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Introducéao

A atividade de farmacos quirais pode variar entre os
enantibmeros, podendo um dos enantibmeros
mostrar-se mais ativo para uma acdo especifica,
enquanto o outro poderia apresentar diferentes efeitos
ou até mesmo ser toxico’. O omeprazol é um potente
inibidor da secrecao géastrica e um dos enantibmeros,
S-omeprazol, tem apresentado maior eficdcia no
tratamento de pacientes com refluxo gastro-
esofagico®. Os enantidbmeros do omeprazol tém sido
separados pela utilizagdo de colunas recheadas com
amilose e celulose, entretanto ndo h& estudos
realizados com fase baseadas em tartadiamida. O
presente trabalho teve como objetivo principal o
desenvolvimento da separagcdo cromatogréfica dos
enantidmeros R e S-omeprazol em escala preparativa
utilizando a fase estacionéria quiral Kromasil CHI-TBB
(0,0'-bis[4-terc-butil-benzoil]-N,N'-dialil-L-tartadiamida).

Resultados e Discussao

O desenvolvimento do método foi realizado para obter
a melhor condicdo de separacdo em escala
preparativa avaliando a temperatura, composicdo e
vazao da fase movel e concentracdo do omeprazol. A
melhor condicdo obtida foi vazdo de 4,0 mL/min de
fase movel constituida de uma mistura de hexano / 2-
propanol / acido acético / trietilamina (920/80/1.5/0.5
vivivlv), temperatura de 40° C e concentracéo de 0,5
g/lL. A Tabela 1 apresenta o0s parametros
cromatograficos de separacdo do omeprazol
racémico para vazao de 4,0 mL/min a diferentes
temperaturas.

Tabela 1. Parametros cromatogréaficos (vazdo 4,0
mL/min; 0,5 g/L, temperaturas de 20, 25, 30 e 40°C)

Temperatura | N (R/S- Fator de~ ~
¢ C) omeprazol sepez)raga Resolugéo
20 1223/1363 1,32 2,10
25 1392/1396 1,28 1,88
30 1492/1450 1,28 1,88
40 1541/1487 1,26 1,74
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* N (Numero de pratos)

O resultado obtido para vazdo de 4,0 mL/min e
temperatura de 40°C mostra que a separacdo ocorre
por linha de base e que o0s parametros de
cromatograficos de resolucdo, numero de pratos e
fator de separacdo atendem a especificacdo para
uma separacdo em escala preparativa que sédo de:
resolucdo minima de 1,5; nimero de pratos maior que
1000 e fator de separagdo maior que 1,2 *. O fator de
retencdo obtido em todas as condi¢des foi maior que
4,3 e o valor de assimetria proximo de 1,0. A
maxima concentracdo utilizada na separagdo dos
enantidmeros foi de 5,0 g/L. A Figura 1 apresenta o
cromatograma do omeprazol racémico na condi¢éo
acima e concentragdo de 0,5 g/L.

4] S-omeprazol

R omeprazol

Tempo - minutos

Figura 1 — Cromatograma de omeprazol racémico,
vazdo de 4,0 mbL/min, temperatura de 40°C e
concentracao de 0,5 g/L

Conclusdes

A coluna quiral avaliada, Kromasil CHI-TBB,
apresentou boa discriminagdo dos enantiobmeros do
omeprazol podendo ser utilizada na separagdo em
escala preparativa com condicdes de extremas de
vazao de fase movel, temperatura e concentragao.
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