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Introducao

Atualmente, a hipertensdo arterial € uma
das doencas cardiovasculares que mais preocupam
no mundo, devido a alta taxa de mortalidade
decorrente desta enfermidade. O tratamento
farmacolégico mais utilizado é através da terapia
combinada de medicamentos anti-hipertensivos,
pois estes atuam de maneira sinérgica, através de
mecanismos diferentes. No mercado, existem
formulagbes farmacéuticas com associacbes de
anti-hipertensivos com doses fixas, estas trazem
beneficios ao paciente, como uma maior adesdo ao
tratamento, além do menor custo. Uma destas
associagbes, o Exforge HCT®, é uma combinacéo
de Valsartana (VAL), Hidroclorotiazida (HCT) e
Besilato de Anlodipino (ANL). A determinacdo de
teor para este medicamento é realizado através de
métodos cromatograficos. Entretanto, este método
necessita do uso de reagentes quimicos e de
preparo de amostra. A combinagdo de
espectroscopia e calibracdo multivariada é uma
alternativa eficaz e rpida para a quantificagcdo
simultinea destes compostos. Desta forma, o
estudo tem por objetivo o desenvolvimento de uma
metodologia para a quantificacdo da associacdo de
VAL, HCT e ANL por FT-MIR e calibracédo
multivariada.

Resultados e Discussao |

As matérias-primas VAL, HCT e ANL foram
adquiridas junto a uma farmacia local e analisadas
segundo a Farmacopéia Brasileira 52 edicdo. 45
amostras contendo VAL (261,9 — 500 mg g*), HCT
(20,2- 83,3 mg g*) e ANL (11,6 -49,6 mg g™*) foram
preparadas em laboratério. Os conjuntos de
calibracéo e validagdo foram construidos utilizando
28 e 17 amostras, respectivamente. Os espectros
foram coletados em espectrémetro de infravermelho
médio Perkin Elmer (modelo Spectrum) com a
técnica de reflexao total atenuada, na faixa de 4000
a 650 cm™. Os dados foram tratados utilizando o
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softwvare MATLAB® versdo 10.a, pacote iToolbox
2.0, onde foi aplicado o método de minimos
quadrados parciais (PLS). Os melhores modelos
obtidos foram utilizando o pré-processamento de
dados centrados na média e a selegdo de variaveis
latentes através do RMSECV (cross validation). Na
tabela 1 estdo os erros obtidos para cada modelo.

Tabela 1. RMSECV (mg g™) e RMSEP (mg g™) para
a quantificacéo de VAL, HCT e ANL.

Farmaco VL RMSECV RMSEP

VAL 5 9,59 11,66
HCT 5 8,63 8,35
ANL 5 1,47 2,89

A figura 1 apresenta os valores previstos do
VAL para os conjuntos de calibracdo e validagdo. O
coeficiente de correlag&o obtido foi de 0,9905.
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Figura 1. Dados de referéncia x dados previstos
obtidos para o VAL pelo modelo PLS.

Conclusodes

O estudo demonstrou que a associacao de
FT-MIR e PLS pode ser uma alternativa para a
quantificacdo de VAL, HCT e ANL, sendo que a
técnica proposta apresenta as vantagens de ser ndo
destrutiva, rapida e de baixo custo.
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