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Introducao |

As lactonas sesquiterpénicas tem recebido
grande atencédo de pesquisadores de diversas areas
devido a lista de atividades biolégicas que
apresentam, destacando-se, entre outras, sua agdo
citotoxica e antitumoral. -

Em 1993, da cultura liquida do fungo Pellinus
tremulae, foram isolados compostos pertencentes a
uma nova classe de sesquiterpenos denominados
Tremulanos.® Esta classe de compostos apresenta
substituicbes nas posicbes 2,3,6, e 9 do anel
peridroazulénico (1). Conferindo isomeria posicional
com os esqueletos ja conhecidos, lactarano (3) e
melurano (4) (Figura 1).
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Figura 1 : Esqueleto Tremulano e seus isdmeros.
Recentemente, seis novos tremulanos foram
isolados da cultura liquida do fungo Conocybe
siliginea, dentre eles duas lactonas
sesquiterpénicas, 5,6-seco-tremulanos, * a saber:
Conocenolido A (5) e Conocenolido B (6).
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Figura 2: Lactonas sesquiterpénicas 5,6-seco-
tremulanos.

Resultados e Discussao |

Uma rota sintética comum para a obtengéo dos
produtos naturais Conocenolido A (5) e
Conocenolido B (6) esta apresentada no Esquema
1.

A proposta sintética inicia com a transformacao
do reagente comercial 5,5-dimetilciclo-hexano-1,3-
diona (7) em monotosil-hidrazona (8). Esta sob
aguecimento em solucdo aquosa de carbonato de
potéssi05 fornece 5,5-dimetilciclo-hex-2-en-1-ona (9)
com 64 % de rendimento.
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O intermediario 9 submetido as condi¢gbes de
epoxidau;z?lo6 de dupla conjugada a carbonila (H,O,
30%, solucdo aquosa de NaOH e metanol) fornece a
epoxi-cetona (10) com 83% de rendimento. O
intermediario 10 na presenca de quantidade
catalitica de acido de Lewis (BF3.Et,0) resulta na
obtencdo do B-cetoaldeido’ (11) com excelente
rendimento (90%). O p-cetoaldeido (11) sob
condicbes reacionais de acetilacdo fornece o
intermediério 12 com 86% de rendimento.

Esquema 1: Rota sintética comum para a
obtencdo de Conocenolido A (5) e Conocenolido
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Conclus()es |

O intermediario (Z)-(4,4-dimetil-2-oxociclopentili
deno) acetato de metila (12) foi preparado a partir de
5,5-dimetilciclo-hexano-diona com rendimento global
de 46%. Este intermediério serd utilizado como
precursor comum para a sintese dos produtos
naturais Conocenolido A e Conocenolido B.
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