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R6sum6-Des 6corces de racines du Crioceras dipladeniiflorus a 6t6 isol6 un nouvel alcalo'ide in- 
dolique: la m6thoxy-12A 14 vincamine. Sa structure a 6t6 6tablie grfice aux m6thodes physiques et 
notamment/t I'utilisation de la spectrom6tde de RMN et des d6placements paramagn6tiques dfis aux 
sels d'europium. 

Abstract-A new indol alkaloid has been isolated from the root barks of Crioceras dipladeniiflorus, 
whose structure, methoxy-12 A x4 vincamine, has been determined by physical methods (NMR spectra 
and paramagnetic shifts induced by Europium salts). 

Des 6corces de racines du Crioceras dipladenii- 
florus (ex-Crioceras longiflorus), ~ ont d6j~ 6t6 
isol6s et d6crits ~ la A~4-vincamine 1 et l'6pi- 
16A~4-vincamine 2 deux alcaloides qui, avec la 
A~4-vincine 3 et l'6pi-16A~4-vincine 4 isol6s 
simultan6ment du Craspidospermum verticilla- 
turn a constituent un groupe d'aicaloides du type de 
r6burnane ob la double liaison A ~4"5) est con- 
serv6e. L'6tude de lots de Crioceras de diff6- 
rentes origines a permis de mettre en 6vidence un 
clone particuli~rement fiche en un alcalo'ide nou- 
veau appartenant au m~me groupe la m6thoxy- 
12A14-vincamine 5. 

La m&hoxy-12A~4-vincamine 5 cfistallise darts 
I'ac6tone, F 210-211 °, [ a ] D = + 9 6  ° (CHCIa, 
c = 1). Son spectre UV [EtOH, ~-nm (log e)]: 228 
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(4.5), 271 (3.87), 286 (3.77), 293 (3-68), est tr6s 
proche de ceux de la vincine, 84 et de la A14-vincine 
3. 8 Le spectre IR est 6galement tr6s proche de 
celui de la A14-vincine 3 (bandes d'absorption 
3500 et 1750 cm-1). Le spectre de masse voisin de 
celui de la vincine 85 est pratiquement super- 
posable h celui de la A14-vincine 3: a M + 382, 
pics ~ m/e 367 (M-Me), 353 (M-Et), 323 (M- 
CO2Me), 349 et 335 ( M - M e - H 2 0  et M-Et -H20) ,  
314 (rupture du cycle C selon un m6canisme de 
type r6tro-Diels-Alder suivie de la coupure de la 
liaison Ctm-C(z0). 

Le spectre de RMN est lui aussi en accord avec 
la structure d'une A14-vincamine poss6dant un 
groupe m6thoxyle sur le noyau aromatique: t 
0.99 ppm (J 7 Hz), deux octets 1.60 et 2 ppm (J 7 Hz, 
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J '  14Hz): chaine 6thyle en 20; syst~me AB 2.10et 
2.48ppm (J 14Hz): protons en 17; m 3.02ppm: 
protons en 3; s 3.75ppm: m6thoxyle; s 3.83 ppm: 
carbom6thoxyle;  s 4.02 ppm: He1; s 61argi 4.25 
ppm disparaissant par deut6riation: O H  en 16; 
syst~me AB 5.48 et 5.76 ppm ( J  10 Hz): protons 
en 14 et 15 (H,4 ~t 5.48 ppm avec couplage suppl6- 
mentaire avec H3 pr6cis6 par irradiation); m 6.6 
7.05 ppm: trois protons aromatiques. 

L'hydrog6nation catalytique de 5 (Pt /EtOH) con- 
duit ~ une m6thoxy-12 vincamine 10 cristallis6e 
dans EtOH,  F 185-186 °, [c t ]~=--146 ° (CHCI3, 
c = 0 . 9 ) ,  M + 384 qui n 'est  ni la vincine, 8, ni 
l '6pivincine, 9; l 'alcalo'ide isol6 diff~re donc de la 
A~4-vincine, 3 et de l '6pi-16A~-vincine, 4 par  la 
position du m6thoxyle; il convient 6galement de 
pr6ciser la configuration en 16. 

Configuration en 16 
La position respective de I 'hydroxyle et du carbo- 

m6thoxyle en 16 ont 6t6 d6duites de la comparaison 
syst6matique des spectres de RMN de la A 14- 
vincamine 1 et de l'6pi-16A14-vincamine, 2, d 'une 
part, de la A14-vincine 3 et de l'6pi-16A14-vincine 
4 d 'autre part. Darts le Tableau 1 figurent les 
valeurs des d6placements chimiques en ppm pour 
les diff6rents protons ainsi que les diff6rences entre 
les 6 de la s6de 6pi et de la s6rie normale. 

L 'examen de ce tableau conduit aux remarques 
suivantes: 

(i) l '6pim6risation en 16 n'entralne aucune 

modification de la position des protons aromatiques 
Hg, H10, H ou OMe en 11, H9 6tant ~ champ plus 
faible que les protons vicinaux du m6thoxyle, d6- 
plac6s par ce dernier vers les champs forts. Le 
proton en 12 est par contre tr~s sensible h l'6pim6- 
risation (d6placement de 0.35 ~ 0.42 vers les 
champs faibles pour la s6rie 6pi par  rapport  h la 
s~rie normale). 

(ii) Le carbom~thoxyle subit un d~placement de 
0-39-0.47 vers les champs forts lorsque l 'on passe 
de la s~rie normale ~ la s~rie 6pi. Ceci  est du au 
fait que clans la s~rie ~pi, le groupe carbom~thoxyle 
est a-pseudo-~quatorial et de ee fait, se trouve plac~ 
clans la zone d'inituence du noyau aromatique; le 
m~me d~placement est observ~ entre l'~pi-16 
vincamine, 7 et la vincamine, 6, 6 ainsi qu'entre 
l '6pi-vincine 9 et la vincine 8. 5 Pour l'alcalo'ide 
5, la position du signal du carbom~thoxyle ~ 3.83 
ppm indique doric une position pseudo-~quatoriale. 

(iii) L'~pim6risation en 16 entraine le m~me d6- 
placement pour le proton 21 (d = 0.36-0.50) ainsi 
que pour les protons 6thyl6niques en 14 et 15 
(d = 0.14-0.17; 0.56-0.54). L~t encore la position 
pour 5 est en faveur de la configuration a pour le 
carbom~thoxyle. 4 On note enfin que le blindage 
(d = 0.2 et 0.1) des protons de la chaine 6thyle en 
20, d u h  la proximit6 de l 'hydroxyle dans la s~rie 
~pi e 'es t  pas observ~ pour 5, I 'OH devant ~tre 
fl-pseudoaxial. 

Les protons en 17 6quivalents darts la s6rie 
normale et non 6quivalents clans la s~rie 6pi sont 

Tableau 1. 8 ppm des diff~rents protons (variati HA 100) 

A14-~pi  o 16  A14-6pi  - 16  

A~*-vincamine A~-vincine vincamine vincine 
Protons 1 3 2 4* 

H8 7"45 7"32 7"45 7"30 
Hip 7" 1 6"76 7" 1 6"77 
Hu 7"1 7"1 
Hn 7" 1 7"45 

A ppmt 
s~rie ~pi-s~rie normale 

type A14- type A14- 
vincamine vincine 

0 0 
0 0 
0 
0.35 0.42 

M6thoxy- 12 
A14-vincamine 

5 

7-05 
7.05 
6-6 

6.58 7.0 

CH~19 1.65 1-60 1-45 1.40 0.2 0.2 1.60 
2.0 1.95 1.80 1.85 0.2 0.2 2.0 

CHal8 1.01 0.99 0.93 0.90 0.08 0.09 0.98 
CH23 3-08 3.07 3.02 3.0 0.06 0.07 3.02 

H14 5"6 5"57 5.46 5"40 0"14 0"17 5"48 
HIS 5"8 5"74 5"24 5"20 0"56 0"54 5"76 
CH217 2"36 2"32 Syst. 1.99 Syst. 1.90 0-37 0.42 Syst. 2.10 

AB 2-57 AB 2-50 0.21 0-18 AB 2.46 

OMe 3.77 3-8 
CO, Me 3.87 3.85 3.48 3.38 
H~I 4.1 4.05 3-74 3.55 (?) 

0 
0-39 0-47 
0.36 0-50 

3"75 
3"83 
4"02 

*Valeurs obtenues sur Varian T60 
ten valeur absolue. 
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non 6quivalents dans 5; ceci est apparemment en 
contradiction avec les ph6nom6nes pr6c6demment 
observ6s. En fait, l'examen d'un mod61e mol6cu- 
laire montre que le m6thoxyle plac6 en 12 provoque 
un encombrement qui explique cette non 6qui- 
valence des H a et / /en 17. 

Posi t ion  du groupe  md thoxy le  
La position du groupe m6thoxyle est d6termin6e 

en R M N  grfice aux d6placements chimiques 
induits par des quantit6s croissantes de Eu 
(FOD)3 ¢.s sur les signaux de r6sonance des pro- 
tons aromatiques et des groupes OMe. La com- 
plexation se fait essentiellement sur rhydroxyle 
en Cle et les protons les plus proches de rion para- 
magn6tique de l'Eu3 sont les plus d6plac6s. 

Nous avons done 6tudi6 les variations des 8 en 
fonction de R, rapport Eu/5, en 6quivalent, 
variant de 0 h 1. 

L'addition de e Eu(FOD)3 provoque principale- 
merit le rapprochement des signaux/l  3.75 et 3.83, 
ceux-ci 6tant confondus apr6s l'addition de 2e de 
Eu(FOD)3; pour R = 1 le signal du groupe m6- 
thoxyle es t  d6plac6 de 4 ppm alors que celui du 
groupe carbom6thoxyle ne I'est que de I. 1 ppm. 

Les protons aromatiques 6tant diff6remment d6- 
plac6s, respectivement + 1-05, + 0.7 et + 0.9 pour 
H9, Hlo et H~t cette r6gion du spectre se simplifie 
et ron  voit apparaJtre, pour R = 0.55, un syst6me 
du ler  ordre caract6dstique de trois protons 
aromatiques vicinaux, dd 7.70 (J  8 Hz, J '  1 Hz): 
H9; t 7.44 ( J  8 Hz): H10; dd 7-12 ( J  8 Hz, J '  1 Hz): 
Hit. Le groupe m6thoxyle ne peut doric ~tre situ6 
qu'en 9 ou en 12. 

L'6tude des spectres de RMN des alcalo'ides 1, 
2, 3, 9 enregistr6s avec et sans Eu(FOD)3 permet 
de montrer l'homog6n6it6 des d6placements subis 
par les diff6rents protons aromatiques (Tableau II) 

Tableau II. D6placements des signaux apr6s 
addition d'un 6quivalent de Eu (FOD)3 

H9 Hlo HII H12 
(ou MeO) (ou MeO) 

1 +1-4 +0"6 --0"35 +8"4 
2 +1"55 +0-8 --0"6 +3"3 
3 +0-6 +0"35 --0"3 +4 
9 + 1  +0"5 --0"3 +2"7 
5 +1"05 +0'7 +0-9 +4  

et notamment le fort d6blindage subi, dans tous les 
cas par ie proton en 12 (tr~s proche du complexe de 

Eu3 sur I'OH). La pr6sence d'un proton en 12 peut 
done ~tre facilement d6tect6e. 

Pour l'alcalo'ide 5, aucun proton aromatique n'est 
fortement d6blind6, ce qui laisse pr6sager que la 
position 12 est substitu6e. D'autre part le d6place- 
ment du signal du m6thoxyle de 4 ppm vers les 
champs faibles permet de placer celui-ci sans 
ambiguit6 en position 12. 

PARTIE EXPERIMENTALE 
Les 6corces de racines 6tudi6es ont 6t6 r~colt~es en 

Avril 1971 pros de M'Vouti darts le Mayombe (R6- 
publique populaire du Congo) (Ref. herbier Orstom 
Brazzaville P. Sita n ° 3010). 

L'extraction des alcaloides totaux est conduite de 
fafon classique: extraction par CH2CI2 en appareil de 
type soxhlet apr/~s alcalinisation de la poudre par NH4OH, 
purification par passage aux chlorhydrates puis retour 
aux bases. Le rendement en alcalo/des totaux est de 1.07%. 

Les alcalo'ides totaux sont chromatographi6s sur 
alumine Merck, activit6 I t - I l l .  Les premieres fractions 
benz6niques ~luent la m~thoxy-12A~4-vincamine 5 qui 
est recristallis6e darts rac6tone. 

M~thoxy-12-vincamine 10. 345 mg de 5 sont dissous 
dans 50 ml EtOH, on ajoute 50 mg de platine d'Adams 
(81.5%) et le m61ange est agit~ 2 h sous atmosphere 
d'hydrog~ne. Apr~s filtration du catalyseur la solution 
est 6vapor6e h sec. Par cristallisation (EtOH) on obtient un 
premier jet de 154 mg de m6thoxy-12 vincamine pure. 
F 185-186 ° [a]v--+146 ° (CHCI3, c = 0"9). UV: [~'nm 
(Ioge) EtOH] 227 (4.59), 270 (3.92), 285 (3.79) et 293 
(3.76). RMN: t 0.90 ppm (J 7 Hz): chalne 6thyle en 20; 
2 s 3.72 et 3-85 ppm: m6thoxyle et carbom6thoxyle; m 
6-6 ~t 7.1 ppm: 3 protons aromatiques. Spectre de masse: 
M + 384; pies h m/e 355,337,325, 314, 297,282, 267, 252. 
Les spectres de RMN ont 6t6 mesur6s h I'aide des 
appareils Varian T 60 et Varian HA 100, en solution 
darts CDCI3. Les d6placements chimiques sont expdm6s 
en 8 (ppm) par rapport au TMS utilis6 comme 6talon 
interne de r6f6rence. Les spectres ont 6t6 enregistr6s 
avec des quantit6s croissantes de (l,l,l,2,2,3,3-hepta- 
fluoro 7,7 dim6thyl 4,6, octane dione)aEu. 
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