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Introducao

As quinonas representam uma ampla e variada familia
de metabolitos de distribuicdo natural. O interesse
por estas substancias foi intensificado nos ultimos
anos, devido sua importdncia nos processos
bioquimicos vitais, como também em estudos
farmacologicos. Dentre as naftoquinonas naturais,
destaca-se o lapachol (1) que pode ser considerado
um dos principais representantes do grupo de

quinonas das tabebuias
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Resultados e Discusséo

A obtencdo do nor-lapachol (2) por oxidacdo de
Hooker?, a partir do lapachol (1), possibilitou a sintese
da a-nor-lapachona (3), seguida de reacdo com NBS
em tetracloreto de carbono para a inser¢do de atomo
de bromo na posig&o trés, obtendo-se o derivado (4)°.
Reacdo de substituicdo nucleofilica do &tomo do
bromo de 4 por anilina forneceu a para-
furanonaftoquinona (5) aminada na posi¢do trés
(Esquema 1)
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Esquema 1. Rota sintética para a obten¢do de 5.

O Esquema 2 descreve a rota sintética para a
preparagdo da para-piranonaftoquinona, com a
obtencdo da a-lapachona ), a partir do lapachol (1),
por ciclizagdo em meio A&cido, obtendo-se, em
seguida, o derivado bromado 7 por bromacéo alilica’,
seguida de substituicdo nucleofilica por anilina
levando ao derivado 8.
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Esquema 2. Rota sintética para obtencéo de 8.

As quinonas 5 e 8 foram submetidas aos ensaios
de citoxicidade frente as células neoplasicas
humanas SF-295 (sistema nervoso central), HCT-8
(c6lon) e MDAMB-435 (mama). A determinacdo das
porcentagens de inibicdo média das substancias 5 e
8 foi realizada pelo método do MTT®, apds 72 horas
de incubacdo, em concentracdo Unica de 5 pg/mL.
As placas foram lidas no espectrofotdmetro de placa
a um comprimento de onda de 595 nm. Doxorrubicina
(100 pg/mL) foi utilizada como controle positivo. Os
ensaios foram realizados na estacdo automatizada
BIOMEK 3000 (Beckman).

Os resultados estdo apresentados na Tabela 1.
Tabela 1. Resultados de ensaios de citotoxicidade

em relagdo a células tumorais para 0s compostos 5 e
8.

SE-295 HCT-8 MDAMB -435
Am. MEDIA | EPM| N MEDIA | EPM | N MEDIA EPM | N
Con
tr 0 0 2 0 0 2 0 0 2
5 10334 |0315] 2 10525 1007 ]2 108,47 000 |2
8 10105 ]045] 2 104,13 | 049 1] 2 108,37 011 |2
Dox 91,63 1,40 | 2 88,44 0,77 | 2 99,26 159 | 2

Conclusoes |

Os dois derivados inéditos quindnicos sintetizados
foram significativamente ativos frente as trés
linhagens de células tumorais humanas, indicando a
potencialidade desta classe de substancias, como
antitumorais.
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