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Sintese de 1,3,4-oxadiazois-inddis como possiveis antifingicos e antibacterianos.
Vinicius Flores da Silva (IC-UFRGS), Gustavo Pozza Silveira (PQ-UFRGS).
Introducéo

Nosso grupo de pesquisa Biolab vem promovendo pesquisas em quimica medicinal,
bem como desenvolvendo metodologias sintéticas que seguem os preceitos da quimica verde®.
Oxadiazdis e inddis sdo amplamente conhecidos no ambito da quimica orgéanica,
principalmente por serem consideradas estruturas privilegiadas na quimica medicinal. Com o
crescente numero de infecgdes hospitalares causadas por patégenos do painel ESKAPE e a
ineficacia dos antimicrobianos comerciais frente a esses patdgenos, nosso grupo de pesquisa
resolveu direcionar a atencdo para esta nova classe de composto, os 1,3,4-oxadiazois-indais,
ainda n&o reportados na literatura.

Resultados e discussoes

A primeira etapa reacional consiste em reagir 0s respectivos cloretos de acila com
hidrazina hidratada a 25 °C utilizando diclorometano como solvente, com rendimentos entre
83-88%. Posteriormente a benzilhidrazida, através de uma reagdo de cicloadicdo, reage com
CS;, e hidroxido de potassio em meio alcoolico para a obtencdo dos 1,3,4—oxadiazdis,
resultando nos produtos desejados com eficacia reacional entre 38-45%. Paralelamente,
realizou-se a reacao entre fenil-indol e cianamida, gerando a indol-cianamida, inédita, com
rendimento de 36%. Este produto foi caracterizado por ressonancia magnética nuclear e
espectroscopia molecular de alta resolucdo. No momento, estd sendo realizada a reacdo entre
os 1,3,4-oxadiazois e inddis na presenca de Oxone® em metanol a temperatura ambiente?,
para a obtencdo dos produtos alvo.

ConclusGes e perspectivas

As reacdes executadas neste projeto se mostraram acessiveis, sem 0 uso de
equipamentos sofisticados e utilizando reagentes comerciais. No decorrer do projeto, seréo
sintetizados 1,3,4-oxadiaz0is-ind6is com diversos substituintes em ambos anéis aromaticos.
Ainda, a indol-cianamida preparada, terd seu grupo ciano convertido em tetrazdis e
oxadiaz0is, cujas estruturas sdo conhecidas e de grande apelo na quimica medicinal.
Posteriormente as etapas sintéticas, serdo realizados testes microbioldgicos frente a bactérias
do painel ESKAPE e cepas de fungos para averiguacdo das suas concentracdes inibitorias
minimas, bem como ensaios preliminares de toxicidade (teste de hemolise) para os melhores
hits.
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