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INTRODUCAO

Os 1,2,4 oxadiaz6is sdo compostos conhecidos por exibir diversas atividades
biologicas tais como: analgésica, antiinflamatéria, antifngica, etc.** A incorporacdo de
uma funcdo carboxilica no C-5 da cadeia dos ,2,4-oxadiazlis inclui ambas as
propriedades analgésica e antiinflamatéria.>*” Nosso grupo de pesquisa tem sintetizado e
caracterizado compostos contendo 1,2,4-oxadiazéis 3,5-dissubstituidos.®""
Recentemente nos sintetizamos de 3-[3-(aril)-1,2,4—oxadiazol-5-il]propionamidas utilizando a
reacdo entre os acidos 3-[3-(aril)-1,2,4—oxadiazol-5-il] propionicos, uréia e imidazol sob radiacéo
de microondas.”® A literatura relata o uso de radiacdo de microondas na sintese de amidas
secundarias a partir da reacdo direta entre &cidos carboxilicos e aminas.® Embora essa
metodologia seja conhecida, ela nunca foi aplicada na sintese de amidas secundarias derivadas
dos 1,2,4-oxadiazéis. Portanto nés queremos relatar a sintese de cinco 3-[3-(aril)-1,2,4—o0xadiazol-
5-il]propionamidas N-substituidas utilizando a rea¢&o entre os acidos 3-[3-(aril)-1,2,4—oxadiazol-5-
il] propionicos e uma amina priméria sob irradiacdo de microondas. A reacdo é bastante rapida,
limpa e os rendimentos sédo bons. As amidas preparadas sdo compostos inéditos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Para preparar as amidas secundarias primeiramente foram sintetizados os acidos 3-[3-
(aril)-1,2,4—oxadiazol-5-il] propionicos 3a-b através da reacdo entre a apropriada amidoxima la-b
e o0 anidrido succinico 2 sob irradiacdo de microondas em condicdes livres de solventes.’ Para a
preparagdo das amidas 5f-j, misturou-se o &cido 3a-b com uma amina apropriada 4c-e, 3 gotas
de DMF em um tubo de ensaio. Irradiou-se a mistura por um tempo especifico (Tabela 1)
utilizando 650W de poténcia em um forno de microondas doméstico. (Esquema 1)
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Esquema 1
Composto Temperatura ( °C)* | Tempo (min) Rendimento (%) ° | Ponto de fuséo ( °C)
5f 123 15 78 88-89
5¢ 117 15 72 87-88
5h 120 20 65 75-76
5i 123 15 72 124-125
5j 116 15 75 125-126

a) Medido com um termdémetro infravermelho modelo Minipa-150
b) Rendimentos dos produtos puros apo6s cristalizagao

As amidas 5f-j foram obtidas em bons rendimentos apds 15 min de irradiagdo com excecédo do
composto 5h cuja reagdo levou 20 min para ser completada. As estruturas dos novos compostos
foram confirmadas pelos espectros de RMN *H e IV que mostraram absorgdes caracteristicas dos
grupos funcionais. Abaixo descreveremos o composto 5f para ilustrar a atribuicdo dos sinais.

3-[3-(Fenil)-1,2,4-oxadiazol-5-il]-N-propil-propionamida (5f) Cristais incolores, p.f. 88-89 °C, RMN
'H (CDCl): & (ppm) = 0.907 (t, 3H, CHs), 1.53 (s, 2H, CH,), 2.77 (t, 2H, CH,), 3.22 (t, 2H, CH,),
3.31 (t, 2H, CH,), 5.74 (sl, 1H, N-H), 7.48 (m, 3H, CH), 8.04 (m, 2H, CH). IV(nujol) v (cm™): 3256
(N-H), 1636 (C=0).
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