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RBsuMB.-Outre les alcaloides qiiaternaires se rattachant au groupe des proto- 
berbCrines et des aporphines, et dont l’identification a dCji kt6 rapportCe, 1’ Isopyritm 
thnl ic t ro ides  L. contient des bases tertiaires, principalement dans ses organes 
sout errains. 

Le present travail concerne la separation et l‘identification de bisbenzyliso- 
qiiinolkines non phenoliques extraites de la racine de cette espkce. I1 s’agit de la 
SS-tetrandrine, la RS-tktrandrine, la (A) tktrandrine e t  la 0-mgthylrepandine. 

AssTR.icT.-~uaternary alkaloids belonging to the group of protoberberines and 
aporphines have been previously reported in Isopyrum thnl ic t ro ides  L. This work deals 
with the tertiary alkaloids isolated from the root of this species. Four non-phenolic 
bisbenzylisoquinolines have been isolated and identified as: SS-tetrandrine, RS- 
tetrandrine, (*  )-tetrandrine and 0-methylrepandine. 

Isopyrum thalictroides L. ,  petite Renonculacke assez rare en France, est la 
seule espece d’lsopyrum rencontrke en Europe. On l’a signalke en Suisse, en 
Italie du nord et, plus au nord, de la Belgique jusqu’en Russie occidentale. 

L’espece prksente des caract&res botaniques voisins de ceux des Thalictribm 
oh la prksence frkquente de bisbenzylisoquinolkines a kt6 rkvklke par de nombreux 
travaux, en particulier ceux de ;\IOLLOV (3). 

Les recherches antkrieures, relatives aux constituants d’lsopyrum thalictrozdes 
(4, 3, 6), n’avaient pas abouti B l’identification des alcaloides tertiaires qui sont 
tous des bisbenzylisoquinolkines. 

Les alcaloides de la fraction kthkrke obtenue B partir de la poudre de racine 
d’lsopyrum thalictrozdes, ainsi qu’il est indiquC dans la partie expkrimentale, ont 
k t k  isolks par chromatographies sur colonne de silice additionnke de -4cOSa et 
sur colonnes d’alumine. Des sept compos& isolks, quatre (A, B, C et D) ne sont 
pas phknoliques; ils font l’objet de cette publication. 

Les rksultats des analyses klkmentaires et les donnkes spectrales (uv, ir, masse, 
rmn et dichroisme circulaire) rkvklent qu’il s’agit de bisbenzylisoquinolkines A 
deux ponts kther, de formule brute C38H&206 (3), (7 A 13). 

Les spectres de rmn et les fragmentations en spectromktrie de masse de A, 
B et C rkvklent un couplage en 8-7’ et en 11-12’ du type berbamine avec quatre 
groupes mkthoxyles respectivement situks en 6, 7, 6’ et 12. Ces trois produits 
diff &rent uniquement par la configuration des deux centres asymgtriques, dgcelable 
par lee caract2res optiques de ces produits ( [ a ] ~  et dichroisme circulaire) et par 
la rmn. 

A est ainsi identifik B la SS-tktrandrine, B A la RS-tktrandrine, C A la (+)- 
tktrandrine (13, 14, 15). 

L’alcaloide D A couplage en 8-7’ et en 12-11’, du type oxyacanthine, prksente 
quatre groupes mkthoxyles en 6, 7, 6’ et 12’; sa configuration SS permet de l’identi- 
fier B la O-rn6thylrGpandine. 

La SS-tktrandrine, la RS-tktrandrine et la (=t )-tktrandrine ont k tk  signalkes 
dans des Mknispermackes. La RS-tgtrandrine a ktC signalke dans des Berbkri- 
dackes. La RS-tetrandrine et la 0-mkthylrkpandine ont k t k  signalgee dans des 
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MonimiacCes (14, 15, 16). Ces identifications sont en accord avec les liens 
phylogkniques reconnus entre ces familles et les Renonculacdes. 

Parmi les quatre alcaloides identifiks, un seul, l'isot6trandrine (B), par ailleurs 
assez largement rkpandu dans ces familles, avait kt6 signal6 dans un Thalictrum 
(3).  La plupart des bisbenzylisoquinolkines signal6es chez les Thalictrum apparais- 
sent en effet dans ce seul genre; l'individualit6 qui 6tait reconnue au genre Isopyrum 
de point de vue botanique, vis B vis du genre Thalictrum, se trouve ainsi confirm6e. 

1 1 '  R11 R 1 2 '  R11' R 1 2  

a lca lo ide  A S S 0 H OMe 

a lca lo ide  B R S 0 H OMe 

a lca lo ide  C d l  0 H OMe 

I 

I 

I 

a lca lo ide  D S I S H OMe 0 I, 

PARTIE EXPERIMENTALE 
EXTRACTION.- Les Cchantillons de racines d'lsopyrum thalictrozdes ont CtC rCcoltCs dans 

es Hautes-Pyrenees (France) entre la fin fCvrier e t  le mois d'avril, vers 500 metres d'altitude. 
Apres dessiccation B 20" dans la pCnombre, 1,4 kg de racines a CtC pulvCrisC. La poudre a 
CtC dCgraiss6e par de 1'Cther de petrole (8 fois 9 litres) puis par de 1'Cther Cthylique (5 fois 8 
litres), apres imbibition par 200 ml de HC1 B 27,. Les alcaloides tertiaires ont CtC extraits 
par 1'Cther Cthylique (20 fois 8 litres) apres addition, B la poudre dCgraissCe, de 400 m! d'une 
solution aqueuse ammoniacale B 10%. Les constituants 
non phknoliques du rCsidu d'Cvaporation (28 g) ont CtC fragment& sur colonne de d i c e  G Merck 
7731 (1,5 kg) additionnee de NaOH (2,5 g),  (solvant MeOH de 0 2. 2%, dans CHC13). Chaque 
fractlon a CtC purifike sur colonnes d'alumine neutre Merck 90 rCf. 1077 (solvant Cther Cthylique). 
Les alcaloides C et D sont ainsi isolCs, les alcaloides A e t  B sont sCparCs par formation de leurs 
picrates (contact de deux heures dans de l'acCtone saturCe en acide picrique). Le dCrivC 
obtenu avec A prCcipite; il est recueilli par essorage et  sCparC du picrate de B qui est tri-s soluble 
dans I'acCtone. 

Les picrates sont d6composCs par ",OH B 10%; les alcaloides bases sont extraits par 
1'Cther Cthylique apres Climination de I'acCtone. 

Les produits A,  B, C et D sont recristallisCs dans 1'Cther Cthylique. 
QuantitCs obtenues: A environ 1 g; B e t  D: 20 mg; C: 30 mg. 

IDEBTIFICATION .1 

SS-titrandrim ou (+)-tirandrine (alcalozde A): pf 220", picrate 254"; analyse ClCmentaire x: C 73.2; H 6.8; 0 15.2; N 4.5; C35HP2X206; uv max (log E): 282 nm (3.93) dans MeOH; ir (1% 
dans KBr): pics principaux B 843, 1024, 1067, 1124, 1236, 1272, 1508, 1517, 1582, 2837, 2923 cm-'; 
rrnn ( cnc l3 ) :  2.32, 2.60 (2s, 3H, NbIe): sCrie berbamine (8); 2.9 (multiplets, groupes CHI);  
3.18, 3.35, 3.73, 3.91 (4s, 3H, OMe en 7, 6' ,  6, 12): configuration identique des deux centres asy- 
rnCtriques (8); 6-7.5 (10 protons aromatiques); sm (%): M'. 622 (loo), 396 (67), 395 (74), 381 
(73), 364 (lo), 349 ( 7 ) ,  334 ( 7 ) ,  198 ( 5 5 ) ,  175 (28), li4 (38); signal B 431 (M-191) supCrieur B celui 
de 485 (M-137), respectivement 28 e t  8%: sCrie berbamine (13); [c~]2~+254" dans CHC13; dc: 

La phase CthCrCe a Ct6 CvaporCe. 
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extremums a 235 (+), 272 (+I, 288 ( + I :  intensitCs relatives: 10, 1, 2 (sCrie berbamine, con- 
figuration SS, rCf. 3 et  9). 

RS-tktrandrine ou (+ )-isoti trandrine (a lca lo ide  B) : pf 180-182"; analyse ClCmentaire 
Cs~H12N~06: uv X max (log e ) :  283 nm (3.70) dans 1IeOH: ir ( 1 7 )  dans KBr: pics principaux 
a 842, 1032, 1072, 1118, 1131, 1234, 1270, 1506, 1517, 1585, 2832, 2933 cm-1: rmn (CDCl,): 2.28, 
2.60 (2s, 3H, S M e ) :  noyau berbamine; 2.85 (multiplets, groupes CH,); 3.16, 3.65, 3.80, 3.95 
(4s, 3H, OMe en 7 ,  G I ,  6, 12): configuration inverse des 2 centres asymetriques (8); 5.95 a 7 .5  
(10 protons aromatiques): sm ( r c ) :  11-. 622 (loo), GOT (19), 396 (li),  395 (45j, 381 (26), 198 
i15), 175 (71, 174 (lo),  signal a 431 (hI-191, 1 0 5 )  et 485 (11-131, 3'3): sCrie berbamine (13); 
[a]20+1390 dans CHC13: dc: extremums B 295 (+) et 235 (+); intensites relatives 4, 5 :  configu- 
ration RS (9). 

( * ) - f i t r a n d r i m  (alcaloide C): pf 252"; il s'agit de la forme racCmique du prCc6dent: m&mes 
donn6es spectrales; [a]20 = 0". 

( -  )-O-mktliylripandine (a lca lo ide  D): pf 210"; analyse ClCmentaire C3BH4%KZ06: uv A max 
(log e ) :  262 nm (3.9) dans hleOH; ir (1% dans KBr):  pics principaux a 841, 1011, 1027, 1116, 
1266, 1507, 1583, 1606, 2797, 2933 em-': rmn ( c n c l 3 ) :  2.51, 2.53 (2s, 3H, XMe): sCrie oxya- 
canthine: 3.02, 3.40, 3.71, 3.94 (-Is, 3H, OhIe en 7, 6 ' ,  6, 12l): configuration identique des deux 
centres asym6triques (8); sm (7): ?r1+. 622 (1001, 607 (121, 396 (24), 395 (83), 381 (451, 198 (loo), 
175 (36), 174 (331, signal 5 515 (hI-107, 10yc) supCrieur B celui a 431 (11-191, 25;): sCrie oxya- 
canthine (13); [a]20-700; dc: un extremum 2 285 nm (effet Cotton +): configuration SS. 
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'Les points de fusion ont BtC dCtermin6s sur microscope Reichert; les [a]D sur polarimhtre 
Perkin-Elmer 141; les spectres de DC ont CtC enregist& sur dichrographe Roussel-Jouan I1 ?i 

lampe au Xe; les spectres uv sur spectromhtre Unicam S P  800, ir sur spectrometre Unicam 
S P  200: la masse sur spectromktre ms 50; la rmm sur spectromktre Bruker W90, les dCplacements 
chimiques sont exprimCs en 6 ppm/TMS. 


