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Wynalazek dotyczy sposobu wytwarzania nik alkilowy lub ałkilidenowy ewentualnie
związków szeregu karbazolu o wzorze ogólnym podstawiony wolną albo estryfikowaną lub
1, ewentualnie ich soli zwykłych albo czwar- eteryfikowaną grupą hydroksylową,
torzędowych. Tworzenie soli można przepro- Związki, w których Ri względnie Ri9 ozna-
wadzić przy jednym lub przy kilku atomach czają grupy hydroksyetylidenowe, mogą wystę-
azotu. W powyższym wzorze R* do R§ oznacza pować w zależności od sposobu wytwarzania
wodór, grupę nitrową albo alkoksylową lub albo w postaci układu otwartego według wzo-
chlorowiec, RŁ i R1§ oznacza wodjSr albo rod- ru la, albo w postaci półcyklicznęj lub pełno-

cyklicznej, prawdopodobnie zgodnie z wzorami
.*■■■"■■ :•; '■ Ibewentualnie le.

+) Właściciel patentu oświadczył, że współ- Sposób według wynalazku polega na tym, że
twórcami wynalazku są Karl Bernauer, Paul aldehyd o wzorze ogólnym 2 poddaje Się kon-
Katrer; Hans Schmid, Andor Ftirst, Artjhur densacjl ze sobą, albo z innym aldehydem
Boller 1 Hans Els. otakim samym wzorze ogólnym. Z przez ógra*»



wanie, najlepiej w obecności kwasu, a jeśli to
jest pożądane, poddaje przed lub po konden¬
sacji przemianie w związek czwartorzędowy,
ewentualnie przeprowadza w zwykłą sól.

Do wytwarzania stosowanych jako materiały
wyjściowe aldehydów można stosować natu¬
ralne alkaloidy kulczyby. Tak np. otrzymuje
się aldehyd o wzorze ogólnym 2, w którym R»
do Ri oznacza wodór, a Ri — grupę etylide-
nową, przez eliminację pierwszorzędowej gru¬
py hydroksylowej z aldehydu otrzymanego ze
strychniny według Wielanda i Gumlicha (Ann.
der Chemie, toni 4&4 (1932), 4tr. 191 i tom 5W
(1933), str. 60 i następne, zwłaszcza str. 72).
związki wyjściowe według wzoru 2, w któ¬
rych Ri oznacza grupę eo-hydroksyetylidenową,
występują przy prawidłowym ułożeniu prze¬
strzennym przynajmniej częściowo w postaci
wewnętrznych półacetali. Dotyczy to zwłaszcza
wyżej wspomnianego aldehydu według Wie-
land'a i Gumlicha'a.

W wyżej podanych wzorach oznaczają rod¬

niki R2|<k) R5 yracjir, ^ru^ nitrową i alkok-
s^ldwą (nprinetdKsylową) albo chlorowiec (np.
chlor, brom, jod), przy czym dwa sąsiadujące
rodniki mogą tworzyć mostek, np. dwuoksy-
metylenowy. Ri oznacza wodór albo alkil, np.
resztę metylową, etylową albo n-butylową,
albo grupę alkilidenową, np. grupę etylideno-
wą albo resztę alkilową, ewentualnie alkilide¬
nową podstawioną wolną lub estryfikowaną
albo eteryfikowaną grupę hydroksylową, np.
resztę co-hydroksyalkilidenową, jak nip. o*-hy-
droksyetylidenową, acetoksyetylidenową lub
metóksyetylidenową. Jako środki stosowane do
przeprowadzania w związek czwartorzędowy
nadają się np. haloidki lub siarczany alkoholi,
np. haloidek alkilowy allbo alkilenowy, jak
jodek metylu, bromek metylu, bromek allilu
albo siarczan dwumetylu. Do wytwarzania soli
można ponadto stosować kwasy nieorganiczne
i organiczne, np. kwas siarkowy, kwas solny,
kwas bromowodorowy, kwas jodowodorowy,
kwas. fosforowy, kwas szczawiowy, kwas to-
luano&ulfonowy, kwas metanosulfonowy, kwas
pokrynowy. Odpowiednim związkiem wyjścio¬
wym jest np. S-formylo^lS-etylideno-l^a,^
5,6£a,7-oktahydro-3,5-etaiiolopirolo (2^-d)-kar-
bazol ewentualnie 6-formylo-13-(2-hydroksy-
etylideno)-l,2,3a,4,5,6a, 7-oktahydror3^-etanopi-
coio-(2^-d)-karbazoL

Korzystnie jest prowadzić kondensację w
obecności kwasu, najlepiej kwasu organiczne¬
go* jak kwas octowy, mrówkowy, szczawiowy

albo kwaśnego buforu, np. o Wartości
pH = 4—5. Reakcję można prowadzić W roz¬
puszczalniku, np. organicznym kwasie, Urodzie,
alkoholu, estrze octowym. Korzystnie jślt sto-
aowae działający jako środek kondeiliujący
kwas jednocześnie jako. rozpuszczalnik, UOwiem
zasadowe aldehydy łatwo rozpuszczają lię w
kwasach. Korzystnie jest stosować wodnf roz¬
twór buforujący, ewentualnie rozcieńczony
wodny albo bezwodny kwas octowy zafÓwno
jako środek kondensujący i jako rozpusttzalr
nik. Korzystnie jest też pracować z wyucze¬
niem tlenu i światła,

WecRug jednego z przykładów wykońlnia
sposobu według wynalazku aldehyd o wdftrze
ogólnym 2 poddaje aię wpierw przy trzeciorzę¬
dowym atomie azotu przemianie w zwiĄktk
czwartorzędowy. Reakcję tę prowadzi się zna¬
nym sposobem, najlepiej w obecności rozpusz¬
czalnika, np. benzenu. Następnie poddaje aię
utworzoną czwartorzędową sól aldehydu vA*
dług wzoru 2 kondensacji na odpowiedni zwifc*
zek o wzorze 1. Kondensację osiąga się najko¬
rzystniej przez ogrzewanie czwartorzędowej soli
związku U w roztworze kwaśnym. Korzystnie
jest wymienioną czwartorzędową sól ogrzewać
W rozcieńczonym kwasie octowym albo w mie¬
szaninie zawierającej kwas octowy lodowaty
i octan potasowcowy do temperatury 50—100°C.

Według innego sposobu wykonania przed¬
miotu wynalazku aldehyd o wzorze 2 poddaje
się wpierw kondensacji yosofoem wyżej opi¬
sanym* po czyn* utworzony produkt konden¬
sacji poddaje się przemianie w związek
czwartorzędowy. W tjmt przypadku do prze¬
prowadzenia produktu kondensacji w związek
czwartorzędowy potrzeba co najmniej podwój¬
nej ilości molowej środka stosowanego do
przeprowadzenia tej przemiany.

Można również kondensować równocząstecz-
kowe ilości aldehydu o wzorze 2 osaz aoli
czwartorzędowej tego samego aldehydu,, po
czym można utworzony. produkt zawierający
tylko jedną czwartorzędową grupą amonfową
wyosobnić z mieszaniny reakcyjnej.

Sposób według wynalazku urazna również
praeprowadzie przez" pnririBfrip kondensacji
dwóch różnym ałdtengpttw odpowiadających
ogólnemu wzorowi 2, albo w postaci trzecio¬
rzędowego albo czwartorzędowego związku.
Tworzą ilę wŁmcum miedzy innfrmi nieayipe-
trycznia zbudowam* związki. Jeśli n«L prze¬
prowadzić «-fe)rmyk)-13-ełyłideŁO-lA3a,4A»M-
7-oktahydrO'3,5-etanopirolo-(2f3-d) karbazat za
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pomocą jodku metylu w odpowiedni metyło-
jodek i ten związek poddać kondensacji
z 6-formylo-13-(2-hydroksyetylideno)-lA3a,4^,
6i6a,7-ol^hydro-3,5-etanopirolo-{a,3-(ł)-karb^
zolem, otrzymuje się związek o wzorze 1, w
którym R* do R* oznacza wodór, Ri oznacza
a>-hydróksyetyliden, a Rio etyliden i w którym
atom azotu w położeniu 3' staje się czwarto¬
rzędowym przez przyłączenie grupy metylowej.
Otrzymany związek może w zależności od
reszty a>-Jaydroksyetyiidenowej znajdować się
w postaci układu otwartego albo cyklicznego,
podobnie do wzorów la, ewentualnie Ib.

Produkty otrzymane sposobem według wy¬
nalazku można oczyszczać np. za pomocą chro¬
matografii albo krystalizacji, poprzez trudno
rozpuszczalne dwujodki albo dwupikryniany.
Otrzymane produkty są związkami krystalicz¬
nymi, które odznaczają się wybitnym działa¬
niem, zwłaszcza depresyjnym na układ nerwo¬
wy, niektóre z nich zwłaszcza podwójne
czwartorzędowe sole wykazują działanie po¬
dobne do działania kurary. Nadają się do sto¬
sowania jako środki lecznicze.

Przykład I. 100 mg 6-formylo-13-etylide-
no-l,2,3a,4,5ABa, 7-oktanydro-3,5-«tanopirolo-(2,
3-d)Hkarbazolu*rozpuszcza się w IX) ml benzenu
i czterochlorku węgla (1:1) i zadaje nadmiarem
jodku metylu, Po 5 minutach odsysa się od
wydzielonego metyJojodku. Metylojodek roz¬
puszcza się w mieszaninie acetonu 1 wody (1:1)
i przepuszcza przez kolumnę AMBERLITU
IBA-400 (Cl-postać jonową). Otrzymany roz¬
twór metylochlorku odparowuje się w próżni
do sucha. Pozostałość poddaje się chromato¬
grafii na proszku papierowym, przy czym jako
rozpuszczalnik służy nasycony wodą metyloety-
loketon z dodatkiem %-owego objętościowo
metanolu. Frakcje, które na podstawie badania
za pomocą chromatografii bibułkowej są czy¬
stym metylochlorkiem 6-formylo-13-etylideno-
l,2,3a,4,5,6,6a, 7-oktahydro-3,5-etanopirolo-(2,3
-d>-k«rbaw>ln-J łączy się i ogrzewa w 10 ml
5%-owego Icwssu octowego w ciągu 10 godzin
do 75°C. Po usunięciu rozpuszczalnika w próż¬
ni, produkt poddaje się Chromatografii z wy¬
żej podanym roztworem, stosując proszek
z papieru. Frakcje, które na podstawie reakcji
barwnej z siarzczanem cerowym (4) i chroma-
togramu bibułowego określono jako zawierają¬
ce czjsty dwuohlorek dwuhydrotoksyferyny,
łączy *ię i odparowuje w próżni. Pozostałość
rozpesscza się w 1 mi wody i wytrąca dwujo-
4ek ^iwnliydroioksyferyny za pomocą wodnego
nasycoaggo roztworu jodku sodowego.

Stpsowany jako materiał wyjściowy 6-£or-
mylo-13-etylideno-l,2,3a,4,5,6,6a, 7-aktahydro-3,
5-etanopirolo-(2,3-d)-karibaizol można wytwo¬
rzyć w następujący sposób: 100 mg aldehydu
Wielanda — Gumlich'a 6-formylo-13-(2-hydro-
ksyetylideno)-l,2,3a,4,5,6,6a, 7-oktahydro-3,5-eta-
nopiroio-(2,3-d)-karbazolowego rozpuszcza się
w 1,5 ml 40*/(roweg>o wodnego roztworu brcn
mowodoru i 2 ml kwasu octowego lodowatego,
zadaje 50 mg czerwonego fosforu i mieszaninę
ogrzewa w ciągu 3Vt godzin pod chłodnicą
zwrotną na wrzącej łaźni wodnej. Następnie
odsącza się fosfor, przesącz rozcieńcza za
pomocą 1,5 ml kwasu octowego lodowatego
i silnie mieszając zadaje w ciągu 30 minut 100
mg pyłu cynkowego. Następnie odsącza się
nadmiar pjiu cynkowego, przemywa małą
ilością kwasu octowego lodowatego, doprowa¬
dza za pomocą roztworu wodnego amoniaku
wartość pH przesączu do 8—9 i wytrząsa kil¬
kakrotnie z mieszaniną zawierającą eter i chlo¬
rek metylenu w stosunku (3 :1). W taki sposób
poddaje się przemianie łącznie 1,6 g aldehydu
Wielanda — Gumlich'a w porcjach 100 mili¬
gramowych. Połączony produkt surowy poddaje
się chromatografii, stosując mieszaninę ben¬
zenu i chlorku metylenu (6:4) i 90 g tlenku
glinowego (Brockmann)- z 10% wody. 6-for-
mylo-13-etylideno-l,2,3a,4,5,6,6a, 7-oktahydro-3,
5-etanopirolo-(2,3-d)-karbazol znajduje się w
pierwszych nie krystalzujących eluatach. Roz¬
dział od późniejszych frakcji eluowanych za
pomocą mieszaniny benzenu i chloroformu
oraz chloroformu, zawierających oprócz nie¬
zmienionego aldehydu Wielanda-Gumlich'a jesz¬
cze inne produkty, przeprowadza się analizę
w podczerwieni.

Przykład II. Równocząsteczkową mie¬
szań mą 6-formylo-13-etylideno-l,2,3a,4,5,6a,7-
-oktahydro-3,5-etanopirolo-(2,3-d)-karbazoki o-
raz metylochlorku 6-formylo-13-etylideno-l,2,
3a,4,5,6,6a, 7^ofctahydro-3,5-etanopirolo-<2,3-d)-
karbazolu-3 ogrzewa się, jak podano w przy¬
kładzie I, w ciągu 10 godzin w 5%-owym kwa¬
sie octowym do temperatury 75° C Następnie
odparowuje «ię roztwór do sucha, rozpuszcza
pozostałość w wodzie 1 sączy roztwór przez ko-
łumnę AMBERLITU IRA 400 (Cl-postać jono¬
wa). Pozostałość otrzymana po odparowaniu
roztworu, składająca się z mieszaniny dwu-
chkorJcu dwuiłiydrotoksyferyny, dwuchlorowo-
dorku dwunorhydrotoksyferyny i cłtforowodor-
ku , chlorku nor^dwuhydrotoksyferyny, roz¬
dziela się w kolumnie z proszku papierowego
za pomocą mieszaniny zawierającej ester octo-
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wy, pirydynę i wodę w stosunku 7.5 :2.3 :1.65.
Ostafonie dwa związki (dwunorowy i norowy
związek) dają przy dalszym metylowaniu dwu-
chlorek dwuhydrotoksyferyny.

Przykład III. 500 igg aldehydu Wie-
landa-Gumlich'a [6-formylo-13-(-2-hydroksye-
tylideno) - l,2,3a,4,5,6a,7-oktahydro-3,5-etanopi-
rok>-(2,3-d)-karbazolu], 1,1 g octanu sodowego
(bezwodnego) i 35 ml kwasu octowego lodo¬
watego ogrzewa się po starannym odgazowa¬
nlu w próżni, w rurze zatopionej w ciągu 15
godzin w temperaturze 80°C. Następnie odpa¬
rowuje się mieszaninę reakcyjną w próżni do
sucha. Pozostałość rozpuszcza się w wodzie.
Boztwór alkaUzuje się i wytrząsa wyczerpują¬
co z chloroformem. Roztwór chloroformowy
suszy się za pomocą K^CO* i następnie odparo¬
wuje. Pozostałość poddaje się chromatografii
stosując 42 g tlenku glinowego (Brockmann,
1Ź% wody).

-Frakcja rozpuszczalnik substancja

1— 3 benzen eluat wstępny

4—16 „ karakuryna V
17—23 „ mieszanina
24—30 benzen+ 20% aldehyd Wielanda-

eteru Gumlich'a (kryst.)

Wyodrębniona z frakcji 4—16 karakuryna V,
pod względem własności jest identyczna z pro¬
duktem naturalnym.
Dale np. następujące reakcje barwne: kolor:
i stężonym kwasem siarkowym brunatny
z 56%-owym kwasem siarkowym słabo pomarań-

czowo-brunatny
z chlorkiem żelazawym i kwasem

siarkowym niebieski
z stężonym kwasem azotowym purpurowy
-z siarczanem cerowym 1 kwasem purpurowoczer-

siarkowym wony

Chlorowodorek i pikrynian łatwo krystalizują.
Związek posiada widmo w ultrafiolecie takie,
jak pochodne indoliny. Z otrzymanej karaku-
ryny V otrzymuje się przez działanie kwasem
karakurynę Va, a przez działanie na tę ostatnią
za pomocą nadmiaru jodku metylu w obecno¬
ści benzenu i ogrzewanie dwujodek C-toksyfe-
jyny. Karakurynę V można przeprowadzić w
C-toksyferynę w sposób następujący:

65 mg karakuryny V rozpuszcza się w małej
ilości benzenu i zadaje nadmiarem jodku me¬
tylu. Po godzinie odsysa się. Osad rozpuszcza
się w mieszaninie acetonu i wody. Boztwór
przepuszcza się przez kolumnę z AMBERLITU
IRA 400 <postać chlorkowa). Eluat odparowuje

się w próżni. Pozostałość ogrzewa się z 5 ml
buforu pH = 4.0 po starannym odgazowanlu w
wysokiej próżni w ciągu 24 godzin w zamknię¬
tej rurze w temperaturze 80°C.

Następnie wytrąca się za pomocą roztworu
wodnego kwasu pikrynowego dwupikrynian
tdksyferyny, który po starannym przemyciu
wodą przekrystalizowuje. się w mieszaninie
acetonu i wody.

Przykład IV. 100 mg 6-formylo-13-etyli-
deno-1, 2, 3a, 4, 5, 6, 6a, 7^oktahydro-3,5-eta-
nopirolo-(2,3-d)-karbazolu rozpuszcza się w 3
ml benzenu i zadaje 6 ml czystego jodku me¬
tylu. Po 5 minutach w temperaturze 20° C
odsysa się wytrącony metylan jodu, przemywa
eterem, suszy i w roztworze acetonu i wody
przeprowadza w kolumnie AMBERLITU IRA
400 (postać chlorkowa) znanym sposobem w
chlorek. Otrzymany bezpostaciowy chlorek roz¬
puszcza się w roztworze zawierającym 240 mg
kwasu octowego lodowatego i S68 mg octanu
sodowego. 3ffiO w 4 ml Wody (pH = 4.6) za¬
tapia mieszaninę w rurze przy wysokiej próżni
i następnie ogrzewa w ciągu 4 godzin w tem¬
peraturze 70°C. Następnie rozcieńcza się 2 ml
wody i wytrąca pikrynian przez dodanie na¬
syconego wodnego roztworu pikrynlanu sodo¬
wego, który po dokładnym przemyciu wodą
przeprowadza się w kolumnie z AMBERLITU
IRA-400 znanym sposobem w chlorek. Otrzy¬
many surowy chlorek rozdziela się chromato¬
graficznie w rozpuszczalniku „C" (Helv. 41,
1269 (1958) na proszku celulozowym Nr 1), przy
czym otrzymane eliuaty bada się za pomocą
chromatografii bibułowej. Frakcje zawierające
produkt końcowy o wysokim stopniu czystości
przekrystalizowuje się w mieszaninie meta¬
nolu i eteru i otrzymuje produkt końcowy:

20

MD = — 599 ±4° (e = 0.583; 50%-owy alko¬

hol), który posiada taką samą biologiczną
aktywność, jak naturalny dwuchlorek dwu-
hydrotoksyforyny, a przy cieplnym rozkła¬
dzie daje nordwuhydrotoksyferynę.

P r z ykl ad V. 500 mg metylojodku 6-formy-
lo-13-(2-hydroksyetylidęno)-l, 2, 3a, 4, 5, 6,
6a, 7-oktahydro-3,5-etanopirolo-(2,3~d)-karbazo-
lu i 1,0 g octanu sodowego (bezwodnego) roz¬
puszcza się w 40 ml kwasu octowego lodowa¬
tego. Po starannym odgazowanlu w wysokiej
próżni, mieszaninę stapia ślę i ogrzewa w cią¬
gu 15 minut w iaźni wodnej w temperaturze
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70° C. Następnie ogrzewa się w próżni do su¬
cha. Pozostałość rozpuszcza się w wodzie
i przepuszcza przez kolumnę AMBERLITU
IRA-400 (postać chlorkowa), po czym ponownie
odparowuje w próżni; Pozostałość rozpuszcza
się w 10 ml kwasu octowego lodowatego, od¬
dziela od nierozpuszczalnej soli kuchennej i do¬
daje do przesączu 5 ml 0.08 ml roztworu kwasu
p^toluenosulfonowego w kwasie octowym lo¬
dowatym. Po 15 minutowym staniu w tempe¬
raturze pokojowej zobojętnia się kwas p-tolu-
enosulfonowy za pomocą bezwodnej sody. Na¬
stępnie odparowuje się mieszaninę w próżni
do sucha. Z pozostałego stężonego wodnego
roztworu wytrąca się pikrynian za pomocą
wodnego roztworu kwasu pikrynowego i po
starannym przemyciu wodą przeprowadza po¬
nownie w chlorek za pomocą wymieniacza
jonowego. Mieszaninę chlorków zmydla się w
ciągu 4 godzin za pomocą 10 ml stężonego
amoniaku w temperaturze pokojowej. Po od¬
parowaniu pozostaje żółtawa pozostałość, z któ¬
rej otrzymuje się przez krystalizację w miesza¬
ninie etanolu i metanolu czysty krystaliczny
dwuchlorek C-toksyferyny.

Przykład VI. 90,0 g aldehydu Wielanda-
Gumlich'a rozpuszcza się co najmniej w 2 li¬
trach chloroformu pod chłodnicą zwrotną
i przesączony na gorąco roztwór chłodzi po¬
niżej 30° C. Mieszając dodaje się od razu
48,0 g jodku metylowego w 200 ml chlorofor¬
mu. Niezwłocznie następuje wydzielanie me¬
tylo jodku jako bezpostaciowej galaretki. Po
odstaniu przez noc w temperaturze 0°C, osad
odsącza się i przemywa 500 ml chloroformu,
następnie 500 ml niskowrzącego eteru nafto¬
wego i suszy w próżni. nad wodorotlenkiem
potasowym bez dostępu światła. Po prze-
krystalizowaniu w 4 litrach metanolu otrzy¬
muje się 80 g metylojodku, a po zagęszczeniu
ługów macierzystych 31 g metylojodku.

fajp =—64.9° (c = 0.93) w kwasie solnym;

*imax - 298-m/i, 2 = 3080; ^ = 268 m/*;
>Umax = 243 mf* (w metanolu); temperatura
topnienia: od 250° C brunatnieje. Z siarczanem
Ce(IV) barwna reakcja pomarańczowo-żółta.

31,9 g metylojodku aldehydu Wielanda-Gum-
lich'a rozpuszcza się w 2 litrach 50%-owego
metanolu na ciepło i roztwór przepuszcza przez
kolumnę 320 ml amberlitu IRA-400 (postać C1-)
w 50%-owym metanolu. Kolumnę przemywa
się 300 ml 50%-owego metanolu i eluat za¬
gęszcza w próżni. Z pozostałości 25,7 g otrzy¬

muje się po przekrystalizowaniu w etanolu
i zagęszczeniu ługu macierzystego ogółem
20,3 g czystego metylochlorku aldehydu Wie-
landa-Gumlich'a. Z siarczanem ceru IV daje
związek barwę pomarańczowo-żółtą. Aimftx =
= 298 m/t, 2 = 3120; imin = 268 mp;
^2 max '= 242 mł* (w metanolu); temperatura
topnienia od 250° C czernieje.

5 g metylochlorku aldehydu Wielanda-Gum-
lich'a zawiesza się w 40 ml odpowietrzonego
kwasu izomasłowego i mieszając ogrzewa w
ciągu 1 godziny w temperaturze 120° C w stru¬
mieniu azotu. Kwas izomasłowy usuwa się w
parniku rotacyjnym w temperaturze 80° C
w próżni, pozostałość zawiesza w 150 ml eteru
i osad odsysa, przemywa trzykrotnie porcjami
po*50 ml eteru i w próżni suszy nad wodoro¬
tlenkiem potasowym bez dostępu światła i po¬
wietrza.

Otrzymany produkt rozpuszcza się w 80 rai
metanolu na gorąco i filtruje. Na łaźni pa¬
rowej zagęszcza się do 40 ml, zadaje 40 ml
etanolu i w dalszym ciągu zagęszcza aż do
zapoczątkowania wydzielania kryształów. Po
odstaniu w temperaturze 0°C odsysa się,
przemywa dwukrotnie 5 ml etanolu i dwukrot¬
nie po 30 ml eteru. Otrzymany produkt suszy
się 15 godzin bez dostępu powietrza i światła
w temperaturze 60° C i 0.1 Torr. Otrzymuje
się 3,4g-3,8 g czystego bezbarwnego dwu-
chlorku C-toksyferyny; Amax = 292 mp;
2 — 46400 {w metanolu).

Inny przykład wykonania polega na tym, że
4 g suchego metylojodku aldehydu Wielan-
da-Gumlich'a poddaje się dimeryzacji, mie¬
szając w ciągu 5 godzin z 3,7 g bezwodnego
octanu sodowego w 120 ml odpowietrzonego
kwasu octowego lodowatego (pro anal.) w stru-.
mieniu azotu w temperaturze 90° C. Po 30—60
minutach produkt wyjściowy przechodzi do
roztworu i w krotce zaczyna się wydzielać
produkt reakcji. Ochładza się do temperatury
15° C, odsysa, przemywa osad jednokrotnie
przy pomocy 20 ml kwasu octowego lodowa¬
tego i trzy razy po 50 ml eteru i suszy w próż¬
ni nad wodorotlenkiem potasowym. Otrzymuje
się 3.82 g dwumetylojodku karakuryny-V;
*imax = 208 mj*, 2 = 7250, Almin = 280 mp,
*2 max = 257 mp, 2 = 15 900 (w metanolu).
Z siarczanem IV ceru daje związek o zabar¬
wieniu fioletowym, nie blednącym.

10 g dwumetylo jodku karakuryny-V i 250 ml
wody destylowanej wstrząsa się z 300 ml am¬
berlitu IRA-400 (postać Cl~) w ciągu 2 godzili.
^Dwujodek przechodzi przy tym do roztworu.
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Wymieniacz jonowy odsysa się i przemywa
trzykrotnie wodą, stosując w całości 300 ml
wody. Przesącz i wódę z przepłukiwania prze¬
puszcza się przez kolumnę 200 ml amberlitu
IRA-400 (forma Cr-) i przemywa 200 ml wody.
Powyższy roztwór ogrzawa się do wrzenia bez
dostępu światła w ciągu 4 godzin pod chłodni¬
cą zwrotną w strumieniu azotu i następnie
zagęszcza w próżni do sucha bez dostępu po¬
wietrza. Pozostałość rozpuszcza się na ciepło
w 200 ml mieszaniny etanolu i metanolu 1:1,
odbarwia 1 g kartoórafiny i zagęszcza do 150 ml.
Po 15 godzinach odsysa się w temperaturze
:D°C, przemywa eterem i suszy w próżni bez
dostępu światła i powietrza. Produkt posiada
w stanie wysuszonym na powietrzu 5 moli
wody krystalizacyjnej. Otrzymuje się 5.3 g
dwuchlorku C-toksyferyny; >lmax = 292 nifi,
2 = 46 400 (w metanoliu);

la] g = —520° (c = 1.0 w metanolu). Z siar¬
czanem ceru IV daje zabarwienie fioletowe,
blednące.

Przykład VII. Strychninę można według
H. Leuchs i K. Steiniborn Ber. Deutsch Ges.

71, 1577 (1938) chlorować w położeniu 2 dzia¬
łaniem chloru w czterochlorku węgla. Tempe¬
ratura topnienia chlorostrychniny 235° C. Jeśli
powyższą 2-chlorostrychninę poddać kolejnym
reakcjom opisanym przez F.A.L. Anet i Robin¬
son, J. Chem. Soc. 1955, 2253 w przykładzie
przemiany strychniny w aldehyd Wielanda-
^Gumlich'a otrzymuje się w sposób analogicz¬
ny 2-chloroaldehyd Wielanda-Gumlich'a. Ten
ostatni można czwartorzędować działaniem jod¬
ku metylowego na roztwór metanolowy 2-chlo-
roaldehydu Wielanda-Gumlich^. Z 9.6 g
2-chloroaldehydu Wielanda-Gumlich'a otrzymu¬
je się z 5 g jodku metylu 13.2 g surowego
metyłojodku. Po przekrystalizowaniu w meta¬
nolu otrzymuje się 7,5 g czystego metylami
jodowego; Amax = 305 m/*, 2 = 3155; Xmin =
= 278 m/*, z siarczanem ceru IV barwna re¬
akcja oranżowo-żółta.

6,2 g metylanu jodowego 2-chloroaldehydu
Wielanda-Gumlicha^ ogrzewa się jak zwykle
w ciągu 5 godzin z 4,6 g 'bezwodnego octanu
sodowego i 148 ml odpowietrzonego kwasu
octowego lodowatego (pro anal.) mieszając w
temperaturze 90° C w strumieniu azotu. W cią¬
gu pierwszej godziny przechodzi produkt wyj¬
ściowy w znacznej mierze do roztworu i wkrót-
ce po tym wydziela się na ścianach naczynia
zabarwiony na żółto osad. Po ochłodzeniu do
temperatury 29° C odsysa się, przemywa jeden

raz ża pomocą 20 ml kwasu octowego lodowa¬
tego i trzykrotnie porcjami po 30 ml eteru
i następnie suszy w próżni nad wodorotlen¬
kiem potasowym. Otrzymuje się 5,1 g czyste¬
go dwujodku 2,2 '-bis-chloro-C-toksyferyny;
*max = 296 m«,2 = 43 000, X Schuiter = 325 m^,
jlmin = 244 mju; z siarczanem ceru IV — barwa
fioletowa, szybko blednąca.

4,4 g dwujodku zawiesza się w 150 ml wody
i wstrząsa w ciągu 2 godzin z 130 ml amberlitu
IRA-400 (forma C1-). Dwujodek przechodzi przy
tym do roztworu. Wymieniacz jonowy odsysa
się i przemywa 3 porcjami wody, stosując
łącznie 150 ml. Połączone przesącze przepusz¬
cza się przez kolumnę 50 ml amberlitu
IRA-400 (forma Cr-), przemywa 50 ml wody
i eluat zagęszcza w próżni do sucha bez do¬
stępu powietrza. Pozostałość przekrystalizo-
wana w etanolu daje 2,4 g czystego dwuchlor¬
ku 2,2,-bis-chloro-C-toksyferyny; X max =
= 295 m/t, 2 = 43 200; lSchulter Przy 325 m^;
Xm[n = 243 m,w. Z siarczanem ceru IV powstaje
fioletowe zabarwienie szybko blednące.

Przykład VIII. 62,0 g aldehydu Wielanda-
-Gumlich'a w 2 litrach chloroformu poddaje
się reakcji, działając 36 g jodku allilu w 200 ml
chloroformu. Otrzymuje się 90,5 g allilanu jo¬
du, temperatura topnienia od 190° (powoli bru¬

natnieje), [«] rj — *3»3° (c = 1,003 win kwa¬
sie solnym); X1 mxa = 299 m/t, 2 = 3030;
X min = 267 m/i; X2 max = 242 mp (w metanolu).
Z siarczanem ceru IV barwa pomarańczowo-
-żółta.

15,0 g wysuszonego w wysokiej próżni w
temperaturze 50° C jodoallilanu aldehydu Wie-
landa-Gumlich'a ogrzewa się z 360 ml odpo¬
wietrzonego kwasu octowego lodowatego (pro
anal.) i 11,1 g bezwodnego octanu sodowego
w temperaturze 90° C, mieszając w ciągu 5 go¬
dzin w atmosferze azotu. W ciągu pierwszej
godziny przechodzi osad w znacznej mierze
do roztworu i niebawem wydziela się na
ścianach naczynia zabarwiony na żółto ciężki
osad. Po zakończonej reakcji ochładza się w
strumieniu azotu do temperatury 20° C, osad
odsysa, przemywa jeden raz 20 ml kwasu octo¬
wego lodowatego i trzykrotnie 50 ml eteru
i suszy w próżni nad wodorotlenkiem potaso¬
wym bez dostępu światła i powietrza. Otrzy¬
muje się w ten sposób 13,0 g dwnjodku dwu-
alUlo-nór-C^dksyferyny; 3.^** » 291 m^,
2 =* 89 900; a^ttllBr przy 320m#; i«hi —
^=» 236 rąu <szeroki) (w metanolu), Z siarczą-



acm ceru IV powstaje aabarwienfr fioletowe
szybko blednące.

31,0 g dwujodku dwwdlilo-Jior-C-łofciyferjfty
zawiesza sit w 1 Utrze wody i wstrząsa
z 1100 tńi amberlitu IHA-400 {forma Clr) w cią¬
gu 2 godzin. Dwujodek przechodzi przy tym
do roztworu. Wymieniacz jonów odsysa się
i przemywa trzema porcjami wody, stosując
w sumie 1 litr wody. Połączone przesącze
przepuszcza się przez kolumnę zawierającą
300 ml amberlitu IRA-400 <forma Cl"), prze¬
mywa 300 ml wody i eluat za&szcza w próżni
do sucha bez dostępu powietrza. Pozostałość
daje po przekrystalizowaniu w mieszaninie
metanolu i etanolu krystaliczny czysty, bez¬
barwny dwuchlorek dwuallilo-nor-C-toksyfery-
ny z wydajnością 18*6 g. Po wysuszeniu na
powietrzu zawiera związek 5 moli wody krys-

talizacyjnej i ma następujące cechy: Md ==

= —348° (C B ifi w metanolu); lmtx =2B2mp,
2 = 48 ©00; Ischofter WY 317 mp; Xmłn przy
236 m^ (szerokość) (w metanolu). Preparat
jest na chromatogramie bibułowym jednolity
(metyloetylotoeton z wodą + 1% metanol); wy¬
krywanie przy pomocy 1% siarczanu cerowe¬
go (IV) w 2n kwasie siarkowym. Fiolet, szyb¬
ko blednący (jak toksyferyna).

Przykład IX. 82,0 aldehydu Wiełanda-Gtt-
mlich'a rozpuszcza się w 2 łitrach chloroformu,
roztwór przesącza i chłodzi do temperatury
30° C. Następnie dodaje się od razu 32 % jodku
etylu rozpuszczonego w 200 ml chloroform*.
Etylan jodu wkrótce zaczyna lię wydzielać.
Pozostawia się w oiągu nocy w temperaturze
0°C, odsysa, przemywa osad acetonem i ete¬
rem naftowym i następnie suszy. Otrzymuje
się 89,5 g etyłanu jodowego aldehydu Wiela*-
da-Gumłichra, temperatura topnienia 238° C

(powoli brunatnieje); Md = —49,9° (c =
= 0,531 w In kwasie stilnyrtr); Xi max = ^00 TUf^y

' S = 3660, almin = W» mp; *2max = 243 mp
(w metanolu). Reakcja barwna koloru poma-
rańczowo-zółtego z siarczanem Ce(IV).

15,0 g etylanu jodu aldehydu Wielanda-Gum-
lich'a poddaje się, jak, opisaao w przykładzie
VIII dla pochodnej allilowej, dimerjrzacji przez
5-cio godzinne ogrzewanie do temperatury
90° C z 11,1 g bezwodnego octanu sodowego
i 268 ml odpowietrzonego kwasu octowego lo¬
dowatego <pro ;anal.) w atmosferze azotu, stale
mfrąTaitc. P* ecktadzcnsM do temperatury ITC

odsyaa aię, prcejąyw* oaad raz tO ml kwasu
•octowego Lodowatego i trzykrotnie porcjami po
50 ml eteru i bez dostępu światła i powietrza,
suszy w próżni aad wodorotlenkiem potażo¬
wym. Otrzymuje się w ten sposób 11,8 g dwu-
jodku dwuetylo-nor-C-toksyferyny w postaci
żutego jbsszJgul, 1*^ = m mu, 2 =38 500;
<AjWmii* W *J7 "^; ^mim —. 3*0 m/t (szero¬
kość) <w raetjyaoltt). Reakcja barwsa z siarcza¬
nem Ce#V) barwy fioletowej szybko blednąca.

20,15 g dwujodku dwuetylo-nor-C-toksyferyny
zawiesza się w 400 ml wody i wstrząsa z 000 ml
amberlitu IRA-400 (forma Ch) w ciągu 2 go¬
dzin. Dwujodek przechodzi przy tym do roz¬
tworu. Wymieniacz jonowy oddziela się przez
odessanie i przemywa 8 porcjami wody, sto¬
sując ogólnie 508 *ml wody. Połączone przesącze
przepuszcza się przez kolumnę zawierającą
200 ml amberlitu IRA-400 (forma Ch) przemy¬
wa 200 ml wody i eluat zagęszcza bez dostępu
powietrza w próżni. Pozostałość stanowi po
przekrystalizowaniu w mieszaninie metanolu
i etanohl krystaliczny, czysty i bezbarwny
dwuchlorek dwuetylo-nor-C-toksyferyny z wy¬
dajnością 12,4 g. Związek ten po wysuszeniu
na powietrzu posiada 5 wód krystalizacyjnych
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i następujące właściwości: [a] D = — 402°

(c = 0,96 w mejtanolu); lmŁX = 291 mu,
2 = 43100; IsAujter P**y 317 iąu; A^ =
= 237 iiy* (szerokość) (w metanolu). Chroma¬
tografia bibułowa wykazuje jednorodność pre¬
paratu {jednakowe warunki jak przy związku
dwualłUowym). Fioletowe zabarwienie z siar¬
czanem Ce (IV), szybko blednące.

Przykład X. 62,0 aldehydu Wielanda-Gum-
lich'a rozpuszcza się na ciepło w 2 litrach
chloroformu, roztwór przesącza, ochładza do
temperatury 30° C 1 zadaje od razu roztworem
25,0 g bromku propargilowego w 200 ml chlo¬
roformu. Produkt czwartorzędowania zaczyna
się wkrótce wydzielać. Po odstaniu się w ciągu
nocy w temperaturze 0°C odsysa się osad
przemywa acetonem 1 eterem naftowym i su¬
szy. Po przekrystalizowaniu w metanolu otrzy¬
muje się 634 £ propargilańu bromu, a przez
zagęszczenie ługu pokrystalicznego dalsze
11fi g; Ainua = 300 m/*, 2 = 3060; l^ =
^ 268 rąa; Xim^ = 244 mu (w metanolu).
2 siarczanem Ce (IV) pwstaje zabarwienie po-
marańczowo-źółte.

15,7 g propargilańu bromowego aldehydu
Wjelattda~GuiitUch*a rozpuszcza się Aa ciepło
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.'W 250 ml' 70%-owego metanolu I zadaje roż- *
tworem 6,1 g jodku sodowego w 50 ml wody.
Propargilan jodu zaczyna się natychmiast wy¬
dzielać. Po odstaniu w temperaturze 0° C od¬
sysa się, przemywa wodą i suszy. Otrzymuje
się 10,5 g propargilanu jodowego, a przez
przeróbkę ługu pokrystalicznego dalsze 5,7 g
soli czwartorzędowej. 5 g propargilanu jodo¬
wego aldehydu Wiefonda-Gumlich*a ogrzewa
się w ciągu 5 godzin z 3,7 g bezwodnego octa¬
nu sodowego i 120 ml odpowietrzonego kwasu
octowego lodowatego (pro , anal.) mieszając
i przepuszczając strumień azotu w tempera¬
turze 90° C. W wyniku reakcji otrzymuje się
przeźroczystą brunatną ciecz. Z siarczanem
Ce (IV) produkt daje fioletowe zabarwienie,
częściowo blednące. Mieszaninę reakcyjną za¬
gęszcza się w próżni do sucha, a pozostały
kwas octowy lodowaty usuwa przez dwukrotne
zagęszczanie z porcjami 50 ml alkoholu. Po¬
zostałość rozpuszcza się w 100 ml wody i do¬
daje nadmiar nasyconego wodnego roztworu
pikrynianu sodowego, aż do zaprzestania wy¬
dzielania się osadu. Po odstaniu w ciągu nocy,
w temperaturze 0°C osad odsysa się, prze¬
mywa dobrze wodą i w próżni suszy nad
wodorotlenkiem potasowym. Przyrządza się ko¬
lumnę z 100 ml amberlitu IRA-400 (postać Cl")
w 50%-owym acetonie i uzyskany pikrynian
po rozpuszczeniu w 1 litrze acetonu i rozcień¬
czeniu 1 litrem wody przepuszcza przez ko¬
lumnę. Jasnożółty eluat zagęszcza się w próżni
do sucha i pozostałość przekrystalizowuje w
mieszaninie metanolu i etanolu. Po dłuższym
staniu w temperaturze 0°C otrzymuje się
0,4 czystego dwuchlorku dwupropargilo-nor-
-C-toksyferyny; yŁmax = 292 m^, .2 = 42 500,
*min = 237 m,u; ASchulter przy 315 m/t (w meta¬
nolu). Z siarczanem Ce (IV) powstaje zabarwie¬
nie fioletowe szybko blednące. Z ługu po¬
krystalicznego można przez chromatografię w
kolumnie celulozowej uzyskać dalsze 1,1 g dwu¬
chlorku dwupropargilo-nor-C-toksyferyny.

Przykład XI. 21,8 g aldehydu Wielanda-
-Gumlkfti?a rozpuszcza się w 300 ml metanolu na
ciepło i ogrzewa do wrzenia w ciągu 4 godzin
pod chłodnicą zwrotną z 12 g jodku izopro¬
pylowego. Pozostawia się na noc w tempera¬
turze 20° C, usuwa rozpuszczalnik w próżni
i przeprowadza brunatną piankową pozostałość
do mieszaniny, złożonej z 300 ml chloroformu
i 500 ml wody. Roztwór chloroformowy wyciąg
ga się jeszcze dwukrotnie wodą, a wodną fazę
-dwukrotnie -chloroformem. Z połączonych wy-

* ciągów chloroformowych można' przez usu¬
nięcie rozpuszczalnika w próżni otrzymać 6,5 g

' niezmienionego aldehydu - Wielanda-Gumlieh'a.
Połączone wodne wyciągi dają po odparowa¬
niu w próżni, przekrystalizowaniu w alkoholu
i zagęszczeniu ługu pokrystalicznego łącznie
19,8 g izopropylami jodowego aldehydu Wielan-
da-Gumlich^; 4lmllI = 300 m^, 2 = 3080,
*min = 267 ny*; ASmal = 243 nty* (w metanolu).
Z siarczanem Ce (IV) powstaje zabarwienie
pomarańczowo-żółte.

14,5 g Izopropylami jodowego aldehydu Wie-
landa-Gumlich'a ogrzewa się do temperatury
90° C w ciągu 5 godzin z 11,2 g bezwodnego
octanu sodowego i 250 ml odpowietrzonego
kwasu octowego lodowatego (pro anal.), mie¬
szając i przepuszczając strumień azotu. Miesza¬
ninę reakcyjną zagęszcza się następnie w próż¬
ni bez dostępu powietrza do sucha i pozostały
kwas octowy usuwa przez dwukrotne zagęsz¬
czenie, dodając po 50 ml etanolu. Pozostałość
rozpuszcza się w 50%-owym ciepłym metanolu
i zadaje nadmiarem wodnego roztworu pikry¬
nianu sodowego aż do zaprzestania wydziela¬
nia się osadu. Po odstaniu w ciągu nocy osad
odsysa się i dobrze przemywa wodą. Jeszcze
mokry pikrynian rozpuszcza! się w 800 ml ace¬
tonu, dodaje 800 ml wody i roztwór przepusz¬
cza przez kolumnę 300 ml amberlitu IRA-400
(postać Ć1-), (otrzymaną w 50%-owym aceto¬
nie)1. Eluat zagęszcza się w próżni do sucha.
Pozostałość wykazuje na chromatogramie bi¬
bułowym oprócz zadanego dwuchlorku dwuizo-
propylo-nor-C-toksyferyny jeszcze odpowiednią
pochodną karakuryny-V. iPo ogrzewaniu
z 300 ml wody w ciągu 2V« godziny pod chłod¬
nicą zwrotną w strumieniu azotu zostaje po¬
chodna karakuryny przemieniona całkowicie
w pochodną C-toksyferyny. Tworzy się przy
tym jeszcze izopropylan chlorowy aldehydu,
Wielanda-Gumlich'a. Z siarczanem Ce (IV)
powstaje zabarwienie pomarańczowo-żółte. Po¬
zostałość otrzymaną po usunięciu wody w
próżni oczyszcza się korzystnie na kolumnie
celulozowej, jak w przykładzie X.

Po przekrystalizowaniu w mieszaninie eta¬
nolu i octanu etylu otrzymuje się 1,1 g czyste¬
go dwuchlorku dwuizapropylo-nor-C-toksyfe-
rynyr *mkx = 292 ny*, 2 = 41800; ^g^ter

. przy 315 m/z; >lmin = 242 nyr. Z siarczanem
Ce (IV) zabarwienie fioletowe, łatwo blednące.

r.-. ■'»,'.*..'•.'. ■-■'•'.

Przykład XII. 31,0 g aldehydu Wlelanda-
-Gumlich'a rozpuszcza się w 1 litrze chloro¬
formu i jak wyżej zadaje 20>I g bromku dwi*-
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metyloallilu w 100 ml chloroformu. Produkt
czwartorzędowania zaczyna się wydzielać na¬
tychmiast. Po odstaniu w ciągu nocy w tem¬
peraturze 0°C osad odsysa się, przemywa ace¬
tonem i eterem naftowym i suszy. Otrzymuje
się 32^) g czystego dwumetyloallilanu bromo¬
wego; XlmtLX = 299 m/4, 2 = 3020; Ximin =
= 269 m/u; XSm%x = 245 m/* (w metanolu).
Z siarczanem Ce <IV) reakcja pomarańczowo-
-żółta,

5,0 g dwumetyloallilanu bromowego aldehydu
Wielanda-Gumlicha'a ogrzewa się w 100 ml
kwasu izomasłowego w ciągu 2Vi godzin, mie¬
szając w strumieniu azotu do teperatury 125°C.
Wydzielony początkowo osad zamienia się
z czasem w mazisty produkt. Po ochłodzeniu
do temperatury 40°C, rozpuszcza się wydzielo¬
ny: produkt reakcji przez dodanie metanolu
i mieszaninę zagęszcza w próżni do małej obję¬
tości. Pozostałość zadaje się 200 ml eteru i od¬
stawia na noc w temperaturze 0°C, a następnie
odsysa, przemywa eterem 1 suszy w próżni nad
wodorotlenkiem potasowym. Otrzymuje się 4,3 g
produktu, który w widmie nadfioletowym wy¬
kazuje: (i*mte = 297 m/*; Almin = 272 ny* (sze¬
rokość); Aamax = 244 m/*; ^min = 227 m/i) i w
chromatogramie bibułowym przedstawia mie¬
szaninę zawierającą nieznaczną ilość niezmie¬
nionego produktu wyjściowego (z siarczanem
Ce (IV) zabarwienie pomarańczowo-zółte) dwu¬
bromek bis-dwumetyloalliftkkarakuryny (z siar¬
czanem Ce (IV) zabarwienie fioletowe, mało
blednące) i dwubromek bis-dwumetyloallilo-
nor-C-toksyferyny. Produkt reakcji w ilości
3,4 g zawiesza się w 150 ml wody i wstrząsa
z 130 ml amberlilu IRA-400 (postaci CM w
ciągu 2 godzin. Dwubromek szybko przechodzi
do roztworu. Wymiennik jonowy odsysa i prze¬
mywa trzema porcjami wody w łącznej ilości
150 ml. Połączone przesącze przepuszcza się
przez kolumnę 50 ml amberlitu IRA-400 (po¬
stać C1-), przemywa 50 ml wody i eluat w stru¬
mieniu azotu ogrzewa do wrzenia w ciągu 2Vi
godzin pod chłodnicą zwrotną (przemiana
pochodnej karakuryny w pochodną C-toksyfe-
ryny). Po zagęszczeniu w próżni frakcjonuje
się pozostałość na kolumnie z proszku celulo¬
zowego. W ten sposób otrzymuje się po kry¬
stalizacji W etanolu 0,9 g czystego dwuchlor-
ku bis-dwumetyloallilo-nor-C-toksyferyny: ,
* max = »* mP> 2 = 42 90°J * Schulter P^y 320 mp;
Amin = 248 mp (szerokość) (w metanolu).

PrzykładSTUL 31,0 g aldehydu WieKan-
da-jGumlich'a zwiesza się w 3000 ml -metano¬

lu i' ogrzewa do wrzenia ż 22 g Jodku cyklo-
heksylowego w ciągu 10 godzin pod chłodnicą
zwrotną. Następnie usuwa się rozpuszczalnik
(pod koniec w próżni) i piankową brunatną
pozostałość przekrystaHzowuje w metanolu
i chloroformie. Ogółem uzyskuje się 414 g
cykloheksylanu jodu; Aimx = 299 mJa,2' = 3030;
* min = 26& »W ^ max — 241 n*/" (w metanolu).
Z siarczanem Ce (IV) zabarwienie pomarańczo-
wo-żółte.

15,0 cykloheksylanu jodowego aldehydu Wie-
landa-Gumlich'a ogrzewa się do temperatury
90°C w ciągu 5 godzin z 11,2 g bezwodnego
octanu sodowego i 360 ml odpowietrzonego
kwasu octowego lodowatego (pro anal.), mie¬
szając i przepuszczając strumień azotu. Po¬
czątkowo powstający osad ma .pierwotnie kon¬
systencję mazistó-oleistą i następnie tworzy
się delikatny osad (żółto-brązowy), który po
ochłodzeniu do temperatury 20°C odsysa się
i przemywa raz 20 ml! kwasu octowego lodo¬
watego i trzykrotnie po 50 ml eteru i następ¬
nie suszy w próżni nad wodorotlenkiem pota¬
sowym. Otrzymuje się 6.4 g produktu reakcji,
który jak stwierdzono w» widmie nadfiołko-
wym Wimax = 292 ny*; Almin = 278 m/*;
*2 max = 263 mł*> h min = 243 nv*) oraz na pod¬
stawie chromatogramu bibułowego składa się
z mieszaniny dwujodku dwucykloheksylo-nor-
C-tóksyferyny (z siarczanem Ce (IV) fioletowe
zabarwienie blednące) oraz dwujodku dwu-
cykloheksylo-karakuryny-V) (z siarczanem Ce
(IV) fioletowe zabarwienie, nieznacznie bled¬
nące). Z przesączu otrzymuje się dalsze ilości
mieszaniny dwuchlorku dwucykloheksylokara-
kuryny-V i dwuchlorku dwucykloheksylo-nor-
C-toksyferyny. W celu przemiany pochodnej
karakuryny w pochodną toksyferyny ogrzewa
się do wrzenia pozostałość razem z 300 ml
wody w ciągu 2Vt godzin pod chłodnicą zwrot¬
ną w strumieniu azotu i wodę usuwa przez
zagęszczenie w próżni. Tworzy się przy tym
również cykloheksylan chlorowy aldehydu,
Wielanda-Gumlich^ (z siarczanem Ce (IV) za¬
barwienie pomarańczowo-żółte). Pozostałość
oczyszcza się w kolumnie celulozowej jak w
przykładzie X.

Po przekrystalizowaniu w alkoholu i octanie
etylu otrzymuje się 1,2 g czystego dwuchlorku
dwucykloheksylo-nor-C-toksyferyny; X mftx =
= 291 m/*, -2 = 42 200, iSchuiter P*zy 315 mp;
A min = ^O mfr z siarczanem Ce (IV) zabarwie¬
nie-fioletowe, szybko blednące.
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Przykład XIV. 66,7 g aldehydu Wielan-
da-Gumlich'a rozpuszcza się na ciepło w 2 li¬
trach chloroformu, roztwór przesącza i jeszcze
ciepły zadaje od razu roztworem 52,0 g jodku
benzylowego w 20# ml chloroformu. Benzjrłan
jodu zaczyna się natychmiast wydzielać. Po
ochłodzeniu do temperatury 10°C osad odsysa
się, przemywa acetonem i eterem naftowym
i suszy. Wydajność prawie ilościowa, z siar¬
czanem Ce (IV) zabarwienie pomarańczowo-
żółte.

Zawiesinę chlorku srebra w % litrach meta¬
nolu (zawierających 20% wody) ogrzewa się
do temperatury 70—80° z 112 g benzyianu jo¬
dowego aldehydu Wielanda-Gumlich'a, mie¬
szając w ciągu 16 godzin. Po ochłodzeniu odsy¬
sa się, przemywa dobrze metanolem i przesącz
zagęszcza aż do zapoczątkowania krystalizacji.
Przez noc pozostawia się w temperaturze 0°C,
osad odsysa, przemywa acetonem 1 suszy.
Otrzymuje się 84,9 g czystego benzyianu chlo¬
rowego aldehydu ¥ftelanda-GtamUeb'a. Przez
zagęszczenie ługu pakrystalicznego można
uzyskać dalsze 14,4 g benzylami chlorowego.
Temperatura topnienia 23B—24&C (rozkład,
temperatura niekorygowana).

[a] J? = — 25.4° (c = 1.003 w In kwasie solnym).
Ai m** = 300 mf*, ^ = 3130; Vm=268 m/*;
^2idax = 2^ **¥* (w metanolu). Z siarczanem
Ce <IV) zabarwienie pomarańczowo-żółte.

5,0 g benzyianu chlorowego aldehydu Wie-
łanda-Gumlich'a ogrzewa się w ciągu 5 godzin
óo temperatury 90° C w strumieniu wodoru
z 3,7 g bezwodnego octanu sodowego i 120 ml
odpowietrzonego kwasu octowego lodowatego
{pro anaL), stale mieszając. Substancja! przecho¬
dzi stopniowo do roztworu. Po ochłodzeniu do
temperatury 2Q°C roztwór pozostaje przezro¬
czysty. Roztwór zagęszcza się w próżni bez do¬
stępu powietrza do sucha, po czym zagęszcza1
jeszcze dwukrotnie, dodając po 30 ml etanolu.
Następnie rozpuszcza się pozostałość w 30 ml
etanołu i dodaie 1<0%-owy roztwór jodku sodu
w etanolu w takiej ilości, aż do zaprzestania
wydzielania się sadu {30 ml roztworu). Po od¬
staniu w temperaturze 0°C osad odsysa się
przemywa małą ilością alkoholu i suszy w
próżni. W ten sposób otrzymuje się 5,7 g nie¬
zupełnie czystego dwujodku dwubenzylo-nor-
C-toksyferyny, nie zawierającego dwujodku
dwuibenzylokarakuryny-V, ani benzyianu jodo¬
wego aldehydu Wielanda-Gumlich'a. Amtoc =
= 102 znju, £ =£2 500; imift = 242 m,u (szeroko-
tei); ^SchuHer=5i5 °*P (w metanolu). Z siar¬

czanem Ce (IV) zabarwienie fioletowe, szybko
blednące,

5,5 g dwujodku dwubenzylo-nor-C-tofcsyfe-
ryny jak wyżej zawiesza się w 100 ml wody
i wstrząsa z 150 ml amberłitu IRA-409 (postać
€łi w cflągu 2 godzin. Dwujodek przechodzi
przy tym do roztworu. Wymieniacz jonowy
odsysa się i przemywa 100 ml wody. Połączone
przesącze przepuszcza się przez kolumnę 00 ml
amberłitu IRA-400 (postać Cl"), przemywa W mi
wody i eloat zagęszcza w próżni do sucha bez
dostępu powietrza. Po przekrystalizowaniu w
mieszaninie metanolu i etanolu otrzymuje się
czysty i bezbarwny dwuchlorek dwubenzylo-
-nor-C-toksyferyny. Wydajność 2,8 g. lmai =
= 202 m/i, 2 = 4SOO0, i^ = 234 m^;
* Schuite* Pray 315 mjtf <w metanolu). Z siarcza¬
nem Ce (IV) zabarwienie fioletowe, szybko

blednące. Md = — 335° fe = 0,93 w
BO^/o^owym metanolu).

Inny przykład wykonania polega na tym, że
5,0 g benzyianu chlorowego aldehydu Wielan-
da-Gumlich'a ogrzewa się z 100 ml kwasu
izomaśłowego w ciągu 2Vt godziny w strumie¬
niu azotu w temperaturze 125° C, stale miesza¬
jąc. Boztwór brązowieje. Po ochłodzeniu do
temperatury 20° C odsysa się osad, przemywa
dobrze eterem 1 w próżni suszy nad wodoro¬
tlenkiem potasowym. Otrzymuje się 4,7 g
produktu, który jak stwierdzono na podstawie
widma nadfioletowego (AlmAx = 291 m/*,
*2m4x = 257 m/i, XlMlhi = 272 m/i, 22jnim =
= 232 m/i) oraz chromatogramu bibułowego
jest mieszanina dwuchlorku dwubenzylokara-
kuryny (z siarczanem Ce (TV) fioletowe za¬
barwienie mało blednące) oraz dwuchlorku
dwubenzylo-nor-C-toksyferyny (z siarczanem
Ce (IV) fioletowe zabarwienie, szybko blednie).

Ogrzewając 9,7 g tej mieszaniny w 200 ml
wody w strumieniu azotu bez dostępu -światła
w ciągu 2l/i godzin pad chłodnicą zwrotną
i następnie zagęszczając wodny roztwór w
próżni do sucha i krystalizując pozostałość
w mieszaninie metanolu i etanolu można otrzy¬
mać 0,6 g czystego dwuchlorku dwubenzylo-
-nor-C-toksyferyny, 1m^ = 292 mpt 2 = 42 500,
^ ima = 236 m/i (szerokość) (w metanolu).

Zastrzeżenia patentowe

1. Sposób wytwarzania związków szeregu kar-
bazolu, znamienny tym, że aldehyd o wzo¬
rze ogólnym (2), w iktórym f^ do % oznacza
wodór, grupę nitrową, alkoksyłową albę



t&torcwtec, a Ri oznacza wodór albo rodnik
alkilowy lub alMlidenowy, ewentualnie
podstawiony wolną, estryfikowaną albo ete-
ryfikowąną grupą wodorotlenową, konden-
suje się ze sobą albo z innym aldehydem
o takim samym wzorze ogólnym przez
ogrzewanie najlepiej w obecności kwasu,
a jeśli to jest pożądane przed albo po kon¬
densacji, przeprowadza się w związek
czwartorzędowy, albo w zwykłą sól.

2. Sposób według zastrz. 1, znamienny tym, że
aldehyd odpowiadający wzorowi ogólnemu
według zastrz. 1, w którym R2 i R5 oznacza
wodór, R3 i R4 oznacza wodór, albo grupę
metóksylową, a R± oznacza wodór lub rod¬
nik alkilowy albo alkilidenowy, ewentual¬
nie podstawiony wolną, zeteryfikowaną lub
zestryfikowaną grupą hydroksylową w do¬
wolnej kolejności traktuje się albo środ¬
kiem przeprowadzającym w związek czwar¬
torzędowy R'X, w którym R* oznacza rodnik
alkilowy, albo rodnik alkenylowy, a X
oznacza anion organiczny kwasu, albo pod¬
daje kondensacji przez ogrzewanie, naj¬
korzystniej w obecności kwasu.

3. Sposób według zastrz. 1—2, znamienny tym,
że kondensację prowadzi się przez ogrzewa¬

nie w temperaturze 75° C w obecności
5%-owego kwasu octowego.

4. Sposób według zastrz. 1—3, znamienny tym,
że jako materiał wyjściowy stosuje się
6-formylo-13-etylideno-l, 2, 3a, 4, 5, 6, 6a,
7-oktahydro-3,5-etanopirólfO-(2,3-d)-karbazol.

5. Sposób według zastrz. 1—2, znamienny tym,
że kondensację przez ogrzewanie do tempe¬
ratury około 80° C prowadzi się w obec¬
ności mieszaniny kwasu octowego lodowa¬
tego i octanu potasowca.

6. Sposób według zastrz. 1, 2 i 5, znamienny
tym, że jako materiał wyjściowy stosuje
się metylochlorek 6-formylo-13-(2-hydroksy-
etylddeno)-l, 2, 3a, 4> 5, 6a, 7^oktahydro-
-3,5-etanolopirolo-(2,3-d)-karbazolu.

7. Sposób według zastrz. 1, 2 i 5, znamienny
tym, że jako materiał wyjściowy stosuje się
6-formylo-13-(2-hydroksyetylideno)-l, ,2, 3a,
4, 5, 6, 6a, 7K>ktahydro-3,5-etanolopirolo-
-(2,3-d)-karbazol.

F. Hoffmann — La Roche & Co
AkUengesellschaf t
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rzecznik patentowy
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