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Resumo:

O ibuprofeno é um anti-inflamatério néo
esteroidal (AINE) muito recomendado para
uso adulto e pediatrico por possuir menos
reacOes adversas que 0s outros anti-
inflamatorios. Tem acdo analgésica,
antipirética e anti-inflamatéria, e atua como
inibidor das ciclo-oxigenases (COX). O
objetivo deste estudo foi determinar o teor de
ibuprofeno em comprimidos de 600 mg
disponiveis comercialmente. O ibuprofeno foi
determinado utilizando titulacdo direta com
hidréxido de sodio, de acordo com as normas
descritas na Farmacopeia Brasileira. Os
resultados demonstraram que em nenhuma das
amostras analisadas, a quantidade do principio
ativo estava em conformidade com o0s
requisitos solicitados pelo compéndio oficial

brasileiro.

Palavras-chave: Ibuprofeno, Titulacdo

volumétrica, Determinacdo, Anti-inflamatdrios.

Abstract:

Ibuprofen is a non-steroidal anti-inflammatory
(NSAID) highly recommended for adult and
pediatrics users per having less side effects
than other anti-inflammatory drugs. It has
analgesic, antipyretic and anti-inflammatory
properties, acting as an inhibitor of
cyclooxygenases (COX). The aim of this study
was to determine the content of ibuprofen in
600 mg tablets commercially available.
Ibuprofen was determined using the direct
titration with sodium hydroxide, as described
in the Brazilian Pharmacopeia. The results
demonstrated that in none of the samples

analyzed the amount of the active
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pharmaceutical ingredient was in accordance
with the requirements requested by the

Brazilian Official Compendium.

Keywords: Ibuprofen, Volumetric titration,

Determination, Anti-inflammatory.

Introducgéo

O uso irracional de medicamentos estd
intimamente ligado com a precariedade dos
servicos prestados pelo Sistema Unico de
Saude. O atendimento lento, desumanizado e a
ma qualidade geral dos servicos sdo alguns dos
fatores que levam o paciente a automedicagédo
a fim de evitar a demora e os transtornos do
sistema. A disponibilidade de adquirir
medicamentos sem receita médica é o grande
facilitador da automedicacdo e o interesse
comercial das drogarias muitas vezes vai além
do interesse como instituicdo de saide. Além
disso, a automedicacdo inadequada pode
agravar a doenca ja existente, mascarar uma
doenga e, ndo menos importante, pode gerar
efeitos colaterais, podendo ser um problema
evitado (SILVA et al., 2008). Sabendo que
qualquer medicamento pode causar danos a
salde, nenhum deles poderia ser adquirido
sem a receita médica, por mais simples que
seja, e por menor reacao adversa que ele possa
oferecer (MUSIAL et al., 2007).

A compra abusiva de medicamentos e a
utilizacdo indiscriminada de antimicrobianos,
levou a ANVISA a publicar a resolugdo RDC
20 DE 5 DE MAIO DE 2011 que disp®e sobre
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0 controle de medicamentos a base de
substancias classificadas como
antimicrobianos, de wuso sob prescrigdo,
isoladas ou em associacdo. O objetivo
principal é reduzir a resisténcia bacteriana. A
partir do controle sobre a venda dos
antimicrobianos, a automedicacdo através de
anti-inflamatdrios tomou seu lugar nos balcdes
das drogarias (BALBINO, 2011).

Os anti-inflamatorios sdo divididos em
duas classes, os esteroides (AIES) e 0s néo-
esteroidais (AINEs). Os anti-inflamatérios ndo
esteroidais (AINES) constituem um grupo
terapéutico de interesse, pois tém propriedades
analgésicas, antipiréticas e anti-inflamatorias,
sendo uma das classes mais consumidas no
mundo (OLIVEIRA & CAMPOS, 2014).

O ibuprofeno (4cido o metil-4-
(2metilpropil) benzeno acético) € um anti-
inflamatdrio ndo-esteroidal (AINE) muito
utilizado e que apresenta varias formas
farmacéuticas. Em sua classe é considerado
um farmaco seguro (GOMEZ et al., 2010).
Utilizado para reducdo de temperaturas altas,
artrite e colica menstrual, tem efeitos
colaterais no sistema gastrintestinal (nausea,
dor gastrica e Ulceras), e em algumas doencas
relacionadas ao coracdo (arritmias, infarto,
isquemia e insuficiéncia) (MARTINEZ et al.,
2010). O ibuprofeno faz parte dos
medicamentos essenciais da Organizacdo
Mundial da Saide (OMS); estd na relacéo de
medicamentos essenciais (RENAME) nas

formas farmacéuticas de comprimidos e
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suspensdo oral (OLIVEIRA & CAMPQOS,
2014).

Quando comparado com outros AINEs,
observa-se que ele possui menos reacOes
adversas; por esse motivo, o ibuprofeno é o
farmaco de primeira escolha entre essa classe
de medicamentos (MAGNI et al., 2011,
OLIVEIRA & CAMPOQOS, 2014).

Por ser uma das classes mais
consumidas mundialmente, Oliveira e Campos
(2014) consideram que sdo importantes
estudos fisico-quimicos e estudos relacionados
com a verificagdo da equivaléncia
farmacéutica entre os medicamentos de
referéncia, similar e genérico de ibuprofeno.
Sendo assim, este trabalho tem o objetivo de
verificar se a quantidade de ibuprofeno
descrito na embalagem em comprimidos
disponiveis comercialmente é igual a
guantidade de principio ativo que se encontra
no medicamento, aplicando o método de
volumetria de neutralizagdo descrito na
Farmacopeia Brasileira V, além de verificar se
o teor de principio ativo condiz com os valores

preconizados pela agéncia reguladora.

Material e Métodos

Este trabalho utilizou metodologia
experimental, abordando uma  analise
quantitativa. As analises foram todas
realizadas no laboratério de Quimica e
Bioquimica da FACIPLAC. Foram analisadas
cinco marcas do Ibuprofeno comprimidos de
600 mg, de diferentes industrias farmacéuticas

e adquiridas em drogarias locais; destas cinco,
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duas eram de referéncia (R1 e R2), um era
medicamento genérico (G) e duas diferentes
marcas de medicamentos similares (S1 e S2).
As amostras foram devidamente identificadas
comas letras R1, R2, G, Sle S2.

Pesou-se individualmente, 10
comprimidos de cada amostra em balanga
analitica e determinou-se 0 peso-médio
dividindo a massa total dos 10 comprimidos.
Foi feito o doseamento das cinco amostras em
triplicata. Como descrito na Farmacopeia
Brasileira, 5% edicdo, volume 1l (2010), pesou-
se e pulverizou-se 0s comprimidos. Logo
agitou-se uma quantidade de p6 equivalente a
0,5 g de |Ibuprofeno com 20 mL de
cloroférmio, filtrou-se em um funil de vidro e
lavou-se o residuo obtido com 50 mL de etanol
gue foi previamente neutralizado com
hidroxido de sodio 0,113 M SV (solucéo
volumétrica), onde utilizou-se fenolftaleina Sl
(solucdo indicadora) como indicador. E por
fim titulou-se com hidréxido de sédio 0,113 M
SV até a viragem para rosa. A solugdo de
hidréxido de sédio, NaOH, 0,113 mol/L, foi
padronizada com o padrdo primario biftalato
acido de potassio, KHCgH.O. (204,22 g/mol),
utilizando fenolftaleina (SI) como solucédo
indicadora.

Os resultados foram analisados de acordo
com o0 preconizado pela Farmacopeia
Brasileira, V edicdo (2010) e determinou-se a
média e a estimativa do desvio padrdo das
andlises de cada amostra. Os resultados foram
comparados com o valor indicado no rétulo do

medicamento. Repetiu-se 0 mesmo
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procedimento sem a remoc¢do do excipiente
(sem filtrar) para uma das amostras (em
triplicata) para verificar se 0s excipientes
interfeririam na visualizacdo do ponto final da
titulacdo. Aplicou-se um teste estatistico para
verificar se houve diferenca significativa entre

os valores obtidos.

Resultados e Discussao

A anélise de ibuprofeno foi realizada por
meio de volumetria de neutralizacdo, técnica
preconizada pela ANVISA, utilizando
hidroxido de sodio como titulante e
fenolftaleina como indicador. Cada mililitro de
hidroxido de sodio 0,1 M SV equivale a
20,628 mg de ibuprofeno (Ci3Hi50,)
(FARMACOPEIA BRASILEIRA, 2010):

Hy Hy
CHy COOH + NaOH ——  (CH, COONa +H,0

HsC HsC

Figura 1: Reacdo envolvida na titulagdo do ibuprofeno
com hidroxido de sddio. (Fonte: adaptado de
FARMACOPEIA BRASILEIRA, 2010).

Para exemplo de como foram feitos os
calculos, em seguida sdo mostrados 0s
resultados (Tabela 1) e os célculos em detalhes

para uma das replicatas (replicata 2).

Tabela 1: Resultado das analises para a amostra R1.

AmOSta Mamosta’  VNaOH.  Dibuprafena’  Mibuprofena:  1€0T
R1 (2 (mL) (mol) (2 (%)
1 0.5257 16.35 1,848x1073 0.3811 72,50

0.5020 15,90 1.797x103 0.3706 73,83

ind

0.5021 15,70 1.774x10°  0.3660  72.89

i
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! Mamostra € @ Massa da amostra pulverizada pesada;

2V/naon € 0 Volume da solugéo de hidroxido de sddio gasto na
determinacéo, ja descontado o volume do branco;

® Nipyprofeno € 0 NMero de mol de ibuprofeno na amostra;

* Mipuprofeno € @ Massa de ibuprofeno na amostra.

Como a relacdo estequiométrica (R) entre
o titulante (NaOH) e o analito (ibuprofeno) é
1:1 (Figura 1), a seguinte equacdo foi
empregada, e o teor de ibuprofeno foi
calculado da seguinte forma para a replicata 2

da amostra R1:

Quantidade do analito = Quantidade do titulante xR

1
Nibuprofeno = NNaOH X I

Nibuprofeno = CnaoH X VNaoH

Nibuprofeno = 0,113 mol/L x 0,01590 L
nibuprofeno = 1,797)(10_3 mOI
Mibuprofeno = NibuprofenoX MM
Mibuprofeno = 1,797%10° mol x 206,28 g/mol
Mibuprofeno = 0,3706 g (na amostra)

— mj
Teor = ibuprofeno % 100
Mgm ostra

0,3706
= X 100
0,5020

Teor

Teor = 73,8%

Os comprimidos pulverizados para
andlise foram pesados, individualmente, e suas
massas anotadas; com isso obteve-se a massa
média de um comprimido. Considerando a
amostra R1, obteve-se 0,373 g de ibuprofeno
em 0,510 g de amostra analisada. No entanto,
um comprimido desse medicamento tem uma
massa média de 0,781g. Fazendo essas
consideragfes, a massa média de ibuprofeno
em um comprimido da amostra R1 foi de
0,571 g.
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A média e a estimativa do desvio-padrdo
do teor de ibuprofeno na amostra (R1) foram
de 73,07 (x0,69)%. Todos os célculos foram
feitos em planilhas do Microsoft Office Excel.
(Tabela 2).

Tabela 2: Resultados obtidos da massa e do teor de
ibuprofeno em comprimidos por volumetria de
neutralizacdo.

Amostra Massa (g) * (Média) Estimativa do desvio-padrao, s Teor % (Média) Estimativa do desvio-padrdo, s

G 0328 0,001 64,52 029
sl 0341 0,025 6443 0.61
sz 0.312 0,011 62,07 2,10
RL 0373 0,008 73,07 0,69
R2 0328 0,014 6431 1,60

s20 0316 0.001 62.96 0.15

T Analisc com remogao de excipientes. * Massa de {buprofeno na amostra analisada

O teste estatistico t para comparacdo de
duas medidas obtidas experimentalmente foi
aplicado aos resultados para a amostra S2 com
e sem excipientes, resultando em um valor de t
calculado de 0,732, menor que o valor de t
tabelado de 2,78 (SKOOG et al.,, 2006),
indicando que ndo foi observada diferenca
significativa entre os resultados obtidos, para
um nivel de confianga de 95%. Isso sugere que
a presenca dos excipientes ndo interfere na
visualizacdo do ponto final da titulacdo, na
obtengdo do volume no ponto final. Sendo
assim, todas as outras andlises foram
realizadas sem a remogdo desses componentes.

A massa média de ibuprofeno em um
comprimido para os medicamentos analisados

foi descrito na Tabela 3.

Tabela 3: Resultados obtidos da massa de ibuprofeno em
um comprimido por volumetria de neutralizacéo.
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Amostra Massa média de 1 comprimido (g) Massa média de ibuprofeno (g) !

G 0.873=0.009 0.567+0.007
S1 0.899+0.008 0.579+0.,060
S2 0.8830.004 0.549+0.019
R1 0.781+0.006 0.571+0.018
R2 0.920+0.012 0.592+0.028

I Massa de ibuprofeno em um comprimido.

O teste estatistico t também foi aplicado
aos resultados obtidos experimentalmente em
relacdo ao valor indicado no rétulo com 95%
de confianga. Houve diferenga significativa
entre os valores para as amostras designadas G
e S2. As amostras S1, R1 e R2 ndo
apresentaram diferenca significativa entre os
valores obtidos experimentalmente e o valor
indicado no rotulo.

O conhecimento das pessoas sobre uma
doenca, a propaganda feita pelos médicos ou
pelos meios de comunicagdo pode interferir no
uso racional de medicamentos (LAGE et al.,
2005). De acordo com Santos e Nitrini (2004)
medicamentos  é

0 uso racional de

caracterizado quando a prescricdio €
apropriada, a disponibilidade adequada, 0s
precos reduzidos, a dispensacdo feita
corretamente, e a posologia também seguida
de maneira correta pelo usuario, tornando o
tratamento seguro, eficaz e de qualidade. Sabe-
se que atualmente isso € pouco praticado, a
populacdo geralmente usa medicamentos sem
nenhum acompanhamento, ndo se atenta que
seu uso ndo define exatamente a melhora do
estado de satde ou qualidade de vida.

Os anti-inflamatérios ndo esteroidais
(AINEs) sdo conhecidos pelas propriedades
analgésica, antitérmica, anti-inflamatéria e

antitrombética. Possuem facil acesso e com
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iSSO 0 seu uso cresce cada vez mais
(WANNMACHER & BREDEMEIER, 2004).
Os AINEs, pelas suas caracteristicas, s&o
muito prescritos, sua funcéo é conter e reverter
0 processo inflamatorio local ou sistémico,
devendo ter a acdo répida, segura e eficiente
contra a dor (NUNES et al., 2006).

A dor é uma sensacdo ruim que causa
desconforto e, dependendo da sua intensidade,
pode causar nausea, aumentar ou abaixar a
pressdo arterial, além de alterar os batimentos
cardiacos. Essas sensacOes sdo importantes,
pois é a partir desse momento que o individuo
descobre que deve procurar um médico. Os
analgésicos sdo indicados para dores, sdo leves
ou fortes. Eles agem no estimulo que provoca
a dor, quando possivel, ou associados a outros
farmacos, quando necessario (TRIPATHI,
2006). Ja a febre é o aumento da temperatura
corporal; 0 uso de antipirético é aconselhavel
guando se sabe o0 seu motivo, no entanto, ao
tomar um antipirético sem diagnostico, é
provavel que haja uma melhora no sintoma,
mas isso podera ocultar uma doenga
(BRUNTON et al, 2012).

O ibuprofeno, apresentado quimicamente
como acido a metil-4-(2metilpropil) benzeno
acético, é um anti-inflamatério ndo-esteroidal
(AINE) com acdo analgésica, antitérmica e
anti-inflamatdria. Apresenta-se como um pé
cristalino branco, tem um leve odor
caracteristico, praticamente insoltvel em &gua,
mas facilmente solivel em solugdes aquosas
de hidréxidos alcalinos e em alguns solventes

orgdnicos como a acetona, etanol e
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cloroféormio. Seu peso molecular é de
206,28g/mol (FARMACOPEIA
BRASILEIRA, 2010).

Foi descoberto nos anos 60, mas a sua
comercializagdo iniciou-se somente em 1967
na Inglaterra e em 1974 nos Estados Unidos;
em 1995 foi isento de prescricdo médica
(GRILLO, 2009). No ano de 2010, o
ibuprofeno foi adicionado em forma de
comprimidos (200 mg, 300 mg e 600 mg) e
solucdo oral (50 mg/mL) pela Relacdo
Nacional de Medicamentos Essenciais
(RENAME) para atuar na classe dos AINEs.

Apbs a Lei n® 4217 de 2010, o
ibuprofeno foi incluido nos medicamentos de
assisténcia farmacéutica na forma de solugdo
50 mg/mL, e comprimidos de 200 mg, 300 mg
e 600 mg. Hoje o ibuprofeno é comercializado
como cépsula gelatinosa mole de 400 mg,
comprimidos de 200 mg, 300 mg, 400 mg e
600 mg, dragea 600 mg, gotas 200 mg/mL e
suspensdo de 30 mg/mL, 50 mg/mL, 100
mg/mL e 100 mg/smL (CAETANO et al.,
2011).

O ibuprofeno é bem absorvido quando
ingerido por via oral, jA& que é um
medicamento que se liga quase por completo a
proteina plasmatica (HOWLAND & MYCEK,
2007). Quando ele € ingerido com alimentos,
ou quando h& alimentos no estdbmago, sua
absorcdo e o pico de concentracdo plasmatica
sdo diminuidos. Administrado por via oral, 0
ibuprofeno tem répida absorcdo e atinge em
duas horas a sua concentracdo plasmatica. S&o

necessarias doses em tempo curto para a
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eficacia do medicamento em tratamento
prolongado, ja que possui um tempo de meia
vida de apenas duas horas (NAYAK & JAIN,
2011).

O ibuprofeno é excretado répida e
completamente. Aproximadamente 90% é
eliminado pela urina como metabdlitos ou
forma conjugada, sendo que uma pequena
porcentagem € eliminada de forma inalterada
(SILVA, 2010).

O sistema enzimatico ciclo-oxigenase
(COX) catalisa a conversao do é&cido
araquidénico em  prostaglandinas  (PGS)
biologicamente ativas dentro de varios
processos homeostaticos em quase todos 0s
orgdos do corpo (protecdo gastrointestinal,
homeostase renal, funcBes uterinas,regulacéo
da temperatura, entre outros) (BEJARANO,
2006). Diante de um trauma tissular, o
acimulo local de prostaglandinas e outros
mediadores quimicos ocasionam a
sensibilizacdo periférica da dor. Vane, em
1971, foi o primeiro pesquisador a propor que
os efeitos terapéuticos e colaterais dos AINEs
resultavam da inibicdo da enzima ciclo-
oxigenase por estes compostos. Assim, tais
agentes, segundo os autores, reduzem a sintese
de PGs, diminuindo a intensidade do processo
inflamatdrio e, consequentemente, a sensacao
de dor periférica (KUMMER & COELHO,
2002).

O ibuprofeno tem como reacdes adversas
distarbio gastrintestinal; zunidos; comichdo;
cefaleia, e meningite asséptica (KATZUNG,

2006). Ao ser ingerido pela primeira vez pode
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causar uma doenca rara chamada sindrome de
Stevens-Johnson (reacdo de hipersensibilidade
mediada por
(RODRIGUES, 2011). Por ser um

medicamento lipossollvel, facilmente se liga

imunocomplexos)

ao sistema nervoso central causando alteracdes
no humor e na fungéo cognitiva (CHAHADE
et al., 2008).

De acordo com Pinheiro e Wannmacher
(2010), é preciso que a populacdo saiba como
utilizar esse medicamento, mesmo ele sendo
considerado o anti-inflamatério que possui o
menor indice de reagdes adversas. A interacéo
medicamentosa acontece quando ha uso de
dois farmacos ou mais, e o efeito ou toxicidade
de um dos farmacos ocorre devido a utilizagdo
de outro medicamento. Essas interagbes sdo
comuns por causa das automedicacGes ou
devido a prescricdo de receitas complexas
(HAMMES et al., 2008).

A planta medicinal ginkgo (Ginkgo biloba
L), utilizada em tratamentos de claudicagéo
intermitente e insuficiéncia cerebral, associada
ao ibuprofeno pode aumentar o risco de
hemorragia pela inibicdo de tromboxano A,
um componente da cascata de coagulacdo
(ALEXANDRE et al., 2007).

A castanha da India  (Aesculus
hippocastanum L.) utilizada para fragilidade
capilar e insuficiéncia venosa, 0 gengibre
usado para nausea causada por movimento ou
pos-cirargico, Saw palmetto (Serenoa repens
[Bartram] J. K. Small) administrado para
hiperplasia benigna da prdstata, e o tanacedo

(Tanacetum parthenium Sch. Bip.) indicado
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para profilaxia da enxaqueca, quando
interagem com o ibuprofeno podem aumentar
0 risco de sangramento espontaneo, sendo que
0 ultimo fitoterdpico tem sua agdo diminuida
(NICOLETTI et al., 2007).

Em relacdo aos medicamentos disponiveis
comercialmente para a populacdo, 0s
medicamentos de referéncia apresentam
biodisponibilidade, eficacia e seguranga
comprovadas em estudos clinicos antes da
comercializacdo. Neste caso o laboratério que
originou o farmaco é que define a forma
farmacéutica, a posologia, a via de
administracdo e indice terapéutico, as datas de
fabricacéo e validade e as particularidades dos
lotes que serdo produzidos em seguida
(STORPIRTIS et al., 2004).

Medicamentos similares sdo 0s que
possuem 0 mesmo principio ativo, indicacéo
terapéutica, concentracdo, forma farmacéutica,
via de administracdo e posologia que o
medicamento de referéncia, mas que néo
precisa de testes para comprovar 0 mesmo
efeito produzido pelo medicamento de
referéncia, com isso, ndo podendo ser
considerado idéntico a ele (MELO et al.,
2006).

No ano de 1999, a Lei n°® 9.787 (Lei do
Genérico) foi criada com o intuito de fornecer
a populagdo medicamentos de qualidade e
baixo custo, assim foram empregados oS
medicamentos genéricos (QUENTAL et al.,
2007). Os medicamentos genéricos sao iguais
aos medicamentos de referéncia, sdo

produzidos apos a expiracdo da patente, tendo
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comprovacdo de seguranca, eficdcia e da
qualidade do farmaco (DIAS & ROMANO-
LIEBER, 2005). Os medicamentos genéricos
sdo apresentados pelo seu principio ativo, e
ndo por sua marcar/nome comercial, assim néo
h& necessidade de propaganda para favorecer
sua venda, 0 que torna mais barato o seu valor
(ROSENBERG et al., 2010).

Os estabelecimentos de comercializagdo
de farmacos sdo obrigados a vender
medicamentos genéricos, caso ndo o facam,
podem ser fechados, mas os laboratérios ndo
sdo obrigados a os produzirem, e alguns ndo
tém interesse em oferecé-los também pelo
baixo valor do farmaco (MONTEIRO et al.,
2005). No final da década de 90, o comércio
brasileiro s6 ofertava os medicamentos de
referéncia e similar.

De acordo com a Farmacopeia Brasileira
V (2010), o teor do farmaco em comprimidos
deverd ter no minimo 90,0% e no mAaximo
110,0% da quantidade declarada de
ibuprofeno. Nota-se que, de acordo com o0s
resultados obtidos (Tabela 2), mesmo
considerando a estimativa de desvio-padréo,
todas as amostras estdo abaixo do limite
minimo exigido no quesito teor de principio
ativo. No entanto, os baixos valores da
estimativa de desvio-padrdo na andlise das
triplicatas evidenciam boa reprodutibilidade
nas analises. Em relagdo a massa de
ibuprofeno em um comprimido, duas das cinco
amostras  analisadas ndo  apresentaram
diferenca significativa em relagdo ao valor

indicado no rétulo pelo fabricante.
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Em relacdo a baixa exatidao referente a
analise das amostras denominadas G e S2, é
preciso destacar que, o material utilizado na
analise, como as vidrarias, ndo foram de uso
exclusivo deste trabalho. A vidraria do
laboratério € de uso comum para pesquisa e
ensino, muitas vezes nao sendo possivel adotar
uma técnica especifica para lavagem da
mesma para uso posterior. Vale também
ressaltar que nenhuma vidraria foi calibrada
(baldo  volumétrico, pipetas e bureta),
justamente pelo fato de ndo serem
equipamentos de uso exclusivo, o que pode ter
acarretado erros determinados.

Segundo Skoog e colaboradores (2006),
sdo poucos os erros cometidos pelo analista,
podendo ser por equivocos ou incerteza dos
resultados. Rotineiramente 0s erros séo
causados por padronizagfes incorretas ou méa
calibracdo da vidraria, sendo assim, é quase
que impossivel ter uma andlise quimica
totalmente perfeita. Entre os erros sistematicos
ou determinados, 0s erros instrumentais sao
aqueles que podem ser causados por uma ma
calibracdo, ou seja, pipetas, buretas e balGes
volumétricos podem ser levemente distintos
das recomendadas em suas graduacOes;
recipientes de vidro podem ter leves
deformacdes nas paredes devido a possiveis
aquecimentos durante a secagem no processo
de calibracdo, ou até mesmo podem-se haver
contaminantes presentes no interior dos
frascos. Também é comum o erro pessoal,
resultante da falta de cuidado, atencdo e até

mesmo a falta de experiéncia e habilidade do
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analista, como a inaptiddo em visualizar o
ponto final da titulacdo. Outro erro muito
comum, a maior fonte de erro experimental
relacionada com a utilizagdo de vidraria
volumétrica, é o da visualizacdo do nivel de
um liquido em relagdo a escala graduada de
uma pipeta ou bureta. O analista também
precisa tomar cuidado constantemente com as
tendéncias ou vieses. A 4agua utilizada no
preparo das solugbes deve ser de boa
gualidade, e mesmo a que se utiliza na
lavagem da vidraria também pode influenciar
no resultado final.

Um fator a ser considerado é que a
comparagdo dos resultados obtidos com a
analise de um padrdo é relevante para validar a
metodologia e verificar a exatiddo dos
resultados, mas a técnica utilizada ndo exige
necessariamente essa comparagao.

Segundo Oliveira e Campos (2014) a
administracdo de medicamentos com teores de
farmaco abaixo ou acima daquela declarada no
seu rétulo pode gerar problemas ao usuario
desse medicamento; concentracdo de farmaco
abaixo da declarada pode resultar em falha
terapéutica, comprometendo o quadro clinico
do paciente. Os autores realizaram estudos de
equivaléncia farmacéutica  (desintegracdo,
doseamento, friabilidade e peso médio) entre
os comprimidos de referéncia, genérico e
similar do ibuprofeno de 600 mg de acordo
com a Farmacopeia Brasileira V. Os teores de
ibuprofeno encontrados nos comprimidos para
as trés apresentacGes — referéncia (104,6%),
genérico (98,3%) e similar (100,8%) — estdo
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de acordo com as especificacbes. Vale
considerar que 0s autores ndo compararam
seus resultados com a anélise de uma amostra
padréo.

Roveri e  colaboradores  (2012)
determinaram o teor de ibuprofeno
empregando espectrofotometria em cépsulas
moles, comprimidos revestidos e cépsulas
duras manipuladas. Com excecdo de um lote
de capsulas moles (88,04%) e de um lote de
capsulas duras manipuladas (78,35%), 0s
demais apresentaram teor dentro do limite
especificado. Nesse estudo citado, em relacdo
a capsula mole, além de se observar variagdo
do teor entre os diferentes lotes, ocorreu
variagdo na estimativa do desvio-padréo; com
isso 0s autores sugerem interferéncia provinda
do modo de preparo das amostras e ndo da
analise espectrofotométrica. Ja as capsulas
duras manipuladas tiveram maior variacdo do
teor, porém baixa variacdo no desvio-padrao,
indicando, segundo os autores, deficiéncia no
preparo das amostras.
colaboradores (2006)

desenvolveram um método por inje¢do em

Lista e

fluxo para determinacdo de ibuprofeno em
preparacdes farmacéuticas com deteccdo
fluorescente. Os resultados dos teores
encontrados para comprimidos de 250 mg, 400
mg e 600 mg foram, respectivamente, 99,6%,
104% e 102%.
Damiani e  colaboradores  (2001)
determinaram o teor de ibuprofeno de 400 mg
pelo método de cromatografia liquida, das

férmulas  farmacéuticas  xaropes  (2),

85

comprimidos (5) e creme; os resultados dos
teores encontrados ficaram entre 97,2% e
102,7%.

J4& Matrovic e colaboradores (2005)
quantificaram ibuprofeno ~ comprimidos
utilizando espectroscopia infravermelho. Os
teores encontrados variaram de 97,8 a 110,2%.
Os mesmos autores compararam  Seus
resultados com os de outros autores que
utilizaram outros métodos de quantificacdo e
estdo reportados na literatura para 0 mesmo
medicamento: HPLC (98,6%), Volumetria

(99,5%), UV/VIS (95,0%).

Concluséo

Das cinco amostras analisadas, nenhuma
estava dentro dos padrbes estabelecidos pelo
compéndio oficial no quesito teor de principio
ativo. No entanto, em relagdo ao valor
indicado no rétulo, trés tiveram resultados
estatisticamente equivalentes ao apresentado
pelo fabricante. As andlises tiveram boa
reprodutibilidade, e mesmo com os cuidados
em relacdo aos reagentes utilizados (uso de
padrdo primario, padronizacdo de solugdes,
etc.), e com os teores de todas as amostras
relativamente proximos (variagdo de 62,07% a
73,07% e média 65,68%); sugere-se, entdo
para futuros trabalhos, a comparacdo dos
resultados com a analise de um padrdo de
ibuprofeno.

Vale ressaltar que o fabricante é
responsdvel pelo que produz, mas muitos
autores destacam também a importancia e a

responsabilidade relativa do farmacéutico da
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drogaria no armazenamento do medicamento
no que diz respeito a garantia da estabilidade

fisico-quimica do mesmo.
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