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Abstract—2-Trimethylamino-6-ketoheptanoic acid was isolated from Limonium vulgare. Its structure
was determined by spectroscopic methods. In the plant, this acid occurs as a choline ester.

INTRODUCTION

Au réactif de Dragendorff, il est possible de
mettre en évidence, dans la fraction azotée soluble
de Limonium vulgare, de nombreux composés tri-
méthylammoniés. Parmi ceux-ci, la choline, la neu-
rine et la glycine-bétaine sont facilement identifiées
par cochromatographie. L’acide f-triméthyla-
minopropionique a été isolé, sa structure établie
par spectroscopie et confirmée par synthése [1].
Le pB-trimethylaminopropionate de choline a
¢galement été caractérisé [1]. Il restait a déter-
miner un autre composé qui, par traitement
chlorhydrique a chaud, s’hydrolyse en choline et
en bétaine. Cette bétaine, purifiée par électro-
phoréchromatographie et recueillie sous forme de
chlorhydrate est étudiée par spectroscopie: il
s'agit de l'acide 2-triméthylamino 6-cétoheptanoi-
que.

RESULTATS ET DISCUSSION

La bétaine, extraite des rameaux de L. vulgare
sous forme de chlorhydrate, est trés soluble dans
P’eau, ’éthanol, les acides dilués et insoluble dans
le chloroforme. Elle est stable aussi bien en milieu
acide (HCI 6 N, 105° 48 hr) qu’en milieu alcalin
(NaOH 6 N, 40° 1 hr). Elle ne réagit pas a la
ninhydrine, mais elle donne une réaction positive
a laniline-glucose [2] et au réactif de Dragen-
dorff.

Le spectre IR du chlorhydrate lyophilisé, en
suspension dans le Nujol, présente la bande large
caractéristique du groupement —~-OH d’acide car-
boxylique 4 2900 cm ™!, une vibration de valence
v C=0 dacide, & 1714 cm™ ! et une vibration
de valence v C = 0 de cétone, a 1708 cm ™ *.

Le spectre de RMN du chlorhydrate en solu-
tion dans l'eau lourde, effectué a4 100 MHz,
présente les signaux suivants (6 par rapport au
TMPS): § = 2,2 ppm (s 3 H); 2,62 (m 2 H); 2,85
m2H);32(9H);37m2H);45m 1 H
ou 2 H). La position de ce dernier signal, au pied
du pic de DOH, ne permet pas de conclure, aprés
intégration, a la présence de 1 H ou 2 H.

Le SM, comme c’est le cas pour beaucoup de
sels dammonium quaternaire [3], ne présente pas
d’ion moléculaire. Cependant, ’étude des divers
fragments observés apporte des informations a
lappui de la structure acide 2-triméthylamino 6-
cétoheptanoique proposée. Les ions principaux
suivants sont observes: m/e = 143, mje = 116,
mje = 72, et le schéma de fragmentation de la
Fig. 1 permet de rendre compte de leur appari-
tion.

L’ion 143 résulte vraisemblablement de l'ion
moléculaire par élimination de triméthylamine.
L’ion 187, obtenu a partir de 'ion moléculaire
par perte de MeCl peut donner, par une coupure
en B, l'ion 116. L’ion 71 (187 moins 116) est égale-
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Fig. 1. Schéma de fragmentation de P'acide 2-triméthylamino 6-cétoheptanoique en SM.

ment présent dans le spectre. 1l faut toutefois sig-
naler qu'une coupure en 7 de Pacide initial con-
duirait 4 Ion 117 qui, par élimination d’un pro-
ton, donnerait aussi I'ion 116.

La présence de l'ion 72 est un argument cn
faveur de la position en z du groupement tri-
méthylamino. Il pourrait se former, par linter-
médiaire de I'ion 142, obtenu par perte du carbox-
yle de Tion 187 (a); ion 142 conduisant, aprés
rearrangement de MacLafferty, a lion 72. Cette
formation est incompatible avec une position en
f du groupement amino. De plus, dans cette der-
niére hypothése, la formation du fragment 142,
Me-CO-CH,—CH,-CH = CH-CO,H. devrait
¢tre trés importante. car elle résulterait d’une f-
¢limination de diméthylamine; or, ce fragment
n'est que trés faiblement représent¢ dans le
spectre. Signalons. enfin, la présence des ions 102
et 85 qui rendent compte de la coupure en « de
I'ion 187, et celle des fragments 43 et 57 qui corres-
pondent a la fragmentation de la chaine linéaire
de T'acide. De plus, la structure z-amino-acide de
cette bétaine est confirmée par sa stabilité en
milieu alcalin; car. dans ce milieu, la forme f-

amino-acide conduirait 4 une p-€limination
rapide du groupement triméthylamino, ce que
I'on observe dailleurs dans le cas de lacide -
triméthylaminopropionique [1].

L’ensemble de ces déterminations spectroscopi-
ques nous permet, alors, de retenir la structure
acide 2-triméthylamino 6-cétoheptanoique que
nous nous proposons de vérifier par synthese
univoque.

Contrairement a lacide f-triméthylaminopro-
plonique qui existe. cn partie. sous forme libre
dans la plante [1], Tacide 2-triméthylamino 6-
cétoheptanoique se trouve entierement sous forme
dester de choline; en effet. par hydrolyse. on
libere la bétaine et un composé identifié a la cho-
line par RMN [1] et par cochromatographie.

In situ, le produit est donc le 2-triméthylamino
6-cétoheptanoate de choline de structure: MeCO
(CH,); CH N@ (Me); COO (CH,), No (Me)s.
L'analogie de structure existant entre cet ester et
le p-triméthylaminopropionate de choline, égale-
ment caractérisé dans la plante [1]. nous conduit
a poser le probléme du role de ces composés dans
Padaptation a la vie en milieu salé. La présence



Mise en evidence de 'acide

simultanée de deux pdles ammonium quaternaire
hydrophiles suggére leur intervention dans le
maintien de Uintégrité des structures des acides
nucléiques, des protéines et des membranes. Par
ailleurs, I'existence chez L. wvulgare de ces deux
esters, a coté de la choline, la neurine, la glycine-
bétaine et surtout l'acide p-triméthylaminopro-
pionique suggere un role plus général. 11 faut rap-
peler que les composés de ce type ont surtout
ét¢ mis en évidence dans les végétaux soumis a
I'influence du chlorure de sodium; la glycine-
bétaine chez de nombreuses Chénopodiacées
halophytes [4], la p-homobétaine, la y-butyro-
bétaine, la laminine, la choline, la trimethylamine
et Poxyde de triméthylamine dans de nombreuses
algues marines [5-9]. Le chlorure de chloroéthyl-
triméthylammonium  (CCC), de  structure
semblable, a été lui-méme utilisé pour augmenter
la résistance au sel des végétaux [10].

PARTIE EXPERIMENTALE

Les spectres de RMN sont réalisés 4 100 MHz.

Extraction-fractionnement. La fraction soluble totale est
obtenue en EtOH (80%) & 0°. L'extrait est fixé sur une colonne
de résine Dowex AG 50 W-X8 (forme H™) qui retient tous
les composés cationiques et, en particulier, I'acide S-triméthyl-
aminopropionique. Tous les composés non cationiques, c’est-
a-dire les composés acides et neutres, se retrouvent dans Vef-
fluent. Celui-ci est passé a son tour sur une colonne de résine
Amberlite IRA 400 (forme CO3=) qui ne retient que les com-
posés acides. Les composés neutres sont exclus dans I'effluent
qui, concentré sous vide a 37°, est soumis a T'hydrolyse (HCi
6 N, 105° 48 hr). L’excés d’'HCl de I'hydrolysat est éliminé
par évaporation et le résidu, qui conserve la bétaine intacte,
est repris dans H,O, puis utilisé pour la purification.

Purification. Le produit est isolé et purifié par électro-
phoréchromatographie sur papier Whatman 3 MM (1); toute-
fois, la premiére électrophorese est effectuée a pH 2 (HCO,H
0,75 N-40 V/em-75 min) pour éviter toute interférence avec
la pyridine au cours des mesures spectroscopiques. Dans les
conditions retenues, la masse du produit recueilli est de I'ordre
de 60 mg pour 10g de matériel végétal sec.

Propriétés électrophorétiques. Les mobilités électrophoreéti-
ques (ME) de la bétaine, exprimées par rapport & celle de
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la choline, sont déterminées a différents pH sur papier What-
man 3 MM; pH 2 (HCOOH 0,75 N), ME = 0,72; pH 34
(CsHsN-HOAc-H,0; 0,6:10:989.4), ME = 0,71; pH 39
(CsHsN-HOAc-H,O; 7,5:25:967,5), ME = 0,73; pH 53
(CsHsN-HOAc-H,0; 10:4:986), ME =
(NH,), 0.1 M), ME = 0,77.

Propriétés chromatographiques. Le rapport R, (distance par-
courue par la bétaine)/(distance parcourue par la choline), est
calculé, aprés développement des chromatogrammes sur papier
Whatman 3 MM dans différents solvants: n-BuOH-HOAc-
H,O0 (12:3:5), Re = 1,38; 2BuOH-HCOOH-H,O (15:3:2),
Rc = 141; n-BuOH-HCOOH-H,0 (3:1:1), Re = 1,35; n-
BuOH--C;HsN-HOAc-H,O (4:1:1:2), R¢ = 1,30.

Mise en évidence de Pester de l'acide 2-trimethylamino 6-ceto-
heptanoiyue et de la choline. La fraction des composés neutres,
concentrée sous vide, donne, en électrophorése sous haute ten-
sion a pH 2 (HCOOH 0.75 N-40 V/cm-2 hr), une bande
proche de l'origine qui réagit au réactif de Dragendorff. Cette
bande est éluée par HC1 0,01 N; I'éluat concentré, repris en
chromatographie, ne révéle la présence que d’un seul composé.
Ce compose, aprés hydrolyse (HCl 6 N, 105°, 48 hr), se sépare
par ¢électrophorechromatographie en deux composants iden-
tifiés a I'acide 2-triméthylamino-6-cétoheptanoique et a la cho-
line.

0,71; pH 8 (CO,
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