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h s T m c r . - T e n  alkaloids have been isolated from the aerial pans of Melicope Ieptococca 
(Rutaceae): acronydine (l), kokusaginine (2), acronycidine (3, melicopicine (4),  melicopidine 
(9, acronycine (6), 6-methoxy 2-methyl tetrahydro-P-carboline (7), 5-methoxy N,N-di- 
methyltryptamine (B) ,  5-methoxy N,N-dimethyltryptamine N-oxide (9), and a novel com- 
pound: 3-dimethylaminoacetyl 5-methoxyindole (10). The structure of the latter has been es- 
tablished through its spectral characteristics and confirmed by chemical correlation and 
synthesis. 

Selon Guillaumin (l) ,  le genre Melicope J.R. et G .  Forst. (Rutackes) comporte, en 
Nouvelle-Calkdonie, 1 1 espkces. Un certain nombre d'entre-elles avait k tk  andrieure- 
ment rattachk au genre Evodia Gaertn., tel Melicope leptococca (Baill.) Guillaumin' in- 
itialement decrit sous le nom d'Evodia leptocccca Baill. (2). C'est un arbuste buissonnant 
de 30 Q 40 cm de hauteur, endkmique de Nouvelle-Caledonie oh il se rencontre entre 
500 et 800 mtttres d'altitude. La prksente publication dkcrit la composition al- 
caloi'dique de ses parties akriennes dans le cadre de nos travaux sur la chimie des Melicope 
nko-calkdonniens (3,4). 

RESULTATS 

L'extraction des parties akriennes de Melicope leptocccca fournit 0,6% d'alcaloi'des to- 
t aw .  Aprks chromatographies successives sur colonnes d'alumine, puis de silice, dix al- 
caloi'des ont etk isolks et neuf identifies a des composes connus par leurs caractkristiques 
physiques et spectrales et par comparaison avec des kchantillons authentiques. I1 s'agit 
de trois furo[2,3b]quinolei'nes acronydine (1) (5), kokusaginine (2) (6-8) et ac- 
ronycidine (3) (9); de trois acridones: mklicopicine (4) (9-1 l), melicopidine ( 5 )  (9-1 1) 
et acronycine (6) (10- 12), et de trois dkrivks indoliques:methyl-2 methoxy-6 tk t -  
rahydro-P-carboline (7) (13,14), mkthoxy-5 N,N-dimkthyltryptamine (8) (15,16) et 
son Nb-oxyde (9) (16,17). 

Le dixittme alcalo'ide est un dkrive indolique nouveau. Son spectre de masse prksente 
un ion molkculaire M+=232, dont l'analyse a haute resolution permet de h i  assigner la 
formule brute CI3Hl6N,O,. Le spectre uv qui prksente des maximums d'absorption a 
220, 253, 274 et 305 nm, rCvPle la prksence d'un chromophore mkthoxy-5 indole con- 
jugue a un carbonyle. Cette hypothkse est confirmke par la prksence, sur le spectre ir, 
d'une bande carbonyle conjuguk a 1635 cm-'. Le spectre de rmn du 'H prksente en 
zone aliphatique un singulet de six protons a 2,40 ppm caractkrisant un groupement N- 
dimkthyle, un singulet de deux protons a 3,60 ppm attribuable a un groupement 
mkthylttne deblindk par la proximitk d'un carbonyle et un singulet de trois protons a 
3,83 pprn mettant en evidence la prksence d'un groupement mkthoxyle aromatique. En 
zone aromatique, apparaissent Ies signaux caractkristiques d'un mkthoxy-5 indole sub- 

'Plantes de Nouvelles Caledonie LXXXII. Alcaloi'des de Melodinus refrculatus-Boiteau: H. Mehri, J .  

'Dans la reference ( l) ,  Melicope leptococca (Baill.) Guillaumin est improprement dbignk sous le nom de 
Rochat, S. Baassou, T. Sevenet et M. Plat, Planta Medica, 1982 (a paraitre). 

Melicope leptocarpa ( n o m n  nudum). 
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H3c0QJ-pN / \  ,o- 

H H3C CH3 H 

- 9 10 - R=N(CH3), 

stitue en position 3: doublet de doublet y=8 Hz,J‘=3 Hz) a 6,86 pprn (H 6), doublet 
y=8 Hz) a 7,28 ppm (H 7), doublet V=3 Hz) a 7,85 pprn (H 4) ,  singulet a 7,95 ppm 
(H 2) et singulet elargi, &changeable contre D,O, a 8,45 pprn caracterisant le NH. Les 
forts deplacements vers les champs faibles des signaux des protons en 2 et 4 indiquent la 
proximite d’un groupement carbonyle. L’ensemble de ces donnees conduit a attribuer a 
cet alcaloide nouveau une structure de dimethylaminoacetyl-3 methoxy-5 indole (10). 
Cette structure est confirmee par reduction de I’alcalofde 10 par l’hydrure 
d’aluminium-lithium en presence de chlorure d’aluminium, a chaud, qui conduit a la 
mkthoxy-5 N,N-dimethyltryptamine (8). 

Enfin, la synthitse du dimethylaminoacktyl-3 mkthoxy-5 indole (10) a et6 talisee, 
selon une approche classique (18-2 1). L’action du chlorure de chloracktyle sur une solu- 
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tion CthCrCe de methoxy-5 indolyl magnesium conduit, avec un rendement de 1896, au 
chloracktyl-3 methoxy-5 indole (11). Le traitement de ce dernier par la dimethylamine 
dans I’ethanol a reflux fournit quantitativement le dimithylamino-3 mkthoxy-5 indole 
(lo), identique a I’alcaloTde naturel. 

DISCUSSION 

D’un point de vue chimiotaxonomique, il est interessant de remarquer, chez 
Melicope leptococca, la presence simultanee de furo {2,3b] quinoleines, d’acridones et 
d’indoles. Si la presence de metabolites simples de l’acide anthranilique est habituelle 
dans le genre Melicope, il n’en est pas de mCme des derives de la tryptamine qui y sont 
rencontres pour la premiere fois. Le N-oxyde de la mkthoxy-5 N,N-dimethyltryp- 
tamine n’avait jusqu’ici pas ete rencontre dans la famille des Rutacees. I1 s’agit vra- 
isemblablement de I’intermkdiaire biogenktique entre la methoxy-5 N,N-dimethyl- 
tryptamine (8) et la methoxy-2 mCthoxy-6 tetrahydro-P-carboline (7) (16). 

Le dimCthylaminoacCty1-3 methoxy-5 indole (lo), produit nouveau, represente 
chez les Rutacees le premier exemple connu d’alcaloyde tryptaminique oxyde au niveau 
de la chaine laterale. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Les spectres ont ete enregimes sur les appareils suivants: uv, Unicarn SP 800; ir, Beckrnan 4250; 
masse, AEI, MS 902; rrnn, Briiker WP 80. 

MATERIEL VEGETAL-LeS echantillons de Melicope leptococca ont ete recoltes en septernbre 1969 dans 
les Monts Boulinda (Nouvelle-Caledonie). Un echantillon est depose a I’herbier d u  Centre O.R.S.T.O.M. 
de Nournea sous le nurnero Sevenet 305. 

EXTRACTION, ISOLEMENT ET IDENTIFICATION DES ALCALO1DES.-kS tiges f e u i l k s  s k h k s  de 
Melicope leptococca (5 kg) reduites en poudre fine sont hurnectees par la rnoitie de leur masse d’arnrnoniaque a 
1096, puis lixiviks par 1’Cther ethylique. 

La solution ether& obtenue est epuisk par I’acide chlorhydrique N jusqu’a rkct ion de Valser-Mayer 
negative. Les solutions aqueuses acides obtenues sont reunies, alcalinisees par I’arnrnoniaque puis extraites 
par le dichlorornkthane. Les solutions organiques reunies, lavks a l’eau, sechees sur sulfate de sodium 
anhydre et distillks sous pression rkduite jusqu’a siccite, fournissent un residu de 30,5 g d’alcalo’ides to- 
taux (Rdt: 0,61%). 

Des chromatographies successives sur colonnes d’alurnine puis de silice perrnettent I’isolernent des dif- 
ferents alcalo’ides: acronydine (1) (10% des A.T.), rnelicopicine (4)  (7% des A.T.), rnelicopidine (5) (3% 
des A.T.), kokusaginine (2) (30% des A.T.), acronycine (6) (1% des A.T.) ,  acronycidine (3) (2% des 
A.T.), methyl-2 rnethoxy-6 tetrahydro-P-carbolione (7) (4% des A.T.), dimethylaminoacetyl-3 
rnethoxy-5 indole (10) (1% des A.T.), rnethoxy-5 N,N-dimethyltryptamine (8) (35% des A.T.), Nb- 
oxyde de la rnethoxy-5 N,N-dimethyltryptamine (9) (5% des A.T.). 

Les identifications des composes 2 a 9 ont et6 confirrnees par cornparaison avec des echantillons authen- 
tiques (f, uv, ir, srn, rrnn, ccrn). L’identification de l’acronydine (1) a ete confirrnk par traiternent de l’al- 
calo’ide naturel par I’iodure de rnethyle a chaud qui conduit a I’isoacronydine selon un p r o d 6  anterieure- 
rnent decrit (5). 

N,-oxyde de la me‘rboxy-5 N,N-dime‘tbyltryptamine (9). rrnn (80 MHz, CDCI,, TMS): 6 = 3 , 2 0  (6H,  s, 
NMe,), 3 ,26(2H,  t , J=7Hz,CH2) ,  3 ,51(2H,  t , J=7Hz,CH2) ,  3,80(3H,s,OMe),6,73(1H,dd,]=8 

( l H ,  s, ech. D,O, NH).  Les autres caracteristiques spectrales ont kt6 anterieurernent publikes (16,17). 
Non encore obtenu a 1’Ctat cristallise; [a]20,,,=Oo 

(CHCI,), C13H16N,02 (srnhr: calc 232, 12 12; t r  232, 1216); uv: A (EtOH) rnax nrn (log E): 220(4,27), 
253(4,27), 274(3,97), 305(3,84); ir (KBr): u max crn-’: 3300, 2930, 1635, 1480, 1430, 1260, 1210, 
1030, 910, 795; srn: m/z (%): 232(M+) (-I), 189(9), 174(4), 159(7), 58(100); rmn (80 MHz, CDCI,, 
TMS):6=2,40(6H,s ,NMe2) ,  3 , 6 0 ( 2 H , s , C H 2 ) ,  3,83(3H,s,OMe),6,86(1H,dd,J=8Hz,]’=3Hz, 

NH).  

Hz,]’=3 Hz,  H-6), 6 , 9 1 ( 1 H ,  5, H-2), 6 , 9 3 ( 1 H ,  d,]=3 Hz, H-4), 7 ,20(1H,d . ]=7Hz,  H-7) ,9 ,13  

Dimitbylaminouce‘tyl-3 mitboxy-5 indole (10). 

H-6), 7 , 2 8 ( 1 H , d , ] = 8 H z ,  H-7) ,7 ,85(1H,]=3H~,H-4) ,7 ,95(1H,~ ,H-2) ,8 ,45(1H,~ ,~h .D,O,  

CORRELATION CHIMIQUE ET SYNTHESE. -Ridaction du dime‘tbylaminoace‘tyl-3 mltboxy-S indole (10): 
me‘tboxy-5 N.N-dime‘rbyltryptamine (8). Une solution de 4 0  rng de dirnethylaminoac~tyl-3 rnethoxy-5 in- 
dole (10) dans 10 rnl de T H F  anhydre est addi t ionnk de 50 rng de AILiH, et de 20 rng de AICI, anhydre 
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puis chauffk a reflux pendant 3 h. Apres elimination de I'exces d'hydrure par EtOAc, le milieu est evapore 
sous pression r6duite et le rb idu  repris par un melange CH,C12-H20. La phase organique, sechk et 
evaporee sous pression reduite fournit, apres chromatographie sur colonne de silice, 19 mg de methoxy-5 
N,N-dimethyltryptamine (8) (Rdt: 5 1%). 

Chloroaityl-3 mirthmy-S indole (11). Une solution e therk  d'iodure de methoxy-5 indolylmagnesium 
(preparee a partir de 1,47 g de mkthoxy-5 indole) est additionnee, a - 10°C, de 0,s ml de chlorure de 
chloracetyle. Apres 30 min. d'agitation, 40 ml de solution aqueuse sa turk  de NH&I sont ajoutes au 
milieu reactionnel. La phase etheree est separee et sechee. Le chloroacetyl-3 methoxy-5 indole (11) cristal- 
lise dans cette phase (400 mg,  Rdt: IS%), f=210-211"; uv: X (MeOH) max nm (log E): 220(4,30), 
252(4,04), 275(3,95), 302(3,91); ir (KBr): u maxcm- ' :  3200, 2900, 1630, 1475, 1455, 1415, 1200, 
700; sm: m/z (%): 225(M+) (8 ) ,  223(M+) (23), 176(3), 174(100), 159(14); rmn (80 MHz, DMSO-d,, 
TMS): 6 = 3 , 8 2  (3H,  s, OMe), 4 ,85 (2H,  s, CH,), 6 ,87 ( I H ,  dd,]=8 Hz,]'=3 Hz, H-6), 7.42 ( lH,  d ,  
] = 8  Hz, H-7), 7 ,65  ( l H ,  d,]=3 Hz,  H-4), 8 , 3 4  ( l H ,  s ,  H-2), 9 ,24 ( l H ,  s, ech. D,O, NH) .  

Dim~thylaminoac~tyl-3 mithox)-5 indole (10). Le chloroacetyl-3 methoxy-5 indole (11) (400 mg) est 
traite par un exces de dimethylamine en solution a 33% dans EtOH (10 ml) pendant 4 h. a reflux. Apres 
evaporation du solvant et chromatographie sur colonne de silice, on obtient 405 rng de di- 
methylaminoacetyl-3 methoxy-5 indole (lo), non obtenu a I'etat cristallise, identique a l'alcalo'ide nature1 
(ccm, uv, ir ,  sm, rmn) (Rdt=97%).  
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