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U vezi s nas:im radOIVima1) 2) na sintezi nekih bidkliakih amirna s1 ·dusi• 
kom na m:jestu razgranjenia iz tetrahidr:o-fodlnih alkohola, 1proveli 1smo sin­
tezu 1-me:ti~-ipirolfoidima (I). 

1-metil-pirolic:iid:in zauzima u keimiji alkaloiida vidno mjesto, i·er je 
do1biven .kao odigraidni proidukt citavog nii.za a1kafoida nadenih u Senecio, 
H eliotropium, Crotalaria i drugim rodOIVli!ma, u optli1Cllci aJutilViiloj fomni, koja 
je nazvana 1-helfotridan, G. P. Men!Silkov3) i·e prvi ulkazao na .to, 'da je helio­
tridan 1-meti1-pi·rclicildlin, a R. Adams· E. F. Rfogeris4

) su daljinim pokUJsima 
potv:rclili tu konsititudju. U novije dorba su G. P. Me:ruS<ikov rii G. M. Born­
d:iJrua.51 pretpoista:vli.1li1, da je 1-pseUJdoheliotridan iz a:lka1J,oiida Trahelanthus 
korolkovi vjerojatno ·dia'.stereoizomer 1-heliotridana, sto SUi N. J. Leonard 
i D. L. Felley6) pokt11sima i potvrrdili. 

Prvu sinte:zu 1-metil-piroilicidina proveo je G. p. Me[]sikov7) dkHzad­
jQ!m N-hrom-2-sek. rbutil-piroiliclim.a s ikonc. surrnpomom kiseli111om u tako 

Jo.Sero 1iskoristenju, da ga je mogaio karakterizirati samo pomocu nje.govog 
pikrafa. V. PrelQg i E. Zalan8) su ga sintet]zirali iz 1,7-idiibrom-4-amino-

3-metiJ-hepitan-Mdrobromida dv,ostrukim intra11111olekUJlarnim alkiliran.jem, i 
opazili ·su stva.ranje samo jedillog od d¥aju oeekivanih dfaster.eoizomernih 
raicemata i na1zva1i ga »d,J-heliotridan«9• N. J. Le·onard i D. L. Felfoy10) 6} 

su pripravili taj produkt redUiktivnom ci:kHzacijQm die.tHnog esitera ~-metil­
y-nitro-pim.elinske kiseildrne, a :kasnije i redukthmom ciJklizacijOllli di,etilnog 
estera o:-kairbetoksi-~-meitil-y-nitro-pimeli111ske k:ise:liine, kao i :reduktivnom 
cikHzacijo:m ,dietilnog estera ~-aiceto:ks.imetil-y-nitropimeli111ske· kiseline. 

Kmrnatogirafijom prclco aktiviranog alunnici1js:kog oksi:da i frahioni­
-ranoim des1tilacijom podijelili S'11 dobiven 1-metiil-pirrollicidin u racemicne 

1) R. Se~w .erth, Arhiv z,:1 kem, 23 (1951) 77. 
2) R . .S .eiwe rth, O jedl!lo1st.1vnoj sintez1i 1-a.zoa-h1cilklo-[5,3,0]-1dekana, Arh1v za 

kem., 24 {1952) 21. 
6) .S. Be'£ tZ J, A. C o cc q, Attll jst;. Ve1111eto Sd. P!t. 2, 1-06 {1948) 75. C. A. 44 (1950) 
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4) R. Ad1a:im1s i E. F. Roge .r is. J. Am. Cheim. Soc., 63 {1941) 228. 
5) G. P. MenSi:kov i G. M. •Borodina:; C. A., 40 {1946) 21141; >H. 16 (1946) 

6J N. J. Leoina1:rd n D. Fie·l.ley, J, Ann. Chem. Soc., 72 {1950) 2537. 
7) G. P. 1Mensiikov, Ohem. ZentT., 1939, I, 2780'. 
8) V. Pre 11 o g i E. Z a 1 an, Hew. Chim. Actai, 27 {1944) 531. 

9) piremai t aiHis•tu tpibata (234-236°) ii .piknxJJ.oilJat.ai (162---163°) z,gtkJj1UJciJH su N. J. 
LoonM'd ,r D. L. Fei1ley6) cl.a 1-.metid-qJi'l'lOJi.ci·dim s.m1:eHziiram ipo V. P.r.e:J.01gu i E. Zailan-u 
nije »d,l-heiliio1tl'lkk1111«, nego vJero·_iart:no u:glaw.ruom ·d.l-pse111d10theliiotr1dt.m. 

10) N. J. Le101I1Ja ·rd :ED. L. Felley, J. Am. Chem. Soc., 71(1949)1758. 
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forme, d,1-heHotridan i d,l-pseudoheHotridan. Posl\jedna fonna iprevla.dava 
u toj smjesi. 

Za; ipripravu potr~bnog ishoooog materijala za na·su sintezui 1-metil­
pirolicidina t.11potrebljen je slijed reakcija prikazan fonnt11lama II - V. 
2·-aceitiilfuiran kolllde<n!Zira;n je sa oinkom :i eS'teriom brom-orctene kliseHine i 
drobiven je etilni ester ~-okisi-~-(2-furill)-masilaiC:ne kiiselme (II), kojii je de­
hidratizirran kuhamje:m s otopinom oksalne ki:seline. Nezasiceni eister (III) 
je rpr0V10diern hi&iranjem t1IZ Raney-n&el u zafSiiCenii 'ester (tV), raJ taj je 
reduciran s natriijem i aps. aikoholom u 1-( tetrahidro-2-fudrl)-rbuitanol (V). 

Sinteza 1-metill-pi:rolliioi,dma polaizeeli iz 1- ( tetr:ahid!l'oi-2-foril) ·hutani01la 
dade se jednostavno IP'rovesti. Djefovarnjem d!imljive bromovod!icne. kis·elline 
preveden j,e taj a:lkohol u 3-meHl-1,4,7-triihrom-heprtain (V:I), ~ kojeg je 
s metilalkoholnim amornijakom rpo V. Prelogu i sa;r.11) d.otbivena trafona baza 
u 400/o-tnorn iskoristenju. Prema talistu p~krata (241-241,5°) i pirkrolornata 
(153°)12) dobivene tbaze mo.ie se zakljuCiti, da na;fom si.ntew!In preteino 

nastaje d,l-heliotridan. 
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I. 

EKS.PERIMENTALNI DI013) 

Etilni ester ~-oksi-.~-(2-lurU)-maislacne kiseline (N). 26 g 2-acetilfu­
rana, 47,5 g etilnog estera brom-octene kiseline, 178 ccm benzena i 19 g 

. . 
11J V. Pre[og ri C e["kovni kov, Amn., 525 (1936) 2921; 532 {1937) 8'3; V. Pre-

1 o g i sarr., An:n., 532 (1937) 69. · 
12

) N. J. Leon a; ·r d 1~ D. L. Fe He y 6) navode Z(lj 1P·ikrait ·d,l-h'e1io trffida111a taJillS'te 
kod 243-244° (ras1md), a za p.i1km1o.nat taliJSte kod 152-154° {'rai.spad). 

13) TarLi.s.ta sru lroriig.iiramia. 
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cinkove pifovine ugrijano je oprezno uz sna:Zno mijeSanje ,do poootika re­
akcije. Nakon zavr:setka oorne reakdje, grijano je jos 1 sat uz po:vraitno 
hladiJJo, Reakcionoj smjesi 'dodan j,e led i ra:z.rije:denie sUJm!pome ;ki,seline do 
kisele rreaikcije. BenzensiM jie sloj odijelj-en, a vodeni dobr<:> 1zmuckain ben­
zenom. Uj.edinjeni benzenski clrntrakt oprran je s otopinom natrijevo:g bi­
ka11bonata i sUJsen na.id natrijevim sulfatom. Nalkon ol!J>arenjai benzena, 
ostataik j,e frakciooi:rano desti1ira111 u vaikmtmu. Frakdja i,znaid 110° upo­
trij.ebljena je za prripraV'll nezasi1cenog estera, jer se vec kod destiladje 
djelomiono otcjepljuje voda. 

Etilni ester l(J-(2-furil)-krotonske kiseline (III). Dobiveni sirrovi ester 
oksl!-ki:se:line grijan je 4 sata: uz pov;ratno hlaidilo s 250 corn 60/o-tne vodene 
otopine oksailn.e kiselinoe. Gofovo bistra otopiina ekstrahirrama je eforOOJJ i 
etern~ ekstrakt, nakon pranja vodom, st11sen nad natrijevim s1l!lfatom. Eter 
je odestiliran, a· ostatak je pr:edestilira.111 u vakuumu1. Dobiveoo je 22 g bez­
bojnog nezasicenog est.era s welistem 124-125° kod 10 mm. T1silmristeni.e 
52° I o teorije. 

·9,91 :II11g tvari: 24;,100 mg C02 i 6,62 mg H zO 
C10H1z0s(180,2) · Ra!C. C 66,65 H 6,710/o 

Nact. C 66,42 H 7,08% 

Etilni ester ~-( tetrahidro-2-furil )-maslaene kiseline (IV). 19 g etilnog 
estera ~-f~-furil)-krotons:ke kis:eline reducirano je 4 sata. u otopiiirti aps. 
ailkohola (100 ccm) s 5 cam Raney-nikefa kod 170° ii 110 artmosferrai tilaka. 
Saidriaj autokfava je H!ltri:rain, alikohol odestHirran, a ostatak frakcionirano 
destiHran u vakurumu. Doibiiveno j·e 16,5 g (840/o teoa-.) bezbojnog ulja, uigod­
nog mirisa, koji potsj,efa .na jagode. T. v.11 mm 110-115°. 

9,20 mg tvari: 21,620 I11ig 002 i 8,29 1I11ig H20 
C10H1s0s(186,2) RaiC. C 64,48 H 9,74% 

N ad. C 64,13 H 10.,080/o 

1-(tetrahidro-2-furil)-butano[ (V). 16 g etilnog estera ~-(tetrahidro-2-
furill)-im:asfaene kiseiline otopljeno je u 200 ccm aips. a1kohola (prema; Lund­
Bjer,rum-u') ~ idJodaivarno je u sito krac0Ill1 V'l°'emen.u 44 ,g tlla.Jtrija. Nakcm ZaVT­
setika burne reaikdj·e, kuhano je 00. :uljrr:uoj kupeilji doik ru1je izrea~iTao saiv 
natrij. Nakon toga je reakcionoj smjesi dodano 10 ocm vode i dalje grijano 
jos 1 sat. AlkohoJ je odestiliran, a osfataJk otopljen u malo v;ode. Vooena 
otopina je dobro izm111ckana eterO!lll uz dodatak ka.Lijevog ka11bonata. Etema 
je otopina su:Siena nad kalijevim karhonatom, eter odestiiiliirai:n, a ostatak 

frakdoniran.. Dobiveno je 8,5 g (690/o teor.) be'Zlhojniog u · vodli. topivog 
Uilja, s weliste:m izmedu 120-127° kod 15 mm, koje je UipOtrebljeno za 
slijedeeu reakciju. -

3-metil-1,4,7-tribrom-heptan (VI). 5 g y-(!tetrah'iidro-2-ruriil)-butanola i 
60 ccm 700/0'-tne hl}omo:vodliene k~~s,eline grijano je 5 sati u zata1jenoj cij.evi 
kod 100-110°. Smede oboj,eni u1l1jastiil sl.oj oitopljen. j.e u be:nz.enu, b0Il1Zen.ska 
otopin.a 1POste1peino op·rana vodom, of.oipinom 'Sode i ponovo vodom i susena 
llliald kan.djeviim kiortildom, FTaikdoniran,jem u vadmumu; diobiveno je 9,5 .g 
(7~0/o teor.) teSkog. ihezibojni0g UJlja, koje staijalil!jem na zra:ku brzo pof:a,.mni. 
T. v. 0,6mm 145-150~ .. 
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122.,4 mg tv1ari: 197,0 mg AgBr 
CsHwBra(3:>0,96) Ra.c. Br 68,310/o 

N act. Br 68,490/o 

1-metil-piroliddin ( 4-metil-1-a~a-biciklo-[ 3 ,3 ,O]-oktan) 1(1) • 8 
1
g 3-metiil-

1,4, 7-tdbr:onn-heptam:a otopilje!Ilio je u 150 ocm metiilnog alk«Jhola i .grlij·ano 4 
sata kod 130° pod tlakom amonijaika 01d oca 5 atmos.fe1ra. Meit.ilni allkohol s 
aimonijaikom pvede.stiliTan1 je g•riijanjem na vodenoj kU1pelji, a ostatak ailikali..­
ziram s bar1jevilm hi,dr'okisidom i hl.apive haze prede•st~Hirain•e vodooom parom. 
Naikon abrade hlaph11ih baza s benzens111Hoklorodom, tercijarna ha:za pre­
destiHrana je vodenonn parom. Za neutrailie;adju trosifa je 18 ccm n/2 HCI . 
sto je 400/o teorije. 

Otopirna hildrolkloirida iisp1a1n:ma je u vakuumu do 1s1uha. i iz zaiostalo~ 
kristali'111icno.g hidroklorida os·l1obodenia j:e baza s konc. ofoipinom natrijeve 
luzine. Baza je iizmt11cka1na eforom. Eterna otopi1na ·sUJs1en1a !Iliad krutim NaOH. 
a ika,snij.e naid meta1nim natrijem. Nakon ot1Paren1ja eitera, baiza fe predes.ti-
l:irana k~d 170~180° 111Jjne kupe.lji. . 

Pikrat ikr:i!staHziiira iz e·Hlnoig a1lkohoil1a. u obil:iiku d111gih prrizmatskih kiri­
stala s 1tl'.diiistem kod 241-241,5° (lraspad)_. Za anaHizu susen je 2 sata u 
visdk'Olll vaikurumu nad fosfomim pentoiksti•dom kod 100°. 

3,515 im:g ·tvari1: 0,479 ccm N2 (24,8°, 746 mm) 
C14H1s01N4(354,32.') R1ac. N 15,81% 

Na,d. N 15,91 O/o 

Pitkrolonat p1'ekrisfalizi1ram iz eti!lno:g ailkohoila s.tvara ikod brzog hla­
djen,ja 111iakUJpinie s:iitnih ig1ifostih tkrJisitailia:, a kod polaiga[)jo1g hlaidjenja duge: 
igle s taH:stem kod 153°. Za analizu je srusen 2 sata u vi1s.okom vakuumu: 
naid fosfomiltn pentoiksidom ikod 100°. 

3,2'00 mg tvairi: 0 513 corn N 2 (24°, 745 mm) 
C1sH2~0sNs(389,4) Raic. N 17,990/o 

Nad. N 18,06°/i. 

M~k!rOianalize j.e iizvela u Miikroa1mali1ti1akom la1boraitoriiju Ketmijs:kog, 
i1111sitituta Me1di1ciniskog fakuiHeta u Zaig~eibu prof. M. Wetiinerth-MUJnik, pa joj 
se i ovicrn putem zaihva!lj1UJj1emo na s111;sre:tljivos1ti. 

LAiBO:RA TORIJ ZA ORGAINSKU SINTEZU 
INSTlTUT ZA INDUSTRIJSKA LSTRA.ZWAiNJA 

ZAGREB 

ZUSAMMENFASSUNG 

Pr.im:ljeino 29. OIZ1Ujka 1952. 

Uber die Synthese von 1-Methyl-pyrrolizidin 
(4-Methyl-1-Aza-bicyclo-[3,3,0]-octan) 

R. SEIWERTH und B . ORESCANIN-MAJHOFER 

Im Zuisaimmenhang miiit den Synthesel!l eini1ge;r l-LA2la-b:i1cyclo-Ve11'1bimduugen a:us 
Tetn:iaihydw-2-fiu1ryl-·1dkoho1len1l 2) ais Au:s,grung.s:maite1rial Wlrd dne . Herstellung von. 
1..,Methyil-pyriroli~idin beschr1iebern. 2-Ace.ty1£uirnn mit Zrn urnd Bromess1ilg.siiure-iithy.l­
esteir ilw1ndensiert, 1gaib B-Oxy-B-{2-·f.uryl)-ibutter:siiu;re iithY,l:e1ster (Il}. Oxysiiiure-iithyl­
ester w.imd dehydr<a.til'iiieir:t und der rurngesiitti1gte Ester (III), Sdip .. 10 124--5°, ka1tarytiGc'.i 
mnt R·a1ney-Ni ziwm B-{Tetrahydro-2-dimyl)-buttersiiure-iithyles:ter (IV), Sdp.11 110~115°~ 
Mdr·iert. De'r gewonnene Ester wimd mit Natrium unid rubsoJJutem Ailikohol z<u y-(T,eitra-
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hyd:001-2-1fury1L)-1butarn.O!l (V), Sdp.15 120-127°, redwzi~ert. Aus 18'0 heiiges1teltem Ailkohol 
wii:rd auf gewohrute Weise m~'t irauch emider B.romwasseil'lstofifsiiiuir.e 3-1Metihylli-l,4,7-tirjihr-0m­
heptan . (Vll), Sdip.0,6 145--<150°, erhrulten, wellch es .dann rrnt me'tlhy1-a~k-0holisohem 
Ammo111ill!k ·bei, 130---140° beharudelt 1-Methyl-pY'nmHzidiin {I) iJll 400/b-:Ug,eir AUJSbeute 
eirga1b. Dfo Eig·enschaf•tem .und d~e Schmeilzpru1I1kte des Pilkiraites (241-241,0°) u111d Pu1bofo,_ 
rulJtes {153°) .der Base stimmen rmi:t den 1rur 1d il-HeH01tiriiid:an12) angegeben W ·erten 
iiberdn. Es ist demnaJCh .anJZunehmen, class m~t d1ei&er Sy.IJ1tlhe1se i.iJberwie1gend d,l-He­
Liotridlll11i ;gebii.Met wiimd. 

J,ABORATORIUM Ftl'R ORGANISOHE SYNTHESE 
INSTITUT Ftl'R INDUSTRIELLE FORSCHUNGEN 

ZAGREB (KROATIEN) 
Eingega ngen am 29. Marz 1952. 


