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Introduc&o |

A origem biossintética de produtos naturais oriundos
de microrganismos e macrorganismos constituem
um dos aspectos mais relevantes da pesquisa em
guimica de produtos naturais, tanto por seu carater
fundamental como por seu carater aplicado. Uma
vez conhecida a rota biossintética de formagdo de
um metabdlito secundario, é possivel modificar esta
rota, utilizando-se técnicas de engenharia genética e
molecular para a producdo de metabdlitos
secundarios bioativos e/ou economicamente
importantes. O presente trabalho tem por objetivo
realizar experimentos de incorporacdo de
precursores isotopicamente marcados em produtos
naturais isolados do meio de cultura de um fungo da
espécie Penicillium citrinum, de maneira a verificar a
rota de biossintese dos compostos produzidos por
este fungo.

Resultados e Discussao |

O fungo P. citrinum foi inoculado em 50 mL de meio
de cultura liquido MF. Apés quatro dias de
incubacdo, os indculos foram enriquecidos com 0s
precursores |sotop|camente marcados  [1-'3C]
acetato de sédio, [U ®C] acetato de sédio, [2, 3-C]
prop|onato [metil-* C] metionina, [U-"C] ornitina,
[U-"3C] lisina e [U-"C] prolina, separadamente. No
final do periodo de fermentacéo, a mistura micélio +
meio de cultura foi processada como descrito na
literatura®. A fracdo de interesse (Fr. MeOH) foi
analisada por LC/UV/MS, utilizando-se uma coluna
analitica Inertsil ODS — 3 (dimensdes 250 x 4,6 mm,
5 pm), eluida com MeOH/H,O (7:3).
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Figura 1. Espectro de massas do composto. [A]
Experimento controle (sem adi¢céo de precursor). [B]

Expenmento com adicdo de [metll— C] metionina.
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Figura 2. Espectro de massas do composto [A]
Experimento controle (sem adlgao de precursor). [B]
Experimento com adicao de [U-">C] ornitina.

Os experimentos indicaram a incorporagdo dos
precursores |sotop|camente marcados  [1-'°C]
acetato de sddio, [U ®C] acetato de sédio, [metil—

3C] metionina e [U-* C] ornitina. As fracbes seréo
ainda crescidas em maior volume e g)urlflcadas para
andlises adicionais por RMN — 'H e *°C.
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(E)-1-(2,3-diidro-1H-pirrol-1-il)-2-metildec-8-eno-1,3-diona

A *I1 - 3] Acetato
*Metil - 1C] Metionina
[U - '3C] Ornitina

Figura 3. Padrdo esperado de incorporacao dos
precursores isotopicamente marcados.

Conclusdes |

De acordo com os resultados obtidos, podemos
observar que o composto é produzido através de
uma rota biossintética mista, sendo derivado de uma
cadeia policetidica, um residuo de aminoacido
(ornitina) e um grupo metila derivado da metionina.
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