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Ciéncias Biologicas e da Salde

Prof. Dr. André Ribeiro da Silva - Universidade de Brasilia

Prof® Dr? Anelise Levay Murari - Universidade Federal de Pelotas

Prof. Dr. Benedito Rodrigues da Silva Neto - Universidade Federal de Goias

Prof® Dr® Daniela Reis Joaquim de Freitas - Universidade Federal do Piaui

Prof® Dr® Débora Luana Ribeiro Pessoa - Universidade Federal do Maranhao

Prof. Dr. Douglas Siqueira de Aimeida Chaves - Universidade Federal Rural do Rio de Janeiro
Prof. Dr. Edson da Silva - Universidade Federal dos Vales do Jequitinhonha e Mucuri

Prof® Dr? Elizabeth Cordeiro Fernandes - Faculdade Integrada Medicina

Prof® Dr® Eleuza Rodrigues Machado - Faculdade Anhanguera de Brasilia

Prof? Dr® Elane Schwinden Prudéncio - Universidade Federal de Santa Catarina

Prof® Dr? Eysler Gongalves Maia Brasil - Universidade da Integragao Internacional da Lusofonia Afro-
Brasileira

Prof. Dr. Ferlando Lima Santos - Universidade Federal do Recéncavo da Bahia

Prof® Dr® Fernanda Miguel de Andrade - Universidade Federal de Pernambuco

Prof. Dr. Fernando Mendes - Instituto Politécnico de Coimbra - Escola Superior de Salde de Coimbra
Prof? Dr® Gabriela Vieira do Amaral - Universidade de Vassouras

Prof. Dr. Gianfabio Pimentel Franco - Universidade Federal de Santa Maria

Prof. Dr. Helio Franklin Rodrigues de Almeida - Universidade Federal de Rondonia

Prof® Dr® lara Llcia Tescarollo - Universidade Sao Francisco

Prof. Dr. Igor Luiz Vieira de Lima Santos - Universidade Federal de Campina Grande

Prof. Dr. Jefferson Thiago Souza - Universidade Estadual do Ceara

Prof. Dr. Jesus Rodrigues Lemos - Universidade Federal do Piaui

Prof. Dr. Jonatas de Franga Barros - Universidade Federal do Rio Grande do Norte

Prof. Dr. José Max Barbosa de Oliveira Junior - Universidade Federal do Oeste do Para

Prof. Dr. Luis Paulo Souza e Souza - Universidade Federal do Amazonas

Prof® Dr® Magnélia de AraGjo Campos - Universidade Federal de Campina Grande

Prof. Dr. Marcus Fernando da Silva Praxedes - Universidade Federal do Reconcavo da Bahia
Prof® Dr® Maria Tatiane Gongalves Sa - Universidade do Estado do Para

Prof® Dr® Mylena Andréa Oliveira Torres - Universidade Ceuma

Prof® Dr® Natiéli Piovesan - Instituto Federacl do Rio Grande do Norte

Prof. Dr. Paulo Inada - Universidade Estadual de Maringa

Prof. Dr. Rafael Henrique Silva - Hospital Universitario da Universidade Federal da Grande Dourados
Prof® Dr® Regiane Luz Carvalho - Centro Universitario das Faculdades Associadas de Ensino
Prof? Dr® Renata Mendes de Freitas - Universidade Federal de Juiz de Fora

Prof? Dr? Vanessa Lima Gongalves - Universidade Estadual de Ponta Grossa

Prof® Dr® Vanessa Bordin Viera - Universidade Federal de Campina Grande

Prof? Dr® Welma Emidio da Silva - Universidade Federal Rural de Pernambuco

Ciéncias Exatas e da Terra e Engenharias

Prof. Dr. Adélio Alcino Sampaio Castro Machado - Universidade do Porto

Prof® Dr® Ana Grasielle Dionisio Corréa - Universidade Presbiteriana Mackenzie

Prof. Dr. Carlos Eduardo Sanches de Andrade - Universidade Federal de Goias

Prof® Dr® Carmen Ldcia Voigt - Universidade Norte do Parana

Prof. Dr. Cleiseano Emanuel da Silva Paniagua - Instituto Federal de Educacao, Ciéncia e Tecnologja de
Goias

Prof. Dr. Douglas Gongalves da Silva - Universidade Estadual do Sudoeste da Bahia

Prof. Dr. Eloi Rufato Junior - Universidade Tecnolégica Federal do Parana

Prof® Dr® Erica de Melo Azevedo - Instituto Federal do Rio de Janeiro

Prof. Dr. Fabricio Menezes Ramos - Instituto Federal do Para

Prof® Dra. Jéssica Verger Nardeli - Universidade Estadual Paulista Jilio de Mesquita Filho
Prof. Dr. Juliano Carlo Rufino de Freitas - Universidade Federal de Campina Grande
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APRESENTACAO

A colecédo “Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes” € uma obra organizada
em dois volumes que tem como foco principal a apresentacdo de trabalhos cientificos
diversos que compde seus 36 capitulos, relacionados as Ciéncias Farmacéuticas e Ciéncias
da Saude. A obra abordara de forma interdisciplinar trabalhos originais, relatos de caso ou
de experiéncia e revisbes com tematicas nas diversas areas de atuacédo do profissional
Farmacéutico nos diferentes niveis de atencdo a saude.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo estudos
desenvolvidos em diversas instituicbes de ensino e pesquisa do pais. Em todos esses
trabalhos a linha condutora foi 0 aspecto relacionado a atencéo e assisténcia farmacéutica,
farmacologia, saude publica, controle de qualidade, produtos naturais e fitoterapicos,
praticas integrativas e complementares, entre outras areas. Estudos com este perfil podem
nortear novas pesquisas na grande area das Ciéncias Farmacéuticas.

Temas diversos e interessantes s&o, deste modo, discutidos aqui com a proposta
de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos aqueles que de alguma
forma se interessam pela Farmacia, pois apresenta material que apresenta estratégias,
abordagens e experiéncias com dados de regibes especificas do pais, 0 que é muito
relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Farmacia e suas Interfaces com Varios Saberes” apresenta
resultados obtidos pelos pesquisadores que, de forma qualificada desenvolveram seus
trabalhos que aqui serdo apresentados de maneira concisa e didatica. Sabemos o quao
importante é a divulgacéo cientifica, por isso evidenciamos também a estrutura da Atena
Editora capaz de oferecer uma plataforma consolidada e confiavel para estes pesquisadores
exporem e divulguem seus resultados. Boa leitura!

Débora Luana Ribeiro Pessoa
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RESUMO: O é&cido ascorbico possui varias
funcdes; atua no sistema imunolégico, aumenta
a producgéao de glébulos brancos e também niveis
de anticorpos, ajudando a fortalecer o sistema
imunoldgico. A dose recomendada para nivel
de saturacéo do acido ascorbico no organismo
€ de cerca de 100 mg por dia. Na industria
farmacéutica, poucas formulagbes contendo
acido ascérbico estao disponiveis, especialmente
para administracdo no dmbito hospitalar. Através
disso, observou-se a necessidade de uma
forma farmacéutica liquida, visando facilitar a
administracdo do medicamento para pacientes
internados. O objetivo do estudo foi desenvolver
xarope simples e Diet contendo acido ascorbico
visando viabilizar a administragéo deste principio
ativo em pacientes internados em hospitais. Os
xaropes foram preparados conforme descrito na
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Farmacopeia e tiveram o teor de acido ascorbico determinado e a quantificacao de sélidos
sollveis através dos métodos de Tillmans e de refratometria, respectivamente. Foram
encontrados valores compativeis de solidos sollUveis totais para o xarope simples, 50 g
em 100g, e Diet, 4g de sacarose em 100 g de xarope. Quanto a determinagéo do principio
ativo, nao foi possivel quantificar o acido ascérbico nas amostras de xarope. Isso poderia
ser explicado devido a instabilidade do insumo farmacéutico ativo, sugerindo a necessidade
de se preparar o xarope proximo do momento da administracdo. Dessa forma, este trabalho
relatou o preparo e caracterizagao inicial de xaropes simples e diet contendo acido ascérbico
e conclui que é de grande importancia que a administracdo da formulagcéo seja realizada logo
apds o preparo para assegurar a dose correta do medicamento.

PALAVRAS-CHAVE: Solugéo, Xarope, Forma Farmacéutica Liquida.

ASCORBIC ACID SYRUP DEVELOPMENT INTENDING ADULT
ADMINISTRATION

ABSTRACT: Ascorbic acid has several functions, such as immunomodulatory action, by
increasing the white blood cells production and the levels of antibodies. The recommended
dose for the saturation level this vitamin in the body is about 100 mg per day. In this sense,
in order to facilitate the administration of the medication for patients with confrontation and
to assist in the treatment in a hospital environment, the aim of the study was to develop
simple and Diet syrup containing ascorbic acid in order to enable the administration of this
active ingredient in patients admitted to hospitals. The syrups were prepared as described
in the Pharmacopoeia and had the ascorbic acid content determined by Tillmans’ method
and the quantification of soluble solids using refractometry. The results demonstrated
compatible values for both syrups of total soluble solids: simple syrup, 50 g in 100 g, and
Diet, 4 g of sucrose in 100 g of syrup. However, the determination of the active principle
demonstrated no quantifiable levels of ascorbic acid in the syrup samples. Such an evidence
could be explained due to the instability of the active pharmaceutical ingredient, suggesting
that it would be appropriate to prepare the syrup and perform the administration as soon as
possible. Therefore, this study reported the preparation and initial characterization of simple
and diet syrups containing ascorbic acid and concludes that it is of great importance that the
administration of the formulation is performed shortly after preparation to ensure the correct
dose of the medication.

KEYWORDS: Solution, Syrup, Pharmaceutical Forms.

11 INTRODUGAO

A diversidade de varias formas farmacéuticas fornece aos pacientes/consumidores
diversas alternativas que permeiam questdes econémicas, como os medicamentos genéricos
e similares, e também questdes de acessibilidade e facilidade de uso. Uma das opc¢bes
de facil administrac@o sdo os xaropes, definidos como uma solucdo de alta viscosidade,
presenca de sacarose e/ou edulcorantes e demais agentes farmacotécnicos. Estes xaropes
sé@o de facil uso, em especial para idosos e criangas pela forma de administragdo (via
oral, em sua maioria), e absor¢do mais rapida em relagdo aos comprimidos, por exemplo.
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Ainda, existem apresentacdes nas opgdes diet, ou seja, sem adigdo de aglcar ou sodio,
direcionado a pessoas diabéticas, hipertensas e/ou restricbes metabdlicas.

No ambito hospitalar é onde inUmeras questdes relacionadas com a limitacao
das formas farmacéuticas fica evidente, como limitacbes para determinadas dosagens e
formulagOes. A farmacia hospitalar tem por objetivo contribuir no processo de cuidado a
saude através da prestacdo de assisténcia de qualidade ao paciente, assegurando o uso
seguro e racional de medicamentos.

Nesse sentido, através do processo de cuidado a saude dos pacientes, observou-
se a necessidade de uma nova forma farmacéutica, objetivando o presente estudo em
desenvolver um xarope a base de acido ascoérbico (C,H,0,). Devido a importancia do &cido
ascorbico para o organismo humano, bem como a produgéo de um xarope convencional
e diet a base de acido ascérbico com foco no sistema imunoldgico e pensando também
na viabilidade de administragéo a nivel hospitalar, o objetivo do estudo foi desenvolver um
xarope simples e Diet contendo acido ascérbico com o intuito de viabilizar a administracéo

deste principio ativo em pacientes internados em hospitais.

2|1 DESENVOLVIMENTO

2.1 Referencial Teodrico

2.1.1  Acido Ascérbico

No ambito do tratamento farmacolégico, as vitaminas sao utilizadas para a prevencao
e tratamento de caréncias nutricionais e terapia de doengas néo relacionadas a deficiéncia.
Nas situagdes carenciais, as vitaminas exercem sua atividade fisiologica, prevenindo e
revertendo sindromes clinicas ocasionadas pela deficiéncia. Hipovitaminoses decorrem
mais frequentemente de caréncias nutricionais, porém, podem derivar de problemas de
absorgao intestinal, transporte plasmético, armazenamento tecidual, alteracdo da forma
ativa e depuracgéo. Preferencialmente, o modo de administragéo do acido ascoérbico executa-
se exclusivamente através da via oral por ndo haver estudos comprovando a eficiéncia do
mesmo em outros tipos de administracdo (SANT, et al, 2013).

A alimentacéo é essencial para o aumento da imunidade, pois o sistema imunoldgico
necessita de energia para um bom funcionamento, sendo assim um dos nutrientes mais
importantes nesse contexto € o acido ascorbico, por possuir diversas fungdes, como
motilidade leucocitaria, quimiotaxia, atividade bactericida e transformacéo linfocitaria. Aléem
disso, o acido ascorbico aumenta a producdo de globulos brancos, células que fazem
parte do sistema imunolégico que tem como fungédo combater microrganismos e estruturas
estranhas ao organismo. O nutriente do acido ascérbico também aumenta os niveis de
anticorpos no organismo (SOARES, et al, 2015).
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O acido ascorbico apresenta grupamentos quimicos em sua estrutura quimica que
permitem que esse composto esteja inserido no grupo das vitaminas hidrossollveis, ou seja,
aquelas que podem ser dissolvidas em agua. Exerce papel significativo no metabolismo
de tirosina, dos carboidratos, do ferro, na conversao de acido félico em acido folinico, na
sintese de lipideos e proteinas, sendo fundamental para a sintese de colageno e reparagéo
de tecidos.

L
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Figura 1: Estrutura do Acido Ascorbico.

Fonte: o préprio autor.

Particularmente, o &cido ascoérbico fornece suporte ao sistema imunolégico, em
virtude da sua propriedade antioxidante, auxiliando a neutralizar os radicais livres quando
produzidos em excesso (CAVALARI, SANCHES, 2018). Além disso, sabe-se que 0 acido
ascorbico estimula a atividade imunol6gica dos leucécitos, producéo de citocinas, que séo
glicoproteinas naturais de sinalizacdo celular, participa do controle e da replicagéao celular
(HERMIDA, SILVA, ZIEGLER, 2010).

Em relagdo ao metabolismo, o acido ascorbico € absorvido em sua quase totalidade
no intestino delgado. A absor¢do ocorre por um mecanismo de transporte ativo, ou seja,
hé gasto de energia. A capacidade méaxima de absorcéo é saturada por uma tomada oral
Unica de 3 g, porém, a absorg¢ao pode ser aumentada pelo fracionamento das doses. Apds
ingestdo, o acido ascérbico passa rapidamente pelo sangue, sendo distribuida para todos
os tecidos. O conteudo total do organismo € estimado em 1,5 g a 2 g, mas pode variar a
concentracéo nos diferentes 6érgaos (CAVALARI, SANCHES, 2018).

Os seres humanos fazem parte do grupo que néo séo capazes de sintetizar 4cido
ascorbico, alguns autores afirmam que estes seres vivos ndo possuem tal capacidade com a
finalidade de aumentar as reservas de glicose, precursor do acido ascorbico no organismo,
devido a auséncia da enzima L-gulonolactona oxidase (ROSA, et al, 2007). A auséncia desta
vitamina no organismo pode levar ao desencadeamento do escorbuto, doenca que pode
levar a morte que € causada pela deficiéncia nutricional de &cido ascorbico. Seus principais
sintomas sdo: o aparecimento de lesdes na mucosa intestinal, hemorragias digestivas,
vermelhiddo das gengivas, enfraquecimento dos dentes (reducdo na ossificagdo), dores

agudas e inchaco nos membros superiores e inferiores além de deficiéncia no processo de
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cicatrizacao e hemorragia capilar (CAVALARI, SANCHES, 2018).

O acido ascorbico esta disponivel nas apresentagdes de comprimidos de liberagéo
prolongada 500 mg, comprimidos efervescentes de 1g e solucéo oral. E indicado nos casos
em que hi aumento das necessidades de acido ascorbico no organismo, como deficiéncia
de acido ascorbico, em casos de anemias carenciais, nos processos de cicatrizagdo pos-
cirurgicos. Nesse sentido, visando a viabilizacdo da administracdo do acido ascérbico
para determinados grupos de pacientes, como criancas e idosos, e as poucas op¢oes de
formas farmacéuticas apropriadas, como € o caso de formas farmacéuticas liquidas, o
desenvolvimento de xaropes surge como uma alternativa promissora (SILVA, 2000).

2.1.2 Produgéo de xaropes

Os xaropes sdo produgcbes farmacéuticas que contém grande quantidade
de sacarose, o que resulta em elevada viscosidade para este tipo de apresentacéo
farmacéutica. A maioria dos xaropes contém o0s seguintes componentes, além da agua
purificada e do farmaco: aglcar, em geral a sacarose usada para edulcorar e aumentar a
viscosidade, conservantes, flavorizantes e corantes. Da mesma forma, muitos xaropes, em
especial aqueles disponiveis comercialmente, contém solventes especiais, solubilizantes,
espessantes ou estabilizantes. Para evitar a inversdo da sacarose induzida pelo calor, um
xarope pode ser preparado a frio, com agitagéo. A Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
recomenda que a ingestao de sacarose pela populagdo em geral ndo ultrapasse 5% do
valor energético total diario, que deve ser estendido aos pacientes diabéticos (CARMO,
2011).

A produgé@o em larga escala do xarope de base simples é feito em um tanque
dissolvedor ou fervedor, o agucar cristal € dissolvido em agua quente em determinadas
proporcbes, em seguida nesse mesmo tanque é adicionado carvdo ativado para a
clarificacdo do xarope e eliminacdo de sabores e odores indesejados, e juntamente é
colocado um coadjuvante de filtracdo. Também s&o utilizados trocadores de calor durante
a filtracdo do xarope simples, para manter a temperatura enquanto o xarope circula entre
o tanque fervedor e o filtro até atingir a coloragédo limpida. Apds a clarificacéo, o xarope €
estocado em tanques de aco inoxidavel em baixas temperaturas por no maximo 12 horas
(LOPES, 2015).

Para realizagdo da quantificacdo de sacarose em xaropes € mais comumente
utilizada a refratometria em escala Brix (método refratométrico), que € a mudancga da
direcao de um feixe de luz ao trocar de meio. Nesse caso, a passagem do ambiente para
a solugéao liquida (DORNEMANN, 2016). Grau Brix (°Bx) é a unidade de medida utilizada,
1°Bx representa 1g de compostos sollveis totais a cada 100g de solucdo, sendo assim
uma solucdo de 100g de agua e sacarose, contendo 20g de sacarose, € uma solucao
de 20°Bx. A medida do indice de refracdo de uma solugdo varia com a sua concentracéo
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(DORNEMANN, 2016). E o outro método utilizado &€ Somogyi-Nelson, fenol-sulfarico
(método espectrofotométrico) que consiste em comparar a intensidade da luz transmitida
através de uma amostra com a intensidade da luz absorvida por esta amostra, que contém
um soluto que se deseja quantificar. Todas as substancias sdo capazes de absorver energia
radiante (DORNEMANN, 2016).

2.1.3 Diferencas das formas farmacéuticas

As formas farmacéuticas solidas administradas por via oral, como comprimidos,
capsulas e granulados, sdo frequentemente prescritas na pratica médica. Isso se deve,
principalmente, as facilidades que estas proporcionam inicialmente ao fabricante, nos
processos de identificacdo, manipulacdo, armazenagem, transporte, e futuramente
ao paciente, facilitando a portabilidade, dosagem precisa por unidade de tomada,
administracdo, apresentacdo e menor sensacdo de gosto do que as formas liquidas. Do
ponto de vista farmacéutico, as formas sélidas apresentam maior estabilidade que suas
correspondentes liquidas, sendo outro motivo que as tornam preferidas para os farmacos
pouco estaveis (SILVA, 2013).

No caso das capsulas e pilulas ingeridas por via oral, a primeira parada do principio
ativo é no estbmago, apds passar pela faringe e es6fago, chegando ao intestino, onde os
vasos sanguineos irdo absorver os principios ativos do medicamento, e, através do sangue,
0 medicamento ira percorrer um longo caminho e se distribuir ao para os diferentes tecidos
(SILVA, 2013). Pelo fato do uso ser por via oral, por questdes de farmacocinética, o inicio
do efeito tem um tempo maior, ao contrario de outras formas de aplicagdo, como injetavel
ou sublingual onde o efeito é quase que imediato. Nesse sentido. a utilizagcdo de formas
liquidas por via oral apresenta vantagens em relacdo as formas farmacéuticas sélidas,
pela sua facilidade e administracdo, principalmente para o publico idoso e infantil, além
da absor¢éo ser mais rapida, pois o farmaco apresenta-se dissolvido no meio dispersante
sendo facilmente disponibilizado para a absor¢éo (SILVA, 2013). Os xaropes contornam
limitacbes como o gosto amargo, favorecendo a aceitabilidade do paciente, sendo uma
forma farmacéutica altamente empregada em formulagdes expectorantes (LUBI, SATO,
GAENSLY, 2003).

2.1.4 Testes de Controle de Qualidade

A qualidade de medicamentos € uma habilidade de carater ndo apenas comercial,
mas também legal, ético e moral e a violagao da mesma pode ocasionar sérias implicacdes
a saude publica. O que se espera de um medicamento é que no momento do uso ele
tenha acgdo farmacologica conservada e perfil toxicolégico baixo, caracteristicas estas
asseguradas pelo produtor através de diversos processos de validacdo e conferéncia
(LOMBARDO, ESERIAN, 2017).
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O Controle de Qualidade (CQ) é parte das Boas Praticas de Fabricacéo de
Medicamentos (BPFM), cujas atividades envolvidas sdo amostragem, especificacoes,
ensaios, procedimentos de organizacéo, documentacao e liberagcdo que asseguram que 0s
ensaios necessarios e relevantes sejam executados e que os materiais ndo sejam liberados
para uso, nem os produtos liberados para venda ou fornecimento, até que a qualidade dos
mesmos seja julgada satisfatoria (AMORIM, KLIER, ANGELIS, 2013).

As matérias-primas empregadas na produgéo farmacéutica estao sujeitas a analise
e cumprimento de requisitos de qualidade, a fim de garantir a extrema seguranca do produto
final. Além dos testes habituais de liberacao, o teste de identificagdo da matéria-prima deve
ser executado para todos os recipientes de todos os lotes (LOMBARDO, ESERIAN, 2017).
Outra etapa do processo de CQ ¢ a avaliacéo da conservacao da formulagcao farmacéutica,
a qual expressa-se pela sua integridade, de maneira a ndo comprometer a liberacao e
a absorcdo do ativo. Sendo essa, importante para prever caracteristicas especificas
do processo produtivo, a possibilidade de interacdo entre os componentes, os fatores
ambientais a que pode ser submetida e o material de embalagem mais adequado para seu
acondicionamento (LOMBARDO, ESERIAN, 2017).

O doseamento do principio ativo dos medicamentos € mais um dos testes importantes,
0 qual pode ser realizado por titulacédo classica de neutralizagdo, espectrofotometria e
cromatografia. Os procedimentos para esse teste sdo descritos na monografia de cada
farmaco, assim como especificacdes, preparo das amostras e critérios de aceitacéo
(SIMCH, 2013). A ultima etapa do processo & a avaliacdo do produto acabado quanto
as suas caracteristicas fisico-quimicas e microbiolégicas e as embalagens primarias,
secundarias, rétulos e bulas (LOMBARDO, ESERIAN, 2017).

2.1.5 Manejo das apresentagdes liquidas no meio hospitalar

As formas farmacéuticas liquidas para administracdo oral sdo de grande
importancia para pacientes com dificuldade de degluticdo. Possui grande versatilidade
para personalizacdo de doses, mas sdo mais passiveis de apresentarem problemas de
estabilidade e contaminagdo microbiana. As de maior importancia para a farméacia de
manipulagédo no hospital séo as solugdes, xaropes e as suspensdes. Os medicamentos
de forma liquida (xarope, elixires, etc), sdo envasados em frascos apropriados, cuja
capacidade varia de 5 a 20mL, bem tampados e rotulados. Para a liberacdo do contetdo
total etiquetado, o envase deve ser suficiente, sendo aceitavel o acréscimo de volume
conhecido, dependendo da forma de envase, do material e da formulagédo do medicamento.
No farmaco a sua concentragéo deve ser especificada em unidade de peso por medida (mg/
mL; g/mL), ndo deve ser tolerado a colocacao de agulhas e seringas para a administracao
oral. Os envases permitird a administracdo de seu contetdo diretamente ao paciente
(MARTINS, et al, 2012).
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2.2 Material e Métodos

2.2.1 Materiais e Equipamentos

Para arealizagao deste trabalho, foram utilizados os seguintes materiais e reagentes:
sacarose; Agua purificada; Metilparabeno; Carboximetilcelulose; Metilparabeno; sorbitol
70%; acido Oxalico; 2,6-Dicloroindofenol; Béquer; Gral de porcelana; Proveta; Calice;
Chapa Aquecedora; Bastdo de vidro; bureta; refratdbmetro; Termémetro digital; Funil de
vidro; Gaze. Os xaropes foram armazenados em frasco ambar, a temperatura ambiente.

2.2.2 Fabricagéo do xarope de vitamina C

Procedimentos Experimentais

Para o preparo do xarope convencional, foi utilizado balanca analitica, para
pesagem de sacarose (85 g) em um béquer e reservado. As particulas grandes de
sacarose foram transferidas para um gral de porcelana, trituradas e entao devolvidas ao
béquer. Aproximadamente 35 mL agua purificada foi aquecida em banho-maria até 80 °C e
utilizada para dissolugcdo do metilparabeno (1 g - conservante). A sacarose foi adicionada
aos poucos, sob agitacdo constante a fim de obter uma solucdo saturada, sob controle
de temperatura (80 °C). Apos resfriamento, o volume foi ajustado para 100 mL com agua

purificada, e entéo filtrado com gaze, rotulado e armazenado em frasco ambar.

Componentes Concentracao
Sacarose 859
Metilparabeno 0,1g

Agua purificada gsp 100 mL

Quadro 1: Xarope base simples

Ja o xarope de base diet foi preparado utilizando carboximetilcelulose (CMC - 0,3
g), para conferir a viscosidade apropriada da formulagcdo. A CMC e o metilparabeno (0,15
g) foram pesados separadamente e adicionados (1° metilparabeno ~ até dissolugéo; 2°
CMC ~ aos poucos) em um volume de aproximadamente 37 mL de agua sob aquecimento
(50-70°C) e agitacao constante até completa dissolucdo. O sistema foi transferido para um
célice de vidro e, apos resfriamento, o sorbitol 70% foi acrescido. O volume foi completado
com agua, a formulagéo envasada em frasco ambar e rotulada.
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Componentes Concentracao
Carboximetilcelulose (CMC) 3g
Metilparabeno 1,59

Sorbitol 70% 25¢g

Agua purificada gsp 100 mL

Quadro 2: Xarope Diet

ApO6s o preparo de ambas as formulagdes, o acido ascorbico foi incorporado em cada
xarope, atingindo concentragéo final de 20 mg/mL. Ambos os xaropes foram preparados
conforme recomendagbes descritas na Farmacopeia Brasileira (FARMACOPEIA
BRASILEIRA, 2019) e apresentaram validade de 6 meses.

2.2.3 Determinag&o do teor de vitamina C em amostras de xarope

O teor de acido ascorbico foi determinado pelo método Tillmans (titulométrico), alguns
meses apods o preparo. Foi transferido, com o auxilio de uma pipeta, 5 mL da amostra para
baldo volumétrico de 50 mL, cujo volume foi ajustado com uma solucdo de &cido oxalico
2%. Apos, o sistema foi filtrado e reservado protegido da luz por 15 minutos. Titulacdo da
amostra: Um volume de 10 mL de amostra foi transferido, com o auxilio de uma pipeta, para
erlenmeyer de 125 mL, mantido sob agitacdo magnética constante. Na bureta, completou-
se com solugéo de 2,6-Dicloroindofenol a 0,02% de titulacéo até virar para coloragao résea

clara. O volume de solugao utilizado na titulagéo foi registrado para o célculo.

2.2.4 Refratometria - Solidos soltiveis totais

Para realizagéo do teste, as amostras de xarope foram diluidas 1:10, em agua.
Foram transferidas 2 gotas da amostra desgaseificada e homogeneizada entre os prismas
do refratdbmetro para enté@o se fazer a analise do resultado na escala de grau Brix. O indice
de refracdo obtido foi convertido automaticamente pelo equipamento e faz mencgéo a
porcentagem de sélidos observados na solugéo de sacarose.

2.3 Resultados e Discusséao

2.3.1  Producgédo do Xarope

Encerrada a etapa de preparo, as formulagdes apresentaram caracteristicas
macroscopicas compativeis com o descrito na Farmacopeia Brasileira: solugdes de alta
viscosidade, sendo o xarope simples mais viscoso com o diet, e ambas de aspecto limpido.
A coloracéo era parda para o xarope simples e mais clara para o xarope diet. Xaropes sao
preparacdes aquosas, limpidas, concentradas de um agucar ou de outra substancia que o
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substitua, com ou sem acréscimo de flavorizantes e principios ativos:

»  Sacarose: Conservante, agente de viscosidade e edulcorantes
+  Metilparabeno: Conservante

«  Agua Purificada: Veiculo

+  CMC: Espessante

+  Sorbitol 70%: Espessante e edulcorante

.Cjoﬁdﬁ‘—‘o OU njtyy, ' iy g
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Figura 2: Caracteristicas macroscopicas dos xaropes simples (tubo a esquerda) e diet (tubo a
direita).

2.3.2 Determinag&o do teor da vitamina C e refratometria

As vitaminas sé@o grupos de substancias heterogéneas constituintes dos alimentos,
eficientesem quantidades minimas e essenciais avida. Naavaliacédo através de refratometria,
foram encontrados valores compativeis de soélidos sollUveis totais para o xarope simples,
50 g em 100g, e para o xarope Diet, 4g de sacarose em 100 g de xarope. Porém, quanto a
determinagéo do principio ativo, ndo foi possivel quantificar o acido ascorbico nas amostras
de xarope. Estes resultados nos levam a sugerir que o tempo de estabilidade deste principio
ativo ndo é longo (AQUINO, et al, 2011). Dessa forma, seria interessante que o xarope
fosse produzido proximo do momento da administracédo, evitando assim a degradacéao
do principio ativo e prejuizo na terapia medicamentosa. Reconhecemos como limitagéo
de nosso trabalho a auséncia da quantificagcdo do principio ativo logo apds o preparo da
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formulagéo, assim como a determinagéo de outros parametros que contemplem de forma
mais completa o controle de qualidade de preparac¢des farmacéuticas. Estudos futuros
poderéo ser realizados no intuito de melhor caracterizar e validar a proposta iniciada neste
presente trabalho.

31 CONCLUSAO

O éacido ascorbico participa de diversos processos metabdlicos, dentre eles a
formacgéao do colageno e sintese de epinefrina, corticosterdides e acidos biliares. Além de
co-fator enziméatico, participa dos processos de 6xido-reducéo, aumentando a absor¢éo de
ferro e a inativagao de radicais livres.

Foi realizado um breve estudo preliminar das formulagbes de xarope desenvolvidas.
Os resultados revelaram que apesar da coeréncia macroscopica e fisico-quimica das
formulagbes, néo foi possivel a deteccao do acido ascorbico nas formulagdes. A possivel
explicacdo para este resultado se baseia na hipotese de que o principio ativo acabou
sendo totalmente eliminado, devido ao processo de oxidacao decorrente do longo tempo
de armazenamento. Assim, apesar de simples, esta evidéncia comprova que € interessante
que formulagdes liquidas contendo acido ascoérbico sejam preparadas préximo ao momento
da administragéo para que se evite a perda do principio ativo. Mais estudos séo necessarios
para confirmar esta hipétese.
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