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Síntese de nova 4-amidopiranonaftoquinona derivada do nor-lapachol 

através da reação de Prins-Ritter com potencial atividade antineoplásica  
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Introdução 

Atualmente na síntese orgânica, tem se tornado um 

grande desafio reações em vaso único catalíticas, 

multicomponentes, que dispensam grandes 

volumes de solventes e técnicas de purificação 

demoradas e de alto custo. Neste contexto, 

destacam-se a síntese de anéis tetraidropirânicos, 

pois estes são encontrados em várias estruturas de 

produtos naturais biologicamente ativo.
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É objetivo deste trabalho o desenvolvimento de 

uma nova metodologia para a preparação de 4-

amidopiranonaftoquinonas a partir do nor-lapachol 

mediante uma sequência reacional em vaso único 

que consiste na ciclização de Prins seguida de 

amidação de Ritter.  

Resultados e Discussão 

Inicialmente o nor-lapachol 2 foi preparado 

mediante reação de Mannich seguida de 

deaminação entre a lausona 1, o isobutiraldeído e o 

cloridrato de metilamina, catalisadsa por p-TsOH 

em tolueno (Esquema 1).
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Esquema 1: Preparação do nor-lapachol 2. 
 

A amidopiranonaftoquinona 3 foi obtida através de 

uma reação Tandem de Prins-Ritter entre o nor-

lapachol 2, o p-nitrobenzaldeído em acetonitrila 

catalisada por CeCl3.7H2O/BzCl (Esquema 2).
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Diversas condições reacionais foram testadas e 

nenhum produto foi obtido quando a reação foi 

efetuada sem cloreto de acila ou CeCl3.7H2O. 
 

 
 

Esquema 2. Síntese de 3. 
 

A reação ocorreu de forma limpa, sendo obtido 

apenas um produto de cor laranja com rendimento 

de 55% (isolado). Este produto, após purificação foi 

caracterizado por espectroscopia de Infravermelho, 

RMN de 
1
H e RMN de 

13
C. Atualmente está em 

desenvolvimento um estudo estereoquímico do 

produto, utilizando experimentos de NOE. 

O mecanismo proposto para a reação se dá pela 

formação inicial de um hemi-acetal (i), 

acompanhado pela ciclização de Prins (ii) e 

subsequente amidação de Ritter (iii) (Esquema 3). 

Esquema 3. Mecanismo para síntese de 3. 

Conclusões 

No presente trabalho, foi desenvolvido uma 

metodologia inédita para a síntese da 4-

amidopiranonaftoquinona 3 derivado do nor-

lapachol com rendimento moderado. 

Posteriormente se pretende investigar o escopo e a 

generalidade desta reação usando para tal, vários 

aldeídos e nitrilas. Todos os produtos obtidos 

deverão ter suas atividades antineoplásicas 

testadas em várias linhagens de células tumorais. 
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