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O minoxidil sulfato € um farmaco relativamente hidrofébico, usado para
tratamento de calvicie, disponivel comercialmente em formulagdes topicas
hidroalcoodlicas ou com propilenoglicol causadoras de efeitos adversos como prurido
e irritacdo local em cerca de 6% dos usuarios. Diante disso, pretendeu-se estudar
uma nova alternativa para a administracdo do farmaco com maiores estabilidade e
biodisponibilidade e menos efeitos adversos, mediante o uso de solventes eutéticos
profundos (DES), uma nova classe de solventes — cuja biocompatibilidade e menor
citotoxicidade epidérmica tém sido destacadas pela literatura — que se define como
uma mistura em proporc¢des especificas entre um doador (HBD) e um aceptor (HBA)
de ligacbes de hidrogénio, na qual ocorre uma depressdo significativa da

temperatura do ponto eutético real.

Neste trabalho, prepararam-se solucdes aquosas de DES (75, 62,5, 50 e 25
% m/m), utilizando-se como HBA o cloreto de colina (ChCI) e, como HBD, &cido
latico (AL), acido acético (AA) e ureia (U) em proporcdes molares de 1:2 e 1:3, como
formulacdes alternativas para o minoxidil. Com dados de FTIR, pode-se observar
gue os espectros das solucbes de DES preparadas apresentaram bandas
coexistentes com as dos seus materiais de partida e de intensidade congruente a
proporcdo de HBD utilizada. Realizaram-se também analises das propriedades
fisico-quimicas das solugbes, verificando-se que as solu¢des de DES apresentaram

densidade, condutividade e IR préximos ao da agua (1 a 1,16 g/cm3; 9 a 16 mS/cm;



1,35 a 1,46) e, exceto para as solu¢bes de ChCI:U, caréater acido (pH de 0,7 a 2).
Para testar o potencial das solu¢cdes como solventes, foram realizados ensaios de
solubilizacdo com o método shake-flash, a 37°C, agitacdo constante e umidade
controlada por 24 horas.

Os ensaios revelaram que todas as solucoes de DES apresentaram
capacidade de solubilizar o minoxidil sulfato, seguindo a sequéncia: ChCl:U(1:2) <
ChCl:U(1:3) < ChCI:AL(1:2) < ChCI:AA(1:2) < ChCIl:AA(1:3) < ChCI:AL(1:3). No geral,
a solubilidade decaiu conforme a adicdo de agua, evidenciando um comportamento
de competicdo de ligacbes dos DES entre a agua e o soluto. Os dados também
sugerem que a maior solubilidade do minoxidil esta relacionada a presenca de mais
grupos hidroxila no HBD utilizado, corroborando para a hipotese de que a
solubilizacéo € governada pela formacao de ligacdes de hidrogénio entre o minoxidil
e o DES.

Diante dos resultados obtidos, as solu¢cdes aquosas de DES mostraram-se
um importante agente hidrotropo para a solubilizacdo do minoxidil, representando
um importante avanco na aplicacdo desses solventes alternativos em formulacfes

farmacéuticas.
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