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RESUMO

O controle de qualidade dentro da industria farmacéutica consiste em um conjunto
de medidas destinadas a verificar a qualidade de cada lote de medicamentos, para
que satisfacam as normas de atividade, pureza, eficacia terapéutica e inocuidade
estabelecidas por entidades como a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria, e
sigam as normas estabelecidas pelas RDCs antes de serem liberados no mercado.
Os medicamentos no Brasil sdo classificados em de referéncia, similar, genérico e
magistral. No presente trabalho foram analisados medicamentos de referéncia e
genéricos com o intuito de avaliar a qualidade fisico-quimica de comprimidos do
Paracetamol 750 mg produzidos por trés industrias farmacéuticas distintas e
comercializados em drogarias do municipio de Divinopolis-MG. Para tal, foram
realizados testes fisico-quimicos (determinacéo de peso, pH e teste de dessecacao)
de acordo com a Farmacopéia Brasileira, V edicdo (2010), volumes | e Il. As
amostras foram renomeadas, sendo, A, B e C. De acordo com os testes realizados
todas as amostras apresentaram conformidade, cumprindo com o0s requisitos de
qualidade realizados.

Palavras Chave: Controle de qualidade. Paracetamol. Industria farmacéutica



ABSTRACT

The quality control inside of the pharmaceutical industry consists of a set of
measures to verify the quality of each batch of medicinal products to satisfy the
standards of activity, purity, therapeutic efficacy and safety, established be entities
such as the National Sanitary Surveillance Agency and follow the rules established
by RDCs before will being released on the market. The medicines in Brazil are
classified in of reference, similar, generic and masterly. In the present study,
reference and generic drugs were analysed with the purpose of evaluating the
physical-chemical quality of Paracetamol tablets (750 mg) produced by three
different pharmaceutical industries and marketed in drugstores from Divinépolis-MG.
For that, physical-chemical tests were performed (determination of weight. pH and
desiccation test) according to Brazilian Pharmacopoeia, V edition (2010), volumes |
and Il. The samples were renamed, being, A, B and C. According to the tests
performed, all the samples showed compliance, complying with the quality
requirements.

Keywords: Quality Control. Paracetamol. Pharmaceutical industry.
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1 INTRODUCAO

Os processos de fabricagdo de medicamentos séo fiscalizados pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), que possui como objetivo promover a
protecdo da saude coletiva de uma populacéo, através de controles sanitarios da
comercializacéo e das condi¢cdes do processo produtivo de um medicamento, dentre
outros. Os processos de producdo de um medicamento sdo descritos na
Farmacopéia Brasileira, esta, por sua vez, possui como base a Farmacopéia
Americana. Para ser comercializado, um farmaco deve ter a autorizacado da Anvisa.
Para isso, ele deve ter sido fabricado com base na Farmacopéia e seguir todos 0s
procedimentos de validacao, fabricacao e ter o devido controle de qualidade (LEITE,
2014).

O controle de qualidade consiste em normas que possuem como objetivo
verificar se o produto estd em conformidade com as especificacdes farmacopeicas.
A ndo conformidade representa um conjunto de atribulagbes para a empresa que
podem acarretar além de prejuizos decorrentes do trabalho que deve ser refeito, a
perda de credibilidade e até a cassacéo da licenca de funcionamento e do registro
do produto (PEIXOTO et al., 2005).

A crescente demanda de medicamentos e o desenvolvimento da industria
farmacéutica fizeram com que a preocupacdo com um controle de qualidade acerca
dos medicamentos aumentasse. Os medicamentos promovem a prevencao,
tratamento e algumas vezes até a cura das doencas. Sendo assim, a preparacao de
um medicamento é de suma importancia para a qualidade de vida da humanidade.
Nas etapas de preparacao e industrializacdo, € preciso ter um controle de garantia
da qualidade de todos os produtos. Principalmente para obtencdo da matéria-prima,
onde é encontrado o principio ativo. O controle de qualidade é diferenciado para
cada medicamento e depende de cada empresa, garantindo a sua ascensao no
mercado ou néo.

A qualidade deve ser redobrada na hora da producdo dos medicamentos e
produtos industrializados, bem como na obtencdo da matéria-prima para diminuir e
descartar erros na hora da producdo, que possam colocar em risco a vida do

consumidor.
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As analises realizadas sao simples e, na maioria das vezes, séo realizadas
por laboratorios terceirizados. Geralmente as empresas fornecedoras das matérias
primas séo qualificadas e acreditadas, porém, algumas vezes este fator ndo é
suficiente. A realizacdo de andlises das matérias-primas obtidas € um fator crucial
para a garantia de qualidade do produto final.

A induastria farmacéutica cada vez mais esta se aprimorando, investindo em
novas pesquisas e técnicas para melhor atender os consumidores. Dessa forma, ela
busca cumprir com a funcdo na melhora/cura do paciente que consome seus
produtos.

Dentre os tipos de medicamentos documentados, ha os de referéncia e os
genéricos, que sao consumidos em larga escala. De acordo com a Lei 9787/99,
medicamento de referéncia é um produto inovador no qual o fabricante desenvolveu
a formulacdo e a forma farmacéutica adequada a via de administracdo, bem como o
interesse terapéutico, estabelecendo e validando os processos de fabricacdo. Além
disso, este foi registrado na ANVISA, a qual comprovou cientificamente a seguranca
e qualidade do produto a ser comercializado no pais (BRASIL, 1999).

O medicamento paracetamol ou acetaminofeno. E um analgésico-antipirético

derivado do p-aminofenol que possui agdo antipirética alta, analgésica média e anti-
inflamatoria baixa. Atualmente é um dos analgésicos mais utilizados, principalmente
em pediatria, porém € muito perigoso para o figado devido ao seu alto potencial
hepatotoxico (TAGLIATI, 2008).
A avaliagdo do controle de qualidade dos medicamentos representa uma etapa
imprescindivel para que haja a liberacdo do farmaco para o mercado em condi¢des
gue garantam a seguranca, eficacia terapéutica e a qualidade do produto, durante
todo o prazo de validade (PEIXOTO et al., 2005).

Caso haja alguma falha na fabricacdo de um medicamento o controle de
qualidade é eficaz para eliminar esses chamados “erros”, para que nao haja
problemas futuros com a populacao que ira consumir o medicamento.

Visando minimizar esses riscos inerentes a producdo farmacéutica, uma
abordagem mais moderna vem sendo adotada, que inclui o conceito de pro
atividade, prevencdo, responsabilidade compartilhada, integracdo, controle do
processo de producéo e aplicacdo da analise de risco, uma vez que seus principios
e técnicas permitem diagnosticar os problemas e definir solu¢cdes especificas e
eficientes (FAO; WHO, 2005).
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2 OBJETIVO

2.1 Objetivo geral

Realizar ensaios de controle de qualidade em capsulas de Tylenol, para
verificar se o medicamento comercializado estd em conformidade com os

parametros estabelecidos na Farmacopéia Brasileira 52 edicao.

2.2 Objetivos especificos

v"Analisar os parametros, em capsulas de paracetamol adquiridas no comércio.
v' Parametros: Determinacao de peso; Perda por dessecacéo; pH.

v' Comparar os valores dos parametros analisados para o paracetamol com

agueles preconizados pela Farmacopeia para este medicamento.
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 A IndUstria Farmacéutica no Brasil

Na década de 1920, a industria farmacéutica no Brasil deu os seus primeiros
passos, quando os laboratorios nacionais comecaram a ser instalados, mas
principalmente, a partir dos anos 1930 que a producgédo local se iniciou, porém de
forma minimizada. A manipulagcéo de substancias de origem animal e vegetal era de
certa forma limitada, pois dependiam de insumos advindos de outros paises
(BASTOS, 2005).

No decorrer da Il Guerra Mundial, perante as restricdbes impostas a
importacdo, a industria nacional intensificou a producdo de medicamentos, ja que 0s
principais paises exportadores de medicamentos estavam envolvidos no conflito. No
entanto, a maior parte das matérias-primas e dos bens de capital utilizados era
adquirida de empresas de outras nagfes, como dos Estados Unidos (PRADO,
2008).

N&o existia uma participacdo significativa do governo, no sentido de expandir
0 setor nacionalmente, antes da década de 1960. Porém, a partir da década de
1960, alguns projetos foram iniciados, pretendendo a diminui¢cdo da dependéncia em
relacdo aos produtores estrangeiros, principalmente no que diz respeito a matéria-
prima que eram importadas de paises estrangeiros. Entretanto, muitas dessas
iniciativas ficaram apenas no papel (FRANCOSO, 2011).

Outro projeto governamental foi a implantacdo da Companhia de
Desenvolvimento Tecnoldgico (Codetec), criada em 1976, como empresa privada,
mas inserida em prioridades estabelecidas pelo governo (BERMUDEZ, 1994).

O Brasil passou por profundas transformagdes, nos anos de 1990, dentre as
quais, abertura comercial e financeira, consolidacdo monetaria e programa de
privatizacdo, que provocaram a reformulacdo industrial no pais, diante de um
contexto internacional de aceleracdo do processo de globalizacdo produtiva e
financeira (PRADO, 2008). E ndo podia ser diferente com a industria farmacéutica,
que também sofreu impactos desse novo ambiente competitivo e institucional, que
se formava no periodo. Radaelli (2003) e Frenkel (2001) evidenciam que a industria
farmacéutica foi uma das que mais sofreu transformacdes, devido a politica

macroecondmica implementada e ao forte conflito institucional na qual foi submetida,



16

com a eliminacdo do controle de precos, fim de incentivos que eram presentes na
década anterior, insercdo dos produtos farmacéuticos na legislacdo patentaria e
introducéo dos genéricos no mercado.

Apo6s o famoso incidente com a Talidomida em 1961, atividades relacionadas
a Farmacovigilancia passaram a ser levadas mais a sério. A Talidomida comecou a
ser utilizada no ano de 1957, e em pouco tempo foi relacionada com uma anomalia
que causava graves malformacfes congénitas em recém nascidos de mulheres
tratadas durante a gravidez. Isso fez com que a Talidomida fosse rapidamente
retirada do mercado em um grande numero de paises (OMS, 2004). No ano de
1960, o desastre da Talidomida afetou 300 bebés no Brasil.

No ano de 2000, outras tragédias ocorreram na associacdo com tratamento
da leishmaniose, que é uma doenca infecciosa, porém, ndo contagiosa, causada por
parasitas do género Leishmania , o antimoniato de meglumina que € o medicamento
utilizado para tratamento dessa doenca causou 300 reacdes adversas locais sérias,
algumas tendo por resultado a morte (DIAS, 2002). Esse fato somente reforgou a
iniciativa do desenvolvimento de processos de monitoramento de medicamentos no
Brasil (DIAS, 2005).

A legislacéo para novas drogas tornou mais rigida, durante a década de 1990,
com critérios mais severos por parte das agéncias responsaveis (CAPANEMA,
PALMEIRA FILHO, 2007).

A partir do acordo que ampliou o periodo de protecdo patentaria para 20
anos, em 26 de janeiro de 1999, pela lei n°9.782, foi criada a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitéria (Anvisa), que substituiu a Secretaria de Vigilancia Sanitaria do
Ministério da Saude (ANVISA).

Intensificou-se a vigilancia acerca do controle de qualidade dos
medicamentos, segundo os padrdes internacionais: a regulamentacdo de toda a
cadeia farmacéutica e o monitoramento de precos de produtos para a saude, por
meio da inclusdo da ANVISA. Embora tenha contribuido significativamente para a
implementacédo dos genéricos, em relacdo as exigéncias relacionadas aos testes de
eficiéncia e eficacia, a ANVISA é alvo de criticas das empresas, que reclamam do
excesso de regulamentacdes, as quais elevam custos de producdo dos
medicamentos, e da falta de estrutura apropriada para vigilancia sanitaria (PRADO,
2008).



17

A Lei 9.787, que foi criada em 10 de fevereiro de 1999, mais conhecida como
a Lei dos Genéricos, passou a autorizar laboratérios estrangeiros e nacionais a
fabricarem medicamentos com principios ativos, dosagem, indicacdo terapéutica e
apresentacao farmacéutica (capsula, comprimido, xarope, entre outras) igual aos
dos inovadores ou de marca, com registro de patentes ja expiradas (PRADO, 2008).
Em conformidade com a ANVISA, o genérico € um medicamento produzido sem
marca, por estes medicamentos ndo possuirem marca, o que se lé na embalagem é
o principio ativo do medicamento, que, além disso, devera ser identificado por uma
tarja amarela em que esta escrito “medicamento genérico”. Esses medicamentos
sdo introduzidos no mercado logo apO0s a expiracdo ou renuncia da protecéo
patentaria ou de outros direitos de exclusividade, comprovada a sua efic4cia,
seguranca e qualidade (ANVISA).

No ano de 2000, a Fundacédo de Amparo a Pesquisa do Estado de S&ao Paulo
(FAPESP) divulgou dez Centros de Pesquisa, Inovacao e Difusdo (CEPID). Na area
farmacéutica, merece destaque o Centro de Toxinologia Aplicada (CAT), do Instituto
Butantan. O CAT possui como objetivo principal desenvolver pesquisas sobre
toxinas de animais e microorganismos, estudando suas propriedades, a fim de
identificar moléculas patentedveis, que poderdo ser exploradas pela industria
farmacéutica, como o ponto de partida para a geracdo de novos farmacos, em
conjunto com grupos de pesquisa de renomadas instituicdes publicas e estrangeiras
(URIAS, 2009).

Em 2001, uma Medida Proviséria estabeleceu algumas normas para o setor
de medicamentos, com a instituicdo da Formula Paramédica de Reajuste de Precos
de Medicamentos (FPR) e da Camara de Medicamentos (CMED). Em 2003,
buscando uma superior qualidade dos medicamentos comercializados no pais, a
Anvisa publicou 19 resolugdes, que incluiam obrigatoriedade de testes de
biodisponibilidade, para os novos similares; exigéncia de fabricacdo de lotes-piloto,
antes da aprovacgao do registro; previsao de precos para 0s novos medicamentos; e
a criacdo de legislacao propria, para o registro de homeopéticos (CAPANEMA;
PALMEIRA FILHO, 2007).

O Ministério do Desenvolvimento Industria e Comércio Exterior (MDIC), em
2003 criou o Férum de Competitividade da Cadeia Produtiva Farmacéutica,
pretendendo melhorar a producdo de medicamentos e a acesso a eles. A

coordenacao do férum é dividida entre o Ministério da Saude e o MDIC, mas, além
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deles, também integram o forum a ANVISA, a Financiadora de Estudos e Projetos
(Finep), o Banco do Brasil, o Banco Nacional de Desenvolvimento Econbémico e
Social (BNDES), o Instituto Nacional da Propriedade Industrial (INPI) e associagbes
representativas (CAPANEMA; PALMEIRA FILHO, 2007).

Em 2004 foi criado o Profarma (Programa de Apoio ao Desenvolvimento da
Cadeia Produtiva Farmacéutica), que cooperaria para a elaboracao da PITCE

(Politica Industrial, Tecnolbégica e de Comércio Exterior).
Os objetivos ponderados foram:

a) Incentivar o aumento da producdo de medicamentos para uso humano e de
matéria prima para sua produc¢do, no pais;

b) Melhorar a qualidade dos medicamentos produzidos e adequa-los as
exigéncias da Anvisa;

c) Reduzir o déficit comercial da cadeia produtiva farmacéutica;

d) Estimular a realizagdo de atividades de pesquisa, desenvolvimento e
inovacao no pais;

e) Fortalecer a posicdo econdmica, financeira, comercial e tecnologica da
empresa nacional (CAPANEMA; PALMEIRA FILHO, 2007).

Foi decretada a Lei da Inovacdo, ainda em 2004 que criava e autorizava
novos mecanismos promotores do relacionamento universidade/empresa e de
geracdo de inovagdo. Em 2005, os incentivos legais foram ampliados, com a
promulgacdo da chamada Lei do Bem, que elaborou os incentivos fiscais para
empresas que invistam em atividades de pesquisa e desenvolvimento (PARANHOS,
2012).

Ja em 2008, o governo federal resolveu ampliar as estratégias estabelecidas
na Politica Industrial, Tecnolégica e de Comércio Exterior, decretando uma nova
politica industrial — a Politica de Desenvolvimento Produtivo (PDP) — com o proposito
de dar sustentabilidade ao crescimento econémico, aumentando os investimentos
produtivos (PARANHOS, 2012).

No ano de 2009, a Anvisa divulgou a primeira norma especifica sobre a
farmacovigilancia proposto aos detentores de registro de medicamentos,
a Resolucéo da Diretoria Colegiada (RDC) n° 04, de 10 de fevereiro de 2009. No

mesmo ano, foi publicado — por meio da Instrucdo Normativa (IN) n°® 14, de 27 de
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outubro de 2009 - os Guias de Farmacovigilancia para Detentores de registro de
Medicamentos relacionados a RDC 04. A partir da vigéncia da RDC n° 04, a
informacao de eventos adversos relacionados ao uso de medicamentos passou a
ser impostra para todos os detentores do registro de medicamentos em territorio
nacional. Foi implementado a inspecdo em farmacovigilancia — procedimento feito
pela agéncia reguladora para apurar a existéncia de um sistema de
farmacovigilancia nas empresas farmacéuticas, além do cumprimento de outras
exigéncias legais. Foi exigido o envio de Relatorios Peridédicos de Farmacovigilancia
(RPF) e de Planos de Farmacovigilancia a Anvisa de forma periddica. Nos casos de
problemas especificos relacionados a seguranca dos medicamentos, a Anvisa pode
exigir, ainda, a elaboragcao de Planos de Minimizacao de Risco (ANVISA).

Existem varias outras legislacdes, portarias e resolucdes federais, além das ja
citadas, que dao suporte legal as acbes de farmacovigilancia no Brasil. Essas
legislagcdes estao citadas no QUADRO 1 (ANVISA).

Quadro 1- Estao citadas algumas legislacdes e resolucdes federais que dao suporte

legal as acdes de farmacovigilancia no Brasil

Outras legislacBes que ddo suporte as atividades de farmacovigilancia no Brasil

Estabelece que, em caso de reclamacoes,
observacfes e reacdes adversas, 0s
Portaria n.° 802, de 08 de outubro de 1998 distribuidores devem imediatamente separar o lote
e comunicar ao detentor do registro e a autoridade
sanitaria.

Define que a autoridade sanitaria local deve
estabelecer mecanismos para a farmacovigilancia
dos medicamentos a base das substancias
constantes das listas da Portaria SVS/MS n°
Portaria n.° 06, de 29 de janeiro de 1999 344/98 (e atualizac¢des), instituindo um modelo
especifico de ficha de farmacovigilancia para os
medicamentos retindides de uso sistémico e de
formulario de notificagédo de suspeita de reacao
adversa.

Institui o Centro Nacional de Monitorizacédo de
Medicamentos (CNMM), sediado na Unidade de
Farmacovigilancia da Anvisa.

Portaria do Ministério da Saude n°® 696, de 7 de
maio de 2001

Altera o Decreto n°® 79.094/77, que regulamenta a
Lei n® 6.360/76, incluindo a farmacovigilancia nas
acOes de vigilancia sanitaria, como forma de
investigar os efeitos que comprometem a
seguranca, a eficacia ou a relagéo risco-beneficio
de um produto.

Decreto n° 3.961, de 10 de outubro de 2001

Resolucéo da Diretoria Colegiada — RDC n°. 233, |petermina que o fabricante de extratos e produtos
de 17 de agosto de 2005 alergénicos disponha de um sistema de registro e
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estatistica para estudo de farmacovigilancia e
gue, quando houver experiéncia clinica, os dados
farmacotoxicol6gicos sejam substituidos por
estudos de farmacovigilancia ou ensaios clinicos.

Resolugéo da Diretoria Colegiada — RDC n° 67,
de 8 de outubro de 2007

Define, como atribuicdo do farmacéutico na
farmacia de manipulacgéo, participar de estudos de
farmacovigilancia e informar as autoridades
sanitarias a ocorréncia de reacdes adversas e/ou
interacdes medicamentosas ndo previstas.

Portaria n® 1660, de 22 de julho de 2009

Institui 0 Sistema de Notificacdo e Investigacao

em Vigilancia Sanitaria - Vigipos, no ambito do

Sistema Nacional de Vigilancia Sanitaria, como

parte integrante do Sistema Unico de Saude -
SUS.

Resolugéo da Diretoria Colegiada — RDC n° 44,
de 17 de agosto de 2009

Estabelece que o farmacéutico das farmacias e
drogarias deve contribuir para a farmacovigilancia,
notificando a ocorréncia ou suspeita de evento
adverso ou queixa técnica as autoridades
sanitarias.

Resolugdo da Diretoria Colegiada — RDC n° 47,
de 8 de setembro de 2009

Determina que a Anvisa pode exigir alteracdes
nos textos de bulas, sempre que julgar
necessario, com base em informacgdes

provenientes da farmacovigilancia.

Resolugéo - RDC n° 60, de 26 de novembro de
2009

Estabelece que os procedimentos adotados para
as notificacbes de eventos adversos a
medicamentos devem ser 0s mesmos para as
amostras gratis.

Resolugdo da Diretoria Colegiada — RDC n° 64,
de 18 de dezembro de 2009

Inclui, na documentacao para o registro de
radiofarmacos, a apresentacéo do Relatério de
Farmacovigilancia atualizado, de acordo com a

legislacéo em vigor, com dados obtidos de

estudos clinicos e da comercializagdo do produto

em outros paises, quando aplicavel. Para a
renovacao do registro, devem ser apresentados

dados de farmacovigilancia. Esses dados podem
ser requisitados pela Anvisa antes dos prazos
definidos.

Resolucédo da Diretoria Colegiada — RDC n° 49,
de 20 de setembro de 2011

Exige, na ocasido de renovacédo do registro de
medicamentos biolégicos, a apresentacéo do
Relatdrio Periodico de Farmacovigilancia, do

Plano de Farmacovigilancia e do Plano de

Minimizacao de Risco em situagdes especificas

relacionadas a seguran¢a do medicamento.

Resolucédo da Diretoria Colegiada — RDC n° 26,
de 13 de maio de 2014

Inclui, na documentacédo para o registro de
fitoterapicos, o Documento de Descri¢édo do
Sistema de Farmacovigilancia da empresa. Para a
renovacao do registro, devem ser seguidas as
exigéncias da RDC 04/2009.

Portaria n° 650, de 29 de maio de 2014

Aprova e promulga o Regimento Interno da
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria — Anvisa
e da outras providéncias.

Fonte:ANVISA
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O complexo farmacéutico brasileiro atualmente € composto por divisdes de
empresas multinacionais, com énfase nas etapas de menor valor agregado, por
empresas nacionais pouco capitalizadas e com pouca capacidade de inovacao, e
por um pequeno grupo de empresas de biotecnologia (FRANCOSO, 2011; SANTOS,
2010).

3.2 Controle de Qualidade

Segundo Fernandes (2011), a garantia de qualidade vem sendo montada
desde o inicio da vida humana, onde o homem j& se preocupava com a qualidade
das suas matérias primas para construir as suas ferramentas feitas de pedra. Ao
longo do tempo, o homem aprendeu a polir e afiar suas ferramentas, tornando-as
mais eficientes, além de preocupar com a qualidade dos alimentos que se extraia da
natureza, que ele plantava e colhia.

Ainda de acordo com o mesmo autor, a partir da Primeira Guerra Mundial
(1914-1918), o Brasil comecou a acelerar o seu processo de industrializacdo. A
partir do final de 1950 o pais comecou 0s seus primeiros passos para a conquista do
controle de qualidade e produtividade dentro das inddstrias. A primeira industria a
aderir as especificacfes foi a industria téxtil.

Segundo Roth (2011) inicialmente o conceito de qualidade derivava-se dos
principios em se conseguir produtos com exceléncia em suas caracteristicas,
posteriormente a qualidade passou a possuir o objetivo de satisfazer o cliente, sendo
assim essencial para o sucesso de um produto. No caso dos medicamentos um
produto de qualidade € aquele que possui diagnodsticos terapéuticos satisfatorios e
organizacdo da empresa.

Roth (2011) menciona ainda que a palavra qualidade deriva do latim qualitas.
O seu significado nem sempre apresenta uma definicdo clara e objetiva, possuindo
um conceito altamente subjetivo, ligado diretamente a percepcédo individual das
pessoas e influenciado por fatores culturais, modelos mentais e necessidades e
expectativas pessoais.

O controle de qualidade possui varios responsaveis pela sua implantacdo, sdo
os chamados "Gurus da Qualidade”, que sao teodricos que contribuiram para

implementacédo do Controle de Qualidade Total. Longo (1994) relata que a partir dos
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pontos estabelecidos por esses profissionais, foram criados dez principios que

evidenciam os dez aspectos essenciais a gestdo da qualidade total. S&o eles:

e Total satisfacdo dos clientes/usuarios;

e Geréncia participativa;

e Desenvolvimento dos recursos humanos;
e Constéancia de propdésitos;

e Aperfeicoamento continuo;

e Gerenciamento de processo;

e Delegacao;

e Disseminacao de informacdes;

e Garantia de qualidade;

e Na&o aceitacéo de erros.

3.3 Controle de Qualidade na IndUstria Farmacéutica

Segundo Brito e Pontes (2017, p.3) entre 0os anos de 1890 a 1950 a industria
quimica farmacéutica foi criada e desenvolvida no Brasil. Sua evolugcdo sao
apontados como tardios quando comparados aos paises europeus, que no seculo
XIX ja possuiam avancos significativos.

Desde os tempos monarquicos foram criadas portarias e leis que se
destinavam a fiscalizacao da fabricacdo de medicamentos. Apenas no ano de 1954,
foi criado o primeiro laboratorio para analises de controle de qualidade,
estabelecendo padrbes a serem seguidas para realizar a fabricacdo de
medicamentos. O laboratério foi criado a partir da Lei 2.187 e denominado como
Laboratorio Central de Controle de Medicamentos (LCCDM) (BRASIL, 2010).

O Controle de Qualidade é a parte das Boas Préaticas de Fabricacdo de
Medicamentos (BPFC) referente a amostragem, especificagcbes, ensaios,
procedimentos de organizacdo , documentacdo e procedimentos de liberagdo que
asseguram que 0S ensaios necessarios e relevantes sejam executados e que 0S
materiais ndo sejam liberados para uso, nem os produtos liberados para venda ou

fornecimento, até que a sua qualidade seja julgada satisfatéria. O controle de
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qualidade ndo deve limitar-se as operacdes laboratoriais, mas deve estar envolvido
em todas as decisdes relacionadas a qualidade do produto (BRASIL, 2003).

A Garantia da Qualidade de acordo com a RDC n° 17, de 16 de abril de 2010,
esta ligada com todos os principios que podem intervir na qualidade de um produto,
tanto individualmente como coletivamente, assegurando a qualidade na fabricacéo
de medicamentos e certificando que um medicamento cumpra com os padrbes de
qualidade exigidos pela legislacao vigente. Os elementos basicos do gerenciamento
da qualidade devem ser: infraestrutura apropriada ou "sistema de qualidade",
englobando instalagdes, procedimentos, processos e recursos organizacionais; e
acOes sisteméaticas necesséarias para assegurar com confianca adequada que um
produto (ou servigo) cumpra seus requisitos de qualidade. A totalidade dessas acoes
€ chamada de "garantia da qualidade". O sistema de garantia da qualidade

apropriado a fabricacdo de medicamentos deve assegurar que (BRASIL, 2010):

| - os medicamentos sejam planejados e desenvolvidos de forma que sejam
consideradas as exigéncias de BPF e outros requisitos, tais como os de
boas praticas de laboratério (BPL) e boas praticas clinicas (BPC);

Il - as operagBes de producéo e controle sejam claramente especificadas
em documento formalmente aprovado e as exigéncias de BPF cumpridas;

lll - as responsabilidades de gestdo sejam claramente especificadas nas
descri¢des dos cargos;

IV - sejam tomadas providéncias para a fabricacdo, distribuicdo e uso
correto de matérias-primas e materiais de embalagem;

V - sejam realizados todos os controles necesséarios nas matérias- primas,
produtos intermediarios e produtos a granel, bem como outros controles em
processo, calibracdes e validacdes;

VI - o produto terminado seja corretamente processado e conferido em
consonéancia com os procedimentos definidos;

VIl - os medicamentos ndo sejam comercializados ou distribuidos antes que
0s responsaveis tenham se certificado de que cada lote de producao tenha
sido produzido e controlado de acordo com o0s requisitos do registro e
quaisquer outras normas relevantes a producgédo, ao controle e a liberagao
de medicamentos;

VIII - sejam fornecidas instrucbes e tomadas as providéncias necessarias
para garantir que os medicamentos sejam armazenados pelo fabricante,
distribuidos e [subsequentemente] manuseados, de forma que a qualidade
seja mantida por todo o prazo de validade;

IX - haja um procedimento de [autoinspecdo] e/ ou auditoria interna de
gualidade que avalie regularmente a efetividade e aplicabilidade do sistema
de garantia da qualidade;

X - os desvios sejam relatados, investigados e registrados;

XI - haja um sistema de controle de mudancas; e
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Xl - sejam conduzidas avaliagbes regulares da qualidade de
medicamentos, com o objetivo de verificar a consisténcia do processo e

assegurar sua melhoria continua (BRASIL, 2010).

De acordo com Dutra (2011), as Boas Préticas de Fabricagcdo de
Medicamentos (BPFM) devem ser referéncia na inspecédo de instalacdes da fabrica,
diminuindo riscos como: contaminacdo-cruzada; contaminacao por particulas; troca
ou mistura de produto. Esses riscos estéo ligados aos processos de producéo e de
controle de qualidade nas industrias farmacéuticas.

Segundo Fonseca (2010), os testes realizados e resultados sao
documentados no Boletim de Analise da Matéria-Prima ou Material de
Embalagem (ficam guardados por anos no arquivo da industria, assim como
amostras de retencdo). Enquanto o Controle da Qualidade faz os testes, as
matérias-primas ficam em Quarentena aguardando os resultados. Se a matéria-
prima for reprovada em algum teste ela € devolvida ao fornecedor ou é
destruida. Apenas se forem aprovadas, as matérias-primas podem ser utilizadas na
Producéo de Medicamentos.

No Brasil os medicamentos seguem normas rigidas para poderem ser
utilizados, desde a sua pesquisa e desenvolvimento, até a sua producdo e
comercializacdo. A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria, mais conhecida como
ANVISA é o érgao federal que fiscaliza a aplicacdo do controle de qualidade nas
industrias brasileiras. Especificamente em laboratérios de andlises fisico-quimicas,
sdo seguidas regulamentacfes advindas da Farmacopeia Brasileira, a qual é
considerada o cddigo oficial farmacéutico do pais (LIMA, 2012). Quanto ao controle
de qualidade dos medicamentos deve-se ser muito mais criterioso quanto aos
resultados, visto que envolve questdes éticas e legais, estando diretamente ligada a
salde publica (GIL; GONCALVES; FIGUEIREDO, 2010). Sendo assim, o controle de
qualidade de medicamentos possui a finalidade de garantir a pureza, eficacia e
seguranca agueles que fazem uso dos farmacos (BRASIL, 2010).

A responsabilidade pelo registro de medicamentos, pela aprovacdo de
funcionamento dos laboratorios farmacéuticos e demais empresas da cadeia
farmacéutica, e pela regulacdo de ensaios clinicos e de precos é feita pela ANVISA.
A ANVISA divide com os estados e municipios a responsabilidade pela fiscalizagédo
de fabricantes e pelo controle de qualidade dos medicamentos, realizando a
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vigilancia pdés-comercializacdo, as acfes de farmacovigilancia e a regulacdo da
promocao de medicamentos (ANVISA).

Segundo Leonard (2016) a gerente de Garantia da Qualidade industrial,
Telma Spina, ressalta a constante necessidade de evolucdo da area: “E necessario
buscar melhorias continuas, com o desenvolvimento e implementacdo de
indicadores que permitam monitorar a conformidade dos processos”.

O controle de qualidade de uma industria farmacéutica pode ser realizado por
um Engenheiro Quimico, desde que ele se especialize na sua area. O engenheiro
quimico pode auxiliar desde o recebimento de matérias primas até a embalagem de
um medicamento.

O controle de qualidade € de suma importancia nas industrias farmacéuticas,
por se tratar de indUstrias que necessitam de um preparo perfeito de seus produtos,
buscando atender a protecdo da saude de forma particular e coletiva (ROCHA,
GALENDE 2014).

3.4 Historia do Tylenol

O Tylenol € um dos medicamentos mais comercializados no Brasil, e possui
como principio ativo principal o paracetamol, mostrado na Figura 1.
Figura 1 - Formula Quimica do Paracetamol
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HO

Fonte: Domingos [20167]

A histéria do paracetamol iniciou no ano 1886, ap0s um acidente
farmacéutico pelos pesquisadores Arnold Cahn e Paul Hepp. Os pesquisadores
estavam testando a substancia de naftaleno (C10H8) como um possivel vermifugo.
Logo apos de iniciar os testes, Hepp relatou ao seu parceiro de pesquisa que 0
naftaleno possuia uma propriedade milagrosa de reduzir a febre, ao usar o
medicamento em um dos seus pacientes. Quando eles foram testar essa nova

descoberta, eles viram que o frasco que eles pensavam ser de naftaleno,
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supostamente, tinha sido rotulado de forma errada. Ao analisar a amostra contida no
frasco, descobriram que ndo era naftaleno, pois ndo tinha o cheiro tipico de
naftalina. Frustrados, eles procuraram um quimico, e descobriram que a substancia
existente no frasco era, na verdade, a acetanilida, que por possuir uma grande acao
antipirética (reducdo da febre), passou a ser comercializada com o nome de
"Antifebrin" pela companhia Kalle (REMIAO, 2015).

O quimico da empresa farmacéutica Bayer, descobriu que era possivel
converter o p-aminofenol em um composto similar ao da acetanilida, inserindo um
grupo acila ao nitrogénio. Na ocasido, acreditava-se que todos 0s compostos que
continham um grupo hidroxila em um anel de benzeno (fendis) eram considerados
toxicos. Hinsberg concebeu um esquema de modificagdo estrutural, e assim obteve
a fenacetina, que se transformou em um analgésico e antipirético muito eficiente,
sendo menos toxico do que a acetanilida. Ela foi utilizada por mais de 90 anos,
sendo uma grande conquista da Companhia Bayer, até descobrirem que poderia ser
uma substancia que pode provocar a ocorréncia de um cancer (carcinogénica) e
causar danos aos rins no tratamento de longa duracao. Hoje a fenacetina ndo € mais
utilizada, pois foi substituida pelo paracetamol (DOMINGOS, [20167]).

Ainda de acordo com Domingos [2016?] Joseph Von Mering, em associagcéo
com a Companhia Bayer, no ano de 1893, descobriu que o paracetamol era um
poderoso analgésico e antipirético, e que poderia ser usado para baixar a febre e
aliviar dores leves a moderadas como dores. Porém, ele acreditava (erradamente)
gue o paracetamol causava o0 aumento de meta-hemoglobina no sangue, e tal
substancia foi deixada de lado (a meta-hemoglobina é uma condicdo clinica
originada pela conversao excessiva da hemoglobina, onde a hemoglobina se torna
incapaz de ligar-se e transportar oxigénio).

Segundo Bertolini (2006) em 1948, Brodie e Axelrod demonstraram que o
principal metabdlito responsavel pela acdo analgésica da acetanilida e da fenacetina
era o paracetamol, enquanto que o efeito secundario da meta-hemoglobina foi
atribuido a outro metabdlito, a fenilhidroxilamina. Pode-se, portanto, afirmar que o
paracetamol foi “redescoberto”, tendo sido langcado no mercado desde meados de
1950 pela Companhia Sterling-Winthrop. Preocupacbes sobre a sua seguranca
dificultaram a sua aceitacao generalizada até 1970. A partir deste ano, rapidamente
ganhou popularidade, chegando mesmo a ultrapassar as vendas da aspirina em

alguns paises, como no Reino Unido. O paracetamol tornou, assim, um dos
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farmacos mais usados no mundo para o tratamento da dor e da febre, e
provavelmente o medicamente mais comumente prescrito para criancgas.

De acordo JOHNSON & JOHNSON (2016), o medicamento Tylenol esta no
Brasil desde 1974, desde entéo, vem se firmando cada vez mais como sindbnimo de
seguranca, sendo apontado constantemente pelos consumidores como um produto
de confianga, e um dos medicamentos mais indicados pelos profissionais de saude.

Além do principio ativo paracetamol o medicamento Tylenol possui como
excipientes: acido estearico, agua purificada, amido pré-gelatinizado, hipromelose,
macrogol e povidona (JOHNSON & JOHNSON, 2016).

3.5 Sintese do Paracetamol

O paracetamol pode ser sintetizado por meio da esterificacdo da amina do p-

aminofenol com anidrido acético, como mostrado na FIG. 2 (Domingos, [20167])

Figura 2 - Sintese do Paracetamol
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Fonte: Domingos, [20167]

Outra metodologia de sintese pode ser realizada como ilustrado na FIG. 3
através do nitrobenzeno (1) como material de partida, onde ele é reduzido com zinco
metélico, sendo o produto obtido tratado com &cido sulfdrico para gerar o p-
aminofenol (3). Em seguida, é realizada a acetilagédo, formando o paracetamol.
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Figura 3 - Segundo modelo quimico da sintese do Paracetamol
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Fonte: Domingos, [20167]

3.6 Controle de qualidade fisico-quimico

O controle de qualidade deve assegurar a qualidade quimica e fisica dos
produtos antes da sua dispensacdo, sendo assim um conjunto de medidas
destinadas a conferir a qualidade dos medicamentos e demais produtos, para que
possam satisfazer os principios de pureza, eficacia, atividade e inocuidade
(FERREIRA, 2011).

Os testes de qualidade dos medicamentos sdo efetivados com frequéncia na
rotina dos laboratérios das industrias, pois representam uma questao crucial para
garantir a qualidade do medicamento, ou seja, para uma maior seguranca da

populacdo que ir4 consumir este produto (GIL, 2007).

3.6.1 Peso médio

A determinacdo de peso médio tem por objetivo verificar se as unidades de
um mesmo lote apresentam uniformidade de peso, sendo aplicavel para diversas
formas farmacéuticas sélidas, como capsulas, comprimidos, drageas, granulados e
pés (FERREIRA, 2002).

O ensaio de peso médio em formas farmacéuticas € efetuado em balancas
com sensibilidade adequada, tanto para produtos de dose Unica quanto de doses
multiplas. Em ambos os casos, a determinacdo do peso médio é dada pelo
qguociente da somatéria dos pesos individuais de cada unidade pelo nimero de
unidades amostradas. Quanto maior for o desvio padrdo, menor sera a uniformidade
do envase (GIL, 2007).
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A determinacdo do peso é de suma importancia ja que as formulas estéo
baseadas no peso das formas farmacéuticas conhecidas como matriz que sdo 0s
primeiros comprimidos produzidos, e influenciam na concentragdo do principio ativo.
Assim, por exemplo, um comprimido com menor dosagem ndo produzir4 o efeito
terapéutico esperado e, por outro lado, com maior dosagem pode acelerar o
aparecimento de efeitos colaterais (RIBEIRO, 2007). O limite de variagcado permitido

se 0 peso médio esta representado na TAB. 1.

Tabela 1 - Critérios de avaliagdo da determinacdo de peso para formas

farmacéuticas sélidas em dose unitaria.

Formas Farmacéuticas em dose

unitaria Peso médio Limites de variagao
80 mg ou menos +10,0%
Comprimidos Entre 80 mg e 250 mg +7,5%
Superior a 250 mg +5,0%

Fonte: Adaptado de Farmacopéia Brasileira. 5 ed., 2010.

3.6.2 Friabilidade

A friabilidade traduz a resisténcia do comprimido ao desgaste, portanto € um
parametro de grande importancia para verificacdo da resisténcia dos comprimidos
guanto a perda de peso, quando submetidos a choques mecéanicos decorrentes de
processos industriais e ag¢fes do cotidiano, como producdo, embalagem,
armazenamento, transporte e distribuicdo, e até mesmo o manuseio pelo paciente
(KULKAMP et.al., 2010).

O teste de friabilidade consiste em pesar com exatiddo um numero
determinado de comprimidos, introduzi-los no aparelho friabildmetro e retira-los
depois de efetuadas 100 rotacbes. ApOs remover qualquer residuo de p6 dos
comprimidos, eles sdo novamente pesados. A diferenca entre o peso inicial e o final
representa a friabilidade, medida em funcdo da porcentagem de pd6 perdido
(FARMACOPEIA BRASILEIRA, 2010).
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3.6.3 Desintegracao

Determina se um comprimido se desintegra dentro do limite de tempo
especificado na monografia de cada forma medicamentosa. A desintegracdo é
definida como o estado no qual nenhum residuo da unidade (comprimido), salvo
fragmentos de revestimento ou matriz de cépsulas insolUveis, permanece na tela
metélica do aparelho de desintegracdo (FARMACOPEIA BRASILEIRA, 2010). Este
ensaio € aplicado as formas sélidas como capsulas e comprimidos e relaciona-se a

biodisponibilidade da forma farmacéutica.

3.6.4 Dissolucéao

O teste de dissolucdo determina a porcentagem da quantidade do principio
ativo, liberado no meio de dissolucéo, dentro do periodo de tempo especificado na
monografia de cada produto, quando o mesmo é submetido & acdo de aparelhagem
especifica, sob condi¢cdes experimentais descritas. O teste visa demonstrar se o
produto atende as exigéncias constantes da monografia do medicamento para
comprimidos e capsulas (FARMACOPEIA BRASILEIRA, 2010).

3.6.5 Perda por dessecacéao

Segundo a FARMACOPEIA BRASILEIRA, (2010) o método de perda por
dessecacédo se destina a determinar a quantidade de substancia volatil de qualquer
natureza eliminada nas condi¢cdes especificadas na monografia do medicamento em

analise.

3.6.6 Dureza

O teste de dureza tem como objetivo determinar a resisténcia dos
comprimidos ao esmagamento ou a ruptura sob presséo radial. A dureza de um
comprimido € inversamente proporcional a sua porosidade e diretamente
proporcional a forca de compresséo. O teste consiste em examinar 10 comprimidos
individualmente a acdo de um aparelho que meca a forca, aplicada diametralmente,

necesséria para esmaga-lo. A forca é medida em newtons (N). O resultado deve ser
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expresso como a média dos valores obtidos nas determinacées (FARMACOPEIA
BRASILEIRA, 2010).

3.6.7 pH

O valor de pH é definido como a medida da atividade do ion hidrogénio de
uma solucdo. Convencionalmente € usada a escala da concentracdo de ion
hidrogénio da solucdo. A agua € um eletrolito extremamente fraco, cuja
autoionizacao produz ion hidrénio (hidrogénio hidratado) e ion hidroxido. Os valores
encontrados posteriormente ndo sofreram alteracbes maiores do que 0,05 de
unidade (FARMACOPEIA BRASILEIRA, 2010).
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4 MATERIAL E METODOS

Para a realizacdo deste trabalho foram utilizados comprimidos de 750mg de
Paracetamol, provenientes de trés laboratorios, obtidos em Drogarias da cidade de
Divinépolis - MG. De cada laboratério foram adquiridos 20 comprimidos de um
mesmo lote de fabricacdo. As amostras foram identificadas como: A (referéncia), B
(Genérico) e C (Genérico). Os testes foram realizados em laboratério. As amostras,

de cada laboratdrio, foram submetidas aos seguintes testes:

4.1 Peso Médio

A Farmacopéia Brasileira (2010) relata que o ensaio realizado para
estabelecer o peso médio, consiste em pesar individualmente, 20 comprimidos, em
balanca analitica, e dividir o peso total pela quantidade de unidades pesadas,
obtendo o peso médio. Para estar dentro dos parametros aceitaveis o peso médio
ndo pode ter mais que duas unidades fora dos limites especificados e nenhuma
poderd estar acima ou abaixo da porcentagem indicada. Para comprimidos de 750
mg conforme indicado na Tabela 1 a variacdo aceitavel € de + 5,0%. A andlise foi
realizada de acordo com a descricdo da Farmacopéia Brasileira (FARMACOPEIA
BRASILEIRA, 2010).

4.2 Perda por dessecacéo

A substancia foi triturada até chegar a po fino. Foi pesado cercade 1a2ge
transferido para um cadinho previamente dessecado durante 30 minutos nas
mesmas condi¢cdes a serem empregadas na determinacdo. Apds resfriamento em
dessecador, pesou-se o cadinho, tampado, contendo a amostra. Agitou-se o cadinho
brandamente para distribuir a amostra da maneira mais uniforme possivel. Colocou-
se o0 cadinho na estufa. A amostra foi seca a 105 °C por 2 horas especificado na
monografia. O cadinho esfriou até temperatura ambiente em dessecador. Pesou-se,
entdo, a amostra. A operacao foi repetida até peso constante. A porcentagem de
perda por dessecacdo é dada pela Equacdo 1 (FARMACOPEIA BRASILEIRA,
2010):
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Pu—Ps
T x 100 (1)

onde :

Pa = Massa da amostra,
Pu = Massa do pesa-filtro contendo a amostra antes da dessecacéo,

Ps = Massa do pesa-filtro contendo a amostra apds a dessecacéao.
4.3 pH

Para a determinacdo do pH , foi utilizado um almofariz com pistilo. Sendo
triturado 1 comprimido de cada amostra até chegar em forma de pd contendo
aproximadamente 1,05g. Em um béquer a amostra foi diluida em agua deionizada
fervente até chegar a sua forma saturada. Logo apos foi feita a afericdo do pH de
cada amostra.

Geralmente a primeira determinacdo fornece valor variavel, por isso, foram
feitas outras duas medicdes posteriores (FARMACOPEIA BRASILEIRA, 2010).
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5.1 Peso Médio
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O teste de determinacdo de peso permite verificar se as unidades de um

mesmo lote apresentam uniformidade de peso e conteudo (Farmacopéia Brasileira

2010). As determinacdes dos pesos (massa), variacdo de peso (peso medio),

desvio-padrdao, bem como o limite de variacdo aceitavel dos pesos médios das

amostras, que € considerado o valor de £ 5,0% em relacdo ao peso informado no
rétulo do produto, como preconizados pela FARMACOPEIA BRASILEIRA (2010),

estdo representadas na TAB. 2 para a amostra A (referéncia).

Tabela 2 - Valores do peso (massa) (g) dos 20 comprimidos da amostra A, assim

como o seu peso médio (g), limite de variacdo aceitavel (g) + 5,0% e o desvio

padrao.

Peso Médio da Amostra A

Peso médio (g) | Peso Médio Aceitével (g) +/- 5% | Desvio Padrao

1°
20
30
4°
5o
6°
70
g°
9°

10°

0,8380
0,8236
0,8212
0,8267
0,8184
0,8188
0,8224
0,8314
0,8222
0,8201

11°
12°
13°
14°
15°
16°
17°
18°
19°
20°

0,8289
0,8303
0,8346
0,8190
0,8283
0,8261
0,8245
0,8265
0,8236
0,8307

0,8258 0,7845 0,8671 0,00542

Fonte : A autora, 2017.

A FIG 4 mostra o grafico com os pesos dos medicamentos da amostra A, que

se mantiveram na faixa £5% do peso médio de 0,8258g.
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Figura 4 - Grafico com os valores do peso (massa) dos comprimidos da amostra A

Peso (massa) médio doscomprimidos
o
00
(=Y

30 40

Amostra A (g)

5¢ e 79 89 99 109 119 12° 139 142 152 162 17° 182 192 20°
N° de amostras
Peso Medio Aceitdvel (g) +5% Peso Médio (g) -5%

Fonte: A autora, 2017.

A TAB 3 apresenta os resultados do peso médio para a amostra B (genérico).

Tabela 3 - Valores do peso (massa) (g) dos 20 comprimidos da amostra B, assim

como o seu peso médio (g), limite de variacdo aceitavel (g) + 5,0% e o desvio

padrao.

Peso Médio da Amostra B ‘ Peso médio (g) ‘ Peso Médio Aceitavel (g) +/- 5% | Desvio Padrao

1°
20
30
4°
5o
6°
70
g°
9°

10°

0,8370
0,8381
0,8281
0,8389
0,8369
0,8306
0,8361
0,8259
0,8370
0,8372

11°
12°
13°
14°
15°
16°
17°
18°
19°
20°

0,8367
0,8379
0,8463
0,8432
0,8276
0,8320
0,8331
0,8470
0,8278
0,8413

0,8359 0,7941 0,8777 0,00600

Fonte : A autora, 2017.

A FIG. 5 mostra o grafico com os pesos dos medicamentos da amostra B, que

se mantiveram na faixa £5% do peso médio de 0,8359 g.
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Figura 5 - Grafico com os valores do peso (massa) dos comprimidos da amostra B

Peso (massa) médio doscomprimidos

o
[
<)

o
o)
Iy

0,82

0,80

0,78 T T T T
12 20 392 4o 5o
AmostraB (g)

62 72 82 92 102 112 129 132 1492 1592 162 172 182 1992 209
N° de amostras
Peso médio aceitavel (g) +5% Peso médio aceitavel (g) -5%

Fonte: A autora, 2017.

A TAB 4 apresenta os resultados do peso médio para a amostra C (genérico).

Tabela 4 - Valores do peso (massa) (g) dos 20 comprimidos da amostra C, assim

como o seu peso meédio (g), limite de variacao aceitavel (g) + 5,0% e o Desvio

Padrao.

Peso Médio da Amostra C ‘ Peso médio (g) ‘ Peso Médio Aceitavel (g) +/- 5% ‘ Desvio Padrao

1°
2°
3°
4°
5°
6°
70
8°
9°
10°

0,8319
0,8179
0,8168
0,8187
0,8375
0,8150
0,8143
0,8190
0,8201
0,8248

11°
12°
13°
14°
15°
16°
17°
18°
19°
20°

0,8371
0,8180
0,8257
0,8309
0,8165
0,8236
0,8159
0,8402
0,8295
0,7994

0,8226 0,7815 0,8638 0,00978

Fonte: A autora, 2017.

A FIG 6 mostra o grafico com os pesos dos medicamentos da amostra C, que

se mantiveram na faixa £5% do peso médio de 0,8226 g.
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Figura 6 - Grafico com os valores do peso (massa) dos comprimidos da amostra C
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Fonte: A autora, 2017.

Apoés se fazer a analise separadamente de cada conjunto de amostras foi
possivel observar que nenhum dos medicamentos apresentou seus valores de peso
médio fora do limite de variagéo aceitavel pela FARMACOPEIA BRASILEIRA (2010)
para comprimidos, que é de +5,0%. As amostras de medicamentos de referéncia e
0s genéricos (amostras A; B e C) apresentaram também o valor do desvio padrao
relativo menor que 1%, sendo assim todas aprovadas.

Desse modo, foi possivel verificar que nenhum dos comprimidos de cada
amostra apresentou resultados fora da faixa permitida pela FARMACOPEIA
BRASILEIRA (2010).

Dias et al. (2012) , realizando o teste de peso médio em sua tese, publicada
na revista eletrbnica de farmacia também verificou que o mesmo se tornou
satisfatorios ao ser comparados aos limites de variacdo (superior e inferior),
afirmando também que o teste € um dos mais importantes do controle de qualidade
de medicamentos, pois & reprovacdo dos mesmos neste , o restante dos parametros

torna-se desnecessarios.

5.2 Perda por dessecacgéo

Ao se considerar a perda por dessecacao de acordo com a Farmacopeia
Brasileira (2010), o percentual aceitavel € de 0,5%. Na amostra A o valor foi de
0,038%, na amostra B o valor foi de 0,095% e na amostra C de 0,198%. Sendo

assim, pode-se dizer que a amostra A foi a que obteve o valor menor de percentual



38

de perda por dessecacdo. Portanto todas as amostras estdo dentro das
especificacoes.

O teste de perda de dessecacdo de um medicamento, também conhecido
como umidade € de suma importancia. A umidade dos comprimidos deve ficar em
uma faixa aceitavel que no caso das amostras A; B e C é de 0,5%, sendo assim
consegue-se garantir boas condi¢cdes de compressao. Por outro lado, cabe salientar

que a auséncia de umidade também dificulta a compressao do granulado.
5.3 pH

O pH de cada amostra é representado na TAB. 5. Os valores apresentados
estdo de acordo com a faixa preconizada pela Farmacopeia Brasileira (2010), que é
de 5,3 a 6,5 na solucéo saturada. A amostra A apresentou o valor de pH mais baixo,

e a maior variagcado quando comparado com as demais.

Tabela 2 - Valores de pH e desvio padrao, das amostras A; B; e C.

Amostra | Desvio padrao Amostra | Desvio padrao Amostra | Desvio padrao
A amostra A B amostra B C amostra C
5,22 6,02 6,03
5,21 0,03 6,01 0,01 6,01 0,02
5,26 6,00 6,04

Fonte: A autora, 2017.
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6 CONCLUSAO

A avaliagdo da qualidade dos medicamentos na industria farmacéutica pode
ser considerada como um conjunto de ac¢des que garantem que o0 produto esteja
com caracteristicas satisfatorias para o atendimento as necessidades dos pacientes,
sendo assim, representa uma etapa indispensavel dentro da indastria.

O objetivo principal deste trabalho de pesquisa foi o de avaliar a qualidade de
comprimidos de Tylenol 750 mg dispensados nas drogarias de Divinépolis (MG),
através da realizacdo dos testes de peso individual, peso médio, perda por
dessecacdo e pH, verificando-se a conformidade do medicamento com as
especificacdes farmacopeicas.

Portanto, as amostras de comprimidos de Tylenol 750 mg, quando
submetidas aos testes de qualidade, mostraram-se de qualidade satisfatoria,
apresentando propriedades que as qualificaram como um produto adequado para o
consumo. No entanto, para se certificar da total qualidade dos medicamentos, outros

testes e analises seriam necessarios.
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