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Introducao

A utilizacdo de anestésicos locais (ALs) em
cirurgias e no controle da dor aguda ou crdnica é
comum na pratica médica. Entretanto, um desafio é
0 aumento da poténcia desses farmacos sem o
aumento proporcional da sua toxicidade.! Neste
sentido, a administracdo regional de ALs pode ser
melhorada desenvolvendo-se sistemas de liberacdo
sustentada de farmacos visando prolongar a
duracdo da acgdo anestésica, e também o indice
terapéutico  dos mesmos.” Calixarenos vem
merecendo destaque pelo grande potencial como
transportador de farmacos, formando complexos de
inclusdo ndo-covalentes e reversiveis, melhorando
suas propriedades, como solubilidade, estabilidade
ou biodisponibilidade dos farmacos transportados.3

Resultados e Discussao

A avaliagdo da formacdo do complexo entre o
cloridrato de proparacaina e o acido p-sulfénico
calix[4]areno (Figura 1), foi realizada empregando-
se primeiramente a variacdo de deslocamento
guimico (AJ).

Proparacaina (1)

Acido p-sulfénico calix[4]areno (2)
Figura 1. Proparacaina (1) e o acido p-sulfonico
calix[4]areno (2).

De acordo com a variagdo de deslocamento
guimico os hidrogénios do hospede (1) mais
afetados pela presenca do hospedeiro (2) foram: H-
2, H-6, H-9, H-10, H-4’, H-6' e H-7’ (Tabela 1).

Experimentos de titulagdo empregando o método
de Job* comprovaram que a estequiometria
predominante para o complexo é de 1:1 (dados nao
mostrados). Através de experimentos de NOESY
pudemos observar acoplamento dipolar (nOe) entre
os hidrogénios H-2 e H-4’ de (1) e H-3 de (2), sendo
possivel propor a topologia do complexo (Figura 2).
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Tabela % Valores de deslocamento quimico de
RMN de "H de 1 puro, complexo 1/2 e as diferencas
de deslocamento quimico (A8 = Sjiyre-Scomplexada)

1 1/2 Diferenca
Hidrogénios S5 ppm & ppm AS=8 -8
livre complexada
H-2 7,38 7,90 -0,52
H-5 6,93 7,08 -0,15
H-6 7,45 8,00 -0,55
H-8 4,02 3,79 0,23
H-9 1,73 1,25 0,48
H-10 0,92 -0,01 0,91
H-3’ 4,54 4,33 0,21
H-4’ 3,53 3,02 0,51
H-6’ 3,25 2,26 0,99
H-7’ 1,24 0,45 0,79
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Figura 2. Topologia proposta para o complexo 1/2.

Conclusodes

Na tentativa de racionalizar estes dados pode-se
concluir que foram obtidos complexos do tipo
héspede-hospedeiro  entre o cloridrato  de
proparacaina (1) e o acido p-sulfénico calix[4]areno
(2) em solugdo e que o hospedeiro molecular
empregado se mostrou bastante promissor como
veiculo de encapsulamento.
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