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Introducao |

A Ciclodextrina (CD) é o produto ciclico da hidrélise

do amido e possui exterior hidrofiico e uma
cavidade interna hidrofébica, que permite a
formacdo de complexos de inclusdo com moléculas
com baixa solubilidade aquosa como a Benzocaina
(BZC), um anestésico local (AL) ( Dodziuk,2006).
Quanto maior a hidrofobicidade da molécula de AL,
maior a duracdo do efeito anestésico, porém ha
também um aumento na sua toxicidade. Este
trabalho tem como objetivo preparar complexos de
inclusdo entre a BZC e a B-CD de forma a alterar
propriedades fisico-quimicas do farmaco como:
solubilidade aquosa, estabilidade e
biodisponibilidade.

Resultados e Discussao |

% Transmitancia

O complexo de inclusédo foi preparado em solucéo
aquosa, sob agitacdo, na razdo molar 1:1 e em
seguida o liofiizado foi caracterizado por
espectroscopia de absor¢do no infravermelho com
transformada de Fourier (Excalibur Series FTS
3000), visto na figura 1.
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Figura 1. Espectro de infravermelho

Observa-se um afilamento da banda nas regiéo
de 3300 cm™ apos a interacéo
hospedeiro:convidado, em  consequéncia da
completa liberagdo da agua de inclusdo, e a
diminuicdo da intensidade dos modos vibracionais
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C=0 do éster, desta forma, ha indicagdo que o
complexo foi formado.

Foram realizadas isotermas de solubilidade
utilizando-se solugfes aquosas de BZC em excesso
(20mM) e concentracBes crescentes de B-CD (0 a
15mM), nas temperaturas de 25, 35 e 45T (Pinto et
al, 2005). Observou-se que a solubilidade da BZC
aumentou aproximadamente trés vezes o seu valor
e que este aumento foi proporcional ao aumento na
temperatura do sistema. A constante de associacao
(Ka) foi determinada seguindo a descricdo de
Higuchi & Connors (1965), sendo maior na
temperatura de 45C. Os valores obtidos foram:
2298, 317,1 e 461,77 M", respectivamente,
indicando que a interagdo da BZC com a B-CD é
dependente da temperatura.

Esta constante também foi determinada em estudos
cromatograficos. As analises foram feitas em HPLC
da Varian, com coluna C18 Hypersil SI (250 x
4,6mm, 5um). O analito foi uma solu¢édo aquosa de
BZC (1ImM) e os solventes foram concentracfes
crescentes de solucdo aquosa de [-CD em
acetonitrila:agua ultra-pura (70:30). Com o aumento
da concentracdo de B-CD na fase mével obteve-se
um decréscimo no tempo de retencdo, devido a
formacdo do complexo de inclusdo BZC/B-CD e
consequente aumento da solubilidade da molécula
convidada na fase movel. Através do fator de
retencgdo, calculou-se a constante de associacéo (Ka
= 28,6 M'l) que garante que a liberagdo do farmaco
seja maodificada, quando comparada ao farmaco
sozinho.

Conclusdes |

E viavel a inclusdo da molécula do anestésico local
BZC em B-CD. Ocorreu um aumento na solubilidade
aquosa do farmaco, que pode refletir numa melhora
na biodisponibilidade do mesmo.
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