
necinom.

Syntézu uvedenej zlideniny sme uskutoénili takto:

Reakciou tionylchloridu s 2-hydroxy-3-metoxybutyronitrilom (/) sa ziska
2-chlér-3-metoxybutyronitril (1), ktory kondenzaciou s Na-malénanom
etylnatym mozno cez (l-metoxy-3-kyano)-izoprepylmalénan etylnaty (I11)
previest katalytickou hydrogenizaciou na dva rozliéné produkty, a to:

@) pri tlakove] hydrogenizicii za pouZitia Adamsovho katalyzatora a pri
laboratérnej teplote na 4-amino-2-metoxymetyl-1-karbetoxyvaléran etylnaty
(IV),

b) hydrogeniziciou za pouzitia Raneyovho niklu pri 120—130 °C a 80 atm
podiatotného tlaku a nasledujicou destildciou na 4-metoxymetyl-3-karbetoxy-
-2-piperidén (IVa).

Obidve latky po alkalickej hydrolyze a benzoylacii podla Schotten—Bau-
manna s 3,5-dinitrobenzoylchloridom poskytni 4-(3,5-dinitrobenzoyl)-amino-
-2-metoxymetyl-1-karboxyvalérovi kyselinu (V ), ktorit mozno opat spraco-
vat dvoma sposobmi:

i) broméciou v prostredi ladovej kyseliny octovej sa ziska 4-(3,5-dinitro-
benzoyl)-aminc-2-metoxymetyl-1-brém-1-karboxyvalérova kyselina (VI ), kto-
r4 po intramolekulovej cyklizacii posobenim alkélii, po kyslej hydrolyze
a napokon esterifikacii prejde (cez neizolovany N-(3,5-dinitrobenzoyl)-2-dikar-
boxy-3-metoxymetylpyrolidin(?) a 2-karboxy-3-metoxymetylpyrolidin) na
2-karbetoxy-3-metoxymetylpyrolidin (VII);

7t) termickou dekarboxylaciou pripravend 4-(3,5-dinitrobenzoyl)-amino-2-
-metoxymetylvalérova kyselina (Va) poskytne po bromacii za pritomnosti
¢erveného fosforu 4-(3,5-dinitrobenzoyl)-amino-2-metoxymetyl-1-brémvaléro-
vi kyselinu (VIa), ktord opdt po intramolekulovej cyklizicii posobenim
alkalif, po kyslej hydrolvze a esterifikdcii prejde (cez neizolovany N-(3,5-
-dinitrobenzoyl)-2-karboxy-3-metoxymetylpyrolidin a 1-karboxy-2-metoxyme-
tylpyrolidin) na 2-karbetoxy-3-metoxymetylpyrolidin (VII).
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Michaelovou adiciou akrylanu etylnatého na 1-karbetoxy-2-metoxymetyl-
pyrolidin sa ziska 2-N-(3-metoxymetyl-2-karbetoxypyrolidyl)-propiénan etyl-
naty (VIII), ktory po Dieckmannovej kondenzacii a dekarboxyldcii cez
neizolovany 1 -metoxymetyl-6-karbetoxy-7-oxopyrolicidin prejde na 1-hydro-
xymetyl-7-oxopyrolicidin (IX ). Z tohto po katalytickej bydrogenizécii mozno
ziskat d,l-1-hydroxymetyl-7-hydroxypyrolicidin (X ).

Napokon sme sa poktsili pripravit aj 4-metoxymetyl-2-piperidén, a to
z (1-metoxy-3-kyano)-izopropylmalénanu etylnatého, ktory po alkalickej
hydrolyze a dekarboxylacii cez 2-metoxymetyl-3-kyanomaslovi kyselinu mal
po katalytickej hydrogenizacii poskytnit pozadovany produkt. [Tento sme
potom cheeli po alkalickej hydrolyze a benzoyladcii podla Schotten—Bau-
manna obvyklym spdsobom previest na prislusny 2-brémderivat, ktory po
intramolekulovej cyklizacii, debenzoylacii a esterifikdcii mal poskytnut pri-
slusny pyrolidinovy derivat (VII)]. Experimentdlne sme vSak zistili, Ze pri
tejto reakecii nevznikd pozadovana 2-metoxymetyl-3 kyanomaslova kyselina,
ale jej izomérny imid kyseliny 2-metoxymetylglutarovej (IIIa). Toto pozoro-
vanie, ako aj dokaz priebehu izomerizicie bude predmetom samostatnej
publikacie.

Celkovy postup pripravy d,-1-hydroxymetyl-7-hydroxypyrolicidinu mozno
schematicky znazornit takto:
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HOCH, OH (x)
N.

DNB = 3,5-dinitrobenzoylchlorid.

Experimentilna Gast
Vsetky body topenia a body varu sd nekorigované.

2-Hydroxy-3-metoxybutyronitril (I)

Tuto ldtku sme pripravili podla [3] v 80—90 9, vytazkoch s b. v.,s = 133 °C; n}} =

== 1,4365.
2-Chlor-3-metocybutyronitril (11)

K 115 g (1 mo6l) I v 450 ml absolttneho benzénu sa pomaly prida 142,8 g (1,2 mélu)
tionylchloridu a reakénd zmes sa necha prilaboratérnej teplote stdt 60 hodin. Po skondéeni
reakcie sa rozpustadlo a nadbytoény tionylchlorid oddestiluji a destilaény zvysSok sa
podrobi védkuovej frakénej destildcii, ¢im sa ziska 122—128 g, t. j. 92—93 %, produktu
sb. v, = 90°C; n§) = 1,4439; d2° = 1,1287.

Pre C;H,ONCI (M = 135,58)

teoreticky C = 44,95 9
H= 6,039 MRy = 31,62
N = 10.48 9%
Cl = 26,54 9,
zistend C = 44,58 %,
H= 6449 MR = 31,49

N = 10,10 %
Cl = 26,73 9

(1-Metoxy-3-kyano )-izopropylmalénan etylnaty (111 )

K alkoholétu pripravenému z 23 g (1 gramatém) kovového sodika v 3000 ml absolit-
neho etanolu sa pridé 160 g (1 mél) malénanu etylnatého a reakénd zmes sa mieSa 1—2
hodiny. Po pridani 1 g KJ sa do roztoku pridd za mieSania 140,3 g (1,06 mdélu) II
a reakénd zmes sa nechd 16 hodin stat pri laboratdérnej teplote. Po 4 hodinovom zahrie-
vani na 50 °C sa reakciou vzniknuty NaCl odsaje, z filtratu sa nadbytok etanolu oddes-
tiluje, destiladny zvySok sa vleje do vody a vyextrahuje éterom. Extrakt sa vysusi
bezvodym siranom sodnym, prefiltruje sa a filtrat sa podrobi vakuovej frakénej destildcii,
¢im sa ziska 157 g, t. j. 61 9% poZadovaného produktu (poéitané na malénan etylnaty)
s b. v,y = 170—172 °C; n}} = 1,4410; d2° = 1,087.
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Pre C,,H,,0;N (M = 257,28)
teoreticky C = 56,02 %

H= 17,67% MRp — 62,38
N = 5,319%

zistené C = 56,05 9%
H= 7,449 MRp = 62,41
N = 544 9%

2-Metoxymetylglutarimid (II1a)
Do roztoku 41 g KOH v 500 ml absolutneho etanolu sa pridd 64 g (0,25 mélu) IIT
a po zamieSani sa neché reakénd zmes stat pri laboratérnej teplote 16 hodin. Vyltaéend
draselnd sol sa odsaje, rozpusti v 250 ml vody a okysli zriedenou kyselinou solnou na
pH 2. Vyludeny produkt sa vyextrahuje éterom, extrakt sa odpari do sucha a odparok
sa zahrieva na 160 °C (teplota ktpela) dotial, kym neprestane vyvoj kysliénika uhliéi-
tého. Po skondeni reakcie sa reakénd zmes podrobi vikuove] frakénej destildeii, éim sa
ziska 21,5 g, t. j. 55 9% produktu s b. v.,3 = 191—193 °C; b. t. = 90—91 °C (etanol).
Pre C;H,,0;N (M = 157,16)
teoreticky N = 8,91 9
zistené N = 8,829

4-Amino-2-metoxymetyl-1-karbetoxyvaléran etylnaty (I1V)

40 g (0,155 moélu) I11 sa rozpusti v 260 ml ladovej kyseliny octovej a po pridani 10 ml
koncentrovanej kyseliny sirovej s 3 g Adamsovho katalyzatora sa katalyticky hydro-
genizuje pri laboratérnej teplote a 120 atm pociatoéného tlaku. Po skonéeni reakcie sa
katalyzator odfiltruje, filtrat sa zriedi pridanim 260 ml vody a kyselina octova sa vikuove
oddestiluje. Destilaény zvySok sa opét zriedi 100 ml vody a nezreagovany produkt sa
vyextrahuje éterom. Vodné vrstva sa zneutralizuje a po pridani NaHCO, sa vyliéeny
produkt vyextrahuje chloroformom. Chloroformovy extrakt sa zahusti a zvySok roz-
pustadla sa odstréni destildciou z vodného kupela vo vakuu vodnej pumpy, éim sa ziska
25—32 g, t. j. 62—80 9, surového produktu, ktory sa bez predistenia pouZil na dalSiu
reakciu, pretoZe sa ndm nepodarilo pripravit z neho nijaku krysStalicku sol.

4-(3,5-Dinitrobenzoyl ) -amino-2-metoxymetyl-1-karboxyvalérovd kyselina (1)

64 g (0,245 mélu) IV sa pridé do roztoku 40 g NaOH v 1000 ml vody a reakéns zmes
sa 4 hodiny vari pod spidtnym chladi¢om. Po skoréani reakecie a ochladeni reakénej
zmesi sa za intenzivneho mieSania prisype do roztoku 50 g jemne rozpraskovaného
3,5-dinitrobenzoylchloridu [4]. Po tuplnom rozpusteni 38,5-dinitrobenzoylchloridu sa
reakénd zmes okysli zriedenou kyselinou solnou na pH 2 a vyludeny olejovity produkt sa
trie dotial, kym nestuhne. Po dvojndsobnom prekry$talovani z 5 9, kyseliny octovej sa
ziska 60 g, t. j. 61,5 % produktu s b. t.g 5.ainitrobenzoy1 = 151—153 °C (zried. CH,COOH).

Pre C;;H,,0,,N; (M = 399,31)

teoreticky C = 45,34 9,

H= 4309%
N = 10,54 9%
zistené C = 45,33 9%
H= 43009

N = 10,57 %
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4-Metoxymetyl-3-karbetoxy-2-piperidon (IVa)

30 g (0,116 mélu) I11 sa rozpusti v 400 ml absolitneho etanolu, nasyteného plynnym
amoniakom, a po pridani 20 g Raneyovho niklu sa roztok katalyticky hydrogenizuje pri
120—130 °C a 80 atm podiatoéného tlaku. Po skonéeni realcie sa katalyzator odfiltruje
a filtrat sa vdkuove zahusti. Destiladny zvySok sa podrobi vdkuovej frakénej destildeii,
pri¢om sa chytaja frakeie:

I. frakecia s b. v., = 128—135 °C; n§¥ = 1,4416

II. frakecia s b. v., = 190—200 °C; n# = 1,4790
Frakeia I je nezreagovany vychodiskovy produkt. Frakcia II sa opét podrobi vdkuovej
frakénej destildcii, éim sa ziska 5 g, t. j. 20 9%, produktus b. v., = 178—184 °C (nepatrny
rozklad); n}} = 1,4830.
Pre C,,H,;,O,N (M = 215,24)
teoreticky N = 6,52 9,
zistené N = 6,40 %

4-(3,5-Dinitrobenzoyl ) -amino-2-metoxymetyl-1-karboxyvalérovd kyselina (V)

2,8 g (0,013 moélu) IVa sa 1 hodinu vari pod spatnym chladiéom s roztokom 1,6 g
NaOH v 30 ml vody. Po skondeni reakcie a ochladeni reakénej zmesi sa do roztoku za
silného mieSania pridaji 3 g prasSkovitého 3,5-dinitrobenzoylchloridu [4] a mieSa sa
dotial, kym vSétko neprejde do roztoku. Po okysleni na pH 2 sa vyliéeny olejovity
produkt trie dovtedy, kym nestuhne, nafo sa prekrystaluje z 5 % kyseliny octovej.
Vytaiok je 3,37 g, t. j. 65 9% produktu s b. t.35 ginitrobenzoy1 = 151—152 °C, ktorého
zmesny bod topenia s produktom pripravenym predchddzajicim spdsobom nedéval
nijaku depresiu.

4-(3,5-Dinitrobenzoyl ) -amino-2-metoxymetylvalérovd kyselina (Va)

3 g (0,0075 moélu) V sa v olejovom kupeli zahrieva na 170 °C dotial, kym neprestane
vyvoj plynov. Po ochladeni sa tavenina niekolkokrit prekryStaluje z vody za pouZitia
aktivneho uhlia, éim sa ziska 1,86 g, t. j. 70 9% produktu s b. t. = 131—132 °C (voda).

Pre 0,,H,,0,N, (M = 355,29)
teoreticky C = 47,45 %

H= 4,819
N = 11,81 %
zistend C = 47,83 9%
H= 4979
N = 12,09 9

4-(3,5-Dinitrobenzoyl ) -amino-2-metoxymetyl-1-brém-1-karboxyvalérovd kyselina (VI)

39,9 g (0,1 mélu) V sa rozpusti v 2500 ml Tadovej kyseliny octovej a potom sa za
silného mieSania priebehom 1 hodiny prikvapks do roztoku 16,0 g, t. j. 5,1 ml (0,1 mélu)
brému. Po skonéeni priddvania sa roziok mieSa eSte 4 hodiny a po stati realkénej zmesi
cez noc sa kyselina octové vékuove oddestiluje. Destilaény zvySok sa rozpusti v éteri,
extrakt sa dokladne pretrepe roztokom s6dy, spojené vodné vrstvy sa okyslia a opét sa

- extrahuju éterom. Po oddestilovani rozpustadla sa ziska 37 g, t. j. 78 9, bledoZltého
viskézneho olejovitého produktu, ktory ani dlhym statim neskryStaloval.
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Pre C,;H,;0,,BrN, (M = 478,22)
teoreticky Br = 16,70 9%

N = 8,79 %
zistené Br = 17,30 9
N = 9179

4-(3,5-Dinitrobenzoyl ) -amino-2-metoxymetyl-1-brémvalérovd kyselina (VIa)

K doékladne rozotretej zmesi 6 g (0,0017 mélu) Va a 0,75 g éerveného fosforu sa za
chladenia Tadom pridé v priebehu 30 minit 15 g, t. j. 4,85 ml (0,094 mélu) brému. Po
skondeni pridavania sa reakénd zmes zahreje na 90 °C a pri tejto teplote sa udrZiava
dotial, kym neprestane unikat nadbytoény brém. Po ochladeni sa do reakénej zmesi
pridé 50 ml vody, ziskany roztok sa 10 minat prefukuje kysli¢nikom siriéitym a napokon
sa zalkalizuje pridanim nasyteného roztoku sédy.

Nerozpustny podiel sa odfiltruje a niekolkokréit prekryStaluje z chloroformu. Ziska sa
5 g, t. j. 57 % 4-(3,5-dinitrobenzoyl)-amino-2-metoxymetyl-1,1-dibrémvalérové kyselina
s b. t. = 175 °C.

Pre C,,H,;0,Br,N; (M = 513,11)

teoreticky Br = 31,20 9,

N = 8,189
zistené Br = 31,15 9%
N= 797%

Filtrat po odstraneni predchadzajuceho produktu sa okysli zriedenou kyselinou sol-
nou, vyladeny produkt sa odsaje a prekrystaluje z chloroformu, éim sa ziska 2 g, t. j.
27 9, pozadovaného produktu s b. t. = 192 °C.

Pre C,,H,,0:BrN; (M = 434,20)
teoreticky Br = 18,40 9,

N= 9709%
zistend Br = 18,67 9%
N= 9919

2-Karbetoxy-3-metoxymetylpyrolidin (VII)

24 g (0,05 moélu) VI sa rozpusti v 180 ml 1 Nn-NaOH a roztok sa neché 48 hodin stat
pri 37 °C. Po skonleni reakcie sa roztok zneutralizuje zriedenou kyselinou sirovou,
vakuove sa zahusti asi na 80 ml objem, destilaény zvySok sa zriedenou kyselinou sirovou
okysli na pH 2 a potom sa vyextrahuje 5 X 100 ml éteru. Extrakt po vysuSeni bezvodym
siranom sodnym sa zahusti, k destilaénému zvySku sa pridd 250 ml 3 N-HCI a reakéna
zmes sa 3 hodiny vari pod spétnym chladiéom. Po vychladnuti roztoku sa vyludené
kyselina 3,5-dinitrobenzoové odsaje a filtrit sa vdkuove odpari do sucha.

Destiladény zvySok sa rozpusti v 50 ml absolutneho etanolu a roztok sa za chladenia
nasyti suchym chlorovodikom. Po 12 hodinovom stéti roztoku sa rozpustadlo védkuove
oddestiluje a proces sa eSte dvakrat zopakuje. Napokon sa destilaény zvySok rozpusti
v 5§ ml absolitneho etanolu a po pridani 35 ml absolitneho éteru sa ziskany roztok
nasyti suchym amoniakom. Vyliceny NH,Cl sa odsaje, filtrat sa zahusti a destilaény
zvysSok sa podrobi védkuovej frakénej destilécii, im dostaneme 5,6 g, t. j. 60 9, produktu
s b. v, = 118—120 °C; n® = 1,4585; d* = 1,055.
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Pre CH,,0,N (M = 187,23)
teoreticky C = 57,72 9,

H= 9,159% MRp = 48,46
N= 17489%

zistend C = 57,61%
H= 9,04 9% MRyp == 48,48
N = 17,269

~

Analogickym postupom moZno z VIa ziskat pozadovany produkt v 56 9, vytaZkoch.

2-N-(3-metoxymetyl-2-karbetoxypyrolidyl ) -propionan etylnaty (VIII)
Zmes 4,2 g (0,0224 mélu) VII, 9 ml akrylanu etylnatého [5], 0,1 g hydrochinénu
a stopy medeného prasku sa vari 10 hodin pod spétnym chladi¢om. Po skonéeni reakcie
sa reakénd zmes podrobi vékuovej frakénej destildcii, ¢im sa ziska 3,9 g, t. j. 60 9
produktu s b. v.q, = 132—135 °C; b. v.; = 160—165 °C; n}¥ = 1,4573; d2° = 1,059.
Pre C,,H,O,N (M = 287,35)
teoreticky C = 58,51 %

H= 8,76 9% MRp = 73,54
N = 4869%

zistené C = 58,61 %
H= 897% MRp = 73,89
N = 456%

1-Hydroxymetyl-7-oxopyrolicidin (I1X)

K 1 g praskovitého draslika v 8 ml xylénu sa pridé roztok 2,86 g (0,01 mélu) VIII
v 4 ml absolitneho benzénu a reakénd zmes sa 4—5 hodin vari pod spétnym chladi¢om.
Po skonéeni reakcie sa reakénd zmes zriedi pridanim 4 ml etanolu a 8 ml vody, organické
vrstva sa oddeli, pretrepe 4 X 3 ml vody a potom po pridani 12 ml koncentrovane]
kyseliny solnej sa 3 hodiny vari pod spdtnym chladi¢om. Po vychladnuti sa reakénd
zmes vékuove odpari do sucha, odparok sa rozpusti v 16 ml vody, zalkalizuje pridanim
roztoku NaOH a vyludend baza sa v perforatore dokladne vyextrahuje éterom. Extrakt
po vysuSeni tuhou potaSou sa zahusti a destilaény zvySok sa vysuSi vo vékuu vodnej
pumpy pri 60—80 °C, éim dostaneme 0,8 g, t. j. 48 9% bledoZltého viskézneho oleja,
ktory ani dlhym stétim nestuhol. Zo ziskaného produktu sa ndm nepodarilo pripravit
kryStalicky pikrat, chloroplatiditan, chlorozlatitan, pikrolonat a hydrochlorid. Ziskand

baza mé n}j) = 1,4400; dj* = 1,093.
Pre C,H,;;0,N (M = 169,22)
teoreticky N = 8,27 % MRp = 40,26
8,64 9 MRp = 40,81

I

zistené N

( +)-1-Hydroaxymetyl-7-hydroxypyrolicidin (X)

0,68 g (0,004 mélu) IX sa rozpusti v 10 ml absolutneho etanolu & po pridani 0,05 g
Adamsovho katalyzatora sa pri laboratérnej teplote a atmosferickom tlaku katalyticky
hydrogenizuje. Po skonéeni reakcie sa katalyzitor odfiltruje, filtrat sa vakuove odpari
do sucha, odparok sa rozpusti v 15 ml zriedenej kyseliny solnej (2 : 1), odfarbi sa za
hortica aktivnym uhlim, zalkalizuje roztokom NaOH, vyludenda béza sa vyextrahuje
chloroformom, extrakt sa vysu$i tuhou potaSou a napokon sa vakuove odpari do sucha.
Odparok sa prekryStaluje z aceténu, éim sa ziska 0,52 g, t. j. 84 9% poZadovaného pro-
duktu (tab. 1).
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Tabulka 1

Literatura Zistené

Platynecin [6]
b. t.piza = 148 °C (resp. 151—152 °C)
b. t.pikrat = 184—185 °C
b. t.yAucl = 209—210 °C
b. t.cHsy = 207—207,5 °C
b. t.monobenzoyl = 119—120 °C

Makronecin [7]

b. bz = 126—128 °C
— 159__ ot
b. t.gcr = 152—153 °C b. bpiza = 138—141 °C
(aceton)
Hastanecin [8] b. t.pikeat = 176—178 °C
b. t.psza = 113—114 °C (etanol)
b. t.cHsy = 200—202 °C
(etanol)

Turneforcidin [9]
b. t.piza = 118—120 °C
b. t.go1 = 116 °C

Pre CyH ;0N (M = 157,21)
teoreticky C = 61,12 9%

H= 9629%
N = 8909%
zistend C = 61,54 %,
H= 97809
N = 9,04 %

Dakujeme in%. J. Beichtovi, inf. K. Linekovi a ins. C. Peciarovi za analjzy ski-
manjch ldatok.

Stdhrn

Opisali sme syntézu d,l-1-hydroxymetyl-7-hydroxypyrolicidinu z 2-chlér-
-3-metoxybutyronitrilu cez (l-metoxy-3-kyano)-izopropylmalénan etylnaty,
4-amino-2-metoxymetyl-1-karbetoxyvaléran etylnaty (resp. 4-metoxymetyl-3-
-karbetoxy-2-piperidén), 4-(3,5-dinitrobenzoyl)-amino-2-metoxymetyl-1-kar-
boxyvalérovi kyselinu, 4-(3,5-dinitrobenzoyl)-amino-2-metoxymetyl-1-brém-
-1-karboxyvalérovii kyselinu (resp. 4-(3,5-dinitrobenzoyl)-amino-2-metoxy-
metyl-1-brémvalérovi kyselinu), 2-karbetoxy-3-metoxymetylpyrolidin, 2-N-
-(3-metoxymetyl-2-karbetoxypyrclidyl)-propiénan etylnaty a 1-hydroxymetyl-
-7-oxopyrolicidin.
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CIHTE3 HEKOTOPBIX IIPOM3BOIHBIX AJIKAJIONIOB (XVIII)

K. BABOP, 1. EJRO, B. RAJIAY, M. RAPBAINI, K. TUI'JIAPHIK

OTmen XUMMHU eCTeCTBEHHLIX BelIccTB XMMAUECKOTO MHCTHTYTA
CroBanxoli akazemMun Hayk B BpatnciiaBe

BriBojnt

B pabore Mpt onmcamm cuHred d,l-1-TuPOKCHMETHI-7-TUAPOKCHIAPOIUIUINHA H3 2-
-Xj10p-3-METOKCHOYTHPOHUTPAJIA TIDX HOMOIMH  (1-MeTOKCH-3-KHAaHO)-#30TPONMIMAIOHAHA
STUIIOBOTO, 4-aMHMHO-2-MCTOKCHMETHI-1-KapGeToKCHBalepHaEa STHIOBOTO (MIH ke 4-Me-
TOKCHMCTHJI-3-KapOeToKcu-2-MUNnepuioHa),  4-(3,5-HMHNTPOOEH30MII)-AMIEHO-2-METOKCUME-
THiI-1-KapOOKCHBAJICPOBOIl KHCIOTLI, 4-(3,5-IHENTPOOEH30MT)-aMIHO-2-MEeTOKCHMETHI-1-
-6poM-1-KkapGoKcuBazepPOBOH KUCTOTLL (HIIH JKe - 4-(3,5-THHUTPOOEH30M ) -aMAHO-2-METOKCH -
Mmeruia-1-6poMBaiepoBoii KHCIOTLI), 2-KapOeToKCH-3-MeTOKCHMeTHINUpOoanIuea, 2-N-(3-
-METOKCHMeTH/I-2-KkapOeTOKCHIIA PO/ 1M )-IIPONAOHAHA 3THIIOBOTO ¥ 1-THIPOKCHMETHII-7-
-ORCOTIH POJIAIM/IMHA .

IMocrynuao B pepaxmumo 9. 4. 1960 r.

SYNTHESE EINIGER ALKALOIDDERIVATE (XVIII)

K. BABOR, 1. JEZO, V. KALAC, M. KARVAS, K. TTHLARIK

Abteilung fiir Chemie der Naturstoffe des Chemischen Instituts an der Slowakischen
Akademie der Wissenschaften in Bratislava

Zusammenfassung

Die Autoren beschrieben die Synthese von d,l-1-Hydroxymethyl-7-hydroxypyrrolizidin
aus 2-Chlor-3-methoxybutyronitril iiber den Athylester der (1-Methoxy-3-cyanoc)-isopro-
pylmalonsidure, den Athylester der 4-Amino-2-methoxymethyl-1-carbdthoxyvalerian-
séure (resp. 4-Methoxymethyl-3-carbdthoxy-2-piperidon), 4-(3,5-Dinitrobenzoyl)-amino-
-2-methoxymethyl-1-carboxyvaleriansidure, 4-(3,5-Dinitrobenzoyl)-amino-2-methoxyme-
thyl-1-brom-1-carboxyvaleriansdure (resp. 4-(3,5-Dinitrobenzoyl)-amino-2-methoxyme-
thyl-1-bromvalerianséiure), 2-Carbathoxy-3-methoxymethylpyrolidin, den Athylester der
2-N-(3-Methoxymethyl-2-carbithoxypyrolidyl)-propionsdure und 1-Hydroxymethyl-7-
-oxopyrrolizidin.

In die Redaktion eingelangt den 9. 4. 1960
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