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Introducao

A warfarina (WA) é um anticoagulante oral que atua
como antagonista da vitamina K, podendo ser
utilizada na prevencédo do tromboembolismo venoso,
do embolismo sistémico em pacientes com protese
de valvulas cardiacas, de acidente vascular cerebral
e do infarto agudo do miocardio. Este medicamento
esta incluido na relacéo de farmacos de baixo indice
terapéutico por ter sua dose téxica muito proxima a
dose terapéutica, que torna de extrema importancia
0 seu controle de qualidade nas formulacdes
farmacéuticas. Nesse sentido, 0s métodos
eletroquimicos oferecem vantagens no doseamento
da WA frente aos métodos oficiais (UV e HPLC/UV),
que incluem o baixo custo de instrumentacéo,
simplicidade de aplicagdo, minimizacdo das etapas
no preparo das amostras e menor geracdo de
residuos nas analises. Além das vantagens
supracitadas, a deteccao eletroquimica por meio da
amperometria de mdltiplos pulsos (MPA) usando o
eletrodo diamante dopado com boro (BDD) e o
sistema de analise por injecdo em fluxo (FIA) pode
proporcionar uma analise com alta reprodutibilidade
e elevada frequéncia analitica. Dessa forma, o
presente trabalho apresenta o desenvolvimento de
um método eletroanalitico para determinagdo de WA
em amostras farmacéuticas.

Resultados e Discussao

As medidas eletroquimicas foram realizadas em um
potenciostato da Autolab PGSTAT 128N usando
uma célula eletroquimica em fluxo do tipo wall jet
com BDD (dopagem de 8.000 ppm), Ag/AgCl e fio
de platina como eletrodos de trabalho, referéncia e
auxiliar, respectivamente. O eletrodo de BDD foi
tratado de forma catédica antes das andlises
eletroquimicas. O sistema FIA usado foi de linha
Unica com otimizacdo da alca de amostragem em
150 uL e vazdo de 2,5 mL min™. O comportamento
eletroquimico foi avaliado por voltametria ciclica em
diferentes eletrélitos, sendo as melhores condi¢cdes
apresentadas em tampao fosfato 0,1 mol L™ (pH
7,0). Neste meio observou-se um processo de
oxidacao irreversivel da WA em 1,0V. Os pulsos de
potencial e os respectivos tempos de aplicacao
38% Reunido Anual da Sociedade Brasileira de Quimica

foram otimizados pela MPA em 1,1V durante 30ms
para deteccdo da WA e em -0,2V por 200ms para
limpeza do eletrodo de BDD. Nessas condi¢oes,
foram obtidas uma excelente repetibilidade com
DPR de 0,56% para 6 injecdes de WA 100 pmol™ e
uma frequéncia analitica de 60 determina¢Bes por
hora. A curva de calibracdo analitica foi obtida pelo
FIAgrama (Figura 1), apresentando uma faixa linear
de 2 a 400 pmol L™ para WA com coeficiente de
correlacdo linear de 0,997. O limite de deteccgéo foi
calculado em 0,5 pmol L™,
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Figura 1. FIAgrama e a regressdo linear obtida em
detalhe por MPA-FIA usando o eletrodo de BDD. As
solu¢des padrdo foram injetadas em triplicata contendo
WA de 2,0 pmol L™ (a) até 400 umol L™(l). Pulsos de
potencial aplicados para detec¢cdo de WA em 1,1V/30ms
e para limpeza em -0,2V/200ms (ndo apresentado).

Os estudos de adicdo e recuperacdo da WA nas
amostras foram em trono de 100%, indicando
auséncia do efeito de matriz. O método proposto foi
comparado frente ao método oficial (deteccdo UV) e
os testes t e F, ao nivel de confianga de 95%,
demonstraram que os dois métodos apresentam
resultados semelhantes.

Conclusodes

O método proposto mostrou-se promissor para
determinacdo de WA em amostras farmacéuticas,
proporcionando uma alternativa de analise mais
rapida, simples e de baixo custo para aplicacdo no
controle de qualidade desse medicamento.
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