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Objetivos

Os obijetivos deste projeto incluem o isolamento
da a,B-deidrocurvularina produzida pelo fungo
Penicillium sp. e a preparacéo de derivados da
a,B-deidrocurvularina para a  avaliagédo
bioldgica dos mesmos.

Métodos e Procedimentos

O fungo Penicillium sp. foi cultivado em modo
estatico a 15 °C em 11 L de meio de cultivo
contendo malte 3%, peptona e a&gua do mar
artificial. Apos 20 dias, 0 meio de crescimento e
o micélio foram filtrados. O meio de cultura foi
particionado com AcOEt e, ap0s evaporac¢éo, a
fracho  AcOEt foi  particionada  com
MeCN/Hexano. O extrato MeCN foi submetido
a uma série de separacdes cromatogréaficas em
colunas de silica gel derivatizada com grupos
cianopropila e de silica-gel. A a,p-
deidrocurvularina isolada foi analisada por
RMN 'H. A 9-hidroxicurvularina foi preparada
reagindo-se a a,B-deidrocurvularina com
NaBH, a uma solucdo de MeOH/THF 1:10." A
10,11-epoxicurvularina foi obtida pela reacéo
de epoxidacdo do produto natural com
H,0,/NaOH em MeCN.> Os derivados
oxazolidina e oxazol foram preparados pela
reacdo a,B-deidrocurvularina com NH,OH.HCI
em EtOH sob refluxo. Os derivados pirazolina e
pirazol foram preparados seguindo-se um
procedimento similar, utilizando-se 0
NHZNHZ.HCI.3 Os produtos obtidos foram
purificados em HPLC.

Resultados

ApOs a obtengcdo da a,B-deidrocurvularina, a
andlise por RMN de H e comparacdo com
dados da literatura *° confirmou a pureza da
a,B-deidrocurvularina. A 9-hidroxicurvularina foi
obtida com rendimentos entre 0,5 e 4,6% e a

10,11-epoxicurvularina com rendimentos entre
9,6-18,5% nas diferentes reacfes. A obtencéo
dos produtos foi confirmada pela anélise dos
espectros de RMN de 'H, *C e 2D. A
formacdo dos derivados oxazol, oxazolidina,
pirazol e pirazolina foi indicada pela analise dos
espectros de RMN de *H e **C.

Conclusoes

O fungo Penicillium sp. foi crescido em 11 L de
meio de cultivo, do qual obteve-se 314,7 mg da
a,B-deidrocurvularina pura. Esta foi
derivatizada em reacdes de semi-sintese para
obtencdo dos derivados 9-hidroxicurvularina,
10,11-epoxicurvularina, oxazolidina, oxazol,
pirazolina e pirazol.
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