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Introducao |

Substancias capazes de liberar 6xido nitrico (NO)
sdo importantes ferramentas terapéuticas no
tratamento de muitas doencas. Recentemente
descrevemos que o} nicorandil [N-(2-
nitroxietil)nicotinamida; NIC], farmaco capaz de
liberar NO e com reconhecida atividade
vasodilatodora, possui propriedades analgésicas’.
Apesar da reconhecida atividade vasodilatadora do
NIC, ndo ha informacdo na literatura sobre as
potenciais atividades dos demais isbmeros
estruturais do NIC. Neste trabalho, descrevemos os
resultados referentes a sintese, caracterizacéo
espectroscopica e estrutura cristalina do N-(2-
nitroxietil)picolinamida (PIC), um analogo estrutural
do NIC.

Resultados e Discussao |

O N-(2-nitroxietil)picolinamida (PIC) foi obtido em
27% de rendimento total a partir do picolinato de
etila (Esquema 1).
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Esquema 1. Sintese do N-(2-nitroxietil)picolinamida
(PIC). Reagentes e condi¢Bes: a) etanolamina,
refluxo, 5h (90%) e b) &cido nitrico, 0 °C, 2h (30%).

O PIC foi devidamente caracterizado por analises
de RMN de 'H e °C, e I.V. RMN de 'H (CDCly):
3,85 (q, 2H), 4,67 (t, 2H), 7,48-7,43 (m, 1H), 7,86
(dt, 1H), 8,19 (d, 1H), 8,39 (s, 1H), 8,56 (d,1H). RMN
de *C (CDCly): 164,75; 149,11; 148,12; 137,36;
126,45; 122,21; 71,66; 36,69. I.V. (KBr): 3392, 1666,
1632, 1592, 1524, 1280, 1014, 860 cm™. Diante da
inexisténcia de dados de difracdo de Raios X para
este composto, monocristais adequados foram
obtidos por recristalizacéo em etanol e 4gua.

O PIC (Figural) cristaliza no sistema ortorrémbico,
grupo espacial ndo centrossimétrico P2,2,2; e sua
estrutura absoluta ndo pode ser determinada.
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O NIC? e seu isdmero estrutural N-(2-nitroxietil)
isonicotinamida (ISO)3 cristalizam no sistema
monoclinico, no grupo espacial centrossimétrico
P2/c.

Figura 1. Representacdo ORTEP3 do PIC.

O angulo de torcdo C7-C8-02-N3 é 76,5°, -75,7° e
171,9° para os compostos PIC, NIC e ISO,
respectivamente.

No empacotamento cristalino do PIC h& duas
ligacdes de hidrogénio intramoleculares (N2-H2 N1
e C7-H7-03) e uma intermolecular C8-H8 O1(1+x,
y, z) na direcdo [100]. Os compostos correlatos® ?,
apresentam somente interacGes intermoleculares
devido a posicdo do substituinte no anel piridina.

Conclusodes

A sintese e a caracterizagdo do composto inédito N-
(2-nitroxietil)picolinamida  (PIC)  possibilitou a
comparacdo  estrutural de trés  isGmeros,
evidenciando que a posicdo do substituinte
nitroxietilamida no anel piridina afeta a conformacéo
da molécula e o empacotamento cristalino.
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