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R&etm~La structure de la lunaridine, alcaloide isole des graines de la Monnaie du Pape, Lunmia biennis 
Moench, Cruciferes, a 63 determinb g&e a l’ttude de ses prop&& spectrales et chimiques. Elle a ttt 
confin& par I’ttude cornpark de la fragmentation en spectromttrie de masse de dtriv&s methyl&, 
deuteriis ou non, de la lunaridine et de la lunarine. 

Abstract-The structure of lunaridine (8), alkaloid isolated from the seeds of Honesty, L..u~ria biennis 
Moench, Cruciferae, has been established on the basis of its spectral and chemical properties and con- 
firmed by a comparative mass spectrometry study of methylated derivatives, deuterated or not, of lunaridine 
and lunarine 1. 

ISOL& en 1954 par H. G. Boit,’ la lunaridine est un isomtre de la lunarine 1. repondant. 
comme celle-ci, a la formule brute Cz5H,,0.,N3. M.-M. Janot et J. Le Men’ l’isolent 
a leur tour en 1956 et en prkcisent certains caracteres spectrographiques. 

L’etude en a Cte reprise pour determiner la structure. Afm de s’assurer de la prbence 
de spermidine dans cette molecule, la fusion alcaline a ete rkaliske selon le pro&de 
utilisk pour la lumarine l3 ; elle a permis d’isoler la spermidine 2, identifike par 
comparaison avec un kchantillon authentique: spectre IR, chromatographie en phase 
gazeuse; spectres IR et de RMN des derivb triacktylb. 

H,N-(CH,), -NH +CH,),--NH* 
. 

n=3;n’=4 
n=4:n’=3 

l Mtmoire p&&lent, Tetrahedron, 1972 p. 
l Ce travail fait partie de la these de Doctorat &Sciences Physiques soutenue Ie 17 Mai 1971 (Orsay) 

par C. Poupat (NC d’enregistrement CNRS A0 5718). 

t Institut de Chimie des Substances NaturelIes du CNRS, 91, Gif s/Yvette 
$ University of Strathclyde, Glasgow, Ecosse 
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La mesure des pouvoirs rotatoires a permis d’eliminer la possibilite d’une isombrie 
optique. 

L’examen des spectres IR, UV et de RMN fait apparaitre de grandes analogies 
entre k-s deux alcaloi’des; I’ttude du spectre de RMN a permis notamment d’eliminer 
la possibilitt d’une isomtrie de double liaison : les constantes de couplage des doublets 
attribub a des protons ethy1Cnique.s sont, comme dans le cas de la lunarine, 
caracteristiques de composes de type tranr (J = 15 et 15.5 Hz). 

Une photoisomerisation, comparable a celle subie par la lunarine, fournit 
l’isolunaridine, dont le spectre de RMN prbente, en particulier, un deplacement et 
un dkdoublement du proton benzenique (H en 9) et l’apparition de 2 doublets 
(attribuks a 2 protons ethykniques) ayant une constante de couplage nettement 
inferieure aux prkckdentes: J = 12.5 Hz (caracteristique d’un isomere cis). 

D’autre part, I’hydrogenation catalytique de la lunaridine conduit a 2 composts 
majoritaires resultant, comme dans le cas de la lunarine, de la fixation respectivement 
de 2 et 3 moltcules d’hydrogene. La tetrahydrolunaridine, bien que trb proche, est 
ditkente de la tetrahydrolunarine, ce qui exclut definitivement une isomerie de 
double liaison. 

L’hexahydrolunaridine, comme I’hexahydrolunarine, prtsente un caractere 
phenolique qui permet d’expliquer le d&placement bathochrome observe, en milieu 
alcalin, sur le spectre UV; la disparition a 5.10 ppm du signal attribue au proton en 
2 sur le spectre de RMN est tgalement en faveur d’une forme “ouvertc”. 

L’aspect et la position du signal attribue au proton en 2 sur le spectre de RMN de la 
lunaridine rendent peu probable une isomtrie like a une difference de jonction des 
cycles B et C. 

La mise au point d’une technique de degradation qui, contrairement A la fusion 
alcaline, conserve intacte la partie non azotke de la molecule, a permis d’isoler le 
mEme compose 3 a partir de la lunarine ou de la lunaridine: 

ce qui contirme pour la lunaridine la jonction cis des ses cycles B et C. Les differentes 
&tapes de cette degradation sont .les suivantes (Tableau I). 
-reduction de la fonction c&one de la lunarine 1 ou de la lunaridine par le NaBH, ; 
-hydrogenation catalytique des deux doubles liaisons en Ci4-Ci5 et C,,-C,, 
conduisant aux tetrahydrolunarinols (ou tetrahydrolunaridinols); 
-hydrolyse alcaline du melange de ces alcools satures, a I’aide d’une solution 
hydroalcoolique de soude, environ 2N, sous pression, a 16O-180”, pendant 16 a 18 hr. 

La complexite des produits obtenus lorsque la reaction est effect&. sur lea lunarinols 
(ou lunaridinols) a fait prtferer I’emploi des produits sat&s. 

Du milieu reactionnel alcalin, on extrait, en milieu acide, un melange des diacides 
de la forme4a et4b. 



1 NaOH H chaod 

Ces diacides sont mtthylb pa.z” ie diazomhhane et les esters rn~t~yiiq~~ SOW 
~~aieme~t scwmis +A we oxydation ~~r~~~u~= 

Cetre suite de &actions, r&t&& sur Ie t~~ydro~~~~~~~ i, se%@ puis SW k 
t~tra~ydro~~~arino~ II, swl, a permis d’~~te~~ skparb~t les carn$WskS $8 d 5b 
dent les d&iv&s O-a&tyiQ 7a et “Ib, ont sewi B dherminer la sthrhocbimic des 
lunarinols4 
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TABLFAU II 

Fragmentation a Fragmentation b 
masse masse lntensitt masse masse lntensitt 

CalCUl& exptrimentale relative Calcul6e exptrimentale relative 

N-mbthyltktra- 343.2021 343.1996 
hydrolunarinol C~~H~~0~Nt 

NCH,--D-tktra- 344.2084 344.2052 
hydrolunarinol CZ~HXDDSNZ 

N-mtthyltttra- 357.2178 357.2155 
hydrolunaridinol C,,H,,OsN, 

NCH,D-tbtra- 358.2240 358.2281 
hydrolunaridinol C,,H,d'O,N2 

10 171.1496 171.1467 

C,H,,ONs 

I b’ 
m/e 58 

11 172.1558 

C,H,sDON, 

I b 
m/e 59 

6 

21 

157.1340 157.1336 
CsH,,CN, 

L- b’ 
mJe 58 

158.1403 158.140 9 

CsH,,DCN, 
tJ?L m/e 59 

11 

(1W 

12 

(1W 
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OH 

N=CH, 
/+ 

/ 
(CH,), 

HN 

‘-OH 

m/e = 343 ou 344: lunarine n = 3 

m/e = 357 ou 358: lunaridine n = 4 

b, = a, 

+,CH,(CH,D) 
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( 
‘i 
’ H,), 

m/e = 171 et 172: lunarine n = 1 
m/e = 157ct158:huuidinen=0 

b 
+I 

HsC-N=CH2 

I 
CH,(CH,D) 

m/e = 58 ou 59 
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PLANCHE 3 

HN 

I CZ 

CH,(CH,D) 
I 

+ 
m/e = 331 ou 332: lunarine n = 3 

m/e = 345 ou 346: lunaridine n = 4 

I dz 

r” 
,(dH,), 

HN 

@%EQH + 
m/e = 300: lunarinc n = 1 
m/e = 314: lunaridine n = 2 
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Aprb oxydation chromique des alcools Cpimeres Sa et 5b, la lumarine et la lumaridine 
fournissent le mCme produit de degradation, a<[a],, spectres IR, de RMN, masse 
identiques). 

Ce r&hat permet d’exclure pour la lunaridine une isomkrie impliquant les cycles 
A, B et C. 

TABLEAU III 

Fragmentation c Fragmentation d 

masse masse lntensitt masse masse lntensitt 
calculee. experimentale relative calculee experimentale relative 

N-mtthyltttra- 

hydrolunarinol 

N<H,D-tttra- 

hydrolunarinol I 

N-mtthyltttra- 

hydrolunaridinol 

N--CHID-tttra- 

hydrolunaridinol 

331.2020 331.2059 8 300.1598 9 

C,~HI,O,N, CisH,,O,N 

332.2084 332.2068 10 300-1598 300.1638 10 

C,PH,,DO,N, C,sH,,NO, 

345.2178 345.2167 2 314.1756 314.1754 2 

C,,H,,%Nz Ci,H,.D,N 

3462240 346.2213 4.5 314.1756 314.1747 6 

C,,H,sDO,N, C H ON 19 14 3 

Les intensitb relatives sont exprim&rs par rapport aux pits de base tels qu’ils apparaissent sur les 
spectres en basse resolution (planche 1). 

Une seule source d’isomerie restait done possible: l’inversion de I’engagement de 
la chalne spermidine dans les liaisons amides. 

La structure de la lunaridine serait done 8. 
L’examen des spectres de masse en haute resolution des dCrivQ methylb des 

tttrahydrolunarinol et tetrahydrolunaridinol et de leurs analogues deutCriCs4 a 
permis de confirmer cette structure. 

Fragmentation de d&i&s de la lunaridine et de la lunarine en spectrometrie de masse 
Les rksultats de la mesure exacte des pits principaux sont rtunis dans les Tableaux 

II et III. 
Les fragmentations a, b, c et d sont schtmatisks sur les planches 2 et 3. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Les points de fusion ont et6 pris en tube capillaire ou sur bloc Kofler et sont corrigts. Les pouvoirs 

rotatoircs ont Ctt mesur&s au moyen, soit du Quick polarim&e. Jouan-Roussel, soit du polarimetrc 

Perkin-Elmer, type 141 MC pour la raie D du sodium Les spectres IR ont ttt enregistrts sur appareil 

Infracord Perkin-Elmer ou sur spectrometre Perkin-Elmer type 257: les spectres UV sur appareil Bausch 

et Lomb type “Spectronic SOS” ou sur appareil Unicam SP 700; lea courbes de DC sur le dichrographe I 
Roussel-Jouan. Les spectres de masse en basse resolution ont Cti executes sur spectrographe AEI, MS 9, 

les spectres de masse en haute resolution sur un appareil de m&e type couple avec un ordinateur Elliotts 

(type 905 avec unite d’acquisition de don&es et unite de transfert autonome) Les spectres de RMN, sauf 
mention sp&iale, ont 6tC realists en solution dans le CDCl, sur appareil Varian A 60 A avec le TMS 
comme indicateur interne (6 = 0). 
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Sauf indication particulibre., Its chromatographies sur colonne ont ttC extcuttcs sur alumine Merck 
Activitt II-III, lea chromatographies sur couche mince (CCM) sur Kieselgel G selon Stahl et les 
chromatographies sur plaques preparatives sur Kieselgel HF 254 + 366. Les chromatographies en phase 
gazeuse ont Ctt rQli&es sur appareil Perkin-Elmer F Il. 

I.urasridine. Son extraction sera exposCe avec celle des alcaloides LBX, LBY, LBZ.4 
Elle est isolte des alcaloides totaux par chromatographie sur colonne d’alumine; elle est tlu&e par CH,CI, 

contenant 1 i3 5% de MeOH et cristallisee dans EtOH. 
C’est le plus polaire des alcaloides connus de la lunaire; elle represente 23% des alcaloides totaux. 

F > 265°C (Kofler) avec decomposition; C,,H,,O,N,; M+ = 437; [a]n = +267” (EtOH a 95: c = WE). 
IR (nujol): v,, 3270, 1730, 1675 et 1540-1580, 1630 et 98Ocm-‘. UV (EtOH a 95; c = 8.19 x 10e3 g/l): 
L,, mp (log E): milieu neutre; 225 (4.33); Cpaulement a 290 (422); 297 (426). 317 (4.16); milieu acide: 
225 (4.33); tpaulement a 290 (4.2); 299 (4.25); 318 (4.15); milieu alcalin: Cpaulement a 242 (4.31): 316 (3.93): 
369(4.33) DC(EtOH;c = 0~140g/l):l_m~(&);220(- 12.17);246(+4.05):286(+8.43). RMN(DMS0): 
6: 510 (m, lH, H-2): 7.39 (s, lH, H-9); 6.14 (d, lH, J = 15 Hs H-15); 7.36 (d, lH, J = 15 Hz, H-14): 648 
(d,J = 15.5HslH,H-28);691(d,J= 15~5H~1H,H-29):68O(d,J=8Hz,1H,H-12):7~3O(d,J=8Hx, 
lH, H-11); 8.2 (m, lH, H-17); 7.96 (m, lH, H-26). 

Fusion ahline de la lunnridine. Elle est r&ah&e dans un ballon en a&r inoxydable. Un tube a dtgagement 
est tixt au ballon au moyen d’un joint d’amiante; il est pourvu d’un renflement basal permettant la 
condensation da vapeurs, lui-m8me relic a un flacon-pibge contenant une solution aqueuse de HCl 2N 
afm de capter lea vapeurs alcalines non condenstes Un melange de 2 g de pastilles de potasse et de 2 g de 
pastilles de soude, place dans le ballon, est chautR quelques minutes directement a la flamme de facon a 
chasser l’eau. Apr& refroidissement, on ajoute 1 g de lunaridine et 2 nouveaux g de potasse. Le ballon, 
raccordt au rate du montage, est chauffe progressivement au bain metallique. Aprb un premier degagement 
de vapeurs non condensables a temperature ambiante, les vapeurs condensables apparaissent sous formc 
d’un liquide assex visqueux, Itgerement colort en jaune. Le chauffage est a&t& lorsque le dtgagement 
gaxeux cesse (vets 360’). Les vapeurs condenstes dans le renflement basal du tube a dtgagement sont 
recueillies et conse.rv&s sous azote jusqu’a leur identification. 

Par chromatographie en phase gazeuse: celle-ci est realis& darts les conditions suivantes: colonne: 
6 pieds de 28% Pennwalt 223 et 4% KOH en poids (80/100 mesh-upport gaz chrom. R. : temperature: 
200” : temps de retention : 17 min pour la spermidine-temoin (@5 pl injectOsensibilitC 10 x lo’), pour le 
produit de degradation de la lunaridine (0.5 pl inject&-sensibilitt 10 x lo’), pour le melange spermidine- 
temoin + produit de degradation de la lunaridine (@5 pl de chaque compostsensibilitt 50 x 10’). 

Par spectrographic IR et de.RMN des derives triacttylb: La spermidine-ttmoin, comme le produit de 
degradation de la lunaridine, est trait& directement par Ac,O sans solvant IR (CHCI,): v,, 3315, 1620- 
1670, 152Ocm-‘. RMN: 6: 6.58 a 7.35 (m, 2H, protons amidiques); 3.3 (tn. SH, N-CH,+J: 2.1 (s, 3H, 
N<Om,): 1.98 (s, 6H, NH-COW,): 1.63 (m, 6H, C--c!J&-C). 

Isolunaridine. Produit amorphe: C,,H,,O,N,: M’ = 437: [g&, = +174” (EtOH a 96: c = 0.536). 
IR (nujol): v,, 3270, 1730, 1675, 1550-1560, 1630 et 980 cm-‘. UV (EtOH: c = 0.0139 g/l): 1,, mp 
(log E): milieu neutre 224 (4.32): 299 (4.07): ipaulement a 312 (4.04): milieu acide: 224 (4.32): 299 (4.08): 
epaulement a 316 (4.04): milieu alcalin: 2% (4.08); 316 (4.07); 351 (3.80). DC (EtOH: c = O.l39g/l): 
1. M= ml.t (As) 219 (-12.25): 238 (+2.51): 283 (+5.65). RMN: 6: 7.73 (d, J = 2H7., lH, H-9): 7.15 (d, 
d&double, &._,,,, = 2 HI JH,,_H,l = 8 HZ lH, H-11): 6.75 (d, J = 8 HI lH, H-12): 7.02 (d, J = 15.5 Hz, 
lH, H-29): 610 (d, J f 15.5 Hz, lH, H-28): 6.74 (d, J = 12.5 HZ lH, H-14): 5.85 (d, J = 12.5 HI lH, 
H-15): 5.02 (m, lH, H-2). 

Hydrogbation catolytique de In haridine. 200 mg de lunaridine sont mis en solution dans EtOH a 
chaud. Apres refroidissement, 40 mg de Pd/C a 10% sont ajoutb B cette solution. L’hydrogenation est 
conduite a temperature et pression ordinaires pendant 24 hr. Le milieu rtactionnel est tiltre sur 
Hyilosupercel; I’lvaporation du solvant laisse un rCidu de 171 mg Lea deux produits majoritaires qui 
composent ce rtsidu sont s&parts par chromatographie sur plaque de gel de silice (solvant de migration : 
CHCl,/EtOH 80/20 saturt d’ammoniac; nombre. de migrations: 2; &ant: CHCI,/EtOH 50/50 sature 
d’arnmoniaque). Gn obtient 100 mg de tttrahydrolunaridine (produit le moins polaire), 22 mg 
d’hexahydrolunaridine. Cette dernibre peut tgalement 2tre obtenue, seule, en milieu Cthanolate, comme 
I’hexahydrolunarine.* 

Teirrrhydrolunaridiae. Cs,H,sO.N,; M+ = 441: [aID = + 190” (EtOH a 96; c = 0.131). IR (CHCI,): 
v,, 3290,1720, 1650 et 1540 cm-‘. UV (EtOH a 95: c = 13.1 x 10-s g/l): ,l_ mp (log e): milieu neutre: 
229 (3.80): 287 (3.52): tpaulement a 292 (3.49): milieu acide: 229 (3.80): 287 (3.51): tpaulement a 291 (348): 




