
Phgrochembrry. 1980, Vol. 19, pp. 1884-1885. C Pergamon Press Ltd. Printed in England 003 I -9422/80,10801- 1884 SO2.00~0 

NAUCLkIDINAL ET EPINAUCLkIDINAL, 
ALCALdfDES DU NA UCLEA LATIFOLIA 

FRANCOISE HOTELLIER, PIERRE DELAVBAU et JEAN-LOUIS POUSSET* 

Laboratoire. de Pharmacognosie. UER des Sciences Phatmaceutiques et Biologiques. Universite de Paris V.‘4 Avenue de 
I’Observatoire. 75006 Paris. France; l Laboratoire de Pharmacognosie. Facultt de Medeane et de Pharmacie, Universite de Dakar, 

Dakar, S&regal 

(Rep le 23 iVo~vmbre 1979) 

Key Word Index-Nauclea lutijolia; Rubiaceae; indoloquinolizidine alkaloids, biogenetic intermediates. 

A partir des ecorces de racine du Nouclea latifblia Sm. a 
dkji ttk isole en milieu neutre de l’isovincoside lactame 
[1,2]. Nous rapportons ici I’isolement et la determination 
de structure de deux alcaloides intermediaires biogen- 
etiques situ& entre ce glucoalcaloi’de et les alcaldides 
indolo-pyridino-quinolizidine L3.41 en particulier 
l’angustidine. 

L’extraction par le chlorure de methyltne en milieu 
neutre de 1Okg d’ecorces de racines foumit 16Og dun 
extrait qui est chromatographit sur silice [ 11. Dans les 
fractions de tCte ont pu &e @at-& deux alcaldides 
nouveaux. 

L’alcaloi’de 1, naucltidinal, (R, 0,35 g/kg), cristallise en 
aiguilles blanches (CHCI,). F 203”. [a]:’ + 124” (EtOH, 
c = 1,06). Son spectre UV i,, E’oH (log E): 226 (4.47) 282 tp. 
(3,85) 290 (3,80) est de type indolique. Son spectre IR 
comporte des bandes caracteristiques dune fonction 

lactame a 166Ocm- ’ et dun groupement aldehydique a 
2720 et 1725 cm - ‘. Son spectre de masse presente un pit 
moleculaire a m/e336 (loon/,) de formule brute 
C,,H,,N,O, (tr.: 336,1462, talc.: 336,1474), un pit a m/e 

307 (50%) de formule brute C,,H,,N,O, (tr.: 307, 1425, 
talc.: 307,1446) correspondant a la perte dun CHO, enfin 
des pits a 169 (80x), 156 (75%). 144 (70%) et 143 (75%) 
caracttristiques du noyau tttrahydro /I carboline. Les 
signaux du spectre de RMN a 270MHz sont consigds 
dans le Tableau 1 et montrent en particulier un mtthyle a 
1,45 ppm couple a un proton a 3.86 ppm (J = 6,5 Hz), un 
ensemble de quatre protons aromatiques et de un proton 
olefinique entre 7,00 et 7,50ppm, un proton sitd sur un 
azote indolique ichangeable contre D,O a 8,2Oppm et un 
proton aldehydique a 9.75 ppm (J = 3 Hz). Le de- 
couplage de spin et la comparaison avec la structure du 
nauclCda13[5].en particulier I’obsetvation des constantes 

Tableau 1. Spectre de RMN du proton de l’alcaloi’de I (270MHz, CDCI,, TMS comme 
reference) 

Position 
No. de lXplacement Constante de 
protons (10-y Signal couplage (Hz) 

1 

Sa 

6 I 2.66 m 
9-12 4 7.00-7.50 In 

3 I 4.94 m J,-,,., = 2 J3-14b = 5 
14a I 2.48 m .I ,4.,-*s = 4. Ji4.,-,4h = ‘3 

J,,,,-3 = 2 
14b 1 1.83 ,?I Jr,,-,a,, = 13. 

J,,,_, = 5. J,,,_,5 = 1 
I5 I 2.66 m Jr,-,,, = 4, J,,_,, = 10 

JI5-14h = 1 
I7 I 7.50 s 
18 3 1.45 d J,8-,c, = 6.5 
19 1 3.86 dd J,p_,8 = 6.5, J,,_,, = 10 
20 I 2.3 I In J,,_,, = J,,_,, = 10 

J,,-2, = 3 
21 1 9.75 d J,,-m = 3 
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de couplage 15-20 et 19-20 toutes deux &gales a lOH& 
ont permis d’attribuer la stemochimie de la partie 
ter#nique de la molecule. La configuration du carbone 
en 3 presente une analogie avec celle de l’isovincoside 
lactame; pour l’alcaloide 1 on remarque l’absence de tout 
signal entre 3,8 et 4,6 ppm correspondant au proton en 3, 
la presence dans le spectre IR de bandes de Bohlmann a 
2840 cm- ’ et un effet Cotton positif entre 250 et 300 nm 
(D.C.), (EtOH) ;.,,(A~):268 (+18,2), ce qui fixe la 
configuration en 3a transquinolizidine. Toutes ces 
don&es permettent d’attribuer la structure 1 a cet 
alcaldide. Celle-ci est confirm&z par reduction du 
groupement carbonyle par le borohydrure de sodium 
dans le methanol. Le produit obtenu est purifie par CCM 
preparative sur silice et cristallise (Et,O). F 135-140”. Le 
spectre UV de ce compose ;.iF nm (loge) 226 (4.41) 282 
tp. (3,84) 290 (3.76) est semblable a celui du produit de 
depart. Sur son spectre IR on note la disparition des 
bandes caracteristiques de la fonction aldehyde a 2720 et 
1725cn-‘. Son spectre de masse presente un pit 
moleculaire a m/e 338 (100%) augment& de deux unites de 
masse par rapport a l’alcaloide 1 et des pin de 

fragmentation a m/e337 (31%). 169 (21%). 156 (277;). 
144 (18%) et 143 (34%). Son spectre de RMN differe de 
celui de 1 par l’absence du signal a 9,75 ppm et la presence, 
entre 3,70 et 3.90 ppm, de signaux d’integration tgale a 3 
protons attributs a H, 9 et aux deux protons de la fonction 
alcool primaire. Son absorption dichroique reste positive 
entre 250 et 300 nm, (EtOH)i,,(Ac): 268 ( + 13,4). 

L’alcaloide 2, &pi-19 naucltidinal, (R, 0.14 g/kg), n’a pas 
encore ete obtenu a l’etat cristallise Son spectre UV est 
semblable a celui de I’alcaloTde 1 et son spectre IR possede 
les memes bandes, en particulier les bandes de Bohlmann 
caractiristiques dune transquinolizidine. Son spectre de 
masse presente un pit moltculaire a m,!e 336 (100%) et des 
picsdefragmentationam/e = 307(170/,), 169 (197:). 156 
(25%). 144 (22?/,) et 143 (25%). Son spectre de RMN 
montre des analogies avec celui du naucleidinal: les 
signaux correspondant ii H ,5 et H, ne sont pas deplaces, 
le signal attribue a H,, (singulet Clargi) est identique dans 
les deux produits, ce qui indique que la stereochimie en 3 
et 15 reste inchangee; il differe cependant pour les protons 
17, 18, 19, 20 et 21 dune part dans les deplacements 
chimiques et d’autre part apres decouplage de spin, dans 
les constantes de couplage. Les signaux des protons H, *, 
H , 9 et H,, qui apparaissent a 1,45. 3,86 et 2,3 1 ppm dans 
le spectre du naucleidinal 1 sont deplads respectivement a 
1,00,4,86 et 2,65 ppm dans le spectre de l’alcaldide 2. Les 
constantes de couplage J,,_,,, J,,_,, et J,,_z, qui sent, 
dans le naucltidinal 1, egales a 6.5, 10 et 3 HI sont 
respectivement Cgales a 7. 4 et 0.5 Hz dans le spectre de 
I’alcalo’ide 2. Ces modifications peuvent Otre rapprochees 
de celles d&rites pour les spectres du naucledal 3 et de 
l’tpinaucledal 4. L’ensemble de ces donnees permet 
d’attribuer a l’alcaloide 2 une structure d’tpi-19- 
naucleidinal. Les protons 18, 19 et 20 de cet alcaldide 
possedent la mtme stereochimie que les protons 2,3 et 4 
de l’tpinaucledal. 

LabiogenesedesalcaloTdesJ~ 1,~ ;nJ~~1,~~~;~~,~1;:;~;~,~~ 
permettait de prtvoir la presen Lrl Li, c< I’, pr ,J 11, Ih~IJLS 
intermediaires qui possedent unz $10<, .irllnl12 j.1 I *:/I 
identique a celle de lisovincoside lactame. 
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