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Introducao

As quinonas sao uma classe de produtos naturais de
grande mteresse farmacoldgico devido a sua grande
biodinamicidade'. O lapachol (1) é caracterizado como
uma naftoquinona prenilada, comum em espécies da
familia Bignoniaceae e que possui diversas atividades
bioldgicas dentre as quals pode-se destacar a
leishmanicida®. O norlapachol é obtido sinteticamente pela
reacdo de condensacdo da lausona (2) com o
isobutiraldeido. O presente trabalho tem como objetivo
investigar a sintese de novos derivados naftoquindnicos
através de modificagdes estruturais do lapachol (1) e do
norlapachol (3) os quais serdo avaliados quanto ao
potencial leishmanicida contra Leishmania chagasi.

Resultados e Discussao

O lapachol foi obtido através da extracédo acido-basica da
serragem da madeira do ipé. O norlapachol foi obtido
através da reacdo de condensacgéo da lausona (2) com o
isobutiraldeido utilizando acido acetlco e B-alanina como
catalisadores com rendimento de 53%.>
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a) HOAc, Nz(g), beta-alanina, benzeno, refluxo
Esquema 1. Reacdo de obtencao do norlapachol
A reagdo de condensagdo de Prins intermolecular em
meio de acido férmico e formaldeido é a reacdo-chave
para obtencao dos derivados hidroxilados (4a) e (4b), a
partir do lapachol (1) e norlapachol (3) respectivamente.
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(1) n=1, (3) n=0 (4a) n=1, (4b) n=0
Condigoes reagentes: a)HCO,H 88%, H,CO 36%, refluxo, aquecimento

Esquema 2. Reacao de condensacao de Prins
intermolecular
A reacgdo com o norlapachol durou 20h e teve um produto
majoritario de coloracdo vermelha, com rendimento de
14% e ponto de fusdo 136-141<C. J4 a reagdo com O
lapachol teve duracdo de apenas 5h com rendimento de
48% originando um sélido alaranjado nas formas amorfa e
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cristalina, dependendo da purificacdo, e pontos de fusao
121-127°C / 141-144°C, respectivamente. A reacdo de
acetilacdo a partir do 3-(2-hidroxiisopropil)-betalapachona
(4a) utilizando-se anidrido acético e piridina originou um
s6lido com fusé@o na faixa de 81-84°C e rendimento de
50,93%. 0

(4a)

Esquema 3. reacao de acetilagéo do produto (4a)
Para a sintese dos alcenos correspondentes a reacdo do
produto (4a) com cloreto de p-toluenossulfonila e
trietlamina, resultando na formacdo do intermediario
tosilato (4i). No presente momento estamos testando as
melhores condicdes e reagentes para obtencdo dos

alcenos partindo-se do intermediario (4i).
o o
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Esquema 4. Reacao de Eliminacao.

Conclusobes

A partir das reacdes descritas foram obtidas novas
naftoquinonas que apoés caracterizacao serao submetidas
a testes para avaliagdo do potencial leishmanicida, ja
tendo sido caracterizados os produtos (4a), (4i) e (5)
utilizando-se técnicas espectroscopicas de RMN'H,
RMN™C e técnicas bidimensionais.
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