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Introducao

As ciclodextrinas (CDs) sdo produtos ciclicos da
hidrélise enzimatica do amido por alguns
microorganismos. Estes compostos possuem uma
cavidade interna relativamente hidrofébica e exterior

hidrofilico. Tal cavidade permite as CDs
complexarem moléculas que apresentam
dimensoes compativeis, alterando suas

propriedades fisico-quimicas, como: solubilidade em
agua, estabilidade e biodisponibilidade’. A doenca
de Chagas, causada pelo protozoario parasita T.
cruzi, afeta cerca de 18 milhdes de pessoas. O
megazol (MG), um derivado 5-nitroimidazol,
apresentou uma elevada atividade tripanomicidade,
mas teve sua produgao descontinuada devido sua
alta toxicidade e mutagenicida. Devido a sua
poténcia, varios derivados do MG tém sido descritos
na literatura. Em 2004, Carvalho e colaboradores
descreveram a sintese e avaliagdo bioldgica de
novos derivados N-arilidrazénicos do MG, onde a
brazilizona A? foi a mais ativa contra T. cruzi.
Todavia, estudos farmacocinéticos mostraram que
este composto possuia uma baixa solubilidade e,
quando administrado por via oral era rapidamente
eliminado. Na tentativa de melhorar os parametros
farmacocinéticos, preparamos complexos de
inclusdo entre a a e B-CD e a brazilizona A.

Resultados e Discussao

Os complexos foram preparados segundo a
metodologia de trituracdo, que compreendeu em
misturar quantidades equimolares da a-CD e a
brazilizona A. Esta mistura foi levada para o gral
seguido de trituracdo, com um pistilo, por 10
minutos®. Para a prepara¢ao com a B-CD seguiu-se
o0 mesmo procedimento acima descrito. Na tentativa
de verificar a efichcia do método de trituragédo, na
formagdo do complexo, foram também preparadas
duas misturas fisicas da brazilizona A com a a-CD e
B-CD como controle. Através da calorimetria
exploratéria diferencial (DSC) é possivel observar a
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existéncia de um complexo de inclusdo. Quando
uma molécula se encontra dentro da cavidade da
CD, as modificagdes ocasionadas pela variagao da
temperatura (fusdo, sublimagdo, degradacao),
geralmente se desloca para temperaturas diferentes
ou desaparecem, até que se produza a degradacgao
da CD. Na Fig. 1, é possivel observar que os perfis
energéticos dos complexos (curvas F e G) séo
diferentes dos perfis das misturas fisicas (curvas D
e E) e das substancias puras (curvas A, B e C),
indicando uma possivel formagado de complexos de
inclusdo entre a brazilizona A e as CDs.
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Figura 1. Curvas de DSC: (A) a-CD, (B) B-CD, (C)
brazilizona A, (D) mistura fisica equimolar de a-CD
e brazilizona A, (E) mistura fisica equimolar de 3-CD
e brazilizona A, (F) complexo de inclusdo formado
entre a-CD e brazilizona A, (G) complexo de
inclusao formado entre 3 -CD e brazilizona A.

Conclusodes

Os resultados obtidos quanto a formagao dos
complexos, através das curvas de DSC, foram
bastante satisfatorios. O passo seguinte sera iniciar
os estudos farmacocinéticos dos complexos e
confronta-los com os dados da brazilizona A nao
complexada.
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