
CONTRIBUTIOX A\ L’ET‘LDE DES TAABERSAEMONTANeES 
AMERICAINES. 111’. A1,CALOIDES DE A,I-/lRTIA C F .  ME Y E R P J  

F. LADHAR, 11. D.\\rxi 

Facitltk des Sc iences  et Techniques ,  Sfax (Tunas ie )  

-4. AHOSD, C. POTPAT, P. POTIER 
Institict de Chiniie d e s  Subs tances  .Yniicrelles dic C . S . R . S . ,  91 190 Gzf-sur- Yze t te  (France )  

and 

C.  ~IORETTI  
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.iBsTR.\cT.-Three nevi alkaloids have been obtained from i lnar t ia  cf. meger i .  
They are 11-hydroxycoronaridine (141, 11-hydroxyheyneanine (151 and 10-hydroxy- 
heyneanine (16). Thirteen other known alkaloids were also isolated; traces of four 
other alkaloids, one of which is a bis-indole, were also observed. 

La tribu deq Tabernaemontaneae, subdivisee en trois sous-tribus (Erva- 
taniijneae ( I ) ,  Tabernaemontanineae, Sarcopharyngiineae ( 2 )  ). est une des 
cinq tribus qui conqtituent la sous-famille des Tabernaemontanoidkes. 

Le genre d Piartia appartient A la sous-tribu des Tabernaemontanineae : dkcrit 
initialement par l l iers.  il compterait treize esp&ceq. toutes americaines (3) ; peu 
d’esp&ceb ont fait l’objet de travaux chimiques (4): elles sont parfois dkcrites 
sous le nom gknkrique de Taber i iaemontana.  Certains botanistes (j), en effet, 
groupent dans un genre Taberiiaemoiitaiia seiisu lato de nombreuses esp&ces que 
F. Narkgraf, P. Boiteau et L. -4llorge classent en genres distincts, parmi lesquels 
les genres amiricains ;Iwartia.  Boiiafousia,  Pesclriera, Tabertiaemoirtaiia setisu 
stricto ( 3 ) .  

La presence d’alcaloides cytotosiques dans certaines Tabernaemontanees (6) 
a motivk notre etude: & cette recherche de substanceq antitumorales s’ajoutait 
un interkt chimiotaxonomique en raison de la revision botanique actuellement 
en cours ( 3 ) .  

Atiart ia  cf. meyer i ,  que nous avons ktudig, provient de Guyane et n’avait fait 
l’objet d’aucun travail antkrieur. Trois parties de la plante ont kt6 traitees: 
feuille>, 6corces de tiges et kcorces de racines. De ces extraits, vingt alcaloides 
ont kt6 separes: treize ont 6t6 identifiks A des alcaloides deja d6crits: angustine (l), 
6pi-16 plkiocarpamine (2), tubotairvine (3), isolks des feuilles. conopharyngine (4), 
jollyanine ( 5 ) ,  voacangine (6) isovoacangine ( 7 ) ’  ibophyllidine (8)’ coronaridine 
hydroxy-i indolenine (9)’ coronaridine (10). heynkanine (11) et kpi-19 heynkanine 
(12) des kcorces de tiges; ces trois derniers ont kgalement 6tk trouvks, & c6te de 
l’kglandine (13), dans les ecorces de racines. Trois alcaloides nouveaux ont kt6 
isolks, tous des feuilles: les composes (14) A (16). Les quatre derniers compos& 
skparkq: un des feuilles, un des kcorces de tiges et deux des kcorces de racines, 

‘Partie 11: Nouveaux alcaloides dimeres de Bonnfoitsia tetrastachyva (Humboldt, Bonpland 
et Kunth)  Markgraf (;ipocynacCes), t6trastachyne et  tktrastachynine. >I. Damak, ;1. Ahond, 
P. Potier, Bull. SOC. Chim. Fr., sous presse. 

T e  travail fait partie de la thi.se de 36me cycle de F. Ladhar, Sfas, Avril 1980; une partie 
de ce travail a fait l‘objet d’une communication prkliminaire aux JournCes de Chimie de la 
SociCtC Chimique de Tunisie 

3Sous dedions det te  publication 
Hammamet, 10-12 Avril 1979. 

la m6moire de Monsieur P. Boiteau. 
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l’ont BtB en trop faibles quantitks pour qu’il soit possible de proposer une structure, 
m&me partielle. 

COOCH, 

3 - 
H I  

COOCH, 

a - 

13 2 R1 = R2 = 0 Me - 
9 R 1 = R 2 = H  

L’alcaloide (14) montre dans son spectre de masse une fragmentation caractgr- 
istique des alcaloides ayant un squelette ibogane (7 et 8) et comparable B celle 
de la coronaridine (10) (8) augmentke de 16 unit& pour les six premiers fragments 
aromatiques, m / e  354 (AI+), 339, 325, 295, 269, 230, 146, 136, 135, 124, 122. 
La bande B 3600 cm-1 dans son spectre ir et le dkplacement bathochrome observk 
sur son spectre uv enregistrk en milieu alcalin traduisent la prksence d’un groupe- 
ment phknolique. Le spectre de rmn du proton de (14) est comparable B celui 
de la coronaridine : seule la partie aromatique est modifi6e confirmant la prCsence 
d’un substituant : sur le spectre, enregistrk dans l’ac6tone deutkrike, on observe 
un doublet d’un proton B 6,75 ppm ( J = 2  Hz) et un systbme AB form6 d’un 
doublet dBdoublC d’un proton B 6’60 ppm ( J = 9  e t  2 H a )  et  d’un doublet d’un 
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proton 2I i , 23  ppm ( J = 9  Jz ) :  la difference des dkplacements chimiques des protons 
aromatiques ortho (A.6=0,63 ppm) ainqi que l’allure du spectre uv sont en faveur 
d’une substitution en 11 (9). 

R3 

4 . R1 = R 2  = 0 Me, 5 = R4 = H - 11 R1 R 2  = R4 = H ,  R3 = 0 H (C19 s) 

- 6 R 1 = O M e , R 2 = R 3 = R 4 = H  - 12 R1= R E  = R4 = H, 5 = 0 H (C19 R )  

14 R1 = R3 = R4 = H, R2 = 0 H - 7 R 2  = 0 M e ,  R1 = R3 = R4 = H - 

- 7 a R1 = R3 = H ,  R2  = 0 Me, R4 = CH3 - 15 R2 = R3 = 0 H ,  R1 = R4 = H (CI9 s) 

10 R 1 = R  = R  = R 4 = H  - 16 R2 = R4 = H, R1 = R3 = 0 H (CI9 s) - 2 3  

L’ktude comparee des spectres de rmn du l3C de la coronaridine (10)’ de 
l’isovoacangine (7 ) ’  de la voacangine (6) et du compos6 (14) montre une cor- 
respondance parfaite des d6placement. chimiques des carbones rksonnant 2I champ 
fort (carbones saturks) (10 , I l ) ;  au niveau des carbones aromatiques (voir tableau 1) 
les diff krences observkes entre les valeurs enregistr6es pour la coronaridine (10) 
et l’alcaloide (14) d’une part, la similitude des dkplacements chimiques des 
carbones de l’isovoacangine ( 7 )  et du compos6 (14), 2I l’exception de ceux attribuks 
au C-11 d’autre part, sont en faveur d’une substitution en 11. La diffkrence de 
4’3 ppm sur ce C-11 correspond bien A la diffkrence des effets i p so  dus k un 
mkthoxyle et k un hydroxyle (10, 11). 

Toutes ces donn6es spectrales nous ont conduits 21 identifier (14) 2I l’hydroxy-11 
coronaridine, ce qui a 6t6 confirm6 par sa transformation en iqovoacangine ( i)  et 
en S1-mkthyl-isovoacangine (ia) par mkthvlation. 

TIBLELU 1. 6c des carhones aromatiques (dans CDC13) 

CZ 1 136,O 136,3 13G,4 1 13i,3 ~ 135’8 133,s I 136,O 

ci . . . . . .  1 i io,o i i io,o 110,o I 110,o I 109,; io9,8 I ios,g 

Cg , , . . . I  128,O 1 123,2 123,l 1 129,l 1 128,4 122,2 129,O 

C11 1 121,4 ’ 156,5 152,2 I 111,9 1 122,O l53,4 1 112,6 

Cl,. . . . ~ 109,i 1 94,3 96,s i 111,l 1 110,4 96,8 1 111,4 

C13.. . . 135,O ~ 130,6 ~ 135,6 ~ 133,s ~ 130,; 
I-- -1 ~ _ _ _ ~ ~  . I  135,O ~ 135,3 

I j 
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L’alcaloide (15) est un compos6 de masse 3 i O  prksentant dans son spectre 
de masse un fragment a m, e = 3 5 2  (100%) (31-18) qui indique la prksence probable 
d’une fonction alcool, ce que confirme la bande entre 3450 et 3100 cm-l observ6e 
sur son spectre ir. Son spectre uv est du type indolique substituk: le dkplacement 
bat hochrome observk en milieu alcalin indique la prksence d’un hydroxyle ph6no- 
lique. Le spectre de rmn du proton, enregistrk a haut champ, prksente, entre 
0 et 5 ppm, de grandes analogies avec celui de l’heynkanine (11): le doublet de 
3 protons a 1’10 pprn ( J = 6  Hz) et le‘quadruplet mal rksolu de 1 proton a 4,17 
ppm (J= 6 Hz), dont l’irradiation transforme le doublet pr6c6dent en singulet, 
sont donc attribuables A un enchainement de type C-19 (CH,) (H) (OH) avec la 
configuration C-19s (12). La partie aromatique du spectre est peu diffkrente 
de celle de l’hydroxy-11 coronaridine (14): un doublet de 1 proton A 6,68 ppm 
( J = 2  Hz) et un syst6me AB form6 d’un doublet dkdoublk A 6,65 ppm ( J = 9  et 
2 Hz) et d’un doublet a 7 ,2 i  ppm ( J  = 9 Hz). 

La comparaison des spectres de rmn du 13C du compose (15) et de l’heynkanine 
(11) (10) montre une coincidence parfaite des dkplacements chimiques des carbones 
saturks alors que des diffkrences sensibles sont observkes avec ceux de (14) au 
niveau des C-15, C-18 et C-19 (voir tableau 2 ) .  L’examen des dkplacements 
chimiques des carbones aromatiques (voir tableau 1) montre, par contre, une 
bonne correspondance entre (15) et (14) alors que les differences observkes entre 
ceux de (15) et ceux de (11) sont du meme ordre que celles dkcrites ci-dessus entre 
ceux de la coronaridine (10) et (14). 

L’ensemble de ces donn6es nous a amen& 3. identifier l’alcaloide (15) A 
l’hydroxy-11 heynkanine. 

Un troisi&me alcaloide (16)’ de meme polarit6 que le prkckdent, n’a pu en 
&e skpark faute de quantitks suffisantes: sa prksence a k t k  dkcelke lors de l’enregis- 
trement du spectre de rmn du de (15). Huit signaux supplkmentaires de 
carbones aromatiques ont kte observ6s, attribuables aisement a une partie hydroxy- 

T ~ B L E ~ U  2. 6c des carbones satur6s (dans CDC13) 

(11) I (14) ‘ (15) et (16) 

51,3 j 51,5 ~ 51,i 

CN.. . . . . . . . . .  

C21.. . . . . . . . . .  

C5. . . . . . . . .  . /  52,2 1 53,1 1 52,s 

39,5 ~ 39,l 39,O 

59,7 1 57,6 I 59,7 

Cs.. . . .  1 21,4 22,o 21,l 
- 

cl,.. . i 26,4 ~ 27,3 ~ 26,5 

Cl6.. . . . . . . . .  . I  23,O 1 31,9 1 22,8 

CIS. .  . . . . . . . .  . I  20,4 I 11,G ~ 20,2 

C19.. . . . . . . . .  . I  71,3 1 26,G 1 71,4 

CO OCHs . . .  . ‘  52,9 ~ 52,6 1 53,2 i 
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10 indolique (voir tableau I ) ,  la region des carbones satur6s n’ayant subi aucune 
modification. Sur cette base.. nous avons attribu6 A. ce compos6 (16) la structure 
d’une hydroxy-10 heynkanine. Ce compos6 a 6t6 isole recemment, dans notre 
laboratoire, de P e s c h i e r a  echiiiata (13 )  : le compose (16) s’est bien aver6 identique. 

Parnii les quatre alcaloides restant, trois ont &ti. sgparks 2. l’ktat de traces: 
l’un de masse AI-. 296 a 6t6 extrait des ecorces de tiges, deux autres, respectivement 
de masse lI+, 352 et A I + .  354, des 6corces de racines: ils pr6sentent tous les trois 
un chromophore iridolique en E.J-. Le quatriiime alcaloide de masse lI-. TO6 a 
6t6 extrait des feuilles en quaiitit& relativement plus importantes (13 mg). A 
notre connaissance, c’est la premiiire fois qu’une m o l h l e  bis-indolique est isolke 
d’un d i i a r t i a .  E n  raison de la triis faible quantitg disponible, seule une caract6risa- 
tion partielle a pu en 6tre faite: le spectre de masse montre des fragments caractbr- 
istiques d’une partie de type ibogane ini e 136, 135, 124 et 122) (i et 8 ) ;  le spectre 
UT- montre un chromophore indoliyue qui subit un effet bathochrome en milieu 
alcalin, indiquant la pr6sence d’une fonction phenol, ce que les bandes a 3455 et’ 
33S0 ern-’ daiis l’ir confirment : sur ce spectre ir, une large bande intense, 1730-1710 
cm-1, est egalenient visible et attribuable & une ou deux fonctions carbonyles. 
Sur le spectre de rmn du proton. on observe deux triplets de 3 protons chacun & 
0,GS ( J = i  Hz) et O,S3 ppm ( J = 6  Hz) attribuables deux mkthyles de chaines 
i.thyles, deux singulets de 3 protons chacun a 3,46 et 3,60 ppm attribuables B 
deux ni6thoxyles (aromatiyues ou aliphatiques) et un multiplet de 6 protons 
aromatiques entre C,3 et 7 , 2  ppni dam lequel on peut discerner un systi.me AB 
form6 d’un doublet 6,4 ppm ( J = 8  Hz) et d’un doublet d6doubl6 a 7,12 ppm 
( J = 8  et 2.5 Hz). 

Gne nouvelle fourniture de materiel veg6tal devrait nous permettre de conclure 
la d6terniination structurale des quatre alcaloides mentionnes ci-dessus. 

PAIRTIE EXPERIlIESThLE4 
)I . \T~RIEL ~ B ~ ~ ~ . i ~ . - - = I n i i r t i a  nreyeri  ( G .  Don) 1Iiers est un arbrisseau (1,5-3 m) que l’on 

trouve sur terrain sablo-argileus des zones littorales de Trinidad, Tobago, du T-h6zu6la, de 
Colombie, du Surinam, de Guyana et de Guyane. Le materiel travail16 a CtC recolt6 en Guyane. 
C n  Cchantillon d‘herbier sterile a 6te depose au Xuseum Sat ional  d‘Histoire Saturel le  de 
Paris sous le no C.M. 474. 

ESTR.\CTIOS ET skP.\R.\TIos.-Le materiel vegetal sCch6 est rCduit en poudre fine puis 
dkgraisse par maceration avec de l ’e ther  de petrole. Cette poudre est humectkeensuiteparla 
moitik de son poids en ammoniaque a 2 5 5  les alcaloides totaux (-A.T.) ont 6tC estrai ts  en con- 
tinu par de l’ether dans un appareil de type oshlet : apres concentration, les solutions organiques 
sont estraites par m e  solution aquerise d‘HC1 B 2 5 .  La phase aqueuse acide, apri.s lavage par 
de l‘ether, est alcalinisee par SH,OH a 2 5 5  et estraite par de l’ether. Le rendement en A4.T. 
est de q15 g .  kg pour les ecorces de tiges, 1,14 g ,  kg pour les feuilles et  3 gp’kg pour les kcorces 
de racines. Le fractionnement est realis6 par filtration sur Sephades L H  20 suivie de chro- 
matographies successives sur colonnes de d i c e  neutre sous pression ordinaire ou sous moyenne 
pression. La purification des alcaloides &pares a CtC g6nCralement obtenue par chromato- 
graphies sur couche Cpaisse de gel de silice. 

Les donnees spectrales des composes connus sont conformes a celles deja dkcrites: les 
composCs 16)’ (71 ,  ( 8 )  et (10) ont e t 6  aussi compares a des echantillons de reference. 

H ~ ~ ~ o s r - 1 1  COROS-~RIDISE (14) .-Le premier nouvel alcaloide, isole des feuilles, est 
amorphe e t  reprksente 2 7 , F S  des .4.T., son Rf est de 0,74 (ether-methanol: 150-10 v, v ,  S H , ) .  

4Les spectres uv ont et6 enregistrks sur appareil Beckman modde  25 et les spectres ir sur 
spectrometre Perkin Elmer t>-pe 177. Les spectres rmn ’H ont et6 enregistres sur spectro- 
metre experimental I.E.F. (14) 240 MHz ou sur appareil Brucker WP 80 DS sur lequel ont kt6 
Cgalement realises les spectres rnin 13C (20, 115 AIHz avec T.11.S. comme reference interne). 
Les spectres de masse ont 6tC esCcutes sur spectrographe -1.E.I. type 1IS 50 a 70 eJ-. Les 
pouvoirs rotatoires ont et6 niesures au moyen du polarimgtre electronique Perkin Elmer type 
141 N C  pour la raie D du sodium. 
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I1 se colore en vert-amande au C.A.S. (15) [ a ] D  -34" (c=0,6, CHC13); sm ( m / e ,  %) 354 (M+, 

146(20), 136(63), 135(16), 124(30) et  122(26); uv X mas nm (log e)  EtOH,  224(4,59), 277(3,97), 
302(3,91), non modifiC en milieu acide, X mas nm ( E t O H S N a O H )  218, 288 e t  310; ir (CHC13) 
cm-1 3600, 3160, 1715 e t  1633; rmn 1H (CD,COCD3, 80 MHz) 6 9,05 (s, K H ) ,  6,75 (d, J = 2  Hz,  
H-12), 7,23 (d, J = 9  Ha, H-9), 6,GO (dd, J = 9  e t  2 Hz,  H-lo), 3,65 (s, COOCH,), 0,87 ( t ,  J = 7  
Hz, H-18 (3)). r.m.n. 13C (20,115 MHz, CDCl3, voir tableaux 1 e t  2); de Xnm (As) 218 (-3,3), 

M~THTLITION DE L'HYDROXY-11 coRox..IRIDISE+(i) ET (7a).-A 50 mg du produit (14) dis- 
sous dans 2 ml d'acktone, on ajoute successivement 3 ml de soude & 40% en poids, 2,5 ml de sill- 
fa te  de dimCthyle e t  3,5 ml de soude & 40Yc. Le melange est laisse & tempCrature ambiante 
sous agitation durant 48 heures. La  ccm du melange reactionnel montre la presence de deux 
produits moins polaires que le produit de depart. L'estraction de ces deux produits est faite 
par  du CHCI,. Le traitement du rCsidu par cce (Cther-hexane: 70-30 v/v, SH3) permet d'isoler 
12 mg d'isovoacangine (7) et  19 mg de S1-mCthyl isovoacangine ( i a ) .  

a\'l M ~ T H Y L  ISOVO.%CAXGISE (ia) .-Le produit, amorphe, se rev& au C.A.S. en violet. Son 
Rf est de 0,94 (ether-mithanol: 150-10 v /v ,  S H , ) ;  [ a ] D  -77" (c=0,18, CHCI,); sm ( m / e ,  %) 
382 (If+,, loo), 367(12), 353(3j, 323(5), 295(2), 271(8), 259(30), 258(56), 191(11), 174(22),, 136(8), 
135(8), 124(17), 122(5); uv A mas nm (log e)  E t O H  230(3,80), 296(3,66), sans modification sen- 
sible en milieu acide ou alcalin: ir (CHC13) em-' 1720 et 1620; rmn 'H (CDCl,, 240 MHz) 6 7,35 
(d, J = 9  Hz. H-9), G, i5  (dd, J = 9  et 2 Hz, H-lo), 6,GG (d, J = 2  Hz, H-12), 3,83 (s, ArOCH3), 
3,62 (E, C02CH,) ,  3 4 5  (s, N-CH,) et  0,87 ( t ,  J = 7  Hz, H-18(3)); rmn 13C (20,115MHz, CDC1,) 

108,8 (C-lo), 93,l (C-12), $7,5 (C-21), 56,l (Ar OCH3),-54.7 1c-3), 54,7 (C-j), 54,7 (C-lG), 
52,s (OCH,), 37,9 (C-201, 35,9 (C-171, 31,9 (C-151, 31,O (h-CHd,  28,2 (C-141, 274  (C-19), 22,3 

HYDROXY-11 H E T S ~ A K I N E  (15) .-Ce produit, is016 des feuilles, est amorphe e t  reprCsente 
2% des -4.T. Son Rf es t  de 0,52 (ether-methanol: 150-10 v /v ,  SH3).  I1 se colore en vert-olive 
avec un coeur gris clair au C.A.S. [ a ] ~  -22" (c=0,37, CHC13); sm ( m / e ,  %) 370 (hl-8, 81), 355 
(38), 352(100), 326(35), 293(17), 230(43), 202(23), 184(14), 180(14), 170(48), 159(29), 152(17), 149 
(24), 146(26), 143(24), 122(31); uv X max nm (log e) EtOH 244(4,40), 280(3,69) e t  300(3,77), 
non modifik en milieu acide, h max nm (EtOH+SaOH) 221, 283 et  317: I.R. (CHC13) cm-l 
3450-3100, 2927, 2862, 1715 et 1628; rmn 1H (CDCI,, 210 LIHz) 6 7.65 (s, N H ) ,  7.27 (d, J = 9  Hz, 
H-9), 6.68 (d, J = 2  Hz,  H-l2), 6,65 (dd, J = 9  et 2 Hz, H-lo), 4,17 (q, J = 6  Hz, H-19), 3,72 (s, 
COzCH3),  1 , l O  (d, J = 6  Hz, H-18(3)); rmn 13C (CDCl,, 20,115 N H z )  (vow tableaus 1 et  2). 

DIMERE DE MASSE 706.-Cet alcaloide, isole des feuilles, represente 1,2% des 4 .T .  Son Rf 

loo), 339(19), 325(5), 295(8), 293(5), 269(8), 230(20), 208(7), 188(2), 170(17), 160(10), 152(2), 

225 (0), 240(+4,8), 266(0), 280( -2,3), 289 (-2,0), 3@3( -4,O), 330(0). 

6 175,8 (C=O),  156,G (C-11) 138,9' (C-2), 138,G' (C-13), 122,B (C-8), 119,l (C-9), 110,9 (C-7), 

(C-G), 11,8 (C-8). 

est de 0,64 (ether-methanol 1X-10 v/v, SH3) .  I1 est amorphe et  se colore en rose p l le  au 
C.A.S.; sm ( m / e ,  5) 706,3784 ()I+, 41, Ca2H,,S,0~,  t h .  ?06,3730), 689 (3), 648 (lo),  561 (l5),  
560 125). 5-18 (15). 531 18). 368 ( 8 ) ,  355 (291, 354 (601, 353, 1853 (25, CZIH? x203, t h .  353,1865), 

~ - - , ,- ._ ~-.,~-.. ~ -.,, ~~. ~ ~ ~ , ,  ~ 1 ,  ~ , 
124(48), 122 ( 4 8 ) ; ~ ~  x maxnm (EtOH) 225, 276 et  299 non'modifie en'milieu acide, y m a x  nm 
(EtOH+SaOH) 225, 270 et 308: ir (CHC13) cm-l 3455, 3380, 1730-1710 e t  1625; rmn 'H 
(CDICOCDI. 80 MHz) 6 7,20-6,30 (m, GH aromatwues) ,  3,60 ( s ,  O C H d ,  3 3 6  ( s ,  O C H d ,  0 8 3  
( t ,  J=S Hz,-CH,-CH,), 0,618 ( t , ' J = 7  Hz, CH3-CHzj. 

R E M E R C I E N E N T S  
Nous tenons & remercier Mme L. illlorge pour les nombreuses informations botaniques 

qu'elle a bien voulu nous communiquer e t  pour l'identification du materiel v6gCtal etudiC, 
Mmes A,-11. Bui, C. Kan-Fan et S .  Langlois pour la fourniture des echantillons de reference, 
Mr. S. K .  Kan, de 1'Institut d'Electronique Fondamentale d 'orsay,  pour nous avoir permis 
d'enregistrer des spectres sur le prototype I.E.F. 240 MHz, e t  MM. P. Varenne et  C. Girard 
pour avoir enregistre le spectre de masse B haute rksolution. 

ReceiLled 14 January 1981 
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