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Introducao

Biotransformacéo pode ser definida como o uso de
sistemas biologicos para a realizagdo de reacdes
guimicas em compostos que ndo Sd0 Seus
substratos naturais. Fungos podem ser utilizados
em processos de biotransformactes; a utilizacdo
destes microorganismos pode ser U(til, pois s&o
simples e eficientes. Além disso, podem realizar
reacdes estereosseletivas’ com moléculas quirais.
O objetivo desse trabalho é validar um método
enantiosseletivo empregando a CLAE como técnica
analitica para posterior emprego em estudos de
biotransformacédo do albendazol (ABZ) empregando
fungos como “agentes catalisadores” e avaliacao da
formacdo do metabdlito quiral e ativo, albendazol
sulfoxido (ABZSO).

Resultados e Discussao

A andlise do ABZ e seus metabdlitos (ABZSO e
albendazol sulfona, ABZSO,) foi realizada por
HPLC no modo polar-organico, empregando a
coluna quiral Chiralpak AS® (25 cm), com fase
movel composta por acetonitrila:etanol (97 : 03 v/iv
+ 0,2% de &cido acético e 0,2% de trietilamina). As
amostras foram preparadas empregando a
microextracdo em fase liquida usando uma fibra de
polipropileno oca de 15 cm, n-octanol como
solvente extrator, solugcdo de HCI 0,10 mol.L™* como
fase aceptora e tampé&o fosfato 0,50 mol.L™ (pH=7)
como fase doadora. O tempo de extracao foi
estabelecido em 50 min. e a velocidade de agitagédo
em 1500 rpm. Os parametros de validagédo
avaliados foram: limite de quantificacdo,
seletividade, linearidade, precisédo e exatidao intra-
ensaio e interensaio, e estabilidade. A seguir
seguem o0s resultados dos principais parametros
avaliados:

Tabela 1 - Linearidade (n=3)

Analitos (:]r;ter;vl_a I_?) Equag&o linear r
ABZ 200-10000 y=131,21x—-1779,34  0,9962
(-)-ABZSO  25-5000 y =967,25x +5339,62  0,9975
(+)-ABZSO  25-5000 y =962,51x +4963,35  0,9974
ABZSO, 50-1000 y = 683,18x— 16575,75  0,9934

r, coeficiente de correlagdo
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Tabela 2 - Precisdo e exatiddo interensaio* (n=5)

Conc. Conc. Exatiddo Precisdo
Analitos Nominais Obtidas ER DPR
(ngmL™)  (ngmL™ (%) (%)
ABZ 500/1000 483,3/1055,1 -3,3/55 7,5/5,8
5000 4869,8 -2,6 7,8
100/500 97,8/506,1 -2,2/1,2  5,1/53
()-ABZSO 5509 2572,8 2,9 7.1
100/500 98,3/504,7 -1,7/0,9  5,2/53
(+)-ABZSO 509 2569,9 2,8 7.1
100/250 93,6/251,2 -6,4/0,5 2,6/4,1
ABZSO. 500 533,8 6,7 438
ER, erro relativo; DPR, desvio padréo relativo; *3 dias consecutivos
Tabela 3 - Preciséo e exatiddo intra-ensaio (n=5)
Conc. Conc. Exatiddo Preciséo
Analitos Nominais Obtidas ER DPR
(ngmL™)  (ngmL™) (%) (%)
ABZ 500/1000 452,0/1100,9 -9,6/10,1 2,5/4,4
5000 4902,6 -1,9 7,2
(-)-ABZSO 100/500 96,6/518,2 3,4/3,6 7,1/4,4
2500 2555,1 2,2 8,6
(+)-ABZSO 100/500 97,2/515,4 -2,8/3,1 7,414,6
2500 2546,6 1,9 8,6
ABZSO, 100/250 94,3/254,5 -5,7/1,8 1,8/2,4
500 5423 8,5 4.5

ER, erro relativo; DPR, desvio padr&o relativo
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Figura 1 - Cromatograma apés extracdo por LPME e andlise em HPLC nas condi¢des
otimizadas (linha em preto), a linha em azul corresponde ao branco do meio de
cultura. (1) ABZsulfona, (2) ABZ, (3) (-)-ABZsulféxido, (4) (+)-ABZsulféxido

Conclusoes

A metodologia proposta para a analise do ABZ e
seus metabdlitos foi validada e os parametros
avaliados estdo de acordo com os critérios definidos
pela ANVISA.
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