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Resumo: Sendo indicado para o tratamento da hipertensdo, insuficiéncia cardiaca, infarto do miocardio e
nefropatia diabética, o captopril é uma droga anti-hipertensiva e vasodilatadora que pode ser encontrada nas
farmécias do pais, na forma de capsulas, de 12,5mg, 25mg ou 50mg, doses que variam especificamente pela
variacdo da quantidade do captopril existente em cada férmula. Dentro dessa 6tica, a finalidade do presente
trabalho foi analisar o controle de qualidade, bem como ponderar a fun¢do do anti-hipertensivo em questdo nas
farmécias magistrais, com base na avaliacdo do perfil de doseamento do farmaco em questdo. Metodologia: foi
realizada analise do captopril 25mg, que foram denominados de A, B e C, através da espectrofotometria de
absorcdo molecular UV (ultravioleta). O farmaco em apreco foi obtido por meio de farméacias magistrais de Vitoria
da Conquista/BA. Resultado: feita a pesquisa do captopril 25mg, obtemos o teor de 92,76% para o farmaco A,
112,98% para o B e 105,88% para o C, pelo que se conclui que o farmaco em questdo ndo se encontra em padrdes
adequados de concentragdo de acordo com a Farmacopeia Brasileira (Volume 2, 52 Edigéo), tendo em vista que 0s
valores obtidos ficaram fora do minimo/méximo permitidos, 97,5% e 102,0%, respectivamente, em relagdo a
substancia analisada.

Palavras-chaves: Captopril, controle, doseamento, magistral, qualidade, teor.

Determination of the Captopril Content 25mg by Molecular Absorption
Spectrophotometry — UV, sold in Manipulation Pharmacies of
marketed in Pharmacies Vitoria da Conquista in Bahia

Abstract: It is indicated for the treatment of hypertension, heart failure, myocardial infarction and diabetic
nephropathy, captopril is an antihypertensive and vasodilator drug that can be found in pharmacies in the country,
in the form of capsules, 12.5mg, 25mg or 50mg , doses that vary specifically by varying the amount of captopril
in each formula. Within this perspective, the purpose of the present study was to analyze the quality control, as
well as to consider the role of the antihypertensive in question in the master pharmacies, based on the evaluation
of the dosing profile of the drug in question. Methodology: Captopril 25mg analysis was performed, which were
denominated A, B and C, through UV (ultraviolet) molecular absorption spectrophotometry. The drug in question
was obtained through magistrate pharmacies of Vitdria da Conquista / BA. As a result, captopril 25mg was
investigated, 92.76% for drug A, 112.9% for B and 105.7% for C, and it is concluded that the drug in question is
not present in appropriate standards of concentration according to the Brazilian Pharmacopoeia (Volume 2, 5th
Edition), considering that the values obtained were outside the minimum / maximum allowed, 97.5% and 102.0%,
respectively, in relation to the substance analyzed.
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Introducéo

As formas farmacéuticas sélidas comumente utilizadas e conhecidas pela populacéo,
por meio da via oral, sdo adquiridas por meio do medicamento industrializado ou através das
farmacias de manipulacéo, estas por meio de capsulas produzidas especificamente para cada
paciente, de acordo com a prescri¢cdo médica de cada individuo. (SANTOS, 2012).

Assim, o processo de terapéutico do farmaco dependerd, além das questdes fisiologicas
de cada paciente, da precisdo da formula produzida através da farmacia magistral. Logo, a
anélise do teor do farmaco é uma ferramenta imprescindivel para avaliagdo e estudo das
propriedades biofarmacotécnicas do mesmo e consequente eficacia terapéutica ao fim a que se
destina. (BERNARDES et al., 2010).

Inimeros sdo os medicamentos produzidos nas farmécias de manipulacdo, que sdo
buscados em sua maioria em virtude do custo beneficio se comparado aos medicamentos
industrializados, estando nesse rol o captopril em cépsulas, que tem funcdo primordial de anti-
hipertensivo e vasodilatador na insuficiéncia cardiaca congestiva, atua ha minoracéo do infarto
agudo do miocérdio, na nefropatiadiabética, dentre outras enfermidades. (CLETO, 2012;
KATZUNG et al., 2014).

A técnica da espectrofotometria na regido do ultravioleta é utilizada para definir a
porcentagem do teor do captopril em capsulas. Na Farmacopeia Brasileira 52 Edi¢éo (F. Bras.)
relata-se o comprimento de onda 212 nm e aplicacédo de acido cloridrico 0,1 M como meio de
dissolucdo. (Farmacopeia Brasileira, 2010).

A referida técnica, espectrofotometria na regido do ultravioleta, € imprescindivel,
ainda, para precisar a porcentagem do teor do captopril, medindo, pois, a qualidade das capsulas
que sdo manipuladas nas farméacias magistrais. (AZEVEDO et al., 2008).

Destarte, é de acordo com o teor do captopril encontrado em cada substéncia, podendo
ser minimo ao maximo ao valor de referéncia, que a eficacia terapéutica variara. Para valores
acima da referéncia, por exemplo, podera ocorrer intoxicacdo do paciente, dentre outros. De
outro modo, para valores de referéncia abaixo do indicado, teremos uma ineficiente eficacia
terapéutica, o que fara com que a enfermidade que se pretende tratar ndo seja feita da forma
adequada. (PEIXOTO et al., 2005).

Desse modo, o estudo em tela tem como proposito ponderar o controle de qualidade,

verificando o teor do captopril manipulado nas farmacias magistrais da cidade de Vitdria da
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Conquista/BA, tendo como base o padrdo de referéncia escolhido, buscando proporcionar
resultados satisfatorios quanto a qualidade dos farmacos. (PASA, 2008).

O metodo de controle de qualidade utilizado foi o da espectrofotometria de absorcéao
ultravioleta (UV), com emprego de cépsulas de captopril 25 mg adquiridos das farmécias
magistrais denominadas de A, B e C, com uso dos dados de referéncia fornecidos pela
Farmacopeia Brasileira (2010), que véo de 97,5% a 112,9% do valor declarado do captopril.
(BRASIL, 2007).

Base Conceitual

Em relacdo a atuacdo do farmaco captopril e os inibidores da enzima conversora de
angiotensina compreende-se que os inibidores da enzima conversora de angiotensina reduzem
a pressao arterial principalmente ao diminuir a resisténcia vascular periférica. (SILVA et al.,
2013).

O captopril, objeto de estudo, se originou do veneno da jararaca, substancia essa que
possuia caracteristica principal de diminuir a tenséo, dai porque é utilizado precipuamente para
tratar a hipertensdo arterial e a insuficiéncia cardiaca congénita, dentre outras doencas.
(VALENTINI, 2002).

O farmaco em estudo, captopril, é equivalente “ao 1-[(2S)-3-Mercapto-2-metil-1-
oxopropil]-L-prolina (Figura 1), e tem na sua estrutura como grupo funcional mercaptana,
amida e carboxila. Apresenta como caracteristicas fisico-quimicas: particulas cristalinas de cor
branca ou quase branca. Solubilidade em agua, etanol, cloroférmio e metanol. Com ponto de
fusao variando de 105 °C a 108 °C (BRASIL, 2010)”. (MARCATTO, 2005).

Sendo a via oral a mais comumente utilizada pelos brasileiros para a ingestdo de
medicamentos, o captopril se apresenta no mercado por meio de comprimidos e capsulas, estas
ultimas produzidas nas farmécias de manipulacdo, que, assim como 0S comprimidos,
encontram-se capsulas de 12,5 mg, 25 mg e 50 mg. (BERNARDES et al., 2010)

As indicacgdes clinicas do captopril séo: I) A Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS),
patologia que se tipifica por altos niveis de pressdo arterial (PA) no individuo; Il) O Infarto
Agudo do Miocérdio, que € causado através do entupimento de uma artéria coronaria por um
coagulo de sangue; 111) A Nefropatia Diabética, doenca que provoca a perda de proteinas por

meio da urina, ja que 0s vasos sanguineos do rim estdo afetados; 1V) Insuficiéncia Cardiaca,
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provoca dificuldades ao coragdo em bombear sangue em quantidade necessaria a manutencao
saudavel do corpo humano. (KATZUNG, et al., 2014).

Sendo uma droga de larga utilizagdo pela populacdo brasileira, especialmente em
virtude da sua eficiéncia no tratamento das patologias que sdo indicadas (hipertenséo,
insuficiéncia cardiaca, infarto do miocardio e nefropatia diabética), € de suma importancia o
estudo do controle de qualidade do captopril, objeto do presente trabalho. (MUELLER, 2010).

O controle de qualidade tem relevante papel nas inimeras etapas de fabricacdo de um
farmaco. E imprescindivel avaliar adequadamente as matérias-primas que serdo usadas, assim
como o0s demais produtos utilizados no processo de fabricagdo. Tais fatores, somados ao
controle apropriado dos processos de producdo, sdao indispensaveis para a obtencdo de um
remédio que tenha a seguranca e eficacia a que se destina. (LISBINSKI, 2008).

Até por esse motivo, o préprio termo denominado de controle de qualidade e utilizado
para englobar os principios e normas que precisam ser seguidos pelos fabricantes e autoridades,
objetivando em primeiro lugar a qualidade dos farmacos. Assim, 0 objetivo primordial do
controle de qualidade é alcancar medicamentos mais precisos, eficazes e seguros.
(MENEGHIN, 2007).

Metodologia

Para determinacdo do teor de captopril das formulacbes magistrais foi utilizada a
técnica de espectrofotometria de absorcdo molecular UV. O espectrofotdmetro utilizado foi o
(QUIMIS U2M) selecionado o comprimento de onda 212 nm. A solucéo estoque foi preparada
pesando-se 0,5 g do captopril em um béquer dissolvendo-se com HCI 0,1 mol/L e transferido
para um balcdo volumétrico de 0,5 L obtendo uma solucdo de 1000 mg/L (solucdo estoque).

A curva de calibracdo foi construida utilizando-se os padrbes com as seguintes
concentragdes: 5, 10, 20, 25 e 30 mg/L. No preparo dos padrdes pipetou-se 0,5 mL (5 mg/L),
1,0 mL (10 mg/L), 2,0 mL (20 mg/L), 2,5 mL (25 mg/L) e 3,0 mL (30 mg/L), usando pipeta
volumétrica e tendo o cuidado de completar o volume do bal&o volumétrico de 100,00 ml com
acido cloridrico 0,1 mol/L usando pipeta de Pasteur.

Foram coletadas amostras em trés farmacias da cidade sendo denominadas como
farmacias A, B e C. Cada capsula da amostra magistral de captopril foi aberta num béquer de
50 mL, homogeneizando com &cido cloridrico 0,1 mol/L e depois transferiu-se todo o contetdo
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para um baldo volumétrico de 50,00 mL posteriormente feita filtracdo a vacuo para remocao
dos excipientes e pipetado um volume de 10,00 mL e transferido para um novo baldo de 50,00

mL para finalizar a diluig&o.

Resultados e Discussao

Como pode ser observado na figura 1 que a curva de calibracdo do captopril apresenta
uma boa faixa de linearidade apresentando coeficiente de regresséo linear r? = 0,998, valor este

0 qual encontra-se dentro dos parametros exigidos (BRASIL, 2003).

Curva de calibragao

y=10,020x+ 0,033
R*=0,998

Absorbiancia

0 5 10 15 20 25 30 35

Concentragdo em mg/L

Figura 1: Curva de calibracdo do captopril.
Fonte: Dados da pesquisa.

Foram utilizadas 03 farmacias denominadas de A, B e C, sendo utilizadas 03 amostras
para cada. Apos a andlise feita foi alcancado os seguintes resultados: Farmacia A - amostras
com massas de 22,75; 22,75 e 24,08 mg respectivamente, no qual se encontrou um média do
teor de pureza de 92,76%, prosseguindo o processo de diluicdo com as farmécias B, alcancando-
se amostras de resultados 28,08; 28,50 e 28,16 mg, respectivamente, com média de teor de
112,98%. Farméacia C obtendo-se amostras de resultados 26,67; 27,66 e 25,08 mg, com média
de teor de 105,88%.

Na pesquisa feita, o teor de captopril a ser encontrado nas capsulas é entre 97,5
(minimo) e 102,0% (méaximo). Apos a analise de cada amostra estudada, observa-se que as
amostras de captopril manipuladas nas farmacias de Vitoria da Conquista/BA nao estdo de

acordo com as especificagdes determinadas pela Farmacopeia Brasileira, 2010.
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Isso porque, aamostra A, que obteve teor de 92,77%, estd com o principio ativo abaixo
da concentracdo referida, ndo se prestando, pois, para alcancar a finalidade terapéutica a que se
destina. De outro modo, as amostras B e C, que obtiveram teores de 112,9% e 105,88%,
respectivamente, estdo com principios ativo acima da concentracdo referida, podendo levar a

intoxicacé&o.

De acordo com a tabela 1 pode-se observar os dados referentes ao trabalho realizado.

Tabela 1 - Resultado de analise de amostras do captopril.

Amostra Massa de captopril Teor (%) Intervalo de Resultado
(mg) aceitacéo (mg)

A 23,19 92,77 97,5-102 Reprovado

B 28,25 112,98 97,5 - 102 Reprovado

C 26,47 105,88 97,5-102 Reprovado

Fonte: Dados da pesquisa.

Em virtude de tais fatos, por exemplo, € que se atribui um baixo consumo do captopril
manipulado nas farmécias magistrais em estudo, uma vez ndo atingir o objetivo maximo que se
espera, seja pela concentragédo abaixo ou acima do esperado.

Ainda assim, o estudo em questdo, torna-se relevante para a avaliacdo do teor do
medicamento, que, de acordo com a concentracdo encontrada, demonstrard se € seguro e se
eficaz no tratamento para o qual é indicado. (GIL et al., 2007).

Logo, o teor do principio ativo do farmaco ndo pode ser superior ou inferior aos limites
admissiveis, pois, caso contrario, ocasionara problemas a satde dos pacientes que o ingerirem.
(CLETO, 2012).

Ademais, os testes de equivaléncia farmacéutica sdo estimulados em virtude dos
farmacos estarem em desacordo com a sua férmula original, tendo em vista que o partir dos
valores encontrados (abaixo ou acima do valor de referéncia) é que chegaremos a concluséo de
comprometimento, ou ndo, da bioequivaléncia e biodisponibilidade, o que afeta a qualidade
garantida pelos laboratorios que o fabricam. (PUGENS et al., 2008)

Portanto, a qualidade dos medicamentos deve ser precisamente verificada, garantindo
aseguranca que deles se espera. Isso porque, o produto necessita estar de acordo com os padrdes
definidos pela Farmacopeia Brasileira. Caso isso ndo ocorra, o laboratério fabricante do

farmaco podera ficar com a sua credibilidade abalada perante 0 mercado de consumo e, pior,
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podera sofrer risco iminente de perder o registro do produto e a sua licenca de financiamento.
(DOMICIANO et al., 2014).

Concluséao

O trabalho em apreco foi indispensavel para avaliacéo do captoril 25mg, determinando
a sua qualidade e seguranca, tendo em vista que os testes de qualidade desenvolvidos nas
capsulas das formulacbes A, B e C foram considerados satisfatdrios em relagdo ao teor do
captopril encontrados em cada amostra.

Assim, restou-se conclusivo que, como os valores obtidos de referéncia estavam
abaixo (A) e acima (B e C) dos valores ideais indicados pela farmacopeia brasileira; os referidos
medicamentos podem causar problemas a salde dos pacientes, ja que ndo possuem a eficacia
esperada para os tratamentos que sdo indicados.

No caso dos valores de referéncia serem acima do valor ideal, a consequéncia sera a
intoxicagdo e outros riscos & saude humana. Por outro lado, sendo os valores de referéncia
abaixo do ideal, a principal consequéncia serd a ineficacia terapéutica no controle da

hipertensao arterial.
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