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Introducéao

O processo de multicomutagdo consiste no
emprego de dispositivos discretos de comutacéo
(valvulas ou micro-bombas solendides) para construir
sistemas de andlises em fluxo. Usualmente, cada
dispositivo gerencia uma solucéo, que é adicionada
somente no instante e na quantidade necessaria para
implementar o procedimento analitico. Isto permite
aumentar a versatilidade dos sistemas e diminuir os
custos operacionais e a quantidade de residuos®. O
cloridrato de diltiazem é um dos bloqueadores do
canal de célcio mais empregados como anti-
hipertensivo®. Os procedimentos para a determinagio
desta espécie usualmente sdo demorados e
requerem extracdes em solventes organicos, gerando
elevadas quantidades de residuos toxicos. O objetivo
deste trabalho é o desenvolvimento de um
procedimento analitico mais limpo e rapido para a
determinacdo de diltazem em amostras de
medicamentos genéricos, explorando a rea¢do com
hipoclorito em meio alcalino, sendo o excesso de
reagente determinado pela reacdo com N,N-dietil-p-
fenilenodiamina (DPD)>.

Resultados e Discussao

O sistema de analises em fluxo proposto,
apresentado na Figura 1, foi operado como indicado
na Tabela 1.
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Figura 1. Sistema de analises em fluxo para a
determinacdo de diltiazem. A = amostra; R; =
solugdo de CIO° 1 mmol/L em tampdo fosfato 1
mmol/L pH 8,0; C= agua; R = tampao fosfato 0,6
mol/L pH 6,3; R; = solugao de DPD 4,2 mmol/L; Vi-Vs
= valvulas solenéides; B;, B, = reatores helicoidais de
30 cm; P = bomba peristaltica 8 mL/min); X, y =
pontos de confluéncia; D = detector (? = 515 nm).

Tabela 1. Rotina de acionamento das valvulas
solendides.
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Etapa Descricédo Vi Va V3 V4 Vs  Temp
0 (s)
1 Amostragem? 1 0 1 0 0 0,8
0 1 1 0 0 0,2
2 Introducéo 0 0 1 0 1 0,4
dos 0 0 1 1 0 0,5
reagentes® 0 0 ) 0 0 0,7
3 Leitura e 0 0 0 0 0 250
limpeza

a. 6 ciclos de amostragem; b. 3 ciclos de amostragem

Os sinais analiticos foram baseados na diferenca
entre as absorbancias méaximas obtidas na presenca
e auséncia de diltiazem. As fracBes volumétricas,
concentragbes de reagentes e pH das solucbes
tampdo foram otimizados, sendo a melhor
sensibilidade obtida nas condigbes descritas na
Tabela 1 e legenda da Figura 1. Resposta quadratica
foi obtida entre 5x10° e 2,5x10™* mol/L de diltiazem,
representada pela equagdo A = 0,113 - 663 c +
1,16x107 ¢ (r = 0,995). O limite de detec¢éo foi
estimado em 3 x10°° mol/L, com 99,7% de confianca.
O coeficiente de variacdo foi estimado em 2% (n =
15) para uma solugéo 2,5 x 10 mol/L e a freqiiéncia
de amostragem foi de 43 h'. O consumo de DPD foi
estimado em 66 pg por determinagéo.

O procedimento desenvolvido sera aplicado a
determinacdo de diltiazem e para a construgdo de
curvas de dissolugdo de amostras de medicamentos
genéricos, visando o controle de qualidade dos
mesmos.

Conclusodes |

O procedimento analitico desenvolvido apresenta
caracteristicas analiticas adequadas para a rapida
determinacdo de diltiazem, evitando etapas de
separacao por extracdo por solventes e minimizando
as quantidades de reagentes empregados.
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