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CHIMIE VÉGÉTALE. - L'isopilitic, rioiivel alcaloide aporphiiiiqtie isolé LIC l'Isolona,pilosa 
Diels, Annonades. Note (*) de Reynald I-iocquemiller, Pierre Cabalion, Armand Bouquet et 
André Cavé, présentée par M. Maurice-Marie Janol. 
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Des écorces de tronc de I'l.solonu p i lusa  ont été isolés neuf alcaloïdes; deux bisbeiizylisoquinoléiiies, curine 
et isochondodendrine, tine proaporphine. pronuciférine et six :iporphines. anonaïne, rpcmerine, caavérine, 
nornuciférinc, zenkérine [méthoxy-IO canvérinc), isapilinc (hydroxy-1 diméthoxy-2 . 3  Iltw :iporphine). Ces 
deux dcrnières sont des alcaloïdes noiivcaux. 

From ,trunk barks of Isolona pilosa, .4riiioirciceue, r i i r i e  ulkaloids h e  heeri i$o/nl&. Secrrl II( /hem (ire 
known, curine, isochondodennr.itie, pronim'jkriiie, ria~ritrcj/¿~riiie, aw"t ie ,  ,ocnirriiie ami caqiwriric.; tulo are 
ticio, zenkeriiie (1 O-methory-canoerbie) ciriri i s o p  

I 

e ( 1  -hydroxy 2,3-dinii~tlio.xI~ iioraporpirir~s). 

-. .. -- . 

' Isolona piloso Diels (l)  est une Annonacée de Ia sous-famille des Monodoroïdées, 
originaire des forêts denses et humides de l'Afrique centrale. Cet arbuste de 10 h 15 m de 
hauteur se reconnaît aisément au caractère pileux de ses fleurs, de ses feuilles et de ses 
rameaux jeunes. I1 se rencontre au Cabinda, au Congo et au Gabon, dans les massifs du 
Mayombe et du Chaillu. On ne possède aucun renseignement sur les usagcs traditionnels de 
l'lsolona pilosa s e p  stricto, au contr,aire on sait que les graines d'lsolonu ~~0/1~pIar7u, espèce 
très affine, représentée au Zaïre et en Centrafrique, servent conimc savon e! que le bois tendre 
est employé en menuiserie (2) .  

Des tests préliminaires ayant montré la présence de terpènes et d'alcaloïdes [(3), (*)I, nous 
avons entrepris l'itude des alcaloïdes de cette espèce, ce qui fait l'objet de la présente Note. 
. Le travail a porté sur deux échantillons d'écorces de tronc (n" d'herbier PC 133 et Paul 
Sita 3899, Laboratoire de Phaniroganiie du Museum national d'Histoire naturelle). 

Les alcaloïdes ont été extraits de maqière classique, dkgraissage à I'éther de pétrole, 
extraction par le chloroforme après alcalinisation, purification par passage A I'Ctat de sels. TIS 
ont été obtenus avec des rendements de 1,98 (PC 133) et dc 1,50 "i (PS 3899). _ _  

Les différents alcaloïdes constituant le mélange ont été isolés par chromatographies 

couche mince de silice. Neuf alcaloïdes ont ainsi été séparés. Sept sont connus et ont kté 
, 1, identifiés par analyse de leurs donnkes spectrales et comparaison avec dcs Cchantillons 

authentiques. Deux sont des bisbeiizyltCtrahydroisoquilloléinls, la curine constituant de très 
loin l'alcaloïde majoritaire (75 Oc)  des alcaloïdes totaux) et I'isochondodendrine [('), ( 6 ) ,  (')J. 
Les au;res alcaloïdes qui existent tous ¿ì une teneur inférieure ri 7 y ;  des alcaloïdes totaux 
appartiennent au groupe des aporphincs OLI alcaloïdes proches; cinq d'entre eux ont kté 
identifiks (8, h Ia caavérine (g), la roemériiic,l'anonaïne, la nornuciférine et la pronuciférine 
[('O), ( I  I)]; les deux derniers sont nouveaux, 'la zenlcdririe ou méthoxy- 10 caavérine tout 
récemment extraite d'un autre fsoloiiii, I'lsolorin ,-en/ic?ri Englcr (I') et l'isopili/w& 

L'isopiline, 1, C,,H,,O,N, (M" 297), constitue environ 0,7 7;  des alcaloïdes totaux. Elle 
cristallise de I'éther ou du chloroforme, en petits prismes, F 153" (éther), [alD - 55" (méthanol, 
,c= 1,061, spectre de masse M f .  397 (94 ''i) ni/. 396 (100 O,;)), 282 (30 y ; ) ,  268 (31 '',i), 166 
(21 :4), 165 (16'0/u), 151 (18 7"). Son spectre ultraviolct [éthanol, h. (nm) (log E)] : 120 (4,39), 
275 (4,15), 292 ép. (3,91), 310 (3,78) ainsi que le spectre de RMN (CDCl,, FTMS=O) (voir 
tableau) suggèrent son appartenance au groupe des aporphines (' 3). Le spectre ultraviolet 
subit en milieu alcalin un déplacement bathochrome qui indique l'existence dans la molécule 

I . successives sur colonnes d'alumine 011 de silice, et par chromatographic préparative sur 
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d’un OLI plusieurs groupements phénoliques, ce qui est confirmé par la présence dans le 
spectre infrarouge d’une bande d’absorption A 3 SOO cni- ’ attribuable CI 1111 groupe OH 
libre. 

-- -___ - 

1 R , = R , = I I  isopiline, 2 K,=CH,, R 2 = l 1 ,  3 R,=I-I, R2=C14,. 
4 R I = R , = C f I , .  S 1<,=Rz=COCH3. 

1 2 3 4 5 
1 

OCH, 1 . . . . . . . . . . .  
OCH, 2 .  . . . . . . . .  

NCH, 6 .  . . . . . . . . .  
H 1 1  . . . . . . . . . . . .  
FI  X, 9 et I O  . . . . . . .  
NAc 6 . .  . . . . . . . . .  
OAc I , .  . . . . . . . . . .  

OCH, 3 .  . . . . . . . . .  
3,97  (S) 
3,89  ( S )  

2,57  (s) 
8.27 (ni) 
7 ,22  (m) 

- 

L:observation du spectre de RMN de l’isopiliiie, 1, montre l’absence de signal attribuiible A 
un groupe N-méthyle, ce qui classe l’isopiline parmi lcs nor-aporphines. On note de surcroît 
la présence de deux protons kchangeables par deutériation, attribues au groupe phénolique et 
au groupe amine secondaire, ce qui est confirm6 par l’obtention d’un dkrivé O,N-diacétylk, 5 .  
L’examen des signaux habituels en série aporphiniyuc I(”), ( 13)] permet de postuler une 
hypothèse de structure. Le noyau D n’est pas substituk, IC proton 11 apparaissant sous forme 
d’un multiplet centré A 8.30. 10-” et les protons 8 , 9  et LO sous forme d’un massif centri: sur 
7,24. lo-‘. Le cycle A est donc trisubstitub par IC groupement phtnol et dctix inéthoxyles, CC‘ 

qui est confirm6 par l’absence de signal vers 6,60. lo-‘ attribuable nu proton 3 des 
aporphines. Le champ relativement faible (3,88 et 3.95 . auquel résonnent les deux 
groupes méthoxyle, fait placer le groupement phénol en I ,  il est en effet connu [(‘?, (I4)] qu’un 
méthoxyle en 1 résonne à champ plus fort compris entrc 3,4 et 3.7. Ceci sera d’ailleurs 
confirmé par examen du spectre de R M N  des dérivks 3 et 4 ayant subi unc O-méthylation. 

. 

On peut donc dès à prtsent postuler pour l’isopiline la structurc d’une hydroxy-I, 

Afin de confirmer cette hypothèse et d’établir Line corrélation avcc la O-méthyl- 
dimkthoxy-2.3 noraporphine. 

Iiridinine (Is), quatre differents dérivés de I’isopiline ont été préparks. . 

..... :- ..... ..II_ .... ”_ .......... ._ I_____ ........... __  . . . .  , ...... .- ...... - .. -- . . . . . .  ---1-----.---*1-.-1---1-- 

I . , 4. , ,  



- 

C. R. .4cad. Sc. Paris, t. 285 (21 novembre 1977) Série C - 449 

La N-méthylation par la méthode au formol-boroliydrure de sodium fournit la N- 
méthylisopiline, 2, cristallisant du niétlianol en prismes blancs, F 220-222" (décomposition), 
[CIID- 56" (mkthanol, c=o,2), spectre de masse en accord avec la formule attendue, 
C1,H,lO,N, M f .  311, pics remarquables à rn/c 310 (100 " J S  296 (45 y n ) ,  280 (25 "i), 268 
(34 %), 165 (9 76) et 153 (8 "{J. Le spectre infrarouge prkscnte les bandes d'absorption 
caractéristiques des groupes N-CH, à 2 800-2 798 em-' et OH A 3 SOO cm- ' .  Le spectre 
ultraviolet est comparable à celui de 1'isopiline;y compris le déplacement bathochrome en 
milieu alcalin. Le spectre de RMN ne diffère de celui de I'isopiline que par la  prkscnce d'un 
singulet à 2S7 .  

La 0-m&hylisopiline, 3, a été obtenue par action du diazométhane. Elle n'a pu être 
obtenue cristallisée. Spectre de masse : M '. 31 1 (70 "/o) et in/c  3 10 (100 "J. '196 (17 YJ,  294 
(24 xj, 282 (16 y,;), 280 (50 O c ) ,  165 (16 ' i ) )  et 152 (22 ' I ; ) .  L'examen des spectres ultraviolet 
et infrarouge confirment la disparition de Ia fonction phénoliqiie et l'on note sur le spcctre de 
RMN l'apparition d'un singulol h 3,74. caractéristique d'un groupenicnt OCH, cn 1 
su: un noyau aporphine. 

La 0,N-dimétliylisopilinc, 4, a ét6 préparée B paitir des dérivCs 2 et 3. Les deus produits 
sont identiques et n'ont pu être obtenus cristallisCs, kl ' .  335 (90 O c ) ) ,  ni/c 314 (100 ''& 310 
(65 y ; ) ,  294 (71 y ; ) ,  282 (37 ''J, 165 (76 "<,) et 151 (36 Y<). 

L'examen du spectre infrarouge de 4 montre que ce dérivé est 0,N-diméthylé : absence de 
v (OH) à 3 500 cin- et présence d'une 

Les diverses données spectrales du dCrivé.4 sont en tous points compatibles avec la 
structure proposée pour I'isopiline. I1 s'agit de la O-iiiéthyl-liridiniiie ( '  ') ou méthoxy-3 
nuciférine ( 1 6 ) ,  ou encore trimétlioxyaporphine ( '  7. 

Cependant les données spectrales de RMN de 4 difF6reiit de celles de ( I 6 )  d'unc façon encore 
inexpliquée. 

La 0,N-diacétylisopiline, 5 ,  a été obtenue par action de l'anhydride acétique dans la 
pyridine. Elle cristallise de l'éther ou du chlorure de mét hylkne en fines aiguilles blanches, 
F 196°,[~]D-316"(éthanol,~=0,3'1),spectredernasseM 381, i r i /e  350(17 "b). 338(7 "L), 
307 (83 y{j, 267 (100 0 0 ) ,  165 (17 ?(;) et 152 (37 "J. Le spectre infrarouge prbente deux 
bandes d'absorption intenses et fines h 1 765 cm- ' (vC-<) ester) et 1 630 cm-' (v,,, amide). 
Sur le spectre de RMN on note l'apparition de deux singulets correspondant aux acétyles 
d'amide et d'ester. De plus o11 note l'influence du groupe O-acCtyle blindant le proton en 11 
de 0,40. ce qui confirme encore la position en 1 de l'hydroxyle phénollcluc de 
I'isopiline. 

L'isopiline vient donc avec la zyikkrinc augmctnter IC nombre des aporphines substituées 
en 3, groupe encore peu fourni jiisc1u'A présent. Dans cct I s o l o i i ~ ~ ,  Ics uporphines ne 
constituent toutefois que des alcaloïdes mineurs. les produits majoritaires étant des 
bisbenzyltétrahydroisoquinoléines, type d'alcaloïdes encore peu décrit chez les Annoiiacées. 
C'est ri notre connaissance la premikrc fois que la curine est isolée d'une Annonackc. Quant a 
I'isochondodendrine, elle a été rCcemment isolée dc Gzmtteri~z ~iiogdophykfa Diels ("1 et d'un 
autre I S O ~ O ~ I L ~ ,  I'lsokona hesakobtr (P iem)  Engl. et Diels (I9) q u i  ne contient d'aillcurs que 
des bisbenzyltétrahydroisoquitioléines. 

attribuable au NCH,. 

(N - C) (NCH,) A 2 800-2 798 cm- '. 

' 

. 

? 

(*) Séance du 17 octobre 1977. 
('1 A. LETHOMAS, Lafamille dcs Aririonc7cées. in Flow tlrr Gnhorr, A. ArlnHPvlLLii, Paris, 1969, p. 16. 
(') R. BOUTIQUE, LaJimille des Arinorrrrchc~s. in I.'lore du C'origu UpIgo  cf J r r  RictrrlrIa-Birrurl~li, 11. 1951. p. 256. 
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