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Introdução 

   A reação multicomponente de Biginelli consiste na 
condensação “one pot” de um β-cetoéter, um aldeído 
e uréia ou tiouréia na presença de ácidos de brönsted 
fornecendo as diidropirimidin-2(1H)-onas1 (DHPMs). 
Estes heterocíclicos (figura 1) têm sido reportados 
como possuidores de diversas atividades 
farmacológicas como: anti-virais, anti-hipertensivos e 
moduladores dos canais de cálcio2. 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figura 1. algumas DHPMs bioativas 
 

   Recentemente, muita atenção tem sido dedicada 
aos análogos de enxofre das DHPMs3, devido à 
descoberta do Monastrol (3) como agente citotóxico 
(inibição do processo mitótico) que realiza sua ação 
através de um novo mecanismo de ação promissor 
para o tratamento do câncer4.  

Resultados e Discussão 

   Vários melhoramentos para a reação de Biginelli 
têm sido propostos na literatura utilizando ácidos de 
Lewis ou de Brönted como catalisador, e utilização 
de microondas (MO) como acelerador da reação.  

Esquema 1. Protocolo para a síntese das DHPMs 
 
Neste trabalho, apresenta-se estudos iniciais para a 
síntese de DHPMs e seus análogos de enxofre   (7a-

g) (Esquema 1) através da reação tricomponente 
entre acetoacetato de etila (4), aldeídos aromáticos 
(5) e uréia/tiouréia (6), promovida pelo agente 
desidratante trietilortoformato (TEOF) e utilizando 
irradiação por microondas.  
   Os resultados são apresentados na Tabela 1 a 
seguir. 

Tabela 1. Síntese das DHPMs 7a-g. 

R 7 X Rend. (%) 
C6H5 7a S 81 

4-NO2-C6H4 7b S 97 

4-F- C6H4 7c S 69 

4-N(Me)2- C6H4 7d S 65 

4-CN- C6H4 7e S 76 

4-MeO- C6H4 7f S 93 

C6H5 7g O 83 

 
Conforme mostra a tabela, as DHPMs foram obtidas 

em rendimentos de moderados a bons em 4 minutos 
de reação. O TEOF mostrou-se um promotor eficiente 
da reação, tanto com a utilização de uréia ou tiouréia, 
como também com a utilização de aldeídos 
substituídos com grupos doadores ou retiradores de 
elétrons. A reação sem a presença do TEOF não leva 
à formação dos produtos, demonstrando assim o 
papel do TEOF como promotor da reação. 

Conclusões 

   O TEOF foi empregado com sucesso na síntese 
das DHPM, sendo este o primeiro relato de um 
agente puramente desidratante na promoção da 
reação de Biginelli. 
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