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Resumo:
Neste estudo, foram avaliadas cápsulas de espironolactona 25 mg, manipuladas em duas farmácias na cidade de Cascavel-PR, em relação à qualidade. A espironolactona é um diurético poupador de potássio amplamente utilizado, mas as cápsulas manipuladas são uma alternativa mais acessível aos medicamentos comercializados. A qualidade das cápsulas é de extrema importância para garantir a eficácia e segurança do medicamento. As cápsulas de espironolactona 25mg manipuladas pelas farmácias avaliadas neste estudo não atenderam às especificações da Farmacopeia Brasileira em relação ao teor do princípio ativo. Tendo o controle de qualidade rigoroso e cumprimento das diretrizes regulatórias são essenciais para garantir a eficácia e segurança dos medicamentos manipulados.
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Introdução
A espironolactona é um esteroide sintético antagonista da aldosterona, da classe dos diuréticos, que é largamente utilizada como diurético poupador de potássio, pois bloqueia a produção de proteínas que estimulam os locais de troca Na+ /K+ do túbulo coletor. Assim, a falta dessas proteínas evita a reabsorção de Na+ e, por consequência, a secreção de K+ e H+ (WHALEN, 2016). Possui também, ação antiandrogenica, devido à capacidade de bloqueio dos receptores di-hidrotestosterona (DHT) (FERREIRA, 2019).
Este ativo apresenta características de pó límpido, bege claro acastanhado. Com estabilidade ao ar ambiente e expõe polimorfismo, tendo quase que total insolubilidade em água, porém apresenta grande solubilidade em álcool etílico absoluto, e menor dissolução em álcool metílico. Sua fórmula é C24H32O4S e tem peso molecular: 416.576 (Farmacopeia brasil, 2019).


A forma farmacêutica da espironolactona comercializada é em comprimidos, mas para facilitar o acesso ao medicamento, como alternativos aos medicamentos industrializados os produtos manipulados vêm crescendo cada vez mais no Brasil uma vez que este medicamento é individualizado e de custo reduzido (OLIVEIRA et al., 2014).
A RDC 67/2007 estabelece critérios para a manipulação de medicamentos, para garantir a eficácia, segurança e a credibilidade, e o controle de qualidade realizado em farmácias magistrais de medicamentos alopáticos e homeopáticos é de suma importância e deve atender à legislação vigente (BRASIL, 2007).
Os desvios de qualidade de medicamentos estão relacionados principalmente com o teor de ativo que, a qualidade da matéria-prima e a heterogeneidade de conteúdo, dependendo da formulação e processo de fabricação do medicamento. Os testes de controle de qualidade visam evitar esses erros, buscando sempre um medicamento de qualidade para o consumidor, e um dos testes mais importantes é o de espectroscopia que pode distinguir diferentes compostos sólidos (FERNANDES, 2015).

A aplicação desse teste permite obter espectros que são baseados nos modos vibracionais das moléculas. Esses espectros funcionam como uma identificação das substâncias sólidas, fornecendo informações valiosas sobre sua estrutura molecular e conformação. (SILVA; IHA, 2010). 

 O objetivo deste trabalho é determinar se essas cápsulas atendem às referências estabelecidas pela Farmacopeia Brasileira. O estudo em questão examina a qualidade das cápsulas do medicamento espironolactona 25mg. O objetivo é analisar as cápsulas manipuladas em farmácias usando doseamento, peso médio e desvio padrão. 
Metodologia

Foram adquiridas amostras de espironolactona de 25mg em duas farmácias magistrais, localizada na cidade de Cascavel, Paraná, e uma amostra do princípio ativo puro do fármaco. Em seguida, o conteúdo das cápsulas manipuladas foi doseado de acordo com os indicadores estabelecidos pela Farmacopeia Brasileira. Os pesos médios e desvios padrão das cápsulas das duas amostras foram avaliados. 

O estudo avaliativo foi de tipo normativo e utilizou uma abordagem retrospectiva de corte transversal. O doseamento do princípio ativo, o peso médio e o desvio padrão foram parâmetros de qualidade avaliados de acordo com as diretrizes da Farmacopeia Brasileira, 6a edição. As pesquisas foram conduzidas no laboratório de Tecnologia e Farmacêutica do Centro Universitário Assis Gurgacz. Foram pegas 10 capsulas de cada farmácia e feito seu peso médio, a partir dos pesos de cada capsula e do peso médio foi calculado o desvio padrão. Para a análise de absorbância as amostras foram pesadas e dissolvidas em álcool metílico para o doseamento seguindo os padrões farmacopeicos, e suas medidas de absorbância analisadas em espectrofotômetro em 238nm. As análises espectrofotométricas, foram feitas a partir de comparação com a substância padrão feita com diluição 0,001% e as amostras em triplicata na mesma concentração de cada farmácia.
Resultados E Discussão
Peso médio

Na determinação do peso, a Farmacopeia Brasileira (F. BRAS., 2019) determina que é permitido não mais de duas cápsulas fora do limite de variação (±10%) em relação ao peso médio; no entanto, nenhuma cápsula pode estar acima ou abaixo do dobro das porcentagens indicadas. Análise dos dados mostra que a homogeneidade de peso de ambas as cápsulas contendo as formas sólidas foi aprovada no teste. Tendo apenas uma capsula da amostra 1 ficado acima dos limites especificados.

Tabela 1 – Valores de peso médio das cápsulas farmácia A e farmácia B
	Cápsulas
	Farmácia A (mg)
	Farmácia B (mg)

	Média
	344,49
	276,95

	Limite
	310,04 – 378,93
	249,25 – 304,64

	Resultados
	337,1 – 389,0
	267,5 – 286,8


Fonte: do autor.
As absorbâncias foram feitas em diluição de 0,001%, 0,002% e 0,003% em álcool metílico, tendo como referência o valor obtido na substância padrão que foi de 0,907. De acordo com a lei de Beer, a absorbância é diretamente proporcional à concentração de uma espécie absorvente c e ao caminho óptico b do meio absorvente, assim pode-se verificar que as amostras analisadas possuem concentração inferior á necessária 
Gráfico 1 – Curva de absorbância farmácia 1
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Fonte: do autor
Gráfico 2 – Curva de absorbância farmácia 2
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Fonte: do autor
Doseamento
Todas as amostras foram reprovadas no teste do teor, o que indica que estão fora da especificação para doseamento de espironolactona em cápsulas, a qual era 97,0% e, no máximo, 103,0% do valor rotulado (Farmacopeia brasil, 2019).
O teor de espironolactona da amostra foi calculado usando os resultados obtidos das absorbâncias medidas no espectrofotômetro. Os resultados definidos em porcentagem mostram o teor das capsulas e o teor médio de cada farmácia.
Tabela 3 - Valores de teor de espironolactona das amostras de cápsulas
	Amostra
	1
	2
	3
	Teor Médio
	Desvio Padrão

	Farmácia A
	83%
	71%
	84%
	79,3%
	0,00524

	Farmácia B
	52%
	52%
	49%
	51%
	0,00462


Fonte: do autor.

O desvio padrão é uma medida do nível de dispersão, ou a uniformidade de um conjunto de dados, que significa que o conjunto de dados está mais longe da média quando o desvio padrão é maior.
Considerações Finais

Neste estudo, foram avaliadas cápsulas manipuladas contendo espironolactona 25 mg de duas farmácias magistrais localizadas na cidade de Cascavel, Paraná, em relação aos parâmetros de qualidade estabelecidos pela Farmacopeia Brasileira. A análise abordou o peso médio, desvio padrão e doseamento do princípio ativo.

No que diz respeito ao peso médio, os resultados mostraram que a homogeneidade de peso das cápsulas foi aprovada para ambas as farmácias, com exceção de uma cápsula na amostra da Farmácia A que excedeu os limites estabelecidos. Isso indica que, em geral, as cápsulas manipuladas apresentaram-se dentro dos padrões de peso recomendados.

Entretanto, os resultados do doseamento revelaram que todas as amostras de cápsulas foram reprovadas no teste de teor, indicando que estavam fora da especificação para a concentração de espironolactona. Tanto a Farmácia A quanto a Farmácia B apresentaram valores de teor significativamente abaixo do valor rotulado, com desvios-padrão relativamente baixos. Esses resultados sugerem a necessidade de aprimoramentos nos processos de manipulação dessas farmácias, visando garantir a dose correta do princípio ativo nas cápsulas manipuladas.

Portanto, conclui-se que as cápsulas de espironolactona 25 mg manipuladas pelas farmácias magistrais avaliadas neste estudo não atenderam às especificações da Farmacopeia Brasileira em relação ao teor do princípio ativo. Essas descobertas destacam a importância do controle de qualidade rigoroso e da conformidade com as diretrizes regulatórias no processo de manipulação de medicamentos, a fim de garantir a eficácia e a segurança dos produtos disponibilizados aos pacientes.

No contexto do uso crescente de medicamentos manipulados como alternativa aos medicamentos industrializados, é fundamental que os órgãos regulatórios e as autoridades competentes fortaleçam a fiscalização e a aplicação das normas regulatórias, a fim de garantir a qualidade e a segurança desses produtos, proporcionando assim maior confiança aos pacientes e profissionais de saúde.

Dessa forma, este estudo contribui para a compreensão da qualidade das cápsulas manipuladas contendo espironolactona 25 mg, ressaltando a importância da avaliação do peso médio, desvio padrão e doseamento do princípio ativo como parâmetros de controle de qualidade. Futuras pesquisas podem se concentrar em investigar outras características e parâmetros de qualidade dessas cápsulas manipuladas, a fim de fornecer informações mais abrangentes sobre sua conformidade com as especificações farmacopeicas.
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