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Introdução 

O propranolol é um β-bloqueador utilizado em 
tratamentos cardiovasculares, hipertensão e angina. 
O enantiômero (S)- é predominante como forma mais 
ativa em relação ao (R)-propranolol. A maioria dos 
fármacos quirais são comercializados como 
racemato. Autoridades governamentais como o Food 
and Drug Administration (FDA) nos Estados Unidos e 
órgãos equivalentes no Japão, Canadá e Comunidade 
Européia vem dando importância à essa questão. No 
Brasil, a Escola Nacional de Saúde Pública 
(FIOCRUZ) e a Associação Brasileira das Indústrias 
de Química Fina, mostram estudos sobre a questão 
de medicamentos quirais desde a dimensão química 
à discussão política. As principais técnicas 
empregadas na análise de enantiômeros são a 
cromatografia líquida de alta eficiência e eletroforese 
capilar, que são métodos que demandam tempo e 
muitas vezes necessitam de etapas iniciais de pré-
concentração. Assim, o desenvolvimento de 
metodologias analíticas mais rápidas torna-se 
viável1,2. Este trabalho propõe uma metodologia 
empregando calibração multivariada de primeira 
ordem através de mínimos quadrados parciais (PLS) 
para análise dos enantiômeros propranolol em 
matéria-prima e em medicamento a partir de 
espectros na região do ultravioleta.  

Resultados e Discussão 

Utilizou-se um total de 30 amostras para a calibração 
e 29 amostras para a validação. A separação desses 
conjuntos se deu através do algoritmo de Kennard-
Stone. Os conjuntos foram otimizados pela 
eliminação de outliers presentes baseando-se em 
testes de leverage e de resíduo espectral. Modelos 
de calibração por PLS foram construídos para a 
quantificação dos enantiômeros do propranolol na 
matéria-prima e no medicamento empregando-se 
diferentes reagentes auxiliares quirais como a β-
ciclodextrina, a sacarose e o amido.  O 1-butanol 
auxilia a complexação enantioseletiva. A Tabela 1 
apresenta os resultados para os modelos 
desenvolvidos e a Figura 1 ilustra o ajuste para esses 
modelos. Melhores resultados são encontrados 
quando a β-ciclodextrina e o amido são empregados 
como auxiliar quiral. 

 

Tabela 1.  Resultados para os modelos PLS 

Parâmetros do 
modelo 

RMSEC* 

(% R-Pro) 

RMSEP** 

(% R-Pro) 
R2*** 

MPβ -CD 4,53 5,90 0,9811 

Médβ -CD 8,81 11,82 0,9204 

MPsacarose 8,44 11,15 0,9381 

Medsacarose 9,75 14,14 0,9202 

MPamido 6,91 12,70 0,9551 

Medamido 7,58 11,27 0,9452 

MP=Matéria-Prima; Med=Medicamento; *RMSEP= Erro médio         
da calibração; **Erro médio da previsão; ***R2: coeficiente  

   de correlação entre o valor esperado e o obtido pelo modelo. 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Figura 1. Ajuste para o modelo PLS. 
(A) MPβ-CD (B) MPsacarose (C) MPamido (D) Medβ-CD (E)  Medsacarose 

(F) Medamido. (o) amostra de calibração (∗ ) amostra de 
validação. 

Conclusões 

Os modelos PLS apresentaram bons resultados na 
previsão de enantiômeros a partir de espectros UV. O 
método é uma alternativa rápida e de menor custo em 
relação aos métodos até então empregados. 
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