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UN NOUVEAU METABOLITE FONGIQUE DU GROUPE DES
EPIDITHIO-3,6 DIOXO-2,5 PIPERAZINES : L'EPICORAZINE A,
ISOLEE D'UNE SOUCHE D'Epicoceum nigrum LINK (ADELOMYCETES)
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L'isolement de dibenzyl-3,6 dioxo-2,5 pipérazine (I) a partir des filtrats
de culture d'une souche particulidre d'Epicoccum nigruml, et la détection,
dans ces mémes filtrats, de plusieurs composés soufrés (dont certains & acti-
vité antibactérienne), nous ont suggéré que ces derniers appartenaient peut-
&tre 3 la famille des épidithio-3,6 dioxo-2,5 pipérazines, dont plusieurs re-
présentants (gliotoxine, aranotine, sporidesmines, etc.) ont été isolés de
divers Champignons. C'est effectivement le cas de celui que nous décrivons ici
sous le nom d'épicorazine A.

L'extrait chloroformique du filtrat (1 1) de culture, concentr@ sous vide,
laisse apparalitre un précipité de (I} qui est recueilli par filtration. L'épi-
corazine A (II) est séparée et purifiée par chromatographie préparative du
filtrat chloroformigque sur couche mince de gel de silice. La bande (Rf 0,7
dans CHCl3-MeOH 94 : 6 ) est repérée sous U.V. a8 254 nm et &luée par le méme
mélange. La cristallisation dans un m&lange &ther-acétone-hexane & parties
&gales fournit 12 mg de (II) sous forme de prismes incolores : F = 195°-198°
(décomp.) (a §2 = -293° (¢ = 1,7 mg/ml, CHC13).

Le spectre de masse dé (II) présente un pic moléculaire fugace mais intense
M = 420,045 (C18H16N20682) ; le pic de base 3 m/e = 356 (C18H16N206) corres-
pond au fragment M‘ - Sz. De plus, tous les pics correspondant a 52' 83,...88
apparaissent sur le spectre. Une telle fraygmentation a d&ja &té& signal&e pour

2,3,4 et structure dioxo-2,5

d'autres métabolites fongiques & pont disulfure
pipérazique. Le spectre I.R. présente les bandes caractéristiques d'un amide
tertiaire (1690 cm_l) et d'un carbonyle conjugué& 3 une double liaison (1670
et 1620 cm h)

13

La structure (II)} proposée a &té déduite des spectres de R.M.N. de C et

1y qui révélent une symétrie de la molécule autour du cycle dioxo-2,5 pipéra-
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zine, leguel comporte en 3,6 un pont disulfure. Le spectre de 13C présente
neuf signaux (8§ p.p.m., Cx) : 194,5 ,C
C4; 69,9 ,C
du spectre de R.M.N. du proton: par découplage de spin, on met en évidence les

couplages entre les différents noyaux et, par échange a D

Ik 151,3 ,C3; 129,5 ,C2; 76,6 ,C8;71,5 ’
54 49,2 ,C6; 31,0 ,C7. Cette attribution est confirmée par 1'é&tude

20, la présence d'un
H mobile. Le spectre (90 MHz, CD, CO CD3) présente sept groupes de signaux:

3
§ p.p.m. (HX, multiplicité&, J Hz) : 6,91 (Ha, m, Jab =10,4 Hz, Jad = 2,1 Hz);
6,09 (Hb, m, Jog = 1,8 Hz); 5,95 (Hc, da, ch = 0,8 Hz); 4,81 (Hd, m, Jde = 8,5
Hz); 4,02 (He' m, Jef = 12,3 Hz); 3,46 (Hf, m, Jfg = 12,3 Hz, th = 5,8 Hz);

3,02 (H +Hp, m, J p = 14 Hz).

(1) (II)

L'épicorazine A présente une parenté structurale avec les métabolites soufrés
déja cités, connus pour leurs propriétés antibiotiques, antivirales ou toxiques
ce fait laisse prévoir, pour ce nouveau composé, d'intéressantes propriétés

biologiques.
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