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STRUCI’URE DE LA GLAUCARUBINON-E NOUVEAU 
PRINCIPE AMER ISOLE DE SIMARUBA GLAUCA* 

ALAIN GAUDY et JUDITH POMNSKY/- 

C.N.RS., htitut da Chimio des Substaxes Nature&a, Gif-sur-Yvette (seiaact_oisex France 

(Refu 4 k juin 1964) 

-Un nouveau principe amer, la Ghuauubh~, a tt6 isol6 dea grain= de SImmvbrr &ncu. II cst 
montr6 que c&e subatanca a la formule @a). 

hatrac-A new bitter principle called Glawxubinone has been isolated from the seeds of Shun& ghucu 
This aulmtanm is shown to have formula @a). 

LB PRINCIPAL constituant amer de Simanrba ghca (Simarubacke) est la Glawarubine qui a 
&6isol6een19541etdontlaformule(I)a6tMcemment&ablie.2 Une&udedela@xarubine 
par rayons X a par ailleurs conduit A des rhltats identiques.3 Dans la p&e& communi- 
cation, nous dkrivons I’isolement d’un deuxihme constituant amer chtallid F. 228-230”, 
[$)= + 50” que nous appelons GZuucurubh~~ne et pour lequel nous proposons la formule 

a. 
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(II) a: R = CzHsC-C 

(I) b: R = H CH, 

Les analyses &nentaires de la glaucarubinone sont en accord avec la formule brute 
(&HMO,,,. Son spectre infrarouge prhsente dans la r&ion 1600 B 1800 cm-‘, en plus des 
band& CL0 des fonctions Glactone et ester (1720 cm-’ et 1740 cm-‘), une ban& A 1690 cm-’ 
et une faible bande A 1630 cm-’ attribuables A une c&one conjuguk avec une double liaison. 
Son spectre ultraviolet p&se& un maximum B 240 w (6 = 11,5OO)quiconhnelapr&ence 
d’un tel groupement fonctionnel. 

*ll-mecommunicationsurlesprincipesamrrsdessimarubac6es;l~~:v~~. 
t Avec la cdabomtion technique de Mme F. Frcatatmr. 

1 E. A. HAM, H. M. WHAFER, R 0. DKNKBWALTER et N. G. BRINK, L /her. Chem. 5’0~. 76,6066 (1954.) 
2 J. POLONSKY, CL. FOUQUEY ct A. GAUDEMER, Bull. Sot. chfm. lhnce 1827 (1964). 
~G.ICARTHA,D.J.HM~,H.M. !~IWTER et K. K. KALWIA, N&we 202,389 (1964). 
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La prdsence de 4 hydroxyles dans la glaucarubinone est d&We des r6sultat.s de l’ac&yl- 
ation qui conduit B deux produits cristalli&: un tPtruuc&zte (HIa) F. WO-193”, C30H42014, 
d6pourvu d’hydroxyle, et un triuc&ute (IfIb) F. 195-198”, C2sH1001j, dont le spectre i.r. 
p&se& une bande -OH. 

L‘hydrolyse alcaline de la glaucarubinone foumit, comme dans le cas de la glaucarubine, 
l’acide a-methyl-a-hydroxybutyrique F.78-79” et un compose cristalliSe (IIb), F.255-258”, 
CsaHz608, que nous appelons glizucurubolone par analogie avec le glaucarubol, produit de 
saponification de la glaucarnbine.l La glaucarubolone conduit par acktylation a un fdtruact?- 

tutecristallisC~F.234-236”,C28H34012,dontlespectrei.r.nep~sentepasdebandes--OH. 

(III) 5~: R, = CH20Ac. R2= Ac 

OAc 

h: R, = CH,OAc: R2= H (IV) R =CH20Ac 

Les spectres de R.M.N. de la glaucarubinone et de ses d&-iv& ac4tyles (HIa) et (IIJb)* 
(Fig. 1) prksentent de grandes analogies avec ceux des acetates de glaucarubine (Q2 ce qui 
suggtre des structures voisines pour ces composes. On retrouve ainsi dans ces spectres les 
pits camctkistiques d’un grand nombre de protons: protons du groupement a-methyl-a- 
hydroxybutyrique, des m6thyles secondaire, tertiaire et vinylique, du groupement -CH20- 
et protons H,, Hs, HI2 et HIS (voir Tableau 1). 

Le proton vinylique en position 3 rksonne vers 364 c/s dans les derives de la glaucarubinone, 
au lieu de 335 c/s dans les derives de la glaucarubine: ce deplacement chimique est compatible 
avec la presence dun carbonyle en position 2. 4 De plus, le singlet resonnant B 265 c/s dans 
le spectre de la glaucarubinone peut @tre assigne au proton HI qui n’est couple avec aucun 
autre proton. 

On constate de m&ne que les spectres de R.M.N. des adtates de glaucarubo12 et de 
glaucarubolone (IV) posskknt de nombreux pits communs mais qu’ils difErent dans la 
region 30&400 c/s. 

L’ensemble de ces r&hats montre que la glaucarubinone (Ha) est la 2deShydro 
glaucarubine. Ceci a I% confirme par les r&hats suivants : l’oxydation selective de la glau- 
carnbine par Mn02s a permis d’isoler en bon rendement un produit cristallid identique en 
tous points A la glaucarubinone. La structure et la stkreochimie de ce compose se trouvent 
ainsi d&ermin&s. 

l Nous avona montr6 prkkdemnsn t 2 que l*ac&ylation de la ghcarubine et du ghcarubol fomnit dea 
d&iv6sayantuncarbonyieen11. L’cxamca dcs Spector de RM.N. dea composk (IIIa), (IIIb) et (IV) indiquc 
le m&e comportement pour la &wuubinone et la ghcarubolone. 

’ J. N. SEKKUIRY et M. T. Roog~sJ. Amer. Ckm. Sot SO,5121 (1958). 
5 0. MANCZRA, G. RCBENKRANZ et F. SONDHEIMER, J. Chem. Sot. 2189 (1953). 
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Plusieurs autres constituants amers de Simarubacks (samaderine B,6 cedronine,’ 
eurycomalactone8) ont sur le cycle A les memes substituants que la glaucarubinone; ils se 
trouvent souvent accompagnes, dans une mCme plante, des composes qui possedent dans le 
cycle ,4 une fonction a-glycol h la place de la fonction a-cetol. 

TA~XEAU~. D~PL~CEMEZITSCHIMIQIIES(CS) DES PROTONSDELAGL4Uc~URlh.ONEET~ESESD~lRIVfS 

Composes 

HI 
H1 
H3 
Hu 
Hl? 

(Jtz. 13) 
HI 

(Jlr. IS) 
-CHr-O 
CHs(C,o) 

CHJ(CI 1) 
CHJ-C-- C 

CHs-CHz-- 
C2HT 

CH&- 
I il 

RO 0 
O-AC 

Glaucarubinonc 
1hl+ 

- . - _.-. 

265(s) 
366tm) 
286(t) 
225(s) 
205.5(d) 
(3 CS) 
345.5(d) 
(11.5~~) 
233(q) 
73.5(S) 

66(d) 
122 
57(r) 

82,5(s) 

Triac&ate de T&ma&ate de 
glaucarubinone glaucarubinone 

IIIbt 1110+ 

. _ -.-. - -. 

31%) 
364(m) 
293(t) 
206(s) 
300(d) 
(2 cs) 
360(d) 
(IOCS) 
257(q) 

86(s) 
67(d) 

118 
590) 

3JOW 
362(m) 
301: 
?O@SI 
301: 

328(d) 
(9 cs) 
357(q) 

86(s) 
73(d) 

117 
59(I) 

87(s) 

122-126-132 

96(s) 

T&w&ate de 
glaucaruboJone 

Iv+ 

-_-_-.---- 

31 l(s) 
363(m) 
287(t) 
2tWs) 
301(d) 
(2 cs) 
369(d) 
(IOCS) 
256(q) 

86(s) 
65(d) 

118 

- 

122-127-131-132 

Abbreviattons: (s), singlet: cd), doublet: (t), triplet: (q), quadruplet: (m), muhiplct. 

* Spectre mesurk darts CDJCO CD, apres kchange avec D?O. 
f Spectre mesure dans CDCJJ. 
z Les pits des protons Hr et HI 2 sent superposes. 

PARTIE EXPERIMENTALE 

Les spectres de R.M.N. ont CtC mesur& sur un nppareil Varian A-60, en utilisant l’acttone 
ou le chloroforme deuteries comme solvant. Les deplacements chkriques sont exprimts en 
c/s par rapport h la rnie du tetrnmethylsilanc prise comme rkference. 

Les graines de Sinlaruba glauca, prealablement broyks et degraissees, ont ttci extraites 
selon Ham et ~011.~ La glaucarubine cristallise apres concentration des extraits aqueux. Les 
eaux-meres de cristallisation de la glaucarubine sont cxtraites en continu par le chloro- 
formc. Apres evaporation du solvant, le residu est chromntographid sur colonne d’ncide 

0 J. POLONSKY. J. ZYLBER et R. 0. B. WUFSEKERA, Bull. Sue. chim. Fence. 1715 (1962): J. ZYLBER. J. POLONSKY 
et C. MITRA. Buff. Sm. c&n. FFWK~ 1321(1963); J. POLOVS~Y et J. ZYLHER. I.[! P.A.C. Smp.. Kyoto.Avril, 
1964; Bull. Sm. chinz. FFU~CG (1964). sous presse. 

7 J. POLONSKY et Z. BAXEWITCH, rbsultatsinCdits. 
8 LE-VAN-THOIC~NC~U~FN-NC;OC-SC~ONG, I.U.P.A.C. Spnp., Kyoto. Avril, 1964. 



si,liciquwSite (3 : 1). Le prod& tYu6 par le melange chloroforme-methanol(96: 4) cristahise 
dans un melange &her-a&one: on obtient la glmccatubinone F.228-230”, [o# = + 50” 
(c = 427, methanol). (Trouve:C, 60,9; H, 6,9. Calc. pour C&HJIOro: C, 60,7; H, 6,9Oh. 

Glaucarubiione (130 mg) ont 6t6 ac&ylks par action de 2 cm3 d’anhydride ac&ique dans 
2 cm3 de pyridine pendant 36 h a temperature ordinaire. Apr&s isolement de la manike 
habit&e et chromatographie du produit sur colonne de silicate de Mg:dlite (2: l), on 
obtient, en &ant par le chloroforme, 69 mg de prod& qui cristalhse dans l'ether : il s’agit du 
t&ruac&te (HIa) F.190-193”, [ag = +44” (c = 1,58, methanol) (Trouve: C, 59,6; H, 6,X 
Calc. pour C33H42014: C, 59,8; H, 6,3x.) 

Un melange chloroforme-methanol (99:l) due 33 mg de triachte (IIIb) F.195-198q 
[ag = +40” (c = 0,77, methanoI). (Trouve: C, 59,9; H, 6,4; Calc. pour C3rH4oOr3: 
C, 59,9; H, 6,5Oh. 

Glaucarubinone (375 mg) sont saponi%s par 4 cm3 de NaOH, N (une nuit, 25’). Apri% 
acidification, on extrait le produit r6actionnel par le chloroforme et on le cristallise darts le 
methanol; on obtient ainsi 100 mg de glaucarubolone (Tlb) F.255-258” [ag = -26” 
(c-0,366, pyridine), ;\-= 240 w (~=11,500). Trouvk: C, 61,l; H, 6,7. Calc. pour 
~OH2608 : c, 60,9; H, 6,6 ‘A. 

Les eaux-meres de glaucarubolone sont &vapor&s et le prod& r6siduel obtenu est distill6 
sous 15 mm a 90-100” (I’ du bain d’air) dans M tube a bouks. On obtient ainsi des cristaux 
de l’acide a-methyl-a-hydroxybutyrique F.78-79”. 

Lkc&ylation de la glaucarubolone par l’anhydride acktique dans la pyridine pendant une 
nuit B 25” fournit le t&uuc&ute (IV) F. 234236”, [afg = +48’ (c = 0,712, m6~ol). 
(Trouvk C, 59,8; H, 6,0. Calc. pour C2sH3401a: C, 59,7; H, 6,0”%). 

Oxydatim de la Ghucarubinepar i&O2 

250 mg de glaucarubine, dissous dans 23 cm3 de dioxanqe, sont agitks au contact de 2,56 g 
de MnO, pendant 85 h B temperature ordinaire. Apr&s filtration et dvaporation du solvant, le 
prod& de la r&action est c~~to~p~6 SIX colonne d’acide silicique: c&e (3 :l). Un 
melange chloroforme : methanol (96: 4) &te 122 mg de prod& qui cristallise dans un m&nge 
&her-a&one. On obtient ainsi un produit cristalliSe F.228-230” qui est identique B la 
glaucarubinone authentique (m&es spectres i.r. et de R.M.N.) 

Remrc&menis-Nous remcrcions vivement M. E. L.c&rer pour I’intWt t&moi& B cc travail. Nous 
~~C.~~~~l~~ de Bpectrcs de RM.N. et M. G. Henry pour lkxtmction des 
gibes. N~reSnm;~lecananissariatGtn~&l’~~eA~~q~(saclay)poutunesubventionayant 
f&lit& b&at de deutbroshlorofom. Ce travail a b&&fici& de subventions du National Institute of Akrgy 
and Infectious Dii (U.S.A.), Grant AI-0417242. 


