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ABSTRACT.-Thirteen new alkaloids have been obtained from the seeds of Aspidaspemu 
oblongum: 10-methoxy- 17-epi alloyohimbine (29), 19,20-dehydro-P-yohimbine (30), 3,4-de- 
hydro-&yohimbine (31), p-yohimbine oxindole (32), P-yohimbine pseudoindoxyle (33), p- 
yohimbine N-oxide (%), 10-methoxy-P-yohimbine (35), 10-methoxy-a-yohimbine (%), 
19,20-dehydro-a-yohimbine (37), aricine pseudoindoxyle (38), methoxy antirhine (39), 10- 
methoxy sitsirikine (40), 3,4,5,6 tetradehydro-sitsirikine (41). Twenty-two other known al- 
kaloids were also isolated: eight of them have been obtained for the first time from the genus As- 
pidosp-. 

Apres avoir etudik les alcaloi‘des isoles des ecorces de racines, ecorces de tiges et 
feuilles de Aspidosperma marcgravianum ( l ) ,  nous nous sommes interessis a une autre es- 
pece guyanaise de Aspidaspma: Aspidaspma oblongum, appartenant, cornme la prk- 
cidente, a la serie nitida (classification de Woodson (2)]; ses parties aeriennes ayant fait 
I’objet de quelques travaux antkrieurs (3,4), nous avons limit6 notre etude aux graines: 
celles-ci ne semblent pas connaitre d’utilisation medicinale locale. Les Amerindiens 
Wayapi, qui connaissent cette espkce sous le nom de palakutapifiii, en utilisent seule- 
ment le bois comme materiau; les Taki-taki la dksignent sous le nom de blaka pari 
oudou; au Surinam, I’arbre est connu sous le nom de zwart parelbout et Jaroro 
Kharemeroe. 

Des parties aeriennes, huit alcaloi‘des avaient ete isoles et identifies aux: P-yohim- 
bine (l), une mkthoxy- 1 1-yohimbine (2), dihydrocorynantheol (3), methoxy- 10-di- 
hydrocorynantheol (4), methoxy- 10-dkhydro- 19,20-dihydrocorynantheol (5  (3a), as- 
pidocarpine (61, pseudoyohimbine (7), yohimbine (8 (4) ;  la presence de quatre autres 
alcaloi’des, non identifies, etait signalee par Palmer (4)  dans les ecorces de tronc. 

De I’extrait brut obtenu a partir des graines (rendement 25,9 g/kg), 35 alcaloi‘des 
ont kt6 caracterises; 13 d’entre-eux avaient deja Cte extraits d’un Aspidosperma: P-yohim- 
bine ( l ) ,  yohimbine (8), aricine (9), tetrahydroalstonine ( l o ) ,  a-yohimbine ( l l ) ,  
methoxy- 10-corynanthine (12),  aspidodasycarpine (13), isositsirikine (14), epi-16- 
isositsirikine (15), sitsirikine 16(R) (16), dihydro- 18,ly-sitsirikine- 16(R) (17), 
mkthoxy- 10-dihydro- 18,19-sitsirikine 16(R) (18),  methoxy- 10-isositsirikine (19); 8, 
deja isoles d’autres plantes, I’ont ete pour la premiere fois d’une espece d’Aspidosperma: 
cantleyine (20), antirhine (21), vallesiachotamine (22), vallesamine (23), d o -  
oxygambirtannine (24), alloyohimbine (25), corynanthine (26), retradehydro- 
3,4,5,6-P-yohimbine (27); un, connu cornme produit d’hemisynthese (5), a ete isole 
pour la premiere fois a I’etat nature1 et son etude spectrale completee (voir partie ex- 
phimentale): I’kpi- 17-alloyohimbine (28); enfin, 13 alcaloi’des ont et6 isoles et carac- 
tkrises pour la premiere fois: les composes 29 a 41. 

A part la cantleyine, peut-&re nee de I’alcalinisation par l’ammoniaque au cours de 

‘Cette etude fait partie de la these de Doctorat es Sciences de G. Robert soutenue le 28 Octobre 198; 
devant I’Universite de Paris-Sud. 
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No des a-yohimbine Methoxy- 10- Alloyohimbine Epi- 17- 
carbones (10) a-yohimbine (10) alloyohimbine 

11 36 25 28 

2 . . . . . .  1 3 4 6  - 134,4 134,4 
3 . . . . . .  60,7 60,5 6 0 , l  52,5 
j . . . . . .  53,6 53,4 52,8 5 1,4 
G . . . . . .  21,6 21.6 21.3 19,4 
7 . . . . . .  107,6 106,9 107,l 107,3 
8 . . . . . .  127,2 - 126.8 127,5 
9 . . . . . .  118,O 100,4 117,5 117,9 

10 . . . . . .  119,O 153,4 118,6 119,2 
11 . . . . . .  121,l 111,5 120,5 121,2 
12 . . . . . .  111,o 110,9 110,6 111,l  
13 . . . . . .  136.3 135,8 136,2 
14 . . . . . .  27,2 27,4 31,O 30,6 
15 . . . . . .  38,1 37,9 37,4 35.0 
16 . . . . . .  54,s 54,3 50,6 51,4 
17 . . . . . .  66, l  66,O 66,7 68,7 
18 . . . . . .  33,5 33,3 30,2 2 9 3  
19 . . . . . .  24,6 24,6 24,8 23,2 
20 . . . . . .  36,5 3 6 5  32,O 33,2 
21 . . . . . .  60,7 60,5 59,6 57,2 
c = o . .  . . .  175,l  174,9 174.0 174,9 
CO,CH, . . .  51,9 5 L 9  51 ,5  51,8 

- 

Ar-OCH, . . .  55,9 

Methoxy- 10-epi- 
17-alloyo- 

himbine 29 

134,8 
52 ,s  
51 ,2  
19,2 

106,6 
127,6 
100,5 
153.9 
111,9 
111,l  
131.8 
30,3 
34,9 
51,2 
68.9 
29,7 
23,2 
33,1 
57.0 

175,3 
51,9 
53,1 



7 10 Journal of Natural Products [Vol. 46,  No. 5 

mis de rapprocher (29) de I’epi- 17-alloyohimbine (28),  egalement presente dans la 
plante: comme pour celle-ci (voir partie experimentale), on observe un blindage du C- 
3, synonyme d’une jonction C/D cis, une valeur de deplacement chimique pour le C-6 
(19,2 ppm) intermediaire entre celle qui est habituellement observke lorsque la jonc- 
tion C/D est trans (-21 ppm) et celle, a champ plus fort, caracteristique de la mCme 
jonction cis (= 16 ppm) (10); les valeurs attribuees aux dkplacements chimiques des C- 
15 et C,, sont, elles aussi, intermediaires; le blindage des C,, et C,,, comme dans le cas 
de I’alloyohimbine, comparee a l’a-yohimbine, rend compte du caractere axial de 
COOMe, de mCme que le deblindage du C- 14 (effet y) (10). Mis apart les carbones sub- 
issant I’influence du methoxyle aromatique (C,,, C,, C, ,  et C13), l’analogie entre les 
spectres de 1’Cpi- 17-alloyohimbine (28) et de 29 est parfaite. Les differences observees 
par rapport aux autres alcalo’ides de la serie allo sont en accord avec I’equilibre confor- 
mationnel (le conformere avec la jonction C/D cis &ant majoritaire) decrit pour I’epi- 17- 
alloyohimbine de synthese par Szantay et coll. (5). Le compose 29 serait donc la 
methoxy- 10-epi- 17-alloyohimbine. 

L’alcalo’ide 30 est amorphe; il a un poids molkculaire de mlz 352; sur son spectre ir, 
on note la presence de bandes OH et NH a 3600 et 3460 cm- ’, de bandes de Bohlmann 
caracteristiques d’une trans-quinolizidine a 2840, 2800 et 2730 cm- et d’une large 
bande a 1720 cm- due a un groupement ester. L’effet Cotton positifa 270 nm indique 
une configuration C,-Ha. Le spectre uv est celui d’un compose indolique non substitue. 
Les ptincipaux fragments visibles sur le spectre de masse a mlz 352 (100%), 35 1, 337, 
293 sont caracteristiques d’un squelette de type dehydroyohimbine, ceux a mlz 184, 
170, 169, 156, 144 et 143 indiquent que la perte de deux unites n’affecte pas la partie 
tetrahydro-P-carboline de la molecule, donc le cycle C (une double liaison supplemen- 
taire dans le cycle C entrainerait d’ailleurs une conjugaison avec le chromophore in- 
dolique qui modifierait I’uv). Le spectre de rmn du proton confirrne la presence d’une 
insaturation puisqu’a c6te des signaux dus a quatre protons aromatiques (deux doublets 
a 7 , 3 6 e t  7,23ppm,J=7 Hz, etdeuxpseudotriplets,J=7 Hz, &7,02et6,97ppm),  d u  
signal a 3,88 ppm (multiplet de un proton) attribue au C,,-H et du signal dQ au 
methoxyle de I’ester (singulet de trois protons a 3,73 ppm) on note la presence d’un sig- 
nal a 5,38 ppm (multiplet de un proton) attribuable a un proton Cthylknique. Ceproton 
kthylknique unique amene a imaginer plusieurs possibilites quant a la localisation de la 
double liaison: le spectre uv, qui exclut la presence d’une double liaison conjuguee au 
chromophore indolique et qui demeure inchange en milieu acide permet d’diminer les 
possibilites 3- 14 et 4-2 1; les essais infructueux de reduction de 30 par NaBH4 elimi- 
nent une localisation 20-21; ir et rmn excluent I’existence d’une forme enol et donc 
d’une double liaison en 17- 18. Seules deux hypotheses sont encore possibiles: 14- 15 et 
19-20; la spectrometrie de masse nous a permis de trancher en faveur d’une double 
liaison en 19-20: on remarque, en effet, une abondance sensiblement augmentee du 
fragment m/z 156 (43%) tandis que celle du fragment m/z 184 (9%) est faible. Arndt et 
Djerassi ont observe un phenomene analogue dans le cas de la dChydro-19,20-yohim- 
bine (1 1): ils l’attribuent a un effet favorable de I’insaturation en 19-20 sur la rupture de 
la liaison 14- 15 qui est a I’origine du fragment mlz 156 et a un effet defavorable de cette 
mCme insaturation sur la rupture de la liaison 20-2 1 nkcessaire a la formation du frag- 
ment mlz 184. L’hydrogCnation catalytique de 30, en presence de charbon palladie, 
nous ayant fourni de la P-yohimbine (l), nous avons attribue a 30 la structure de la de- 
hydro- 19,20-P-yohimbine. 

Le compose 31 a,  lui aussi, un poids moleculaire de 352: il est amorphe, tres 
fluorescent en uv. Son spectre ir montres des bandes B 3600, 3450, 3340 et 17 10 cm-’ 
dues a des groupements OH, N H  et ester. 

En milieu neutre et basique, le spectre uv presente des absorptions maximales a 
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228, 298, 308, 3 18 nm alors qu’en milieu acide elles apparaissent a 2 18, 246, 290 et 
35 5 nm: la valeur des maxima ainsi que la modification observke en milieu acide sont in- 
dicatives d’un noyau indole conjugue, tel qu’il a et6 decrit pour la dChydro-3,4-yohim- 
bine (12). Les principaux fragments visibles sur le spectre de masse a mlz 352 (loo%), 
351, 337,335, 321,294, 293, 221, 168 sont egalement en faveur d’une dehyd- 
royohimbine: par contre, les fragments qui, dans le cas de 30, nous avaient indiquC une 
partie tktrahydro-P-carboline sans insaturation supplementaire, sont absents ici. Sur le 
spectre de rrnn du proton, seuls sont visibles les signaux dus a quatre protons 
aromatiques (deux doublets de un proton a 7,42 et 7,29 ppm et deux triplets de un pro- 
tona7 ,13  et 7 ,08ppm,J=8 Hz), lesignalattribueauCl,-H(multip1etdeunprotona 
3,89 ppm) et le signal dQ au methoxyle de l’ester (singulet de trois protons a 3,s 1 pprn). 
Aucun proton ethylenique n’ktant visible, la seule position possible d’une double 
liaison conjuguee au chromophore indolique est donc la position 3-4. L’oxydation de la 
P-yohimbine par I’acetate mercurique (13) nous a conduits a une dehydro-3,4-P- 
yohimbine en tous points identique a 31. 

L’alcaloide 32 a un poids moleculaire de 370; il est jaune et tres fluorescent en uv. 
Sur son spectre ir, on note la presence de bandes a 3420 et 3250 dues a des groupements 
OH et N H  et d’une large bande entre 1690 et 1720 cm- dus a plusieurs carbonyles. Le 
spectre uv montre des absorptions maximales a 2 16, 255 et 284 nm caracteristiques 
d’un oxindole non substitue sur le noyau aromatique. Les fragments visibles sur le 
spectredemasseamlz370, 353, 339, 311, 225 ( loo%),  166, 154, 148, 130et69sont 
caracteristiques d’un oxindole de yohimbine (14): ainsi le pic de base a m/z 225 provient 
du clivage du cycle spirane. Outre les signaux dus a quatre protons aromatiques (deux 
doublets de un proton a 7,08 et 6,77 pprn et deux triplets de un proton a 7,12 et 6,96 
ppm,J=7 Hz) et le signal correspondant au methoxyle de I’ester (singulet de trois pro- 
tons a 3,48 pprn), on observe, sur le spectre de rmn, un triplet dedouble de un proton a 
3 ,58 ppm attribuable au C,,-H: les constantes de couplage, J =  10 et 4 Hz sont en 
faveur d’une position axiale de ce proton et indique, de ce fait, que le proton CI6-H est 
lui aussi axial. 

Par analogie avec les oxindoles des heteroyohimbines, dont les configurations en C- 
3 et C-7 peuvent &re dkduites du dichroi‘sme circulaire, nous avons rapprochi. I’effet 
Cotton negatif a 262 nm et l’effet Cotton positif a 240 nm des valeurs enregistrees pour 
l’isomitraphylline (42) (15): cela nous a conduits a proposer pour 32 des jonctions C/D 
et D/E trans faisant de 32 l’oxindole-7(S) de la P-yohimbine. 

L’identite de 32 a ete confirmie par son hemisynthese a partir de la P yohimbine via 
la chloro-7-indolenine obtenue par traitement par le N-chlorosuccinirnide ( 16) (voir 
partie experimentale). 

Le compose 33 a, h i  aussi, un poids molkculaire de 370; il est jaune et fluorescent a 
l’uv. Son spectre ir montre des bandes a 3430, 3350, 1720 et 1685 cm-’ dues a des 
groupements O H ,  N H ,  ester et carbonyle conjugue. Sur son spectre uv, les bandes a 
234, 255 et 407 nm sont caracteristiques d’un pseudo-indoxyle et les fragments ob- 
serves sur le spectre de masse a mlz 370, 353, 339, 3 11, 225, 224 (loo%), 166, 148, 
130 et 69 sont en faveur d’un pseudo indoxyle de yohimbine (17). Ainsi, le pic de base a 
mlz 224 (et non 225 comme dans le cas des oxindoles) est issu du clivage du cycle spirane 
suivi de la perte d’un proton. Sur son spectre de rmn du proton, on observe en plus des 
signaux de quatre protons aromatiques (deux doublets de un proton a 7,5 et G,89 ppm 
et deux triplets de un proton a 7,45 et 6,75 ppm,J=8 Hz), du signal dQ au NH in- 
dolique (singulet elargi a 7,05 pprn disparaissant par deutkriation), d’un signal attribue 
au C,-H (multiplet de un proton a 3,7 1 ppm) et d’un signal dG au methyle de l’ester 
(singulet de trois protons a 3,53 ppm) un triplet dedouble de un proton a 3,85 pprn qui 
est attribue au C,,-H: les constantes de couplage,J= 10 et 3 Hz, sont, comme dans le 
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No carbone P-yohimbine 1 Compose 33 

2 . . . . . . . . . . . . . . . . .  134,3 73,7 
3 . . . . . . . . . . . . . . . . .  60,9 7 1,2 
5 . . . . . . . . . . . . . . . . .  52,6 52,8 
6 21,6 28,3 
7 . . . . . . . . . . . . . . . . .  107,9 202,l 
8 . . . . . . . . . . . . . . . . .  127,3 119,6 
9 . . . . . . . . . . . . . . . . .  118,l 124,5 

10 . . . . . . . . . . . . . . . . .  119,2 118,2 
137,5 11 . . . . . . . . . . . . . . . . .  121,3 

12 . . . . . . . . . . . . . . . . .  111,o 111,8 
160,7 13 . . . . . . . . . . . . . . . . .  136,2 

14 . . . . . . . . . . . . . . . . .  33,8 35,4 
15 . . . . . . . . . . . . . . . . .  41,9 41,O 
16 . . . . . . . . . . . . . . . . .  57,4 57,6 
17 . . . . . . . . . . . . . . . . .  72,O 71,7 
18 . . . . . . . . . . . . . . . . .  34, l  34,O 
19 27,5 27,8 
20 . . . . . . . . . . . . . . . . .  39,5 39,2 

58,2 21 . . . . . . . . . . . . . . . . .  59,3 
c=o . . . . . . . . . . . . . . . .  175,4 174,O 
C0,CH3 . . . . . . . . . . . . . .  51,9 5 1.7 
At-OCH3 - - 

. . . . . . . . . . . . . . . . .  

. . . . . . . . . . . . . . . . .  

Compose 35 

- 
60,2 
53,1 
21,6 

106,9 

100,6 
154,O 
112,o 
111,4 

3 3 3  
41,9 
57,5 
71,9 
33,1 
27,O 
39,1 
60,7 

175,8 
51,8 
5 6 , l  

- 

- 
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nrn observe sur le spectre de dichroi’srne circulaire indique une configuration C,-Ha. La 
reduction de 34 par le zinc en presence de HCI concentre nous a fourni la P-yohimbine 
confirrnant l’identification de 34 comrne N-oxyde-3(S),4(R) de la P-yohimbine. 

Le compose 35 est amorphe; il a un poids rnoleculaire de 384. Sur son spectre ir, on 
observe des bandes OH et N H  a 3590, 3450 et 3340 crn-’, des bandes de Bohlrnann 
caracteristiques des trans quinolizidines a 2850, 2800 et 2750 cm-’ et une large bande 
a 17 15 crn- attribuable a un carbonyle d’ester. Le spectre uv presente des absorptions 
rnaxirnales a 228, 282, 297 et 307 nrn, inchangees en milieu basique; ces valeurs et le 
leger deplacernent observe en milieu acide pour certaines d’entre elles (226, 274, 297, 
307 nm) sont caracteristiques d’un noyau indolique portant un substituant sur le noyau 
arornatique et, plus precisernent, selon Angenot (7) en position 10. Les fragments ob- 
serves sur le spectre de masse sont caracteristiques d’une rnethoxy-yohimbine a m/z 384 
(loo%), 383, 369, 353, 325, 214, 200, 199 et 186 (8). Le spectre de rrnn du proton 
confirrne les donnees precedentes: en plus d’un singulet Clargi a 8 , l  pprn, kchangeable 
par D,O, dQ au NH indolique, on y observe trois signaux dus a trois protons 
aromatiques dont deux sont vicinaux {un doublet de un proton a 7,16 pprn,J=8 Hz, 
un doublet de un proton a 6,83 ppm, J=2 ,5  Hz et un doublet dedouble de un proton a 
6 ,72 pprn,J=8 et 2,5 Hz: la difference des deplacernents chimiques (A6=0,44 ppm) 
des deux protons vicinaux est, elle aussi, en faveur d’une substitution en 10 (9)1; on note 
egalement la presence d’un signal epais a 3,8 pprn attribue au C,,-H et de deux sin- 
gulets de trois protons a 3,76 pprn et 3,73 pprn attribues au rnethoxyle arornatique et 
au rnethyle de I’ester. 

Bandes de Bohlrnann et effet Cotton positif a 270 nrn sur le spectre de dichroi’srne 
circulaire indiquent une jonction C/D ~ a n s  et une configuration C,-Ha, ce que I’exa- 
men du spectre de rmn du carbone a permis de confirrner (tableau 2). Les attributions 
des signaux ont et6 faites par comparaison avec le spectre de la P-yohimbine (1): le sig- 
nal supplkrnentaire a 5 6 , l  pprn est dQ au methoxyle arornatique, les seules modifica- 
tions sont likes a la presence de ce substituant dont I’effet se fait sentir sur le C,,, porteur 
du substituant, mais aussi sur les C,, C, ,  et C,,. L’ensernble de ces donnkes nous aper- 
mis de proposer pour 35 la structure de la methoxy-10-P-yohimbine. 

L’alcaloi’de 36 a,  comrne le precedent, un poids rnoleculaire de 384. Son spectre ir 
rnontre egalernent des bandes OH et N H  a 3460 et 3350 cm - l ,  des bandes de 
Bohlrnann a 2850, 2800 et 2750 crn-’ et une large bande carbonyle a 17 15 crn-’. La 
encore, le spectre uv est celui d’un noyau indolique substitue sur le noyau aromatique, 
probablement en 10: les absorptions rnaxirnales a 226, 282, 295 et 309 nm en milieu 
neutre et basique sont a 224, 272, 295 et 305 nrn en milieu acide (7). Les fragments ob- 
serves sur le spectre masse sont, comrne dans le cas de 35, caracteristiques d’une 
rnethoxy-yohimbine (8) a d z  384 ( loo%),  383, 369, 353 ,325 ,2  14,200, 199 et 186. 
Et le spectre de rrnn du proton est, la aussi, en faveur d’une rnethoxy- 10-yohimbine (9): 
un doublet de un proton a 7,13 pprn (j=8 Hz), un doublet de un proton a 6,83 pprn 
( j = 2  Hz) et un doublet dkdouble de un proton a 6 ,68 pprn (j=8 et 2 Hz) correspondent 
aux trois protons aromatiques, les deux protons vicinaux ayant une difference de de- 
placement chimique de 0,45 pprn; aux signaux des protons arornatiques s’ajoutent deux 
singulets de trois protons a 3,75 et 3,70 pprn attribues respectivement au rnethoxyle 
arornatique et au methyle de I’ester et un triplet dedoublk a 3,87 pprn qui peut Etre at- 
tribue au proton C1,-H: ses constantes de couplage,J= 10 et 5 Hz, suggkrent un coup- 
lage axial-axial entre ce proton et deux protons vicinaux (C16-H et C,,-H) et un coup- 
lage axial-equatorial entre C,,-H et I’autre C,,-H. 

Bandes de Bohlrnann et effet Cotton positif a 274 nm indiquent une jonction C/D 
de type trans-quinolizidine et une configuration C,-Ha. L’examen du spectre de rrnn du 
carbone, par rapport a ceux des autres yohimbines isolees de la plante a perrnis de rap- 
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procher 36 de l’a-yohimbine (tableau 1): les seules differences visibles entre les deux 
spectres sont liees a la presence d u  methoxyle aromatique, c’est-a-dire fort dkblindage 
duC-IOporteurdusubstituant, blindage net desC-9(- 17,6pprn), C-l1(-9,6ppm) 
et C- 13 (- 5 ppm) et presence du signal supplementaire du methoxyle a 55,9 ppm. Ces 
diverses donnees nous ont amen& a conclure que 36 etait la methoxy-10-a-yohimbine. 

Le compose 37 est amorphe; il possi.de un poids mokulaire  de 352. Son spectre ir 
montre, en plus d’une bande a 3450 cm-’, des bandes de Bohlmann a 2850, 2800 et 
2750 cm-’ caracteristiques des trans-quinolizidines et une large bande a 1720 cm-’ 
due a un carbonyle. Son spectre uv est celui d’un noyau indolique non substitue et non 
conjugue. Les fragments visibles sur le spectre de masse a mlz 184, 170, 169, 156, 144 
et 143 sont caracteristiques d’une partie tetrahydro-P-carboline tandis que ceux a m h  
352 (loo%), 35 1, 337, 321, 293, sont ceux d’une dkhydro-yohimbine. Spectre uv et 
spectre de masse Climinent d’emblee une insaturation supplementaire dans le cycle C, 
en 3- 14 ou 4-2 1. Sur son spectre de rmn du proton, on observe un singulet Clargi a 8,13 
pprn dQ au NH indolique, deux doublets de un proton a 7,44 et 7,29 pprn (J=8 Hz) et 
un multiplet de deux protons a 7,lO pprn correspondant aux quatre protons 
aromatiques, un multiplet de un proton a 5,56 pprn dQ a un proton Cthylinique, un 
multiplet de un proton a 4 ,08 pprn attribuC au C,,-H et un fin singulet de trois protons 
a 3,8 1 pprn dQ au methyle de I’ester. Comme dans le cas de 30, le proton kthylenique 
unique permet d’imaginer plusieurs localisations possibles de la double liaison 
supplementaire; l’impossibilite de reduire 37 par NaBH4 elimine une structure 
enamine avec double liaison en 20-2 1 et puisque ir et rmn excluent la forme enol qui 
naitrait d’une liaison en 17-18, seules les hypothPses 14-15 et 19-20 restent possibles. 
Comme pour 30, c’est I’intensite relative des fragments de masse a mlz 184 (10%) et 
156 (45%) qui nous a permis de choisir la localisation 19-20. L’hydrogenation 
catalytique de 37 nous ayant conduits a l’a-yohimbine (11, nous proposons pour 37 la 
structure de la dehydro- 19,20-a-yohimbine. 

L’alcaloi’de 38 est jaune et trks fluorescent a I’uv; il a un poids moleculaire de 398. 
Sur son spectre ir, on note la presence d’une bande NH a 3460 cm- ’, d’une large bande 
a 1690 cm-’ attribuable a un carbonyle a,P insature. Les bandes d’absorption visibles 
sur son spectre uv P 2 18, 270 et 403 nm sont caracdrisiques d’un pseudo-indoxyle; plus 
precisement, les fragments observes sur son spectre de masse a mlz 398, 38 1, 367, 223, 
222 (loo%), 209 et 69 sont en faveur d’un pseudo-indoxyle de mithoxy-heteroyohim- 
bine: le pic de base provient, en effet, du clivage du cycle spirane suivi de la perte d’un 
proton comme cela a deja et6 decrit ci-dessus pour 33. Le spectre de rmn du proton con- 
firme ces donnees. On y observe: un singulet de un proton a 7,5 pprn dG au C,,-H, un 
doublet dedouble de un proton (J=9 et 2,5 Hz) a 7,15 pprn et deux doublets de un pro- 
ton a 7,03 (J=2,5 Hz) et 6,82 (J=9 Hz) pprn correspondant aux trois protons 
aromatiques: la difference des dkplacements chimiques des deux protons vicinaux (0,33 
ppm) est en faveur d’une substitution en 10 (9). O n  remarque egalement la presence 
d’un multiplet de un proton a 4,45 pprn attribue au CI9-H, couplant avec les trois pro- 
tons qui resonnent sous forme d’un doublet a 1,38 ppm u = 7  Hz, C,,-H (3)]; enfin, 
deux singulets de trois protons sont visibles a 3,78 et 3,62 pprn attribues respective- 
ment au mkthoxyle aromatique et au methyle de I’ester. L’identification de 38 au 
pseudo-indoxyle de I’aricine a et6 confirmee par son hemisynthese a partir de I’aricine. 

Le compose 39 n’a et6 obtenu qu’en melange avec I’antirhine (21): tous les essais de 
separation realisks sur la trks faible quantite disponible, chromatographie haute perfor- 
mance incluse, ont ete infructueux. Pourtant, l’enregistrement des spectres de masse et 
de rmn du proton a permis de conclure a la presence, dans le melange, d’une methoxy- 
antirhine (39). Ces spectres ont et6 compares a ceux enregistres avec I’antirhine seule. 
Ainsi tous les fragments de masse significatifs de l’antirhine a nlz 296, 295, 265, 225, 
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223 (loo%), 184, 170, 169 et 156 sont accompagnes des fragments a 326, 325, 295, 
255, 253, 2 14, 200, 199 et 186 et sur le spectre de rmn, on note la presence d’un sin- 
gulet de trois protons a 3,73 pprn dd a un mkthoxyle sur le noyau aromatique. 

L’alcaloi’de 40 est amorphe; il possede un poids moleculaire de 384. Son spectre ir 
montre des bandes OH et NH a 3450 et 3300 cm- ’, des bandes de Bohlmann a 2920, 
2840 et 2750 cm-’ caracteristiques d’une jonction C/D trans et une large bande car- 
bonyle a 1720 cm-’. Un effet Cotton positif a 273 nm indique une configuration C,- 
Ha. La valeur des maxima observes sur son spectre uv et le deplacement hypsochrome se 
produisant en milieu acide sont en faveur d’un noyau indolique substitue en 10 (7). Les 
fragments de masse a rnlz 2 14, 200, 199 et 186 confirment une partie tetrahydro-@-car- 
boline mkthoxylee sur le noyau aromatique, les fragments a mlz 325, 281, 279 indi- 
quent un squelette de type corynane ouvert (18). 

Le spectre de rmn confirme la substitution en 10 puisque les deux protons 
aromatiques vicinaux resonnent sous forme d’un doublet a 7,18 pprn (J=7 Hz) et d’un 
doublet dedouble a 6,80 ppm (J=7 et 2 Hz; A6=0,38 ppm). Le troisieme proton 
aromatique resonne sous forme d’un doublet a 6,89 pprn (J=2 Hz) et le N H  indolique 
sous forme d’un singulet elargi a 8 , l  ppm; un multiplet de un proton a 5,52 pprn et un 
doublet dedouble de deux protons a 5,18 ppm (J= 17 et 10 Hz) sont attribues a une 
chaine vinyle, deux doublets dedoubles a 3,94 (J= 12 et 8 Hz) et 3,74 ppm (J= 12 et 5 
Hz) aux deux protons mkthyleniques d’un CH,OH et deux singulets de trois protons a 
3 ,8  1 et 3,63 ppm a un methoxyle aromatique et a un methyle d’ester. L’ensemble de ces 
donnees est en faveur d’une structure de methoxy- 10-sitsirikine. Les constantes de 
couplage mesurees pour les protons methyleniques [C,,-H(2)1 sont, selon Brown et 
Leonard (19), en faveur d’une configuration CI6-HB. Le compose 40 est donc la 
methoxy- 10-sitsirikine- 16( R). 

La methoxy- 10 dihydro- 18,194tsirikine- 16(R) (18) avait probablement ete deja 
isolke de Aspidosperma oblongum par Spiteller et coll. (3); son etude a et6 completee: le 
methoxyle a et6 localisk, la jonction C/D et la configuration en Clb determinees. Une 
description complete figure en partie experimentale. 

Le compose 41 est tres fluorescent a l’uv: il a un poids moleculaire de 350. Sur son 
spectre ir, on remarque la presence de bandes a 3350 et 17 10 cm-’ dues a un OH et un 
carbonyle. Le spectre uv montre des absorptions maximales a 223, 254, 309 et 370 nm 
caracteristiques d’une P-carboline: aucun changement sensible n’est visible en milieu 
acide; par contre, en milieu alcalin, les maxima sont a 223, 281, 330 et 419. Une telle 
modification a deja ete signalee par exemple pour la tetradehydro-P-yohimbine 27 
(20): nous I’avons, d’ailleurs, nous-m?mes observee puisque 27 a ete egalement isolee 
au cours de cette etude. Les fragments’de masse sont a d z  350, 332, 291, 247 ( loo%),  
2 19, 207, 182, 168 et 156. O n  sait que sur le spectre de masse des corynanes “ouverts” 
le pic de base ou au moins un pic tres abondant est a m/z 253, si la chaine laterale est 
saturee (ex. dihydro corynantheol) et a m/z 25 1 si la chaine laterale est insaturee (ex. sit- 
sirikines et isositsirikines). On remarque, dans le cas de 41, que le pic de base est a 247 
ce qui peut laisser supposer la presence de deux insaturations supplementaires que les 
donnees uv feraient placer dans le cycle C. Or, on observe sur le spectre de rmn du pro- 
ton: un multiplet de deux protons a 8 , l  pprn dG a un proton aromatique et a un proton 
pyridinique, un doublet de un proton a 7 ,9  pprn (J=6 Hz) dG a un proton pyridinique, 
un doublet a 7,8 pprn y=8 Hz) et deux triplets a 7,67 et 7,33 pprn (J=8 Hz) dus a 
trois autres protons aromatiques; un multiplet de un proton a 5 ,6  1 ppm et un multiplet 
de deux protons a 5,24 ppm correspondent a une chaine vinyle; enfin un singulet de 
trois protons a 3 , 5 2  ppm est dd au methyle d’un ester. 

L’ensemble de ces resultats et la reduction de 41 en sitsirikine- 16(R) (16) par traite- 
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ment par NaBH4 nous permettent de dire que 41 est la tetradehydro-3,4,5,6-sit- 
sirikine- 16(R). 

A ces 13 composes nouveaux que nous venons de decrire, il convient d'ajouter que 
quelques composes, deja cites ou partiellement decrits lors de travaux anterieurs, ont vu 

R 

,..'. 
.... 17 Y MeOOC' 

6H 11 R = H  

37 R = H , dehydro-19.20 

- 
36 R = OMe - - 

COOMe 
i 

3 R = H  I 
OH - - 4 R = O M e  - 5 R = OMe, dbhydro-19.20 
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23 - 

25 R = H ; C 1 7 0 H a  
R = H ; C ~ ~ O H R  - - 29 R = OMe;C1,OH6 

- 32 

leur etude complktee. Nous avons deja evoque ci-dessus I'epi- 17-alloyohimbine (28) et 
la methoxy- 10-dihydro- 18,lY-sitsirikine- 16(R) (18). I1 faut encore citer la methoxy- 
IO-isositsirikine (19): un compose a ete decrit par Relyveld (2 1) sous le nom d'aspexine 
qui pourrait Ctre identique mais nous n'avons pas eu acces a la these dans laquelle il 
figurait et il n'a fait l'objet d'aucune publication ulterieure. Nous decrivons 19 en par- 
tie experimentale. 

L'ktude des graines de Aspidosperma oblongurn, comme celle de differentes parties de 
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Aspidospemza mrcgravianum ( l), confirme la difficult6 d'avancer dcs arguments 
chimiotaxonomiques: les nombreux alcaloi'des caracterises dans ces deux especes qui ap- 
partiennent a la mCme "sirie" botanique (2) ont bien, en grande majoritk, un squelette 
corynane, mais si, comme Gilbert (22) on reprend le critere de I'alcaloi'de rnajoritaire, 
on s'aperqoit non seulement que celui-ci differe d'une espece a I'autre mais encore d'une 
partie de la plante a une autre (P-yohimbine dans les graines de A .  oblongum, dihyd- 
rocorynanthkol dans les ecorces de tiges ou de racines de A .  murcgravianum, tetrahydro- 
usambarensines dans les feuilles de A .  marcgravianum). 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Les spectres ir ont ete enregistres sur spectrophotometre Perkin-Elmer type 297, les spectres uv sur ap- 
pareil Bausch et Lomb type "Spectronic 505" et les courbes de dichroi'sme circulaire sur le dichrographe I1 
Roussel-Jouan. Les spectres de masse ont et6 executes sur spectrographe AEI, type MS 50, a 70 eV. Les 
spectres de rmn 'H ont ttt enregistrb, a 240 ou 400 MHz, sur I'appareil experimental de 1'Institut d'Elec- 
tronique Fondamentale d'Orsay (23) et les spectres de rmn "C sur appareil Bruker W P  60 a 15,08 MHz 
avec le TMS comme reference interne. 

MATERIEL VEGETAL -Aspidosperma oblongurn ( A . m . )  Pichon est un arbre que I'on peut trouver en 
Guyane, au Surinam et ii I'ouest du Bresil; les graines etudiks ont ete recoltees en Guyane, a Trois Sauts, 
dans le Haut Oyapok. Des echantillons d'herbier d'un lot preliminaire et du lot ayant fait l'objet de cette 
etude ont et6 dCposes au Museum d'Histoire Naturelle de Paris sous les numeros H .  Jacquemin 1903bis et 
2342. 

EXTRACTION ET SEPARATION.-LeS graines (1,450 kg) ont ete broyees, degraissees par I'ether de 
p6trole avant d'etre extraites en continu par le chlorure de methylene selon une methode deja decrite (9). 

On a ainsi obtenu 37,63 g d'alcaloi'des totaux, soit un rendement de 25,9 gikg. Une reprise par le 
methanol a permis de separer, par cristallisation, 2 1,923 g de P-yohimbine. Les eaux-meres de cette cristal- 
lisation, d'ou ont ete extraites les trente-quatre autres alcalo'ides caracterisks, ont Ctk  soumises ii des frac- 
tionnements successifs par filtration sur gel de Sphadex LH 20 et chromatographies sur colonnes de silice 
neutre sous pression ordinaire ou sous moyenne pression; la purification definitive des alcalo'ides a et6 
generalement obtenue par chromatographies sur couche epaisse de gel de silice. 

Les donnks spectrales des composb ayant fait I'objet d'une description anterieure sont conformes a cel- 
les publiks; les composes l, 8-12,14,15,17,20,21,25 et 26 ont ete aussi compares a des echantillons 
de reference. 

EPI- 17-ALLOYOHIMBINE (28) (C, ,H,6N20,).-Amorphe; se colore en jaune-vert au CAS (24); 
[a]D-8" (c=0,74, CHCI,); D.C. [e) nm (he)(c=O, 1, MeOH) 275 (+2,4);  srn(m/z ,  %) 354 (M", 95), 
353 (loo), 339 (IO), 325 (5), 295 (3), 184 (6), 170 (10). 169 (12), 156 (8) ,  144 (6), 143 (5); uv h max nm 
(log E) (EtOH) 227 (4,78),  274 (3,7), 283 (3,92), 29 1 (3,85) sans modification en milieu acide ou alcalin; 
ir y max cm-' (CHCI,) 3600, 3480, 3340, 2850, 2800, 2750, 1715; rmn 'H (CDCI,, 400 MHz) 6pm:  
3,75(s,C02CH3), 3,92(m,C,,-H),  7,08(t ,]=7Hz,Ar-H),  7,12(t,J=7Hz,Ar-H),7,34(d,J=7Hz, 
Ar-H), 7,44 ( d , j = 7  Hz, Ar-H), 8 ,5  {s  e l . ,  N H  indolique); rmn "C (CDCI,) voir tableau 1. 

METHOXY- IO-BPI- I~-ALLOYOHIMBINE (29) (C22H2,N,04).-Amorphe; se colore en jaune-vert au 
CAS; [ a ]~+4" (c=0 ,53 ,  MeOH); D.C. {B]nm(AE)(c=O,l, MeOH)278(+3,1);sm(n2/z, %)384(M+' ,  
83), 383 (loo), 369 (lo), 353 (3), 325 (3), 214 (8 ) ,  200 (15), 199 ( W ,  186 (11); uv max nm (log E) 

(EtOH) 227 (4,46), 282 (3,99), 297 (3,78), 308 (3,68) sans modification sensible en milieu alcalin, 
(EtOH+HCl) 226 (4,67), 272 (3,98), 295 (3,80), 308 (3,68); ir y max cm-' (CHCI,) 3600, 3460, 
3340, 2840, 2800, 2750, 1715; rmn 'H (CDCI,, 400 MHz) 6 ppm: 3,67 (s, CO,CH,), 3,78 (s, Ar- 
OCH,), 3.93 (m, c,,-H), 6.63 (dd,J=S et 2 Hz, C,,-H), 6,73 (d,J=2 Hz, C,-H), 7,07 (d,J=8 Hz, 
C,,-H), 8,43 (s e l . ,  NH indolique); rmn ',C (CDCI,) voir tableau 1. 

DEHYDRO-19,20-P-YOHIMBINE (30) (C2,H,4N20,).-Amorphe; se colore en jaune-vert au CAS; 
[ a ] ~ - 4 5 "  (c=0,42 pyridine); D.C. [e] nm (AE) (c=O, 1 MeOH) 270 (+2,78),  235 (+4 ,1) ;  sm m/z ,  %) 
352 (M", loo), 35 1 (77),  337 (6), 293 (9), 249 (13), 184 (9), 183 (8 ) ,  182 (8 ) ,  170 ( 0 ,  169 (43). 156 
(43), 144 ( l? ) ,  143 (15); uv h max nm (log E) (EtOH) 228 ( 4 , 8 3 ) ,  272 (3,98), 284 (3,92), 291 (3,78) sans 
changement en milieu acide ou basique; ir y max cm-' (CHCI,) 3600, 3460, 2840, 2800, 2730, 1720; 
rmn 'H (CDCI,+CD,OD, 400 MHz), 6 ppm 3 ,73  (s ,  CO,CH,), 3.88 (m,  C,--H), 5,38 (m, Cl,-H), 
6,97 (pseudo t ,  J=7 Hz, Ar-H), 7,02 (pseudo t ,  J=7 Hz, Ar-H), 7,23 (d, J=7 Hz, Ar-H), 7,36(d,  J=7  
Hz, Ar-H). 

DEHYDRO-3,4-P-YOHIMBINE (31) (c2 ,Hz4N,O,).-Amorphe; tres fluorescent a l'uv, se Colore en 
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jaune au CAS; [CK)D+ 114" (c=0,95, MeOH); sm (mh, 5%) 352 (Mt., loo), 35 1 (69), 337 (IO), 335 (13), 
321 (14), 294 (42). 293 (97), 275 (28), 235 (28), 221 (86), 209 (14), 186 (6), 168 (14), 129 (17); uv X 
max nm (log E) (EtOH) 228 (4,43), 298 (4,21), 308 (4,42),  318 (4,18) sans changement en milieu 
basique, (EtOH+HCI) 218 (4,56), 246 (3,85), 290 (3,2), 355 ( 4 7 8 ) ;  ir y max cm-' (CHCI,) 3600, 
3450, 3340, 1710, 1635;rmn'H(CDCII+CD,0D,400MHz)6ppm3,81(s, C02CH3), 3 ,89(m, C17- 
H),  7 ,08(t ,J=8Hz,  Ar-H), 7,13(t , /=8Hz,Ar-H),  7,29(d,J=8Hz, Ar-H), 7,42(d,J=8Hz, Ar-H). 

HEMISYNTHESE DE 31.-A 100 mg de p-yohimbine 1 dissous dans 5 ml CH,CO,H a 5%, sont 
ajoutes 60 mg H g  (AcO),: le milieu rkctionnel est porte a 80°C et maintenu a cette tempirature pendant 2 
h. Le precipite de HgOAc forme est filtre et le filtrat successivement porte a ebullition, sature par H,S, ad- 
ditionne de 0 , l  ml HCI concentre, chauffe de nouveau pour coaguler le sulfure de mercure. Apres une 
nouvelle filtration, le filtrat est traite par le perchlorate de potassium, ce qui permet d'obtenir 75 mg de 
perchlorate de dehydro-3,4-P-yohimbine (rendement 58,5%). 

OXINWLE-T/(S) DE LA p-YOHIMBINE (32) (C,,H,6N,04).-Amorphe; tres fluorescent sous uv; 
[ a ) ~ - 3 8 " ( ~ = 0 , 3 2 ,  M 4 H ) ; D . C .  [O)nm(AE)(c=0,32, MeOH)262(-2,0), 240(+3,4);sm(m/z,  %), 
370 (M+',  45), 353 (4 ) ,  339 (4 ) ,  31 1 (5), 225 (loo),  166 (1 I), 154 (7), 148 (7), 130 (6), 69 ( 8 ) ;  uv m a  
nm (log E) (EtOH) 216 (4,50), 255 (3,87), 284 (3,15) sans modification sensible en milieu acide ou 
basique; ir y max cm-' (CHCI,) 3420, 3250, 1720-1690; rmn 'H (CDCI,+CD,OD, 400 MHz) 6 ppm: 
3,48(s,  CO,CH,), 3 ,58(td,J=lOet4Hz,C, , -H),  6 ,77 (d , J=7Hz ,  Ar-H), 6 ,96 ( t , J=7Hz9  Ar-H), 
7,08 (d , J=7  Hz, Ar-H), 7,12 ( t , J=7  Hz, Ar-H). 

HEMISYNTHESE DE 32 A PARTIR DE 1.-A 100 mg de p-yohimbine 1 dissous dans 40 ml CC14 on 
ajoute 300 mg de N-chloro-succinimide; la solution est maintenue a reflux pendant 15 minutes. Apres re- 
froidissement, le milieu rkctionnel est filtre et le filtrat evapore a sec: 200 mg d'un produit huileux sont 
obtenus qui, apres passage sur une colonne de d i c e  neutre (Kieselgel Merck 60 type H),  fournissent 105 
mg de chloro-P-yohimbine (rendement 97%); cette chloro-P-yohimbine est dissoute dans 10 ml de 
MeOH: apres addition de 2,2 ml KOH 0,43 N,  la solution est mise a reflux pendant 1 h. Le residu, obtenu 
apres evaporation a sec du milieu reactionnel, est repris par CH,COOH a 10%: la solution est mise a reflux 
pendant 4 h. Apres alcalinisation par NaOH 2N, le milieu redctionnel est extrait quatre fois par CH,C12: 
les phases organiques reunies, lavees par de I'eau distillee, sechees sur Na,S04 anhydre et evaporks a sec 
laissent 45 mg d'un produit brun. Apes purification par c.c.e. (silice neutre, solvant de migration: 
MeOH-CHCI, 1/9), celui-ci fournit 40 mg d'oxindole de P-yohimbine ,identique a 32 (rendement 
38,2%). 

PSEUDO INWXYLE DE LA p-YOHIMBINE (33) (C, lH,6N,04).-Produir jaune, amorphe, tres 
fluorescent a I'uv; [ a ) ~ - 4 3  1' (c= 1,75, MeOH); D.C. [e] nm (he) (c=O, 13, MeOH) 330 ( + 3 ,  l), 254 
(+2 ,7) ;  sm (miz ,  %) 370 (M+',  53), 353 (1  l ) ,  339 (7 ) ,  3 11 (51, 225 (65), 224 ( loo) ,  166 (7), 148 (6), 130 
(7), 69 (6); uv X max nm (log E) (EtOH) 234 (4,56), 255 (3,91), 407 (3,67) sans changement en milieu 
acide ou alcalin; ir y max cm-' (CHCI,) 3430, 3350, 1720, 1685, 1615; rmn 'H (CDCI,, 400 MHz), 6 
ppm: 3,53 (s, CO,CH,), 3,71 (m, C,-H), 3,85 (td,]=lOet 3 Hz, C,,-H), 6,75 (t,J=8 Hz, Ar-H), 6,89 
(d,J=8 Hz, Ar-H), 7,05 ( se l . ,  NHindolique), 7.45 (t,J=8 Hz, Ar-H), 7,5 ( d , j = 8 H z ,  Ar-H); rmn I3C 
(CDCI,) voir tableau 2 .  

HEMISYNTHESE DE 33 A PARTIR DE 1.-A une solution de 300 mg de P-yohimbine 1 dans 10 ml 
CH,CI,+ 1 ml MeOH, refroidie a O'C, on ajoute 350 mg Pb(OAc)<. Apres 45 minutes, la solution brune 
obtenue est versee dans 100 ml d'une solution de KHCO, puis extraite quatre fois par CH,CI,: les phases 
organiques, reunies, lavks, sechees sur Na,S04 anhydre et kvaporees a sec laissent un residu qui est filtre 
sur une colonne de 30 g de gel de silice neutre (melange eluant=ether-MeOH 9: 1); 280 mg d'acetoxy-7- 
indolenine sont ainsi obtenus, qui sont repris par 15 ml de methanolate de sodium et portes a reflux pen- 
dant 1 h. Apres dilution par de I'eau distillee, le milieu redctionnel est enfin extrait trois fois par CHCI,: les 
phases organiques reunies, lavees, sechees et  evaporees a sec laissent un residu qui est purifie par c.c.e. 
(silice neutre, solvant de migration: CHCI,-MeOH 9218): on obtient 203 mg du pseudoindoxyle de la p- 
yohimbine,identique a 33 (rendement 65%). 

N-OXYDE DE LA p-YOHIMBINE (34) (C,,H,6N,04).-Amorphe, se colore en beige au CAS; P.F.: 
230"(MeOH);D.C. E8]nm(A~)(c=0,1,MeOH),  2 7 4 ( + 5 , 2 ) ,  240(-1,4);sm(rn/z, %)370(Mf ' ,  17), 
354(84), 353(100), 295(11), 221(11), 184(16), 170(18), 169(23), 156(16), 144(14), 143(11);uvh 
max nm (log E) (EtOH) 228 (4,56), 274 (3,89), 284 (3,95), 291 (3,8 1); ir y max cm- ' (KBr) 3450-3200, 
1720, 1620; rmn 'H (CDCl,+CD,OD, 400 MHz), 6 p p m  3,7 (s,  CO,CH,), 3.85 (m, C,,-H), 4,17 (m, 
C,-H), 6.98(t ,J=7,5 Hz, Ar-H), 7,05 ( t ,J=7,5 Hz, Ar-H), 7,27(d,  J=7 ,5  Hz, Ar-H), 7,37 (d,J=7,5 
Hz, Ar-H), 7,97 (s ,  el., N H  indolique). 

REDUCTION DE 34-1.-N-Oxyde (50 mg) de P-yohimbine 34 ont ete mis en suspension dans 10 
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ml de MeOH; 2 g de poudre de zinc et 1 ml de HCI concentre om kt6 ajoutes. Apres 3 h sous agitation mag- 
netique a temperature ambiance, le milieu rkactionnel a ete diluk par de I'eau distillee, alcalinisk par 
",OH au 1/4 et extrait par CH,CI,. Apres traitement habitue1 des phases organiques (vide sup~u), 45 mg 
de P-yohimbine 1 ont et6 obtenus (rendement 94%). 

METHOXY- IO-@-YOHIMBINE (35) (C,,H,,N,O4).--Amorphe; elle se revele en beige au CAS; 
[ a ]~+29" (c=0 ,31 ,  MeOH); D.C. [e] nm(he) (c=0,15 ,  MeOH) 308(-1,5), 270(+4,8); sm(rn/z, %) 
384(M+',  100). 383(96), 369(6), 353(12), 325(9), 214(13), 200(15), 199(16), 186(12);uvAmaxnm 
(log E) (EtOH) 228 (4,52), 282 (3,96), 297 (3,85), 307 (3,2 1) inchange en milieu basique (EtOH+HCI) 
226(4,67), 274 (3,94), 297 (3,85), 307 (3,20); ir y maxcm-' (CHCI,) 3590, 3450, 3340,2850,2800, 
2750, 1715;rmn 'H(CDC13,400MHz)6ppm: 3,73(s,COOCH3), 3,76(s,Ar-OCH3), 3,8(m,C,,-H), 
6,72(dd,]=8et2,5Hz,C,,-H),6,83(d,~~2,5Hz,C7-H~,7,16(d,]~8Hz,Cl2-H),8,l~s.el.,NH 
indolique); rmn 13C (CDCI,) 6 ppm voir tableau 2. 

METHOXY- IO-~-YOHIMBINE (36) (C,,H,,N,O4).--Amorphe; se revele en jaune-vert au CAS; 
[a)D- 13" (c=0,71, MeOH); D.C. [e] nm ( h e  (c=O,l, MeOH) 309 (-0,8), 274 (+5,8); sm ( d z ,  5%) 
384 (Mf ' ,  IOO), 383 (94), 369 (1 l ) ,  353 (16), 325 (9), 2 14 (16), 200 (19), 199 (20), 186 (14); uv A max 
nm (log E) (EtOH) 226 (4,46), 282 (3,91), 295 (3,82), 309 (3,61) sans changement en milieu basique, 
(EtOH+HCI) 224 (4 ,58) ,  272 (3,98), 295 (3,8), 305 (3,67); ir y maxcm-'(CHCI,) 3460, 3350, 2850, 
2800, 2750, 1715; rmn 'H (CDCI,+CD,OD, 400 MHz) 6 ppm: 3,7 (5, CO,CH,), 3,75 (s, Ar-OCH,), 
3,87(td,]=10et5Hz,Cl,-H), 6,68(dd,]=8et2Hz,Cll-H),  6,83(d,]=2Hz,C9-H), 7,13(d,]=8 
Hz, C,,-H), rmn I3C (CDCI,, voir tableau 1). 

DEHYDRO-19,20-u-YOHIMBINE (37) (C,,H,6N,03).-Amorphe; se colore en jaune-vert au CAS; 
[ a ] ~ + 9 0 "  (c=0,64, MeOH); D.C. [e) nm (he) (c=O,l, MeOH) 274 (+4,2);  sm (mlz, %) 352 (M+',  
loo), 35 1 (80), 337 (7), 321 (IO),  293 (12), 249(15), 235 (9). 184(10), 170(29), 169(32), 156(45), 144 
(12), 143(9);uvAmaxnm(loge)(EtOH)228(4,82), 272(3,81), 284(3,9), 291 (3,78)sanschangement 
en milieu acide ou alcalin; ir y max cm- (CHCI,) 3450, 2850, 2800,2750, 1720; rmn 'H (CDCI,, 400 
MHz)6ppm3,81(s,CO,CH,),4,O8(m,Cl,-H), 5 ,56(m,CI7-H) ,7 , l (m ,  2Ar-H),7,29(d,]=8Hz, 
Ar-H), 7,44 (d,]=8 Hz, Ar-H), 8,13 (5. el. N H  indolique). 

HYDROGENATION CATALYTIQUE DE 37.-A une solution de 10 mg de 37 dans 1,5 ml de MeOH, 
on ajoute 10 mg de charbon palladie a 10%; I'hydrogenation, a temperature ambiante et sous pression nor- 
male, est maintenue 20 h. Apres filtration de catalyseur, la solution a ere evaporke a sec; apres purification 
du residu par c.c.e. (silice neutre, solvant de migration: MeOH-ether isopropylique 119) 9,5 mg de a- 
yohimbine ll ont ere  obtenus (rendement 95%). 

PSEUDO-INDOXYLE DE L'ARICINE (38) (C,,H,6N20s).-Amorphe; il se rkvele en jaune au CAS; 
[ a ] ~ - 3 4 1 ~ ( c = 0 , 9 1 ,  MeOH); sm (m/z ,  %) 398 (Mf ' ,  71), 381 (86), 367 (33). 337 (33), 223 (46), 222 
(loo), 208 (2 I), 190 (17), 180 (13), 160 (8), 69 (29); uv A max nm (loge) (EtOH) 218 (4,761,270 (3,61), 
403 (3,45) sans changement sensible en milieu acide ou alcalin; ir y max cm-' (CHCI,) 3460, 3300, 
1690, 1620; rmn 'H (CDCI,, 400 MHz) 6 ppm: 1,38 (d,]=7 Hz, C18-H(3), 3,62 (s ,  CO,CH,), 3,78 (5, 

Ar-OCH3),4,45(m,Cl9-H),6,82(d,j=9Hz,CI,-H), 7,03(d,]=2,5Hz,C9-H),7,15(dd,]=9et2,5 

METHOXY- io-sITsIRIKINE (40) (C,,~~,N,O1.-Amorphe; colore en jaune-vert au CAS; [a)D-9" 
(c=0,54, MeOH); D.C. [e] nm (he)  (c=O, 1, MeOH) 308(-0,9), 273 (+ 1,7L 260(+ 1 , 4 ;  sm(m/z, %) 
384 (M+',  loo), 383 (73), 379 (IO),  354 (27), 353 (35), 325 (6), 281 (62). 279 2 14 (3 I), 200 (7 I) ,  
199 (31), 186 ( 5 5 ) ;  uv A max nm (log E) (EtOH) 228 (4,82), 280 (3,89), 296 (3,87), 308 (3,52) sans 
changement en milieu basique (EtOH+HCI) 226 (4 ,84) ,  278 (3,8), 298 (3,779, 308 (3,52); ir Y max 
cm-' (CHCI,) 3450, 3300, 2920, 2840, 2750, 1720; rmn 'H (CDCI,, 400 MHz) 6 ppm: 3,63 (s, 
CO,CH,), 3,74 (dd,]= 12 et 5 Hz, C,,-H), 3,81 (s, Ar-OCH,), 3,94 (dd,]= 12 et 8 Hz, C17-H), 5,18 
(dd,]= 17 et 10 Hz, C,,-H (2)), 5,52 (m, C,,-H), 6 3  (dd,]=7 et 2 Hz, CII-H),  6 8 9  (d,]=2 Hz, c y -  
H), 7,18 (d,]=7 Hz, C,,-H), 8 , l  (s. e l . ,  NH indolique). 

vertauCAS;D.C. [O]nrn(Ae)(c=O,l, MeOH)270(+3,5);sm(m/z, %)386(M+' ,  93), 385(100), 355 
(9), 283 (48), 28 1 (56), 2 14 (29), 200 (60), 199 (28). 186 ( 4 2 ) ;  uv A max nm (log e) (EtOH) 227 (4,78), 
283 (3,98), 295 (3,85), 307 (3,54) sans changement en milieu alcalin, (EtOHfHCI)  225 (4,82), 274 
(3,92), 295 (3,81), 308 (3,57); ir y max cm-' (CHC1,) 3600, 3450, 3250, 1718; rmn 'H 
(CDCl,+CD,OD, 400 MHz) 6 ppm: 0,86 (t ,  C18-H(3)), 3,63 (s, CO,CH,), 3,80 (s, Ar-OCH,), 6,77 
(dd , ]=7 ,5e t2Hz,C, , -H) ,  6,88(d,]=2Hz,Cg-H),7,18(d,]=7,5Hz),Cl,-H),8,0(s. e l . ,NHin-  
dolique). 

Hz, CII-H), 7,5 (s, CI7-H). 

METHOXY- 10-DIHYDRO- 18,19-SITSIRIKINE- 1 a R )  (18) (C,,H3,N2O4).-Amorphe; colore en jaune- 

TETRADEHYDRO-3.4,5,6-SITSIRIKINE- 1 a R )  (41) (c, ,H2,N,O,).-Amorphe; treS fluorescent en UV, 
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se colore en jaune au CAS; 1 ~ x 1 ~ -  167" (c=0,56, MeOH); s r n  ( m / z ,  Q) 350 (Mf ' ,  50), 332 (45) ,  291 (38), 
247 (loo), 219(14), 207 (17), 182 (13), 168(13), 156(12);uvhrnaxnrn(log~)(EtOH)223(3,9), 254 
(4 ,5) ,  309 (4,3 I ) ,  370 (3,65) sans changernent en milieu acide, (EtOH+NaOH) 223 (3,87), 281 (4,2 l ) ,  
330(4,15), 419(3,34); irymaxcrn-'(CHC1,)3350, 1710, 1630, 1560;rrnn 'H(CM3I3+CD,OD, 400 
MHz)Spprn: 3,52(s ,COrCH3) ,  5,24(rn,Cl,-H(2)), 5,61(rn,C,,-H), 7,33(t,]=8Hz, Ar-H), 7 ,67(t ,  
] = 8  Hz, Ar-H), 7 ,8  (d,]=8 Hz, Ar-H), 7.9 (d,]=6 Hz, C6-H), 8 , l  (rn, C,-HfNH indolique). 

REDUCTION DE 4 l . A i n q  rnilligrarnrnes de 41 ont ete dissous dans 1 mi MeOH et additionnes de 1 
rng NaBH,; apres 3 h,  sous agitation rnagnetique et a O'C, le milieu rhctionnel a ete verse dans 10 
rnl d'eau glacee et extrait par CH,CI, (25 rnl x 4). Les phases organiques, reunies, lavees, sechees et 
evaporks a sec ont laisse un residu de 5 rng de sitsirikine-lb(R) (16) (rendernent 98,6rC). 

METHOXY- 10-ISOSITSIRIKINE (19) (Cr,H,,N,O,).-Arnorphe; se colore en jaune-vert au CAS; 
[ a ] ~ -  10' (c=0,63, MeOH); D.C. [e] nrn (AE) (c=O, 15, MeOH) 271 (+ 1,9); s r n  ( d z ,  %) 384 (M+',  
67). 383(66), 369(30), 353(12), 325(11), 281(1004) ,  200(21), 199(40), 186(51);uvhmaxnrn(log 
E) (EtOH) 229 (4,56), 281 (3,81), 296 (3,60), 310 (3,35) sans changernent en milieu basique, 
(EtOH+HCI) 223 (4,6), 275 (3,82), 296 (3,44), 310 (3,35); ir y rnaxcrn-' (CHCI,) 3600, 3350, 17 10; 
rrnn 'H (CDCI,+CD,OD, 400 MHz) 6 pprn: 1,60 (d,]=7 Hz, C,,-H (3)), 3,52 (5, C02CH,), 3,65 ( s ,  
Ar-OCH,), 4,5 (rn, C3-H), 5,64(q,]=7 Hz, C,,-H), 6,68 (dd,]=8et 2,5 Hz, C,,-H), 6 7 2  (d,]=2,5 
Hz ,  C,-H), 7 , l  (d ,J=8 Hz, Clz-H). 

REMERCIEMENTS 

Nous rernercions Monsieur J. Poisson pour la fourniture d'echantillons authentiques de pseudoyohirn- 
bine et des yohirnbines 1,8,11 et 25. 

1. 

2 .  
3. 

4. 
5. 

6. 

7.  
8. 

9 .  

10. 

11. 
12. 
13. 

14. 

15. 
16. 

17. 

18. 
19. 
20. 
21. 

BIBLIOGRAPHIE 

G.M.T. Robert, A. Ahond, C. Poupat, P. Potier, C. Jolles, A. Jousselin, et H .  Jacquernin,]. Nut. 
Prod. ,  publication precedente. 
R.E. Woodson, Jr . ,  Annals ofAliisouri Botanical Garden. 38, 119 (195 1). 
G.M. Spiteller et M. Friedrnann-Spiteller, hlonatsh. Chem.. 93, 795 (1962) et 9 4 ,  779 (1963). B. 
Gilbert, A.P. Duarte, Y. Nakagawa, J.A. Joule, S.E. Flores, J .  Aguayo Brissolese, J. Carnpello, 
E.P. Carrazzoni, R. J .  Owellen, E.C. Blossey, K.S. Brown, Jr . ,  C. Djerassi, Tetrahedron. 21 ,  114 1 
(1965). 
K.H.  Palmer, Can. J .  Chem.. 4 2 ,  1760 (1964). 
L. Toke, 2. Gornbos, G. Blasktr, K. Honry, L. Szabo, J. Tarnb et C. Szantay,]. Org. Cheni.. 38, 
2501 (1973). 
N.K. Hart, S.R. Johns, J.A. Larnberton, A u i t . ] .  C h m . .  22 ,  1283 (1969). H .  Ripperger, Phar- 
n m i e .  34, 577 (1979). 
L. Angenot,]. Pharm. Belg.,  3 3 ,  284 (1978). 
L.D. Antonaccio, N.A. Pereira, B. Gilbert, H. Vorbrueggen, H .  Budzikiewicz, J.M. Wilson, L.J. 
Durham et C. Djerassi,]. Am. Chenz. Sw.. 84, 2 16 1 ( 1962). 
A. Ahond, H .  Fernandez, M. Julia-Moore, C. Poupat, V. Sanchez, P. Potier, S.K. Kan et T. 
Sevenet,]. Nut. Prod..  44, 193 (1981). 
E. Wenkert, C. J .  Chang, H.P.S. Chawla, D . W .  Cochran, E. W .  Hagarnan, J.C. King et K. Orito, 
J .  Ani. Chem. Soc.. 98, 3645 (1976). 
R.R. Arndt et C. Djerassi, Experientia. 21, 566 (1965). 
W . O .  Gcdtfredsen et S. Vangedal, Acta Chem. Scand., 10, 1414 (1956). 
F.L. Weisenborn et P.A. Diassi, 1. Am. Cheni. Sor.. 78, 2023 (1956). E. Wenkert et D.K. 
Roychaudhuri,]. Org. Chenr.. 2 1 ,  1315 (1956). 
B. Gilbert, J.  Aguayo Brissolese, N .  Finch, W.I .  Taylor, H .  Budzikiewicz, J .M. Wilson et C. 
Djerassi,]. Am.  Chem. SIX. .  85, 1523 (1963). 
J.L. Pousset, J. Poisson, R.J. Shine et M. Sharnrna, Bull.  Sor. Chim. Fr.. 2766 (1967). 
M. Ikeda et Y .  Tarnura, Hetrrocyles. 1 4 ,  867 (1980) et references citees. T .  Hino, M. Endo, M. To- 
nozuka, Y. Hashimoto et M. Nakagawa, Cheni. Pharm. Bull . .  25 ,  2350 (1977). N. Finch et W. I .  
Taylor,]. Am. Chem. Soc.. 84, 3871 (1962). 
N .  Finch, I. H.C. Hsu, W.I .  Taylor, H. Budzikiewiczet C. Djerassi,]. Am. Chem. Sor. .  86, 2620 
(1964). 
I .  Ognyanov, B. Pyuskyulev, B. Bozjanov et M. Hesse, Hell,. Chin/. Acta. 50. 754 (1967). 
R.T.  Brown et J. Leonard, Tetrahedron Lett., 1805 (1979). 
S.I .  Sakai, H.  Ohtani, H .  Ido et J .  Haginiwa, Ihkrrguku Zusshz. 9 3 ,  183 (1973). 
M. Hesse, "Indolalkaloide," Springer Verlag, New York, 1968, p.  114. citant P. Relyveld, These, 
Utrecht 1966. 



722 Journal of Natural Products Wol. 46,  No. 5 

22 .  
23.  

24. 

B. Gilbert, Amis A d .  Bras. Cienc., 38 (suppl.), 315 (1966). 
P. Gonord, S.K. Kan et M.J. Sauzade,]. Magn. Reson., 24,457 (1976). S.K. Kan, P.  Gonord, M. 
Fan, M. Sauzade et J. Courtieu, Rev. Sci. Instrum., 4 9 ,  785 (1978). 
N.R. Farnswonh, R.N. Blornster, D. Damratoski, W.A. Meer et L.V. Carnrnarato, Lloydza, 27, 
302 (1964). 

Rereived 22 November I982 


