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RESUMO

A resisténcia bacteriana representa um dos maiores desafios da satde publica contemporanea,
impulsionando a necessidade de desenvolver novos protétipos de farmacos com maior eficacia e seguranga
terapéutica. Nesse contexto, os derivados aril-tiazolicos surgem como moléculas promissoras, porém
limitadas por sua baixa solubilidade aquosa, que compromete o desempenho biofarmacotécnico e a
biodisponibilidade. A presente pesquisa cientifica teve como objetivo avaliar e promover o incremento da
solubilidade do protdétipo inédito TZ-03, com potencial atividade antibacteriana, por meio da obtengao de
complexos de inclusao (CI) utilizando hidroxipropil-B-ciclodextrina (HPBCD), além de caracterizar fisico-
quimicamente o composto e estabelecer parametros de solubilidade. Para tanto, o TZ-03 foi sintetizado no
Laboratério de Quimica Organica Aplicada a Farmacos (LAQOFAR/UNILAB), com rendimento de 61,23%,
sendo posteriormente caracterizado por espectroscopias UV-Vis e FTIR, que confirmaram a estrutura
quimica proposta. Ensaios preliminares de solubilidade demonstraram insolubilidade em &gua destilada (pH
5,5), solubilidade moderada em alcool etilico 96°GL, com formagao de corpo de fundo, e solubilidade elevada
em acetona, sugerindo um perfil de classe II do Sistema de Classificagdo Biofarmacéutica (SCB). A
espectroscopia UV-Vis revelou maximo de absorgdao em 379 nm, possibilitando a construcdo de curva de
calibracao (R? = 0,9902), adequada ao desenvolvimento de métodos quantitativos. O FTIR evidenciou o
desaparecimento da banda caracteristica da ligacdo NH, confirmando a formacao do anel tiazdlico. Para o
ensaio de solubilidade em equilibrio, os solventes utilizados foram agua destilada e fluido gastrico simulado
sem enzima (FGSSE, pH 1,2), observando-se variacdes de solubilidade compativeis com o pKa do TZ-03
(2,97), indicando protonacdo em meio acido. O desenvolvimento do complexo de incluséo foi realizado pelo
método de evaporagao de solvente, utilizando propor¢do molar 1:1 entre TZ-03 e HPBCD, previamente
solubilizados em etanol e dgua, respectivamente, seguidos de agitacdo, evaporacdo em estufa a 60°C e
obtencao do sdlido final. Os resultados confirmaram a limitacdo da solubilidade aquosa do TZ-03, apontando
a possibilidade do uso de ciclodextrinas como estratégia tecnoldgica para aumentar sua taxa de dissolugao. O
estudo gerou dados relevantes, como curvas de calibragao, perfis espectrais e metodologias de preparo,
constituindo uma base sélida para futuros ensaios de caracterizacao térmica, estabilidade e dissolucédo
comparativa. Em sintese, o trabalho consolida conhecimentos sobre sintese, caracterizacao e aplicagao de
sistemas de liberagdo baseados em HPBCD, contribuindo para o avango do desenvolvimento farmacotécnico
de derivados aril-tiazolicos e para a busca de novos candidatos eficazes no enfrentamento da resisténcia
bacteriana. Ademais, agradego a UNILAB pelo apoio a pesquisa intitulada ‘Avaliagao da solubilidade aquosa e
obtencdo de complexo de inclusdo a base de inéditos derivados aril-tiazois com potencial antibacteriano”,
executada entre 01/10/2024 e 30/09/2025, por meio do Programa Institucional de Bolsas de Iniciacdo
Cientifica (Pibic 2024).
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