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R&sum&--Sur la base des donn6es spectroscopiques et chimiques, nous pouvons attribuer A l’alcalorde Hloo 
isol& du RauwoZfia discolor, la structure 16-descarbom&hoxy dihydrovobasine. 

Abstract--On the basis of spectroscopical and chemical data, we attribute the structure 16-descarbomethoxy 
dihydrovobasine, to the alkaloid Hloo isolated from Rauwolfa discolor. 

INTRODUCTION 

DANS une premikre publication,’ nous avons relatB l’&at de nos travaux sur l’&ude des 
alcalofdes du Rauwolja discolor. Nous voudrions maintenant rendre compte de nos recherches 
sur la structure de l’alcaloide Hloo isol& Bgalement de la mCme source. 

RESULTATS ET DISCUSSION 

L’obtention de l’alcalofde Hloo a tt6 rtaliske (voir partie expkrimentale) par cristallisation 
dans le methanol des fractions de chromatographie le contenant. 11 se prksente sous forme 
d’aiguilles incolores dont le point de fusion ma1 dtfini, oscille entre 100-110” et demeure 
inchange m&me apr& plusieurs recristallisations. Le pouvoir rotatoire reste lui mCme 
inchangt. Ce produit est facilement sublimable et il donne une huile qui se solidifie sans 
recristalliser, cependant les analyses et les constantes physiques du produit sublimk ou 
recristallise sont en tous points identiques. 

L’analyse pond&ale, associCe g la spectrographic de masse, nous indique comme formule 
brute (&HZ40N2. Le spectre U.V. de cet alcalofde nous a immtdiatement conduit B le 
considkrer comme un dkrivk 2-acylindolique (Fig. 1). 

En effet, les maxima % 238 rnp (e 15.170) et 315 rnp (e 22.330) sont trks caractkris- 
tiques du chromophore 2-acylindole. 2 Ce spectre semble done Climiner un Bquilibre 
tel que l’a rencontrC Martin pour la Voacarpine. 3 De plus, comme pour la Tabernaemontan- 
ine, ce spectre n’est pas modifit par addition d’acide acktique, ce qui parait indiquer une 
contrainte sttrique s’opposant & la formation d’un ion dipolaire tel que le suggke Taylor4” et 
comme il a CtB observe par Dolby,5 ainsi que pour les alcalo’ides du type Burnamicine.4b Le 
spectre i.r. (Fig. 2) est trBs voisin de celui de la Tabernaemontanine dkja isolCe de ce 
Rauwoljia.l 
1 G. CO-ES, L. FONZE~ et F. WINTERNITZ, Phytochem. 51065 (1966). 
2 M. GORMAN, N. NEUSS, M. J. Corn et J. A. DEYRUP, J. Am. Chem. Sot. 89,1992 (1960). 
3 J. C. BROEKMANN, M. mm, J. PECHER et R. H. MARTIN, Bd. Sot. Chim. Belg. 75,465 (1966). 
4 (a) W. I. TAYLOR in MANSKE, Indol Alkaloids 8,228 (1965); (b) ibid. 264. 
5 LLX~YD J. DOLBY et G. W. GRIBBLE, J. Org. Gem. 32 (5), 1391(1967). 
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FIG. 1 

FIG. 2 

On note, en particulier, la prtsence du N-H indolique, donnant une absorption A 3300 
cm-‘; le carbonyl2-acylindolique & 1650 cm-‘, enfin le pit A 2800 cm-l peut &tre attribuk 
au N-CH,, ce qui sera confirm6 par analyse de RMN. Remarquons aussi l’absence de 
l’absorption B 1725 cm-l dont est responsable le carbomkthoxy dans le spectre de la 
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Tabernaemontanine. Ix spectre de RMN met en evidence un groupement N-CHs (singulet a 
7,66 7), la presence d’un N-H (1,3 T), 4 protons aromatiques (muhiplet centre a 2,53 T) et un 
triplet ma1 resolu, cent& a 9,15 7 qui peut faire penser a un groupement ethyle. La contirma- 
tion de cette attribution nous a 6te fournie par irradiation a 8,48 7 qui en empikhant le couplage 
avec le -CH2- conduit a un singulet au centre du massif. Par ailleurs la presence d’un groupe- 
ment ethyl sera definitivement montree par l’etude de la fragmentation en spectrographic 
de masse. 

Comme il a ete dit, le spectre de masse (Fig. 3) permet de fixer la formule brute a 
C1sH2,+0N2 ce qui correspond au noyau de base des alcaloides 2-acylindoliques sans substitu- 
tion sur le carbone 16. 

Si cette structure est reellement presente, nous devrions retrouver la fragmentation de la 
Tabernaemontanine deja etudiee’ et qui est celle plus g&r&ale des alcaloldes du groupe de la 
Vobasine6* 7. 

Cette hypothese semble &tre verifite, en effet, on observe la fragmentation principale entre 
les carbones 5-6 et 14-15 qui conduit au fragment principal m/e 124 (Fig. 4). 

Cet ion donne naissance aux ions secondaires m/e 122 et m/e 94. La partie indolique se 
retrouve avec l’ion m/e 172. La fragmentation secondaire entre les carbones 3-14 engendre 
i’ion a m/e 138; enfin, la perte d’un ethyl donne l’ion a m/e 267. 

Afin d’obtenir confirmation de la structure ci-dessus, nous avons r&iuit le groupement 
2-acylindolique par le borohydrure de sodium. On observe ainsi la disparition complete de 
l’absorption carbonyle en i.r. et, de plus le spectre U.V. devient alors purement indolique. 
Le spectre de RMN du produit de reduction semble faire apparaitre un melange des deux 
alcools epimeres car il presente deux singulets trts voisins pour le N-CHs. Ce spectre presente 
egalement un pit a 5,10 T correspondant a l’hydrogene sur le carbone 3, le proton hydroxylique 
donne une bande a 6,90 7 qui disparait par deuteriation. Le spectre de masse (Fig. 5) du pro- 
duit de reduction nous a conduit, comme nous nous y attendions, a un ion moltculaire m/e 
298 accompagne d’une trCs forte deshydratation faisant apparaitre le fragment principal a m/e 
280. Cet ion, par perte de l’ethyl peut conduire a l’ion m/e 251 et de plus, par rupture classique 

6 V. RENNER, D. A. PRINS, A. L. BURLINGAME et K. BIEMANN, Helv. Chim. Acta. 46,2186 (1963). 
7 H. BUDZIKIEVKZ, C. DJERASSI, F. P~JI~IJWX, F. PERCHON et J. POISON, Bull. Sot. Chim. Fr. 1899 (1963). 
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FIG. 4 

entre 14-15 il engendre les deux ions m/e 156 et m/e 124. L’ion m/e 124 peut aussi &re form6 
A partir de I’ion molkculaire m/e 298 par rupture entre les carbones 14-15, cet ion molCculaire 
pouvant Cgalement donner, par rupture entre les carbones 3-14, l’ion m/e 138 et enfin, par 
rupture 2-3, les deux ions m/e 130 et m/e 168 (Fig. 5 et 6). 

m/e 

FIG. 5 
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Enfin, dans une derni&re tentative, nous avons &say6 sans sucds par une double dCgrada- 
tion d’Hofmann de mettre en Evidence la double liaison et le mCth&ne susceptible de se former, 
confirmant ainsi la structure du noyau. 

Devant l’tchec de la dbgradation par I’ammoniaque,6 nous avons tent6 une dkgradation 
par la soude, sans plus de succts. Nous avons alors prCparC l’hydroxyde d’ammonium 
quaternaire et aprCs pyrolyse, nous n’avons obtenu que la mkthylation du N-H indolique, sans 
dkgradation d’Hofmann. En effet le spectre U.V. du produit de pyrolyse est identique a celui 
du Hloo et son spectre i.r. en est trts voisin. Par contre le spectre de RMN montre la presence 
d’un mCthy1 supplkmentaire 215,95 T dbplacement chimique absolument identique B la valeur 
trouvke par Douglas pour l’ochropine et I’Ochropamine.8 Dans ce spectre de RMN on 
remarque Cgalement la disparition du N-H indolique g I,3 7. Enfin, le spectre de masse 
montre un pit molCculaire 2 m/e 310, ayant une fragmentation identique B celle du HI,,, 
sauf en ci: qui concerne la partie indolique qui donne un ion intense & m/e 144 correspondant 
au fragment (Fig. 7). 

FIG. 7 

I1 est & noter que la pyrolyse de l’hydroxyde d’ammonium quaternaire du compost obtenu 
lors de la premike dkgradation conduit seulement & une Climination de methanol. 11 en est 
de mCme pour la pyrolyse en prtsence d’eau oxyg6nte. 

CONCLUSION 

En conclusion, nous pensons raisonnable de proposer la structure A (Fig. 3) pour le 
H 100. Une corrklation entre la Tabernaemontanine ou la DrCgamine et notre produit pourrait 
&tre tentee par hydrolyse et dkcarboxylation ce qui permettrait d’avoir une confirmation 
chimique et Cgalement de prtciser la stkrtochimie. 

11 reste 5 savoir si nous avons affaire B un artefact provenant d’une hydrolyse suivie de 
dkarboxylation de la Tabernaemontanine en tours de traitement, ce qui semble assez peu 
probable, car la fonction acide de la Tabernaemontanine est assez rksitante, ou si nous avons 
affaire j une dkarboxylation in vivo. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Les chromatographies sur couche mince sont faites sur plaque de gel de silice G Merk. Elles sont s&hCes 
g I’&uve pendant 2 hr Zt 120” puis r6activCes pendant 30 min avant leur utilisation, leur epaisseur est de 250 p 
et le solvant est la mCthyl&hylcCtone & 100 pour cent. Les plaques sont r&&es en U.V. ou par pulverisation 
de rBactif de Dragendorff modifit. Les spectres i.r. sont tirCs en pastille de KBr sur appareil Beckman i.r. 4 
?I prisme de CINa, les valeurs sont don&es en cm- I. Les spectres u.v. sont obtenus sur appareil Beckman DK 1 
et les spectres de RMN sur appareil Varian A-60 et sauf indication spCciale dans le deut&ochloroforme avec 
du TMS comme rtf&ence interne, les valeurs sont donnCes en T. Les points de fusion ont et& d&erminPs avec 
un microscope g platine chauffante et ne sont pas corriges. 

* B. DOUGLAS, J. L. KIRPATRICK, B. P. MOORE et J. A. WIESBACH, AustraIian J. C/fern. 17,246 (1964). 
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Alcdofde Hloo 

Deux chromatographies successives a partir des alcaloIdes totaux nous ont permis d’isoler et de recristal- 
liser dans le methanol 300 mg de l’alcaloide Hloo. 1 F 100-110” pateuse; Rf. 0, 10, fluorescence violette; U.V. 
(95 pour cent ethanol) h,,, 238 rnp (E 15170) ; A,,, 313m~(r22*330).i.r.33OO(N-H); 1650(C==Oacylindole); 
2800 (N-CHS). RMN 1,3 (N-H); 253 (4 protons aromatiques); 7,66 (N-CH3); 9,lS (CH3 ethyl J 6,5 C/S). 
Trouve C 76,23; H 8,23; N 9,45; exigepour Ci9Hz4N02 C 76,99; H 8,18; N 9,45. [a]g= -20” (C 1,5 CHCls). 

Rkduction au borohydrure de sodium 

50 mg d’alcalolde Hloo sont dissous dans 3 ml de methanol et on ajoute doucement 100 mg de BH4Na; 
aprb avoir laisse 4 hr a temperature ambiante on reprend par 10 ml d’eau. On extrait alors au CHCl3, on 
&he (NazS04) et on concentre les solutions; on obtient ainsi 50 mg d’une mousse incolore qui donne une 
seule tache en chromatographie en couche mince et ce dans plusieurs solvants. 

Spectre de masse Mf 298. i.r. Pas de bande C==O; U.V. X,,, 226 rnp (E 37.640); h,,, 286 rnp (E 7.980); 
A max 294 rnp (c 7060). RMN 5,15 (H-C-OH); 6,40 (O-H); 7,89 (N-CH3). 

Hloo Zodom&hylate 

350 mg de I’alcaloIde Hloo sont dissous dans 10 ml de chloroforme et addition& de 2 ml CHsI. Aprks un 
reuos de 12 hr a la temndrature ambiante. on isole les cristaux aui se sont form& (Rdt. 98 pour cent). F 250” 
(d&) RMN (CFsCOzH) 6,72 (N-dimethyl). 

Tentative de degradation: 
500 mg de l’iodomethylate p&c&dent sont dissous ii chaud dans 50 ml d’eau, on ajoute alors 10 ml de 

NH.,OH concentre et on Porte ii ebullition pendant 5 hr, aucune evolution de la solution ne se produisant, on 
refroidit et on ajoute a froid 2g de soude, on observe alors la formation de cristaux incolores qui proviennent 
du relargage de l’iodomethylate (constantes physiques inchange&. Cet iodomethylate est trait& en solution 
aqueuse chaude par 1 g AgOH fraichement prepare. Aprks 15 min. d’agitation, la solution est filtrke, le filtrat 
lave a l’alcool et les solutions evaporkes a set sous vide. Le residu est pyrolyst a 200” sous un vide de 0,001 mm 
de Hg. On obtient une huile incolore qui se solidilie en refroidissant. Rdt. 200 mg. RMN 5,95 (N-CH3 
indolique), 7,68 (N-CHs cycle C). Spectre de masse M+ 310, ions m/e 144, 138, 124, 122,94. Iodomethylate 
F=288”. 

Trouve C 55,85; H 6,69; N 6,83 %. 
Calcule pour Cz2Hz90N21 C 55,75 ; H 6,45 ; N 6,20 %. 
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