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Resumo

O acido micofendlico (MPA) é uma molécula organica, utilizada largamente como imunossupressor, principalmente nos
casos de transplantes renais e cardiacos. Neste estudo tedrico foi realizado o estudo conformacional do MPA, assim
como do anion do acido e B-Ciclodextrina, analisando o mecanismo de inclusdo do farmaco a B-Ciclodextrina e do
anion a B-Ciclodextrina, obtendo o resultado com menor energia de inclusdo do MPA, AE=-21,2235 kcal/mol, e para o

anion, AE=-49,2066 kcal/mol.
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Introducao

O acido micofendlico’ (MPA) é um imunossupressor
isolado pela primeira vez em 1908, provido da cultura da
bactéria  Penicillum  glaucum, tendo seu uso
principalmente em caso de transplantados renais e
cardiacos, além de estudos ainda em progresso sobre a
utilizacdo do MPA no tratamento de doencas autoimunes.
A ciclodextrinaz, molécula utilizada como carreador de
farmacos, forma complexos de inclusdo em solugao,
substancias idnicas ou neutras, tendo seu uso em larga
escala pelo sistema de liberagdo controlada do farmaco,
além da interacdo de estabilidade e biodisponibilidade,
alterando, em alguns casos, sabor e cheiro dos farmacos
por ele complexados.

O trabalho tem por objetivo principal o estudo
conformacional do MPA, seu &nion e também do
mecanismo de inclusao com B-Ciclodextrina.

Resultados e Discussao

Foram efetuados célculos teéricos das moléculas de
MPA e anion micofendlico e B-Ciclodextrina utilizando o
método PM6. Realiza-se mecanismo inclusdo do farmaco
dentro da B-Ciclodextrina em varias posig¢oes, utilizando
software Molden®, e calculos tedricos da energia de
inclusdo utilizando o software Gaussian® pelo método
PM6 Opt. Foi calculada posteriormente a energia de
interacdo do anion e do MPA ao carreador B-
Ciclodextrina a partir da equagao: AE = AE(vpainion + -
cp) — (AE(MPA/ANION) + AE(B—CD) x 627,51. No total, foram
analisadas oito posi¢coes para o MPA e oito posicdes
para o anion, totalizando dezesseis posi¢oes diferentes.
Para o &cido, a menor energia de inclusao teve resultado
de AE= -21,2235 kcal/mol e para o anion AE= -49,2066
kcal/mol.

E possivel observar na Fig.1 pontes de hidrogénio,
responsaveis pela formagao do complexo MPA com a B-
Ciclodextrina, o que mantém a molécula dentro do anel.
O mesmo acontece com o &nion, que apresenta maior
numero de pontes de hidrogénio, o que explica sua
energia de interagdo ser menor que a do MPA.

Fig.1- Complexo de MPA e B-Ciclodextrina

Conclusoes
Com base no estudo tedrico realizados utilizando a base
PM6, é possivel observar que o anion & mais estavel
dentro da molécula de B-Ciclodextrina do que o MPA,
possuindo menor energia de interacao.
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