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APRESENTACAO

A obra “Farmécia hospitalar e clinica e prescricao farmacéutica” que tem como foco
principal a apresentacéo de trabalhos cientificos diversos que compde seus 11 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 atuagéo do profissional Farmacéutico nos diferentes niveis
de atencéo 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 o aspecto relacionado a atengéo e assisténcia farmacéutica,
prescricdo farmacéutica, farmacologia, saude publica, entre outras areas. Estudos com
este perfil podem nortear novas pesquisas na grande area das Ciéncias Farmacéuticas.

Temas diversos e interessantes sdo, deste modo, discutidos aqui com a proposta
de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos aqueles que de alguma
forma se interessam pelas Ciéncias Farmacéuticas, apresentando artigos que apresentam
estratégias, abordagens e experiéncias com dados de regides especificas do pais, o que
€& muito relevante, assim como abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Farmacia hospitalar e clinica e prescricdo farmacéutica”
apresenta resultados obtidos pelos pesquisadores que, de forma qualificada desenvolveram
seus trabalhos que aqui serdo apresentados de maneira concisa e didatica. Sabemos
0 quéo importante é a divulgagao 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: Os farmacos Acido acetilsalicilico
(AAS) e Ibuprofeno foram  estudados
utilizando termogravimetria e  calorimetria
exploratéria  diferencial simultdnea (TGA-
DSC) e espectroscopia de absorcdo na
regido do infravermelho médio (FT-IR). A
partir do comportamento térmico e dados
espectroscopicos obtidos para amostras de
farmacos comerciais, manipulados e padrédo
(utilizado como referéncia) para AAS e
Ibuprofeno, foi possivel avaliar a possibilidade
de interagdo entre os principios ativos e seus
excipientes.  Através das curvas TGA-DSC
foi possivel observar que o comportamento
térmico das amostras de AAS néo foi alterado
pelos excipientes, quando comparadas a
amostra padrdo. Para as amostras dos farmacos
Ibuprofeno analisadas por TGA-DSC, também
ndo foi observada interferéncia do excipiente.
Analise complementar de FT-IR mostrou que
as amostras apresentam picos especificos
de determinados grupos funcionais em seus
espectros, 0s quais sdo correspondentes com os
da amostra padrdo de cada farmaco analisado.
Assim, nesse trabalho, foi possivel avaliar,
através da técnicas termoanalitica (TGA-DSC) e
espectroscopica (FT-IR) que todas as amostras
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de AAS e Ibuprofeno, adquiridas comercialmente ou manipuladas, apresentam caracteristicas
quimicas semelhantes entre elas quando comparadas aos padrdoes de cada medicamento.
Portanto, a partir desses dados experimentais, € possivel sugerir que os farmacos estudados
apresentam um padréo de qualidade dentro das especifica¢cdes recomendadas.

PALAVRAS-CHAVE: Farmacos; Antiinflamatérios; Controle de Qualidade; TGA-DSC; FT-IR.

QUALITY CONTROL OF AAS AND IBUPROFEN DRUGS: AN APPROACH USING
THE TGA-DSC AND FT-IR TECHNIQUES

ABSTRACT: The Acetylsalicylic acid (AAS) and Ibuprofen drugs were studied using
thermogravimetry and differential scanning calorimetry simultaneous (TGA-DSC) and infrared
absorption spectroscopy (FT-IR). From spectroscopic and thermal behavior data, obtained
for samples of commercial drugs, manipulated and standard (used as a reference) for AAS
and Ibuprofen, it was possible to evaluate the possibility of interaction between the active
principles and their excipients. Through the TGA-DSC curves it was possible to observe that
the thermal behavior of the AAS samples was not altered by the excipients, when compared to
the standard sample. For samples of Ibuprofen drugs analyzed by TGA-DSC, no interference
from the excipients was also observed. Complementary analysis of FT-IR showed that the
samples have specific peaks of certain functional groups in their spectra, which correspond
to those of the standard sample of each drug analyzed. Thus, in this work it was possible
to evaluate through thermoanalytic (TGA-DSC) and FT-IR spectroscopy technique that all
samples of AAS and Ibuprofen, commercially acquired or manipulated, have similar chemical
characteristics between them when compared to the standards of each drug. Therefore, from
these experimental data, it is possible to suggest that the drugs studied present a quality
standard within the recommended specifications.

KEYWORDS: Drugs; Anti-inflammatories; Quality Control; TGA-DSC; FT-IR.

11 INTRODUGCAO

Historicamente, o uso de substancias quimicas para o tratamento de dor e
inflamacéo é uma das necessidades mais corriqueiras desde os primordios da humanidade
(MCCURDY et al., 2005; HART et al., 1984). Devido a constante contragcdo de doencas
e aumento das enfermidades, nos dias atuais faz-se necessario o controle de qualidade
dos farmacos dos quais a populacdo faz uso para o tratamento de problemas de salde.
Nesse sentido, temos a farmacovigilancia, ciéncia responsavel por monitorar um conjunto
de atividades destinadas a identificar, avaliar e prevenir os efeitos do uso agudo e cronico
dos tratamentos farmacol6gicos na populagdo ou em subgrupos expostos a tratamentos
especificos (MENDES et al, 2008; MOTA et al., 2019; PEPE, 2020). Além disso,
considerando-se que grande parte da populacéo pratica a automedicagcdo, conceituada
como autoadministracdo de substancias de acdo medicamentosa sem o aconselhamento
e/ou acompanhamento de um profissional de saldde qualificado, também é de interesse
da farmacovigilancia porque pode levar ao uso abusivo de certos medicamentos e, como
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consequéncia, acarretar possiveis efeitos deletérios a sautde humana (DOMINGUES et al.,
2015; HUGHES et al., 2001; BENNADI, 2014).

A pratica da automedicagdo com farmacos nédo tarjados ou tarjados, porém de livre
comércio e consumo, apesar de parecer inofensiva, por se tratarem de drogas licitas, pode
trazer sérias consequéncias a saude. Assim, agdes voltadas ao controle do uso, bem como
ao controle de qualidade destes farmacos sédo essenciais. Dentre os varios parametros a
serem utilizados para avaliar a qualidade de um medicamento, o grau de interagdo quimica
principio ativo/excipiente € um deles, o qual pode ser avaliado por técnicas como a de
analise térmica diferencial simultdnea (TGA-DSC) LAVOR et al., 2014; ALI et al., 2017;
PIRES et al., 2017; LILTORP et al., 2011), entre outras.

Nesse estudo, avaliamos a interag@o excipiente/principio ativo de dois farmacos
amplamente utilizados pela populagéo, o AAS e Ibuprofeno, empregando as técnicas TGA-
DSC e espectroscopia de FT-IR (BEZERRA et al., 2017).

21 MATERIAL E METODOS

2.1 Informacéo dos farmacos comerciais e manipulados

Os medicamentos adquiridos comercialmente contém concentracao de 500mg do
principio ativo para o AAS e de 600mg para olbuprofeno, sendo essas as concentragoes
mais comumente encontradas para esses medicamentos para aquisicdo na rede
farmacéutica. Os dados técnicos para todas as amostras dos medicamentos comerciais e
genéricos utilizados para anélise sdo mostrados na Tabela 1, enquanto informagdes sobre
0s excipientes, bem como dos medicamentos manipulados s&o apresentadas em texto
complementar aos informados na Tabela 1.

Farmaco Amostra [mg] Lote Data Data Bula
fabricacdao  validade
AAS 1A Comercial  500mg ARMT33 06/18 06/20 Internet*
AAS 2A Genérico  500mg 4003V0221 - - Internet*
AAS 3A Genérico  500mg 1808192 - 05/20 Internet®
Ibuprofeno 1B Comercial 600mg 58367137 04/19 04/21 Internet*
Ibuprofeno 2B Genérico  600mg 19E37E 05/19 05/21 Internet”
Ibuprofeno 3B Comercial  600mg 423580 08/18 07/20 Internet*

*Bulario disponivel na internet, Conc. = concentracao do principio ativo, AAS = acido acetil
salicilico

Tabela 1. Informagdes técnicas dos medicamentos analisados
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Para a verificagdo dos excipientes presentes nos medicamentos no ato de suacompra,
foi consultado nos sites dos fabricantes o bulario para discriminagdo dos seus excipientes,
como segue: AAS comercial (1A) - amido e celulose; AAS genérico (2A) -fosfato de célcio
dibasico, celulose microcristalina e amido; AAS genérico (3A) - celulose microcristalina e
amido; AAS manipulado-excipientes nao informados; Ibuprofeno comercial (1B) - celulose
microcristalina, dioxido de silicio, estereato de magnésio, croscarmelose sddica e lactose
monoidratada; Ibuprofeno genérico (2B) - didxido de silicio, lactose monoidratada, celulose
microcristalina, croscarmelose sbdica, povidona, estearato de magnésio, copolimero de
alcool povinilico e macrogol e diéxido de titanio; Ibuproveno comercial (3B) - didxido de
silicio, celulose microcristalina, lactose monoidratada, croscarmelose soédica, amido de
milho pré-gelatinizado, 6leo vegetal hidrogenado, dioxido de titanio, hipromelose, macrogol,
alcool etilico e agua purificada; Ibuprofeno manipulado - excipientes ndo informados.

2.2 Amostragem e preparo dos farmacos para analise

Para a analise de cada medicamento, trés comprimidos de uma mesma cartela
foram macerados em local previamente limpo e seco com o auxilio de um almofariz e pistilo
até obter um po6 fino. Posteriormente, armazenado em dessecador até o momento das

analises.

2.3 Analise instrumental

2.3.1 Analise térmica (TGA-DSC)

Para analise dos farmacos foi utilizada analise térmica, especificamente a técnica
termogravimetria e calorimetria exploratéria diferencial simultanea (TG-DSC), utilizando-se
uma termobalanga da marca NETZSCH STA 449F3 Jupiter®, empregando-se razéo de
aquecimento de 20°C min' em atmosfera de ar, com o equipamento calibrado segundo
recomendacdes do fabricante. A massa utilizada para as analises foi padronizada em 5
mg,para efeito de comparagéo dos resultados obtidos entre os farmacos.

2.3.2 Anélise por espectroscopia na regido do infravermelho por
Transformada de Fourier (FT-IR)

Os espectros vibracionais na regido do infravermelho com Transformada de Fourier
foram obtidos no espectrofotdmetro JASCO FT/IR — 4100, utilizando-se janela de seleneto
de zinco, com faixa espectral de 4.000 a 600 cm, resolugéo de 4 cm™ e aquisicdo de 40
scans min-'.
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31 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Analise das amostras por TGA-DSC

As curvas TGA-DSC, Figura 1, para as amostras dos farmacos de Acido acetilsalicilico
(AAS), mostram quatro perdas de massa em fungao da temperatura, exceto para o principio
ativo, o qual mostra trés perdas de massa bem definidas.

A curva TGA para o principio ativo AAS mostra estabilidade térmica até
aproximadamente 153 °C, mas correlacionando-se a curva DSC no mesmo intervalo de
temperatura € possivel observar um pico agudo e simétrico com temperatura maxima
de pico em 147 °C; pico relacionado a fusdo do material. Na amostra de principio ativo,
bem como para as demais amostras, nota-se, pela associagdo das curvas TGA-DSC,
que durante o processo de fuséo, logo acima da temperatura de pico da fusao, inicia-
se também o processo de decomposicdo da amostra. Esse processo ocorre porque o
material fundido é bastante instavel, ou seja, a degracado ocorre simultaneamente a fuséo,
provavelmente com evaporacao ou degracdo do material no proprio sélido fundido. Dentre
os volateis evaporados, um pode ser de acido acético formado durante o proceso de
degradagcédo da molécula do principio ativo. A primeira etapa de decomposigcdo termina
em aproximademente 228 °C, seguida por uma leve estabilidade devido a formacéo de
algum composto intermediario pouco estavel. A terceira etapa para o principio ativo inicia-
se em torno de 340 °C, com grande perda de massa até em torno de 421 °C e, ap0s essa
tempertura, até 600 °C, sem perdas de massa na curva TG. Por fim, observa-se que todo
material &€ degradado sem formacéo de residuo para a amostra do principio ativo AAS.

As curvas TGA-DSC, Figura 1, para as amostras de AAS manipulado, medicamento
genérico (2A) e comerciais (1A e 3A), ou seja, medicamentos com principio ativo e
excipientes também sdo mostradas. Nessas curvas TGA-DSC ha pequenas mudangas no
perfil em relagéo as do principio ativo, uma vez que na ultima etapa observa-se a formagéo
de uma porcentagem de material (intermediério) maior do que para o principio ativo. Essa
observacgéao é totalmente plausivel, pois os excipientes utilizados devem ser mais estaveis,
decompondo-se em temperaturas mais altas, de um modo geral até 600 °C. Esses farmacos,
como para o principio ativo, decompdem-se totalmente sem formacgéo de residuo final.

Considerados os perfis de curvas TGA-DSC em relagdo as andlises feitas para
principio ativo e suas amostras comerciais, quando comparadas a manipulada, é possivel
notar pequenas diferengas observadas para os picos na DSC, enquanto que para a
TGA observam-se diferengas principalmente para a terceira etapa da curva. Porém, de
um modo geral é possivel mostrar, através dos picos de fusdo para o principio ativo e
seus medicamentos uma boa correspondéncia, pois é possivel verificar que esse evento
térmico néo sofreu alteragdes significantes entre as amostras, como alargamento do pico,
deslocamento grande de temperatura de pico e, além disso, a simetria do pico de fusédo &
bastante alta. Essa simetria revela, de maneira qualitativa, que o principio ativo utilizado em
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cada um dos medicamentos tem uma elevada pureza.

A curva TGA para as amostras do principio ativo de Ibuprofeno, Figura 1, mostra
que a decomposigdo ocorre em uma Unica etapa bem definida, de modo que a estabilidade
observada na TGA é até 165 °C. Entretanto, correlacionando as curvas TGA-DSC, um pico
endotérmico simétrico na curva DSC, sem perda de massa na TGA, pode ser notado em 80
°C. Esse evento esta associado a fusdo do principio ativo Ibuprofeno. Vale ressaltar que,
para o farmaco Ibuprofeno, diferentemente do AAS, todo evento térmico de fusdo ocorre
sem volatilizagdo/decomposicao, observado na TGA. Para o Ibuprofeno, a decomposicéo
do material fundido inicia-se a partir de 165 °C na curva TGA, a qual pode ser associada a
um pico endotérmico na DSC em 247 °C, devido, provavelmente, a sublimag¢do do material
com posterior formagéo de um patamar estavel na curva TGA, bem como sem formacgéo
de residuo final.

Para as amostras de Ibuprofeno manipulada, genérico (2B), comerciais (1B e 3B),
Figura 1, diferencas sutis podem ser identificadas nas curvas TGA-DSC para o medicamento
manipulado, pois enquanto as curvas TGA-DSC para as amostras de farmacos comerciais e
genérico sao praticamente idénticas, para o medicamento manipulado é possivel observar
que, além do pico de fusdo na curva DSC em 79 °C, ha também um pico endotérmico
pequeno em 116 °C que pode ser atribuido a fus&o ou volatilizagdo com decomposi¢éo de
algum excipiente, ou mesmo a decomposigao parcial de um dos excipientes. Nesse sentido,
essa observagcdo também nos serve como um dado para comparagdo com as demais
amostras de Ibuprofeno, pois ndo se observa esse pico para as amostras de medicamento
genérico e para as amostras comerciais. Portanto, a partir das observacgoes feitas, pode-se
sugerir, de modo qualitativo, que os excipientes utilizados no farmaco manipulagdo com o
principio ativo de lIbuprofeno ndo devem ser os mesmos utilizados nas demais amostras.

Em relacdo a curva TGA, outra nitida mudanga de perfil para o medicmanto
manipulado é que ele, ap6s a primeira etapa, decompdese em outras duas etapas em
um intervalo menor de temperatura, entre 245 e 380 °C, enquanto os demais farmacos
(comerciais e genéricos) decompdem-se nas segundas e terceiras etapas entre 243 e 570
°C. Essas observagdes nas curvas TGA-DSC evidenciam que no farmaco manipulado
foi ou foram utilizados excipientes diferentes daqueles utilizados para as amostras
de medicamentos comerciais e genéricos. Para os farmacos comercias e genérico,
diferentemente do manipulado, eles se decompdem em suas Ultimas etapas de perdas de
massas acima de 374 °C (TGA) e com picos intensos nas curvas DSC, nas temperaturas
de pico de 462, 470 e 485 °C. Essas diferengas também servem para corroborar a hipétese
de que os genéricos e os medicamentos comerciais de variadas marcas, avaliados nesse
estudo, utilizam excipientes semelhantes ou iguais.

Por fim, a partir somente desses resultados é plausivel afirmar que, além do uso de
excipientes diferentes para o medicamento manipulado, a quantidade (teor) do principio
ativo utilizado pode ser diferente do que para as amostras dos outros medicamentos, pois
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a intensidade/area do pico de fuséo, proporcional a quantidade de matéria, € diferente para
essa amostra. Em complemento aos dados TGA-DSC, os dados resumidos das curvas
TGA-DSC sao apresentados na Tabela 2.

A identificagcdo das amostras nas figuras corresponde a: AAS* (principio ativo puro), AAS**
(medicamento manipulado em farmacia), 1A (aspirina), 2A (medicamento genérico), 3A (medicamento
genérico), IBUPR.* (principio ativo puro), IBUPR.** (medicamento manipulado em farmacia), 1B
(ibupril), 2B (medicamento genérico), 3B (buprovil). Principio ativo = pureza de grau farmacéutico

Figura 1. Curvas TGA-DSC das amostras comerciais, manipuladas e padrao de AAS e Ibuprofeno,
correspondentes ao: AAS* (padrdo), AAS** (manipulado), 1A, 2A, 3A, IBUPR.* (padréo), IBUPR.**
(manipulado), 1B, 2B, 3B

Etapas eventos Principio ativo  AAS manipulado Amostra Amostra Amostra
AAS 1A 2A 3A
6°C 30 - 241 30 - 203 30 - 237 30-210 30 - 220
1 *mg (%) 44 % 31% 61 % 27 % 32 %
Tp (°C) 147|],195] 140 | 143]| 145)| 144
6°C 241 - 338 203 - 312 237-295 210-325 220-315
2 *mg (%) 15 % 13 % 13 % 21 % 17%
Tp (°C) - - - 2881 -
6°C 338 - 421 312 - 405 295- 404 325-392 315-392
3 *mg (%) 41 % 51,4 % 22 % 40 % 40,8 %
Tp (°C) 5271 361] 359] 353] 5071
6°C - 405 - 550 404 -588 392-596 392 - 541
4 *mg (%) S 4,6 % 4% 12 % 10,2%
Tp (°C) = 512¢ 5561 5531 5071
Etapas eventos Principio ativo Ibuprofeno Amostra Amostra Amostra
Ibuprofeno manipulado 1B 2B 3B
6°C 30 - 255 30 - 245 30 - 246 30 - 249 30 -243
1 *mg (%) 100% 78 % 72% 79 % 71,3 %
Tp (°C) 80|, 247] 791|,116],235) 81||,235] 77||,236], 77|],328]
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6°C = 245 - 346 246 -382 249 - 391 243 - 374

*mg (%) - 10 % 13% 14,5 % 17,7 %
Tp (°C) - 235 - - 3621
e°C - 346 - 380 382-444 391-485 374-568
3 *mg (%) . 12% 3% 6,5 % 1%
Tp (°C) - 357 - 4861 4621
e°C - - 444 - 570 -
4 *mg (%) 8 - 6,6 % -
Tp (°C) - - 4701 -

8°C = intervalo de temperatura, *mg (%) = perda de massa na etapa, Tp (°C) = temperatura de
piconacurva DSC, | = picoendotérmico, 1 = picoexotérmco, | |= fusdo

Tabela 2. Dados termoanaliticos a partir das curvas TGA-DSC para os principios ativos de AAS e
Ibuprofeno e suas amostras manipulado, genérico e comerciais

3.2 Analise das amostras dos farmacos por FT-IR

Os espectros de FT-IR, mostrados na Figura 2, sdo referentes as amostras de AAS e
Ibuprofeno. Aidentificagé@o, segue a seguinte forma AAS* (amostra padrdo), AAS** (amostra
manipulada), enquanto as amostras 1A, 2A e 3% sdo aquelas adquiridas comercialmente.
Para a amostra de Ibubrofeno, a identificacdo segue como: IBUPR* (Ibuprofeno padréo),
IBUPR** (Ibuprofeno manipulado), enquanto as amostras 1B, 2B e 3B sdo as adquiridas

comercialmente.

As identificacGes das amostras correspondem a: AAS™ (principio ativo puro), AAS*™ (medicamento

manipulado em farmacia), 1A (Aspirina), 2A (medicamento genérico), 3A (medicamento genérico),

IBUPR.* (principio ativo puro), IBUPR.** (medicamento manipulado em farmécia), 1B (Ibupril), 2B
(medicamento genérico), 3B (Buprovil)

Figura 2. Espectros no FT-IR para as amostras dos farmacos AAS e Ibuprofeno. AAS* (padrao), AAS**
(amostra manipulada), 1A — 3A (amostras comerciais de AAS), IBUPR* (padrédo), IBUPR**(amostra
manipulada), 1B — 3B (amostras comerciais de Ibuprofeno)
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A partir das andlises realizadas por TGA-DSC e espectroscopia de FT-IR foi possivel
verificar uma excelente semelhanca entre os medicamentos contendo acido acetilsalicilico
e lbuprofeno, exceto para os medicamentos manipulados que produziram curvas TG-DSC
e espectros diferentes dos demais compostos analisados. Através de analise por TG-DSC,
além do principal parametro analisado para avaliacdo da compatibilidade entre principio
ativo e excipiente, que é o pico de fusdo, pardmetros gerais como comportamento térmico,
estabilidade térmica, formacdo de compostos intermediarios e formacédo de residuos
ajudaram a compor as caraterisiticas intrinsecas de cada amostra. Pelos espectros obtidos
por FT-IR/ATR, além da banda mais intensa para o estiramento C=0 de &cido carboxilico,
o perfil do espectro na regido de impresséao digital também mostrou diferencas significativas
entre o composto manipulado e as outras amostras de medicamento, pois no manipulado
observa-se uma intensidade de transmitancia reduzida para a banda de C=0, o que sugere
possivel interagcdo do principio ativo e seus excipientes. Porém, nédo foi possivel somente
através dessas analises afirmar que a formulagdo do farmaco manipulado e excipiente
ndo sdo compativeis, mas é possivel afirmar que tanto os medicamentos genéricos como
os outros farmacos comerciais apresentam uma alto grau de semelhanca entre as curvas
TGA-DSC e espectros no FT-IR. Assim, podemos concluir que tanto os medicamentos
genéricos como os comerciais devem apresentar uma formulagéo e razao principio ativo/
excipientes muito semelhantes.

Os espectros de FT-IR comparativos para as amostras de AAS apresentaram duas
bandas de absorgéo caracteristicas de determinados grupos funcionais do principio ativo
AAS. As bandas, mostradas na Figura 2 para todos os farmacos, podem ser comparadas
em relagéo as caracteristicas de estiramento C=0 do &cido carboxilico, bem como para o
C=0 do éster. A partir desses pares de bandas identificadas para as amostras é possivel
verificar que existe um alto valor de correspondéncia entre os farmacos estudados. Esses
valores de bandas e intensidades sdo mostrados de forma resumida na Tabela 3. As bandas
observadas em maior nUmero de onda sao referentes ao grupo C=0 do éster, enquanto
a de menor numero de onda refere-se ao C=0 do acido carboxilico (SILVERSTEIN et al.,
2005). Nesse sentido, optou-se por mostrar as bandas de maior intensidade na Tabela 3 e
elas serdo usadas como parametro de comparacao entre os farmacos.
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Amostra AAS Nimero de Transmitancia Grupo funcional Posicao da

onda (cm) (%) correspondente  banda (cm™)
AAS Padrao 1749 58 C=0 1800-1600
AAS manipulado 1750 75 C=0 1800-1600
1A 1745 56 Cc=0 1800-1600
2A 1745 59 Cc=0 1800-1600
3A 1750 57 Cc=0 1800-1600

Tabela 3. Valores da principal banda (C=0 do &cido carboxilico) de caracterizagédo e comparacao,
obtidas através das medidas no FT-IR para as amostras de AAS

Os espectros das amostras de lbuprofeno apresentaram bandas de absorcéo
caracteristicas de determinados grupos funcionais. Porém, as bandas para os farmacos
Ibuprofeno mostram uma ligeira diferenga em relagdo as do farmaco AAS. No AAS,
observam-se dois pares de bandas intensas que podem ser comparadas com alto grau
de confianga entre os farmacos. Nesse sentido, o Ibuprofeno mostra apenas uma banda
muito intensa, a qual é referente ao estiramento do grupo carboxilico. Portanto, essa banda
referente ao estiramento do grupo C=0 sera utilizada como padrao de referéncia.

As amostras dos farmacos comerciais e manipulados contendo o principio ativo
Ibuprofeno apresentaram caracteristicas semelhantes nas mesmas faixas de niumero de
onda quando comparadas com a amostra padrao, diferindo apenas na intensidade para o
farmaco Ibuprofeno manipulado. Porém, ndo € possivel afirmar apenas pela intensidade da
banda que o medicamento é impuro ou tem um teor de principio ativo inferior aos demais
medicamentos. Em resumo, na Tabela 4 sdo apresentados os dados para a banda principal
observada para os farmacos Ibuprofeno.

Amostras Numerode  Transmitdncia  Grupo funcional Posicao da
onda (cm™) (%) correspondente  banda (cm™)
Ibuprofeno padréo 1706 50 C=0 1800-1600
Ibuprofeno manipulado 1714 71 C=0 1800-1600
1B 1706 55 Cc=0 1800-1600
2B 1714 52 C=0 1800-1600
3B 1714 51,3 C=0 1800-1600

Tabela 4. Valores da principal banda de caracterizagéo e comparacgéo (C=0 do acido carboxilico),
obtida através das medidas de FT-IR para as amostras de Ibuprofeno

Através das andlises comparativas simples, mostradas através dos dados de FT-IR,
€ possivel sugerir que 0s excipientes utilizados em todas as formulagées farmacéuticas nao

interferiram no comportamento quimico das amostras, pois através de analise comparativa
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é possivel perceber que a principal banda (C=0 de acidos carboxilicos), escolhida como
referéncia, ndo sofre alteragd@o significativa (SILVERSTEIN et al., 2005). Além do mais,
€ possivel verificar que as demais bandas na regido de impressao digital ndo sofrem,
também, alteracoes.

Em relacdo aos dados TGA-DSC, é possivel verificar que as amostras padréo
(principio ativo puro) possui um perfil de curva diferente daqueles que possuem excipiente.
Porém, & notavel que todas as amostras comerciais e manipuladas apresentem um padrao
relativamente semelhante. Nesse caso, os dados obtidos por FT-IR sdo corroborados
porque, além do perfil semelhante das curvas, o pico de fuséo para as amostras de farmacos
néo sofre variacéo significativa de intensidade e temperatura. Assim, é possivel sugerir, por
dados de TGA-DSC, que os excipientes utilizados na produc¢ao dos farmacos estudados
néo interferem no comportamento quimico dos principios ativos AAS e Ibuprofeno.

41 CONSIDERAGOES FINAIS

A partir das analises realizadas por TGA-DSC e espectroscopia de FT-IR foi possivel
verificar uma excelente semelhanca entre os medicamentos contendo Acido acetilsalicilico
e Ibuprofeno, exceto para os medicamentos manipulados que produziram curvas TGA-DSC
e espectros diferentes dos demais compostos analisados. Através de analise por TGA-DSC,
além do principal parametro analisado para avaliagdo da compatibilidade entre principio
ativo e excipiente, que é o pico de fusdo, parametros gerais como comportamento térmico,
estabilidade térmica, formacdo de compostos intermediarios e formacdo de residuos
ajudaramacompor as caraterisiticasintrinsecas de cada amostra. Pelos espectros obtidos por
FT-IR/ATR, além da banda mais intensa para o estiramento C=0 de &cido carboxilico, o
perfil do espectro na regido de impressao digital também mostrou diferengas significativas
entre o composto manipulado e as outras amostras de medicamento, pois no manipulado
observa-se uma intensidade de transmitancia reduzida para a banda de C=0, o que sugere
possivel interagcdo do principio ativo e seus excipientes. Porém, nao foi possivel somente
através dessas analises afirmar que a formulagéo farmaco manipulado e excipiente néo é
compativel, mas é possivel afirmar que tanto os medicamentos genéricos como os outros
farmacos comerciais apresentam um alto grau de semelhanca entre as curvas TGA-DSC e
espectros de FT-IR. Assim, podemos concluir que tanto os medicamentos genéricos como
os comerciais devem apresentar uma formulagéo e razao principio ativo/excipientes muito
semelhantes.

Por fim, a luz dessas informagGes, pode-se sugerir que tais analises utilizadas no
presente trabalho podem contribuir e serem utilizadas no controle de qualidade de farmacos,
mas a analise complementar de determinacéo de teor de principio ativo e identificagdo dos
excipientes por cromatografia pode oferecer um resultado mais aprofundado de pesquisa.
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