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185. Vlado Prelog und Suzana Heimbach: Uber
Pyrrolizidin (1-Aza-bicyclo-[0.3.3] -octan).
[Aus d. Institut fiir Organ. Chemie d. techn. Fakultit, Universitit Zagreb, Jugoslawien. |
(Eingegangen am 24. April 1939.)

Obgleich einige Derivate des Pyrrolizidins in der letzten Zeit dargestellt
worden sind!), ist die Muttersubstanz bisher nicht beschrieben. Im Laufe
unserer Untersuchungen iiber die bicyclischen Amine mit N als Verzweigungs-
atom haben wir auch das Pyrrolizidin auf einem Wege dargestellt, der sich an
unser Verfahren zur Darstellung bicyclischer Amine aus Dihalogen-aminen?)
anlehnt.

Der bekannte [3-Athoxy-propyl]-malonsiure-didthylester (I)3) wurde
mit Natriumithylat und 3-Athoxy-propyl-bromid-(1)4) umgesetzt. Der
1.7-Didthoxy-heptan-dicarbonsidure-(4.4)-didthylester (II) wurde
verseift und die Dicarbonsdure decarboxyliert. Die 1.7-Didthoxy-hep-
tan-carbonsiure-(4) (III) gab mit Stickstoffwasserstoffsdure nach Curtius-
Schmidt das 1.7-Didthoxy-4-amino-heptan (IV), das mit rauchender
Bromwasserstoffsiure in das 1.7-Dibrom-4-amino-heptan-hydrobro-
mid (V) iibergefithrt wurde. Durch Einwirkung von verd. Natronlauge auf
das Dibromamin entstand durch zweifache intramolekulare Alkylierung in
guter Ausbeute eine wasserlosliche, fliichtige, tertiire Base, das Pyrrolizi-
din (VI). Es wurde durch das gut krystallisierende Pikrat, Chloroplatinat
und Pikrolonat charakterisiert.

1. C,H,0.CH,.CH,.CH,.CH(CO,R), 1. (C,H,0.CH,.CH,.CI,),C(CO,R),
1I1. (C,H,0.CH,.CH,.CH,),CH.CO,H 1V. (C,H,0.CH,.CH,.CIl,),CH . NH,
V. (Br.CH,.CH,.CH,),CH.NH, HBr H
VI. H,C—C - --CH,
HC N ¢H,
NSNS
CH, CH,

Beschreibung der Versuche ).
[3-Athoxy-propyl]-malonsdure-didthylester (I).

17.77 g 3-Athoxy-propyl-bromid-(1) (das aus Trimethylenglykol
itber 3-Athoxy-propanol-(1) dargestellt worden war, Sdp. 145% wurde mit
Natrium-malonester aus 33.5 g Malonsidure-didthylester, 30 ccm absol.
Alkohol und 3.02 g Natrium 20 Stdn. unter Riickfluf gekocht. Die Ver-
arbeitung gab 21.02 g (809, d. Th.) des Produktes vom Sdp., 145°.

1.7-Didthoxy-heptan-dicarbonsdure-(4.4)-didthylester (II).

12.3 g [3-Athoxy-propyl]-malonsiure-didthylester wurden mit
Natriumédthylat aus 1.15 g Na und 11.5 ccmi absol. Alkohol in die Na-
Verbindung iibergefithrt und mit 8.36 g 3-Athoxy-propyl-bromid-(1)
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3} Alle Schmelzpunkte sind korrigiert.
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20 Stdn. gekocht. Nach Aufarbeitung des Reaktionsproduktes erhielten wir
13.15 g eines farblosen Ols (79%, d. Th.), Sdp., 185°.
34.160 mg Sbst.: 76.7 mg CO,, 29.9 mg H,0.
CpH,p0, (332.25). Ber. C 61.41, H 9.70. Gef. C 61.24, H 9.79.

1.7-Didthoxy-heptan-carbonsiure-(4) (III).

8.62 g Dicarbonsiure-didthylester II wurden durch Kochen mit
20 ccm 50-proz. Kalilauge und 15 cem Alkohol verseift. Die Dicarbonsdure
wurde in Ather aufgenommen, der Ather abdestilliert und der Riickstand
bei 170° decarboxyliert. Ausb. 5.33 g eines farblosen Ols (899, d. Th.),
Sdp.g.s 169°. Tiir die Analyse wurde nochmals destilliert.

22.669 mg Sbst.: 51.6 mg CO,, 21.7 mg H,O.

C.H, 0, (232.2). Ber. C 62.02, H 10.42. Gef. C 62.08, H 10.71.

1.7-Diithoxy-4-amino-heptan (IV).

2.32 g der Monocarbonsidure wurden in 15 cem konz. Schwefelsdure
gelost, mit 35 ccm Chloroform iiberschichtet und bei 50° wahrend 2 Stdn.
mit 0.75 g Natriumazid unter Rithren umgesetzt. Die fliichtige Base wurde
durch Wasserdampfdestillation isoliert. Sie verbrauchte fiir die Neutrali-
sation 85.2 n/10-HCl (85%, d. Th.). Die freie Base ist ein wasserldsliches
Ol mit basischem Geruch, Sdp.,; 132°.

9.460 mg Sbst.: 0.582 cem N, (24°, 752 mm).

CH,0,N (203.2). Ber. N 6.89. Gef. N 7.00.

1.7-Dibrom-4-amino-heptan-hydrobromid (V).

1.5 g 1.7-Didthoxy-4-amino-heptan wurden mit HBr neutralisiert,
die Losung verdampft und das Hydrobromid mit 25 ccm 68-proz. Brom-
wasserstoffsdure 3 Stdn. im Bombenrohr auf 100° erhitzt. Nach dem Ab-
destillieren der iiberschiissigen Bromwasserstoffsdure im Vak. blieb ein kry-
stallinischer Riickstand, der aus Athylacetat unter Zugabe von absol. Ather
umgelést wurde. Weile Krystalle, Schmp. 127—128% Ausb. 2.04 g (819,
d. Th)).

8.865 mg Sbst. (getr. im Vak., 60° iiber P,0;): 0.304 ccm N, (21°, 748 mm).

C,H,(NBr, (353.8). Ber. N 3.96. Gef. N 3.92.

Pyrrolizidin (1-Aza-bicyclo-[0.3.3]-octan) (VI).

1.71 g 1.7-Dibrom-4-amino-heptan-hydrobromid wurden in
300 ccm Wasser geldst und bei 50° wihrend 2 Stdn. in 1200 ccm #/10-NaOH
unter Rithren eintropfen gelassen. Nach dem Erkalten wurden die nicht-
tertiiren Basen durch Schiitteln mit 10 g Benzolsulfochlorid und 15 ccm
15-proz. Natronlauge entfernt. Die tertiire Base, welche durch Wasserdampf-
destillation isoliert wurde, verbrauchte zur Neutralisation 47.6 ccm n/10-HCl
(Ausbeute fast quantitativ). Aus dem Hydrochlorid wurde die Base mit
Kalilauge freigemacht, in Ather aufgenommen, mit Na getrocknet und de-
stilliert. Sdp. 1489. Wasserlosliches, farbloses, basisch riechendes Ol.

9.728 mg Sbst.: 1.089 cem N, (22°, 744 mm).

GH,N (111.1). Ber. N 12.60. Gef. N 12.68.

Das Pikrat krystallisiert aus Alkohol in langen, gelben Nadeln. Schmp. 257°.

41.128 mg Sbst. (getr. im Vak., 100°, iiber P,0;): 69.1 mg CO,, 17.4 mg H,0. —
4.374 mg Sbst.: 0.622 cem N, (23°, 765 mnm).

CisH,,O;N, (340.1). Ber. C 45.88, H 4.70, N 16.47. Gef. C 45.82, H 4.73, N 16.51.
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Das Pikrolonat wurde durch Umlésen aus Alkohol in diinnen Blittchen vom
Schmp. 227° erhalten.
6.876 mg Shst. (getr. im Vak., 100°, iiber P,0;): 1.155 ccm N, (23°, 742 mm)
C7H,,O,N; (375.2). Ber. N 18.66. Gef. N 18.91.
Das Chloroplatinat krystallisierte aus wifirigem Alkchol in organgefarbenen
‘Tafelchen vom Schmp. 205°.
5.962 mg Sbst. (getr. im Vak., 120°, iiber P,0;): 1.836 mg Pt.
C Hy N,Cl Pt (632.2). Ber. Pt 30.88. Gef. Pt 30.80.

186. Vlado Prelog und Krunoslav Bozidevic: Uber eine neue
Synthese von Norlupinan (I-Aza-bicyclo-[0.4.4]-decan).
[Aus d. Institut fiir Organ. Chemie d. techn. Fakultit, Universitidt Zagreb, Jugoslawien.
(Eingegangen am 24. April 1939.)

Von Norlupinan {I) sind zwei Isomere A und B beschrieben, die sich
durch cis-trans-Isomerie am dreiwertigen N unterscheiden sollen. Die meisten
Synthesen, die bisher verwirklicht wurden, fithren zu dem sogenannten Not-
lupinan A%'), das auch aus dem natiirlichen Material gewonnen wurde?), nur
die Clemmensensche Reduktion des 1-Keto-norlupinans fithrt zu dem iso-
meren Norlupinan B?. Um einen Beitrag zu dieser Frage zu liefern, haben
wir eine weitere Synthese des Norlupinans, und zwar durch zweifache intra-
molekulare Alkylierung?) aus 1.9-Dibrom-5-amino-nonan (V), durch-
gefithrt. Wir erhielten dabei in guter Ausbeute nur reines Norlupinan A,
das durch sein Pikrat, Pikrolonat, Chloroaurat und Jodmethylat ein-
deutig charakterisiert wurde.

Die Darstellung des fiir diese Synthese notwendigen 1.9-Dibrom-5-
amino-nonan-hydrobromids erfolgte iiber folgende Zwischenstufen.
2-Athoxy-dthyl-phenylsulfonat, das aus dem kauflichen Athylen-glykol-
monoéthyl-dther billig darstellbar ist®), wurde mit Natriummalonester um-
gesetzt und durch Verseifung und Decarboxylierung die bekannte y-Athoxy-
buttersdure®) dargestellt. Der Athylester der y-Athoxy-buttersiure wurde
dann mit Natrium und absol. Alkohol zu 4-Athoxy-butanol-(1)7) reduziert.
4-Athoxy-butanol-(1) wurde mit PBr, und Pyridin in 4-Athoxy-butyl-
bromid-(1)8) verwandelt. Durch zweifache Alkylierung des Malonsaure-esters
mit diesem Bromid erhielten wir 1.9-Didthoxy-nonan-dicarbon-
sdure-(5.5)-didthylester (II), welcher verseift und decarboxyliert die 1.9-
Diidthoxy-nonan-carbonsidure-(5) (III) lieferte. Die Carboxylgruppe
wurde nach Curtius-Schmidt®) abgebaut und das 1.9-Diithoxy-5-
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