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МИКРОБИОЛОГИЧЕСКАЯ  ТРАНСФОРМАЦИЯ  
9 - АМИНО  -1, 2, 3, 4, 5, б , 7, 8 - О  КТАГИДР  O АКРИДИНА  

Известно , что  микробиологическая  трансформация  лекарственны  
препаратов , c одной  стороны , моделирует  процессы  их  превращения  в  
организме  человека  и  животных , a c другой  — является  методом  получения  
препаративных  количеств  потенциально  активных  мет aболитов  [1].   

Трансформация  противоопухолевого  препарата  акроницина  грибами  
Cunninghanтslla Ь aineiri АТСС  9244 и  C. echinulata NRRL-3655  [1],  a также  
превращение  налидиксовой  кислоты  культурой  Penicillium adarnetzi 737 [2 ] 
полностью  повторяют  метаболизм  этих  соединений  н  организме  человека  и  
животных  и  приводят  к  образованию  гидроксипроизвгдных  с  выходами  
3О ...60%. 

C целью  функционализации  впервые  была  исследована  микробио -
логическая  трансформация  9-амино -1,2,3,4,5,6,7,8-актагидроакридина  (I), 
аналога  9-амино -1,2,3,4-тетрагидро aкридин a (препарат  «Такрин ») —
регулятора  передачи  нервного  импульса  за  счет  ингибирования  колии - 
эстеразы  и  изменения  проницаемости  мембран  для  калия  [3].  

Из  исследованных  нами  шести  штаммов  грибов , известных  как  
трансформаторы  азотистых  гетероциклов  [4-6]  и  относящихся  к  родам  
Beauveria, Aspergillus, Cunninghamella и  Penicillium, лишь  суспензия  
неразмножающихся  клеток  культуры  Cunninghamella verticillata ВКИМ  
F-430 в  стандартных  условиях  [5] трансформировала  соединение  I. 
Колоночная  хроматог pафия  yпаренного  хлороформенного  экстракта  инкуба -
ционной  среды  позволила  выделить  единственный  продукт  превращения  —
10(N)-оксид  9-амино -1,2,3,4,5,6,7,8-октагидроакридина  (II) c выходом  90% 
(Rf 0 ,38 в  системе  хл oроформ —м eтанол —насыщенный  водный  аммиак , 
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70:30 :  1).  Сравнение  К  спектра  соедивевмя  II  со  спектром  вщесгва  I  
показало , что  дублетная  полоса  поглоп  ннгя  валеитных  ковебакий  связи  
N—II а 'iвиогрутглъг  (320(L3300  см  у  сое  щтевия  1) огНд  и i'аСтся  в  область  
более  высоких  частот .  

Существеняю  сильнее  сдвиг  для  валентяых  калеСаний  свзи  C=N (1620  и  
1580 си 1  соответсгвенио  дтя  веществ  H  и  I)  в  деформационннх  коа  и  
алифа iи iескйх  связей  v—II.  Полоса  тюглощеиия  в  обла ст и  1200J300  см  
ивтексивнее  у  вещества  IL  

Спектры  ПМР  соединений  I  и  H  похожи , но  ' . , . , : ; протс  ов  групп .  
NН 2  и  метвленовых  групп  СН 2  в  положениях  4  в  5 сщвинуты  в  г за бае  воле  
для  вещества  IL  Из  спектров  С  ЯМ : следует ,  что  атомы  С ( а ) ii С (( а ) 
экравировакы  сильнее  в  случае  во л Ла  евия  IL  ванне  ов  II  
атомов  углерода  выилио  вадуктиввъп i  п  п  ом  N-оксщщого  фратм iента  и ,  
отчас iи ,  магнитной  авизотропвей  связи  N-0. Ло  iп  пп  в  седвиенви  IL  
отрицате ль ного  заряда  ва  атоме  yiuepona  в  положении  9 првводвт  к  его  
дезэкракйрованито ,  что  ножгверждено  Uk ектрально ..  

Масс -спектры  веществ  II  и  I  почки  полностью  совпадают , во  в  первом  
есть  пики  ионов  М , (М -Н  в  (М -2Н  малой  илтеисввяости .  

Масс -спектры : соединение  I  (здесь  и  ниже  даны  яв lа , оеситеаьн 'кя  
интенсивнос ть ,  %) - 202 (100)  (М ),  2(I1 (45)  (М -Ю ,  200 (8)  (Н -2Н ),  174 
(15) (М -С 2Н 4), 173 (12)  (М -Н —С 2Н 4), 146 (5) (М -СН 4----С 2Н 4);  
соедине ни е  Ii - 218 (10)  (М ), 127 (1 -Ю ,  216 (48) -,  202 (100) 
(М -О ),  201 (73)  (М -О --Ю ,  200 5) 

 (М  

	

(10)  (М -О -2.В ),  174 (14) (М
(М 2Я )

-О 	С 2Н  173 
(8)  (М -О —Н —С 2Н 4)  

B  масс -спектре  дейтервроваппого  соедиие 'иня  II молекулярвая  масса  
увеличилась  ва  2  единицы , что  позвозяет  вскночвть  возможную  структуру  
гвдроксянровзводвого  о 'iивоакрвдина ..  Во  вторюшо -iвовном  массспектр  
соединения  II кабаюдались  иёвъ i rnjz 203  (М  + ЗН —Н 20 и  221  [М  + ЗН  
Послеыап  образуется  ири  доп ' 	вом  прозовщювавим  нова  (М  + 
тго  атому  ки сл орода  группы  N—O  и  атом v  азота  аммпогрувны ..  

Таким  образом ,  с .груктура  ви  - «кпевия  II  не  визыгнаег  сомнения .  
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