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Introducao |

As quinonas tém sido alvo de grande interesse
devido a variedade de atividades bioldgicas
apresentadas por esta familia." Isto pode ser
evidenciado pelo aumento constante de relatos na
literatura a respeito da avaliagao biolégica de novas
naftoquinonas naturais e sintéticas.’

Nas dultimas décadas, um grande numero de
naftoquinonas tem sido estudadas, sobretudo
quanto a sua atividade antitumoral.®> Dentre estas,
destacam-se como os compostos mais estudados
nos Uultimos anos a p-lapachona (1) e nor-B-
lapachona (2).% (Figura 1)
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Figura 1. B-lapachona (1) e nor-B-lapachona (2)

O objetivo deste trabalho constitui-se na sintese
de novas nor-a e nor-B-lapachonas, contendo um
grupamento hidroxila no anel benzénico.

Resultados e Discussao |

Para obtencao das substancias propostas neste
trabalho, inicialmente promoveu-se a oxidagao do
1,5-naftalenodiol (3) empregando HIO,, de modo a
gerar 2 com 85% de rendimento. Na sequencia,
procedeu-se uma adi¢ao de Michael empregando p-
tiocresol, obtendo-se os intermediarios 3 e 4, com

40% e 47% de rendimentos, respectivamente
Esquema1
OH O

OH O

5,40% 6, 47%

4,85%

a=HIO, 2,2eq; THF/H,0 (1:1)
b=p-tiocresol; Etanol

Esquema 1. Obtencdo dos intermediarios 5 € 6
A partir da substancia 6, realizou-se uma reacao

de substituicdo do grupo tiocresol em meio alcalino,
obtendo-se 7 com 90% de rendimento.
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Por fim, obtiveram-se as novas nor- a- e nor-B-
lapachonas a partir de 6, empregando-se nitrato de cério e
amdnio em THF, com rendimentos globais variando entre

77 e 88% (Esquema 2).
OH O
OH Rz

OH O
9a, Ry= 4-Br-Ph, R= H, 41%

OH O
7,90%
c=NaOH 2N; Etanol /A
d= Estirenos; CAN; THF 9b, Ry=4-CI-Ph, Rp=H, 40%
9c,R=

OH O

eSS}

8a, R;= 4-Br-Ph, Ry= H, 30%
8b, R;= 4-CI-Ph, Ry=H, 32%
8c, Ry= 4- CHy-Ph, Ry= H, 25%
8d, Ry= 4-OCHy-Ph, Ry= H, 5%
8e, Ry=4-F-Ph, Ry= H, 30%
8f, R;= Ph, Ry= H, 30% 9f, Ry=Ph, Ry=H, 38%
8g, R;=Ph, Ry= CHy 31% 9g, Ry= Ph, Ry= CHj 43%

Esquema 2 Obtencdo das novas nor-a e nor-B-
lapachonas

9e, Ry=4-F-Ph, Ry= H, 37%

Uma vez sintetizados, estes compostos serao
agora avaliados quanto a sua atividade antitumoral
frente a linhagens de células tumorais humanas.

Conclusoes

Neste trabalho apresentamos a sintese de novas
nor-a- e nor-B-lapachonas em bons rendimentos, os
quais serdo avaliados quanto sua atividade
citotoxica. De posse destes dados poderemos
estabelecer o efeito provocado pelo novo padrao de
substituicdo no anel aromatico dos novos
compostos apresentados.
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4- CHg-Ph, Ry=H, 38%
9d, Ry= 4-OCHg-Ph, Ry= H, 13%



