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Introducao

A  fenitoina (PHT), fenobarbital (PHB),
carbamazepina (CBZ) e lamotrigina (LTG) sédo bem
conhecidos como farmacos anticonvulsivantes para
o tratamento da epilepsia’. O objetivo deste estudo
foi desenvolver e validar uma técnica para
quantificar 0S niveis plasmaticos de
anticonvulsivantes de pacientes em uso continuo no
controle da epilepsia.

Resultados e Discussao

As andlises foram realizadas pelo método de
cromatografia liquida de alta eficiéncia (HPLC),
utilizando o equipamento Shimadzu HPLC-DAD
modelo 20AT Série Prominence. A extracdo foi
liquido-liquido, onde foram adicionados em 500 pL
de plasma 1 mL de MTBE (Metil terc-butil éter)
como solvente extrator, posteriormente foram
retirados 80% do sobrenadante e submetidos a
processo de secagem e, por fim, diluidos em 100
pL de fase mével (FM). Os farmacos e padrdo
interno (zolpidem-ZOP) foram separados em coluna
fase reversa ACE 5, C18 150 x 4,6 mm, Figura 1. A
FM utilizada foi composta por acetonitrila (30%) e
acido citrico/ftampéo fosfato 50 mM pH 5,0 (70%) ,
vazdo de 0,7 a 1,2 mbL/min e detecgcdo no
comprimento de onda 210 nm.

mAU
210nm,4nm (1.00) %
1750 N
1500
1250 =
-
[a1]
1000 z
754
=
N T
50§ 8 o
25{ j\[\'
0 ey T
-250
— —

00 ‘ 2.5 5.0 7.5 ‘1‘0.‘0‘ ‘ ‘1‘2.‘5‘ ‘ min
Figura 1. Cromatograma: LTG (50 pg/mL tR*: 3,98);

PHB (30 pg/mL tR: 5,60); ZOP (32 pg/mL tR: 7,4) CBZ
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(50 pg/mL tR: 9,1); PHT (40 pg/mL tR: 10,25); *tR =
tempo de retencéo.

A técnica apresentou linearidade no intervalo de 0,5
a 20 yg/mL para CBZ/LTG e 2 a 64 pg/mL para
PHT/PHB, com recuperacao absoluta média de 100
para CBZ/PHT, 99,7 para PHB e 97,7 LTG. O limite
de quantificacdo, precisdo (coeficiente de variagédo
< 15%) e exatiddo (> 85%) estdo de acordo com
exigéncias da ANVISAZ,

Tabela 1. Parametros de linearidade obtidos na
validacdo da técnica desenvolvida para quantificar
carbamazepina, fenitoina, fenobarbital e lamotrigina

Farmaco | Lote Equacéo da reta R
1 y=0,0428x+0,0058 0,9990
CBZ 2 y=0,0440x+0,0245 0,9962
3 y=0,0442x+0,0141 0,9983
1 y=0,0198x+0,0022 0,9997
PHT 2 y=0,0208x+0,0353 0,9988
3 y=0,0207x+0,0183 0,9996
1 y=0,0196x+0,0139 0,9996
PHB 2 y=0,0203x+0,0279 0,9990
3 y=0,0210x+0,0249 0,9990
1 y=0,0599x+0,0612 0,9913
LTG 2 y=0,0631x+0,0450 0,9933
3 y=0,0678x+0,0490 0,9936

Conclusoes

Os resultados da validagao da PHT, PHB, CBZ e
LTG através da metodologia empregada no
HPLC/PDA apresentaram valores adequados de
linearidade, precisdo, exatiddo, recuperagéo,
sensibilidade e especificidade, além de utilizar
extracdo liquido-liquido em etapa Unica e pode ser
utilizada para a quantificacdo destes farmacos em
pacientes epilépticos.
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