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Introducao |

Na industria farmacéutica a forma polimérfica do
principio ativo é muito relevante, pois afeta a vida de
prateleira, a solubilidade, a potencialidade, a
dissolugdo e a biodisponibilidade. Assim, muitos
esforgcos estdo sendo empregados pelas entidades
reguladoras para controle do polimorfismo.1 Neste
trabalho, foi utilizado o método quimiométrico PLS-1
para a analise de imagens quimicas na regido do
infravermelho proximo (NIR-CI) de formulacdes
farmacéuticas. Este estudo teve como objetivo,
obter mapas de distribuicdo das formas polimorficas
1 e 2 do medicamento Piroxicam, utilizando
quantificacdo por pixel de imagem.

Resultados e Discussao |

A forma polimérfica 2 do farmaco Piroxicam foi
preparada a partir da dissolu¢cdo da forma 1 em
etanol puro seguida de evaporagdo a temperatura
ambiente, sendo os resultados confirmados por
difratometria de raio-X e microscopia eletrénica de
varredura.” Para o estudo proposto, 55 comprimidos
contendo as duas formas polimérficas nos
excipientes (lactose, NaHCO3, talco, amido,
estearato de magnésio) foram feitos. A aquisicédo
das imagens foi realizada utilizando um FT-NIR
Imaging da PerkinElmer. Para cada comprimido, um
cubo de dados foi obtido (100 x 100 pixels e 239
comprimentos de onda) e desdobrado em matrizes,
reduzindo assim, uma dimensdo espacial. O
primeiro passo para o desenvolvimento do modelo
foi dividir as amostras em um conjunto de calibracéo
(30 amostras) e um conjunto de validacdo (25
amostras). Assim, o0s modelos PLS-1 foram
construidos para a quantificagdo das duas formas
polimérficas de Piroxicam. Para isso, foi utilizada a
meédia dos espectros das imagens obtidas. A tabela
1 mostra os resultados para a quantificacdo das
formas polimorficas 1 e 2. Os resultados obtidos
mostram que foi possivel quantificar as diferentes
formas polimdrficas com erros menores que 3,80%.

Tabela 1 - Resultados dos modelos PLS-1

RMSEC RMSEP

(%(m/m)) | (%(m/m))
Forma 1 3,25 3,72
Forma 2 2,92 3,66
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Ap6s essa etapa, foi realizado o estudo da
distribuicdo das formas polimérficas contidas nas
formulagdes farmacéuticas através da reconstrugéo
de imagens utilizando os modelos PLS-1. A Figura 1
mostra a reconstrucdo das imagens para as formas
polimoérficas em um comprimido inteiro. No detalhe é
possivel observar o formato amorfo e agulha
(esquerda e direita respectivamente) das formas
polimorficas 1 e 2, repectivamente, do medicamento
estudado. Na Figura 2, estdo as formas 1 e 2
através de microscopia eletrbnica de varredura
(MEV).
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Figura 1. Mapa de distribuicdo dos polimorfos.
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Figura 2. Imagem
Conclusdes

Um novo método para estudar a distribuicdo das
diferentes formas polimorficas do medicamento
Piroxicam foi apresentado. Foi possivel quantificar
as formas polimoérficas 1 e 2 por pixel da imagem
obtida com uma excelente exatiddo. Os resultados
sugerem a possibilidade de aplicacdo em controle
de qualidade na industria farmacéutica.
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