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Introducéao

As isoxazolinas sdo anéis heterociclicos que
podem ser sintetizados através da reacdo de ciclo-
adicdo 1,3-dipolar entre 6xidos de nitrila e sistemas
insaturados (dipolaréfilos)*>. Um método usual e
eficaz para a obtencdo de Oxidos de nitrila é a
desidroalogenacédo oxidativa de aldoximas, a qual
vem sendo investigada em nosso grupo com emprego
de acido tricloro-isocianarico (ATCI) como agente
oxidante?.

Derivados  isoxazolinicos podem  apresentar
diferentes bioatiidades, por exemplo, atividade
antimicrobiana®. Esse trabalho tem como objetivo
sintetizar e avaliar a atividade antibacteriana e
antiradicalar de duas isoxazolinas, ressalvando que a
Ultima vem sendo pouco explorada com esse
heterociclo.

Resultados e Discussao

A preparacdo das isoxazolinas foi conduzida de
acordo com a rota sintética apresentada na Figura 1.
O benzaldeido foi utilizado como precursor do dipolo,
sendo brometo de alila (CH,CHCH,Br) e 4-vinil-piridina
(4-vinil-py) os respectivos dipolardfilos.

(A) NH,OH.HC|, H,0/EtOH;
(B) ATCI, EtN/CH,Cl;

(C) CH,CHCH;,Br, Et;N/CH,Cl

(D) 4-Vinil-Py, EtN/CH,Cl,. < a

Figura 1. Rota sintética empregada

O aldeido foi convertido na aldoxima (etapa A),
apés 30 min de reacdo via radiagdo microondas,
utilizando NH,OH.HCI. A aldoxima tratada com ATCI
e Et;N por 24h a 25°C, forneceu o cloreto de imidoila
(etapa B). Ao brometo de alila foram adicionados
Ets;N e o cloreto de imidoila en CH,Cl,. A reacao
permaneceu em agitacdo por 15h a 25 °C (etapa C).
A respectiva isoxazolina foi isolada por cromatografia
flash em coluna utilizando hexano e acetato de etila
como eluentes (10:1). Ao final foi obtido um sdlido
amarelado (pf 60°C). De forma semelhante foi obtida a
isoxazolina derivada da 4-vinil-piridina (etapa D) como

um sélido castanho (pf 85 °C).
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As isoxazolinas foram caracterizadas por CG/EM,
RMN C e 'H. As isoxazolinas (1) e (Il) apresentaram
fons moleculares com valor de m/z igual a 240 e 224,
respectivamente. O anel heterociclico em ambos os
casos foi caracterizado pelo sinal proximo a d 156, d
40 e d 80 atribuidos ao C3, C4 e C5 respectivamente.
No RMN 'H foi observada uma multiplicidade de
duplo-dupleto para os hidrogénios H4a e H4b com d
3,2 @dyn=173Hz e “Jyy = 70Hz) e 3,6 Clyy =
17,3Hz e “J,.y = 10,7Hz) para a isoxazolina (1) e d3,2
(34.n 16,6 Hze *Jyy = 7,4Hz) e d3,8 ()= 16,6Hz e
“Jyn = 11,2Hz) para a isoxazolina (II). O H5 na
isoxazolina (I) foi caracterizado como um multipleto
em d5,0 e na isoxazolina (I) um duplo-dupleto em d
5,7 (yn =11,2 Hz €3,y = 7,4H2).

Foi realizado um ensaio de bioatividade frente ao S.
aureus, S. mutans, E. feacalis, Serratia sp., E. coli,
onde ndo foi observada atividade para as
concentracdes de 2,0; 8,0 e 64,0 pg/mL.

Um ensaio qualitativo e quantitativo da atividade
antiradicalar (AAR) frente ao DPPH (2,2-difenil-1-
picrilidazila)* para as isoxazolinas () e (ll) foi
conduzido. O descoramento da isoxazolina (I) foi
observado em 24h, enquanto (lI) apresentou um
descoramento imediato. A andlise quantitativa
demonstrou AAR apenas em concentragdes (> 200

pg/mL).

Conclusodes |

Embora a rota sintética ndo esteja otimizada tal
metodologia  mostrou-se  promissora visto 0s
resultados obtidos para as isoxazolinas - | (40%) e Il
(35%) - sendo a dUltima um composto inédito. As
isoxazolinas  apresentaram  resultados  pouco
expressivos frente aos testes realizados.
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