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Introducao

A preparacdo de solugcbes de farmacos pouco
solaveis em agua € um dos principais problemas
encontrados na formulacdo de tais medicamentos
em formas farmacéuticas liquidas™ O estudo sobre
a utilizacdo de solugbes micelares de surfactantes
na dissolugéo de farmacos pouco sollveis em agua
vem sendo cada vez mais praticado, devido,
principalmente, a baixa toxicidade desses
carreadores, da eficiéencia no processo de
dissolugédo e da protecdo adicional. Desta forma o
estudo das propriedades micelares e da
solubiliza¢éo do farmaco torna-se necessario para o
desenvolvimento das formula¢des farmacéuticas.

Resultados e Discussao |

1 Propriedades Micelares

1.1 Concentragdo Micelar Critica (CMC)

Foi possivel observar que a concentracdo micelar
critica (CMC) dos Brijs estudados (Brij 700, Brij 78,
Brij 98) variou com a temperatura, ainda que
fracamente, uma vez que um aumento de
temperatura favorece um aumento de
hidrofobicidade (Tabela 1).

Tabela 1. Resultados de concentracdo micelar
critica (CMC) dos Brijs 700, 78, 98 a 25 e 37 °C.

_ CMC CMC
Sistemas (mg/dm?®) | (mg/dm™)
25°C 37°C
Brij700 (C H E ) | 325x10° | 27,0x10°
18 37 100

Brij98(C H E ) 55x 107 54 x 107
18 35 20

Brij 78(C_ H E ) 2,8x107 2,3x10°
18 37 20

A ordem do comportamento micelar dos Brijs foi: Brij
700 > Brij 98 > Brij 78. A baixa anisotropia de
fluorescéncia (ou seja, sua baixa CMC) observada
nos agregados do Brij 78 em relacdo aos demais
Brijs estudados, especialmente ao Brij 700, pode ser
devido a acessibilidade a um ambiente nao rigido,
resultado de uma conformacédo fechada da cadeia
apolar das moléculas de surfactante proximo do
nacleo micelar (cadeia alquilica) acompanhada de
uma pequena cadeia hidrofilica. Embora os Brijs 78
e 98 sejam estruturalmente iguais diferem por uma
insaturacdo na cadeia alquilica e apresentam CMC
diferentes. O Brij 98 apresenta menor CMC que o
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Brij 78 mesmo apresentando cadeias de
hidrocarbonetos semelhantes. Tal fato é resultado
da hidrofilicidade induzida pela presenca da
insaturacdo na cauda do Brij 98 dominando sobre o
efeito do aumento de hidrofobicidade na cadeia®.

1.2 Tamanho de Particula

Observa-se que o Brij 700 tem o maior valor de raio
hidrodindmico (r, = 5,7 nm) dentre os surfactantes
estudados (Brij 78 - r, = 4,1 nm e Brij 98 - r, = 3,7
nm), porém ele possui um CMC muito elevado. Tal
fato deve-se a grande porcao hidrofilica do Brij 700.

1.3 Solubilizagéo

E possivel observar que o Brij 78 possui o maior
valor de solubilidade que o0s outros sistemas
(Tabela 2). Esperava-se que o Brij 98 apresentasse
maior solubilidade que o Brij 78, pois a dupla deveria
deixar o Brij 98 mais hidrofobico, porém esse
polimero possui hidrofilicidade induzida pela
presenca da insaturacdo em sua cauda, que domina
sobre o efeito do aumento de hidrofobicidade na
cadeia.

Tabela 2. Resultados de solubilizacdo dos farmacos
griseofulvina (mg/g) nos Brijs 700, 78, 98 a 25 e
37°C.

Sistemas 25°C 37°C
Bru“?OO (C18H37E100) 2,8 3,45
Bl’?j- 78 (C18H37E20) 7,95 8,94
Brij 98 (C18H35E20) 6,24 7,83

Conclusodes

Dentre os polimeros estudados, o surfactante Brij 78
foi o que apresentou melhores resultados nas
propriedades micelares e solubilizagdo. Isto lhe
confere ser o melhor carreador de farmaco devido a
seu baixo CMC e a sua atoxicidade.
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