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Introducéao

Bromexina (N-(2-amino-3,5-dibromobenzil)-N-
metilciclohexanamina)) e ambroxol (trans-4-[(2-amino-
3,5-dibromobenzil)amino]ciclohexanol) s&o agentes
mucoliticos comumente utilizados no tratamento de
doencgas respiratdrias. Véarios métodos analiticos
foram propostos para a determinagdo de cada
farmaco, incluindo a espectrofotometria e HPLC. Ha
poucos trabalhos descrevendo a quantificagéo
simultdnea destes compostos. A eletroforese capilar
(CE) surge como uma alternativa interessante na
andlise de farmacos por sua rapidez e seletividade. O
presente trabalho descreve a determinagdo de
bromexina e ambroxol em produtos farmacéuticos,
bem como a quantficagdo simultinea destes
farmacos em amostras bioldgicas utilizando
eletroforese capilar com deteccdo condutométrica
sem contato (CE-C'D) [1]. A separacdo dessas
espécies torna-se interessante em amostras
biolégicas uma vez que o ambroxol é um metabdlito
da bromexina.

Resultados e Discussao

Os experimentos foram realizados em um aparelho
de eletroforese desenvolvido por outros integrantes do
grupo de pesquisa [1]. O detector condutométrico foi
operado a 600 kHz e a separacéo foi promovida sob
potencial de + 15 kV, utilizando o tamp&o acetato de
sédio/acido acético 10 mmol L' O efeito das
condicdes operacionais bem como o eletrélito de
corrida e a posicdo do detector condutométrico foram
avaliados para ambos os farmacos. Na melhor
condicdo, uma série de experimentos, em triplicata,
foi realizada utilizando solu¢des padrédo de bromexina
em diferentes concentracdes para o levantamento da
curva analitica numa faixa compreendida entre 50 e
500 mmol L* (LD = 3,6 mmol L%). Estudo de
repetibilidade realizado com solugcdo de bromexina
400 mmol L* (n = 10) apresentou desvio padréo
relativo de 7,3 %. Para as amostras farmacéuticas do
analito, aplicou-se o teste estatistico t-Student para a
comparacdo de uma média experimental obtida
através CE com o valor encontrado pelo fabricante
(analise por HPLC). Como o valor critico de t (tgi =
4,3, p = 0,05, 3 graus de liberdade) é maior do que o
valor calculado (teac = 2,92) ndo ha evidéncia de
diferencas estatisticamente
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significativas entre os valores comparados. Para o
ambroxol, a faixa linear de calibrag&o foi obtida entre
0,01 e 1,4 mmol L' (LD = 2,0 nmmol LY. Para 10
injecdes consecutivas de uma solugéo do analito 0,1
mmol L, o desvio padrdo relativo foi de 3,7 %.
Quanto as andlises de ambroxol em produtos
farmacéuticos, os resultados obtidos por CE foram
comparados com 0 método recomendado pela
farmacopéia britanica [2] e as diferencas relativas
ficaram situadas entre -0,9 e +1,4 %. Estudos de
recuperacdo do ambroxol foram realizados em
amostras biologicas (sangue, urina, saliva e suor) e
os valores encontrados variaram de 97 até 101 %. A
quantificagcdo simultanea dos farmacos foi possivel na
presenca de 10 % de acetonitrila, como mostra a
Figura 1. Para 10 inje¢Oes consecutivas das solucdes
de bromexina e ambroxol, 200 mmol L'* cada uma, os
desvios padrbes relativos foram 55 e 28 %
respectivamente.

Figura 1. Eletrofero-
gramas de solucles
padrdo de (1)
bromexina e 2)

J100mv ambroxol. Condi¢des
12 experimentais: capilar
W de silica fundida ( d =
50 nm, d=375mm, L =
' ' ' 10 cm), injecdo
54I'emp6'c())/ mi?}ls hidrodinamica (30 s e

10 cm).

Conclusdes

O Método proposto baseado em CE-C*D mostrou-se
adequado para a determinacdo de bromexina e
ambroxol em produtos farmacéuticos, e os estudos
preliminares mostraram que a técnica é promissora
para analises simultdneas em amostras bioldgicas.
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