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RESUMO

A hidroclorotiazida € um farmaco utilizado pararatamento da elevagdo sustentada da
pressdo dos vasos sanguineos, sendo indicado mpamdraicdo de edemas e insuficiéncia
cardiaca congestiva. De acordo com o 6rgao regulate no Brasil, Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA), antes que os mediesmos sejam liberados para uso, a
industria farmacéutica deve atender as especisagé qualidade dos medicamentos, porém,
o consumo de medicamentos falsificados, contralzaludeou sem registro vem crescendo no
Brasil. Neste contexto, 0 objetivo desse trabathavaliar a qualidade e realizar estudo de
perfil de dissolucdo comparativo entre comprimidmsitendo hidroclorotiazida 25 mg,
referéncia, genérico e similar, estes dois obtiioSistema Unico de Satde de Londrina, uma
vez que € um dos medicamentos mais utilizados atantiento da hipertenséao arterial. Os
resultados dos testes de peso médio, durezaifteade, teor, uniformidade de doses unitarias
e teste de dissolucdo indicaram que as indUstiamEm com a qualidade destes prodytos
disponibilizados no mercado. Com relagéo ao peefitlissolugéo, o qual visa avaliar o fafor
de semelhanca F2, o medicamento similar ndo apoesemm perfil semelhante quando
comparado ao medicamento referéncia. Todavia, parantir a bioequivaléncia dqs
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medicamentos testados, € necessaria a realizacpmxisna etapa, 0s ensaiosvivo. Por
fim, destaca-se a importancia e necessidade dotonamento constante da qualidade dos
medicamentos comercializados por meio de estudapa@tivos, para garantir a manutencao
das especificacOes e a equivaléncia terapéutica.

Palavras-chaves Controle de qualidade. Dissolugdo. Equivalénciarmbcéutica.
Hidroclorotiazida.

ABSTRACT

Hydrochlorothiazide is a drug used for the treathoénhe elevation sustained pressure of the
blood vessels, being indicated for the reductionedéma and congestive heart failure.
According to the regulatory agency in Brazil, thatidnal Sanitary Surveillance Agency
(ANVISA), before the medicines are released for, tise pharmaceutical industry must meet
the quality specifications of medicines, howeves tonsumption of counterfeit medicines,
smuggled or without registration is growing in Bfain this context, the objective of this
work was to evaluate the quality, and make the ystofdthe profile of the dissolution
comparison of tablets containing hydrochlorothiazith mg reference, generic and similar,
these two obtained in the Single Health Systemarfdrina, because that is one of the drugs
most commonly used in the treatment of hypertenside results of the of average weight,
hardness, friability, dosing, uniformity dose amdttdissolution indicated that the industries
comply with the quality these products are avadahlthe market. With respect to the profile 26
of dissolution, which aims to evaluated the facbsimilarity F2, the similar medication not
presented a profile similar when compared to thiereace. However, to ensure the
bioequivalence of the drugs tested, it is necessacarry out the next step, thevivo tests.
Finally, we highlight the importance and necessityconstant monitoring of the quality of
drugs marketed through comparative studies, torerthig maintenance of the specifications
and the equivalence therapy.

Key words: Quality control. Dissolution. Equivalence pharmatazal. Hydrochlorothiazide

1 INTRODUCAO

A hidroclorotiazida é um farmaco da classe terap&uos diuréticos tiazidicos e
tem como principal indicagdo o tratamento da hgesdio arterial podendo, também, ser
utilizado para tratamento de edemas. Apresenta estebilidade média de 3 a 5 anos
dependendo da sua embalagem e modo de fabricdg8¢CHEM, 2018).

A hipertenséo arterial foi definida pela OMS, enYy89como uma doenca cronida,
caracterizada pela elevacdo da pressao artetidlicase/ou diastélica, sendo esta sustentada.
Dentre os dois tipos existentes, a de maior pragaé& a primaria, sendo a causa organica

desta desconhecida (OPAS, 2016). A hipertensédorasilBsegundo o IBGE na Pesquisa
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Nacional de Saude (PNS), ja atingia 21,4% de leiasd em 2013. A pesquisa traz os dados
em relacdo a caracteristicas sociodemogréficasrelatava que as mulheres lideravam os
casos de hipertensédo com 24,2%; enquanto os haemmesentavam somente 18,3% (IBGE,
2014).

Comprimidos de hidroclorotiazida de 25 mg fazemtgalos medicamentos
ofertados de maneira continua pela rede basicauesa fim de auxiliar no tratamento a
hipertenséo arterial (BRASIL, 2002). Sao comeizaalos em trés especialidades
farmacéuticas diferentes: medicamentos referéanralares e genéricos. O medicamento de
referéncia da hidroclorotiazida (Clorana) é o ptoduovador, cuja biodisponibilidade foi
determinada durante seu desenvolvimento onde aceficseguranca e qualidade foram
comprovadas cientificamente junto & Anvisa por ntecensaios clinicos antes da obtencao
do registro para comercializacdo. O fabricante miedeeu a formulacdo e a forma
farmacéutica com objetivo terapéutico do medicamemistabelecendo e validando os
processos de fabricacdo. Sua principal funcdo ¥éirsde parametros para registros dos
posteriores medicamentos similares e genéricomdguaua patente expirar (LISTA DE 27
MEDICAMENTOS EQUIVALENTES, 2018).

Os genéricos sdo medicamentos que apresentam conresimmo farmacéutico ativo
na mesma dose, forma farmacéutica e via de adnaicést se comparado a um medicamento
de referéncia podendo assim ser substituido. Rortan formulacdo e o processo de
fabricacdo ndo precisam ser idénticos, 0 que gerdbnocorre devido aos diferentes
equipamentos e fornecedores de matérias-primasegaqgws por diferentes fabricantes,
desde que essas diferencas ndao comprometam a ibeléqaia entre os produtos. Sao
produzidos ap0s a expiracdo ou renuncia da protdadpatente ou de outros direitos de
exclusividade e ndo possuem marca, devendo cpstalei, 35% menos que os de referéncia
(ANVISA, 2018).

J& os medicamentos similares possuem o mesmo goirativo, na mesma forma
farmacéutica e via de administragdo dos medicarmatgaeferéncia e também sdo aprovados
nos testes de qualidade da Anvisa. Porém, se wiifera alguns aspectos como: prazo|de

validade do medicamento, embalagem, rotulagem, amanho, formato do produtp

excipientes e veiculo, devendo sempre ser ideamdificpor nome comercial ou marca
(ANVISA, 2018).
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Um medicamento pode ser considerado intercambiguahdo se comprova a
seguranca de substituir um medicamento referémiam genérico ou similar, através testes
de equivaléncia terapéutica, sendo tanto a comgaragvitro por estudos de equivaléncia
farmacéutica, quantm vivo por estudos de bioequivaléncia apresentados & degleral
responsavel pela vigilancia sanitaria (CRF-RS, 2016

Os Equivalentes Farmacéuticos sdo medicamentospgasuem mesma forma
farmacéutica, mesma via de administragdo, mesmstadgudia ativa na mesma dosagem e
devem cumprir com 0sS mesmos requisitos da monagrafividual da Farmacopeia
Brasileira. Podem apresentar diferencas nos extgseou no processo de producao levando a
possiveis diferencas no desempenho do produtderiteto assim em sua bioequivaléncia
(STORPIRTIS, 2004).

O perfil de dissolugdo comparativo € utilizado pavaliar o comportamento de
diferentes medicamentos, antes de submeté-losa@osrde bioequivaléncia. Esses estudos
quando associados a realizacdo das Boas Pratidaabdeacdo e do controle de qualidade,
oferecem bases técnicas e cientificas para a amdialidade entre o medicamento teste e @8
referéncia (VALENTE«t al., 2013).

A comparacao das diversas especialidades farmeagudisponiveis no mercado é
de suma importancia e serve como base tanto papeofissionais de saude, quanto para a
populacdo de um modo geral, que necessita tambénmfdenacdes aprofundadas e
confiaveis a respeito das alternativas e poss#albd terapéuticas disponiveis para o
tratamento de suas doencas. Diante desse contextbjetivo deste trabalho foi avaliar
amostras de trés diferentes especialidades farmea€de comprimidos de hidroclorotiazida
de 25 mg quanto as especificacbes estabelecidawnagrafia do medicamento e realizar

estudo de perfil de dissolu¢gdo comparativo.

2 MATERIAIS E METODOS

Material: A hidroclorotiazida utilizada como padrdo (Substanquimica de
referéncia — SQR) foi fornecida pela Sandoz Braslilistria Farmacéutica (Cambé, Parana,
Brasil). Foram analisadas trés diferentes espdaiddis farmacéuticas de comprimidos
contendo 25mg de hidroclorotiazida, 0 medicameefieréncia, um genérico e um similar.|O

genérico e o similar foram obtidos no Sistema UnieSalde de Londrina. Cada amostra|foi
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composta de exemplares do mesmo lote. Nos endaias) utilizados os reagentes: &cido
cloridrico (Synth) e hidréxido de sédio (Dinamica).

Equipamentos: Foram utilizados ultrassonicador Ultra Cleaner 14Qhique®,
Indaiatuba, SP, Brasil), espectrofottmetro UV-VIS/-WBO0 (Shimadzu Corporation®,
Kyoto, Japéo), dissolutor DT6 (Erweka®, HeusenstarAramanha), friabildmetro TA-200

(ERWEKA®, Heusenstamm, Alemanha), durbmetro TBH 125 (Er®eldeusenstamm,
Alemanha) e balanca analitica Mettler 200 (Margdlew Hampshire, EUA).

Os comprimidos de hidroclorotiazida foram analisadeegundo 0s ensaios
preconizados na Farmacopeia Brasileira (BRASIL02@ldescritos a seguir:

Determinacdo de peso médioVinte comprimidos de cada amostra, foram pesados
individualmente e aleatoriamente, em balanca &w®litCom os valores obtidos, foram
calculados o peso médio e o coeficiente de variagddesvio Padréo Relativo (DPR %) das
médias (BRASIL, 2010).

Teste de dureza:Dez comprimidos foram submetidos ao durémetro, #®rea
requerida para ruptura radial dos comprimidos fedia em Newton (N). O resultado foi 29
expresso pela média dos valores obtidos e DPR %A %8R 2010).

Teste de friabilidade: Foram pesados inicialmente vinte comprimidos deaca
amostra, em seguida foram colocados em um frialeiliion com uma rotacdo de 25 rpm
durante 4 minutos (totalizando 100 rpm). ApGs opterdeterminado, foi eliminado residuo
de p6 sobre os comprimidos, e estes foram pesadeamente (BRASIL, 2010). A

percentagem de perda de massa foi calculada seguegleacao:

(Peso final—Peso inicial)

Friabilidade = x 100

(Peso inicial)

Teste de doseamentoVinte comprimidos de cada uma das apresentacGas fo
pesados e pulverizados. Uma quantidade de p6 éepiigaa 30 mg de hidroclorotiazida foi
transferida para baldo volumétrico de 100 mL eatissa com 50 mL de NaOH 0,1 M, com
auxilio de banho de ultrassom, por 20 minutos. @mae foi completado com o mesmo
solvente, e filtrado. Foram transferidos 5 mL dwddo para baldo volumétrico de 100 mL} e
o volume completado com NaOH 0,1 M. As absorband&ss solu¢des correspondentes| as

amostras e hidroclorotiazida SQR preparada na mesmeentracdo foram verificadas gm
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273 nm, utilizando NaOH 0,1 M para ajuste do z&RASIL, 2010). Os experimentos foram
realizados em triplicata, sendo os resultados egpeecomo média (DPR, %).

Teste de uniformidade de dose unitaria:Foi determinada pelo método de
uniformidade de contetudo (BRASIL, 2010). Foram desaexatamente e individualmente,
10 comprimidos. Utilizando-se da mesma metodolaipadoseamento, a quantidade de
hidroclorotiazida foi determinada em cada unidadgx@essos os resultados individuais em
porcentagem da quantidade declarada. Os teoregdudis estimadosxi) foram calculadas

segundo a equacao:

xi = (AbsA x PPd x PMA)
" (AbsPd x PA x DT)

x 100

Onde: AbsA, indica o valor de absorbancia da arapfPd, é a massa pesada exata do
padrdo;PMA é o peso médio da amostra; AbsPd, é a absorbdagmadrdo; PA, a massa
exata de cada comprimido e DT a dose declaradatulo dos medicamentos.

Teste de dissolucédo:Foi realizado com 6 comprimidos de cada amostra. O
comprimidos foram colocados aleatoria e separadi@mam cubas do dissolutor, contendo30
como meio de dissolugdo 900 mL de HCI 0,1M a 37C8mo aparato de dissolucao foi
utilizado cestas (aparato 1), ajustadas a 100 rpnB8@ minutos. ApGs o tempo determinado,
foi retirada uma aliquota de cada cuba e filtr&afiltrado, 10 mL foi diluido em um bal&do
de 25 mL com HCI 0,1M (concentracdo de 0,001%,. g8)absorbancias das amostras foram
medidas em 272 nm, utilizando o mesmo solvente gpste do zero. As quantidades de
hidroclorotiazida dissolvidas no meio foram caldals.comparando as leituras obtidas para as
amostras e hidroclorotiazida SQR na mesma congé&arapreparada em HCIl 0,1M
(BRASIL, 2010).

Estudo de perfil de dissolucdo comparativa:Foram utilizados os mesmos
parametros relativos ao teste de dissolucdo. Empasmré-determinadog,(5, 10, 15, 20, 25
e 30 min), amostras de 20 mL do meio de dissoltmé@mn retiradas, sendo o volume reposto
com volume idéntico do mesmo meio. As amostrasiidiiradas e diluidas apropriadamente
com HCI 0,1M. As absorbéncias das amostras forardidag em 272 nm, utilizando [0
mesmo solvente para ajuste do zero. A cada amestrags quantidades de hidroclorotiaz|da
dissolvidas no meio de dissolucdo foram calculanssparando as leituras obtidas parag as

amostras e hidroclorotiazida SQR na mesma cong@&atrapreparada em HCIl 0,1M
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(BRASIL, 2010). Para comparar os perfis de dissmudgos medicamentos em relagdo ao
medicamento referéncia, foram calculados, a pdas cedéncias médias (n = 12) em cada

intervalo de tempo, o fator de similaridade (F2ggwdo a RDC 31 de 2010:

. n -0,5
1+ (E)Z(Rt — Tt)? } x 100
t=1

Onde: n, numero de tempos de coleta consideradasfipa de célculo de F2; Rt,

F2 = 50><log{

valor da porcentagem dissolvida no tempo t, obtidm o Medicamento de Referéncia ou

Comparador; Tt, valor de porcentagem dissolviddddicamento Teste no tempo t.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A Tabela 1 mostra os resultados obtidos nos testaizados no estudo de
equivaléncia farmacéutica. Na determinagdo do pestio foi verificado que as amostras dos
comprimidos referéncia (R), genérico (G) e simi8) estdo compreendidas dentro dos31
limites estabelecidos pela Farmacopeia Brasil@RASIL, 2010), uma vez que obedece ao
limite de + 7,5% em relacdo ao peso médio e nenldasainidades apresentou-se fora desta
faixa. Observa-se que o medicamento genérico passa@ior peso médio comparado aos
outros dois medicamentos, possivelmente por camtaalor volume de excipientes. No que
diz respeito ao desvio padréo relativo, os pesascodmprimidos analisados apresentaram
valores inferiores a 2,16 %, demonstrando homogdadei nos processos de compresséo dos
comprimidos A variagdo de peso dos comprimidos no teste devaisgma para que padrdes
de qualidade sejam atingidos, e assim indicar qgeamtidade adequada de farmaco esta
presente na formulacdo. Caso este ensaio de qimliddo esteja de acordo com o
especificado, a eficacia terapéutica e segurangaediicamento pode ser comprometida.

O teste de dureza é importante para a verificat@iaesisténcia de uma forma
farmacéutica sélida a choques mecéanicos durant@reeesso de producdo, de forma que
esta permaneca integra (MESSA; FARINELLI; MENEGATZ014). Conforme observado
na Tabela 1, o medicamento de maior dureza foingrgm (48,7N), com desvio padrdo (e
6,32; seguido do medicamento referéncia. Consegunemite, 0 medicamento genérirco
apresentou o menor valor de friabilidade (0,098%htik os medicamentos analisadps.

Apesar da 42 edicdo da Farmacopeia Brasileira pizsmoum valor minimo para a dureza fde
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30 newtons (N), a 5% edicdo da Farmacopeia Brasileaz este ensaio apenas como
informativo, de modo que todos os medicamentosisatls se encontram aprovados. A
friabilidade tem um valor de no maximo 1,5%, comecpnizado na 52 edicdo da
Farmacopeia Brasileira (BRASIL, 2010), sendo assiogos os comprimidos foram

aprovados neste ensaio.

Tabela 1 - Resultados de peso médio, dureza, friabilidada, ¢euniformidade de dose
unitaria entre medicamentos Referéncia (R), Genérico (G)imil&® (S)
contendo hidroclorotiazida (25 mg)

Medicame PM D F T (%) (
nto (DPR, (D (% (DPR,%) C-VA

%) PR, %) )

R 110,7 45, 0,1 100,34 ¢
(1,46) 4 (3,81) 31 (2,99) ,45

G 123,17 48, 0,0 101,06 {
(2,16) 7 (6,32) 98 (2,02) ,34

S 119,72 34, 0,4 97,52
(1,60) 7,77) 50 (1,16) 1,16

PM, peso médio em mg; D, dureza em newtons; Hilidade em %; T, teor de hidroclorotiazida em

%; UC, uniformidade de conteudo, VA, valor de agib; DPR, desvio padrao relativo (%). 32

A faixa de teor de hidroclorotiazida preconizaddapg® edicdo da Farmacopeia
Brasileira é de 93% a 107%. Baseado na média adalinos doseamentos (em triplicata),
todos os medicamentos analisados atendem a eseifesigdo, sendo que o medicamento
genérico apresentou maior valor (101,06%) e o amapresentou o menor (97,52%). De
acordo com a 52 edicdo da Farmacopeia Brasileuaifarmidade de doses unitarias pode ser
realizada por dois métodos: variacao de peso emmidlade de contetudo. Para comprimidos
nao revestidos que contenham mais de 25 mg de darmaesse farmaco represente uma
propor¢cdo maior que 25% da forma farmacéutica,stetde uniformidade de conteudo é
realizado por variagcdo de peso, no entanto, quapdesentam menos que 25 mg ou menos
que 25% do peso da forma farmacéutica, devem sdéindws por uniformidade de contetudo
(BRASIL, 2010). De acordo com os pesos médios dedicamentos analisados, os valores
de
uniformidade de doses unitarias foram realizadds petodo de uniformidade de conteldo.
de
de
aceitacdo de todas foram abaixo de 15. E de supariémcia para os pacientes que o te¢r e

obtidos foram menores do que 25% do peso da foammaatéutica, portanto, os testes

Foi calculado o valor de aceitacdo (VA) para cadalioamento baseado nos calculos

Uniformidade de Conteudo. Todas as amostras fomovadas, uma vez que os valores
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uniformidade de conteiddo do farmaco estejam dedtre limites especificados, pois
implicam diretamente na seguranca do medicameatgue a inconstancia de dose pode
culminar em superdosagem, e consequentementedadéie aumento nos efeitos colaterais,
ou subdosagem, e consequentemente gerar falh&uécape, agravamento do quadro clinico
do paciente (ORFAOQ et al, 2017)

A Tabela 2 apresenta o ensaio de dissolucdo rdalizaFarmacopeia Brasileira 52
edicdo preconiza que deve haver dissolucdo de epaosmue 60% (Q) do principio ativo em
30 minutos, sob condi¢cdes especificadas. Considergue para o produto acabado ser
aprovado no Estagio 1 deve haver dissolucdo de ®%t conclui-se que todos os
medicamentos foram aprovados no primeiro estagicemgnio. Observa-se que a maior
dissolugdo ocorreu com o medicamento referénci®,292), seguido do medicamento

similar (113,32%) e do medicamento genérico (99)45%

Tabela 2 -Resultados do teste de dissolucdo de comprimiddsddeclorotiazida 25 mg no
estudo de equivaléncia farmacéutica entre medic@®men

Medica E Média dissolvida (%) 33
mento stagio
R E 129,29
1
G E 99,45
1
S E 113,32
1

n = 6; 900 mL HCI 0,1M; 37 £ 0,5°C; aparato | (@3t 100 rpm; 30 min.

No ensaio de perfil de dissolu¢gdo comparativo (féidl), observa-se uma dissolucdo
mais rapida para o medicamento similar, uma vez egie atinge um teor dissolvido de
91,73% em 15 minutos. Esse resultado pode serlacoeado ao teste de dureza e
friabilidade, em que o medicamento similar apresentlor menor e maior, respectivamente,
consequentemente liberou seu conteudo mais rapidoaino de dissolucdo. No processo de
fabricacdo, considera-se a forca de compactaca® aaftnente no estado de consolidacao
das particulas, por exemplo, reduzindo a resisgiémeicanica dos comprimidos ao atrito e ao
esmagamento e influindo na velocidade de liberatdis rapida do ativo (LIMA, 2006).

Baseado no perfil de dissolucéo € possivel reatizzlculo do fator de semelhanga
(F2) com base nos resultados de dissolucdo dosameentos genérico e similar comparadgos

ao medicamento referéncia (Tabela 3).
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Figura 1 - Perfis de dissolucdo da hidroclorotiazida a paléircomprimidos nestudo de
perfil de dissolugdo comparativo entre medicameRteferéncia (R), Genéric
(G) e Similar (S). n = 12; 900 mL HCI 0,1M; 37 H8C; aparato | (cestas); 1
rom; 0, 2,5,10,15,20e 30 n

=
o1

Hidroclorotiazida dissolvida (%)
w
@ wn

L]
a

"] 5 0 = 0 25 30 3
Tempo (minitos)

Tabela 3 - Fator deSemelhanca (F2) entre os medicamentos genéricos{@ar (S) €
referéncia (R) de comprimidos de hidroclorotiaZ2&amc

Medicamentos F2
GxR 79
SxFR 47,29

n=12; 900 mL HCL 0,1M; 37 + 0,5°C; aparato | tes¥, 100 rpm; 0, 2, 5, 10, 15, 20 emin.

A RDC 31/2010 preconiza valores de F2 entre 50 G ddra que seja considere
semelhanca no perfil de dissolugédo entre o medicemieste e o referéncia; assim
medicamento genérico foi aprovado neste aspecte/@2enquanto o medicamento sar
apresentou valor de F2 abaixo de 50 (47,29). Goaeols (2015) também demonstraram
comprimidos genéricos de hidroclorotiazida se edaram nos valores de F2 preconiza
pela RDC 31/2010, enquanto que os medicamentokasasindo. A ndo senhanca no perfil
de dissolucédo pode servir de alerta para uma passi@lhoria no processo produtivo de
medicamento, porém, ndo € possivel condenar seiambialidade, tampouco sua eficé
terapéutica considerando apenas esse ensaio daage (RIBEIRO; ANDRADE; COUTO,
2018).
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A absorcao intestinal de farmacos depende depioiessos que devem ocorrer de
forma consecutiva, a dissolugdo do farmaco no tyasirintestinal e o transporte do farmaco
dissolvido para a corrente sanguinea. Qualqueragie na taxa de dissolucdo pode
comprometer a biodisponibilidade do farmaco. Eaftesacdes podem estar relacionadas com
o farmaco devido as suas propriedades fisico-gaingom o0s excipientes, processo de
fabricacdo e técnicos ndo qualificados, devidesa éde grande relevancia realizar o estudo
do perfil de dissolucéo lote-a-lote para verifiaagualidade da formulacao (LIMA, 2006).

As variacdes na dureza, friabilidade, dissoluedperfil de dissolugcdo podem estar
relacionadas 0s excipientes, processo de fabricac@aracteristicas fisico-quimicas do
farmaco. Em questéo de excipientes presentes ndisaneentos analisados (Tabela 4), o uso
de aglutinantes como o amido de milho pré-gelathiz e celulose microcristalina em
determinadas concentracfes aumenta a dureza deicndgs (ROWE; SHESKEY; QUINN,
2009). Da mesma forma, caracteristicas de hidnoisdidlade ou hidrofobicidade dos
excipientes sdo parametros importantes a seremdeoados no processo de dissolugéo da
forma farmacéutica, o que faz que fabricantes coembi excipientes hidrofébicos como 35
estearato de magnésio (lubrificante) e diéxido deis (lubrificante) a excipientes
hidrofilicos como o laurilsulfato de sédio (agent®lhante), croscarmelose sodica e
amidoglicolato de sédio (desintegrantes) (ROWE; SKEY; QUINN, 2009). Desta forma, a
combinacgdo dos excipientes visa melhorar as pmbgulies fisico-quimicas do principio ativo,
uma vez que a hidroclorotiazida encontra-se alonadalasse IV do Sistema de Classificacédo
Biofarmacéutica, sendo considerada de baixa peifuzaie e solubilidade (AMIDOMt al.,
1995).

Tabela 4 - Excipientes utilizados nos medicamentos referéngenérico e similar de
hidroclorotiazida 25mg

Medicamento Excipientes

Referéncia Lactose monoidratada, amido de milho, amido milldogelatinizado e
estearato de magnésio

Genérico Amido, talco, lactose monoidratada, celulose migstalina, estearato de
magnesio e dioxido de silicio

Similar Laurilsulfato de sddio, croscarmelose sodica, aglidolato de sodio,

lactose, celulose microcristalina, estearato dendsig e dioxido de silicio

Rev. Terra &Cult., Londrina, v. 36, n. 71, jul./dez. 2020



Revista Terra & Cultura: Cadernos de Ensino e Pesquisa

ISSN 0104-8112

4 CONCLUSAO

Os resultados obtidos com as analises de perfilddsolucdo comparativo
demonstraram que o medicamento genérico pode ssidevado equivalente farmacéutico do
medicamento referéncia, por apresentar valor deelr®o da faixa preconizada. No entanto,
o medicamento similar no perfil de dissolugcdo comipzo, ndo se mostrou semelhante ao
medicamento referéncia. Contudo, ndo foram enatewraliferencas que podem impactar
diretamente na saude do paciente em relacdo aossaerisaios realizados (peso medio,
dureza, friabilidade, doseamento, uniformidade deedunitaria e teste de dissolucdo) pois
todos os medicamentos alcancaram os valores practws pela Farmacopeia Brasileira 52
edicdo (BRASIL, 2010). Todavia, para garantir sefjiavaléncia dos medicamentos testados,
€ necessaria a realizacéo da proxima etapa, O®®ITs@VO.

O monitoramento constante da qualidade por meiestiegdos comparativos € uma
medida que visa controlar a qualidade dos medicarmetisponiveis no mercado, e estes
estudos podem apontar falhas no processo produfised consequentemente podem resultaP®
em possivel ineficacia terapéutica. Neste contedlteerva-se a importancia do profissional
farmacéutico no controle de qualidade dos medicteeipois 0 mesmo tem a funcéo de
verificar se 0s produtos estdo dentro dos padréepidlidade exigidos e assim, assegurar sua
qualidade, seguranca, eficicia e credibilidades falsificacdes e falhas na qualidade dos

mesmos oferecem riscos a saude das pessoas.
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