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Resumo

A industria farmacéutica investe anualmente grandes quantias em pesquisas ligadas a descoberta e desenvolvimento de novos medicamentos e
embalagens. A mudanga do acondicionamento de produtos farmacéuticos esta sendo amplamente discutida e estudada, pois é muito importante
a utilizagdo de embalagens compativeis com a qualidade do produto, proporcionando também economia com a utilizagcdo de embalagens
de custo menor. O material de embalagem ideal deve proteger o farmaco, sem alterar a composi¢do do produto, até que a ultima dose seja
administrada. Este trabalho mostra a viabilidade da mudanga de acondicionamento do medicamento Maleato de Dexclorfeniramina na forma
de xarope, de embalagem de vidro para PET, demonstrado através de andlises fisico-quimicas, estudos de estabilidade e analises de teor do
produto. As amostras foram submetidas a Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia e o teor do composto foi calculado dividindo o valor da
area da amostra pela area do padrdo, multiplicando-se o valor por 100. A amostra utilizada nas analises para verificacdo da viabilidade de
mudanga dos frascos de acondicionamento foi retirada no setor produtivo de uma empresa localizada no Distrito Agroindustrial de Anapolis
e foi denominada como lote 001, que foi dividido em sub-lotes. Foram realizados estudos de estabilidade conforme a legislagdo pertinente
e analises cromatograficas para a aferi¢do do teor. Tentou-se demonstrar se essa mudanga ¢ ou ndo impactante na manutencdo da eficacia e
padrao de qualidade do medicamento. Mediante as analises realizadas, pode-se dizer que a mudanga no acondicionamento nao trara impacto
a qualidade do medicamento.

Palavras-chave: Economia.Eficacia.Estabilidade de Medicamentos. Indistria Farmacéutica.

Abstract

The pharmaceutical industry annually invests large sums in research related to the discovery and development of new drugs and packaging.
The change of pharmaceutical packaging has been widely discussed, aimed at product quality, economy, and lower costs. The ideal
packaging material should protect the drug, without changing its composition until the last dose is administered. This study evaluated the
viability of packaging changes of dexchlorpheniramine maleate oral solution stored in PET packaging rather than glass packaging, through
physicochemical analysis, stability studies, and product content. The samples were subjected to high-performance liquid chromatography, and
the content was calculated by dividing the sample area by the pattern area, and multiplying the value by 100. The sample bottles was provided
in the productive sector of a company located in Agroindustrial District of Annapolis, and named as lot 001, which was divided into sub-lots.
Stability studies were conducted according to the relevant legislation and chromatographic analysis for measuring the drug levels. These
studies demonstrated whether this change can impact on drug efficiency and quality standards, and the results showed that the packaging
change cannot impact on the quality of the product.

Keywords: Economics. Efficacy. Drug Stability. Drug Industry.

1 Introducao No entanto, no caso de farmacos, os cuidados necessarios
sdo ainda maiores, pois normalmente os consumidores se
encontram com seu sistema imunoldgico debilitado. O
rigor quanto aos aspectos de seguranca visando garantir a
integridade dos efeitos terapéuticos dos formacos ndo se limita
a sua formulagdo e produc@o. Envolve também a embalagem
do produto que tem a fungdo de acondicionar, proteger,

informar e atender os requisitos de funcionalidade. Pelos

A indastria  farmacéutica  investe  anualmente
grandes quantias em pesquisas ligadas a descoberta e ao
desenvolvimento de novos medicamentos e de embalagens.
E um dos setores que mais cresce em fungdo do avango
cientifico e tecnologico de areas como a biociéncia. O

Brasil é considerado um dos maiores mercados da industria

farmacéutica no mundo (LIMA, 2010).

A  mudanca do acondicionamento de produtos
farmacéuticos esta sendo amplamente discutida e estudada,
pois é muito importante para as indulstrias a utilizagdo
de embalagens compativeis com a qualidade do produto,
proporcionando também a economia com a utilizagdo de

embalagens com custo menor (CANTO, 1997).
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cuidados exigidos, as embalagens de produtos farmacéuticos
devem seguir as determinacdes das cGMP - Current Good
Manufacturing Practice ou “Boas Praticas de Fabricagdo”,
como ¢ conhecida no pais, objetivando Seguranca,
Identificagdo, Concentracdo, Pureza e Qualidade (CANTO,
1997, MOURA; BANZATO, 1990).

O desenvolvimento de embalagens na induastria
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farmacéutica ocorre ndo apenas em razdo da descoberta
de novos medicamentos, mas também para atender novas
regulamentacdes do Ministério da Satde, bem como para
atingir estratégias de marketing e producdo definidas pela
empresa. Nesse caso, a evolugdo da tecnologia dos materiais
proporcionou melhorias na qualidade e redugdo de custo
e abriu uma variedade de opg¢des para novos produtos e
embalagens. Nos ultimos anos, o plastico vem substituindo
o vidro em diversos setores, sendo que, nas embalagens, o
plastico ja representa 30% dos materiais utilizados. Hoje,
pode-se dizer que o plastico substitui largamente o vidro nas
areas do segmento industrial (CANTO, 1997).

As comparagdes entre plastico ¢ vidro passam pela
redugdo do peso, pela facilidade de moldagem e pela redugao
do risco de acidentes provocados pela quebra da embalagem.
A redug@o do risco ¢ verificada ndo s6 quando da utilizagao
pelo usudrio, como na linha de produg¢ao, devido ao risco de
contaminagdo cruzada (MOURA; BANZATO, 1990).

Observa-se, entretanto, que existem induastrias
farmacéuticas que migraram as embalagens de seus produtos
liquidos para frascos de PET, desde que estes produtos ndo
alterem sua qualidade, enquanto outras mantém os frascos de
vidro em suas linhas de produgao.

Conforme Moura e Banzato (1990), as embalagens devem
cumprir algumas fungdes basicas de acondicionamento, tais
como conter o produto acondicionado, isto é, contido em
uma embalagem capaz de resistir a qualquer reacdo devido
as substancias contidas no produto; de protecdo, tais como
proteger o produto do manuseio, da a¢do de agentes externos
como oxigénio, temperatura, entre outros, que podem
danificar o produto; de comunicagdo, informando de forma
inequivoca as caracteristicas, formas de uso, manuseio e
cuidados, bem como o niimero do lote e prazo de validade;
¢ de utilidade, uma vez que o tipo de embalagem, formato,
tamanho e apresentagdo estdo diretamente relacionados ao
uso do medicamento. Tem-se como exemplo um blister, uma
seringa ou um gotejador.

O vidro ¢ usado amplamente ao longo do tempo pela
induastria farmacéutica, sendo mais utilizado o de cor ambar
com o pH neutro, e tem como vantagens:material neutro, ndo
reagindo com os produtos nele armazenados; inexisténcia de
porosidade, impedido a penetracdo de odores ou oxigénio que
podem causar contaminag¢do do produto protegido; vida util
superior a cem anos, maior que qualquer expectativa de vida
util de produtos farmacéuticos; e matéria-prima abundante na
natureza com tecnologia dominada.

Entretanto, em relagdo aos demais, o vidro ¢ mais pesado
e relativamente mais caro, quebra facilmente ¢ ndo esta
disponivel em qualquer formato (GOMES; SOUZA, 2006).

Ja os plasticos passaram a ser utilizados na fabricagao
de embalagens ap6s a Segunda Guerra Mundial. Apesar da
existéncia de diversos tipos de plasticos com caracteristicas
diferentes, para efeito do trabalho, sera analisado o polietileno
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tereftalato -PET que atualmente ¢ utilizado principalmente
para a produgdo de frascos de refrigerantes embora também
esteja sendo usado para produtos farmacéuticos (MOURA;
BANZATO, 1990).

As principais vantagens do PET sdo a facilidade de
moldagem o que permite diversos formatos; a possibilidade
de trabalhar com diversas cores € texturas; serem mais leves se
comparados a outros materiais; terem alta resisténcia mecanica
e quimica; e custo de producdo relativamente baixo, o que
reduz o prego do produto final. Entretanto, s3o mais sensiveis
ao calor, apresenta caracteristica de ndo degradabilidade e, na
redug@o progressiva dos estoques naturais de matérias-primas,
podem representar ameagas ao meio ambiente (ASTM, 2007).

E importante compreender as limitagdes associadas a
qualquer contato com o material de embalagem empregado
para conter ou manter sob teste, também e importante ter
conhecimentobasicodetodososmateriaisdeacondicionamento
suas propriedades, caracteristicas, processos envolvidos em
sua fabricagdo, como os componentes ou processo utilizado
podem influenciar em suas propriedades (AULTON, 2005).

Na induastria farmacéutica, emprega-se uma séric de
possiveis embalagens a ser utilizadas a testes de umidade e
temperatura, variando entre altas e baixas, sendo que a partir
dai define-se qual embalagem a ser utilizada (AULTON,
2005).

Além disso, para se determinar a viabilidade da utilizagdo
da embalagem para o medicamento, submetem-se as
embalagens a testes de estabilidades formais, de acordo com
a RDC 17 de 02 de Margo de 2007, que sdo os testes de
estabilidade acelerada (40 °C + UR 75%) e de longa duragdo
(30 °C = UR 75%), que determinam também o prazo de
validade do medicamento.

Nestes estudos de estabilidade, as industrias farmacéuticas
submetem os medicamentos a testes para verificar a presenga
de produto de degradagdo nas amostras acondicionadas nestas
embalagens, identificando se a mudanga ¢ impactante ou nao
para a mudancga de acondicionamento.

Sdo determinantes nas tomadas de decisdes em relagao a
utilizagdo de qual embalagem para o medicamento (MOURA;
BANZATO, 1990):

* Qualidade: apesar de este tema ser amplo, neste caso
considera os fatores de toxidade do material, barreira
de gases, barreira de luz, uniformidade do frasco,
estabilidade do frasco no transportador da linha,
estabilidade do produto em contato com o frasco,
higiene do fabricante para garantir um frasco isento
de impurezas. De forma geral, sdo qualidades fisico-
quimicas em acordo com as normas da ANVISA;

* Flexibilidade: capacidade de mudanca na linha de
produg@o de vidro para PET e de PET para vidro;

* Cooperagdo entre empresas: grau de parceria que o
fornecedor desenvolve com a industria farmacéutica,
possibilitando alterar seus produtos em fungdo do
cliente;

e Apoio do governo: fomento que o governo d4 a
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industria para utilizar determinado material ou
equipamento, na importagdo ou mesmo pesquisa de
novas tecnologias;

* Relacionamento com clientes: contato industria-
cliente que venha gerar novos produtos, embalagens
ou métodos de aplicagdo. No caso das industrias
farmacéuticas, este contato € feito no desenvolvimento
de novas drogas, com grupos anteriormente
selecionados.

* Reducdo no preco final: capacidade que determinada
modificagdo na embalagem tem de proporcionar
menores custos e permitir que a inddstria pratique
precos menores.

Todos estes fatores, aliados a permanéncia da qualidade
mediante a mudang¢a de acondicionamento, sdo de suma
importancia para se viabilizar a troca (MOURA; BANZATO,
1990).

Todos os produtos devem ter uma vida util, o que s6 ¢
atingido quando os produtos estdo devidamente embalados. A
qualidade so6 ¢é atingida quando ha uma combinagdo eficiente
entre produto e embalagem (AULTON, 2005).

Sabendo-se que a qualidade do produto esta diretamente
relacionada ao acondicionamento e a embalagem em que
ele se encontra, mostrando assim que, as Boas Praticas
Farmacéuticas, tanto na producdo do farmaco quanto ao
acondicionamento do produto final, sdo importantes para obter
um resultado final confidvel, este estudo teve como objetivo
mostrar a viabilidade da mudan¢a de acondicionamento do
medicamento Maleato de Dexclorfeniramina na forma de
xarope, de embalagem de vidro para PET (GOMES; SOUZA,
2006).

2 Material e Métodos

O estudo foi do tipo quantitativo, descritivo e experimental,
desenvolvido em uma industria farmacéutica situada no
Distrito Agroindustrial da cidade de Anapolis.

A amostra utilizada nas andlises para verificagdo da
viabilidade de mudanga dos frascos de acondicionamento foi
retirada no setor produtivo da empresa ¢ denominada como
lote 001, que foi dividido em sub-lotes. Quando as amostras
foram envasadas em vidro, foram denominadas Lote 001-
A ¢ quando as amostras foram envasadas em PET, foram
denominadas Lote 001-B.

Foi utilizado como metodologia para a execucdo das
analises, um Método Indicativo de Estabilidade - MIE, que
foi desenvolvido e validado pela industria farmacéutica
onde as analises foram realizadas. Este método ¢ utilizado
pela empresa para analises de teor e avaliagdo de produto de
degradagio.

As amostras foram acondicionadas em frascos PET e
colocadas em camaras climéticas para estudos de Longa
Duragao (LD) e acelerado (AC), seguindo as orientagdes da
RE N° 1 de 29 de Julho de 2005 (ANVISA), onde em LD a
temperatura e de 30 °C + 2 °C e 75% UR + 2%, e em AC 40°+
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2°C e 75% + 2% (BRASIL, 2005)".

Este estudo visa também a identificacdo da variagdo
de teor, para demonstrar a viabilidade da mudanga de
acondicionamento, portanto as amostras coletadas foram
submetidas a testes de estabilidade, para que em condi¢des
de stress, fossem aferidos os percentuais de principio
ativo (teor) nas amostras em cada uma das embalagens de
acondicionamento.

As analises de teor foram feitas da seguinte forma:

Logo apos a saida do produto da maquina, sendo a analise
inicial para o lote 001. Apds um e dois meses em camara
climatica, sendo feitas analises de AC para os lotes 001-a e
001-B. Apoés trés meses em camara climatica, sendo feitas
analises de LD e AC para os lotes 001-A e 001-B. Apos seis
meses em camara climatica, sendo feitas analises de LD ¢ AC
para os lotes 001-A e 001-B.

Para a analise de teor, foi utilizado o método por
Cromatografia Liquida de Alta Eficiéncia — CLAE com
concentragdo de trabalho de 0,1mg/mL de analito. Utilizou-
se coluna C18, 4,6 x 150 mm, 5 um, com detector UV/VIS,
comprimento de onda de 261 nm, fase Mével Tampao Fosfato
de Potassio Monobasico 0,05M (pH 3): Metanol (52:48),
utilizando agua como diluente, fluxo de 1,0mL/minuto,
volume de inje¢ao de 10 UL e tempo de corrida de 20 minutos.

O padrao foi preparado pesando o equivalente de 20,0 mg
de Maleato de Dexclorfeniramina padrdo com concentra¢ao
de trabalho de 0,1 mg/mL. A amostra foi preparada pesando
equivalente a 10 mg de maleato de Dexclorfeniramina com
concentragdo de trabalho de 0,1 mg/mL e deixou-se no
ultrassom para solubiliza¢do por 15 minutos, filtrando-se em
papel de filtro faixa preta e filtrado em membrana 0,45um
diretamente no vial.

Aleitura das amostras foi feita pela Cromatografia Liquida
de Alta Eficiéncia - CLAE, ¢ o teor foi calculado dividindo o
valor da area da amostra pela area do padrao multiplicando-
se o valor por 100. Os valores de teor foram avaliados
dentro do preconizado pelas especificagdes da Farmacopéia
Americana, a qual especifica os valores de teor de Maleato
de Dexclorfeniramina. Para o medicamento Maleato de
Dexclorfeniramina é especificado a faixa de 90 a 110 % de
teor de ativo na solucéo (USP, 2000).

3 Resultados e Discussao

O material de embalagem ideal deve proteger o farmaco
sem alterar a composicao do produto até que a ultima dose seja
administrada. A escolha do material de embalagem tereftalato
de polietileno - PET para o frasco plastico do medicamento
pode ou nao trazer consequéncias importantes a estabilidade
do produto (SOUZA; GOMES, 2004).

As alteragdes de qualidade nos produtos farmacéuticos
podem ser causadas ndo somente pela escolha do polimero
usado na embalagem plastica, mas também pela escolha do
fabricante. Cada fabricante de frascos combina seus aditivos
com o polimero basico e cada um possui seu método de
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fabrico, essas diferengas sao suficientemente capazes de afetar
seriamente a estabilidade do produto (SERAGINI, 1999).

De acordo com Lachmanet, Lieberman e Kanig, (2001)
as possiveis interagdes entre o farmaco e o material plastico
usado na embalagem sao:

Cedéncia: Os recipientes plasticos possuem um ou mais
ingredientes adicionados a sua formulacdo para estabilizar
ou conferir a ele determinadas propriedades. E valida a
possibilidade de cedéncia ou migracdo desses constituintes
para o medicamento causando a contamina¢ao do mesmo.

Modificagao: Sao alteragdes fisicas ou quimicas do material
de embalagem pelo medicamento. Permeabilidade, sor¢do e
cedéncia sdo alteragdes das propriedades do recipiente plastico
que também podem causar a sua degradagdo. A deformagao,
em recipientes de polietileno, é causada frequentemente pela
permeabilidade aos gases e vapores a partir do ambiente ou
por perda do conteudo através das paredes do recipiente.
Os excipientes usados na formulacdo como tensoativos,
antioxidantes ou estabilizantes podem extrair o plastificante
do recipiente, e assim alterar sua flexibilidade.

Permeabilidade: Gases, vapores, ou liquidos podem ser
transmitidos através de certos tipos de materiais plasticos
tendo efeito adverso sobre o prazo de validade do farmaco.
Formas farmacéuticas sensiveis a hidrolise ou oxidagdo em
ambientes de alta temperatura e unidade, por exemplo, se
encontram sob uma condi¢do climatica critica que pode vir
a aumentar a permeabilidade dos gases. Dependendo do gas
e do plastico usado, verificam-se diferengas importantes na
permeabilidade. Uma vez que as moléculas ndo atravessam
as zonas cristalinas, um aumento da cristalinidade do material
deve diminuir a permeabilidade. Cada fabricante de frascos
combina seus aditivos com o polimero basico, cada um com
seu método de fabrico, o que ¢ suficientemente capaz de afetar
a estabilidade do produto.

Reatividade quimica: Os ingredientes usados na fabricagao
dos materiais plasticos podem vir a reagir quimicamente
com um ou mais componentes do medicamento ¢ também
os ingredientes da formulacdo podem reagir com o plastico.
Mesmo em pequena concentrago, substancias quimicamente
incompativeis podem trazer alteracdo na qualidade do
medicamento.

Sorgdo: Caracterizado pela remogdo de constituintes do
medicamento pelo material de embalagem. Desvio critico
que pode afetar significativamente a eficacia terapéutica
pela alteragdo nas concentragdes tanto de ativos quanto
de excipientes. Existem alguns fatores que influenciam
as caracteristicas de sorcdo do produto sdo eles: estrutura
quimica, o pH do sistema de solventes, a concentragdo de
ingredientes ativos, a temperatura, a duracdo de contato e a
area de contato.

Mediante a teoria e os resultados explicados, a viabilidade
de uma alteracdo de acondicionamento de um produto
farmacéutico deve-se ser bem avaliada, pois tal mudanga
podera trazer impactos na qualidade do produto em questao,
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tendo desde a queda do teor de farmaco no produto,
aparecimento de patégeno, ao surgimento de produtos
de degradagdo que podem gerar toxicidade ao farmaco
(ANVISA, 1988; LIEBERMAN; LACHMAN; SCHWARTZ
LACHMAN, 1990).

Também ¢ importante salientar as necessidades de
comprovagao preconizadas pela ANVISA (BRASIL, 2005):

* Analises de Longa duragdo e Acelerada de todas as
concentragdes que o medicamento possuir registro,
sendo que para ser enviado, a ANVISA solicita
analises de trés lotes diferentes;

* Preenchimento do formulério de peti¢do disponivel
no site da ANVISA e pagamento da taxa fixa de RS
1.800,00 por formuléario;

* Anexar ao formulario a justificativa da substituigdo da
embalagem com os estudos de estabilidade exigidos,
conforme a RDC N°48/2009 ¢ RE 01/2005;

* Apos aprovacdo e publicacdo no Diario Oficial da
Unido, gerar um novo N° de registro e codigo GTIN.

Os resultados das analises que comprovam a possibilidade

de alteracdo de embalagem podem ser observados nos
cromatogramas abaixo, salientando que as amostras foram
retiradas de um mesmo lote, sendo que o lote 001-A foi
envasado em vidro, ¢ o lote 001-B, foi envasado em PET.
Em cada analise foi executada a leitura de trés padroes, e

posteriormente duas leituras das amostras.
3.1 Analise inicial

Na Figura 1, observam-se as leituras da amostra inicial
(Lote 001), que sao os resultados obtidos na analise de teor,
realizada pelo Controle de Qualidade da industria, onde se
pode identificar no tempo de retengdo 5,3, o pico do ativo
Maleato de Dexclorfeniramina, onde observamos No Quadro

1, o resultado do teor do ativo de 100,6%.

Figura 1: Cromatograma referente ao Teor do Estudo Inicial
Lote: 001
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Quadro 1: Resultado de Teor Inicial

Lote Estudo Tempo Resultados
Teor
001 Inicial - 100,6%

Fonte: Dados da pesquisa.

3.2 Analise do 1° més em estabilidade

Nas Figuras 2 e 3, foi possivel observar as leituras das
amostras de um més do estudo de estabilidade acelerado. Nesta
fase do projeto, foram analisadas as amostras do medicamento
envasadas em vidro (Lote 001-A) e em PET (Lote 001-B),
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3.3 Analise do 2° més em estabilidade

As Figuras 4 e¢ 5 apresentam leituras das amostras de
dois meses do estudo de estabilidade acelerado. Nesta fase
do projeto, foram analisadas as amostras do medicamento
envasadas em vidro (Lote 001-A) e em PET (Lote 001-B),
onde se identifica no tempo de retengao 5,3, o pico do ativo
Maleato de Dexclorfeniramina, onde observamos no Quadro
3, o resultado do teor de 100,3%, para o lote 001-A ¢ 100,5%
para o lote 001-B.

Figura 4: Cromatograma Teor AC/2° Més Lt.: 001-A
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0.40- 3 Quadro 3: Resultado de Teor AC 2° Més
X I "
0.20- S e A Lote Estudo Tempo Resultados
0,00 * Teor
0,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7.00 8,00 9,00 10,00 11,00 12,00 13,00 14,00 15,00 16,00 17,00 18,00 19,00 20,00 001 -A AC 2° Més 1 00’3%
Fonte: Dados da pesquisa. =
pesd 001 - B AC 2° Més 100,5%

Quadro 2: Resultado de Teor 1° Més

Lote Estudo Tempo Resultados
Teor

001-A AC 1° Més 100,9%

001-B AC 1° Més 100,2%

Fonte: Dados da pesquisa.
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Fonte: Dados da pesquisa.

3.4 Analise do 3° més em estabilidade

As Figuras 6 e 7 mostram as leituras das amostras de
trés meses dos estudos de estabilidade de Longa Duragao e
Acelerado do lote 001-A.
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Figura 6: Cromatograma Teor AC/3° Més Lt.: 001-A

2,40
2,20
2,00
1,80
1,60
1,40
1,20
1,00
0,80
0,60
040

0,20

AT ITTY [T

LY

&

L SRTT TR [TTTIN]

0,00

— T T T T T T T T T T T T T T T T T T T
0,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00 8,00 9,00 10,00 11,00 12,00 13,00 14,00 15,00 16,00 17,00 18,00 19,00 20,00

Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 7: Cromatograma Teor LD/3° Més Lt.: 001-A
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As Figuras 8 ¢ 9 mostram as leituras de amostras do lote
001-B. Nesta fase do projeto, foram analisadas as amostras
do medicamento envasadas em vidro (Lote 001-A) e em
PET (Lote 001-B), onde se identifica no tempo de retengdo
5,4, o pico do ativo Maleato de Dexclorfeniramina, onde
observamos no Quadro 4, o resultado do teor de AC: 100,4%,
LD: 100,5% para o lote 001-A, e AC: 100,6%, LD: 100,0%
para o lote 001-B.

Figura 8:Cromatograma Teor AC/3° Més Lt.: 001-B
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Fonte: Dados da pesquisa.

31

Figura 9: Cromatograma Teor LD/3° Més Lt.: 001-B
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Fonte: Dados da pesquisa.

Quadro 4: Resultado de Teor AC/LD 3° Més

Resultados
Lote Estudo Tempo
Teor
001-A AC 3° Més 100,4%
001 -A LD 3° Més 100,5%
001-B AC 3° Més 100,6%
001-B LD 3° Més 100,0%

Fonte: Dados da pesquisa.

3.5 Analise do 6° més em estabilidade

As Figuras 10 e 11 mostram as leituras das amostras de
seis meses dos estudos de estabilidade de Longa Duragdo e
Acelerado do lote 001-A.

Figura 10: Cromatograma Teor AC/6° Més Lt.: 001-A
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 11: Cromatograma Teor LD/6° Més Lt.: 001-A
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Fonte: Dados da pesquisa.

As Figuras 12 e 13 apresentam as leituras de amostras do
lote 001-B. Nesta fase do projeto, foram analisadas as amostras
do medicamento envasadas em vidro (Lote 001-A) e em PET
(Lote 001-B), onde se identifica no tempo de reteng@o 5,1, o
pico do ativo Maleato de Dexclorfeniramina, onde observamos
na Tabela 5, o resultado do teor de AC: 100,8%, LD: 100,5%
paraolote 001-A, e AC: 100,6%, LD: 100,3% para o lote 001-B.

Figura 12: Cromatograma Teor AC/6° Més Lt.: 001-B
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 13:Cromatograma Teor LD/6° Més Lt.: 001-B
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Quadro 5: Resultado de AC/LD 6° Més

Resultados
Lote Estudo Tempo
Teor
001 -A AC 6° Més 100,8%
001 -A LD 6° Més 100,5%
001 -B AC 6° Més 100,6%
001-B LD 6° Més 100,3%

Fonte: Dados da pesquisa.

Pode-se comparar a evolug@o dos valores de teor dos lotes
nos graficos da Figuras 13, 14,15¢ 16

Figura 14: Referente as analises do estudo acelerado do Lote
001-A (%)
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Fonte: Dados da pesquisa.
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Figura 15:Referente as analises do estudo acelerado do Lote
001-B (%)
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Fonte: Dados da pesquisa.

Figura 16: Referente as analises do estudo de Longa Duragao do

Lote 001-A (%)
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Fonte: Dados da pesquisa.

32



Estudo de Estabilidade de Maleato de Dexclorfeniramina, Solu¢ao Oral, Acondicionado em Embalagem PET

Figura 17: Referente as analises do estudo de Longa Duragdo do
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Fonte: Dados da pesquisa.

Os resultados obtidos para os teores do principio ativo
encontraram-se todos dentro das especificagdes preconizadas
pelo compéndio oficial utilizado como referéncia (ABNT,
2004).

Mediante os resultados apresentados nas analises
feitas com o método CLAE, a viabilidade da mudanga de
acondicionamento ¢ viavel, pois os resultados apresentados
estdo dentro dos limites da especificag@o técnica do produto,

sem aparecimento de produto de degradagao.

4 Conclusiao

A mudanga de acondicionamento de embalagem de vidro
para PET para o produto Maleato de Dexclorfeniramina nio
trouxe impacto nas analises de teor. Com a realizagdo deste
estudo, a alterag@o de acondicionamento do produto Maleato
de Dexclorfeniramina foi adotado pela industria que produz
este medicamento no municipio de Anapolis.

A mudanca de acondicionamento do farmaco possibilita a
inddstria uma economia de 30% no processo produtivo, pois o
PET ¢ cerca de 30% mais barato que o vidro. A industria tera
resultados positivos em relagao a logistica, pois uma caixa de
embarque com 60 frascos do produto envasado em vidro tem
o peso total de 14,28 Kg, e quando envasado em PET tem o
peso total de 10,14 Kg, tendo uma redug@o de 28% no peso
da caixa de embarque. Com essa reducdo, o prego do frete a
ser pago pela industria diminui e torna-se economicamente
atrativo, pois as tarifas de frete sdo calculadas na relagao peso/
Km.
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