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RQmaCL’ttude physico-chimique de la lunarine Cl) alcalolde majeur du Lwuuiu biems Moench, 
Crucif&s, a Cd reprise et complttee. I_es sttrtochimies des lunarinols I et II, prod&s de rCduction de la 
fonction c&one de Ia lunarine, ont ttt dttermin&es par etude en R.M.N. de leurs dtrivb et des composes 
homologues dans la s&e de la c&tone de Pummerer. La photoisomtrisation du systeme cinnamique de la 
lunarine et des hmarinols a ete mise en evidence. 

Lea structures des alcaloides statellites de la lunarine: numismine, LBX LBY et LBZ ont Cte 6tablies. 

Ahatrac-Chemical and spectral studies of lunarine (1) main alkaloid from Honesty, Lwuvia biennis 
Mccnch, Crucifereae, have been completed. The stereochemistry of lunarinols I and II, obtained by 
reduction of the ketone function of lunarine, has been determined through a comparative study of the 
NMR spectra of their derivatives and of those of corresponding alcohols in the Pummerer’s ketone series. 
Photoisomerization of the cinnamic system of lunar& has been disclosed. Structure of satellite alkaloids 
of lunarine have been established. 

LA s~~ucru~~ de la lunarine, alcaloirde majeur du Lunaria biennb Moench 
(Crucifkes), a fait l’objet d’assez nombreuses etudes.1-‘o 

Une premiere proposition de structure, bask sur l’etude des proprietb chimiques 
et spectrales, ’ 1 fut &is& grace a l’analyse des spectres de diffraction par les rayons 
X. 12, ’ 3, l4 L’Ctude de la lunarine (1) a ttt reprise afin, d’une part, de prkciser certaines 
reactions chimiques insolites observkes 10x-s des travaux anterieurs et d’autre part, 
d’aider a la determination des structures des alcaloides satellites: numismine,32 
LBX, LBY et LBZ.” 

Donnkes complhnentaires SW la structure de la lunarine 
IA molecule de lunarine contient une chaine spermidine dont les deux fonctions 

H 
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amines primaires terminala sont acylks par deux restes d’origine p-hydroxy- 
cinnamique constituant ainsi un systeme c&o-4-hexahydrodibenzofurannique. La 
jon:tion des cycles B et C est cis: les protons olefiniques port& par C-14, C-15, C-28 
et C-29 sont trans: le cycle C, cyclohexanone, a une conformation bateau croish l 3* I4 
Compte-tenu de ces nouvelles don&es structurales, le spectre de RMN de la lunarine 
peut s’interprbter comme suit, entre 4 et 9 ppm (Fig 1): 5.08, lH, triplet: C,-IJ: 
6G3 et 7.52, 1H respectivement, deux doublets: C,,-IJ et C,,-IJ: (J = 15.5 Hz) : 
tram: 6.2 et 7.07, 1H respectivement, deux doublets: C,,-I-J et C&J: (J = 15.5 Hz) : 
tram; 7.22, lH, singulet: C,-H; 7.14 et 673, 1H respectivement; deux doublets 

(Jm,so : 9 Hz): C, r&I et C,,-H: 640, un signal elargi, lH, attribue au proton amidique 
portd par N,, : 8.96, un signal elargi, lH, attribue au proton amidique porte par N, 7. 
Le deblindage important de ce proton ne peut s’expliquer par la settle presence de 
l’enchainement cinnamamide: ce m&me signal, dans le cas du methylamide de 
l’acide pmethoxy-cinnamique (2), se trouve A 7.16 ppm.* Une liaison hydrogene, 
possible entre le doublet de N,, et le proton amidique porte par Nr,, peut rendre 
compte du fort dtpkdcement observe: ce m&me signal se retrouve en effet ii 7.65 ppm 
dans la N, r-a&y1 lunarine. 

I( 

Lumwne 

400 300 200 100 
I I I 

Iii 

I I I I I I I I I I I I 

IO 9 0 7 6 5 4 3 2 I 0 

pm. 6 

Ftc 1. Spectre de RMN de la lunarine 1 enrcgisti sur appareil XL-100-12 Varian 

Rtiuction de la lunarine; st&?ochimie des lunarinols; alcaloide LBY 
Trait& par le NaBH, dans le MeOH, selon un mode opkratoire peu different de 

celui anterieurement decrk6* 7*g la lunarine conduit a deux alcools Cpimtre: 
le lunarinol I (3) (85~90%) et le lunarinol II (4) (lo-15%). Leurs spectres de RMN, 
semblables A celui de la lunarine entre 4 et 9 ppm, montrent un signal A 4.52 ppm 
(lunarinol I) et a 460 ppm (lunarinol II), attribue A C,H: ce signal ttait A 5.08 ppm 

l La prtsence de deux signaux -N--Q& A 2.88 et 2.96 ppm indique la prhence des deux isomkres 
de rotation en quatttitks A peu p&s &gales; il n’est cependant pas possible de distinguer 1e.s signaux dus 
aux N-H correspondant A ces deux isomtres. 
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darts le spectre de la lunarine. On note encore un multiplet (1I-I) a 4.07 ppm (lunarinol 
I) et a 3% ppm (lunarinol II), diSpardiSSmt dans ks spectres des lunarinols deuteries 
obtenus par reduction de la lunarine par NaBD,; on peut done I’attribuer au proton 
portt par C-4. La configuration de l’hydroxyle en C-4 dans les lunarinols I et II 
n’a pu &re determinke de maniere significative, en utilisant la mtthodc de 
Horeau “* 16* ” sur les derivb N-21-acttyk correspondants; cet kchec peut 
s’expliquer par le fdible encombrement autour du groupe hydroxyle consider6 
Toutefois, I’analyse comparative des spectres de RMN des lunarinols I et II et des 
composes homologues derives de la c&one de Pummererls a permis de determiner, 
dans chacun des cas, la configuration du groupe hydroxyle (Tableau I). 

TABLEAUI 

Strie c&ciP SCrie % trntw R’ R 

3 lunarinol I 4 lunarinol II 

0 0 
5 tktrahydrolunarinol 6 tktrahydrolunarinol 

I II H 

r 

N 
,(CHJs \ /(C&L, 

N 

B x B 
2 

0 0 

7 8 AC 
,(CH,), \ 

N 
, (C&L, 

N 
I 
AC A 

10(k) 9(Lt) H Me 

12(*) 11 (It) AC Me 

14 13 AC f Cooue 

’ Cette nomenclature est bas& sur Ies conventions de W. G. Dauben et E. Hoerger.19 Le. terme soulignb 

caracttrise la jonction de cycle. 

11H 
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6 dons CDCI, 

I,, rr,,,,,,,,, 
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5.0 4.0 

13 dons CDCI, 
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Les d&iv& 9,10, 11 et 12 ont ktk obtenus par action du NaBH, sur la c&one de 
Pummerer hydrogtnke suivie, pour 11 et 12, d’une acktylation pyridinke. Ces deux 
Bpimtres n’avaient pas C3 stparb jusqu’alors. Les dtrivb 13 et 14 proviennent de la 
dkgradation des lunarinols I et II (uide infra). Une analogie conformationnelle 
existe entre les cycles B et C de ces d&iv& tricycliques et les structures cis- 
perhydrindaniques: la jonction cis des cycles permet une grdnde flexibilitk du cycle 
hexagonal, figk dans une forme chaise indkformable dans le cas de-s trans- 
perhydrindanes. ” L’examen des mod&s de Dreiding permet de considirer comme 
peu probable une conformation bateau pour le cycle C (interaction de C,-IJ et 
CT,-H): de plus, huit des neuf atomes constituant les cycles A et B &ant co-planaires, 
les deux formes chaises possibles peuvent se dkformer IkggQement, facilitant ainsi 
l’inversion, en l’absence de toute interaction sttrique. On peut done envisager pour 
cette sCrie tricyclique : 

-une conformation C, oh C2-H_ pseudo-axial, devrd apparaitre, en RMN, sous 
forme d’une quadruplet : 

-une conformation Cz oh la liaison C2-H est approximativement bissectrice de 
l’angle form6 par les liaisons H-C,-H; il en rbultera, en RMN, que les protons 
mtthykniques seront kquivalents et que le signal C&I devra apparaitre sous forme 
d’un triplet. 

- a 
4, v 10 1 

e$ 
+,,,a 

se 

H ‘a 
3 C, 

TABLEAU II 

5 
6 

7 

8 
9 

10 

11 

12 

13 

14 

Solvant 

CDCI, 
CDCl, 

CDCl, 

CDCI, 
CDCl, 
C,D,N 
CDCI, 

C,D,N 

CDCI, 

CDCI, 

CDCI, 

CDCI, 

H portC par le C-2 
H pod par le C4 

AW+Hz L/Hz 
--- 

t 446ppm J=5Hz m 3.85 ppm 12 19 q. 
t 4.50 ppm J=4Hz m 3.95 ppm 17 27 ax. 

9 4.51 ppm { J, =SHz J = 6 Hz m 4.74 ppm 17 28 ax. 

t 4.55 ppm ;=5Hz m 5 ppm 16.5 27 ax. 

I 436ppm J 3.5 Hz = m 3.97 ppm 17 28 ax. 
t 448 ppm J=4Hz m 4.23 ppm 20 32 ax. 

t 4.30 J = 4.5 Hz m 3.87 11 21 ppm ppm eq. 

9 4d6 ppm 1 J, =SHz 
J = 6 Hz 

m 3.91 ppm 17.5 28 ax. 

I 4.37 ppm ;=4Hz m 4.98 ppm 17.5 28 ax. 

9 4’37 
= 7Hz 

ppm 1 
J, 
J = 5.5 Hz m 4.84 ppm 165 27.5 ax. 

t 4.56 ppm ;=5Hz m 5Q2 ppm 17 28 ax. 

9 452 ppm J, =SHz J = 6 Hz m 4,76 ppm 17 295 ax. 
2 
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SW I’analyse des spectres UV et de RMN des composes obtenus (cJ: partie 
expkrimentale). Toutefois, la reversibilite de cette photo-isomCrisation31 n’a pas et6 
observke dans les conditions utiliskes. 

Hydrogtnation catalytique de la lunarine et des lunarinols: structure de la numismine 
Par hydrogenation catalytique (H,, Pd/C, PTN) les lunarinols I et II conduisent 

respectivement a deux produits majoritaires, les t&rahydrolunarinols I et II, (5 et 6). 
Dans les memes conditions expkimentales, la lunarine conduit A deux produits: la 
tetrahydrolunarine, C25H3S04N3 (M+ : 441) et l’hexahydrolunarine, C,,H3,04N3 
(M+ : 443). Outre la disparition des protons okliniques, l’examen comparatif des 
spectres de RMN de ces deux derniers composes indique encore l’absence, dans le cas 
de l’hexahydrolunarine, du signal attribue a C,-IJ. L’hexahydrolunarine n’a pas 
d’activite optique: son spectre UV montre, en milieu Cthanolique neutre, deux 
maximums a 229 et 285 nm qui se retrouvent, en milieu alcalin, a 251 et 305 nm. 
Ces faits permettent d’attribuer A l’hexahydrolunarine la formule 15: 

15 

L’analogie qui existe entre le systeme hexahydrodibenzofuranne de la lunarine et 
celui de la &one de Pummerer’s rend compte de la formation de l’hexahydrolunarine 
par hydrogenation catalytique de la lunarine; on sait, en effet, que la &tone de 

a0 = c&&J--&\ 
16 

I 

C2H,0- 
NnOC2H, 
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Pummerer 16 subit, sous I’action d’une base, une reaction, de type retro-Michael, 
inverse de ce.lle qui lui a donne naissance, conduisant, aprb hydrogenation, a un 
phenol 17. 

D’ailleurs, la lunarine 1, trait&z dans les mdmes conditions conduit bien a 
I’hexahydrolunarine 15. 

L’hydrogenation catalytique de la numismine, autre alcaloide satellite de la 
lunarine,32 conduit Cgalement a l’hexahydrolunarine. Comme, d’autre part, I’examen 
du spectre de RMN de la numismine fait apparaitre le caractere trans des deux 
doubles liaisons, il est permis d’attribuer A cet alcaloide la structure 18. 

H-N 
18 

La numismine existe sous deux formes: une forme incolore et une forme jaune pale : 
cette demike, consider&z comme un alcaloide nouveau, avait recu le nom de 
lunariamine.5 L’existence de ces deux formes de la numismine peut &re rapport&z a 
une tautomerie mettant en jeu le systeme p-hydroxycinnamamide (forme 
phenohque # forme quinoide) les deux forrnes &ant inter-convertibles en solution 
(c$ par-tie expkrimentale). 

Mt?thylation de la lunarine et des lunarinols: alcaloides LBX et L.BZ 
Le lunarinol I, traite par le formaldehyde en milieu acktique en presence de NaBH, 

a temperature ambiante, conduit a deux produits: I’un, majoritaire, possede une 
masse molkculaire de quatorze unit& supkieure A celle du lunarinol I (M+ : 453), 
l’autre a une masse molkculaire supkieure seulement de douze unites (M+ : 451). Le 
premier conduit, aprb hydrogenation catalytique, au N-methyltetrahydrolunarinol 
I (19). 

Le second (M+ : 451) doit correspondre A un produit de cyclisation. Deux structures 
peuvent, en toute rigueur, Ctre attribuks a ce derive: #) et 21. Toutefois, la formation 
d’un cycle perhydropyrimidine devrait Btre plus favor& que celle d’un cycle 

heptagonal obtenu par cyclisation entre un immonium intermkdiaire , (21) ‘N+ = CH2 

et N-26. 
L’examen du spectre de RMN montre la disparition du proton amidique a 8.96 ppm 

attribue au proton portk par N-17 et l’apparition d’un multiplet correspondant A 

deux protons entre 3.7 et 4.1 ppm (systeme >N-CIJ,-NC). 

Le tttrahydrolunarinol I Q soumis A la seule action du formaldehyde en milieu 
acide foumit exclusivement le derive cychd 20, alon que la lunarine conduit A un 
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H 
H 20 

dCrivC identique A l’un des alcaloides isolb des graines de L biennis et dtnommt 
LBX2’ dont la structure 22 est, du mQme coup, dCterminke. 

22 

De plus, le produit minoritaire obtenu lors de la reduction de LBX par le NaBH, 
est identique au produit rCsultant de l’action du formaldehyde en milieu acide sur le 
lunarinol II et A l’alcaloide LBZ2’ satellite de la lunarine dont la structure est done 23. 

23 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Les points de fusion ont 6tt pris en tube capillaire ou SW bloc Kofler et sont corriges. Lcs pouvoirs 

rotatoires ont ttC mesurb au moycn, soit du Quick polarimetre Jouar-Roussel, soit du polarimetre 
Perkin-Elmer, type 141 MC, pour la raie D du sodium Lea spectres IR ont tte enregistres sur appareil 

Infracord Perkin-Elmer ou sur spectrometre Perkin-Elmer type 257: lea spectres UV sur appareil Bausch 
et Lomb type “Spectronic 505” ou sur appareil Unicam SP 700: la courbes de dichroisme circulairc sur 

le dichrogrraphe I Rousse-Jouan. Les spectres de masse ont ttt executes sur spectrographe AEI, MS 9. 

Les spectres de RMN, sauf mention sp&iale. ont et& realis& en solution darts le CDCI, sur appareil Varian 

A 60 A avec le TMS comme indicateur interne (8 = 0). 
Sauf indication particulibe, lea chromatogrdphies sur colonne ont eti exicut&a sur alumine Merck 

Activid II-III. lea chromatographies sur couche mince (CCM) sur Kieselgel G selon Stahl et les 

chromatographies sur plaques preparatives sur Kiesclgel HF 254 + 366. La chromatographics en phase 

gazeuse ont CtC rCalis6e.s sur appareil Perkin-Elmer F 11. 
Lunarhe (1). Son extraction sera indiquee avec celle des alcaloides secondaires LBX, LBY et LB2,32 
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F = 238-2401 (EtOH a 95). CxsH,,O,Nx, H,O: M+ = 437: [a& = +344” (EtOH a 95, c = 0.176). 

IR (nujol): v,,, 3400-3430, 3290, 1725, 1660 et 1540, 1615 et 970 cm-‘. UV (EtOH, c = 4.3 x IO-’ g/l): 

I.,, mu (log E): milieu neutre: 226 (4.41): 2% (4.35): 317 (4.25). Milieu acide: 225 (4.5): 300 (4.5): 317 (4.34). 

Milieu alcalin: 312 (404): 368 (4.5). DC (EtOH: c = 1.28 g/l): I,, mp (As) 240.5 (+ 10.29): 286 (+ 1029): 

310 (+5.03). RMN (spectre cnregistre sur appareil Varian XL 100-12: solution dans CDCI,): 6: 5.08 

(t. IH. H-2): 603 (d, IH, J = 15.5 Hz, H-15): 7.52 (d, IH, J = 15.5 Hz, H-14): 6.2 (d, IH. J = 15.5 Hz, 

H-28):7.07@ 1H.J = 15.5 Hz. H-29): 7.22(s, IH, H-9):7.14(4 1H.J = 9 Hz, H-11):6.73(d, lH,J = 9 Hz, 

H-12): 640 (m, 1H. H-26): 8.96 (m, IH, H-17). 
Lunarinol I (3). A une solution de 2 g de lunarine dans I50 ml de MeOH, on ajoute progressivcmcnt 

(en une heure environ) 2 g de NaBH,. Contact et agitation sont maintenus B temperature ordinairc pendant 

24 hr. La solution est alors largement dilhk, acidifit par HCI, puis alcaliniske par de I’ammoniaquc avant 

d’etrc extraite par du CHCI,. Les alcools sont stparb par chromatogrdphie sur colonne d’alumine de 

lcur solution dans le CHCI,. L’tlution par le melange CHCI,/EtOH 99/l + I.28 g de lunarinol I, cristallise 

dans lc melange MeOH/tther. F = 255-256’ (bloc Kofler): [a&, = +153’ (EtOH a 95: c = 0.61): 

C,,H,,O,N,: M’ = 439. IR (nujol): vm_ 3440, 3290, 1660 et 1540-1560, 1600-1620 et 970cm-I. UV 

(EtOH a 95: c = 8.45 x lo-’ g/l): i.,, mu (log E): milieu ncutre: 220 (4.34): 298 (4.26): 319 (4.23): milieu 

acide: 220 (4.54): 230 (4.54): 300 (4.51): 320 (4.49): milieu alcalin: 297 (4.30): 317 (4.27). DC (EtOH: 

c = 0207 g/l): i.,, mu(As): 215 (- 15.26): 247 (+ 11.02): 290( +7.20). RMN: 6: 4.07 (tn. IH, H-4: inextstant 

pour le lunarinol I deuterit): 4.52 (m, IH, H-2): 6 (d, J = 15.5 HI, IH, H-15): 7.49 (d, J = 15.5 Hz, lH, 

H-14): 6.21 (d, IH, J = 16 HI H-28): 6% (d, IH, J = 16 Hz H-29): 6.75 (d, lH, J = 8.5 Hz, H-12): 

7.19 (d, lH, J = 8.5 HI H-11): 7.15 (s, IH, H-9): 65 (m, lH, H-26); 890 (m, IH, H-17). 
Lunnrinol II (4). S&are du lunarinol I par chromdtographie sur colonne d’alumine, il est clue par un 

melange CHCI,/EtOH 95/5. A partir de 2 g de lunarinc, on obtient I90 mg de lunarinol II rccristallise 

du melange MeOH/&her. F = 270 -272” avec decomposition (tube): [a],, = + 152” (EtOH a 95: c = 0 038): 

C,,H,,O,N,. 2HxO: M’ = 439. (Calc. C, 63.1 : H, 7.8: N, 8.8. Tr. C, 63.0: H, 7.5: N, 8.8%). IR (nujol): 

3430-3440, 3270-3290, 1660 et 1550, 1640 et 970 cm-‘. UV (EtOH: c = 10 x 10-x s/l): i. 

&t e) milieu neutre: 226 (4.4): 298 (4.33): 320 (4.29): milieu acide: 226 (4.4): 302 (4.29): 320 (4.26):TilEE 

alcalin: 295 (4.09): 315 (4.15). DC (EtOH, c = 0.154gil): A,, mu (As) 216 (-10-83): 247 (+1083): 
293 (-t 5.13). RMN: 6. 3.93 (m. 1H. H-4): 4.60 (m, lH, H-2): 6.03 (d. J = IS.5 Hz IH, H-15): 

7.5 (d, J = 15.5 Hz, IH, H-14): 6.24 (4 J = IS Hz, lH, H-28): 6.93 (d, J = 15 HZ 1H. H-2Y): 6.72 (d, 

J = 7 Hz, IH, H-12): 7.09 (d, J = 7 Hz., IH, H-11): 7.16 (.r, lH, H-9): 6.5 ri 675 (m, lH, H-26): 8.9 (m, IH, 

H-17). 

N,O-Dincetyltetrahydrolunarinol I (7). A 20 mg de tttrahydrolunarinol 1. on ajoute 3 ml de pyridinc ct 

3 ml Ac,O. On mainticnt le contact, a temperature ordinaire et sous agitation magnetique, pendant 24 hr. 

L’extraction est Waite comme pour les composes prkkdcnts: on obtient 21 mg d’un produit qui cst purifie 

sur plaque preparative de gel de silk (solvant de migration: CHCI,/EtOH 9OjlO sature d’ammoniac: 

nombre de migration: I : eluant : CHCIJEtOH SO/50 sature d’ammoniaque). Cr9H,,0,N,: M + = 527: 

[a& = + 1 IO” (EtOH a 95: c = 0.386). IR (CHCI,): Y,, 3345, 1735,1630-1655 et 1530 cm-‘. UV (EtOH: 

c = 0.043 g/l): ,I,, mu (log E): milieu neutre: 231 (3.86): 286 (3.51); milieu acide: 231 (3.86): 286 (3.50) 

milieu alcalin: 286 (3.45). RMN: 6: I.96 (s, 3H, O--COCH,): 2.03 (s, 3H, NCOCH,): 4.51 (m. lH, H-2): 

4.75 (m, lH, H-4): 6.25 (m, IH, H-26): 6.7 (d, J = 8 Hz IH, H-12): 6.97 (d, J = 8 Hz, IH, H-11): 7.01 

(s. IH, H-9): 65 a 6.8 (tn. lH, H-17). Le. N,O-diacttyltitrahydrolunarinol B(8) a ttt prepare dans la mimes 

conditions que Ic derive decrit ci-dcssus. 

Alcools de Pummerm (9 et 10). La cetonc de Pummcrer, 16 (cCto-4 dimethyl-7.10 tttrahydro-2.3.4.7 

dibenzofurdnne), obtenue par oxydation du p-c&sol par le K,Fe(CN),, selon la technique d&rite par 

Haynes et al. 36 &par&e sur plaques epaisses de gel de silicc (solvant de migration = C,H,/EtOAc 6/l) 

et purifkc par sublimation a 100’ ou cristallisation dans le MeOH, a ete hydrogtnke catalytiquement dans 

EtOH en presence de Pd/C a 10%. 

b &one de Pummercr hydrogenke (c&o4 dimtthyl-7.10 hexahydro-2.3.4.5.6.7 dibenzofurdnne) est 

egalement s&xi& sur plaques preparatives de gel de silk (solvant de migration = C,H,/EtOAc 90110) 
et puritike par sublimation a 100”. 200 mg de cettc “c&one” hydrogen&e sont mis en solution dans Ic 
MeOH. 200 mg de NaBH, sont ajoutb progressivement a cette solution. Le contact est maintenu une 
nuit. Aprb dilution du melange rkactionnel par de I’eau sake, on extrait par le CHCI,. L’tvaporation du 

solvant lake I70 mg de rtsidu. La separation des alcools epimtres cst tr&s difftcile: aprk chromatographies 
successives sur plaques preparatives et analytiqucs de gel de silice (solvant de migration C,H,/EtOAc 

80/20), on obticnt tinalement : 81 mg de I’tpimtre 10 pur: 6 mg de I’tpimere 9 tr& purifie. 
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Les composk 12 et 11 sont obtenus a partir des alcools prkcklents par ac&ylation par Ac,O dans la 

pyridine. 

Sdparation de I’isoharine et des isoharimls. La dparation des produits d’isomkrisation at obtenue 

par chromatographie sur plaques de gel de silice. Le solvant de migration est un melange CHCl,/MeOH 

88/Q sat& d’ammoniac pour I’isolunarine, un mtlange CHCI,/EtOH 90/10, saturk d’ammoniac, pour 

lea isolunarinols. L’isolunarine est tluke par une mklange de CHCI,/MeOH SO/20 saturi d’ammoniaque, 

les isolunarinols par un mklange de CHCI,/EtOH 75/25 saturk d’ammoniaque. 

Isolunarine. Plus polaire que la lunarine, elk n’a pas 6d obtenue cristallisk. [alo = + 195” (EtOH, 

c = 0.45):C,,H,,O,N,: M+ = 437. IR(nujol): v,, 326C-3280,1720,1660et 1540,1620-1630et 98Ocm-‘. 

IJV (EtOH: c = I2 x 1O-3 8/1): 1, mp (log E): milieu neutre: 216 (4.23): 226 (4.22): 297 (4.05): 315 
(3.%): milieu acide: 219 (4.14): 229 (4.14): 298 (403): milieu alcalin: 299 (3.92): 313 (3.92): 365 (390). 

RMN: 6: 5.03 (m, lH, H-2): 5.85 (d, J = 12.5 Hz, lH, H-15): 6.76 (d, J = 12.5 Hz, IH, H-14): 631 (d, 
J = 15.5 Hz, IH, H-28): 7.05 (d, J = 15.5 Hz, 1H. H-29): 6.76 (d, J = 8.5 HG lH, H-12): 7.16 (d dkdoublt, 

Jw,-a,I = 8.5 H& Jaw-,,,, = 2Hq lH, H-11): 7.8 (d, J = 2H& lH, H-9): 59 g 6.3 (m, lH, H-26): 7.98 

(m, 1H. H-17). 

Isoiunarinol 1. Plus polaire que le lunarinol I, c’est un produit amorphe. [z]o = + 89“ (EtOH: c = 0.38): 

C,,H,,O,N,: M’ = 439. IR (nujol): v,, 3380, 3275-3285, 1665 et 1540-1560, 1610-1630 et 980 cm-‘. 
UV (EtOH: c = 13.5 x IO-” g/l): 1, mp (log E): milieu neutrc: 216 (4.39): 297 (408): 315 (4.04): milieu 

acide: 217 (4.37): 229 (4.31) tpaulement: 297 (4.11): 312 (4-08): milieu alcalin: 292 (408): 312 (4.03). RMN: 

6: 3.93 (m, lH, H-4): 4.55 (m, IH, H-2): 5.85 (d, J = 13 Hs lH, H-15): 6.76 (d, J = 13 Hz, lH, H-14): 

6(d,J= l5.5Hz,lH.H-28):694(d,J= 15~5Hz1H,H-29);6~97(d,J=8Hs1H,H-l2):7~13(ddtdoublb, 

J l&H,8 = 2 HI JHII_HLI = 8 HG lH, H-11): 7.6 (d, J = 2Hc IH, H-9): 8.21 (m, IH, H-17): 5.9 g 6.2 

(m, IH, H-26). Le. proton amidique N-17-H apparah sous forme d’un massif situt entre 6.7 et 7.4 ppm sur 

le spectre du N-acktylisolunarinol I. 

Isoharinol II. Plus polaire que le lunarinol II, il n’a pas Ctt obtenu cristaIlisC: [z]o = +79” (EtOH 

g 95: c = 0.072): C,,H,,N,O,: M+ = 439. IR (nujol): Y, 3380.3260-3280, 1660 et 1540-1550, 1620 et 

975 cm-‘. IJV (EtOH, c = 18.9. IO-” g/l): A,, mp (log E): milieu neutre: 213 (4.3): 2% (4.06): 31 I (4.02): 
milieu acide: 215 (4.3): 297 (4Gt): 313 (4Q2): milieu alcalin: 295 (4.10); 312 (4.06). RMN: S: 3.88 (m, IH, 

H4):457(m,lH,H-2):5.8(d.J = lZ5Hz,lH,H-15):6.71(d.J = 125H&lH,H-14):615(d,J = 15,5Hz, 

lH, H-28): 7 (d, J = 15.5 Hz, lH, H-29): 674 (d, J = 8.5 Hz 1Y H-12): 7.05 (d dkdoublk., JH,,_“,, = 8.5 Hz, 

JIM,, = I.5 Hz, lH, H-11): 76 (d, J = 1.5 Hz, IH. H-9): 5.9 g 6.2 (m. lH, H-26); 8.18 (m, lH, H-17). 

Hydrogtkation des harinols. 300 mg de lunarinol I sont mis en solution dans EtOH. A cette solution, 

on ajoute 60 mg de Pd/CB loo/, L’hydrogtnation cst conduitea temperature et pression ordinaires pendant 

24 hr. Apr& filtration sur Hyflosupercel, la solution tthanolique est evapork sous pression rtduite: on 

obtient 245 mg d’un mtlange qui est liltrk sur colonne d’alumine dksactivie (activitt V), dans le CHCI, : 
on &pare ainsi 23 mg d’un mtlange de tttrahydrolunarinol I et de lunarinol I (M + 32) et 216 mg de 

tktrahydrolunarinol I, cristallik dam un mklange EtOH/a&one (ler jet: 142 mg). Le tttrahydrolunarinol 

II est obtenu dans les memes conditions a partir du lunarinol II. 

Tetrahydrolunarinol I (5). C,,H,,O,N,: M+ = 443: F = 185-188 (tube): [alo = +lW (EtOH, 

c = 0.45). (Calc. C, 67.6: H, 8.4: N, 9.4. Tr. C, 67.3: H, 8.5: N, 9.1%). IR (nujol): Y,, 3430, 3270-3310, 

1640 et 1540-1550 cm-‘. UV (EtOH: c = 167 x IO-’ g/l): I,, mp (log E): milieu neutre: 231 (3.75): 286 

(3.39): milieu acide: 231 (3.79): 285 (3.44): milieu alcalin: 285 (3.53). DC (EtOH: c = @I60 9;1): A,_ mp 

(b): 229 (+ 12.73): 282 (+2.49). RMN: 6: 4.45 (1. 1H. H-2): 3.85 (m, lH, H-4): 69 (s, lH, H-9): 7 (d, J = 7.5 
HZ lH, H-11): 6.7 (d, J = 7.5 Hz, IH, H-12): 7.1 a 7.3 (m, lH, H-17); 6.7 B 7 (m, lH, H-26). 

Tktrahydrolunurinol II (6). C,,H,,O,N,: M’ = 443: [a]o = +71” (EtOH: c = @48. IR (CHCI,): 
v,, 3300, 1660 et 1515-1525 cm-‘. UV (EtOH: c = 17.9 x lo-’ g/I): 1, mp (log E): milieu neutre: 231 
(3.77): 287 (3.41): milieu acide: 231 (3.78): 285 (3.47): milieu alcalin: 285 (3.62). DC (EtOH: c = 0.188 g/l): 

A,, mp (A@: 288 (+260): 286 (+2.36). RMN: 6: 4.5 (L, lH, H-2): 3.95 (m, 1H. H4): 666 (d, J = 8 Hz, 
lH, H-12): 697 (d, J = 8 Hz, lH, H-11): 6.9 (s, 1H. H-9): 7.1 ii 7.3 (m, IH, H-17); 68 g 7.1 m, IH, H-26). 

Hydrog&uztion de la lunorine. A une solution de 200 mg de lunarine dans EtOH, on ajoute 40 mg de 
Pd/C g lo”/,. L’hydrogknation est conduitc a temptrature et pression ordinaires pendant 24 hr. Le milieu 

rktionnel est liltrk sur Hyflosupercel: la solution Cthanolique est Cvaporke B set sous pression rtduite: 

on obtient 172 mgd’un rbidu solide ltgtrement colon?en jaune. La stparation des pro&its d’hydrogknation 
est op&e sur plaque de gel de silice, migrant dans un mtlange de CHCI,/EtOH 90/10 satun? d’ammoniac. 

Lea diffkrentcs produits stparks sont tluks par un mtlange CHCI,/EtOH M/50 sat& d’ammoniaque. 
On obtient 67 mg d’hcx:ihydrolunarine (le plus polaire dcs produits d’hydrogknation), 65 mg de 
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tetrahydrolunarine et 6 mg d’un compose de masse 469, soit 32 unit&s de masse de plus que la lunarine 
initiale. 

Zrrahydrolunarine. C,,H,,O,N,: M’ = 441: [a]n = +187” (EtOH: c = 0108). IR (CHCI,): v,, 
3300-3290, 1725, 1640-1650, 1540-1560 cm-‘. UV (EtOH a 95: c = 1084 x 10-s g/l): 1,. mp (log E): 
milieu neutre: 229 (3.81): 287 (3.52): 291 (348): milieu acide: 229 (3.82): 287 (3.51): 291 (3.48): milieu 
al&in: 287 (3.52): 291 (349). IX (EtOH: c = 0.46 g/l): 1, mu (Aa): 233 (+4.69): 283 (+3.16): 307 
(+@96). RMN: 6: 484 (t. lH, H-2): 694 (s, lH, H-9): 6.65 (4 J = 9 Hz, lH, H-12): 6.98 (d, J = 9 Hz, 
lH, H-11): 7.33 (m, lH, H-17): 6.8 a 7.1 (m, lH, H-26). 

Hexanhydrolunurine (IS). S&part comme il est indique cidessus, elk peut tgalemcnt itre obtenue seule: 
120 mg de Na tinement coupe sent dissous dans 40 ml EtOH. Aprh dissolution, on ajoutc lo0 mg de 

lunarine et 20 mg de PdjC a 10%. L’hydrogenation cst conduite a tempkmture et preuion ordinaires 
pendant 24 hr. Aprk filtration sur Hyflosupercel, la solution alcoolique est concentrke sous pression 
r&rite. Amen&e a pH 5-6 par addition HCl dilut a S%, la solution est re-alcaliniske par de I’ammoniaque 
et extraite par le CHCI,. Aprks evaporation du solvant, il reste 40 mg d’un rtsidu visqueux jaune file. 
L’hexahydrolunarine r&pond a la formule brute C,,H,,O.N,: M+ = 443: [x]n = 0 (EtOH a 95: 
c = 0.141). IR (nujol): v,, 3400, 3270, 1715, 1645 et 1550cm-‘. UV (EtOH: c = O-045 g/l): I,, mn 
(log E): milieu neutre: 229 (3.87): 285 (3.47): milieu acide: 229 (3.86): 285 (346) milieu alcalin: 251 (3.84): 
305 (3.49). DC (EtOH: c = OWl g/l): absorption dichroique (Ae) nulle entre 230 et 3% mp. RMN: 6: 685 
(s, IH, H-9): 697 (d. J = 8 Hz, lH, H-11): 6.8 (d, J = 8 Ha, lH, H-12). 

Numismine (18). Extraite en meme temps que lea autrea alcaloides presents dans les graines de Lunaire, 
elle en est s&&e par chromatographie sur colonne d’alumine, tluke. par le melange CH,Cl, + 5 B lOY< de 
MeOH. Elle reprkente 4.5% des alcaloidcs totaux. De polarite intermediaire entre celle de LBY et celle 
de la lunaridine,*’ elle cristallise dans l’acttone: C,,H,sO,N,: M+ = 439: F > 270” avec decomposition 
(tube): [a]n = 0” (EtOH a 95: c = OS) IR (KBr) v,, : forme blanche: 1707, 1677, 1670, 1652, 1620, 1580, 

1527 et 980 cm-‘: forme jaune: 1706,1670,1646,1635,1617,l590,1565,1532 et 970 cm-‘. En solution, lcs 

spectrea dee formes blanche et jaune (UV, RMN) sont identiques. UV (EtOH: c = 0.5 x lo-* g/l): 
.I,, mu (log E): milieu neutre: 209 (444): 232 (440): 300 (4.30): 315 (4.32): milieu acide: 212 (4.42): 232 

(440): 304 (4.32): 314 (4.33) milieu alcalin: 238 (4.20): 314 (3.98): 372 (4.34). RMN (DMSO): 6: 6.81 (s, lH, 

H-9): 7.33 (d dkloublt J,,,:, = 2 Hz JHII_nII = 5 H& lH, H-11): 7.08 (d, J = 5 Hz IH, H-12): 7.35 

(45 = 155Hz,lH,H-14):5.95(d,J = 155HslH,H-15):6.29(d.J = 16H1,lH,H-28):7.09(d.J= 16Hz. 
lH, H-29): 8.72 (m, lH, H-17): 8.12 (m, lH, H-26). 

Hydrog&nztion de lo numismine. IO0 mg de numismine (forme blanche) sont dissous dans EtOH. A la 

solution, on ajoute 20 mg de platine Adams. L’hydrogtnation est conduitc a temperature et prcssion 

ordinaires pendant 24 hr. Aprb tiltration sur “Hyflosupercel”, la solution est Cvaporke i3 see: ellc laisse 

un residu de 91 mg dont les constituants sont separks par chromatographie sur gel de silice (solvant de 

migration = CHCl,/EtOH 85jlS sature en ammoniac: nombre de migrations: 2: eluant: CHCl,/EtOH 
SO/SO sature d’ammoniaque). 34 mg de tttrahydronumismine sent obtenus. 

Tetrahydronumismine. Sa constantes physiques et ses spectres sont identiques a ceux de 

I’hexahydrolunarine (15). 
Methylorion des lutnarinols. N-mt!rhylt&rahydrolunarinol 1 (19). A 100 mg de tetrahydrolunarinol I, on 

ajoute 2.5 ml d’une solution aqueuse de formal a 40”/, et quelqua gouttes de AcOH pour solubiliser. En 

operant a la tempkraturc du bain dc glace, on ajoute progrcssivement 100 mg de NaBH,. On mainticnt 
contact et agitation pendant 2 hr. Aprb dilution par de I’eau distill&e et alcalinisation par de la soudc. on 

extrait par le CHCI,. Aprk evaporation du solvant, on obtient 79 mg de produit brut. Ce produit est 

chromatographie sur colonnc d’aluminc (alumine activitk IV). L’elution par le CHCI, permet de siparcr 

33 mg d’un produit puritie. Unc nouvelle purification cst Waite par chromatographie sur plaque preparative 

(solvant de migration: CHCI,/EtOH 90/10 saturt d’ammoniac: nombre de migration: 1: eluant : CHCl,/ 
EtOH SO/SO sature d’ammoniaque. On isolc 27 mg du N-mhhyltetrahydrolunarinol 1. &H,,N,O,: 
M’ = 457: [a&, = + 128” (EtOH B 95: c = QlO6). IR (nujol): v, 3410-3420, 3260-3280, 1640-1650, 
1545-1555 cm-‘. UV (EtOH a 95: c = 266 x lo-* g/l): I, m)l (log E): milieu neutre: 231 (3.83): 286 

(3.49): 292 (3.43): milieu acide: 231 (3.83): 286 (3.50): 292 (3.43): milieu al&in: 286 (3.53): 292 (3.50). 

RMN: 6: 2.15 (s, 3H, N--Me): 4.45 (tn. lH, H-2): 693 (s, 1H. H-9): 7 (d, J = 8.5 Hz, lH, H-11): 6.7 d, 

J = 85 Hz, lH, H-12): 6.5 & 68 (m, lH, H-26): 6.9 a 7.2 (m, lH, H-17); 3.81 (m, lH, H-4). 
Prod& de cyclisorion du Gtrahydrolurwinol I (20). Form& en m&me temps que lc compose prtcedcnt au 

cows de la methylation par I’aldthyde formique en milieu ackique et en presence de NaBH., on I’obtient 
tpalement par action du seul form01 en milieu adtique. 
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A 39 mg de tetrdhydrohmarino1 I. on ajoute 2 ml d’une solution aqueuse de form01 a #A et quelqucs 

gouttea de AcGH. Aprb contact de 2 hr. sous agitation magnetique, le milieu rirlctionnel cst alcalinid 

par de la lessivc de soude, largement dilut par de I’eau distill&z et extrait par le CHCI,. L’evaporation du 

solvant laisse un residu de 29 mg dans lequel le compose attendu est largement majoritaire. II cst purilie 

par chromatographie sur plaque preparative de gel de silice (solvant de migration: CHCl,/EtOH 93/7 

satur6 d’ammonidc: nombre de migration: 1: eluant: CHCl,/EtOH So/SO sature d’ammoniaquc. 
On &pare 20 mg de produit purilit. Moins polaire que le N-mtthylt&rdhydrolunarinol 1, c’est un 

produit amorphe: C,,H,,O,N,: M+ = 455: [e]u = + 148” (EtOH a 95: c = Oll2). IR (nuJo1): v,,,,= 

34OO,3290,1635-1650 et 1550 cm-i. UV (EtOH a 95: c = Il.2 x 10-s B/I): ,l,,_ mp (log 6): milieu neutre: 

231 (3.8): 287 (3.42): dpaulement a 291 (3.38) milieu acide: 231 (3.79): 286 (3.41): tpaulement a 2% (3.37) 

milieu alcalin: tpaulement a 229 (3.85): 287 (3.43): Cpaulement a 290 (3.39). RMN : 6: 6.86 (s, IH, H-9): 

6.96 (d, J = 85 Hz, IH, H-llj: 6.69 (d, IH, J = 8.5 HZ H-12): 4.46 (m, IH, H-2): 68 a 7.2 (m, IH, H-26): 

3.7 a 4.1 (m, 2H, H-32). 

Extraction des alcalofdes. L’extraction des alcaloides totaux a Ctt effectuQ selon la technique 

preccbdemment d&rite,’ ltgerement moditi&e: 16 kg de poudre de graines dtgrais& par l’tther de p&role 

sont CpuistS successivement par I’alcool a 95 contenant S”/, AcOH, l’alcool a 95 contenant 3”/, de AcOH 

et par l’alcool a 95 seul. 

Le liquide d’tpuisement, partiellement concentrt, cst soumis a un nouveau dtgraissage par l’hher de 

p&role avant d’&re alcalinid par I’ammoniaque en prbence de CH,Cl, (4 1). L’extraction est poursuivie 

par CHICI, (12.4 I). Lea solutions chloromtthyleniques sent &vapor&s a set: 196 g d’alcaloidcs totaux 

sont ainsi obtenus (rendement 1.2%). Les trois nouveaux alcaloides LBX, LBY et LB2 ont 6tt isolts 

aprb plusieurs chromatographies sur colonne d’alumine, puis sur plaques Cpaisses de gel de silice. Ont 

tte ainsi stpares: 87 mg d’alcaloide LBX (o-04% des alcaloides totaux) 146 mg d’alcaloide LBY (0.07% 

des alcaloides totaux) 27 mg d’alcaloide LBZ (0.01% des atcdloides totaux). 

Alcaltide LBX (22) Le moins polaire des alcaloides de la lunaire (dans 14 melange CHCl,/EtOH 9O/lO, 

en atmosphere saturh d’ammoniac), il cristallise du melange MeOHldcCtone. F = 250 avec 

decomposition: [z]o = +201” (CHCI,: c = O-6): C,,H,,O,N,: M+ = 449. (Calc. C, 69.4: H, 6.9: 

N, 9.3. Tr. C, 69.6: H, 69: N, 9.1”/,). IR (nujol): v,, 3334 1734 1680, 1550, 1640 et 975 cm-‘. UV (EtOH: 

c = 10 x 10-s g/l): i,, mu (log E): milieu ncutre: 225 (4.42): 303 (434): 325 (4.30): milieu acide: 227 

(442): 3O7 (4.30): 330 (4.33): milieu alcalin: 227 (4.45): 303 (4.19): 325 (4.17): 387 (4.26). RMN: 6: 4.1 

(m, 2H, H-32): 5.09 (m, lH, H-2): 7.6 (d, IH, J = 15.5 Hz H-14): 6.2 (d, J = IS.5 H& IH, H-15): 6.4 (d, 
J = 15.5 HZ IH, H-28): 7.03 (d, J = 15.5 Hz, lH, H-29): 7.16 (d, J = 8 Hz IH, H-II): 6.73 (d, J = 8 H7, 

IH, H-12): 6.81 (s, lH, H-9): 7 a 7.3 (m, IH, H-26). 

AIcalorde LBZ (23) Produit amorphc de polaritt intermtdiaire entre celle de LBX et celle de la lunarinc 

(dans le melange CHCI,/EtOH 9O/lO sature en ammoniac). C,,H,,O,N,: M+ = 451. IR (CHCI,): 

c,, 3270-3310, 1660, 1540, 1600 et 975 cm-‘. RMN: 6: 4.11 (m, 2H, H-32): 4.61 (m, IH, H-2): 6.3 (d. 
J = IS.5 Hz, IH, H-15):7,6(d, J = 155Hz, III, H-14):6.56(d, J = 15 Hz, IHH-28):6.96(d.J = 15 Hz, 

IH, H-29): 6.95 (d, J = 10 HZ IH, H-11): 668 (d, J = 10 Hs IH, H-12): 7.25 (s, IH, H-9): 7 a 7.4 (m, lH, 

H-26). 
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