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GUADISCINE ET GUADISCOLINE, ALCALOIDES APORPHINIQUES ORIGINAUX DE
Guatteria discolor, ANNONACEES (1)

Reynald HOCQUEMILLER, Cécile DEBITUS, Francois ROBLOT et André CAVE

Laboratoire de Pharmacognosie, ERA 317, Faculté de Pharmacie,
Rue J.B. Clément, 92200 CHATENAY-MALABRY, France

La guadiscine, 1, et la guadiscoline, 2, sont deux aporphines origi-

La détermination de leur structure fait 1l'objet de cette note.

La guadiscine, 1, obtenue amorphe, répond 4 la formule brute
+.

C20H19N03 (M = 321,13708 déterminé par spectrométrie de masse a haute
résolution, th. = 321,13648). Son spectre UV [EtOH, Amax nm (log € } :

232 ép. (3,95), 265 (4,33), 310 (3,97), 316 ép. (3,84), 342 (3,68) et 355 ép.
(3,66)] subit un déplacement bathochrome en milieu acide [274 (4,38), 364
(3,88) et 408 (3,62)]. Ltanalyse du spectre de H RN permet de proposer une
structure de type aporphinique, substituée en 1, 2 et 9. En effet, outre la
présence d'un singulet de 1 proton a4 6,60 ppm, classique du proton aromatigue
en 3, on note un ensemble de signaux caractéristique d'un cycle D monosubsti-
tué en 9 (d & 8,18 ppm, J=9 Hz, H-11; dd a 6,83 ppm, J=9 Hz, J'=2,8 Hz,
H-10 ; d 4 7,08 ppm, J'=2,8 Hz, H~8 ; s de trois protons a 3,88 ppm, OCH3 en
9). Les positions 1 et 2 sont substituées par un groupe méthylénedioxyle qui
résonne sous forme d'un singulet a 6,07 ppm. Cet aspect, inhabituel en série
aporphinique, améne a penser que la guadiscine, 1, posséde une structure
"plane" (2), cette planéité étant liée 4 la présence de la double liaison sup-
plémentaire que 1l'on peut déduire de la formule brute. Le dernier élément
intéressant du spectre de 1y RMN est la présence d'un singulet de 6 protons a
1,5 ppm, signal tout a fait anormal chez les aporphines classiques, attribua-
ble 4 deux groupes méthyle portés par le carbone 7 comme chez la melosmine,

4, (3). L'absence de proton échangeable par D,0, liée a l'effet bathochrome

en milieu acide et la présence d'une bande a 1635 em™1 dans le spectre IR, amé-
nent a penser que la double liaison fait partie d'une fonction imine et a pos-
tuler pour la guadiscine la structure 1. Cette structure est confortée par
1'examen du spectre de 13C RMN par rapport & ceux de la xylopine, 3, et de la
melosmine, i, (voir Tableau). On note en particulier la présence de deux carbo=-

nes quaternaires a 170,3 ppm (C~6a) et 42,3 ppm (C-7) qui n'existent pas dans

4247



4248

le spectre de la xylopine, 3, et dont les valeurs sont en accord avec celles
trouvées pour la melosmine, i.

La réduction de la fonction imine de la guadiscine, 1, par le boro-
hydrure de sodium confirme 1'hypotheése de structure. Elle conduit en effet a
une dihydroguadiscine racémigque (M™* - 323) dont le spectre UV [EtOH, Amax nm
(log €) : 218 (4,47), 238 ép. (4,20), 280 (4,36), 290 ép. (4,31), 320 ép.
(3,74)] n'est plus modifié en milieu acide et est comparable a celui de la
xylopine, 3. Le spectre IR montre la disparition de la bande imine et sur le
spectre de 1H RMN on note l'apparition d'un proton échangeable par deutériation
(NH ; 1,97 ppm) et celle d'un singulet de un proton & 3,78 ppm attribuable a
1'hydrogéne en 6a (plus nettement mis en évidence lorsque le spectre est enre-
gistré dans C6D6). On observe également des modifications liées a la perte de
la planéité de la molécule : méthylénedioxyle-1,2 apparaissant sous forme de
2d a 5,88 et 6,02 ppm (J =2 Hz), méthyles en 7 non équivalents résonnant sous

forme de singulets respectivement a 0,90 et 1,5 ppm.

La guadiscoline, 2, C, H, NO, (M"° = 351,14700, th. = 351,14705) ne
différe de la guadiscine que par une substitution supplémentaire en 11 par un
méthoxyle qui apparait sur le spectre de 1y RMN & 3,92 ppm ; les protons 8 et
10 forment un systéme AB caractéristique de leur position en méta (2 doublets
& 6,50 et 6,76 ppm, J=2,8 Hz). L'analyse du spectre de 3¢ RMN de 1a guadis-
coline, 2, est en parfait accord avec la structure proposée comme le montre le
tableau, par comparaison avec les spectres de la guadiscine, 1, et de la

O-méthylcalycinine, 5 (4).

Guadiscine et guadiscoline constituent un nouveau type d'aporphines,
les 6,6a-déhydro- 7,7-gemdiméthylaporphines. Leur présence dans un gggggggig
s'avére intéressante, notamment aprés la découverte de mouvelles aporphines
méthylées en 6a (5) (6) ou gemdiméthylées en 7 (3) (6) chez d'autres Guatteria
et uniquement dans ce genre jusqu'a présent. La bisubstitution en 9 et en 11
de la guadiscoline est un autre élément notable. Cette fonctionmalisation du
noyau D est inusuelle et a été trouvée pour l'instant uniquement chez un cer-
tain nombre d'espéces du genre Duguetia (7) dont elle semblait constituer un

caractére chimiotaxonomique distinctif. La parenté botanique de ces deux gen-

res se trouve donc ainsi confortée.
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4. Mélosmine 5 0-Méthylicalycinine
Spectres du 13C RMN(a)
1 2 3 & 5

c-1 141,4 141,7 140,0 142,6 142,1
C-1la 116,6 114,1 114 4 111,5 113,7
C-1b 117,0 118,7 125,5 119,4 128,1
c-2 149, 4P 150, 1° 144,9 142,5 146,9
c-3 106,0 105 ,4 105,3 146,6 104,9
C-3a 132,9 132,9 124,8 127,3 125,4
c-4 26,3 26,3 27,4 113,9 28,6
c-5 k7,0 46,6 41,5 140,2 42,7
C-6a 170,3 171,2 51,4 163,0 53,6
c-7 42,3 43,1 35,6 42,1 38,1
C-7a 146,5% 146 ,6° 135,2 1446 138,8
c-8 110,9 102,7 110,5 112,5 106,7
Cc-9 159,6 161,0 157,1 156,0 160,3
C-~10 114, 4 96,7 111,9 113,5 97,7
c-11 128,8 157,9 126,6 129,6 157,6
C-11a 121,2 111,0 122,2 121,3 112,9
0-CH,-0 -1,2 100,8 100,4 98,8 - 100,0
ocH; 9 55,2 55,3 53,5 - 55,3
OCH, 11 - 55,7 - - 55,5
CH; 7 27,6 26,9 - 32,6 -
(a) en ppm - 8TMS =0 - (b) ces valeurs peuvent 8tre inversées dans une

méme colonne
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