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Abstract: Isolation from Steganotaenia araliacea Hochst. (Aplacaeae) and structure determination

of Steganolides B and C ~two new bisbenzocyclooctadiene lignan lactones having the same skeleton
and bearing angeloyl and tigloyl benzylic substituants respectively— were performed with the
help of high resolutfon l4 NMR at 500 MHz. An unambigous 13¢ assignement of the aliphatic car-
bones of the available steganacin congener was carried out in using 2D 1g-13¢ correlation and,
skeleton conformation induced by the C5 benzylic substitution in conmnection with 13C chemical
shift and lH vicinal coupling was established.

Dix lignanes, répartis en deux types originaux,z'a ont €té isolés 3 partir de Stegano-
taenia araliacea Hochst. (Apiacées): des bisbenzocyclooctadi@nes, uniques dans la nature par

leur cycle 1actonique,5 et des dibenzylbutanolides, uniques dans le régne végéta1,6 par leur(s)
substituant(s) isovanillyle(s).7 Aprés Kupchan,2 nous avons entrepris de nouvelles investigations
phytochimiques sur un extrait 3 propriété antileucémique d'un échantillon de S. araliacea ori-
ginaire d'Afrique de 1'Ouest.3 Le présent travail décrit 1'fsolement et 1'&lucidation structu-
rale de deux nouveaux lignanes bisbenzocyclooctadiénolactoniques la et 1b, en liaison avec
1'&tude de la stéganacine 2a par RMN bidimensionnelle corrélée 13¢-ly,

Par chromatographie liquide & haute performance préparative (Hibar RP8, 7y , Merck,
MeOH-H0, 250 x 25 mm, 12,5 ml/mn, 13 injections successives), d'une fraction issue de nos pré-
cédents travaux,3’4 nous avons séparé deux nouveaux composés minoritaires présentant des temps
de rétention voisins, compris entre leurs congéndres connus, la stéganacine 2a et la stéganan-—
gine 2b. Le premier, le stéganolide B la, a &té 1solé A 1'état amorphe, MY 482,19550 (Cy7H3008) ;
[@]20= -92° (C = 2,26; CHC13); IR (CHC13): 1775, 1719, 1647 et 1602 cm™l; RMN lH, 500 MHz (CDClj,

(8, ppm) couplages (Hz)
Hyr  Har  Hse  J3r4r Jyr_gr Jyr_se
Me H
R=Y% )— la 6,21 1,99 1,98 7,2 1,4 1,5
—_— —c ™ Me —
G ¥ 1b 6,94 1,86 1,90 7,0 1,5 2,5
le 6,18 2,05 1,9 7,5 1,3 1,5
1b R= — Me
—Co H TABLE 1: Données de RMN 14 a 500 MHz (¢nCly),

des angélates la (stéganolideB), lc (aralian-
gine) et du tiglate lb (stéganolideC).
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ppm): 6,94(1H, J9_-10= 8,5 Hz) H-9, 6,87(lH, d, Jyp-9 = 8,5 Hz) H-10; 6,84(1H, 8) H-1; 6,82(1H, 8)
H-4; 6,21(1H, m) H-3', (voir table 1); 6,07(1H, d, J54-6 = 7,9 Hz) H-5 ; 4,26(1H, dd, J134-138 =
8,8 Hz, Jy3g=g = 7,6 Hz) H-13a; 4,04(1H, dd, Jj3p-134 = 8,8 Hz, Jy34-6 = 11,2 Hz) B-133; 3,90
(34, s), 3,88(3H, s) et 3,87(3H, s) OCHj x 3; 3,48(3H, s) OCH3~12; 3,20(1H, dd, Jgp-8a = 15,8 Hz,
Jgp-7= 7,2 Hz) H~-83; 3,08(1H, m) H-6; 2,88(1H, dd, Jga-gp = 15,8 Hz, Jgga7 = 10,0 Hz) H-8a;
2,40(1H, ddd, Jy.g = 13,2 Hz, J7-g4 = 10,0 Hz, J7-8ﬁ = 7,2 Hz) H=7; 1,99(3H, m) H-4' et 1,98
(3#, m) H=5' (voir table 1). Le second, le stéganolide C lb, &galement amorphe, [01112)0-= -150°
(C = 0,07; CHCl3), présente en SM un pic moléculaire 3 Mt 482,19551, correspondant 3 une formule
brute Cy7H300g, identique au composé précédent; IR (CHCl3) 1775, 1715, 1649 et 1603 cm=-1 RMN lg
500 MHz (CDCl3, &ppm) 6,94 H-3' (table 1); 6,93(1H, m, d, A de AB, Jg-jo = 8,5 Hz) H-9; 6,89
(14, d, B de AB, Jjg-9= 8,5 Hz) H-10; 6,82(1H, s) H~-1; 6,80(1H, s) H-4; 6,02(1H, d, J54-6 =
7,5 Hz) H=5; 4,27(1H, dd, J134-6 = 7,5 Hz, J138-13 = 8,75 Hz) H~130; 4,04(iH, dd, J133-¢ =10Hz,
J135-13a = 8,75 Hz) H-133; 3,92(34, s), 3,89(3H, s) et 3,87(3H, s) OCH3 x 3; 3,47(3H, s) OCH3-12;
3,17(1H, 44, Jgﬁ_7 = 7,5 Hz, Jgj-8a = 15,0 Hz) H-8; 3,03(1H, m) H-6; 2,80(1H, dd, Jg,-7 = 10 Hz,
Jga-88 = 15 Hz) H~-8a; 2,42(1H, ddd, J7-g4 = 10 Hz, Jy7-gg = 7,5 Hz, J7-6 = 13,1 Hz) H-7; 1,86
(3H, m) H=4'et 1,90(3H, m) H-5' (voir table 1).

la et 1b présentent des fragmentations identiques en gpectrométrie de masse et des
vibrations de squelette trds voisines en infra-rouge, en solution. D'autre part, ils montrent, en
RMN du proton de nombreux points communs entre eux et avec 1l'araliangine lc. On peut en conclure
d'emblée que la et lb poss@dent des squelettes bisbenzocyclooctadiénolactoniques 1dentiques
différant uniquement par la nature du substituant en C5. En effet, la région des hydrogénes
aromatiques des deux composés comporte deux singulets et un systime AB correspondant 3 des hydro-
g2nes ortho, tandis que l'on rel2ve la présence de quatre méthoxyles. En conséquence, nous avouns
retenu une seule substitution blarylique parmi les quatre possibles grlce 3 la démarche suivante
(identique pour les deux composés): les &largissements notables des deux raies de l'un des dou-
blets du systdme AB aromatique, d'une part et de l'un des singulets aromatiques, d'autre part,8
impliquent les positions 2, 3, 11 et 12 pour les quatre méthoxyles.9 Le dépouillement complet de
la partie aliphatique des spectres des deux composés, indique une lactone 3 jonction trans et un
biaryle "normal" (P*, 6R). La valeur du couplage Hjy.g,, permet de présumer un substituant
en B (58) sur Cy (voir table 2).10 A ce stade, on note pour les deux composés la présence de
protons de m&me nature, appartenant 3 un ester insaturé, soit: deux méthyles aliphatiques11
et un proton éthylénique, correspondant aux positions typiques d'un angélate, pour la et d'un
tiglate pour 1b (table 1).12

Confirmation directe de la stéréochimie en Cs par RMN 13c:

Afin d'obtenir une attribution définitive de tous les carbones du pont aliphatique et de
la lactone, nous avons préalablement effectué une &tude de corrélation 13¢ - 14 en RMN & haute
résolution sur la stéganacine 2a (voir figure), seul composé disponible en quantité suffisante.
La partie 13¢ de 1a table 2 montre cette attribution ainsi que la comparaison des données de la
stéganacine 2a, de la stéganangine 2b, de l'araliangine le¢ et du st&ganolide B 12.14 Chaque
groupe d'épilmires, soit, SR (2a + 2b) d'une part et 55 (la + 1lc) d'autre part, présente une
grande homogénéité de déplacements chimiques pour les cinq carbones considérés. Par contre 1l'on
constate une différence trds sensible entre les deux groupes pour certains carbones, soit: 7 ppm

13

pour les carbones C5, 3 ppm pour les carbones Cg et 5 ppm pour les méthyldnes lactoniques Cj3.
Comme dans le cas de la RMN du proton, les pertubations induites sur un carbone &loigné du centre
Cs5, s'expliquent facilement 3 1'examen des modéles de Dreiding, puisque:

-le squelette présentant la jonction biarylique normale est flexible,15

-la présence d'un substituant stériquement encombrant en Cs, modifie considérablement
la conformation et les angles de torsion du cyclooctadine et de la liaison biarylique.

Il résulte de cette étude, que ces deux nouveaux lignanes bisbenzocyclooctadiénolac—
toniques sont le (P, 58, 6R, 7R)-stéganolide B la et le (P, 55, 6R, 7R)-stéganolide C lb.
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FIGURE: BMN 2D - corr&lée 13C -~ lH de la stéganacine 2a (CDCl3). Matrice de corrélation 3¢
(125 MHz) lm (500 MHz) de taille 17800 Hz Fy x 2800 Hz Fy.

2a R = acétate, H-5B (5R)
2b R = angélate, H-5B (5R)
2c R = acétate, H-5a (5S)

g ( &,ppm) 15, 23(ne) 3¢ ( 5, ppm)

He Hgg Hga JIs5-6 Jpo—7 Cs C € Cg Ci3
(55)-STEGANOLIDE B 1a | 3,08 3,20 2,88 7,9 11,0 70,5 43,0 44,8 32,9 66,0
(5S)-STEGANOLIDE C 1b 3,03 3,17 2,80 7,5 10,0 - - - - -
(5S)-ARALIANGINE  lc | 3,10 3,27 2,69 8,2 10,0 70,6 43,4 45,0 33,7 65,5
(558)-EPISTEGANACINE 2c2 3,02 3,21 2,63 8,3 11,0 - - - - -
(5R)-STEGANACINE  2a | 2,52 2,59 3,07 9,8 1,2 77,2 43,4 45,0 30,5 71,1
(5R)-STEGANANGINE  2b | 2,52 2,57 3,07 10,0 1,3 77,6 42,5 44,8 30,5 71,1

TABLE 2: Comparaison des principales données de RMN lH 3 500 MHz (CDC13) et 13¢ 3 125 MHz
(CDCl3), des séries 5S et 5R; Référence interne: tétraméthylsilane; 3250 MHz.
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