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Alkaloidy z Vinea minor L. (V) 
Konštitúcia vinkamínu 

J. MOKRÝ, I. K0MPIŠ, J . SUCHÝ, P. ŠEFCOVIČ, Z. VOTICKÝ 

ČSA V, Chemický ústav Slovenskej akadémie vied, 
Oddelenie chémie alkaloidov, Bratislava 

Izolácia alkaloidov zo zimozeleňa menšieho Vinea minor L. je predmetom 
prác celého radu autorov [1—10]. Vinkamín, hlavný alkaloid tejto rastliny, 
po prvýkrát získali E. S c h ü t t l e r a A. F u r l e n m e i e r [2]. 

Zo zimozeleňa menšieho, rastúceho na Slovensku v okolí Vinohradu n./Vá-
hom, získali sme modifikovaným postupom podľa [4] zmes surových alka
loidov, ktorá v priemere predstavuje 0,4—0,5 % váhy suchej drogy. 

Frontálnou analýzou éterového roztoku zmesi surových alkaloidov na 
stĺpci A1203 pri použití, éteru ako eluenta sme surové alkaloidy rozdelili na tri 
frakcie: kryštalickú frakciu A (0,0168 % váhy suchej drogy), jej kryštali
začné lúhy označené ako žltá frakcia B (0,093 %) a frakciu získanú vymytím 
stĺpca A1203 metanolom — červenú frakciu C. 

Z kryštalickej frakcie A protiprúdnym roztrepávaním v sústave rozpúšťadiel 
benzén—butanol-(l)—kyselina mravčia—Mcllvainov tlmivý roztok o hod
note p H 3,5 pri 100 posunoch sme okrem vinkamínu získali nový alkaloid 
vinkareín [8] sumárneho vzorca C 2 i H 2 4 N 2 0 4 s b. t . 205—206 °C a [oc]2g = 
= —28,2 ± 2 ° (CHClg). Podrobnejším hodnotením vinkamínovej frakcie 
sa zaoberali J . T r o j á n e k a spolupracovníci [11, 12], ktorí dvojnásobným 
protiprúdnym roztrepávaním získaU okrem vinkamínu ďalšie tri alkaloidy: 
vincín, vinkaminín a vincinín. 

Porovnanie fyzikálno-chemických konštánt vinkaminínu s konštantami 
vinkareínu, ako aj priame porovnanie obidvoch látok ukazuje, že ide o iden
tické látky.* 

Kryštalizáciou produktu získaného z frakcií 41 až 70 protiprúdneho roz-
trepávania kryštalickej frakcie A z acetónu sme získaU vinkamín, ktorého 
konštanty sú v úplnom súhlase s hodnotami uvedenými v literatúre [3]. 

V nsšej pôvodnej práci [13] sme zverejnili, že vinkamín C 2 1 H 2 6 N 2 0 3 (Hla), 
hlavný alkaloid z Vinea minor L. (Apocynaceae), poskytuje alkalickým zmy-
delnením kyselinu vinkamínovú C 2 0 H 2 4 N 2 O 3 (Illb), ktorá esterifikáciou 
diazometánom opäť prechádza na vinkamín. Pri esterifikácii metanoloin, 
sýteným HCl, vzniknutý ester prechádza za súčasnej dehydratácie na apovin-

* Dr. J . T r o j á n k o v i z VÚPL v Prahe cTakujeme za láskavé poskytnutie vzorky 
vinlíaminínu. Na základe priority zverejnenia (10., resp. 13. 3. 1961) navrhujeme tento 
alkaloid nazývať vinkaminín. 
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kamín C 2 1 H 2 4 N 2 0 2 (IVa). Redukciou vinkamínu LiAlH4 з т з získali vinkaminol 
C 2 0 H 2 G N 2 O 2 (IIIc). 

Deliydrogenásiou vinkamínu s s lá ion S U Í získali N a ) substituovaná 
/Mcarbolíny: vincyrín a izovin3yrín s rovnakým s u n i r n y m vzorcom C l 9 H 2 2 N 2 . 
Na základe eleni3ntárnej analýzy, negatívn3h.o vy3l3u.cn stanovenia skupiny 
N — C H 3 , infračervených a ultrafialových spskbier týchto látok, ako aj dôkazu 
prítomnosti skupiny C—С 2 Я 5 э т з dosp3Ü k čiastočn3J štruktúre vinkamínu (/): 

oez M2 

-COOCU3 

-OH 

Ultrafialové a infračervené spektrá vinkamínu, vincyrínu a izovineyrínu [13] 
jasne naznačujú, že etylová skupina, ako aj uzavretie kruhu E nemôže byť 
naviazané na kruhy A, B, C. Z priestorových dôvodov je možné naviazanie 
kruhu E na kruh D iba dvoma spôsobmi: vytvorením sedemčlenného, resp. 
šesťčlenného kruhu E. Pri vytvorení sedemčlenného kruhu a rešpektovaní 
biogenetického hľadiska pri tvorbe takéhoto skeletu je nevyhnutné etylovú 
skupinu umiestiť do polohy, zodpovedajúcej prekurzoru takýchto látok, 
t. j . do polohy C2 0 [14—16], čím sme sa dostali ku skeletu, aký má kurarový 
alkaloid mavakurín. 

Hoci táto možnosť je v súlade s tým, že vincyrín a báza X získaná selénovou 
dehydrogenáciou norma vakurínu [16] majú identické ultrafialové spektrá 
v neutrálnom i kyslom prostredí [13] a rovnaká body topenia ich prikranov, 
ďalšie pokusy, ako aj niektorá údaje litsratúry nepotvrdili tieto predpo
klady [17]. 

Druhou možnosEo.i bolo vytvorenie šssĚčlennáho kruhu E, ako to na základe 
iného pokusu navrhli J . T r o j á n e k a spolupra30vníci [18], ktorí kyslou 
hydrolýzou vinkamínu v 8 % výčažku získali látku, ktorej infračervené 
spektrum je totožná s infra33rveným зрзкЬгола znim^io alkaloidu eburnamo-

nínu [19]; teda kruh E i etylová skupina sú naviazala v poloh.3 C i 4 , čo vedie 
k štruktúre vinkamínu I IIa [20]. 

Konečnú odpoveď a dokaz o charaktsre kruhu E a umiestení etylovej 
skupiny suis podali pri rie33.1í poloh/ a vlastností snbstitu3ntov vinkamínu. 

Rodukčná vlastnosti hydro xylo V3J skupiny naznačovali [13], že id3 o amino-
karbinol a teda hydroxylová skupina J3 v a-poloh.3 k indolovámu dusíku. 
Táto poloha vyplýva aj z Ь'ю^зазЬ'юкз'по азрзкЬп či už mwakurínováho 
alebo eburnamonínováho slc3l3tu. TÍ3to d3vo!y vsak určujú ollisnú polohu 
karbmetoxylovej skupiny, ktorá pri m i vak u pinovo m typs by mala byt v /3-po-
lohe ku hydroxylu, teda id.3 o l,2-h/iroxyest3r, kým pri eburnamonínovom 
type v a-polohe, teda 1,1-hydroxyester. 

http://vy3l3u.cn
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Keďže však oxy dáciou vinkaminolu (I líc) kyselinou jodistou vzniká okrem 
ketónu, vinkamónu (II) i formaldehyd, je týmto jednoznačne dokázané, 
že ide o 1,2-diol, z čoho vyplýva, že skupina—OH a-
sú na tom istom uhlíku v polohe C 1 4: 

-COOCHo vo vinkamíne 

Vinkamón sa dá vo výbornom výťažku pripraviť oxydáciou kyseliny 
vinkamínovej (IIIb) amoniakálnym roztokom kysličníka strieborného. Oxy-
dácia kyseliny vinkamínovej kysličníkom chrómovým z hľadiska výťažku 
nie je taká výhodná. Samotný vinkamín sa za rovnakých podmienok ne-
oxyduje. 

Sumárny vzorec, ultrafialové (obr. 1) a infračervené spektrá (obr. 2) a bod 
topenia vinkamónu sú totožné s rovnakými hodnotami eburnamonínu [21, 22]. 

Obr. 1. Ultrafialové spektrum vinka
mónu (II) v 95 % etanole. 

Koncentrácia 10~3 až 10~5 mól/l. 

<,5 

4.0' 

3,0 

2,5 

2.0 

1,5 

W 

Г ' 

200 250 300 350 WO 



J. Mokrý, I. Kompiš, J. Suchý, P. Šefčovio, Z. Votický 

^ 2 5 

Obr. 2. Infračervené spektrá vinkamónu (II). 
a) v olejovej suspenzii; b) v l % CHC13 roztoku v 1 mm kývete z KBr s kompenzáciou. 

Na základe uvedených dôkazov má vinkamín štruktúru Hla: 

in 

Ilia: R = —COOCH3 vinkamín 
I IIb: R = —CO OH kyselina vmkamínová 
IIIc: R = — C H 2 — O H viukaminol 

Produkt dehydratácie vinkamínu — apovinkamín — má štruktúru IVa: 

IV á: R» = —COOCH3 apovinkamín 
IVb: R = —CO OH kyselina apovinkamínová 

Apovinkamín na rozdiel od vinkamínu sa dá katalyticky hydrogenovať, 
pričom hlavným produktom hydrogenacie je epidezoxyvinkamín C 2 i H 2 6 N 2 0 2 . 
Tento alkalickým zmydelnením poskytuje kyselinu dezoxyvinkamínovú, 
ktorá esterifikáciou diazometánom prechádza na dezoxyvinkamín C 2 1 H 2 6 N 2 0 2 , 
vedľajší produkt hydrogenacie apovinkamínu. Z týchto skutočností vyplýva 
ekvatoriálna poloha karbmetoxylovej skupiny v dezoxy vinkamíne. Tú istú 
konfiguráciu v samotnom vinkamíne možno predpoldadať jednak na základe 
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ľahkej dehydratácie, ktorá svedčí o axiálnom postavení hydroxylovej skupiny 
na uhlíku C 1 4 , jednak na základe pravdepodobnosti, že objemná karbmeto-
xylová skupina, ktorej poloha v predpokladanom prekurzore [23] nie je 
jednoznačne určená, pri mechanizme biogenézy kruhu E zaujme výhodnejšiu 
ekvatoriálnu polohu. 

сц,оос 

СМзООС^Ч. W 2 / k a T 

iva 

CM3OOC-J 
(a) н ^ 4 ^ 

va 

/ V a: apovinkamín 
Va: epidezoxyvinkaniín 
Vb: kyselina dezoxyvinkainínová 
V c: dezoxyvinkamín 

Hypotézou biogenézy vinkamínu, eburnamonínu i ďalšieho alkaloidu, 
ktorý sme izolovali z Vinea minor L., vinkanorínu [8], ktorá dovoľuje vysvetliť 
vznik týchto troch alkaloidov zo spoločného prekurzoru, vzniknutého inter
akciou tryptamínu s redukovanou formou kyseliny prefénovej, zaoberáme sa 
v našej predchádzajúcej práci [23]. 

Experimentálna časť 

Body topenia sa stanovili na KofLerovom bloku s presnosťou ± 2 °C. Vzorky pre 
analýzu sa 4 hodiny sušili pri 65 °C vo vákuu 0,01 tor nad P 2 0 5 . 

Ultrafialové spektrá sa merali na univerzálnom spektrofotometri Zeiss, infračervené 
spektrá na ultraspektrofotometri Zeiss UR 10. 

Extrakcia drogy 
15 kg suchej rozpráškovanej drogy Vinea minor L. zbieranej v jeseni r. 1958 v okolí 

Vinohradu n./Váhom sa 24 hodín napučiavalo 12 litrami 10 % NH 4 OH a extrahovalo sa 
úhrnom 250 litrami benzénu. Benzenový extrakt sa vákuové zahustil pri teplote nižšej 
než 40 °C na objem ca 1,5 litra a po pridaní 500 g kremeliny sa odparil vákuové do sucha. 
Suchý jemne rozotretý odparok sa extrahoval 6 x 1,5 1 0 , 5 % HCl. Kyslý extrakt sa 
po alkalizácii amoniakom vytrepal éterom. 

Chromatografia éterového extraktu 
Éterový extrakt po zahustení na objem ca 2 1 a po vysušení síranom sodným sa 

chromatografoval na kolóne s náplňou 600 g A1203 (aktivita I I ) . Kolóna sa vymývala 
éterom, pokial vytekal bezfarebný až žltý eluát. Množstvo éteru potrebné na vymytie 
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kolóny bolo 8 1. Zvyšok látky sa z kolóny vymyl metanolom. Éterová frakcia sa za
hustila na objem ca 300 ml. Z roztoku vykryštalizovalo 2,5 g zmesi alkaloidov (kryštalická 
frakcia A), t. j . 0,016 % váhy suchej drogy. Odpařením kryštalizačných lúhov po izolácii 
kryštalického podielu do peny sa získalo 18 g (0,12 %) žltej frakcie B. Z metanolovej 
červeno sfarbenej frakcie odpařením do sucha sa získalo 28 g (0,18 %) zmesi látok silne 
polárneho charakteru (červená frakcia C). 

Boztrepávanie kryštalickej frakcie A 

2,5 g kryštalickej zmesi alkaloidov A sa oddelilo protiprúdnym roztrepávaním na plno
automatickej roztrepávacej aparatúre v úprave podľa F. A. v o n Metzscha [24] v kon-
jugovanej sústave benzén—butanol-(l)—85 % kyselina mravčia—tlmivý roztok Mcllvai-
nov o hodnote pH 3,5 (25 : 5 : 1 31). Pomer fáz bol 25 : 25 ml; počet posunov n = 100. 

Roztrepávanie sa hodnotilo titráciou 2 ml hornej fázy 0,01 N - H C 1 0 4 V dioxáne na 
metyloranž a papierovou chromatografiou v skôr opísanej sústave [9]. 

Vinkareín (vinkaminín) 
Obsah roztrepávačiek 0 až 18 sa spojil, zalkalizoval amoniakom, oddelila sa horná 

vrstva a spodná fáza sa vytrepala benzénom. Horná vrstva sústavy a spojené benzenové 
extrakty po premytí destilovanou vodou sa vákuové odparili do sucha. Kryštalizáíiou 
odparku z acetónu sa získal vinkareín (38,2 mg) o b. t. 205—206 °C; [a]'g = —28,2 ± 2 ° 
(CHC13; c = 1,48). 

Zmesný bod topenia s vinkaminínom nevykazuje depresiu. Rovnako ich ultrafialové 
a infračervené spektrá, ako aj Bj hodnoty v sústavách izobutylalkohol (0,2 M - K H 2 P 0 4 ) 
(0,37) a benzén—butanol-(l)—85 % kyselina mravčia—tlmivý roztok Mcllvainov 
0 hodnote pH 3,5 (25 : 5 : 1 : 31) (0,14) sú identické. 

Pre C 2 1 H 2 4 N 2 0 4 (M = 368,42) 

vypočítané: 68,46 % C, 6,57 % H, 7,60 % N; 
zistené: 68,70 % C, 6,60 % H, 7,89 % N. 

Stanovenie molekulovej váhy titráciou v bezvodom prostredí 0,01 N - H C 1 0 4 V dioxáne 
(faktor stanovený na vinkamín), počítané na jeden bázický dusík, poskytlo hodnoty 
369,3 a 371,2 potvrdzujúce sumárny vzorec. 

Metojodid vinkareínu (vinkamininu) 
16,4 mg vinkareínu a 1 ml metyljodidu sa rozpustilo v 3 ml chloroformu a roztok sa 

1 hodinu refluxoval na vodnom kúpeli. Odparok tohto roztoku kryštalizáciou z acetónu 
poskytol metojodid vinkareínu o b. t. 221—222 °C. 

Pre C 2 1 H 2 4 N 2 0 4 . CH 3 J (M = 510,37) 

vypočítané: 24,87 % J; 
zistené: 24,43 % J . 

Vinkamín (Hla) 
Z roztrepávačiek 41 až 70 (k = 0,43) sa po zalkalizovaní čpavkom oddelila horná fáza 

a spodná vrstva sa extrahovala benzénom. Spojené extrakty i horná fáza sa po spojení 
premyli destilovanou vodou a vákuové sa odparili do sucha (1,96 g). Šesťnásobnou 
frakčnou kryštalizáciou z acetónu sa získal vinkamín o b. t. 233—234 °C. 

[a]g = + 3 8 ± 2 ° (pyridin, c = 0,512) 
[a]g = —15 ± 2 ° (chloroform, c = 0,498) 
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Pre C 2 1 H 2 e N 2 0 3 {M = 354,4) 

vypočítané: 71,15 % C, 7,40 % H, 7,91 % N; 
zistené: 71,11 % C, 7,64 % H, 7,94 % N. 

V produktoch oxydácie vinkamínu kyselinou chrómsírovou Kuhn—Rothovou metódou, 
ktorú modifikovali G. F. G a r b e r s a spolupracovníci [25], dokázala sa prítomnosť kyseliny 
octovej a kyseliny propiónovej. 

Metojodid vinkamínu sa pripravil postupom ako metojodid vinkareínu. Jeho bod 
topenia po kryštalizácii zo zmesi rozpúšťadiel éter—etanol bol 218—220 °C. 

Pre C 2 1 H 2 6 N 2 0 3 . CH 3 J (M = 498,4) 

vypočítané: 53,38 % C, 6,10 % H, 26,7 % J; 
zistené: 53,45 % C, 6,02 % H, 26,0 % J . 

Oxydácia vinkamínu КМпОл 

50 mg vinkamínu sa rozpustilo v 2 ml zriedenej kyseliny sírovej a roztokom Na 2 C0 3 

sa upravilo pH na hodnotu ca 5. Za tepla (pri 70 V) sa pomaly pridalo 6 ml 5 % roztoku 
KMn,04. Vzniknutý Mn0 2 sa sfiltroval, premyl horúcou vodou a spojené vodné roztoky 
po zahustení a okyslení HCl sa extrahovali éterom. Porovnaním odparku éterového 
roztoku s autentickou vzorkou kyseliny oxalylantranilovej papierovou chromatografiou 
(papier Whatman 1, mobilná fáza: 60 % etanol sýtený benzénom, B f = 0,82) sa v ňom 
dokázala prítomnosť tejto kyseliny. 

Alkalické zmydelnenie vinkamínu 
1,0 g vinkamínu sa suspendovalo v 50 ml 2 % roztoku KOH v 50 % etanole a re-

fluxovalo sa 2 hodiny. Po skončení refluxovania sa etanol vákuové ocldes ti lo val. Po 
ochladení sa pH roztoku upravilo zriedenou kyselinou soľnou na 6 až 7. Vylúčená kyselina 
vinkamínová (IUb) (950 mg) sa odsala, premyla vodou a vysušila sa vo vákuu nad P2O5. 
Bod topenia bol 256—258 °C. Optická otáčavosť sa pre malú rozpustnosť kyseliny 
vinkamínovej v bežných organických rozpúšťadlách nestanovila. 

Pre C 2 0 H 2 4 N 2 O 3 . 1/2H20 (M = 349,49) 

vypočítané: 68,75 % C, 7,21 % H, 8,02 % N; 
zistené: 68,24 % C, 7,05 % H, 7,74 % N. 

Príprava hydrochloridu kyseliny vinkamínovej 
Bežným postupom sa zo suspenzie 250 mg kyseliny vinkamínovej v 5 ml etanolu 

a koncentrovanej HCl pripravil jej hydrochlorid, ktorý po trojnásobnej kryštalizácii 
z bezvodého etanolu mal b. t. 264—265 °C; [a]g = +89,21 ± 2 ° (c = 0,505, etanol 
96 o/0). 

Pre C 2 0 H 2 4 N 2 O 3 . HCl (M = 376,86) 

vypočítané: 63,73 % C, 6,68 % H, 7,43 % N, 9,41 % Cl; 
zistené: 63,92 % C, 6,62 % H, 7,81 % N, 9,76 % Cl. 

Esterifikácia kyseliny vinkamínovej diazometánom 
69,5 mg kyseliny vinkamínovej sa suspendovalo v 12 ml metanolu a pridalo sa 20 ml 

éterového roztoku diazometánu (obsahujúceho ca 200 mg diazometánu). Na druhý deň 
sa reakčná zmes (po odfarbení roztoku kvapkou kyseliny octovej) odparila do sucha 
a kryštalizáciou odparku z acetónu sa získal vinkamín o b. t. 234—235 °C vo všetkých 
ohľadoch zhodný s autentickým vinkaminoni. 
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Príprava apovinkamínu (IVa) 

a) Z кувзНпу v ink amino vej 

1 g куззПпу v i ak л т í no vo j sa rozpustil v 2C0 ml motanolu nasýteného HCl a roztok sa 
refluxoval 2 hodiny. Po odparení roztoku do suoha sa do odparku pridalo opäť 200 ml 
metanolovóho roztoku HOJ a po dvojhodinovom zahrievaní pod spätným chladičom 
sa metanol oddestiloval. Odparok sa rozotrel s ca 20 ml 5 % roztoku Na 2 C0 3 a filtroval sa. 
Zrazenina na filtri sa rozpustila v zriedenej HCl a po zalkalizovaní roztoku čpavkom 
sa vytrepala do benzénu. Z odparku benzenového roztoku (430 mg) po kryštalizácii 
z acetónu sa získal apovinkamín o b. t. 160—162 °C; [ocfD = +108,8 ±2° (c = 0,8717, 
etanol 96 % ) . 

Pre C 2 1 H 2 4 N 2 0 2 (M = 336,4) 

vypočítané: 74,97 % C, 7,19 % H, 8,33 % N; 
zistené: 74,73 % C, 6,95 % H, 8,45 % N. 

b) Z vinkamínu 
Roztok 1 g vinkamínu v 50 ml metanolu nasýteného chlorovodíkom sa 2 hodiny varil 

pod spätným chladičom. Po skončení refluxu sa roztok vákuové odparil do sucha a do 
odparku sa opäť pridalo 50 ml metanolu nasýteného HCl. Po dvojhodinovom vare sa 
metanol oddestiloval, odparok sa rozpustil v 20 ml vody a zalkalizoval čpavkom. Zraze
nina po odfiltrovaní a kryštalizácii z metanolu poskytla apovinkamín o b. t. 160—161 °C 
vo výťažku 920 mg, t. j . 93 %. 

Príprava metojodidu apovinkamínu 
75 mg apovinkamínu a 2 ml metyljodidu sa rozpustili v 5 ml chloroformu a roztok 

sa 1 hodinu refluxoval na vodnom kúpeli. Po odparení roztoku do sucha sa získal olej, 
ktorý státím vykryštalizoval. Dvojnásobnou kryštalizáciou zo zmesi octan etylnatý— 
—éter sa získal metojodid apovinkarnínu o b. t. 187—189 °C. 

Pre C 2 1 H 2 4 N 2 0 2 . CH 3 J (M = 477,36) 

vypočítané: 26,53 % J; 
zistené: 27,00 % J . 

Zmydelnenie vinkamínu 10 % HCl 
1 g vinkamínu sa rozpustil v 50 ml 10 % HCl a refluxoval sa 1 1/2 hodiny. Po vychlad

nutí sa roztok zalkalizoval, vzniknutá zrazenina (190 mg) sa odfiltrovala a identifikovala 
ako apovinkamín. Vo filtráte sa upravilo pH na hodnotu 5 až 6, vylúčená zrazenina sa 
odsala (690 mg). Na základe infračervených spektier sa zistilo, že ide o zmes kyseliny 
vinkamínovej a kyseliny apovinkamínovej. Ďalším varom so zriedenou HCl sa vzájomný 
pomer týchto kyselín (ca 3 :2) nezmenil. 

Alkalické zmydelnenie apovinkamínu 
880 mg apovinkamínu sa suspendovalo v 50 ml etanolu a 50 ml 4 % NaOH. Reakčná 

zmes sa 2 hodiny refluxovala pod spätným chladičom. Po skončení hydrolýzy sa z roz
toku vákuové oddestiloval etanol, roztok sa přefiltroval a vo filtráte sa zriedenou HCl 
upravilo pH na hodnotu 3 až 4. Vylúčená olej ovitá zrazenina sa premyla vodou a po rozo-
tretí v etanole sa získala kryštalická kyselina apovinkamínová (IVb). Kyselina apovinka-
mínová po vysušení vo vákuu (100 °C 0,01 tor) nad P 2 0 5 má b. t. 253—254 °C. 
V bežných organických rozpúšťadlách je prakticky nerozpustná. 
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Pre C 2 0 H 2 2 N 2 O 2 . 1/2H20 (M = 331,4) 

vypočítané: 72,38 % C, 6,99 % H, 8,45 % N; 
zistené: 72,77 % C, 6,89 % H, 8,38 % N. 

Esterifikáciou kyseliny apovi nk amino vej diazometánom sa získal apovinkamín. 

Hydrogenácia apovinkamínu 
Roztok 500 mg apovinkamínu v 15 ml 50 % kyseliny octovej a 50 mg katalyzátora 

(5 % Pd/C) sa za laboratórnych podmienok (23,5 °C, 743 tor) hydrogenoval 24 hodín. 

Teoretická spotreba na 1 ekv. H 2 3 3 , 3 m l H 2 n . p . 
Skutočná spotreba 3 3 , 6 m l H 2 n . p . 
Po odfiltrovaní katalyzátora sa roztok zalkalizoval čpavkom, zrazenina sa odfiltro

vala a vysušila nad P 2 0 5 vo vákuu (0,01 tor). Kryštalizáciou zrazeniny z acetónu 
sa získalo 37,0 mg dezoxyvinkamínu (Vc) o b. t. 159—160 °C; [a]JJ = +99,33 ± 2 ° 
(c = 0,9267, etanol 96 % ) . 

Pre C 2 1 H 2 e N 2 0 2 (M = 338,43) 
vypočítané: 74,52 % C, 8,28 % H, 7,74 % N; 
zistené: 74,32 % C, 8,40 % H, 7,58 % N; 

74,22 % C, 8,32 % H, 7,58 % N. 
Odpařením kryštalizačných lúhov po izolácii dezoxyvinkamínu do sucha (411,2 mg) 
ich kryštalizáciou z heptánu sa získal epidezoxyvinkamín (Va) o b. t. 123—124 °C; 

[aa]g = —100,46 ± 2 ° (c = 1,0133, etanol 96 % ) . 

Pre C 2 1 H 2 6 N 2 0 2 (M = 338,43) 
vypočítané: 74,52 % C, 7,74 % H, 8,28 % N; 
zistené: 74,48 % C, 7,73 % H, 8,82 % N; 

74,45% C, 7,73% H, 8,66 % N. 
K rovnakým výsledkom sa došlo i hydrogen.áciou apovinkamínu v etanole na Adarnsovom 
katalyzátore i na paládiovom katalyzátore. 

Epimerizácia epidezoxyvinJcamínu ( Va) 
29,7 mg epidezoxyvinkamínu sa rozpustilo v 6 ml 2 % roztoku KOH v 50 % etanole 

a roztok sa refluxoval 1 1/2 hodiny. Po vákuovom zahustení roztoku na 2 ml a opatrnom 
okyslení koncentrovanou HCl na pH 3—4 sa vyzrážala kyselina dezoxyvinkamínová 
(Vb) (14,9 mg) o b. t. 277—279 °C (rozklad). Táto sa suspendovala v 3 ml bezvodého 
metanolu a po čiastkach sa pridalo 10 ml ca 2 % éterového roztoku diazometánu, pričom 
kyselina prešla do roztoku. Po trojhodinovom státí sa diazometán v roztoku odfarbil 
kvapkou kyseliny octovej a reakčný roztok sa odparil do sucha. Odparok sa rozpustil 
v 2 ml zriedenej HCl, přefiltroval sa a filtrát sa zalkalizoval amoniakom. Zrazenina 
kryštalizáciou zo zmesi metanol—éter 1 1 poskytla 9,2 mg dezoxyvinkamínu o b. t . 
159—161 °C, ktorého infračervené spektrum bolo identické s infračerveným, spektrom 
autentického dezoxyvinkamínu získaného priamo hydrogenáciou apovinkamínu. 

Príprava vinkaminolu (IIIc) 
1,0 g vinkamínu sa extrahoval v Soxhletovom prístroji éterom do roztoku 1 g LiAlH4 

v 250 ml bezvodého éteru. Po 2 hodinách všetok vinkamín prešiel do roztoku. Po pol
hodinovom refluxe sa do reakčnej zmesi pridalo 50 ml vlhkého éteru a 50 ml vody. 
Po oddelení éterové j vrstvy sa vodná vrstva extrahovala chloroformom. Spojením étero-
vej vrstvy i chloroformových extraktov a ich odpařením do sucha sa získal surový vinka-



50 J . Mokrý, I. Kompiš, J . Suchý, P. Šefčovič, Z. Votický 

minol, ktorý po kryštalizácii zo zmesi éter—metanol (25 : 1) poskytol 680 mg vinkami-
nolu o b. t. 173 °C; [a]g = 0 ± 2 ° (c = 0,8086, etanol 96 % ) . 

Pre C 2 0 H 2 0 N 2 O 2 (M = 326,42) 

vypočítané: 73,59 % C, 8,03 % H, 8,58 % N; 
zistené: 73,28 % C, 8,04 % H, 8,77 % N; 

73,50 % C, 8,02 % H, 8,75 % N. 

Selénová dehydrogenácia vinkamínu 
3 g vinkamínu sa jemne rozotreli s 3 g šedého selénu a zahrievali sa 20 minút na 300 °C 

v Cariových trubiciach zatavených pod vákuom. Po vychladnutí sa trubice rozdrvili 
a obsah sa extrahoval zmesou benzén—metanol (2 : 1). Extrakt sa přefiltroval cez kre-
melinu a odparil sa do sucha (2,05 g). Odparok po rozpustení v benzéne sa vytrepával 
1 % HCl. Spojené kyslé extrakty po alkalizácii sa opätovne extrahovali benzénom. 
Odpařením benzenového roztoku sa získalo 1,43 g báz, ktoré sa dalej chromátografováli. 

Chromatografia báz získaných selénovou dehydrogenáciou vinkamínu 
1,43 g báz získaných selénovou dehydrogenáciou vinkamínu sa chromatografovalo 

benzénom na kolóne (0 6 cm) naplnenej 1400 g A1203 (aktivita I I ) . Veľkosť frakcií 
bola 100 ml. 

Frakcia 

1—2 
3 
4—6 
7—9 

10—15 

16—20 
21—38 
39—50 
51—58 
metanol 

Váha v mg 

25,4 
8,0 

28,2 
293,1 
370,9 

62,2 
146,9 

19,7 
10,0 

100,6 

0,90 
0,90 

(0,55) 
0,55 

(0,55) 

0,43 
(0,43) 
0,19 
0,10 

Rf 

(0,76) 
0,76 
— 
0,43 

0,29 
0,29 

na štarte 

izovincyrín 
(izovincyrín), 
vincyrín 

Izovincyrín 
293 mg látky o Rf 0,55 (frakcia 7 až 9) sa rozpustilo v 25 ml bezvodého etanolu a pri

dalo sa ekvivalentné množstvo nasýteného roztoku kyseliny pikrovej v etanole. Vznik
nutá zrazenina pikranu izovincyrínu sa odsala a trikrát prekryštalizovala zo zmesi 
etanol—acetón (1 1). Získal sa pikran izovincyrínu o b. t. 203—205 °C. 

Pre C 1 9 H 2 2 N 2 . C e H 3 N 3 0 7 (M = 507,49) 

vypočítané: 59,05 % C, 4,96 % H; 
zistené: 58,96 % C, 5,08 % H. 

Trikrát kryštalizovaný pikran izovincyrínu sa rozložil na Amberlite IRA 400 [26]; 
z vymieňača iónov sa báza vymyla 80 % acetónom. Eluát sa oddestiloval a báza sa pre-
destilovala pri 120 °C a 0,01 tor; [a]g = —27,2 (c = 0,637, etanol 96 % ) . 

* Jednotlivé frakcie sa hodnotili chromatografiou na tenkej vrstve A1203 (aktivita I I ) . 
Vyvíjalo sa benzénom a detegovalo Dragendorffovým činidlom. 
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Pre C 1 9 H 2 2 N 2 (M = 278,38) 

vypočítané: 81,97 % C, 7,97 % H, 10,06 % N; 
zistené: 82,09 % C, 8,09 % H, 9,89 % N; 

82,15% C, 8 , 0 1 % H, 10,03% N. 

Vincyrín 

370,9 mg frakcií 10 až 15 o Rf 0,43 a 0,53 (zmes vincyrínu a izovincyrínu) sa chroma-
tografovalo na 450 g A1203 (aktivita II) benzénom. Frakcia bola 30 ml. 

Z frakcií 15 až 28 sa izolovalo 252,6 mg vincyrínu, ktorý po trojnásobnej kryštalizácii 
z heptánu mal b. t. 106—108 °C. Sublimáciou vincyrínu pri 115 °C a 0,01 tor sa získal 
vincyrín o b. t. 107—109 °C. [a]g = —53,1 ± 2 ° (c = 0,850, etanol 96 % ) . 

Pre C 1 0 H 2 2 N 2 (M = 278,38) 

vypočítané: 81,97 % C, 7,97 % H, 10,06 % N; 
zistené: 81,99 % C, 7,32 % H, 9,96 % N; 

82,06 % C, 7,25 % H, 10,03 % N. 

Oxydácia vinkaminolu kyselinou jodistou 

122 mg H 5 JO e sa rozpustilo v 10 ml vody, pridala sa kvapka zriedenej H 2 S 0 4 a v roz
toku sa rozpustilo 85 mg vinkaminolu (IIIc). Roztok sa nechal 24 hodín stáť. Po zalkali-
zovaní čpavkom sa extrahoval benzénom a benzenový extrakt sa odparil do sucha. 
Z odparku benzenového roztoku kryštalizáciou z metanolu sa získal vinkamón (//) 
o b. t. 174—176 °C; [a]g = —96,5 ± 2 ° (c = 0,557, chloroform). 

Pre C 1 9 H 2 2 N 2 0 (M = 294,4) 

vypočítané: 77,52 % C, 7,53 % H, 9,52 % N; 
zistené: 77,53 % C, 7,61 % H, 9,50 % N. 

Skúška na formaldehyd v roztoku po oxydácii vinkaminolu kyselinou jodistou, ktorá sa 
urobila fintsínsiričitým činidlom, bola pozitívna. 

Oxydácia kyseliny vinkamínovej kysličníkom chrómovým 

200 mg kyseliny vinkamínovej sa pridalo do ochladeného (0 °C) 5 % roztoku C r 0 3 

v pyridine a suspenzia sa 10 minút intenzívne premiešavala. Po 10 minútach sa roztok 
nalial na stĺpec 20 g A1203 a stĺpec sa premýval octanom etylnatým. Odpařením bez
farebného eluátu sa získalo 64 mg vinkamónu, ktorý po kryštalizácii z metanolu mal 
b. t. 174—176 °C. [<x]g = —94,4 ± 2 ° (c = 0,790, chloroform). 

Oxydácia kyseliny vinkamínovej kysličníkom strieborným 

Roztok 618,4 mg kyseliny vinkamínovej v 30 ml amoniakálneho roztoku kysličníka 
strieborného (10 ml roztoku obsahuje 0,4 g Ag20) sa refluxoval 20 minút. Vytvorené 
zrkadlo sa zoškrabalo a rozotrelo s kyselinou soľnou zriedenou v pomere 1 : 1 . Suspenzia 
sa sfiltrovala a filtrát sa zalkalizoval čpavkom. Vylúčená zrazenina sa odsala, vysušila 
a po kryštalizácii z metanolu poskytla vinkamón o b. t. 174—176 °C vo výťažku 468,8 mg, 
t. j . 87,6%. 

Ďakujeme pracovníkom fyzikálneho a analytického oddelenia nášho ústavu (vedúci 
inz. M. Fedoroňko, C. Sc, a inz. G. Peciar) za premeranie spektier a vykonanie analýz. 
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Súhrn 

V práci sa opisuje oddeľovanie surových alkaloidov z Vinea minor L., 
izolácia vinkareínu a vinkamínu z kryštalickej frakcie A a potvrdzuje sa 
identita vinkareínu s vinkaminínom. 

Na základe konečného dôkazu oxydácie vinkaminolu (IIIc) sa stanovuje 
konštitúcia vinkamínu (111 a). 

АЛКАЛОИДЫ ИЗ VINCA MINOR ь. (V) 
• СТРОЕНИЕ ВИНКАМИНА 

Й. Мокри, И. К о м п и ш , Я. Сухи, П. Шсфчович, 3. В о т и ц к и 

ЧСАН, Химический институт Словацкой академии наук, 
Отдел химии алкалоидов, Братислава 

В работе описывается выделение сырых алкалоидов из Vinca minor L., изоляция 
винкареина и винкамина из кристаллической фракции А и подтверждается идентич
ность винкареина с винкаминином. 

.На основании окончательного доказательства окисления винкаминола (Шс) опре
деляется строение винкамина (II 1а). 

( ALKALOIDE AUS VINCA MINOR ъ. (V) 
KONSTITUTION DES VINCAMINS 

J . Mokrý, I. K o m p i š , J . S u c h ý , P. Šefčovič, Z. V o t i c k ý 

ČSAV, Chemisches Institut der Slowakischen Akademie der Wissenschaften, 
.Abteilung für Chemie der Alkaloide, Bratislava 

In der vorliegenden Arbeit wird die Trennung der rohen Alkaloide aus dem Kleinen 
Singrün (Vinca minor L.) besehrieben, ferner die Isolierung des Vincareins un.d Vinca-
mins aus, der kristallinischen Fraktion A, und schliesslich die Identität des Vincareins 
mit dem Vincaminin bestätigt. 

Auf der Grundlage des endgültigen Nachweises der Oxydation des Vincaminols (IIIc) 
wird die Konstitution des Vincamins (lila) ermittelt. 
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