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Abstmct : Isolation and stracture of a new malyngamide from a bluegreen alga epiphyte of the browa mediwrancan 
alga cysfoseifa crini&a are reported. The novel shuctwe is chl orine4ntaining 7(s>meuloxydodec4E)-enamii* called 
malyngamide G. which was determined mainly by using MS and 2-D NMR experiments. 

Au cows dun travail t&ent sur l’&ude chimiotaxonomique des esp&ces m6diterrandemtes et atlantiques du 
genre Cysroseira 12, nous avons mis en evidence chez Cysfoseircl criniru (r&01&e au Brusc, Var, France), A 
c&k de mkrod.iterp&ness acycliques que nous dkrbons ultkieurement, un nouveau metabolite a biogenk tout a 
fait inhabituelle chez les Cystoseiraceae. 11 s’agit dun amide chlor6 provenant probablement dune 
Cyanophyceae, Cpiphyte de Cystoseira crinita, que nous n’avons pas pu distinguer de l’algue porteuse lors de la 
rkolte. En raison de similitudes structurales avec les malyngamides ant6rieurement publid+10. plus 
particuli&ement le malyngamide C (1) isole de la Cyanophyceae Lyngbia mujuscuZu7, nous avons dOM6 le nom 
de malyngamide G a ce nouveau metabolite (2). Les malyngamides A, B. C et F sont des amides chlor6s 
d6rivant de l’acide 7(S)-mtthoxydtradec_4(E)&o~que, alors que les malyngamides D et E sont des amides de 
l’acide 7-methoxy-9-methylhexadec-4(E)-Cno’ique 10. Le malyngamide G (2), dont nous pr6sentons ici 
l’isolement et la &termination de structure, est le premier amide chlon? de cette famille de cornpoSes B &river de 
lkcide 7-mtthoxydodec-4(E)-CnoTque. 

1 Malyngamide C 

2 Malyngamide G 

L’algue, r6colde en Juillet 1987 au Brusc dans le Var (France) a 6ti 86chde B l’ombre (1000 g d’algue 
&he) puis extra& k Ether di&hylique conduisant & 0.23% d’extrait Cth&& Une chromatographie sur colonne 
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de sllice a permis d’obtenir une fraction Cl&e par le gradient hexan&ther di6thylique (3:6, v/v) entre les sttkols 
et les carot6noides. 15 mg du compod 2 purl1 (huile jaune clair) ont Cd isol6s de cette fraction par CLHR 
semi-pr6parative a polarld de phases normale : colonne de silice de granulom&ie 5 Rm, 6luant acetate 
d’&hyle/lsooctane (3:2, v/v), d6bit de 3 ml/mn. 

La spectrom&ie de masse haute resolution en FAB ([M H]+ obs. 424.2617, talc. 424.2618) et la RMN 
1H et 13C indiquent que 2 a la formule moh?culaire brute C24H38ClNG3. Les do~hes de Rh4N lH, asti&? h 
la p&ewe dun ion intense B m/z 115 en SM (impact tlectronique) suivi de m/z 83 (lOO%), montrent qu’ll 
s’agit dun d&iv6 de l’acide 7-mCthoxydodec-4(E)-Cnolque. L’absorption IR a 970 cm-l et la valeur de la 
constante de couplage des deux protons CthyMniques 4 et 5 (15 Hz) confinnent la configuration E de la double 
liaison en C4. Une fonction amide secondaim est mise en Cvidence par : 1H multiplet a 6 5.55 (RMN *H dans 
C&j) qui se dt?place B 6 5.85 (bt) en pr6sence d’Et20, un signal B 6 171.4 en RIVE@? (QD6) et les 

absorptions IR B 3325, 1655 et 1541 cm -1. Ces donntes, compl6t6es par l’absotption IR il 798 cm-l et le 
couplage longue distance entre le mtthyltne 1’ et le proton CthylCnique 3’. sont en accord avec la pr6sence de 
l’unit6 amide allylique 2,3disubstitut+k caracttkistique des malyngamides C et F.8. La position vinylique du 
chlom (fragment a m/z 388 = M-Cl ) est coniirmde en 3’ par les don&es de RMN tH (H3’: 6 5.57) et RMN 
13C (C3’: 6 118.4,s calcule 1 12.5t2 ; c2’: 6 137.7, 6 calcule 136.9’*). 

Tableau : Valeurs de RMN 1H (400 MHZ) et 13C (100 MHz) pour le malyngamide G dam 

Q)(313 et C6D6 (8 ppm et J I-Ix). 

Position 1H RMN 13C RMN DEPT 

C6D6 rnQ3 CaD6 -3 

1 
$9;; p) 

17135 17123 C 
2.18 m 36.34 35.34 CH2 

i 2.28 m 29.05 27.67 
% 4 5.44 it (15, 6) 5.46 m 131.42 129.74 

5.522r$(g, 6) 5.46 m 127.92 126.41 
2 2.18 m 37.02 35.28 :; 
7 3106 m 3.14 m 80.98 79.72 
8 1.50 m 1.42 m 33.87 32.26 g 

11.32m 11.29 m 
9 (1.50m 11.42 m 25.42 23.90 CH2 

10 1.28 m 
:.;99 : 

32.45 30.98 CH2 
1.28 m 23.09 21.64 

::. 
o;911; ‘,7) 

OF35 p) 14.29 13.06 2 
13 (GCH3) 56.37 55.50 CH3 

IHa 4.27 dh (15,6) ’ 
1’ (Hb 4.32 ddd (15, 6, 1.2 4.11 m 40.06 38.90 CH2 

2’ 137.71 134.82 
5.57 ; (1.2) 5.89 ; (1.2) 118.37 118.58 C?-I 

;: 134.28 133.03 
200.09 200.95 : 

;: 2.01 m 2.38 m 41.10 39.98 CH 
11.32 m 

7’ 
(I.70 m 

11.50 m (2.04 m 30.17 28.88 CH2 

1.71 m 2.40 m 31.65 30.7 1 CH2 ;: 158.33 159.05 
10’ 1.47 s 1.93 s 21.83 21.29 c53 

1jy55d* f’ 1.14 d (7) 15.56 14.28 CH3 
z-i 6.07 bt (6) - 

un ajout d’Et20. 
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L%tude structurale complete, ~~rncnt de la partie cyclo~ex6niq~ de la molcCule, a et& effectu6e 
essentiellement par les techniques de RMN 2D homo (IX-tH COSY) et h&6ronuch%res (*H-t%! COSY, 
HMBC). La multiplicit6 des signaux en RMN t3C a tti d6termin6e par des expkiences DEPT (Tableau ci- 
dessus). 

Les carbones proton& ont d’abord et6 attribues par corrtlation directe tH-t3C COSY. L’&ude des 
corrulations longues distances tH-t3C en d&e&on inverse (HMBC) a ensuite permis de confkmer certains 
elements structuraux et den 6tablir de nouveaux (Pig. 2). Ainsi, a l’inukieur de l’encha?nement Cl-Cl2 la 
position de la double liaison en C4 est mise en tvidence par les couplages fi et fi CH des csrbones sp* C4 (g 
129.7) et C5 (S 126.4) avec les protons H3 et H6; & meme la position du ~u~rnent m&hoxyle (C13) en C7, 
par les corr6lations CT-H13 et Cl3-H7. Par ailleurs le carbone sp* Cl (5 171.4) est couplC au proton free sur 
l’axote, confirmant la presence dune fonction amide secondaim. 

H H 

Figure 2 : Couplages p et J3 CH observtss en HMBC. 

La mise en place de la chaine carbon& Cl’-C3’ est like a l’existence des couplages Jg et J3 CH entre 
chacun des deux carbones sp2 C2’ (6 134.8). C3’ (S 118.6) et Hl’ dune part et entre H3’-C2’ et Cl’ d’autre 
part. Ceci est conf%m6 par le couplage longue distance (*JH.H -1.2 Hz) entre les protons H3’ et Hl’. La 
jonction de cette chatne avec la fonction amide secondaire est mise en 6vidence par la correlation Cl-HI’ ainsi 
que par le couplage Hl’-HN (tH-1H COSY) et la prtknce dun systtme AB dt?double en RMN JH pour les 2 
protuns non tquivalents du mdthylene allylique 1’. 



5440 

Pour la partie cyclique de la molecule, on remarque en premier lieu la p&ewe dune double liaison 
conjugude B un carbonyle avec : tmis carbones sp2 quaternaires a 6 133.0 (W), 6 159.0 (C9’) et S 200.9 (CY), 
une absorption IR B 1655 cm-t confondue avec celle du carbonyle de la fonction amide et une absorption UV B 
230 nm (& 7300). L’enchainement carbon6 W-C9 est mis en evidence par les corklations longues distances 
indiquks sur la figure 2. On mmarque que la position du groupe mtthyle 10’ en C9’ est claitement indiqut?e par 
les couplages enae HlO’ et les carbones C!4’,c9’ et W; de rnhe celle du methyle 11’ en C6’ est Ctablie par les 
couplages entre Hll’ et les carbones W, CS et CT’. En owe. les couplages entre C4’-H3’ et Hl’ sont 
particuli&ement int&essants dans la mesure ou ils assurent la connexion en c2’ entm cet enchainement (cycle de 
la dim&hylcyclohex&tone) et le reste de la mohkule. IA structum 2 que nous pmposons pour le malyngamide G 
est la settle qui soit en accord avec l’ensemble des rt%ultats p&ends. 

En ce qui conceme la sdrkchimie de la molecule, nous avons attribue la configuration S au C7 sur la base 
de considerations biosynthetiques, en relation avec les malyngamides deja dkrits~9 ([alo du meme ordre de 
grandeur que celui du malyngamide F8 qui possbde egalement deux carbones asym&riques en positions 7 et 6’). 
Des etudes complQmentaires sont en cours pour dune part, confirmer cette attribution a partir de l’acide 
correspondant que l’on obtient par hydrolyse acide de la fonction amide et d’autte part, d&erminer la 
configuration du C6’ qui n’a pas encore Ctt? p&i&e. Nous avons enttepris, par ailleurs, l’&ude des Cpiphytes 
de Cysrcseira crinita r&olt& en eau peu profonde afin d&e en mesum de p&iser, darts un prochain article, le 
nom de la Cyanophyceae qui mCtabolise le malyngamide G (2). On peut supposer, dotes et deja, qu’il s’agit 
dune espkce appartenant au genre Lyngbia 7, &ant donn6 la structure du compose 2. 

Remerciements : Nous remercions F. Delolme (Service central d’analyse du CNRS, Vemaison, France) pour 
les analyses de spectromkrie de masse. 
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