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ALCALOIDES DE ANNONA HA YESZZ’ 

SABINE RASAMIZAFY, REYNALD HOCQUEMIUER, BRUCE K .  CASSELS, et ANDRE CAVEf 

Labratoire de Pbamrognosie, U A  496 CNRS, FacultP de Pbarnune. 
rue Jean-Baptiste Clirnent. 92296 Cbritenay-Malabry Cedex, France 

Dans le cadre de 1’Ctude systkmatique 
des alcaloi’des des Annonacks, nous 
avons extrait et identifie les alcaloi‘des 
d’une AnnonacCe colombienne, Annona 
hayesii Saff. D e s  ecorces de tronc de ce 
petit arbre ont CtC isolCs quinze al- 
caloi‘des dont un s e d  est nouveau (voir 
Tableau 1). 

Les structures des alcaloi’des connus 
ont Cte dkterminees par analyse de leurs 
donnees physiques et spectrales, suivie 
de comparaison avec des Cchantillons au- 
thentiques lorsque cela Ctait possible. La 
litseferine est decrite ici pour lapremiere 
fois sous forme de base, son isolement 
ayant ete effectuk anterieurement sous 
forme de son dCrivC 0,N-diacetyli. La 
structure de la litseferine a ete deduite de 

l’examen de son spectre rmn, qui indi- 
que une noraporphine substituee en 1 , 2  
par un mCthylPnedioxyle et en 9 et 10 
par des groupements hydroxyle et 
methoxyle (1-3). L’hydroxyle a et6 place 
en 10, d’une part, en raison de I’absence 
d’effet hyperchrome en milieu alcalin sur 
le spectre uv (4) ,  d’autre part en raison de 
la difference de comportement, en ccm, 
de I’alcaloi’de, avec I’actinodaphnine, 
aporphine isomere hydroxylee en 9 et 
methoxylee en 10. 

L’alcaloi‘de nouveau isole a partir de 
cette plante possede la formule brute 
C,6H,5N02 (sm hr) et en sm, I’ion 
moleculaire perd successivement deux 
groupes methyle, la perte du premier 
donnant le pic de base. Son spectre uv est 

TABLEAU 1. Alcaloi’des IsolCs de Annonu bayesii, 
Exprimb en Pourcentage par rapport aux Alcaloides Totaux 

Type structural 

Proaporphine . . . . . . . . . . . .  

Noraporphines . . . . . . . . . . .  

Aporphines . . . . . . . . . . . . .  

Oxoaporphines 

Dioxo-4.5 aporphine . . . . . . . .  

Hydroxy-7 aporphine . . . . . . . .  
Azaanthracknes . . . . . . . . . . .  

“Alcaloide nouveau. 

‘Partie 8 1  de la serie “Alcaioides des An- 
nonacees.” Pour la partie 80, voir G .  Arango, D.  
Cortes, B.K. Cassels, A. Cave, et C. Merienne, 
Phytochernistr). (1987) 26, 2093 (1987). 

- _  

Alcaloide 

(-) stepharine 

(-) asirnilobine 
(-) nornuciferine 
(-) anonaine 
(-) hydroxy-3 nornuciferine 
(+) nordornesticine 
(+) litseferine 

(-) roernerine 
(-) nuciferine 

lysicarnine 
liriodenine 

norcepharadione A 

(-) norushinsunine 
cleistophoiine 111 
annopholine (21” 

assez complexe et compatible avec une 
structure aromatique fortement con- 
juguee. Son spectre ir ne donne aucun 
renseignement important, par contre, 
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son spectre de rmn ‘H montre claire- 
ment la prbence d’un noyau pyridinique 
dont les positions a et p ne sont pas sub- 
stitukes et portant en y un groupe 
mkthyle. Le spectre rmn indique kgale- 
ment la prksence de d e w  mkthoxyles qui 
rksonnent 2 champs asset faibles (3,99 et 
4,26 ppm) et de quatre protons 
aromatiques attribuables un noyau 
bentknique ortho-disubstituk. Des ex- 
pkriences de e .n .0 .  ont montrk que le 
mkthyle en y du noyau pyridinique est 
voisin du mkthoxyle rksonnant B 3,99 
ppm qui, lui meme, est proche du pro- 
ton aromatique rksonnant a 8,29 ppm 
sous forme de multiplet. Le dewieme 
mkthoxyle est, selon une expkrience 
analogue, a proximitk du proton 
aromatique rbonnant, kgalement sous 
forme de multiplet, a 8,44 ppm. Cet al- 
calofde est donc I’aza- l dimkthoxy-9, 10 
methyl4 anthracene. I1 peut &re con- 
sidkrk comme le produit de reduction et 
de 0-mkthylation de I’aza-anthraquin- 
one, la cleistopholine E l }  ( 5 ) ,  qui se 
trouve kgalement dans les kcorces d’A. 
hayesii. Cet alcalofde nouveau a ktk dk- 
nommk annopholine {2]. 

Tous ces alcaloi‘des, s a d  I’annopho- 
line, sont connus. Toutefois, cetaines re- 
marques mCritent d’etre faites. Parmi les 
aporphines, deux sont isolies pour la 
premikre fois d’une Annonacie, la nor- 
domesticine, signalke prkckdemment 
chez une Lauracke, Cassythapukscens R. 
Br. (6)  et chez une Monimiacie, 
Hedycaria pawifolia Perkin et Schlechter 
(7) et la litseferine dkcrite prkkdem- 
ment chet Litsea sebifwa Perf. (8), de la 
famille des Laurackes. La nor- 
ckpharadione est isolke ici pour la 
dewikme fois, son isolement initial 

ayant k tk  &lis6 a partir d’une autre An- 
nonacie, Oncodostigma monosperma (Hk. f. 
et Th.) J. Sinclair (9). La presence de la 
cleistopholine E l )  et de l’annopholine 
{2], deux azaanthracknes, est kgalement 
intkressante B noter. Ce type d’alcalofde, 
reprksentk jusqu’ici uniquement par la 
cleistopholine, est nouveau et a ktk ren- 
contrk rkcemment chet trois An- 
nonacies, Cleistopholis patens (Benth.) 
Engl. et Diels ( 5 ) ,  Guatteria dielsana 
R.E. Fr. (lo), et Meiogyne virgata (Bl.)  
Miq. (11). Sa dkcouverte a permis de 
postuler une hypothese biogknktique, 
rattachant les alcaloi‘des B squelette 
mkthylazafluorknone, telle l’onychine, 
a w  aporphinoi’des (1 1). 

PARTIE EXPERIMENTALE 
MAT~RIEL vEGETAL.--L~s korces de tronc 

ont CtC  rko l tks  a Turbo, route de Tapon del Da- 
rien, Colombie, en Mars 1984. Un echantillon 
d’herbier est conservC et dCposC sous le numCro 
J.B. 1058 1’UnivenitC d’tintioquia, Colombie. 

EXTRACTION ET ISOLEMENT DES ALCA- 
L O I D E S . - ~ S  Ccorces pulvtriskes (1,2 kg), ont 
et6 degraisskes a I’tther de p5trole et les alcaloi’des 
ont CtC  extraits de fqon classique (2,8 g) (rende- 
rnent 0,23%). LPS alcaloi‘des ont CtC obtenus par 
chromatographies sur colonne ou sur plaque de 
silice suivies kventuellernent de cristallisations. 
Les alcaloi’des ont CtC  identifib par I’analyse de 
leun spectres rmn ‘H, srn, uv, et confirmation 
Cventuelle par comparaison avec des khantillons 
authentiques (co-ccm, spectre ir superposable). 
La confirmation de la structure de I’hydroxy-3 
nucifkrine a CtC apportk par I’analyse du spectre 
de masse de son derive 0,NdiacCtyle selon (12). 
Nous donnons ici les valeun de la litseferine qui 
n’ont pas fait I’objet d’une publication anterieure 
et celles de I’annopholine 121, alcalo‘ide nouveau. 

(+)-Lirseferiine.-C,,H ‘,04N; obtenue arnor- 
phe; [a)D positif (EtOH), uv (EtOH), A max nm 
(log E) 233 (4,36), 283 (4,11), 308 (409);  uv 
(EtOH+NaOH) A max nm 239, 288, 342; rmn 
‘H (90 MHz) (CDCI,+CD,OD 5%+TMS) 6 
ppm 3 3 9  (3H, s, OCH,-9), 5,93 et 6,05 
( 2 x l H ,  2 d,  /=1,2 Hz, OCH,O-1,2), 6,51 
( lH ,  S, H-3), 6,75 ( lH ,  S, H-8), 7,62 ( lH ,  S, H- 
11). 

Annopbolzne [2) . -Obtenue amorphe, 
C16HISNOZ, srn hr m/z (%) 253,1101 (M+, 
masse thbrique 253,1103) (25), 139 (16), 239 
(100). 224 (9), 223 (7), 209 (23), 195 (7), 180 
(5), 167 (9), 166 (6), 139 (7), 9 1 (7), 77 (7); uv 
(EtOH) A max nm (log E) 230 ep. (4,25), 260 
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(4,63), 290 (4,07), 330 (3,68); rmn ’H (500 
MHz) (CDCI,+TMS) 6 ppm 3,03 (3H, s, CH,- 

9), 7,15 ( l H ,  d ,  /=4 ,1  Hz, H-3), 7,54 ( l H ,  m,  
H-6 ou H-7), 7,56 ( l H ,  m,  H-7 ou H-6), 8,29 
( l H ,  m,H-5) ,8 ,44(1H,m,  H-8), 8 ,81(1H,d ,  
/=4 ,1  Hz, H-2); en irradiant la frhuence du 
CH3-4, on observe des e .n .0 .  sur les H-3 et 
OCH,- 10; I’irradiation a la frhuence du OCH,- 
10 conduit a une augmentation d’intensitk des 
signaux du CH3-4 et du H-5; I’irradiation a la 
frhuence du OCH,-9 donne une e .n .0 .  sur le H- 
8. 

Les details d’isolement et de determination de 
structures des alcaloi’des connus peuvent Ptre ob- 
tenus auprk de I’auteur principal. 
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