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Introducao

Nisoldipina € um farmaco quiral derivado da 1,4
diidropirina, usado no tratamento da hipertensao e
doengas cardiovasculares. Seu efeito terapéutico
consiste na inibicdo da recaptacdo de célcio pelas
células do mausculo liso vascular, reduzindo a
resisténcia vascular e a pressao sanguineal.

Para garantir a estabilidade de um farmaco ou
analito € necessario conhecer a natureza e
extensdo da decomposicdo, 0 mecanismo e a
cinética da degradagéoz, pois o0 resultado da
decomposi¢cdo pode ser a perda da poténcia do
farmaco ou mudancas nas suas propriedades fisico-
guimicas que podem levar a efeitos adversos.

Nos dltimos anos, tem sido observado um interesse
cada vez mais acentuado na avaliacdo da atividade
farmacoldgica de farmacos quirais tendo em vista
gue as propriedades farmacocinéticas e/ou
farmacodindmicas de seus enantibmeros podem
diferir significativamente.

Neste contexto, a andlise de compostos quirais por
eletroforese capilar ganha uma atencéo especial por
proporcionar um resultado bastante satisfatério em
se tratando da separacdo de enantibmeros,
permitindo estudos de estabilidade, determinacgéo
da pureza enantiomérica e avaliagdo das
propriedades farmacocinéticas e farmacodinamicas
dos enantibmeros isolados.

Resultados e Discussao

Apéds a otimizacdo, os melhores resultados foram
obtidos utilizando tampé&o borato 50 mM, pH 9,0
com 15 % de metanol e 5 mM carboximetil-B-
ciclodextrina, como seletor quiral. A tensao aplicada
foi de +20 kV, e a injecdo da amostra foi realizada a
40 mbar por 10 s. Todas as andlises foram
realizadas em capilar de silica fundida n&o revestido
com um ID de 50 um e comprimento total de 64,5
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cm. Sob essas condicdes, uma separacdo completa
entre enantibmeros da NSD foi alcangcado em
menos de 18 min.

Linearidade foi obtida no intervalo de 100 - 600
pg/mL para ambos os enantidmeros (r = 0,9984). O
RSD (%) e erros relativos (%) obtidos em estudos
de precisdo e exatidao (intra-dia e inter-dia) foram
inferiores a 7 %. Portanto, esse método mostrou-se
adequado para ao controle de formulacdes
farmacéuticas contendo enantibmeros NSD e o
ensaio foi considerado como indicativo da
estabilidade. O farmaco foi submetido a variacdes
de pH, temperatura e fotdlise. Apenas quando
submetido a fotdlise o farmaco apresentou
degradagcdo consideravel (> 37 %) quando
comparada com uma amostra fresca (tempo zero).

Conclusodes |

Eficiente método estereosseletivo foi desenvolvido e
validado, apresentando a capacidade de separar o
farmaco de seus produtos de degradacdo e pode
ser aplicado para a andlise de amostras obtidas
durante os experimentos de estabilidade acelerada.

Dentre os testes de estabilidade, pode-se concluir
gue a temperatura e o pH tiveram pouca influéncia
sobre a estabilidade do farmaco durante os estudos,
mas as precaucdes contra a exposi¢ao a luz devem
ser tomadas quando se trabalha com
dihidropiridinas, uma vez que esta classe de
medicamentos tem uma alta taxa de degradacéo
sob luz .
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