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Lv.s ALCALOIDES "bis-indoliques" qui comportent, comme leur nom l'indique, deux noyaux 
indole dans leur molecule, sont le plus souvent constitu6s de deux parties dont les struc- 
tures correspondent h eelles d'alealoides "mono-indoliques" classiquement connus. 

Les premiers alcaloides de ce type, isol6s des curares et 6tudi6s par Karrer et al., 43 avaient 
6t6 appel6s "dim~res" car ils 6taient form6s de deux parties identiques. Mais depuis la 
d6termination, par Janot et al. 40 de la structure de la geissospermine, une einquantaine 
d'alcaloides "bis-indoliques" 6galement constitu6s de deux parties diff6rentes ont 6t6 
d~crits. 

Cet expos6 sera limit6 ~t l'6tude des alcaloides de ce dernier groupe ("bis-indoliques 
asym6triques"), et n'y seront done pas examin6s les alcaloides "dimSres" des curares, qui 
ont d6j~t fait l'objet de nombreuses raises au point (Karrer, Schmid eta/ .  9s) ni les alcaloides 
des Calycanthac6es, qui sont 6galement sym6triques. 

ORIGINE BOTANIQUE 

A l'exception de la cinchophyllamine (XIX) et de l'isocinchophyllamine (XX) du Cinchona 
ledgeriana (Rubiac6es), tousles alealoides "bis-indoliques asym6triques" connus ~t ce jour 
ont 6t~ isol6s d'esp~ces appartenant h la seule famille des Apocynae6es (sous-famille des 
Plum6rioid6es). 

II est remarquable de constater que, dans cette sous-famille, deux tribus sont parti- 
culi~rement riches en alcaloides bis-indoliques: les Tabernaemontan6es et les Alstoni6es. 
De plus, un hombre important de ces alcaloides a ~t6 isol6 d'espb.ces appartenant aux genres 
Voacanga (Tabernaemontan6es) et Catharanthus (Alstoni6es). 

Le tableau, 6tabli en suivant la classification botanique,* rassemble les donn6es coneer- 
nant l'origine des alcaloides bis-indoliques ainsi que leur formule et les principales r~f6rences 
relatives ~t leur isolement et ~t la d6termination de leur structure. 

La r6partition des alcaloides sugg~re certaines observations ehimiotaxinomiques: 
Chaque esp~ce poss~de des alcaloides dont le squelette est g6n6ralement identique. 
Les esp~ces appartenant h u n  mSme genre contiennent des alcaloides 6troitement 

apparent6s. 
De plus, les genres voisins eux-mSmes renferment des alcaloides communs ~t c6t6 

d'alcaloides plus sp6cifiques. 

* d'Apr~s N. G. BISSET, Ann. Bogorienses 3, 105 (1958) et 4, 65 (1961). 
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O R I G I N E  B O T A N I Q U E  D E S  A L C A L O I D E S  " B I S - I N D O L I Q U E S  A S Y M E T R I Q U E S "  

G e n r e  

R6f6rences 
Partie , 

Esp~ce 6tudi6e* AlcaloMe Formule Origine Structure 

A P O C Y N A C E E S  (Plumerio~d6es) 

Hunteria eburnea Pich. R. 
- -  umbellata R.  

Pleiocarpa mutica Benth. R.T, 
- -  - -  R ,  

- -  pycnantha R. 
(K. Schum) 
Stapf 

- -  pycnantha var. 
tubicina 
(Stapf) Pich. 

Rejoua aurantiaca Gaud. R.T.F.Fr. 
Callichilia subsessilis R.  T. 

(Benth.) Stapf 
- -  - -  R.T.F. 
- -  stenosepala Stapf P. 

Hedranthera barteri (Hook f.) 
Pich. 

Tabernaemontana psychotrifolia R.  
H.B. et K. 

- -  australis M. Arg. T. 

hunterine 64 
umbellamine XV 59 59, 60 
pleiomutine XIV 45, 46, 113 32, 113 
pleiomutinine XXXII 45 20, 24 
pycnanthine XXXIII 23 20 

pycnanthinine XXXIV 22 22 
pleiomutine XIV 46 32, 113 

vobtusine XXIV 29 2 I, 77 
callichiline XXXV 28 2, 75 

vobtusine XXIV 28 21, 77 
vobtusine XXIV 73 21, 77 
callichiline XXXV 2, 74 2, 75 

vobtusine XXIV 21, 73, 74 21, 77 
voacamine IX 26 8, 9, 10, 91, 

112, 120 
voacamine IX 26 8, 9, 10, 91, 

112, 120 
voacamine IX 26 8, 9, 10, 91, 

112, 120 
conoduramine V 89 91 
conodurine VI 89 91 
voacamine IX 56 8, 9, 10, 91, 

112, 120 
d6scarbom6- XI 56 112 

thoxy- 
voacamine 

voacorine XII 35 9, 10, 37, 120 
vobtusine XXIV 35 21, 77 

P. conoduramine V 12 91, 118 

- -  oppositifolia R.  
(Spreng) Urb. 

(Conopharyngia) durissima Stapf R. 

- -  longiflora Benth. 

m 

( Gabunia) odoratissima 
Stapf 

Stemmadenia donnellsmithii 

- -  conodurine VI 12 91,118 
- -  gabunine VII 12 12 
T. voacamine IX 117 8,9,10,91, 

112,120 
R. d6scarbom6- XI 112, 114 112 

thoxy- 
voacamine 

- -  N-oxyvoacamine X 82 82 
R.T. voacamidine VIII 88 91 
- -  voacamine IX 36, 51, 90, 8, 9, 10, 91, 

114 112,120 
27,90,114 9,10,37,120 
36,90,114 21, 77 
49 8, 9,10, 91, 

112,120 
47,49,50 21,77 
49,50 49,50 
47,49,5O 48 

Voacanga africana Stapf 

J 

F. 

voacorine XII 
vobtusine XXIV 
voacamine IX 

vobtusine XXIV 
d6soxyvobtusine XXV 
vobtusine- XXVI 

lactone 

m m 

m 
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Genre Esp~ce 
Partie 
~tudi6e* Alcalo'ide Formule 

R6f~rences 
J ,  

Origine Structure 

m 

D 

F 

m 

m 

- -  m 

brac tea ta  Stapf R.T. 

E 

- -  m 

- -  T .  

schweinfur th i i  T .  
Stapf 

chalot iana Pierre T. 
ex Stapf 

thouarsii  Roem T.R. 
et Sch. var. 
dregei  
(E. Mey.) Pich. 

thouarsi i  Roem T. 
et Sch. vat. 
obtusa  
(K. Schum) 
Pich. 

_ _  m _ _  

- -  p a p u a n a ( F . v . M . )  R.T.F.Fr. 
K. Schum 

- -  g lobosa  Merr. R.T. 

- -  megacarpa  - -  

A l s ton ia  spectabi l is  R . B r .  T .  
(vil losa BI.) 

- -  somersetensis  T .  
F. M. Bailey 

- -  muel ler iana T .  
Domin. 

- -  macrophy l la  T .  
Wall ex G. Don 

Geissospermum laeve (Veil.) T. 
M i e r s  (vellosii  
Fr. Allem.) 

d6soxyvob- XVlI 47, 49, 50 48 
tusine-lactone 

voafoline XXVIII 47, 49, 50 
isovoafoline XXIX 49, 50 
voafolidine XXX 47, 49, 50 
folicangine XXXI 47, 49, 50 
voacamine IX 81 

voacorine XII 37, 81 
6pivoacorine XIII 81 
N-oxyvoacamine X 82 
voacamine IX 18 

voacorine XII 19 
vobtusine XXIV 18 
vobtusine XXIV 14 

d6soxyvobtusine XXV 115 
vobtusine XXIV 96 

voacamine IX 36 

d6scarbom6- XI 56 
thoxy- 
voacamine 

vobtusine XXIV 36 
voacamine IX 29 

vobtusine XXIV 29 
voacamine IX 83, 93 

vobtusine XXIV 93 
voacamine IX 55 

vobtusine XXIV 55 
villalstonine XXXVII 97 

macralstonidine XXXVI 97 

villalstonine XXXVII 70, 97 

villalstonine XXXVII 62 

macralstonine XVI 44, 97, 110 

macralstonidine XXXVI 44, 97 
villalstonine XXXVII 44, 97 

geissospermine XVII 3, 5, 34, 38, 
85 

49, 50 
49, 50 
49, 50 
49, 50 
8, 9, 10, 91, 

112, 120 
9, 10, 37, 120 
76 
82 
8, 9, 10, 91, 

112, 120 
9, 10, 37, 120 
21, 77 
21, 77 

49, 50 
21, 77 

8, 9, 10, 91, 
112, 120 

112 

21, 77 
8, 9, 10, 91, 

112, 120 
21, 77 
8, 9, 10, 91, 

112, 120 
21, 77 
8,9, 10,91, 

112, 120 
21, 77 
13, 30, 31, 33, 

70, l l l  
31,116 

13, 30, 31, 33, 
70, l l l  

13, 30, 31, 33, 
70, l l l  

44 

31,116 
13, 30, 31, 33, 

70, l l l  
4, 5, 27, 39, 

40, 79, 80, 
86, 119 
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Rgf6rences 
Partie . 

Genre  E s p ~ e  6tudi6e* Alcaloide Formule  Origine Structure  

- -  - -  - -  geissolosimine XVIII  85, 87 87 
- -  sericeum (Sagot T. geissospermine XVII  72 4, 5, 27, 39, 

ex Benth.  et 40, 79, 80, 
Hook .  f.) Miers  86, 119 

Haplophyton cimicidum (Pav. P. haplophyt ine  XXII  92, 99 84, 100, 101 
ex A .DC. )  
A .DC .  

Rhazya stricta Decne  F.  secamine  X X I  17 17 
Catharanthus lanceus (Boj. ex F.  ca thar ine  1 1,104,  107 

A.DC. )  Pich. 
- -  - -  - -  leurosine 54, 107 
- -  roseus (L.) P. leurocrist ine I 105, 107 57, 58, 65, 66, 

G. D o n  67, 68 
- -  - -  - -  leurosidine II 105, 107 69 
- -  - -  - -  vincaleuko- III 63, 103, 107 6, 7, 11, 57, 

blastine 58, 65, 67, 
68, 107 

IV 109 109 - -  - -  - -  d6sac6tylvinca- 
leukoblast ine 

- -  - -  - -  catharicine 106, 107 
- -  - -  - -  ca thar ine  104, 107 1,104,  107 
- -  - -  - -  carosine 106, 107 
- -  - -  - -  leurosine 63, 102, 103, 

107 
- -  - -  - -  isoleurosine 104, 107 
- -  - -  - -  n6oleurocrist ine 106, 107 
- -  - -  - -  n6oleurosidine 106, 107 
- -  - -  - -  pleurosine 106, 107 
- -  - -  - -  v incarodine 106, 107 
- -  - -  - -  vindolicine 104, 107 
- -  - -  - -  vindolidine 106, 107 
- -  - -  R .  leurosivine 108 

Rauwolfia tetraphylla L. R.  serpent inine XXII I  15, 16 41, 42, 94 
- -  ligustrina R o e m  R.  serpent inine XXII I  61 41, 42, 94 

et Sch. 
- -  sandwicensis A. R.  serpent inine XXII I  25 41, 42, 94 

DC .  (degeneri 
Sherff.) (mau- 
iensis Sherff.) 

- -  serpentina (L.) R.  serpentinine XXII I  94, 98 41, 42, 94 
Benth.  ex 
Kurz .  

- -  vomitoria Afz.  R .  serpent inine XXII I  71 41, 42, 94 

RUBIACEES 

Cinchona ledgeriana F. cinchophyll-  X I X  52 78 
amine  

- -  - -  - -  isocincho- X X  52 78 
phyl lamine  

* F.  ----- Feuille;  Fr.  = Fru i t ;  P. = Piante enti6re; R.  = Racine;  T. = Tige, Tronc.  

M E T H O D E S  G E N E R A L E S  D ' I S O L E M E N T  

L ' i s o l e m e n t  d e  c e s  a l c a l o i d e s  e s t  le  p l u s  s o u v e n t  t r~s  d61ica t ,  e n  r a i s o n  d e  l a  m u l t i p l i c i t 6  

e t d e  r a n a l o g i e  d e s  a l c a l o i d e s  d ' u n e  m ~ m e  e s p ~ c e ,  m a i s  l ' a m 6 1 i o r a t i o n  c o n s i d 6 r a b l e  d e s  

t e c h n i q u e s  d e p u i s  q u e l q u e s  a n n 6 e s  a p e r m i s  n o t a m m e n t  l ' o b t e n t i o n  d ' a l c a l o i d e s  m i n e u r s .  
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C'est pourquoi la plupart d'entre eux n'ont 6t6 isol6s que r6cemment et il est/t supposer 
que d'autres repr6sentants de ce groupe seront prochainement d6couverts. 

Les m6thodes mises en oeuvre, bien que classiquement connues, ont du ~tre adapt6es 
des s6parations plus fines: 

Extraction/t gradient de pH. ~o5,10s 
Contre-courant. 115 
Chromatographies successives sur colonnes avec des supports de nature et 

d'activit6 diff&entes. 
Chromatographies r6p6t6es sur plaques pr6paratives. 

Cette s6paration complexe peut 8tre facilit6e par l'utilisation de r6actions color6es 
diff6rentielles permettant de suivre ais6ment les progr~s de l'isolement. 47 

Tr6s r6cement, une m6thode particuli~rement 616gante utilisant la chromatographic 
sur gel de S6phadex a 6t6 d6crite. 114 Cette technique bas6e sur le fractionnement des 
alcaloides totaux d'une plante en fonction de leur poids mol6culaire rend possible la s6para- 
tion des alcaloides mono-indoliques et bis-indoliques. 

DETERMINATION DE LA STRUCTURE 
La d6termination de la structure des alcaloYdes bis-indoliques fait appel ~ deux types de 

m6thodes suivant la possibilit6 de r6aliser ou non leur clivage (et inversement leur h6mi- 
synth~se). 

La plupart d'entre eux peuvent 8tre scind6s en milieu acide. Cette r6action permet 
d'obtenir suivant les cas soit les deux parties mono-indoliques constitutives (vincaleuko- 
blastine (III), 7 macralstonidine (XXXVI)116), soit au moins rune  d'entre elles (voacamine 
( IX)  12°, pleiomutine (XIV) 32' 113), et celles-ci sont g6n6ralement identifi~es par corr61a- 
tion avec un alcaloide naturel connu ou l'un de ses d6riv6s. 

De plus, cette r6action, r6versible, permet de r6aliser l'h6misynth~se des alcaloides bis- 
indoliques ~t partir des deux alcaloides mono-indoliques correspondants. Les modes de 
condensation connus peuvent se rapporter ~t deux types simples: 

(1) Condensation impliquant d'une part un centre nucl6ophile activ6 situ6 sur un noyau 
aromatique et d'autre part: 

Soit un atome de carbone 61ectrophile: par exemple le carbone C-3" de la 
vobasine pour la voacamine (IX). 9 

Soit un atome de carbone porteur d'une fonction carbinolamine conduisant 
en milieu acide ~t une forme immonium: par exemple le carbone C-16 de 
l'6burnamine dans le cas de la pleiomutine (XIV) .  32' 113 

(2) Condensation de type "Mannich" :  geissospermine (XVII). 4° 
I1 est cependant impossible d'op6rer un clivage chimique pour un certain nombre 

d'alcaloides bis-indoliques. Ainsi, la structure de la vobtusine (XXIV), le premier repr6- 
sentant de ce groupe, est demeur6e ind6termin~e jusqu'/t la mise en oeuvre d'une nouvelle 
m6thode d'investigation structurale: la spectrom6trie de masse h haute r6solution et h 
introduction directe. 77 

C'est l'avSnement de cette m6thode qui a permis robtention des spectres de masse de 
compos6s d'un poids mol6culaire aussi 61ev6 (de l'ordre de 700), l'&ablissement pr6cis de la 
formule brute d6duite de l'analyse du pic mol6culaire et la d6termination de la composition 
chimique exacte de chaque fragment par analyse du pic correspondant du spectre de masse. 

L'utilisation syst6matique de cette m6thode et notamment l'6tude compar6e des spectres 
* La num6rotation adopt~e est conforme/t celle propos6e par J. Le Men et W. I. Taylor. 53 
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de masse des alcaloides eux-mfimes, de leurs d6riv6s obtenus par voie chimique, et de ceux 
des alcaloides mono-indoliques correspondants, a permis, conjointement /t l'emploi des 
autres m6thodes spectrom6triques (u.v., i.r., RMN), d'6tablir rapidement la structure des 
compos6s de ce type. 21, 77 

En effet, la connaissance du pouvoir rotatoire de l'alcaloide et l'6tude de ses spectres i.r. 
et de R M N  permettent le plus souvent d'identifier l'un des encha~nements; dans le groupe 
de la vobtusine (XXIV), il s'agit du chromophore carbom6thoxym6thylid6neindoline: 

COOCH3 

De plus, le spectre u.v. d'un alcaloide bis-indolique r6sulte de la sommation des courbes 
correspondant au× deux chromophores mono-indoliques, si ceux-ci sont ind6pendants. 
I1 suffit d6s lors, de retrancher du spectre le trac6 d'un des chromophores (ex: le chromophore 
carbom6thoxym6thylid6neindoline) pour identifier le second. 21' 77 

Ces m6thodes pr6sentent de plus l'avantage de ne n6cessiter qu'une quantit6 de mati6re 
premi6re beaucoup moins importante que les m6thodes plus anciennes. 

CLASSIFICATION 
Une classification des alcaloides bis-indoliques peut ~tre envisag6e d'apr6s le mode de 

liaison entre les deux parties mono-indoliques: 
1. Une seule attache carbone-carbone. 
2. Une attache double autour d'un atome de carbone "spi ro" .  
3. Deux liaisons distinctes. 

1. Une Seule Attache Carbone-Carbone 

(1-1.) Liaison entre l'atome de carbone en/3 de l'azoteindo lique d'une des parties mono- 
indoliques et un atome de carbone aromatique de l'autre, activ6 par la pr6sence d'un 
groupement m6thoxyle en position ortho. 

(a) Association de deux parties mono-indoliques de types "Ibogamine . . . .  A" et 

H ~ 3 ~ H R3 
/ 

R1 OH COOCH3 

R1 R2 R3 R4 
CHO OCOCH3 H OH Leurocristine(I) 
CH3 OCOCH3 OH H Leurosidine(II) 
CH3 OCOCH3 H OH Vincaleukoblastine(III) 
CH3 OH H OH D6sac6tylvincaleukoblastine (IV) 
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':Aspidospermidine . . . .  B": leurocristine (I), leurosidine (II), vincaleukoblastine (III), 
d6sac6tylvincaleukoblastine (IV). 

(b) Association de deux parties mono-indoliques de types "Sarpagine-akuammidine" 
"A" et "Ibogamine . . . .  B": conoduramine (V), conodurine (VI), gabunine (VII), voac- 
amidine (VIII), voacamine (IX), N-oxyvoacamine (X), d6scarbom6thoxyvoacamine (XI), 
voacorine (XII), 6pivoacorine (XIII). 

COOCH3 

-~s" "-,~9' 

R4 Rs H 

Rt R2 R3 
H "A" OCH3 
H H OCH3 
H H OCH3 
"A" OCH3 H 
H OCH 3 "A" 
H OCH3 "A" 

H OCH3 "A" 
H O C H 3  "A" 
H OCH 3 "A" 

R4 R5 R6 R7 
H COOCH3 H CH3 Conoduramine(V) 
"A" COOCH3 H CH3 Conodurine(VI) 
"A" COOCH3 H H Gabunine(VII) 
H COOCH 3 H CH 3 Voacamidine(VIII) 
H COOCH3 H CH3 Voacamine(IX) 
H COOCH3 H CH3 N-oxyvoacamine(X) 

(N(4')-oxyde) 
H H H CH3 D6scarbom6thoxyvoacamine (XI) 
H COOCH3 OH CH3 Voacorine(XII) 
H COOCH3 OH CH3 I~pivoacorine(XIII) 

(6pi-19-voacorine) 

(1-2.) Liaison entre l'atome de carbone 

79 

16 d'une partie mono-indolique de type" Eburn- 

A. 

6" 

| "'12o' 1'~'," ~- / I. ]. 
1 4 ~  Pleiomutine (XIV) 

| cH3 A . . . .  

/ 16 COOCH3 

| c-,,,%,. 
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amine . . . .  A" et un atome de carbone aromatique d'une autre partie mono-indolique " B " :  
pleiomutine (XIV) et umbellamine (XV). 

(1-3.) Liaison entre un atome de carbone aromatique d'une part et l 'atome de 
carbone 20 d'autre part, de deux unit6s de type "Macrol ine" :  macralstonine (XVI). 

6, H 

I ]l l] ~4' " ~ ,  "O Macralstonlne (XVI) 

CH3 ti "' ~rlj ls~ 6 H 

16 0 

H3C18 / "'-O 

N.B. : La macralstonidine (XXXVI-) et la villalstonine (XXXVII) pr6sentent une structure 
6troitement apparent6e h celle de la macralstonine (XVI) mais elles poss~dent une double 
attache et seront donc class6es plus loin. 

(1-4.) Liaison par condensation de type "Mannich" :  
Entre une partie dihydroindolique de type "Strychnine . . . .  A" et une autre partie 

mono-indolique " B " :  geissospermine (XVII) et geissolosimine (XVIII) 

Geissoloslmine (XVIII) 

Geissospermine (XVII) 

C t8' 

x 21. 

"S "]11~ 8 

6 ~ 5 

3 N4 -]-- 
14 15t-..U/~/Is 

17 

, B  

Entre une partie tryptamine "A"  et une partie de type "Cinchonamine . . . .  B " :  cincho- 
phyllamine (XIX) et isocinchophyllamine (XX). 
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H ~O 9' , o 6" 1 

Cinchophyllamine (XIX) H 3 C O ~  6 
Isocinchophyllamine(XX) ~°1- II II _, 

12 1 1 1 ~ . ~ / ~ . . . 1  ~'..,,. 3/1~_ 2t 'B 

1.~ 19 

"]is 
(1-5.) Alcaloides A un seul mode de liaison different des pr6c6dents ou impaffaitement 

connus: secamine (XXI), dihydrosecamine, t6trahydrosecamine, haplophytine (XXII), 
serpentinine (XXIII). 

OOCH 3 

H3COOC" [ 

~ ~ ~  Secamine (XXI) 

6' 

HO O~6,~14,t'' ~ N 4 '  2t" 
I"I • • 

. . . . . .  , ~ 6 ' "  
, o ' ~ ' ~ ~ "  5 4 3 HaCOOC/ t~  O 

Serpentinine (XXIII) / [ ~  

, o / ~  " " , , , , ~  o N 

H 3 C O ~ N ~  ._ 1 6 ~ 1 5 1 4 ~  3 2~--~ / 
i '0 - o  'Y" T "i 

H3C 

2. Une Attache Double Autour d' un Atome de Carbone "Spiro" 
I1 s'agit d'un groupe particulier et homog~ne, dont le repr6sentant le plus anciennement 

connu est la vobtusine (XXIV), et dont les deux parties mono-indoliques sont de type 
"Aspidospermidine": vobtusine (XXIV), d6soxyvobtusine (XXV), vobtusine-lactone 
(XXVI), d6soxyvobtusine-lactone (XXVII), voafoline (XXVIII), isovoafoline (XXIX), 
voafolidine (XXX), folicangine (XXXI). 
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" O 

I ~z -t 116" '~ 
]'I3CO L J R2 

~ COOCH3 

Iz' "( It6" 

R1 R2 R1 :H Voafoline (XXVII) 
OH H2 Vobtusine (XXIV) R, :H Isovoafoline (XXIX) 
H H2 D6soxyvobtusine (XXV) R1 :OH Voafolidine (XXX) 
OH O Vobtusine-lactone (XXVI) R~ : - - O - -  Folicangine (XXXI) 
H O D6soxyvobtusine-lact one (XXVII) 

3. Deux Lia&ons Distinctes 

(3-1.) Alca lo ides  don t  le mode  d ' a t t ache  est constitu6 de deux l iaisons c a rbone -c a rbone  
impl iquant  le g roupement  indol ique  d 'une  unit6 de type " M a v a c u r i n e  . . . .  B "  et une unit6 
de type "Asp idospe rmid ine  . . . .  A " :  p le iomut in ine  (XXXII) ,  pycnanth ine  (XXXII I ) ,  
pycnanth in ine  (XXXIV).  

14' 

', I t t  
" CH2 

' t 6 

. cooc 

Plelomutinine (XXXII) 
Pycnanthine, A14'-15' 

5" 3" 4" 

10'( "f ~ - "[q//~, . . . .  
A I II I., H I "~' ' , /18 

11 ~ ~ , , . J ,  7, ,9 

12',, I H 16" 
",  CH2 

Pycnanthinine (XXXIV) 

(XXXlII) 

-A 
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(3-2.) Alcaloides ~t autre type de laison: callichiline (XXXV), macralstonidine (XXXVI), 
villalstonine (XXXVII). 

5' , 3' 

9' 6" 21" !5' 

11' 18' 

V'I -- ~ I "",22"19" / -  
/7"" 4.N~4 Callichiline (XXXV) 

21 15 6 7 2~ O 

COOCHs 

8' 13" 

6" ~ C H 3  
n ~  4; !3"H 

~ .  Macralstonidine (XXXVI) 

~o~,~H O-. 4 ~/ HsC~ ~'1~ l" 6 H 

~ ~ o n  

118 
11S 

1 2 ' ~ 1 0 '  

HsC\ 13' 9' 
Villalstonine (XXXVII) I N ~  

- ~  H 

- \\x 3 " " 1 2 1  

r ~ c o o c ~  ~ I,, 
H 
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B I O G E N E S E  

Si la  b iogen~se  des alcalo~des m o n o - i n d o l i q u e s  est m a i n t e n a n t  assez b ien  connue ,  celle 

des a lca lo ides  b i s - indo l iques  d e m e u r e  enco re  /t pr6ciser.  I1 est r e m a r q u a b l e  de  c o n s t a t e r  

q u e  tr~s souven t  coex is ten t  dans  la  m ~ m e  p lan te  les a lca lo ides  b i s - indo l iques  et les a lca lo ides  

m o n o - i n d o l i q u e s  c o n s t i t u a n t  les deux  par t ies  de  leur  mol6cule .  C e p e n d a n t ,  ce r a p p r o c h e -  

m e n t  ne  p e r m e t  pas  de  t r a n c h e r  en t re  les deux  hypo theses  b iog6n6t iques  envisag6es:  

c o n d e n s a t i o n  des  deux  alcalo~des m o n o - i n d o l i q u e s  c o r r e s p o n d a n t s  ou  b ien  de leurs pr6cur-  

seurs  b iog6n6t iques .  I1 n ' e s t  d ' a i l l eurs  pas  it exc lure  que  les deux  processus  coexis tent .  

Ains i ,  it c6t6 des  a lca lo ides  b i s - indo l iques  " s y m 6 t r i q u e s "  des curares ,  a u j o u r d ' h u i  

c lass iques ,  est  a p p a r u e  plus  r6cemrnen t  tou te  une  fami l le  nouve l l e :  celle des  alcaloYdes 

b i s - indo l iques  " a s y m 6 t r i q u e s " ,  qu i  son t  const i tu6s  de deux  par t ies  diff6rentes.  I1 est /t 

p r6vo i r  q u e  l ' am61iora t ion  c o n t i n u e  des m 6 t h o d e s  d ' i s o l e m e n t  et de d6 t e rmina t i on  de  

s t ruc tu re  p e r m e t t r a  d ' a c c r o i t r e  le n o m b r e  des repr6sen tan t s  de  ce g roupe ,  d ' a u t a n t  p lus  que  

les r echerches  dans  ce d o m a i n e  p r6sen ten t  un  tr~s v i f  int6r~t du  fai t  des propri6t6s  ant i -  

l euc6miques  de  p lus ieurs  a lca lo ides  des C a t h a ~ n t h u s .  

B I B L I O G R A P H I E  
Cette bibliographie n'est pas exhaustive mais indique les principales r6f6rences relatives/t l'isolement 

et & la d6termination de ]a structure des alcaloides bis-indoliques. L'ouvragedeManfredHesse(Indolalkalo~de 
in Tabellen, tomes I e t  II, Springer-Verlag, 1964 et 1968) pourra ~tre consult6 avee grand profit. 
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