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CONTROLE DE QUALIDADE FiSICO-QUIMICO EM AMOSTRAS DE DIPIRONA
SODICA PROVENIENTES DE INDUSTRIA DE MEDICAMENTOS DE REFERENCIA
E GENERICOS

CORREA, Rafaella S.; NETTO, Djalma C.; SILVA, Welington D.; SILVA, Michelli.

RESUMO

O controle de qualidade aplicado a medicamentos possui importante papel na garantia de
suas caracteristicas farmacolégicas e oferece seguranca e eficicia aos usuarios, visando
atender as expectativas quanto aos resultados propostos por essa categoria. A dipirona
sédica € um medicamento isento de prescricdo, faz parte da Relacdo Nacional de
Medicamentos Essenciais (RENAME) e é amplamente utilizada no Brasil. Em 1999 foi
aprovada a lei de medicamentos genéricos permitindo & populacdo acesso a medicamentos
com baixo custo e qualidade comprovados por meio de testes experimentais que garantem a
equivaléncia farmacéutica, bioequivaléncia e biodisponibilidade, comparando-o ao
medicamento de referéncia e sendo com este intercambidvel. O objetivo deste trabalho é
comparar os resultados obtidos entre as amostras de medicamento genérico com o de
referéncia, utilizando a metodologia descrita ha Farmacopeia brasileira, executando testes de
peso médio, identificacdo, desintegracdo e doseamento, observando a conformidade das
amostras em relagdo ao compéndio oficial. Os resultados obtidos foram satisfatorios e pode-
se observar que quando comparadas, as amostras testadas estdo em conformidade com as
especificacfes determinadas para os testes aplicados.
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ABSTRACT

The quality control applied to medicines has an important role in guaranteeing its
pharmacological characteristics, and it offers safety and efficacy to users, aiming to meet the
expectations regarding the results proposed by this category. Dipyrone sodium is a
prescription-only drug, is part of the National List of Essential Medicines (RENAME) and is
widely used in Brazil. In 1999, the law on generic medicines was approved, allowing the
population to have access to low-cost and proven quality medicines through experimental tests
that guarantee pharmaceutical equivalence, bioequivalence and bioavailability by comparing
it with the reference product and being interchangeable with it. The objective of this work is to
compare the results obtained between generic and reference drug samples using the
methodology described in the Brazilian Pharmacopoeia, performing tests of mean weight,
identification, disintegration and dosing, observing the conformity of the samples in relation to
the official compendium. The results obtained were satisfactory and it can be observed that
when compared, the samples tested are in compliance with the specifications determined for
the tests applied.
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INTRODUCAO

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) é o 6rgao regulador responsavel
pela fiscalizagdo dos medicamentos produzidos pela industria farmacéutica no Brasil
e possui um papel importante em conjunto com o controle de qualidade interno da
industria na garantia da qualidade dos medicamentos que estédo liberados para uso
(ANVISA, Resolugdo n°® 391, de 9 de agosto de 1999). A implantacdo dos
medicamentos genéricos no Brasil ocorreu em 1999 e trouxe para a populacao o
acesso a medicamentos com qualidade, seguranca e eficacia a um preco mais
acessivel, considerando que o0 custo para desenvolvimento e producdo desses
medicamentos é bem menor quando comparados ao de referéncia (BRASIL, Portaria
n® 3.916, de 30 de outubro de 1998); (BRASIL, Lei n 9.787, de 10 de fevereiro de
1999). Um medicamento candidato a genérico passa por varios testes até que consiga
a licenca para sua producdo e comercializacdo com a identificacdo de genérico
(ANVISA, Resolucao n° 391, de 9 de agosto de 1999).

Medicamentos a base de dipirona sdo comercializados em diversos paises. A dipirona
possui acdo analgésica e antitérmica acentuada, porém sua acéo anti-inflamatéria é
relativamente discreta, possivelmente pela sua baixa permeabilidade em tecidos
inflamados. Ela foi sintetizada pela primeira vez na Alemanha e divide opinides sobre
0 seu uso, principalmente no que diz respeito a seguranca que € a sua capacidade de
causar reacOes adversas. No Brasil, esse farmaco faz parte da RENAME em diversas
formas farmacéuticas, podendo ser encontrado tanto com registro de medicamento
de referéncia quanto genérico, e por tratar-se de um medicamento isento de
prescricdo (MIP), os pacientes tém livie acesso aos mesmos em drogarias
(MINISTERIO DA SAUDE, 2017); (ANVISAa, Acesso em 26 de maio de 2018);
(SHENKEL, MENGUE & PETROVICK, 2012).

O departamento de controle de qualidade na industria farmacéutica € responsavel por
garantir a qualidade dos medicamentos em todo processo produtivo, atendendo as
diretrizes do compéndio oficial, monografia individual e as especificacbes técnicas do
fabricante, comprovando que o lote est4 apto a ser liberado para comercializacdo
(BRASIL, RDC n° 17, de 16 de abril de 2010); (GIL, 2007).

A Farmacopeia brasileira € o compéndio oficial utilizado no Brasil que possui
metodologias gerais e individuais de cada substancia para realizagdo de testes de
controle de qualidade. O objetivo deste trabalho é comparar o medicamento genérico
com o de referéncia, e comprovar que ambos atendem as especificacdes necessarias
previstas em lei para as andlises realizadas e de acordo com a metodologia descrita
na Farmacopeia brasileira para comprimidos de dipirona sédica. Foram executados
os testes de peso meédio, identificacdo, desintegracado e doseamento em amostras de
dipirona sodica de 500mg de um laboratério de referéncia e dois laboratorios
genéricos aqui denominados como R, A e B. Os testes foram selecionados de acordo
com 0s equipamentos e reagentes disponiveis para sua realizacdo (FARMACOPEIA
BRASILEIRA, vol.1, 2010); (FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.2, 2010).
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Comprovando a qualidade, seguranca e eficacia do medicamento genérico, 0
laboratério detentor do registro possui licenca de até cinco anos para a
comercializacdo. E importante que sejam feitas avaliagbes periddicas que assegurem
a manutencédo dos parametros de qualidade durante o periodo de vigéncia do registro.
Quando identificado como genérico, € intercambiavel com o de referéncia,
possibilitando substituicdo do receituario, sem comprometer a qualidade do
tratamento do paciente (ANVISAb, Acesso em 20 de maio de 2018); (ANVISA,
Resolucao n° 391, de 9 de agosto de 1999).

HISTORIA DA DIPIRONA E IMPLANTACAO DO MEDICAMENTO GENERICO NO
BRASIL

A dipirona sdodica (metamizol) possui acdo analgésica e antitérmica acentuada, porém
sua acao anti-inflamatoria é relativamente discreta, possivelmente pela sua baixa
permeabilidade em tecidos inflamados. Sua acéo analgésica se da pela reducao direta
da atividade dos nociceptores, bloqueando os canais de entrada de calcio, diminuindo
a percepcao de dores leves e moderadas. A acdo anti-inflamatéria ocorre com a
inibicdo da ciclooxigenase (COX), levando a reducéo dos niveis de prostaglandinas,
prostaciclinas e tromboxano. A inibicdo desses fatores sdo importantes na intervengao
da inflamacdo, da febre e dor (ANDRADE, 2002 apud MOSQUINE, ZAPPA &
MONTANHA, 2011); (GOODMAN & GILMAN, 2003); (ESCOBAR, 2011 apud
QUEIROZ “et al”, 2013).

Desenvolvido na Alemanha, o metamizol divide opinides sobre sua seguranca devido
aos efeitos colaterais potencialmente fatais, como a agranulocitose, que € a reducéo
dos niveis de leucdcitos, dificultando a resposta do organismo no combate as
infeccdes. A incidéncia de agranulocitose foi definida em 1:10000, o que levou alguns
paises a usarem esse dado para decretar a proibicdo do seu uso, porém estudos
realizados em cidades de paises distintos, quando comparados, apresentaram
grandes varia¢les, levantando a hipétese de haver algum interferente genético no
surgimento da agranulocitose, o que ainda ndo foi comprovado (FOOD & DRUG
ADMINISTRATION, 2018); (SHENKEL, MENGUE & PETROVICK, 2012); (BENNETT,
HENRICH & STOFF, 1996, apud KNAPPMANN & MELLO, 2010).

Em 1979, houve a proibi¢do do uso da dipirona em todo territério dos Estados Unidos
da América (EUA), e em alguns paises da Europa ela s6 pode ser comercializada sob
prescricdo médica. No Brasil, esse farmaco € considerado isento de prescricao,
podendo ser comercializado livremente em farmacias e drogarias. Isso ocorre devido
ao risco-beneficio apresentado na populacéo brasileira ser considerado satisfatorio,
nao havendo relatos suficientes de reacOes adversas grave que justifigue uma
proibicdo ou restricao de uso (ANVISAa, Acesso em 26 de maio de 2018); (SHENKEL,
MENGUE & PETROVICK, 2012).
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A populagdo brasileira tem o direito garantido em lei ao acesso a saude, sendo
abrangido nesse aspecto o bem-estar mental, social e fisico. E dever do governo criar
solugbes econdmicas e sociais para que todos tenham acesso aos servigos de
promocao, protecao e recuperacao da saude (BRASIL, lei n®8.080, de 19 de setembro
de 1990). Para assegurar esses direitos fundamentais, foi criada a politica nacional
de medicamentos, que tem como objetivo garantir a toda populacdo o acesso total
aos medicamentos considerados essenciais, contando com seguranca, qualidade e
eficacia, além da promocéo do uso racional de medicamentos (BRASIL, portaria n°®
3.916, de 30 de outubro de 1998).

Em 1999, foi criada a politica que estabeleceu 0 medicamento genérico no Brasil como
estratégia para ampliar o acesso da populacédo a medicamentos com baixo custo. Uma
vez que os laboratdrios produtores de medicamentos genéricos ndo arcam com custos
de estudo de pesquisa e desenvolvimento como os de referéncia, pois esse estudo ja
esta pronto, sendo necessario apenas a comprovacdo de sua equivaléncia
farmacéutica, biodisponibilidade e bioequivaléncia (BRASIL, Lei n° 9.787, de 10 de
fevereiro de 1999); (ANVISAc, Acesso em 19 de maio de 2018). Ele é intercambiavel
com o de referéncia, isso quer dizer que no momento da dispensacao o medicamento
de referéncia pode ser substituido pelo genérico sem comprometer o tratamento do
paciente, uma vez que os testes para sua liberacdo garantem que ele possui a mesma
eficacia e seguranca (FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.1, 2010).

O medicamento de referéncia é um produto inovador, registrado no o6rgao federal
responsavel pela vigilancia sanitaria e, para tanto, deve garantir sua eficacia e
seguranca, comprovando-as cientificamente por meio de testes especificos e
devidamente apresentados no momento do registro. S&o detentores da patente por
até 20 anos e apOs a expiracdo ou rendncia patentaria, outros laboratérios
interessados podem produzir o medicamento genérico (BRASIL, Lei n° 6.360, de 23
de setembro de 1976); (BRASIL, Lei n® 9.279, de 14 de maio de 1996).

O medicamento genérico possui 0 mesmo principio farmacologicamente ativo, a
mesma concentracdo, forma farmacéutica, via de administracdo, posologia e
indicacdo terapéutica do medicamento de referéncia, diferindo apenas no mecanismo
de liberagédo, excipientes, embalagem, validade e rotulagem (de acordo com a
legislacédo vigente para rotulagem), sendo identificado pela sua Denominagdo Comum
Brasileira (DCB) e quando ndo hd um DCB, utiliza-se a Denominacdo Comum
Internacional (DCI) (CASTRO, 2014); (ARAUJO, “et al”, 2010). Apds a concessdo do
registro, ele é valido por até cinco anos em todo territério nacional. Esse prazo é
contado a partir da sua publicacdo no Diario Oficial da Unido e a empresa detentora
do registro fica susceptivel a fiscalizacao por parte da ANVISA a qualguer momento
(ANVISADb, Acesso em 20 de maio de 2018).
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CONTROLE DE QUALIDADE NA INDUSTRIA FARMACEUTICA

A pesquisa, fabricacdo e comercializacdo de medicamentos € papel da industria
farmacéutica, sendo um segmento primordial na area da saude, devendo possuir
setores especializados para fazer cumprir as legislacées vigentes e as politicas do
manual de boas praticas de fabricacdo de medicamentos que, entre outras atividades,
engloba o controle de qualidade, visando garantir as caracteristicas essenciais ao
produto (GENARO, 2004 apud AMORIN, KLIER & ANGELIS, 2013); (BRASIL, RDC
n® 17, de 16 de abril de 2010).

7

O controle de qualidade é um conjunto de medidas com objetivo de garantir a
qualidade do medicamento em todo seu processo produtivo até o consumidor final
e/ou expiracdo do prazo de validade, atendendo as normas do compéndio oficial
referente a sua identificacdo, acdo farmacoldgica, teor, pureza eficacia e inocuidade,
observando as especificacbes documentadas nos procedimentos internos da industria
para garantir ndo apenas a eficacia e seguranca, mas também os aspectos
relacionados a satisfacio e ades&o do paciente ao tratamento. E um importante
segmento do setor farmacéutico que requer pessoal com conhecimento técnico
especializado e alto investimento em infraestrutura, permitindo andlises precisas
(BRASIL, RDC n° 17, de 16 de abril de 2010); (FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.1,
2010).

Esse setor deve estar sob a responsabilidade de um profissional qualificado com
experiéncia na area e combinacdo de alguns campos de conhecimento técnico que
compreendem a quimica analitica e organica, bioquimica, microbiologia, tecnologia e
ciéncias farmacéuticas, farmacologia, toxicologia, fisiologia e outras ciéncias
pertinentes a area de atuacdo. Os profissionais envolvidos na execuc¢ao das rotinas
laboratoriais devem ser treinados periodicamente de acordo com a necessidade do
setor, e 0 responsavel deve manter registro dos treinamentos aplicados (BRASIL,
RDC n° 17, de 16 de abril de 2010); (GIL, 2007).

E obrigat6rio a existéncia do setor de controle de qualidade na indistria, devendo ser
independente e ter como responsabilidade aprovar ou rejeitar matérias-primas,
insumos, materiais de embalagem, produtos em fases iniciais, intermediarias ou
acabados, possuindo livre acesso a todos 0s setores produtivos para amostragem e
fiscalizagdo quando se fizer necessario. O controle de qualidade vai além das analises
laboratoriais, devendo participar de todas as etapas e decisdes que envolvam a
gualidade do medicamento (BRASIL, RDC n°® 17, de 16 de abril de 2010); (GIL, 2007).

E de responsabilidade da ANVISA fiscalizar a producdo de medicamentos, realizando
coleta de amostras para andlises fisico-quimicas em laboratérios analiticos
homologados e devidamente qualificados, que permitam apurar aspectos como,
identidade, uniformidade de conteudo, teor, tempo de desintegracdo, entre outros.
Esses testes, em conjunto com os de bioequivaléncia e biodisponibilidade, garantem
a intercambialidade entre 0 medicamento genérico e o de referéncia, pois comprovam
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que possuem a mesma eficacia e seguranca. Sao realizados tanto para aprovar o
candidato a genérico quanto para monitorar seus padrdes apresentados no momento
do registro até o seu vencimento (FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.1, 2010);
(ANVISA, Resolucao n° 391, de 9 de agosto de 1999).

TESTES FiSICO-QUiMICOS EM AMOSTRAS DE DIPIRONA COMPRIMIDOS
Peso médio

O peso médio é importante para mensurar a uniformidade do envase. Quanto menor
a variacdo, mais uniforme estd a amostra. Para realizacdo desse teste é
imprescindivel a utilizacdo de uma balanca devidamente calibrada e com sensibilidade
adequada. A metodologia de execucdo deve ser feita de acordo com a forma
farmacéutica do medicamento, sendo que para comprimidos ndo revestidos €
necessario a pesagem individual de vinte unidades, e caso haja mais que duas
unidades fora do percentual limite especificado, ou se houver uma unidade com
valores superiores ou inferiores que o dobro do percentual indicado, o lote estara
reprovado (GIL, 2007); (FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.1, 2010).

Identificacao

O teste de identificacdo € um método analitico qualitativo e quando aplicado a anélise
de substancias ativas de medicamentos é importante para garantir a presenca do
farmaco na amostra testada. Esse € um quesito basico para que haja eficacia e
seguranca do medicamento, evitando prejuizos a saude do paciente. A identificacao
pode ser feita por meio de ensaios fisicos ou quimicos, métodos instrumentais ou
classicos, desde que apresentem especificidade, confiabilidade, baixo custo e
facilidade de realizacdo. Os métodos instrumentais sdo ensaios fisicos, utilizados na
identificacdo por meio de espectrofotbmetros ou cromatogramas e possuem grande
sensibilidade e reprodutibilidade, porém tém um custo relativamente elevado devido o
gasto com os equipamentos. Os métodos classicos sdo baseados em ensaios
quimicos, tendo como vantagem resultados confiaveis com baixo custo e a
possibilidade de utilizagcdo para identificacdo de farmacos em medicamentos
acabados (GIL, 2007). Na identificacdo da dipirona sodica, utiliza-se o método classico
por meio de reacfes quimicas, através de reagentes como o peroxido de hidrogénio
e o0 persulfato de potassio. Essas reagbes desenvolvem mudanca na coloracao
conforme descrito em sua monografia (FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.2, 2010).

Desintegracao

A andlise de desintegracdo é utilizada para formas farmacéuticas soélidas, sendo
importante para verificar se, sob aparelhagem especifica, em condi¢cbes de
temperatura e liquido de imersdo indicados com movimentos ascendentes e
descendentes conforme previsto, determinado medicamento se desintegra no limite
de tempo estabelecido. E considerado desintegrado o medicamento que, ao final do
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tempo especificado, ndo restar residuos ou apresentar massa pastosa sem nucleo
palpavel na malha metélica do aparelho de desintegragéo, exceto particulas insollveis
de revestimentos de comprimidos ou capsulas. A monografia individual da dipirona
sddica ndo especifica o tempo limite para desintegracdo e, por esse motivo, deve ser
utilizado o tempo padréo para comprimidos, que € de 30 minutos, conforme descrito
na Farmacopeia brasileira (FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.1, 2010).

Doseamento

O doseamento € utilizado para quantificacdo do teor de farmaco em medicamentos.
Existe 0 método instrumental, que se destaca pela alta sensibilidade utilizando, por
exemplo, aparelhos como Cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE) e
espectroscopia de fluorescéncia, porém apresentam alto custo, e o classico, que
utiliza analises gravimétricas e volumétricas. A selecdo do método é de fundamental
importancia, pois deve garantir que ndo haja falhas, uma vez que a seguranca e
eficAcia do medicamento esta diretamente ligada a fidelidade do resultado fornecido,
ressaltando que ambos os métodos devem atender os parametros de preciséo,
exatidao, linearidade, seletividade e sensibilidade. Conforme monografia oficial da
dipirona sbdica para o teste de doseamento, utiliza-se 0 método classico volumétrico
por oxirreducao. Esse teste possui relativa precisao, simplicidade na execucao e baixo
custo, sendo realizado por meio de titulacdo por iodometria (GIL, 2007);
(FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.2, 2010).

METODOLOGIA
MATERIAIS
Solventes e reagentes

Foram utilizados peréxido de hidrogénio, persulfato de potassio a 10%, acido acético
glacial, iodo a 0,05M (fator de correcao 0,9949) e solucdo de amido. Os solventes e
reagentes foram fornecidos pela faculdade Multivix (FARMACOPEIA BRASILEIRA,
vol.2, 2010).

Amostras

As amostras de dipirona sédica 500mg em comprimidos foram adquiridas em duas
drogarias do municipio da Serra, sendo de trés fabricantes distintos, possuindo o
mesmo lote em cada laboratério, sendo o referéncia identificado como R, e outros dois
laboratorios genéricos identificados como A e B, estando as embalagens em boas
condicbes, sem avarias, defeitos de fabricacdo aparentes e dentro do prazo de
validade.
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PROCEDIMENTO EXPERIMENTAL
Peso médio

Para o teste de peso médio, foram pesados em balanca analitica, individualmente, 20
comprimidos de cada laboratério (R, A e B). O limite de variacdo do peso de cada
comprimido deve ser de + 5% para comprimidos nao revestidos que possuam peso
acima de 250mg em relagdo ao valor médio. O calculo de peso médio foi realizado
para cada laboratério por meio da soma das massas dos 20 comprimidos e em
seguida a divisdo do valor obtido por 20, apds esse procedimento, foi comparado o
peso individual de cada comprimido com o valor da média para verificagdo da
variabilidade em porcentagem entre eles (FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.1, 2010).

Identificac&o do principio ativo

Foram utilizados dois métodos distintos no teste de identificagdo. Para o primeiro
método, foram pulverizados 20 comprimidos de cada amostra (R, A e B), em seguida
foi transferido para trés béqueres devidamente identificados 0,59 do pé pulverizado e
algumas gotas de peréxido de hidrogénio. No segundo, foram transferidos 0,5g do pé
gue ja havia sido pulverizado para outros trés béqueres e adicionado algumas gotas
de persulfato de potassio a 10%. Todos os testes foram realizados em triplicata
(FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.2, 2010).

Desintegracao

No teste de desintegracao, foi utilizado o desintegrador da marca Nova Etica® modelo
301 AC, que possui 3 cubas com 6 tubos. Em cada cuba foram adicionados 6
comprimidos de cada amostra, sendo 1 comprimido em cada tubo. Foi adicionado
agua na cuba e na cesta como liquido de imersdo. O desintegrador foi programado
para aquecer a agua a 37°C = 1°C, apoOs atingir a temperatura indicada, foram
adicionados os comprimidos e um disco em cada tubo da cesta, os movimentos foram
programados para se repetirem durante 30 minutos (FARMACOPEIA BRASILEIRA,
vol.1, 2010).

Doseamento

Para o doseamento, foi realizada titulacdo por oxirreducdo e utilizado a técnica de
iodometria para quantificar o teor de dipirona sédica nas amostras. Para a sua
realizacdo, foram pulverizados 20 comprimidos de cada amostra (R, A e B), em
seguida foram pesadas massas proximas de 0,35g e transferidos para trés
erlenmeyeres. Posteriormente foi adicionado 25ml de agua, 5ml de &cido acético
glacial e 1ml de amido em cada erlenmeyer. A solucdo foi agitada até dispersao
homogénea e apos esse procedimento a solucao foi titulada com iodo 0,05 M com
fator de correcao de 0,9949 em temperatura inferior a 15°C.

De acordo com a Farmacopeia brasileira, o teor de dipirona sodica deve estar entre
95,0% e 105% em relagdo ao valor declarado. Cada ml de iodo 0,05M gasto na
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titulacdo representa 17,570mg de dipirona sodica. O célculo para correcdo da
equivaléncia entre cada ml de iodo 0,05 M (fator de correcédo 0,9949) e a massa da
dipirona sodica encontrada na titulacdo se da pela multiplicacdo do valor de dipirona
gue seria equivalente ao iodo 0,05M se ele estivesse a 100% e o valor do fator de
correcdo. Sendo assim, foi multiplicado 17,570mg por 0,9949, obtendo o resultado de
17,480mg de dipirona sédica por ml de iodo. O calculo do teor foi realizado por meio
da multiplicacdo da quantidade em ml de iodo gasto na titulagdo por 17,480mg que &
o valor representado de dipirona sédica por cada ml de iodo 0,05M corrigido. Os testes
foram realizados em triplicata para cada amostra (FARMACOPEIA BRASILEIRA,
vol.1, 2010).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os valores obtidos no teste de peso médio dos laboratérios R, A e B atenderam o
preconizado pela farmacopeia brasileira para comprimidos nédo revestidos, portanto
todos os lotes testados estdo em conformidade nesse quesito, ndo estando nenhuma
unidade com peso maior ou menor que 5% em relacdo ao peso médio. Pode-se
observar que os medicamentos genéricos da amostra A obtiveram o mesmo desvio
padrdo que o laboratério R e as amostras do laboratério B um desvio padrdo menor
que R, conforme descrito na tabela 1 (FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.1, 2010).

Tabela 1: Peso médio.

AMOSTRAR AMOSTRA A AMOSTRA B
MEDIA (g): 0,5297 0,6277 0,6241
DESVIO PADRAO 0.01 0.01 0.00
(9):
RESULTADO Aprovado Aprovado Aprovado

O desvio padrdao encontrado é considerado baixo, pois os dados obtidos mostram
pequena variabilidade dos pesos das amostras em relagdo ao peso meédio,
demonstrando consonancia entre elas (MARTINEZ, 2015).

Nos testes de identificagdo realizados nos laboratérios R, A, e B, a dipirona sédica
quando em contato com o peroxido de hidrogénio, desenvolveu coloracédo azul que
desapareceu rapidamente, passando a vermelho intenso, e quando em contato com
o persulfato de potassio, desenvolveu coloracdo amarelo intenso apds alguns
minutos. Os testes confirmaram a presenca de dipirona sodica nas amostras conforme
descrito em sua monografia (FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.2, 2010).

O teste de desintegracgéo foi realizado nas amostras dos laboratorios R, A e B, e todas
se desintegraram antes do tempo limite especificado pela Farmacopeia brasileira, que
é de 30 minutos, ndo restando nenhum residuo na malha metalica de cada tubo da
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cesta. Isso demonstra que os comprimidos de medicamentos de referéncia e
genéricos se desintegram rapidamente no organismo, pois a aparelhagem utilizada
para realizacdo do teste simula movimentos peristalticos e temperatura interna
corporal (FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.1, 2010).

Os célculos para determinacao do teor de dipirona sodica possibilitaram observar que
as amostras R, A e B ficaram dentro do que € padronizado pela Farmacopeia
brasileira, demonstrando que a dipirona sédica em comprimidos tanto genérica quanto
de referéncia dos laboratorios testados possuem qualidade no que te diz respeito a
guantidade de principio ativo na amostra. Os resultados obtidos possuem pequena
variacao entre eles e estédo expostos na tabela 2 (FARMACOPEIA BRASILEIRA, vol.2,
2010).

Tabela 2: Resultados do teste de doseamento.

Conc. Teor de

- Peso da ml de conc. Peso  dipirona Desvio
Laboratorios Testes Amostra Peso L L 4 Padrdo Resultado
@ lodo Médio (g) Médio sodica (%)
(%) (%)
1 0,3500 19,75 522,5075 104,5 Aprovado
R 2 0,3500 19,75 522,507/5 104,5 104,6 0,18 Aprovado
3 0,3507 19,85 524,1049 104,8 Aprovado
1 0,3535 15,90 416,4867 98,7 Aprovado
A 2 0,3523 16,00 420,5337 99,7 99,3 0,55  Aprovado
3 0,3523 16,00 420,5337 99,7 Aprovado
1 0,3518 15,75 414,5512 97,7 Aprovado
B 2 0,3510 15,70 414,1770 97,6 97,2 0,78 Aprovado
3 0,3512 15,50 408,6680 96,3 Aprovado

Os resultados obtidos mostram grande proximidade entre o medicamento genérico e
o de referéncia. Em todos os testes realizados, ambos estiveram dentro do que é
preconizado pela Farmacopeia brasileira. O medicamento genérico é de extrema
importancia para a populacdo, pois possibilita o0 acesso a medicamentos com
qualidade e preco acessivel (BRASIL, Lei n°®9.787, de 10 de fevereiro de 1999).

5. CONCLUSAO

A qualidade do medicamento estd ligada ao conjunto de atributos necessarios para
atingir as especificagOes legais e as necessidades do paciente. Os testes de peso
médio, identificacdo, desintegracdo e doseamento que fazem parte do controle de
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qualidade, realizados em algumas amostras de medicamentos de referéncia e
genéricos de dipirona em comprimidos, mostraram que elas possuem a sua qualidade
dentro do que esta especificado no compéndio oficial, na monografia individual da
dipirona e nas especificacBes técnicas dos fabricantes, e para comprovacdo da
intercambialidade, sdo necessarios a realizacdo de outros testes comprobatérios
como a biodisponibilidade e bioequivaléncia. E importante que o controle de qualidade
dos medicamentos ndo sejam feitos apenas na industria farmacéutica para liberacéao
do lote, mas que também acontecam fiscalizacdes periddicas por parte dos 6rgaos
competentes para garantia da qualidade dos medicamentos que s&o utilizados
amplamente em por toda populacéo.
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