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Abstract-The structure of a new bisindole alkaloid, 12’-hydroxyisostrychnobiline, has been proposed from the 
analysis of its 300 MHz ‘H NMR spectrum and comparison of the spectroscopic data with those of various mom+ 
merit and dimeric alkaloids, previously isolated from the same Strychnos species 

lNTRODUCllON 

Dam une publication antbrieure, nous avons signalt 
quelesalcaloidesdimtresdihydroindoliquesasym&riques 
&aient largement majoritaires dans 1Ycorce des racines 
du Strychms variabilis. Deux d’entre-eux, la strychno- 
biline et l’isostrychnobiline (formule brute C,,H,,N,O, 
-PM 614) ont dkja fait I’objet d’une ttude ayant mis en 
Cvidence leur originalit& [I]. 

Un troisihme dim&e asymetrique dihydroindolique de 
formule brute C,,H,,N,OB--PM 630, dCtermint?e par 
.spectromCtriede massea hauter&olution vient tgalement 
d’etre isolC. Son identification structurale et l’ttablisse- 
ment de sa st&Cochimie font l’objet de la presente 
communication. La stCrCochimie de l’isostrychnobiline, 
jusqu’8 prbent inconnue, est egalement p&i&e. 

RFSULTATSETDISCUSSION 

L’analyse des diErents spectres (UV, masse, IR, 
‘H RMN) permet de constater une relation etroite entre 
le nouvel alcaloide et I’isostrychnobiline [l]. Des 
ressemblances particulitrement frappantes existent au 
niveaudesspectresde ‘H-RMN&champ&levC (3OOMHz). 
On y distingue notamment les ClCments structuraux 
suivants: 2 chaines CthylidCniques (dont un des doublets 
attribuC au Me,, est anormalement blind&); 1 fonction 
N-acCtyle; 1 fonction carbinolaminebther. 
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Dans le case du nouvel alcaloide, on notera cependant 
la prbence d’un singulet g 9.97 ppm compatible avec une 
fonction phenolique situ&. d’aprb l’analyse des protons 
aromatiques en position 9 ou 12 (ou bien 9’ ou 12’). 
Cette fonction phenolique est kgalement detect&. dans le 
spectre de masse par la prtsence d’un fragment B m/e 160. 
Par contre, le spectre UV ne subit pas de modification en 
milieu alcalin, ce qui rCvtle I’existence d’une fonction 
cryptophenolique du meme type que celle existant dans le 
cas de la vomicine, c’est-ii-dire provenant d’une liaison 
hydrogtne entre le N-ac&yle et I’OH pht?nolique qui db 
lors ne peut se trouver qu’en position 12’. 

m&es. Dans la 12’-hydroxyisostrychnobiline, la liaison 
hydroghne entre la fonction phholique et I’oxygtne de 
l’acetyle stabilise un de ces rotamQes g l’exclusion de 
l’autre. L’isostrychnobiline, quant il elle, prbente les 
deux rotam&res dans des proportions %70x, rendant 
le spectre RMN beaucoup plus complexe. NCnmoins, la 
plupart des atomes d’hydrogbne peuvent itre repCrt% 
dam ces spectres, griice aux exp&iences de decouplage et 
d’INDOR Leurs constant= de couplage figurent dans 
la partie experimentale. 

C’est en comparant les spectres ‘H RMN (300 MHz) 
de ces deux alcaloides avec ceux des bases monomtres: 
la rktuline (16 BH), I’isor&uline (16 c&I) et leurs d&iv& 
N-d&ac&ylb dent I’&uded~taill&est d&-iteailleurs [23, 
que l’on a pu p&iser leur stCrCochimie qui est identique 
dans les deux cas. La rotation emp&h&e autour de la liai- 
son amide (N-acttyle) donne lieu en principe a deux rota- 

La 12’-hydroxyisostrychnobiline et l’isostrychnobiline 
sont toutes les deux compos&s d’une partie rktuline’ 
et d’une ‘partie isor&uline’. Cette conclusion decoule 
immkdiatement des differences au niveau des couplages 
rl longue distance entre les protons H,,-H,,-Me,,,. 
Ainsi, le signal de Me,, provenant de la partie isoretulme 
se pr&ente comme un quadruplet bien defini, tandis que 
la partie rCtuline donne lieu ZI un doublet tlargi pour le 
groupe methyle [2]. Les constant= de couplage .I,,_,,, 
= 8.7 Hz et JH2,_,,,. = 10.2 Hz permettent d’attribuer g 
C,, la configuration 16/IH (partie r&dine) et g C,,, la 
configuration 16’ aH (partie isorCtuline) [3, 41. La con- 
figuration du C,,. doit maintenant &re determinte. 

On doit attribuer une forme bateau au cycle oxazine 
pour pouvoir expliquer le dkplacement du Me,, dans 
le spectre ‘H RMN vers les champs ClevCs( 1.44 ppm pour 
la 12’- hydroxyisostrychnobiline, 1.39 et 1.56 ppm pour 

Isostrychnobiline: R = H 

12’-Hydroxyisostrychnobiline: R = OH 
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les deux rotambes de l’isostrychnobiline). En effet, lors 
de la construction du stkrkomodble molkculaire, nous 
voyons que si le cycle oxazine a une forme bateau, ce 
mkthyle se trouve dans la r&ion blindante du champ du 
noyau aromatique de l’autre monom&re. D&s lors, le 
H, ,, est en a et la configuration de tous les atomes de 
carbone asymktriques est Ctablie. 

Dans le cas de l’isostrychnobiline, il est inttressant de 
noter que la constante de couplage JH16,_H17, est Cgale A 
9.5 Hz pour le rotamtre majoritaire et Cgale A 6 Hz pour 
le rotamtre minoritaire. La rotation du groupe amide est 
done Ii& g une autre rotation (partielle) autour de la 
liaison C,6,-C, ,,. 

En conclusion, I’identification de la 12’-hydfoxyiso- 
strychnobiline a CtC facilitk grace aux relations que I’on 
a pu ktablir entre ses spectres et ceux des autres dim&es. 
La simplification de son spectre ‘H RMN (300 MHz) a 
permis une Ctude complbte de sa stkrkochimie et par 
contiquent de celle de l’isostrychnobiline, son homologue 
non phknolique. L’ttude de la sttrkochimie de la strychno- 
biline est en tours. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Matt?riel. Le materiel &udi( a dkjjil et.& d&it preddemment [I]. 
II est constituk dYcorces de racincs de Strychnos uariabilis. 

Extraction etfractionnement. Les mtthodes d’extraction et de 
purification sent aussi les mtmes que &es utilis&es pour la 
strychnobiline et I’isostrychnobiline [ 11. 

12’-Hydroxyisostrychnobiline. Poudre blanche, trb am&e 
R, dans la phase: EtOAc, iso_PrOH, NH,OH (45:35:5) = 0.75. 
Coloration violette avec lc sulfate cCrique. UV I&O” nm (log E): 
211.5 (4.64), 250 (4.17), 290(3.7), epaulement B 308 (3.43) Spectres 
identiques en milieu acide et alcalin. DC[O] = +52470 
(253 nm). IR p&cm-‘: 2930 (C-H), 1630 (amide), 1605 
(C=C), 1480, 780 (be&ne trisubstituk), 755, 742 (betine 
ortho disubstitue). SM 220” 70eV m/e (abondance en pour- 
centage du pit de base): 630(11X [M’ C,,H,,N,O,-mes. 
630.3579, -talc. 630.35671, 602(3), 601(7), 587(2), 480(3), 479(5), 
466(3), 353(6), 346(2). 337(5), 334(4), 333(2), 321(5), 316(5),315(6), 
310(4X 309(6), 308(50),307(100%~ 279(8), 249(5), 172(8), 160(14), 
156(6), 149(8), 144(20), 136(73, 134(10), 122(7), 121(16X 119(S), 
108(11), 106(11). ‘H-RMN (CDCI,) 300 MHz: 6 9.97 (OH 

phCnolique sur C,,. disparait avec D,O), 7.18 (I,H,,.), 6.92 
(d, H, .), 6.70 (d, H,.), 7.16 (t. H,,), 7.11 (4 H,), 6.81 (I, I-I,,,), 
6.57(d,H,,),5.65(q,H,,.),5.36(q,H,,),5.11 (d, &I,,. J17.16< = 
9.2 Hz), 4.22 (d, H,. J,.,,. = 10.2 Hz), 3.82 (d, H, J, I6 = 8.75 

;;1,3;f,z3; 3 1; ;Tb3r ~~21.~Jy..E$ y3w;; 
LJ 1 ,*,, B = 11.5 Hz J17A,6 = 4H;), 3f36 (H,,.’ J,,.,,. = 3.5 
Hz), 3.25 (H ,,a J,,,,, = 11 Hz), 3.21 (H,,,a J,,., yo,B, = 2 Hz: 
coup&e homoallylique J21sB19. = 2 Hz: couplage allylique), 
2.97 (H,,,), 2.39 (H,,), 2.16 (H,&, 2.09 (m, H,,.), 2.09 (.v, 3H. 
-N-C-CH,), 1.69 (dd, 3H, Me,,.), 1.44 (d, 3H, Me,,). 

II 

Isos~ychnobiline. Les spectres UV, IR, SM, ‘H RMN 
(90 MHz) ant ttt dtcrits antkieurement [I]. Le rotamtre a est 
celui ohle carbonyleest dirigC vers le cycle benz&uque. Rotamtre 
a z 70%. rotamkc b z 30%. ‘H-RMN (CDCI,) 300 MHz 0 
6 7.84 (d, ~0.7H, H,,, rotamtre a), entre 7.30 et 7.04 (massif de 
protons aromatiques), 6.79 (1, H,,.). 6.66 (t, H,,), 6.54 (d, H,.), 
6.33 (d, -0.3H. H,,, rotamtre b), 5.66 (q. H,,. rotamtre a), 
5.57 (4, H,,. rotamkc b), 5.38 (q, H,, rotamtres a et b), 5.27 
(d, H,,. J17.,6. = 6 Hz rotamkre b), 5.14 (d, H,. J,.,,. = 10 Hz 
rotamere b), 5.12 (d, H,,. J ,,,, (r = 9.5 Hz rotamere a), 4.22 
(d, H,. J,.,,, = 10.6 Hz rotamtre a), 3.90 (d, H, J, ,6 = 8.7 Hz 
rotamtre b), 3.71 (d, H, J, 1(, = 8.7 Hz rotam& a), 3.37 

(H,,.), 3.37 (H,,, J,,,,, = 4 Hz J,,,,,, = 11 HzA 3.24 W,,, 
J 1,8,6 = 11 Hz), 2.36 (H,,), 2.27 (II,,), 2.10 (H,,. rotambre a), 
2.03 Hlb. rotamere b),2(s, 3 H, N-C-CH,), 1.71 (dd, -2.1 H, 

II 
0 

Me,,, rotamkre a), 1.67 (dd, -0.9 H, Me,,. rotamtre b), 1.56 
(d, I H, Me,, rotamtre b), I .39 (d, 2H, Me,, rotamere a). 
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