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Introducao |

Dicetopiperazinas sao metabdlitos secundarios
comumente produzidos por fungos.! Normalmente
estes compostos apresentam diversas atividades
biolégicas, tais como: antibiética, antitumoral e
imunossupressora.? Do fungo endofitico Penicillium
crustosum (VR4), isolado de folhas de Viguiera
robusta, foram isolados trés dicetopiperazinas (1-3),
sendo uma inédita na literatura (3). Este trabalho
descreve a elucidacdo estrutural e analise
conformacional destes compostos.

Resultados e Discussido |

Durante um processo de biotransformagcdo do
composto 1-tetralona (figura 1) o fungo P. crustosum
produziu trés dicetopiperazinas (figura 2). O mesmo
fungo quando cultivado sem adig&o do substrato nao
produziu tais compostos.
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Figura 1. Esquema representativo do cultivo do
fungo P. crustosum e  obtencdo  das
dicetopiperazinas.
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Figura 2. Dicetopiperazinas isoladas do fungo P.
crustosum.
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Interessantemente, o mesmo fungo quando
cultivado na presenca de 10 % do composto acido
clorogénico produziu as dicetopiperazinas 1 e 2 que
foram identificadas por comparacdo via HPLC com
0s padrdes previamente isolados.

O espectro de RMN 'H de 1 e 2 mostrou que o sinal
referente ao grupamento -SCHj; ligado a C3 esta
mais blindado no composto 2 sugerindo uma relagao
cis com o grupamento O-preniltirosil adotando uma
conformacao dobrada, estabilizada pela interagao
CH/n. Esta conformagdo foi confirmada por
experimentos de n.O.e. irradiando-se os hidrogénios
do grupamento -SCHg, 0 que levou ao aumento de
intensidade dos sinais dos hidrogénios aromaticos.
Os compostos 1 e 2 foram submetidos a andlise
conformacional usando o software Spartan '06 1.1.2.
Dois conférmeros de baixa energia, um extendido
(A) e um dobrado (B), foram obtidos para o
composto 2 j4 para o composto 1 a conformagao
extendida foi a preferencial (C) (figura 3).
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Figura 3. Analise conformacional das substancias 1
(C)e2(AeB)

Conclusoes |

A associacdo de técnicas de RMN 1H, n.O.e. e
modelagem molecular permitiu a proposi¢cdo da
conformacao dobrada para 2, possivel pela
estabilizacdo via interagdo CH/m. E interessante
destacar que as dicetopiperazinas s6 foram
produzidas por P. crustosum em experimentos de
biotransformacdo da 1-tetralona (1-3) e &cido
clorogénico (1-2). Portanto, estes compostos podem
estar relacionados a uma resposta de defesa do
fungo frente a um fator de estresse (substancias
qguimicas adicionadas ao meio).
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