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1. SOLUCOES

Solugdo é uma forma farmacéutica cuja dispersdo é homogénea, com duas ou mais espécies de substancias.
Considerando os usos especificos das solu¢Ges farmacéuticas, elas podem ser classificadas como solugdes
orais, solugGes auriculares, solugdes oftalmicas ou solugdes tdpicas

As solugGes aquosas que contem um agucar sao classificadas como xaropes.

As solugdes hidro-alcodlicas edulcoradas (com gosto e cheiro doce) recebem o nome de elixir.

As solugdes de substancias aromdticas, quando o solvente for alcodlico, sdo chamadas de espiritos.
As solugdes de substancias aromaticas, quando o solvente for aquoso, sdo chamadas aguas de cheiro.

> WP E

Além do fadrmaco, nas solugdes estao presentes outros solutos, incluidos para corar, aromatizar, edulcorar e
para conferir estabilidade.

Nas solucdes, a fase dispersa e a fase dispersante recebem
os nomes de soluto e solvente, respectivamente. O soluto é
geralmente o componente que se apresenta em menor
quantidade na solugdo, enquanto que o solvente se
apresenta em maior quantidade. A agua, no entanto, é
sempre considerada como solvente, ndo importando a
proporg¢do desta na solucgdo.

Exemplos:
1. Ovinagre é uma solugdo com aproximadamente 4%
de acido acético. Nesta solucdo, o acido acético é o
soluto e a 4dgua é solvente.

2. O alcool a 70% é uma solucdo na qual o soluto é o
alcool e a agua é o solvente.
Nas solucdes que sdo aquosas ndo é necessario citar
o solvente. Nas solucdes em que o solvente é uma
substancia diferente da agua, este deve ser citado.
A solugdo de acido sulfurico (H2S04) a 10%; nesta solugdo o soluto é o acido e o solvente é a agua.
4. A cerveja é uma miscelanea de misturas, onde o soluto é o malte e seus derivados, e o solvente é a

agua.

w

As solucgGes sdo preparadas através de simples dissolucdo de solutos em um solvente, podendo ser:
a. Gasem liquido
b. Liquido em liquido
c. Sdlido em Liquido
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Exercitando:
1) Cite 4 tipos de solugdes encontradas em seu cotidiano, e diga quais sdo os solutos e os solventes.
a.
b.
c.
d
2) O que é a fase dispersa e a fase dispersante das solucdes?

3) Porque a agua é considerada o solvente universal?

1.1 VANTAGENS E DESVANTAGENS DAS SOLUGCOES

Vantagens
1. Alta estabilidade fisica - particulas em dispersdes moleculares ndo sofrem a¢do da gravidade.
2. Alta biodisponibilidade — particulas pequenas sdao mais facilmente absorvidas.
3. Facilidade de degluticdo — condi¢ao importante para pacientes pediatricos e idosos.
4. Alta homogeneidade — dispersdes moleculares sao sistemas uniformes e homogéneos, se
comparadas as suspensodes.

Desvantagens
1. Dificuldade de transporte — para o paciente em relacdo a outras F.F (por exemplo: pastilhas)
2. Baixa estabilidade quimica — rea¢Ges quimicas dependem da colisdo intermolecular, favorecida em
dispersdes moleculares
A solubilizacdo realca o sabor dos farmacos
4. Baixa uniformidade de doses — sistema de medidas caseiras e errados.

w

farmacéuticas liquidas Como funciona o paladara lingua

Solucdo aquosa
20gotas=1g

Botao
gustativo

Solugdo alcodlica
40 gotas=1g

. 1bras do
Célula receptora nervo craniano
gustativa  Tecido
conectivo

Solucdo
xarope/mistura

Para se obter uma solu¢do farmacéutica, os farmacos devem solubilizar-se completamente no veiculo
escolhido. Portanto, o farmaco deve ter comportamento semelhante ao do solvente.
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1.2 SOLUBILIDADE

A solubilidade é a propriedade que as substancias tém de se dissolverem espontaneamente numa outra
substancia denominada de solvente. A quantidade de substancia que se dissolve em determinada quantidade
de solvente varia muito de substancia para substancia. O alcool, por exemplo, possui solubilidade infinita em
dgua, pois agua e alcodis se misturam em qualquer propor¢do. Contudo, grande parte as substancias
guimicas, por sua vez, possui solubilidade limitada, ou sdo insoltveis.

Expressoes descritivas da solubilidade relativa
Partes de solvente necessarias para dissolver uma parte de
soluto
Menos 1 (uma) parte de solvente necessario para dissolver 1
uma parte de soluto

Expressao descritiva

Muito soluvel

Livremente soluvel Delal0

Soluvel De 10 a 30
Moderadamente soluvel De 302100
Ligeiramente soluvel De 100 a 1.000
Pouco soluvel De 1.000 a 10.0000
Praticamente insoluvel ou insoluvel Mais de 10.000

O coeficiente de solubilidade é a quantidade de soluto necessdria para saturar uma quantidade padrdo de
solvente a uma determinada temperatura.

As solucGes sdo dispersdes moleculares cujas particulas apresentam dimensdes menores que 0,01 um.
Interagbes intermoleculares com tal grau de dispersdo requerem alta afinidade entre soluto e solvente.
Assim, no desenvolvimento de uma solugdo medicamentosa, deve-se conhecer previamente a constante de
solubilidade (Ks) de cada componente no veiculo proposto.

Com relagdo ao valor da constante de solubilidade (Ks), quando este é alto a dissolucdo é obtida facilmente.
Assim sendo, do ponto de vista farmacotécnico, estas preparacdes sdo as mais simples. Entretanto, para
situacBes em que o farmaco apresenta baixa solubilidade, o conhecimento das técnicas de dissolugado é
fundamental.

1.2.1 TECNICAS DE DISSOLUCAO
As principais técnicas de dissolugdo sdo:

1. Agitagao mecanica: a convecgdo é a técnica de dispersdo mais empregada. Embora seja a mais
segura do ponto de vista da estabilidade, pode causar aeracdo e viabilizar a oxidagao.

2. Aquecimento: a dispersdo das moléculas e, consequentemente, a constante de solubilidade (Ks), em
geral, aumenta significantemente com a temperatura. Porém, a dissolucdo com aquecimento é
contraindicada para farmacos termo instaveis ou volateis.

3. Diminui¢ao das particulas dos solutos: quanto menor o tamanho da paricula, mais rapido sera a sua
dissolucao.

4. Uso de co-solvente: quando se utiliza pequena quantidade de um solvente inécuo e miscivel com o
veiculo de escolha para dissolugao prévia do soluto, da-se a este solvente o nome de co-solvente. A
diferenga entre esta técnica e a anterior estd no fato de que a quantidade de solvente empregada
nao altera significantemente a constante dielétrica. Igualmente, o soluto devera apresentar alguma
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afinidade com o sistema solvente e ndo precipitar apds a incorporacdo da solugdo previamente
obtida no veiculo.

5. Ajuste de pH: no caso de farmacos acidos ou bdsicos, o ajuste de pH pode determinar ionizacdo e,
consequentemente, a hidrossolubilidade. As implica¢Ges da alteracdo de pH devem considerar ainda
estabilidade 6tima, biocompatibilidade e Biodisponibilidade.

Na maioria das vezes, as solucGes farmacéuticas ndo sao saturadas com soluto, e, portanto, a quantidade

de soluto que deve ser dissolvida geralmente estd bem abaixo da capacidade do volume do solvente

empregado.
A concentracdo das solugdes farmacéuticas costuma ser expressa em termos de porcentagem, embora nas

preparagcdes muito diluidas possam ser usadas expressdes de concentracdo proporcional.

1.3 CONCENTRACAO EM MASSA OU TiTULO

E a razdo entre a massa de soluto e a massa de soluco.

Onde:
T =titulo
m1 = massa do soluto ml ml
m2 = massa do solvente T = L T =
ml + mZ m

m1 + m2 = m (massa da solucdo).

O titulo de uma solugdo é um nimero sem unidades, maior que zero e menor que um. Geralmente utiliza-se
o titulo expresso em porcentagem. Para isso, multiplica-se o titulo em massa por 100.

ml ml
T= ——=x 100 oun T = — x 100
ml + mZ m

Significado
O titulo nos da a porcentagem em peso de uma solugdo, ou seja, a quantidade em gramas de soluto que
existe em 100 gramas de solucgdo.

Exemplo:

Uma solugdo de KCI 10 % possui 10 gramas de KCl em 100 g de solu¢ao ou em 90 g de agua.

o 0,1%............... 0,1 g de soluto........ em 100g de solugdo ou 99,9 g de solvente;
o 10%...cccuneen. 10 g de soluto.......... em 100g de solucdo ou 90 g de solvente;
o 30%...cccunneen. 30 g de soluto.......... em 100g de solucdo ou 70 g de solvente.
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13.1 MODOS DE EXPRIMIR A CONCENTRAGAO DAS SOLUGCOES

P/V
Peso de substancia em 100 ml de solugdo — P/V: representa a quantidade de gramas (g) de um farmaco em
100ml de solugdo; Ex: Soro fisiolégico 0,9%

P/P
Peso de substdncia em 100g de solucdo — P/P: representa a quantidade de gramas (g) de um farmaco em
100g de solugdo; Ex: sulfeto de selénio 2,5%

V/V
Volume de substancia em 100 ml de solug¢do — V/V: representa a quantidade de mililitros (ml) de um farmaco
em 100ml de solugao; Ex: cloridrato de lincomicina 6%

Vv/P
Volume de substancia em 100g de solugdo — V/P: representa a quantidade de mililitros (ml) de um farmaco
em 100g de solugdo; Ex: Amoxicilina 5%

1.4 PROCESSO DE FILTRAGAO

PAPEL DE FILTRO

Utiliza-se, de modo geral, o papel qualitativo na filtragcdo de solugdes ndo viscosas
ou de baixa viscosidade. No caso da preparag¢do de formas farmacéuticas liquidas
sdo obtidas solucdes limpidas e, portanto, emprega-se o papel pregueado e ndo
liso, usado apenas quando se quer aproveitar o sélido retido.

GAZE OU ALGODAO

Xaropes e solugGes viscosas devem ser filtrados por papéis proprios ou em gaze
dobrada e colocada no interior do funil. Através da filtracdo ficam retidos os materiais estranhos a
formulacdo. Todos os medicamentos preparados sob a forma de solugdo devem ser filtrados e depois
acondicionados

1.5 SOLVENTES MAIS UTILIZADOS EM FARMACOTECNICA

AGUA

Por exercer efeito solvente sobre a maioria das substancias, a agua natural é impura e contém quantidades
variaveis de sais inorganicos dissolvidos e microorganismos. A agua para ser aceitavel deve ser transparente,
incolorinodora e neutra. A agua potdvel de torneira é utilizada como matéria-prima para a obtencdo de agua
purificada, e somente a agua purificada podera ser utilizada na produgao de medicamentos.

ALcooL

E empregado como o principal solvente para muitos compostos organicos. Forma com a dgua compostos
hidro-alcodlicos que dissolvem substancias solluveis tanto em dlcool quanto em agua, sendo uma
caracteristica principal na extracdo de substancias ativas de drogas naturais. No entanto, a parte suas
vantagens como solvente e conservante, existem preocupagdes quanto aos seus efeitos téxicos, quando de
sua ingestdao de medicamentos, principalmente em criangas.
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GLICERINA

A glicerina é um liquido viscoso, transparente e doce. E miscivel em &gua e alcool. Como solvente, é
comparavel ao alcool, mas, devido a sua viscosidade, o processo de dissolugdo dos solutos é lento, a menos
gue a viscosidade seja reduzida pelo aquecimento. A glicerina tem propriedades conservantes, e muitas vezes
usada como estabilizante e como solventes auxiliar em misturas com alcool e dgua.

PROPILENOGLICOL
E um liquido viscoso miscivel em dgua e &lcool. Trata-se de um solvente Util que tem muitas aplicacdes e
frequentemente é usado em lugar da glicerina nas modernas férmulas farmacéuticas.

1.6  EXERCICIOS DE REVISAO DE SOLUCOES

1.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

Conceitue forma farmacéutica solucdes

O que significa o termo "dissolucao de farmacos"?

Quais os trés tipos de dissolucdes que podem ocorrer nas solucdes?

Qual a diferenca entre os xaropes, gotas, liquido, tinturas, colirios e injecdes?
Porque esta F.F apresenta maior biodisponibilidade que outras F.F?

As solugGes apresentam sempre homogeneidade em todo o seu volume?
Porque as solugbes possuem baixa estabilidade fisica e mecéanica?

O que é a hidrolise, e qual a relagdo com as soluges?

Porque a solubilizagdo realga o sabor de certos farmacos?

Discorra sobre a uniformidade de doses nas solugdes.

Porque os farmacos devem ter comportamentos semelhantes ao seu solvente?
Quais os trés métodos utilizados para aumentar a solubilizagdo de fdrmacos em solugdes?
O que significa falar que o coeficiente de solubilidade do NaCl é 36g/100ml?
Relacione o coeficiente de solubilidade com volume da solugao.

Quais os possiveis modos de expressar a Concentracdo de solugdes?

O que significa a expressdo de concentragdo %P/V?

O que significa a expressdo de concentragdo %P/P?

O que significa a expressdo de concentragdo %V/V?

Quais os processos de filtragdo de solugdes?

Qual a diferencga basica entre a glicerina, o propilenoglicol e o sorbitol?
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2. PREPARACOES OTOLOGICAS

Sao formas farmacéuticas liquidas, pastosas ou em pd, destinadas a serem instiladas no canal auditivo para
o tratamento de otites externas e médias ou para a lavagem auricular.

2.1

2.2

PwnNPE

CARACTERISTICAS DAS PREPARAGOES

Devem ser produtos semi-estéreis

O veiculo deve ser viscoso, para aderir as paredes do canal auditivo: glicerina, propilenoglicol, dleos,
ou uma mistura de agua.

Deve tero pHentre5e 7,8

PROCEDIMENTO DE PREPARO DAS SOLUGOES OTOLOGICAS

Pese ou meca precisamente cada matéria-prima da formulacao

Dissolva as M.P em cerca de % da quantidade de veiculo e misture bem.

Adicione o veiculo em q.s.p para o volume final e misture bem.

Tome a amostra da solucdo, determine o pH, transparéncia e outros fatores de controle da
qualidade.

Embale e rotule.

3. PREPARACOES NASAIS

Sao formas farmacéuticas em solugdes de uso nasal, com ac¢do local ou sistémica. Sdo preparadas para a
administragdo na forma de gotas ou sprays.

Podem existir ainda as suspensées nasais, as quais sdo liquidos que possuem os ativos insolUveis para a
administragdo nasal.

Os géis nasais e pomadas nasais sdo prepara¢des semi-sélidas para a aplicagdo nasal que podem ser
destinadas para o uso sistémico ou local.

3.1

NoupkwnNE

CARACTERISTICAS DOS VEICULOS

Possuir um pH situado entre 6,5 e 8,3

Ter uma tonicidade que na interfira na motilidade dos cilios nasais (isotonia)

Ndo modificar a viscosidade normal do muco nasal

Ter uma cerca capacidade tampao

Ser compativel com a fisiologia nasal

Possuir estabilidade que se mantenha por longo tempo

Conter antimicrobianos em quantidade suficiente para inibir o crescimento de bactérias que nele
sejam introduzidas pelo conta-gotas

Ser estéril
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4. SUSPENSOES

Sao formas farmacéuticas liquidas constituidas de duas fases: uma interna sdlida (descontinua ou dispersa)
e outra externa, liquida (continua ou dispersante).

A fase dispersa é insoluvel na fase liquida, mas, através de agitagao podem ser facilmente suspensas. Um
detalhe importante é que a fase interna ndo atravessa o papel de filtro, e por este motivo as suspensdes nao
podem ser filtradas, como ocorre nas solugdes.

Destinam-se as vias oral, tdpica e parenteral, sendo que, as particulas da via parenteral sdo menores que as
vias orais e tdpicas (cerca de 100nm).

Escolha da Forma Farmacéutica

l Férmaco l
Solubilidade Concentragdo
Farmaco:

* Hidrossollvel = xarope
- Sollivel em mistura de solventes = elixir
- Insollivel = suspensdo

- Oleoso = emulsdo / solugdo oleosa

Tecnologia Farmacéutica

Profa, Janaina Villanova

Algumas suspensdes orais ja vém prontas para o uso, ou seja, ja estdao devidamente dispersas num veiculo
liguido com ou sem estabilizantes e outros aditivos farmacéuticos. Outras preparagdes estao disponiveis para
o uso na forma de pd seco, destinado a ser misturado com veiculos liquidos.

Este tipo de produto geralmente é uma mistura de pds que contem fdrmacos, agentes suspensores e
conservantes. Este mistura ao ser diluido e agitada com uma quantidade especifica de veiculo (geralmente
agua purificada), forma uma suspensdo apropriada para a administracdo, chamada de suspensdo
extemporanea. Esta forma em p6 é ideal para veicular farmacos instaveis em meio liquido (ex.: antibidticos
betalactdmicos). Deve ter a seguinte palavra: AGITE ANTES DE USAR.
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4.1 VANTAGENS

Ideal para veicular P.A insoluveis/instaveis na forma liquida;

Ideal para pacientes que ndo conseguem deglutir comprimidos e/ou capsulas;

Realga menos o odor e sabor de certos farmacos;

Aumento de estabilidade quimica quando comparadas as solugdes. Por estar dispersa e ndo
solubilizada, o farmaco esta mais protegido da rdpida degradacdo ocasionada pela presenca da
agua;

4.2 DESVANTAGENS

PwNPE

Baixa estabilidade fisica;
Menor uniformidade da dose;
Menor velocidade de absorg¢do, se comparada as solugées;

PwnNpeE

E termodinamicamente instavel, isto é, as particulas dispersas em razdo de sua grande area de
superficie possuem grande energia livre, e por isso tendem a agrupar-se de modo a formar
flocos, dificultando a absorgao.

Percepcao  regional dos
,/ paladares primarios na lingua
SE— humana.

Sour Legenda:
Bitter:amargo
Sour: azedo (dcido)
Satey Salty: salgado
Sweet: doce.

Swewes Fonte: Roy, 1997.
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Amargo
E £
& &
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4.3 CARACTERISTICAS DESEJAVEIS NUMA SUSPENSAO FARMACEUTICA

Sdo muitos os fatores que devem ser considerados no desenvolvimento e na preparagdo de uma adequada
suspensdo, além das estabilidades quimica, fisica e microbioldgica, as caracteristicas desejadas para

suspensGes em geral sdo:

¢+ Sedimentagao lenta
o Uma boa suspensdo deve sedimentar-se lentamente;
¢ Facil redispersao
o Deve voltar a dispersar facilmente com agitagao suave do recipiente

¢+ Escoamento adequado
o A suspensdo deve escoar com rapidez e uniformidade do recipiente.
o Quanto mais viscosas, mais estdveis serdo as suspensdes. Porem o excesso de viscosidade
compromete o aspecto e a retirada do medicamento do frasco. A suspensao deve escoar co
rapidez e uniformidade do recipiente.

¢+ Tamanho das particulas adequado
o 0 tamanho das particulas pode variar dependendo do tempo de absor¢do desejado, sendo

gue quanto menor a particula mais absorvivel ela serd. Contudo, produtos de uso oftalmico
ou tépico devem ser micronizados para evitar irritagao.

4.4  ASPECTOS TEORICOS ENVOLVIDOS NA ESTABILIDADE DAS SUSPENSOES

A lei de Stoke fornece informacdes sobre quais parametros influenciam na sedimentacgdo de particulas em
uma suspensdo, informagGes estas Uteis na farmacotécnica para controlar e retardar a velocidade de

sedimentagao.
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Lei de Stokes

\/{dx/dt) — 2.q.r2.(d1 - dZ)
9n

onde:

V (dx/dt)= velocidade de sedimentagdo;

g = aceleracdo da gravidade

r = raio da particula

n=viscosidade do meio

(d’- d?) = diferenca de densidade entre a particula’ e o meio?%

Portanto, com base na equacdo acima se pode inferir que as dispersdes grosseiras e finas apresentam em
geral maior tendéncia sedimentacdo que suspensdes coloidais.

4.4.1 CONSISTENCIA DO VEiCULO

Os aspectos reoldgicos da fase dispergente sdao igualmente criticos na velocidade de separacdo de fases de
uma suspensao ou emulsdo. Segundo a Equacdo de Stokes, o aumento da viscosidade (n) pode reduzir a
velocidade de sedimentacdo, sendo um dos recursos mais empregados para estabilizar suspensoes.

Entretanto, existem limitagdes referentes a redispersibilidade e ao tempo de escoamento, tais como:
1. Aumento da dificuldade no escoamento para enchimento (envase) e administracdo (oral ou IM);
2. Inviabilizacdo da passagem pelas agulhas (injetaveis IM);
3. Dificuldade no espalhamento adequado (tépicos).

4.4.2 DENSIDADE DA FASE DISPERSA

No que dizem respeito a densidade da fase interna, as suspensdes (> densidade que o veiculo) tendem a
sedimentacdo, enquanto as emulsées (< densidade que o veiculo) tendem a flutuagao.

Igualmente, segundo a Lei de Stokes, quanto maior a diferenca entre densidade da particula dispersa e
veiculo dispergente, maior sera a velocidade de sedimentacado

4.4.3 MOLHABILIDADE DAS PARTICULAS SUSPENSAS

Em sistemas dispersos, em que as fases dispersas e dispergentes apresentam afinidade muito baixa, ou
mesmo repulsdo, a molhabilidade da particula sera baixa, podendo inclusive ocorrer adsorgao de gases, os
quais tendem a deixar as particulas menos densas, provocando, inclusive, a flutuagdo.

Uma suspensdo é um sistema incopativel, que para ser feito necessita ter uma boa relagdo do material a
suspender com o meio. Tendo afinidade entre o liquido e o sdélido, ocorre a formagdo de um filme na
superficie do sélido. Dependendo desta afinidade, pode formar-se um angulo de contato entre o liquido e o
sélido. Quanto maior o angulo, mais dificuldade em obter uma suspensao

Assim sendo, quanto maior a molhabilidade em um solvente polar como a agua, maior sera o deslocamento
de gds adsorvido nesta particula, ja que o ar é composto basicamente por moléculas apolares (ex. 02, N2,
CO2, Ar). Entretanto, se a afinidade pelos gases adsorvidos na superficie da particula for grande (repelir agua)
esta ird flutuar.
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parcial molhamento

Este fendbmeno, também relacionado a tensdes interfaciais, pode ser definido de acordo com angulo de
contato da particula com o veiculo, que pode ser:

¢ De zero grau: totalmente molhavel;

¢ De 180 2 : totalmente ndo molhavel;

¢ Entre 0 e 1800 : molhabilidade intermediaria.

Este fen6meno pode ser definido de acordo com o angulo de contato da particula com o veiculo, ou seja, ao
se adicionar um sdlido num liquido:

¢ O liquido espalha-se sobre o sélido (de 0°)
o Molhabilidade total.

¢+ Oliquido ndo molha o sdlido (de 180°)
o Molhabilidade nula, ou totalmente ndo molhavel.

¢+ O liquido espalha-se parcialmente sobre o sélido (entre 0° e 180°)
o Molhabilidade intermedidria.

Nas moléculas abaixo diga qual o angulo de contado formado com o solvente:

O

Nestes casos, a molhabilidade também pode ser aumentada com a adicdo de tensoativos, macromoléculas
muito hidrofilicas (CMC e gomas) ou ainda substancias hidroéfilas inorganicas insoltveis (bentonita, Veegum®,
hidréxido de aluminio e Aerosil®).

A adicdo desses componentes, de modo geral, tende a aumentar a area de contato sdlido liquido.
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4.4.4 AGENTES MOLHANTES

Diminuem o angulo de contato sélido-ar e aumenta o dngulo de contato sélido-liquido.
Ex: tensoativos, macromoléculas muito hidrofilicas (CMC e gomas), sais de aluminio, veegum, MYRJ, etc.

445 SEDIMENTAGAO

As particulas dispersas (fase interna) tendem a se depositar (sedimentar) com ag¢do da gravidade, processo
que pode ocorrer de forma isolada ou aglomerada. Alguns fatores favorecem a deposicao mais lenta:

1. < Tamanho das particulas;
2. < Densidade das particulas dispersas;
3. >viscosidade da fase dispersante;

4.4.6 ADICAO DE AGENTES SUSPENSORES

1. O agente suspensor aumenta a viscosidade da fase externa da suspensao, retardando a floculacdo e
reduzindo a velocidade de sedimentacao.

2. Eles formam uma pelicula em volta da pelicula, como se estivesse protegendo uma particula da
outra;

3. Retardam a floculagdo e reduzem a velocidade de sedimentacdo do material suspenso;

4. Na escolha do agente suspensor, deve-se considerar o pH do meio, a via de administracdo, a
estabilidade e a incompatibilidade com os componentes da suspensao;

As fungbes do agente suspensor sdo:
¢+ Manter as particulas insolUveis em suspensao;
¢ Evitar a flutuacdo, facilitando a penetracdo do liquido no pd (tensoativos, CMC, goma arabica
e veegum)
¢ Aumentam a viscosidade da fase liquida;
¢+ Permite a redispersibilidade, facilitando a ressuspensao das particulas.

Os tipos de agentes suspensores sao:
¢ Goma-ardbica: de 5% a 15%
¢ Goma adragante: 1% para via oral e 2% para uso externo;
¢ Metilcelulose, CMC, carbopol 940 e veegum: de 1,5% a 3%

4.4.7 REDISPERSIBILIDADE

A sedimentacdo de forma aglomerada, embora em geral seja mais rdpida, leva a formac¢do de sedimento
floculado, o qual é facilmente redispersivel.

J4 a sedimentacdo de forma isolada leva a formagdo de sedimentos compactos muitas vezes irredispersiveis,
devendo, portanto, ser evitada.

Para entender os processos de sedimenta¢cdo devem-se compreender quais os tipos de interagdes
interparticulas envolvidos.
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4.5 EXERCICIOS DE REVISAO DE SUSPENSOES

Ao A

Lo o N o

10.
11.
12.
13.

14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.

Quanto as suspensoes, classifique a fase dispersa e continua.

Qual o motivo que ndo se podem filtrar as suspensdes?

O que é uma suspensdo extemporanea?

Qual o motivo farmacotécnico de ser ter uma suspensdo extemporanea?

A tendéncia é que os farmacos sejam veiculados em F. F solu¢Ges, afim de facilitar o uso. Sabendo disto,
porque mesmo assim temos a F. F suspensao?

Quanto a sua biodisponibilidade, compare as suspensées com as solugées e as capsulas.
Porgue nas suspensdes degradam menos que as solucdes?

Discorra sobre a uniformidade de doses nas suspensdes

As suspensdes possuem maior ou menor energia livre que as solucdes?

Quais os requisitos ideais para uma suspensao?

Qual o significado do termo reologia?

Qual o significado do termo Sedimentagao?

Relacione a velocidade de sedimentagdo com:

Tamanho da particula
Densidade da particula
Densidade da fase externa
Viscosidade do meio

o 0 oTw

O que é molhabilidade de particulas?

Qual a relacdo entre molhabilidade de particulas e o dngulo de contato?
Como passar de uma molhabilidade nula para uma molhabilidade total?
Qual a fun¢do do agente molhante?

O que sdo agentes suspensores?

Quais as fung¢des do agente suspensor?

Explique o que é floculagdo.
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5. EMULSOES

Os sistemas emulsionados sdo uma forma farmacéutica semi-sélida heterogénea constituida por 2 liquidos
imisciveis um no outro, em geral 4gua e componentes graxos, sob a forma de pequenos gldbulos chamados
de goticulas, sendo que a formacgao destas goticulas é obtida a custa de um agente emulsivo. De acordo com
a consisténcia as F.F emulsGes podem ser classificadas em cremes, loges e leites.

Fase Interna
r————— o - Fase Descontinua
O)I" Fase Dispersa

Fase Externa
O :|—> Fase Continua

Fase Dispersante

A 4gua e o dleo sdo componentes naturalmente e mutuamente insollveis, portanto a necessidade de um
componente (tensoativo) que adsorva nas interfaces e tenha afinidade por ambas, a fim de evitar a separagdo

das fases, com a fungdo de estabilizar a emulsao.

Uma emulsdo possui basicamente duas fases, uma interna e outra externa. O fator determinante para
identificar as duas fases e a solubilidade do tensoativo empregado.
b

Agitagéo o o
© O
O

5.1 VANTAGENS E DESVANTAGENS DAS EMULSOES

Nas emulsdes o farmaco pode estar dissolvido ou suspenso nas fases aquosa ou na oleosa, e esta
versatilidade é uma das principais vantagens das emulsdes. Como vantagens as emulsGes apresentam, ainda:
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a) Aumento da estabilidade quimica em solucdo;

b) Possibilidade de se solubilizar o farmaco na fase interna ou externa;

c) Possibilidade de mascarar o sabor e o odor desagraddvel de certos farmacos através de sua
solubilizacdo na fase interna;

d) Possibilidade de se aperfeicoar a biodisponibilidade;

e) Boa biocompatibilidade com a pele humana.

Entre as desvantagens, destacam-se:

a) Baixa estabilidade fisica ou fisico-quimica;
b) Menor uniformidade

5.2 TENSOATIVO

Os tensoativos, ou agentes emulsificantes auxiliam na producdo de uma dispersdo estavel, pela reducdo da
tensdo interfacial e consequente manutencado da separacdo das goticulas dispersas, através da formacdo de
uma barreira interfacial.

Os tensoativos tém um grupamento polar (hidrofilico) que é orientado em dire¢do a 4gua e um grupamento
apolar (lipofilico) que esta direcionado ao dleo.

W Apolar | Parte Hidrofilica
- AL e (4]
Parte Lipofilica LT, ‘tz‘fg"l L ’/_\

Estrutura de estearato de mdm

O tipo de emulsdo é determinado pela solubilidade do agente emulsificante:
a) Se o tensoativo é mais sollivel em agua, entdo a agua serd a fase continua, consequentemente
se formard uma emuls&o do tipo o/3;
b) Se o tensoativo é mais sollvel em éleo, entdo o dleo serd a fase continua, consequentemente se
formard uma emuls3o do tipo a/o;
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tensoativo com caracteristicas anibnicas. O fator & 0

determinante da solubilidade de um tensoativo sdo as suas

caracteristicas polares ou apolares. /\/\/\/\MM.

Note que quanto menor a tensdo interfacial entre os dois
liguidos, menor serd o trabalho exercido no processo de .

emulsificacdo. Por exemplo, o trabalho (W) para se preparar / /

uma emulsdo sem o tensoativo é de 34Joules, enquanto na

presenca do tensoativo, o trabalho cai para 0,6Joules. I'mrnphnbic hTrEarudphilic
tweater-hating feeater-loving

5.3 PROCESSO DE EMULSIFICAGAO

O processo de emulsificagdo permite a dispersdao de um liquido em outro, sendo um hidréfilo e o outro
lipdfilo, de forma que o sistema fique estavel, mesmo depois no estado de repouso. Este processo se da pela
adicdo de um tensoativo, também chamado de emulsificante ou surfactante.

O processo pode ser explicado por 2 teorias:

5.3.1 Diminui¢ao da tensdo interfacial

Neste processo ocorre a diminuicdo da energia necessaria para dispersar um liquido no outro. Quando por
agitacdo se dissolve um composto oleoso em um composto aquoso, estes formam glébulos de variados
tamanhos, os quais possuem uma energia livre (energia livre de Gibbs) muito maior que em seu estado inicial,
pois a sua area de contado aumentou consideravelmente.

Naturalmente, estes glébulos tende-se a se unirem novamente, voltando assim ao seu estado inicial e
diminuido a energia livre.

O tensoativo age justamente na preservagao destes pequenos gldbulos, impedindo a coalescéncia entre as
particulas, adsorvendo-se na superficie globular. Sendo assim, a tensdo entre as faces das goticulas ficam
menor e por conseqiiéncia ocorre a formac¢do das duas fases.
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Tensoativo
Agente
\ —(E)- Emulsificante
g& /" (Tensoativo)

5.3.2 Teoria da pelicula ou filme

Ja neste processo, forma-se um filme de tensoativos entre as goticulas de uma das fases, que se orienta para
formar uma barreira fisica entre um glébulo e outro.

Reverse Micelle

Quanto menor a tensdo interfacial entre dois liquidos imisciveis (dgua/dleo) maior é a facilidade de
emulsiona-los. Desta forma é necessaria a presenga de um terceiro componente que possua afinidade pelas
duas fases, e a propriedade de migrar, adsorver e de acumular na interface para reduzir a tensdo interfacial
entre as duas fases e facilitar a formagao da emulsdo. Esse componente é conhecido como Emulsionante ou
Tensoativo ou Surfactante

5.4 TIPOS DE EMULSOES

Como os dois componentes bdsicos de uma emulsdo é a agua e o dleo, podemos classificar em dois tipos
distintos, de acordo com a natureza da respectiva fase dispersa, ou interna. A fase em que o tensoativo for
mais soltvel determina a fase Externa. Sendo assim, as emulsées se dividem em simples e multiplas.

5.4.1 Simples

e O/A-0dleo em agua: fase interna (descontinua) formada por goticulas de éleo envoltas pela fase
aquosa (continua); podem ser lavadas facilmente;

e A/O-3&gua em dleo: fase interna (descontinua) formada por goticulas de agua, envolta por uma
fase oleosa continua (dispersante);
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5.4.2 Multiplas

e A/O/A - adgua em Oleo, em &gua: fase mais interna aquosa, circundada por uma fase
intermediaria oleosa, e por fim, envolvida pela fase aquosa.

e O/A/O-6leo em agua, em dleo: fase mais interna oleosa, circundada por uma fase intermediaria
aquosa, e por fim, envolvida pela fase oleosa.

Emulsao NOIA Emulsdo O/AIO
Agua Fase oleosa Fase Oleosa

Q% l

Yo
Solugao

Q @ Aquosa O 0 oo
Agua ¢4— t O O— gte
\O "] Fase Interna

Fase Externa
5.5  CLASSIFICACOES DAS EMULSOES

1. Quanto a natureza quimica do agente emulsionante, as emulsGes podem ser classificadas em
EmulsGes iGnicas (carga positiva ou carga negativa) ou Emulsdes Ndo-iGnicas (sem cargas).

2. Quanto ao tamanho das particulas da fase interna, podem ser classificadas em macroemulsdes
(goticulas >400nm), miniemulsdes (goticulas entre 100 e 400nm) e microemulsGes (goticulas
<100nm).

3. Quanto a consisténcia podem ser classificadas em cremes (viscosidade entre 8.000 a 20.000 cps),
logGes (2.000 a 7.000 cps) e leites (1.000 e 2.000 cps)
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5.6  CLASSIFICAGAO DOS TENSOATIVOS

5.6.1 ANIONICOS

Em solugdes aquosas sofrem dissociacdo, onde o anion é o radical acido que na agua se separa do cation,
ficando assim anion formado pela cadeia e carbono (lipofilica) e o radical (p.ex. Carboxilico COO-). A parte
dissociada, neste caso o Na+ fica com carga positiva.

S3do bastante usados em detergentes, shampoos, cremes e sabonetes liquidos.

Sdo exemplos o lauril sulfato de sddio, estearato de sdédio, palmitato de sédio, além das bases auto-
emulsionantes, como Lanette N (mistura de alcool cetoestearilico e cetiestearil sulfato de sédio) e Lanette
WB.

MMMWOIH \O_

Obs.: E indispensavel conhecer o carater idnico dos produtos quimicos, pois a mistura inadequada pode
resultar em ppt (precipitagdo)

- produtos catidnico + produto aniénicos = incompativel (ppt)

- produtos catiénico + produto ndo iGnicos = compativel

- produto aniénico + produtos nado ibnicos = compativel

Bases auto-emulsionaveis anionicas- Agente de consisténcia + Emulsionante

e Lanette N — alcool cetoestearilico/ cetilestearil sulfato de sédio
o LanetteWB — alcool cetoestearilico/ laurilmiristil sulfato de sddio
® Chembase LN — alcoois graxos/ alquil sulfato

e Cutina KD 16 — monoestearato de glicerila/ estearato de sddio

e Lipal GMS AE — monoestearato de glicerila/ estearato de sddio
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* Crodafos CES- alcool cetoestearilico/ fosfato de cetostearil

5.6.2 CATIONICO

Em solugBes aquosas sofrem dissociacdo, a parte hidrofilica ou polar da molécula é anidnica (possui carga
negativa). Contudo, sdo bem mais irritantes que os tensoativos anidnicos e ndo-idnicos. Os exemplos
classicos sdo os sais de quartenario de ambnio como o Cloreto de cetiltrimetilamonio e o metossulfato
beheniltrimetiamoOnio e bases auto-emulsionantes como o Incoquat (mistura de alcool cetoestearilico e
beheniltrimetiamonio). Os grupos mais comuns sdo os grupos aminicos (freqlientemente encontrados nos
amaciantes);

-CH’Br NH

R N N N N NP

5.6.3 NAO-IONICO

Quando em solugdo aquosa nao sofre dissociacdo, portanto nao liberando cargas.

Indiscutivelmente revestem a maior importancia da cosmética moderna. S3o exemplos o alcool
cetoestearilico, alcool cetilico e estearilico (etoxilados ou ndao), MEG, TWEEN, SPANS, Polawax, Cosmowakx,
Crodabase, etc.

WOMO%H

/\/\MQ_O_E/\O%_H

Bases auto-emulsiondveis nao-idnicas- Agente de consisténcia + Emulsionante

e Polawax — alcool cetoestearilico/ monoestearato de sorbitano (20EO)

e Paramul J — alcool cetoestearilico/ alcool cetoestearilico (20 EO)

e Chembase SP — alcoois graxos/ emulsionantes etoxilados

e Cosmowax J— alcool cetoestearilico/ alcool cetoestearilico (20EQ)

o Arlacel 165F — Estearato de glicerila/acido esteérico 100EO

® Croda base CR2 — Cera auto-emulsionante completa- alcool cetoestearilico/

alcool cetoestearilico 20 EO+
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5.6.4 ANFOTEROS

Dependendo do meio, podem assumir carater catiénico ou aniénico.

5.7 INSTABILIDADES

5.7.1 FLOCULAGCAO

A floculagdo é a unido de varios glébulos da fase dispersa (Interna) em agregados, ocorrendo devido as forgas
de atracdo. E um fendémeno reversivel. A partir de entdo, podem ocorrer dois fendmenos:
1. Cremagem: ocorre quando os flocos migram para a superficie (a velocidade de sedimentacéo é
negativa — Lei de Stokes)
2. Sedimentacdo: é quando os flocos se depositam no fundo do recipiente (a velocidade de
sedimentacdo é positiva — Lei de Stokes)

~ Floculagao; W
C(I)(8

. . - |
Oo
O O

Emulséao

Estavel 8:) QO
(00)%¢

3

= -
Floculacéo

© QY
8 B

/ Cremeacgao
\x

Sedimentagao

5.7.2 COALESCENCIA E SEPARACAO DAS FASES

Ocorre quando os glébulos menores se aproximam e se juntam formando um glébulo maior, sendo que,
quando todos os glébulos da fase dispersa se unir, haverd entdo a separacdo de fases. E um processo
totalmente irreversivel.
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~ Coalescéncia e separagao das fases;
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Emulsao Coalescéncia Separagao
Estavel de Fases
5.7.3 INVERSAO DE FASES

Ocorre quando a fase interna passa a fazer parte da fase interna. Estd intimamente relacionado a agitacao,
temperatura e ao volume das fases.

~ Inversao de Fases.

/—D | >
sao A/O

Emulsao O/A

\j<| |

5.8 METODO DE CONTROLE DE QUALIDADE PARA DETERMINAGAO DO TIPO DA EMULSAO

Emul

1. Ensaio de diluigao:
Ensaio com corantes:
3. Ensaio de condutividade elétrica:

N

B Método por diluicdo - sempre que se adiciona um liquido a uma emulsdo e estd continua estavel, o
liquido adicionado corresponde a sua fase externa. Uma emulsdo o/a pode ser diluida com a agua,
mas ndo com o d6leo. Para uma emulsdo a/o é o inverso.

B Método dos corantes - coloracdo continua ou coloracdo das goticulas. Adiciona-se a emulsdo um
corante lipossoltivel em pé (Soudan 1ll) - se a emulsdo for do tipo a/o, a coloracdo propaga-se na

emulsdo; se a emuls3o for do tipo o/a, a cor ndo se difunde. Temos fen6menos inversos com o uso
de corantes hidrossoluvel (eritrosina ou azul de metileno).

5.9 METODO DE PREPARAGAO DAS EMULSOES

Para facilitar o preparo da emulsdo torna-se conveniente a acomodagao dos componentes em fases:
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5.9.1 Fase Aquosa
Veiculo: dgua
Umectantes: polietilenoglicdis (ATPEG 400, ATPEG 600), glicerina, sorbitol, polissacarideos, etc
Espessantes hidrofilicos: polimeros derivados do acido acrilico, hidroxietilcelulose
Principios ativos e promocionais hidrossollveis: aloe vera, extratos vegetais, vitamina E acetato, D-
panenol, etc
Quelantes: etilenodiamino diacetato de sddio, citrato de sodio
Conservantes
Corantes

5.9.2 Fase Oleosa
Emolientes: responsaveis por espalhabilidade do creme sobre a pele, lubrificacdo e hidratacdo da pele
em conjunto com o uso de umectantes. Exemplos de emolientes sdo: alcool estearilico propoxilado
(ALKOMOL E), dleo mineral, 6leos vegetais, silicones, ésteres graxos, etc.
Agentes de consisténcia ou espessantes da fase oleosa: alcoois graxos, ésteres graxos, etc.
Antioxidantes: butilhidroxitolueno, vitamina E.
Filtros solares/ fotoantioxidantes: octilmetoxicinamato, benzofenonas 3 e 4.
Principios ativos e promocionais lipossoliveis: éleos vegetais
Fragrancias

As emulsdes semi-solidas possuem, necessariamente, uma fase aquosa e uma oleosa. Cada fase da emulsdo
é preparada isoladamente, aquecendo-se ambas as fases a temperatura de 70° Ca 75° C.

Fase oleosa: usa-se um gral de porcelana em banho-maria (b.m) para fundir as substancias graxas sélidas
e também o agente emulsionante lipofilico (se houver) —fase A;

Fase aquosa: usa-se um Becker em chapa elétrica para as substancias hidrossoltveis — fase B;

Verter a fase B (aquosa) na fase A (oleosa) agitando vigorosamente até o arrefecimento da mistura;
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¢+ Substancias volateis devem ser incorporadas a temperatura ambiente. com a finalidade de fundir
incorporando-se depois uma fase na outra. A dispersdo da fase interna na externa deve ser feita com
ambas as fases praticamente na mesma temperatura.

Para determinar precisamente a solubilidade de um tensoativo, GRIFFIN em 1948 introduziu uma escala
numérica de 1 a 50, onde os compostos abaixo de 8 possuem caracteristicas lipofilicas e acima deste valor
possui caracteristicas hidrofilicas.

Os valores de EHL podem ser encontrados na literatura em tabelas diversas. Quanto aos valores de EHL os
compostos sdo classificados em:

a) Agentes antiespuma 1-3 (EHL baixo)

b) Emulsificantes A/O 3-6

c) Agentes molhantes 7-9

d) Emulsificantes O/A 8-18

e) Detergentes 13-16

f) Agentes solubilizantes 16-40 (EHL alto)

Agente Solubilizante {

(15 a 18) s :]. Agente Detergente (13 a 15)

Agente
emulsionante O/A<
(8 a18) B

~ T }Agente Umectante (7 a 9)

Agente
emulsionante A/O <
(4 a8

Categorias |Classe de Produtos Forma Cosmética

1. Sabdes de acidos graxos
2. Lauril sulfato de sédio (ou TEA ou amonio) 1. Xampus
3. Lauril éter sulfato de sddio (ou TEA ou amonio) 2. Sabdes liquidos
Tensoativo 4. Lauril éter sulfussuccinato de sodio 3. Logdes de limpeza e higiene
Anidnico 5. Alquil éter fosfatos 4., Creme de barbear
6. Alcano sulfonatos 5. Creme dental
7. Sarcosinatos 6. Géis para banho
8. Coco isetionatos
1. Cloreto de cetiltrimetil aménio (CETAC) ou brometo
(CETAB)
. o - 1. Desodorantes
3 2. Cloreto de diestearil dimetil aménio o
Tensoativo . - . - 2. Condicionadores
Catidnico 3. Cloreto de dialquil dimetil aménio 3 Locdes de limpeza
4. Cloreto de benzalconio (cloreto de alquil benzil dimetil ’ ¢ P
amonio).
5. Ester quartenarios
1. Mono e diestearato de etilenoglicol
. - ) 1. Xampus
Tensoativo 2. Estearato de polietilenoglicol 6000 .
5 ia s . L 2. Géis para banho
Nao i6nico 3. Mono e diestearato de glicerila P
. . L. 3. Sabonetes liquidos
4. Mono e dietanolamina de acido graxo

Curso de Farmdcia — IMEPAC Araguari
farmacia.imepac.edu.br




Apostila Tedrica de Farmacotécnica Il — Prof. Herbert Cristian de Souza

5. Alcoois graxos etoxilados

6. Monoglicerideo de acido graxo etoxilado
7. Lanolina etoxilada

8. Alquilpoliglicosideos

9. Esteres de sacarose

10. Esteres de sorbitan

11. Esteres de sorbitan etoxilados

12. Oxidos de amina graxa

) 1. Betaina de coco
Tensoativo 2 ¢ id il betai
Anfétero . ocoamidaopropll betaina
3. Cococarboxianfoglicinato de sédio
5.10 EXERCICIOS DE REVISAO DE EMULSOES
1. Diferencie as emulsdes quanto a viscosidade
2. Explique as duas teorias do processo de emuilsificagao.
3. No que diferem as emulsées dos tipos A/O, O/A, O/A/O e A/O/A?
4. Descreva o modo de preparo das emulsdes.
5. Explique os ensaios de dilui¢cdo, corantes e de condutividade.
6. Explique as instabilidades que podem ocorrer com as emulsdes.
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6. PERMEABILIDADE CUTANEA

Permeabilidade cutanea é a capacidade que a pele tem de deixar passar, seletivamente, certas substancias
em fung¢do de sua natureza quimica ou de determinados fatores. Sabe-se que a epiderme é praticamente
impermedvel a todas as substancias ndo gasosas. E esta uma caracteristica de sua fun¢do protetora. Se ndo
fosse assim seria possivel provocar fendmenos de sensibilizacdo pela aplicagcdo de algumas ou seria facil a
penetracdo de micro-organismos através dessa barreira que é a pele. Neste sentido, a pele pode ser:

a) Permeadvel, deixando passar os gases e derivados de petrdleo;

b) Semi-premeavel, deixando passar substancias lipossoltveis, como hormdnios esterdides, vitamina D
e A, hidroquinona, etc.

c) Praticamente impermeavel a eletrdlitos, proteinas e carboidratos. Muito relacionado ao tamanho das
particulas e a pouca solubilidade.

6.1 APELE
1. Protegdo contra a entrada de substancias;
2. Permedvel, de modo geral, aos gases verdadeiros e a substancias volateis.
3. Dividida em 3 camadas — epiderme, derme, e hipoderme.
4. Na epiderme existe a camada cérnea: descamativa, composta por queratina, situada logo abaixo da

mistura de sebo e suor.
a. Eaprincipal barreira
b. Possui 40% de proteinas, 40% de dgua e 20% de lipidios
c. Comporta-se como uma barreira semi-permedvel: o mecanismo pelo qual a pele permite
esse fenémeno é o da difusdo passiva

r=—— Pele com pélo ——==t— Pele glabra —»

Disco de
Merkel —

i
)
)
)
I
I

'-__-l,._______.

~ Epiderme
-1

I
I
I
I
I
I
I
I
]
4
1
J

Limite
epiderme-darme —

Terminagioe —
nervosa livre

Corpusculo — |
de Meissner

Receptor do —
foliculo piloso

Corplsculo —
de Pacini

Corpisculo — -
de Ruffini

BEAR, M.F., COMMNORS, BAWY. & PARADISO, MA. Menroriénriss —
D&a.r_anﬂa_nﬂm_ﬂ_amaﬂm Farta Aleqre 2 ed, Artmed Editora, 2002
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6.2 PENETRAGAO X ABSORGAO DE ATIVOS NA PELE

Os farmacos podem apenas penetrar na pele ou serem absorvidos para camadas mais internas.

6.2.1 PENETRAGCAO CUTANEA

Os ativos podem penetrar na pele apds a aplicacdo tépica utilizando 3 vias, promovendo assim um efeito
local ou sistémico. Penetram na pele por 3 vias:

a. Viatranscelular

b. Via transfolicular ou transanexal

c. Viaintercelular

a) VIA TRANSCELULAR - esta via de penetracdo é muito lenta, mas atendendo a superficie, tem uma
importancia consideravel,

b) VIA TRANSFOLICULAR OU TRANSANEXAL - a passagem se dd pelos apéndices epidérmicos. As glandulas
sudoriparas, parecem ter um papel minimo na penetracdo percutanea. Os aparelhos pilo-sebaceos
(foliculos pilosos e glandulas sebdceas) sdo considerados como as zonas de maior facilidade de
penetracdo, pois a camada epidérmica fica mais fina constituida, as vezes, por uma simples camada de
células vivas. Se o principio especifico for emulsionavel, ele podera ser transportado para regides, onde
a absorcgdo serd virtualmente mais intensa;

c) VIAINTERCELULAR - por esta via a passagem ocorre pelos espacos entre as células, em comparacdo com
a via transepidérmica é mais rdpida, porém é mais lenta em comparacdo com a via transfolicular.

Qual a via de penetragao mais eficiente dentre as trés acima citados?

Owleveral’
cholentery! salphase

Source: buropean journal of Pharmaccutsal Sowences 14 (2001) 101114
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Rota transcelular Rota intercelular

citoplasma _ Dominio aquoso
@ %— ] Dominio lipidico
itoplasma

Filamentos de queratina

6.2.2 ABSORCAO PERCUTANEA

Apds serem penetrados eles sdo agora absorvidos pela corrente sanguinea, podendo ou ndo promover uma
absorcdo sistémica.

As etapas da absorc¢do envolvem:

1. Liberagdo do farmaco a partir do sistema
Difusdo através do extrato cérneo
Particdo do extrato cérneo para a epiderme
Difusdo através da epiderme e derme
Passagem para a corrente sanguinea;

ukhwnN

A tabela ao lado, indica a variagao regional da espessura do estrato cdrneo humano, fator este determinante
para a penetragdo e absorgao de ativos na pele.

Regiao Espessura (um)
Abdomen 15,0
Antebraco 16,0

Costas 10,5

Testa 13,0

Genitais 5,0

Dorso da mao 49,0
Palma da mao 400,0
pé 600
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6.3 FATORES QUE AFETAM A PERMEAGAO DA PELE

6.3.1

a)
b)

c)

d)
e)

f)
g)

6.3.2

a)

b)

Bioldgicos e fisiologicos

Espessura da epiderme: na pele hiperqueratdsica, por exemplo, a permeabilidade é dificultada;
Idade: devido ao espessamento da camada cdrnea e a falta de hidratacdo, em individuos idosos
a penetracdo de ativos é mais dificil;

Fluxo sanguineo: quando hiperémica, a pele se torna mais permeavel. Por exemplo, certos ativos
podem ser estimulados pelo aumento da circulagao;

Hidratacdo: quanto mais hidratada a pele, melhor é a permeabilidade.

Regido da pele: mucosas e regides com grande numero de orificios pilossebaceos ou muito
vascularizados sdo mais permeaveis;

Capacidade de associacdo a outras substancias da pele;

pH da pele: o pH da pele varia de acordo com a regido. Se aumentar o pH, a permeabilidade é
aumentada.

Veiculos

Lipossomas: sdo constituidos por fosfolipidios, como o colesterol, ceramidas e poliglicerol.
Penetram facilmente devido a afinidade com a estrutura da pele que possuem a mesma
caracteristica. Muito usado para enzimas, vitaminas, extratos vegetais, filtros solares, entre
outros;

Nanosferas: polimeros elaborados de poliestireno, cuja estrutura permite a liberagdo gradual de
P.A;

Ciclodextrinas Thalasphere: utilizadas no processo de encapsulacdo de principios ativos que
devem ser transportandos para o interior da epiderme. Trata-se de macroesferas de colageno
marinho. Além disso, melhora a absorc¢do pois retira a barreira lipidica.
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6.4 FATORES QUE AUMENTAM A ABSORCAO PERCUTANEA

Pode ser de 2 tipos:
6.4.1 Interativos

e Promotores de absorcdo: sdo substancias que interagem com a pele permitindo a
entrada do farmaco. Ex: DMSO (dimetilsulféxido), DMF (dimetilformamida), DMA
(dimetilacetamida), uréia, propilenoglicol, tensoativos, etc.

e Usode substancias altamente higroscdpicas tendem a aumentar o contetido de dgua
na pele, facilitando a absorcdo de fdrmacos hidrofilicos

e Uso de bases contendo dleos de origem animal (lanolina, espermacete) apresentam
maior afinidade com a emulsao epidérmica e viabilizam a absorgao.

6.4.2 Nao Interativos

e AlteracgOes das propriedades fisico-quimicas do farmaco:
¢+ Peso molecular baixo;
¢+ Grau de ionizacdo do produto:
¢+ Concentracao do ativo;
¢+ pHalcalino;

7. POMADAS

As pomadas sdo formas farmacéuticas semi-sélidas de consisténcia mol, destinadas ao uso externo (para a
aplicacdo na pele e mucosas). As pomadas devem ser pldasticas para que modifique sua forma com pequenos
esforcos mecanicos (friccdo, extensao), adaptando-se as superficies da pele ou as paredes das mucosas. Na
farmacia magistral, ha a preparacdo da pomada base que pode ser armazenada para, posteriormente, serem
incorporados os ativos, conforme a prescricao.

7.1  CARACTERISTICAS DAS POMADAS

Proteger ferimento cutdneo do meio ambiente;
Promover a hidratacdo e lubrificacdo da pele;
Deve ter boa aderéncia a pele ou mucosas
Amolece ou funde com a temperatura corporal;
Ndo deve apresentar arenosidade;
A maioria possui excipientes ndo-aquoso de fase Unica;
Untuosas;
Aspecto homogéneo (uma fase);
Consisténcia mole, inerte, inodora, fisica e quimicamente estdvel;
. Compatibilidade com a pele e com os farmacos (veiculo p/ farmacos medicamentosos)

Lo N~ WNRE

=
o

N
N

BASES PARA POMADAS, SEGUNDO OS EXCIPIENTES

1. Pomadas hidrofébicas /lipofilicas/oleaginosas

a. Vaselina
b. Parafina
c. Ceras

2. Pomadas que absorvem dgua: anidras e hidratadas — BASES DE ABSORCAO
Lanolina, alcoois de lanolina, Petrolato hidrofilico, Cold Cream (A/O)

Curso de Farmdcia — IMEPAC Araguari
farmacia.imepac.edu.br




Apostila Tedrica de Farmacotécnica Il — Prof. Herbert Cristian de Souza

3. Pomadas hidrofilicas ou (hidrossoluveis)
Misturas de polietilenoglicéis de diferentes pesos moleculares

7.2.1

Pomadas hidrofébicas

Vaselina amarela e branca sélida

a)
b)
c)
d)

e)
f)
g)
h)

N3ao contém agua.

As preparagdes s podem incorporar dgua em pequenas quantidades e com dificuldade
Funcdo oclusiva e protetora da pele

A vaselina é constituida por uma mistura de hidrocarbonetos, e é bastante untuosa, além de
ser destituida de cheiro ou sabor.

Funde-se 38 a 60° C

Concentragdo Usual: pomadas: até 100% e emoliente em cremes: 10 a 30%

Estabilidade: estavel e inerte, ndo deve ser aquecida em temperatura acima de 702 C.
Armazenamento e conservacao: recipiente bem vedado, protegido da luz em local fresco e
seco.

Parafina Sélida

a)
b)
c)
d)
e)
f)
8)

7.2.2

Mistura purificada de hidrocarbonetos saturados sélidos obtidos do petréleo

Cremes e Pomadas

Inodora, Incolor (translucente ou branca) e sem sabor

Ponto de fusdo entre 50 e 722 C

Concentragdo usual: 2 a 5% (agente de consisténcia)

Estabilidade: estavel

Armazenamento e conservacgdo: recipiente bem vedado e em temperatura menores que 409
C

Bases de absorgao

Lanolina

a)

E um produto extraido da |3 de carneiro, e quando adicionado as pomadas facilita a
penetragdo cutanea.

Maximo de 0,25% de agua, ésteres, alcoois graxos,ac.graxos....

Propriedades emulgentes;

Incorpora dgua em cerca de 2 vezes 0 seu peso;

Ponto de fusdo entre 38 e 442 C;

Otimiza a penetracdo cutanea;

Inconvenientes: cor, cheiro desagradavel e possibilidade de provocar alergias, tendéncia a
rancificar;

Concentragao usual: 30% pomadas

Conservacdo e armazenamento: recipientes hermeticamente fechado, protegido da luz, em
local fresco e seco com temperatura inferior a 252 C, adi¢do de BHT (0,05%).

Pode ser esterilizada por calor seco a 1502 C por 1 hora.
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7.23 Pomadas hidrofilicas
Polietilenoglicéis (PEG) — “Pomada Hidrossoltvel”

a) Soluvel em agua, lavavel com agua, pode absorver agua.

b) Na&o oclusiva, Ndo untuosa.

c) Permite a incorporacdo de extratos aquosos e ativos hidrofilicos

d) Apresentam caracteristicas tipicamente hidréfilas.

e) Sdo excelentes emulsivos de éleo em dgua.

f) S3o contra-indicados em pacientes com queimaduras extensas, pois sdo hiper-osméticos.
g) Utilizadas como pomadas vaginais e retais

h) Pomadas de Polietilenoglicois

a. -PEG4000
b. -PEG400
c. -PEG1500

i) Sdo polimeros de éxido de etileno, com cadeias alcdolicas primérias.

j) N&o s3o toxicos mas possuem a desvantagem de apresentar maior probabilidade de
incompatibilidades com farmacos. Nas pomadas normalmente utilizam-se misturas de PEG
com PM diferentes que amolecem a temperatura corporal.

7.3  TIPOS ESPECIAIS DE POMADAS

1. CERATOS
Pomadas gordurosas que contém ceras (>20%) animais (espermacete ou abelhas) ou vegetais
(carnauba), mas que nao sejam emulsionadas;

2. UNGUENTOS
Tipo de pomada que contém resinas. SGo mais espessas que os ceratos.

Preparacao das pomadas
e A FRIO: simples dispersdao com auxilio de uma espatula ou pao-duro.

e A QUENTE: funde-se os componentes.

Regra em dermatologia
e Se a pele estiver seca, devemos hidrata-la: usando uma pomada.

e Se a pele estiver Umida, devemos seca-la: usando um creme.

8. PASTAS

Sdo preparacdes farmacéuticas que contém uma proporgao de pé igual ou superior a 209
menos gordurosas que as pomadas. —

Caracteristicas das pastas

Os pds devem estar finamente divididos. [ﬁﬂ"f"',g
. . . . p PASTA D’AGUA

Apresentam ligeiro efeito secante, onde a agua seca e fica o pd na pele.

Otimo para absorverem exsudatos cutaneos

Sdo indicados para lesdes com tendéncia a formagdo de crostas 120g

) USar
e Pediatrico

PwnNPE
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Excipientes das pastas
Vaselina sélida, vaselina liquida, lanolina, ceras, silicones e géis.
As pastas podem ainda ser cosméticos apropriados para corrigir as imperfeicbes estéticas da pele do rosto

com objetivo de conferir um aspecto fresco e juvenil. Possui ainda efeitos semelhantes aos das log¢des,
deferindo pela sua maior intensidade de acdo.

DESCRICAQO

A Pasta d Agua é boa para assaduras, queimaduras solares e aliviar brotoejas.
BENEFICIOS
- Antisséptico, secativo e cicatrizante.

SUGESTAO DE USO

Uso Externo. Aplicar nas areas afetadas, duas a trés vezes ao dia, exceto em zonas
pilosas.

COMPOSICAO

Oxido de Zinco, Excipientes.

INFORMACOES ADICIONAIS

M.S.: Medicamento de Notificacdo Simplificada RDC ANVISA n°® 199/2006.
Fabricante: BELFAR Ltda.
Origem: Brasil

9. GEIS

Os géis sdo solugdes coloidais ou suspensdes de substancias, formando um excipiente transparente ou
translucido. Os géis sdo veiculos destinados a peles oleosas ou acnéicas.

Exemplos sdo os géis hidratantes para pele oleosa, géis protetores solares, géis esfoliantes para a pele, géis
fixadores e modeladores para os cabelos, géis para banho, xampus géis, etc.

O mercado faz distingdo entre um gel creme e um creme gel que s3do direcionados geralmente como
hidratantes para pele oleosa. Ambos os produtos possuem a fase aquosa espessada por um polimero
organico hidrossoluvel. No entanto, um creme gel possui uma fase oleosa constituida de derivados graxos
gue sdo emulsionados na fase aquosa espessada onde apenas foi dado um esbranquicamento ao gel.
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9.1 CARACTERISTICAS DOS GEIS

1. Possuem consisténcia de gelatina, transparentes e TIXOTROPIA (fenémeno associado a diminui¢do da
viscosidade do sistema provocado por for¢cas mecanicas, sendo, porém, reversivel quando em repouso).

2. S3o livres de gordura, cujo teor de agua a bastante alto: contaminacao alta.

3. Possuem baixissima penetrabilidade cutdnea: uso alcool isopropilico e propilenoglicol aumenta a
penetragdo cutanea.

4. Na sua formulagdo contém gelificantes, umectantes, conservantes, antioxidante, quelantes e outros.

9.2 TIPOS DE ESPESSANTES

9.2.1 ESPESSANTES DERIVADOS DA CELULOSE — PH NAO DEPENDENTE

1. Carboximetilcelulose (CMC)
e Polimero anidnico quase nunca utilizado pela veiculagao de ativos dermatoldgicos.
e  Muito usado para uso interno.
e Incompativeis com: ativos acidos, sais de aluminio e zinco, pH abaixo de 2;

2. Hidroxietilcelulose (NATROSOL, CELLOSIZE)
o polimero ndo ibnico, mais usado em dermatologia
o tolera bem pH 4cido, por isso muito usado para produtos que levam o pH para baixo, como o
Acido Glicélico.
o Estavelem pHentre2,0a 12.

3. Metilcelulose (MC): polimero ndo-iGnico, com varias incompatibilidades (fenol, cloreto de cetilpiridineo,
PABA, parabenos, etc).

9.2.2 DERIVADOS DO ACIDO CARBOXIVINILICO — (pH dependente)

1. CARBOPOL (CARBOMEROS)
o sdo os agentes gelificantes mais usados.
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o Sdo incompativeis com fenol, acidos fortes e altas concentragdes de eletrélitos.

2. CARBOPOL934
o fraca tolerancia i6nica produz géis turvos, porém oferece boa estabilidade e viscosidade alta em
emulsdes e suspensodes.

3. CARBOPOL 940
o E preferido por produzir géis cristalinos, brilhantes, aquosos ou hidroalcodlicos.
o E o de maior efeito espessante e possui baixa tolerancia a eletrélitos.
o Precisa esperar 12 horas para ocorrer a perfeita hidratagao.

4. CARBOPOL ULTREZ
o Polimero de facil dispersao e ndo precisa esperar 12 horas para a hidratacao.
o Possui o sensorial muito melhor que o 940.

As resinas de Carbopol, quando dispersas em agua, umecta e forma uma dispersdo aquosa (resina/agua) com
valor de pH na faixa de 2,8 a 3,2. Neste estado pré-dissolvido a molécula de Carbopol estd extremamente
enrolada e sua capacidade espessante é limitada.

Para obter o espessamento é necessario a neutralizacdo das cargas com bases inorganicas, como o NaOH ou
aminas de baixo peso moléculas (Trietanolamina). Ao acrescentar a trietanolamina ou o NaOH, o polimero
“estica”, devido a neutralizagdo dos grupos carboxila presentes no polimero. O méaximo da viscosidade é
obtido em pH 7.

: x
% 8
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10. SUPOSITORIOS, OVULOS E VELAS

De acordo com a Farmacopéia Brasileira 1l, “supositdrios sdo preparagdes farmacéuticas consistentes de
forma c6nica ou oval, destinadas a aplicagao retal e obtidas por solidificagdo ou compressao em moldes de
massa adequada encerrando substancias medicamentosas”.

J4 os dvulos seriam “preparagdes farmacéuticas consistentes de forma ovdide, destinadas a aplicagdo
vaginal, obtidas por solidificagdo ou compressdo em moldes de massa adequados encerrando substancias
medicamentosas. Em geral destinado a a¢do local, sendo os antibidticos, anti-parasitarios, anti-sépticos,
entre outros, os farmacos mais utilizados em évulos”.

Finalmente, velas “sdao preparagdes farmacéuticas consistentes de forma
cilindrica destinadas a aplicacdo uretral”.

Enfim, embora tais formas farmacéuticas se caracterizem propriamente
como formas semi-sdlidas, fazem parte também do grupo das formas
chamadas formas plasticas e se assemelham muito em especial a géis e
pomadas, no que diz respeito aos componentes usuais e técnicas de
preparagao

10.1 COMPONENTES USUAIS

a) Excipientes inertes ou veiculos: constituem a base do supositério; devem desintegrar-se
obrigatoriamente a 37 °C.
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1. Bases lipofilicas: manteiga de cacau, dleos hidrogenados e outros excipientes semi-sintéticos etc.
2. Bases hidréfilas: polioxietilenoglicdis, etc.
3. Base anfifilica: acido estearico saponificado + glicerina

b) Tensoativos: facilitam a dispersdo de matérias hidréfobas, promovendo absor¢do

1. Naturais: lecitina de soja

2. Sintéticos: polissorbatos
c) Antioxidantes: em especial protegem os excipientes graxos de processos de rancificagdo. Ex.: Alfa-
tocoferol, butil-hidroxianisol, dcido nor-di-hidroguairético etc.

d) Endurecedores: sdo utilizados para aumentar a consisténcia e elevar o ponto de fusdo. Exemplos:
parafina, ceras, PEG 4000.

e) Amolecedores: sdo substancias empregadas para abaixar o ponto de fusdo; incluem glicerina,
propilenoglicol, 6leos vegetais e minerais.

10.2 CARACTERISTICAS DOS EXCIPIENTES BASE

a. Manteiga de cacau: apresenta trés formas polimorficas (, e ), sendo muito utilizada em
supositorios. Funde-se aproximadamente a 30 2C, devendo ter baixa acidez. Susceptivel a rancificagao.

b. Oleos hidrogenados: s3o obtidos por hidrogenacao catalitica de varios éleos vegetais (ex.: dleo de coco,
de amendoim, de semente de algoddo), processo este que diminui a vulnerabilidade a oxidacdo
(rancidificacdo).

c. Excipientes semi-sintéticos: sdo obtidos a partir de acidos graxos saturados de origem vegetal,
esterificados, de cadeia variando de 12 a 18 carbonos. Apresentam, entre outras vantagens, ponto de
fusdo mais bem definido, menor acidez, menor susceptibilidade para oxidacdo, maior uniformidade de
lote para lote. Exemplos: Fattbase®, Witepsol®, Novata®, Estaram®.

d. Polioxietilenoglicéis: s3o bases hidrosoluveis, também designadas polietilenoglicois, PEG, Carbowaxes
etc. Sdo polimeros do éxido de etileno designados por nimeros (PEG 200, PEG 400, PEG 1500 etc) que
ddo uma idéia aproximada do peso molecular da cadeia polimérica. Os mais utilizados s3o os de peso
molecular 6000, 4000 e1500.

10.3 METODOS DE OBTENCAO

Fusao-solidificagao

As matérias-primas sdo misturadas ao(s) excipiente(s) previamente
fundido(s) e em seguida a massa é vertida em moldes apropriados.
Depois do resfriamento, os supositorios sdo retirados dos moldes,
exceto no caso em que o molde é a embalagem do produto.

Compressao

O excipiente é triturado e misturado ao farmaco e depois comprimido
em equipamento apropriado. Este método, devido a desvantagens
como a necessidade de equipamento especializado, dificuldade de
homogeneizacao e aspectos irregulares dos supositérios obtidos, sé é
usado casos especificos como, por exemplo, para farmacos termoldabeis.
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10.4 LEIA MAIS SOBRE A FARMACOTECNICA DE SUPOSITORIOS E OVULOS

Baixe a apostila abaixo em:
https://docs.google.com/file/d/0B66wW6GyX1iVDeHplZTFKVzNhMDg/edit?usp=sharing

Farmacotécnica de supositérios e évulos

Farmacotécnica de supositdérios e évulos

Elaborado por: Anderson de Oliveira Ferreira, M.Sc.
Definicao

Sao formas farmaceéuticas de consisténcia firme, de forma conica ou ogival, destina-

das a aplicacgéo retal, vaginal (6vulos) ou uretral. Sao obtidas por solidificagdo ou com-
pressao, em moldes, de massa adequada, contendo substancias medicamentosas.
Os supositérios sdo preparados para amolecerem, e fundirem, para dissolverem ou desin-
tegrarem na temperatura corporal. A temperatura corporal normal & préoxima a 37°C
(Campbell, Neil A. Biology. 3rd ed. California: Benjamin Cummings, 1987: 790) no entanto
ela pode variar de 36,1°C (pela manha) a 37,3°C a noite (Vital Signs. Family Internet. Ap-
plied Medical Informatics, 1996). A temperatura retal esta em torno de 37.6 °C, portanto o
supositorio precisa fundir abaixo desta temperatura.

Curso de Farmdcia — IMEPAC Araguari
farmacia.imepac.edu.br



https://docs.google.com/file/d/0B66w6GyX1iVDeHplZTFKVzNhMDg/edit?usp=sharing

Apostila Tedrica de Farmacotécnica Il — Prof. Herbert Cristian de Souza

10.5 LEITURA DE ARTIGO: PREPARAGCAO DE SUPOSITORIO DE GLICERINA

PREPARAGAO DE SUPOSITORIO DE GLICERINA

Wendel S. Fernades', Alanna Ferreira Barbosa Lemos?,
Claudenice Maria Teles dos Santos’ Ingrid Solange Sepilveda Mufoz*

'*3Colégio Tableau/Lab. de Farméacia, Av. Dr. Nélson D'avila, 363, Centro- S3o José dos Campos,SP

wen_sfemandes@hotmail. com
*UNIVAP-Universidade do Vale do Paraiba/Laboratério de Biomodulagdo, Av. Shishima Hifumi, 2911 —
Urbanova-Sao José dos Campos - SP, professoraingrid2009@hotmail.com

Resumo- Os supositorios sdo corpos solidos de varios pesos e formas, adaptados para introducdo no reto,
na vagina ou no orificio uretral do corpo humano, sdo formas farmacéuticas quimicamente e fisicamente
estavels e compativeis com diversos farmacos. Este trabalho teve como objetivo, um levantamento
bibliografico, e farmacotécnica (para preparacdo de supositorios refais de glicenna). Afraves desta
formulag&o foram elaborados dez supositorios de glicerina, seguindo os padries exigidos pela farmacopéia
como estabilidade, e suas caracteristicas organolépticas. Cada supositdrio apresentou peso de 2g por
unidade somando um total de 20g. Conclui-se que o supositério surgiu desde os primardios da humanidade
e desde entdo sua forma vem sendo adaptada e melhorada para seu melhor uso, e que resultado obtido foi
satisfatdrio, dentro dos padrdes exigidos na farmacopeia.

Palavras-chave: Supositério, Glicerina
Area do Conhecimento: Farmacia

Introdugao primeiramente  descrita por HIPOCRATES
(GENNARO, 2004).

Os usos de supositérios datam de um

passado distante, sendo essa forma farmacéutica

relatada nos antigos escritos gregos, romanos,

hebreus e egipcios (o papiro de Ebers, um rolo |
continuo de cerca de 18 metros, datado XVl a.C. A |
via de administracdo retal tem um efeito tdo I

extenso quanto as vias orais e parenterais, a
principal forma de administragdo por via retal & o
supositério (LIMA, 2007). _

QS supositorios _D_ierec%m uma alternativa Figura 1: Supositorios Retais, Vaginais e Uretrais
como veiculo para administragdo de farmacos de F -

S - = onte: Lima, 2009
uso sistémico para pacientes que nao podem ’
ingeri-los por wvia oral, tais como pacientes
pediatricos, pacientes inconscientes ou sujeitos a
vomito. Os supositorios também constituem uma
opgdo para administracdo de alguns farmacos que
sdo Ineficazes quando adminisirados por via oral
porgue sdo extensivamente metabolizados pela
primeira passagem hepatica ou que podem ser
afetados pela acdo dos sucos digestivos.
Sao formas farmacéuticas solidas de varios pesos
e formas (figura 1), usualmente medicinais, para
insercdo no reto, vagina ou uretra. Apos a
insercdo, 0s supositorios amolecem, derretem,
dispersam-se ou se dissolvem nos fluidos
cavitarios. Supositorios sdo adequadaos
particularmente para administracdo de drogas a
pessoas muito jovens e muito idosas, uma idéia

Supositorio de Glicerina (glicerol) € um
laxante indicado no tratamento e/ ou prevencio da
prisdo de ventre e tem a finalidade de provocar a
evacuagdo. O produto deve ser mantido na
embalagem original, conservado em temperatura
ambiente (enire 15 e 30°C), protegido da umidade.
A presenca de umidade nos supositorios é
considerada natural. S&o obtidos por solidificacéo
ou compressdo em moldes de massa adequada
encerrando substdncias medicamentosas. Devem
desintegrar-se ou dissolver a temperatura do
organismo. Suas formas podem ser. forpedo,
projetil ou de pequeno dedo. Suas Caracteristicas
devem ser de superficie lisa, sem rugosidade e
sem cristalizacdo dos farmacos com aspecto
homogéneo intemo e externo (OPPERMANN,
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2007). Este trabalho teve como objetivo fazer um
levantamento bibliografico na finalidade de se
definir supositérios de glicerina, sua
administracédo, o mecanismo de acéo,
farmacologia, farmacotécnica, férmula envolvida
na preparacdo de supositérios retais (glicerina), e
a sua utilizacdo nos dias de hoje.

Metodologia

O experimento foi realizado no laboratério
de farmacia do Colégio TABLEAU em S&o José
dos Campos, seguinde os padrées da
farmacopéia. Lavou-se as méos com agua e
sabéo, secando-as com papel toalha, utilizou-se
as EPIs necessarias (Jaleco, Gorro, Mascaras,
Luvas); limpou-se a bancada com alcool a 70% e
papel toalha (FERREIRA, 2002; ALLEN Jr., 2002;
FARMACOTECNICA, 2011). Ligou-se a manta
aquecedora (figura 2A) e deixou-se aquecer na
temperatura de 80T (até que a temperatura
atingida desligue o indicador Thermostat
mantendo o calor da manta.

Figura 2: A)Manta Aquecedora; B)Balanca
analitica

Verificou-se o nivel da balanca analitica e
a ajustou da seguinte maneira: abaixo da balanca
(na parte inferior) encontram-se os “pés” da
mesma que sio 4 parafusos (recobertos por uma
protecio plastica (figura 2B), eles servem para
fazer o nivelamento da mesma. Gire-os um por
vez, mas sempre observando a marca do nivel
que se encontra no canto direto dentro da
protecéo de vidro da balanca (figura 2B).

Apos nivelar a balanca, se fez a tara da
mesma. Com isto comecou-se a pesar as
substdncias em cada vidraria correspondente
(uma por vez), sempre realizando a tara das
vidrarias antes de pesar as substancias.
Reservou-se. Tarou-se o béquer (50 ml), e com o
auxilio do bastdo de vidro se fez a transferéncia da
Glicerina Bi-Destilada para o mesmo (posicionou-
se o bastdo de vidro inclinando no interior do
béquer sem encostar-se as bordas, em seguida
despejou-se scbre ele a Glicerina deixando
escorrer para o interior do recipiente) e pesou-se
na balanca. Reservou-se. Com o auxilio do funil se
fez a transferéncia da agua deionizada para a
proveta e reservou-se. Pegou-se o béquer de 300
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ml e colocou-se a agua deionizada (que foi medida
na proveta), juntou-se a mesma o carbonato de
sodio e mexeu-se com o segundo bastdo de vidro,
até homogeneizar, adicionou-se a mesma solucio
o acido estearico e solubilizou-se a solucdo
mexendo novamente com o bastdo de vidro. Apds
solubilizar a solucdo adicionou-se a glicerina
mexendo e levando para aquecer na manta
aquecedora ja previamente aquecida.

SRS e
b agitacéo

Figura 3: Solucéo so

Continuou-se aquecendo e mexendo
lentamente em fogo brando, até que a reacdo se
completasse (tornando-se “transparente”, e
verificando o desaparecimento da espuma que se
forma durante o processo). Neste momento evitar
agitacdo excessiva.

Transferiu-se imediatamente a solucdo
ainda quente, para os moldes limpos e lubrificados
com o auxilio do soap e vaselina liquida. Ao
encher cada molde colocou-se o excesso da
solucéo, pois ocorre retracdo do volume durante o
resfriamento. O resfriamento pode ocorrer
naturalmente ou ser acelerado sob refrigeracio.
Apds o resfriamento removeu-se o excesso do
molde com uma espatula e tirou-se os supositorios
do molde (CRESPO, 2002; FERREIRA, 2002;
ALLEN Jr., 2002, FARMACOTECNICA, 2011).

Resultados

Através desta formulacédo foram
elaborados dez supositérios de glicerina (figura 4).

- SUPOSITORIOS DE GLIC ERINA
)

(USF 10 ED) -

Figura 4: Dez Supositorios de Glicerina

Seguindo os padrées exigidos pela
farmacopéia como  estabilidade, e suas
caracteristicas organolépticas. Cada supositorio
apresentou peso de 2g por unidade somando um
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total de 20g (figura 5).

Figura 5: Aspecto externo e interno do supositério
Discusséo

Todas as matérias-primas utilizadas durante
este trabalho foram previamente analisadas,
somente tendo sido utilizadas matérias-primas em
conformidade com os valores de referéncia
estabelecidos (SOUZA, 2007; CRESPO , 2002;
FERREIRA, 200z; ALLEN Jr., 2002,
FARMACOTECNICA, 2011).

Este trabalho foi voltado para a preparacéo de
supositério de glicerina cuja indicacéo terapéutica
é de um laxante, e o0 método utilizado foi de Fuséo
ou Aquecimento descrito por Gennaro (2004).

A matéria prima e materiais utilizados no
desenvolvimento deste trabalho foram fornecidos
pela instituicio de ensino COLEGIO TABLEAU
(2011).

Apos ter realizado o primeiro preparo do
supositério de glicerina em formas de sabonete,
com a formula (USP10 ED) que por sua vez deu
certo observamos que a instituicdo ndo possuia as
matérias primas adequadas para a confeccdo do
mesmo e a formula descrita no material didatico
fornecida pela instituico n&o se mostrava
adequada. Foi entdo necessaria uma nova
pesquisa em relacdo a formulacdo que nos
resultou em uma nova formula descrita nos mais
altos padrdes internacionais (USP10 ED).

Com a nova férmula partimos entdo para a
producdo do supositério de glicerina e nos
deparamos com mais um contra tempo, pois a
instituicdo n&o possuia as formas adequadas
como descrito por Gennaro (2004) para a
confecgéo do supositorio.

Depois de cinco tentativas o mesmo veio a ser
elaborado em forma de dispensac&o seguindo os
procedimentos da formula substituida (USP 10
ED) e com os padres descritos por Gennaro
(2004) pbéde-se observar que o supositorio depois
de frio demonstrou um dado nédo esperado, o
mesmo veio apresentar uma retracdo de volume
ndo completando a totalidade da forma como
descrito pela (USP 10 ED).

O que nos fez procurar uma solugdo para essa
retracdo que foi o aumento dos componentes da
formulacdo, depois dessa adequacéo o supositério
mostrou- se bastante equivalente como o exigido

de Pos Graduagao
pela farmacopéia e os padrées descritos por
Gennaro (2004).

As bases dos supositorios retais podem se
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classificadas amplamente em dois tipos
gordurosas soluveis ou misciveis em agua. O
veiculo tradicional de manteiga de cacau é
imiscivel em fluidos teciduais aquosos, mas
dissolve-se com temperatura corporal. Em geral os
formuladores tém relutado no uso de glicerina
como uma base para supositérios, pois essa
apresenta dissolucdo relativamente lenta. A
absorcdo de drogas a partir de bases téo
diferentes pode diferir substancialmente
(GENNARO; 2004).

Lowenthal e Borzelleca (1970) investigaram o
uso de principios ativos nessas formulacdes como
a absorcédo de acido salicilico e salicilato de sddio,
as drogas eram formuladas em uma base de
manteiga e outra de glicerina. A absorcdo de acido
salicilico e salicilato de sodio foram quase iguais
com a base de manteiga de cacau, no entanto, o
acido salicilico apresentou niveis plasmaticos mais
altos que o salicilato de sddio quando foi usada a
base de glicerina (GENNARO; 2004 ).

Parrot (1971) comparou a absorcdo de
salicilato apos a administracdo retal e oral usando
dados sobre excrecdo urinaria da aspirina e do
salicilato de soédio concluiu-se que eram
igualmente biodisponiveis por via oral e retal. A
aspirina foi liberada mais rapidamente a partir de
supositérios misciveis em agua que daqueles do
tipo oleosos. Por outro lado o salicilato de sédio foi
liberado mais rapidamente a partir de um veiculo
de manteiga de cacau (GENNARO; 2004).

Com base nos dados disponiveis podemos a
firmar que uma droga administrada na forma
farmacéutica de supositério depende das
propriedades fisico-quimicas da droga assim como
da composicdo da base. A solubilidade relativa da
droga no veiculo da formulacéo de supositério é
uma medida conveniente de comparacéo, drogas
lipossollveis presentes em baixa concentracdo em
uma base de manteiga de cacau terdo pequena
tendéncia a se difundirem nos fluido retais e
drogas que s&o apenas levemente soliveis em
base lipidica misturaram-se facilmente aos fluidos
retais (GENNARO; 2004).

Com tudo ndo podemos afirmar qual seria a
escolha mais apropriada ou inapropriada para a
producdo do supositorio, pois ainda ndo se pode
afirmar a quantidade de principio ative que estaria
presente no organismo tanto para uso sistémico
quanto para o uso local sempre teremos a variante
de que a composicdo deve ser analisada partindo
de paciente para paciente o que torna o
supositério uma forma farmacéutica ainda

necessitada de muito estudo.
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Conclusao

Com a confeccéo desse trabalho podemos
concluir que o© supositério surgiu desde os
primérdios da humanidade e desde entdo sua
forma vem sendo adaptada e melhorada para seu
melhor uso. Podemos constatar que o supositério
ja vinha sendo utilizado de varias formas e para
diversas patologias, porém n&o muito eficaz
devido ac uso inadequado. Nos dias de hoje o
supositorio tem se mostrado bem eficaz e se
tornando uma forma de administracdo bastante
segura, porém ainda carente de muitos estudos
para a melhor cbtencéo de seus resultados.

Neste estudo o resultado obtido foi
satisfatorio, dentro dos padrées exigidos na
farmacopéia.
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