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INTRODUCAO

Excluido da quarta edigao da "Farmacopéia Brasilei-
ra", o Elixir Paregérico continua sendo mar ipulado e indica-
do no tratamento de diarréias, embora exista legislagao con-
tra-indicando o seu uso na diarréia infantil .

Elixir Paregérico é o nome comercial da tintura de
6pio canforada, um medicamento oficial descrito nas trés
primeiras edigoes da "Farmacopéia Brasileir..", indicado como
antiespasmoédico e composto de tintura de pio, que contém
morfina, responsavel pela agao antiespasm dica; acido ben-
zbico, como conservante; esséncia de anis e canfora, como
aromatizante e corretivo de sabor, respectiv:: mente; e dlcool a
40%, como veiculo®,

O 6pio usado na tintura € um tipo ¢ : latex obtido por
incisao das cépsulas florais nao amadureciuas da espécie Pa-
paver somniferum Linneu. Mais de trinta aicaléides do 6pio
ja foram descritos na literatura, sendo os principais a morfina
(4-8%), a codeina (0,8-2,5%), a noscapina (4-8%), a papaveri-
na (0,5-2,5%) e a tebaina (0,5-2,0%). Também, pode ser en-
contrado de 3-5% de acido mecénico livre ou combinado
com outros alcaléides™.

Com o objetivo de verificar a conformidade dos pro-
dutos comercializados, em Belém, em relagdo a legislacao
farmacéutica vigente, no Pais, e observar a presenca do prin-
cipio ativo nas mesmas, realizou-se o trabalho ora relatado.

METODOLOGIA

para a caracterizagao do dcido meconico, assim como para a
determinacio do teor de morfina e a andlise das caracteristi-
cas organolépticas da tintura preparada*. Ademais, a identifi-
cagao dos alcaléides da tintura de 6pio foi baseada na técni-
ca descrita em Abreu Mattos” e a preparacdo da solugao pa-
drao de cloridrato de morfina foi preparada, segundo o "In-
dex Merck™ , dissolvendo-se 40mg de cloridrato de morfina
em 8,4mL de etanol.

As fragoes alcaloidicas analisadas por Cromatografia
em Camada Delgada foram obtidas, segundo a técnica des-
crita abaixo, a partir da tintura e do Elixir, preparados na
Farmdcia-escola, bem como dos produtos comerciais.

Aliquotas de 25 mL de cada amostra e padrao foram
concentradas em banho maria até 20 mL, as quais, em segui-
da, foi adicionado 1 mL de hidréxido de amoénio. A solugao
opidcea basica obtida foi extraida sucessivamente (3x7 mL)
com éter etilico, clorof6rmio e acetato de etila. A andlise cro-
matografica das fragoes obtidas mostrou ser o cloroférmio o
solvente mais adequado para a extracao dos alcal6ides.

As analises cromatogrdficas por CCD foram realizadas
sobre silica gel aplicada a placas de vidro (5cm x 10cm e
10cm x 10cm) por espalhamento mecénico (espessura apro-
ximada de 0,05 mm), tendo como eluente a mistura clorofér-
mio/metanol na propor¢ao 90:10. Os cromatogramas foram
revelados com o Reativo de Dragendorff preparado segundo
Mattos®.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A avaliagao preliminar das amostras foi realizada, de
acordo com a legislagao farmacéutica’ que inclui a Lei Fede-
ral n.2 6.360, de'23/09/76, e o Decreto Federal n.2 79.094,
de 05/01/77, que tratam dos aspectos de rotulagem, embala-
gem, publicidade, alteragao ou adulteragao de produtos far-
macéuticos.

Atintura de épio (TO) e o Elixir Paregérico padrao (EP)
utilizados na andlise qualitativa relatada foram elaborados na
Farmécia-escola do DEFAR-UFPA, a partir de uma amostra de
p6 de 6pio (Quimitra Ind. Qui.), caracterizado pelo Reatio de
Marquis®. O cloridrato de morfina utilizado como padrao
cromatografico foi fornecido pelo Prof. Dr. José Luiz Fernan-
des Vieira", do Laboratério de Toxicologia da UFPA. As oito
amostras comerciais de diferentes origens foram adquiridas
em farmécias e drogarias de Belém.

A preparagdo de TO e EP, usados como padroes, se-
guiu o prescrito na Farmacopéia Brasileira II*, que ainda ser-
viu de base para a identificagao microquimica do pé de 6pio;

Segundo a Farmacopéia Brasileira I, cada 100 mL de
tintura de 6pio deve conter entre 0,950 g e 1,050 g de mor-
fina*. A tintura de 6pio preparada na FE-UFPa encontrava-se
dentro das especificacoes farmacopéicas, pois apresentou
1,027 g de morfina para cada 100 mL. A prova de identifica-
¢ao microquimica realizada sobre o p6 de 6pio tratado com
reativo de Marquis apresentou resultado positivo - coloracao
violdcea - caracteristico da presenca de 6pio na amostra.

A andlise preliminar das amostras comerciais demons-
trou que nenhuma delas esta de acordo com o prescrito na
legislagao farmacéutica citada’. Sete produtos atendem as es-
pecificagoes da legislacao em relagao ao nome do principio
ativo do medicamento, enquanto que a amostra n.2 5 apre-
senta como principio ativo a tintura de Piper callosum, o que
indica alteragao da composigao original, constante do regis-
tro oficial do medicamento. Um quadro com os resultados
dos ensaios preliminares das amostras comerciais é apresen-
tado na tabela 1.
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Tabela 1 - Observancia dos produtos aos requisitos da legislagao

REQUISITOS

Nome do medicamento (Elixir Paregérico e/ou
Tintura de 6pio canforado)

o
o
o
o
%
o
o
o

Produto farmacopéico (Farm. Bras.) S P A A P P P A
Volume liquido rotulado (30 ml) P P P P P P P P
Lote/ Fabricagaol Validade P P P P P B B P
Finalidade/ Aplicagdo P P A A P P P A
Uso interno P A A A P A A A
Posologia P P A A P P P A
Modo de usar P P A A A P A A
Dosagem de morfina P A A A A A A A
Precaugdes P P A A A A P A
Cuidados especiais A P A ) A A P A
Os dizeres: "N&o indicado na diarréia aguda...” P P A A A A A A
Nome do responsavel técnico ... P P P P P P P P
Nome do fabricante... P ¥ = P E P P P

P: Indica requisito presente, atendido; A: Indica requisito ausente, néo atendido. A*: Outro principio ativo.

Tomando-se por base a legislagao farmacéutica’, ob-
serva-se que somente as amostras 1, 2 e 7 apresentam a deno-
minacao oficial completa - “Elixir Paregérico/Tintura de Opio
Canforada” - enquanto que nas amostras 03, 04, 06 e 08 a
denominagao “Elixir Paregdrico”. Notadamente a amostra n.?
5 apresenta como denominagao do principio ativo a expres-
sdo “Tintura Composta de Pjper callosum’. Esta espécie vege-
tal é muito comum na Amazoénia e popularmente conhecida
como e/ixir paregorico.

A Portaria n.2 106, de 14/09/94" recomenda mencio-
nar a precaucao: “Nao indicado na diarréia aguda e persis-
tente da crianga”, mas apenas as amostras 01 e 02 atendem a
esta exigéncia. Com relagao a finalidade e aplicagao do pro-
duto, de um modo geral, os rétulos apresentam a expressao
“antiespasmaédico” com excegao da amostra 6, que apresen-
ta “antidiarréico”.

As amostras comerciais n.2 06 e 07 nao apresentaram
quaisquer das caracteristicas organolépticas preconizadas na
literatura oficial — cor, odor e sabor, sendo que esta dltima
pode ser observada apenas na amostra comercial n.2 02, que
apresentou todos os requisitos exigidos. As demais amostras
atenderam a duas caracteristicas. Apenas as amostras 01 e 02
apresentam acido meconico, o que significa a presenca de
tintura de 6pio nos produtos.

No cromatograma da figura 1, pode-se observar que a
TO, EP padrao e as mostras 01 e 02 apresentam a mancha
caracteristica de cloridrato de morfina, quando comparados
com esta substdncia (Rf = 0,22). Além disso, as demais man-
chas observadas, denominadas A, B, C, D, E e F, indicam a
presenca de outros alcaléides do 6pio. Nas demais amostras
comerciais, nao foi possivel detectar cromatograficamente a
presenca de componentes da tintura.
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Figura 1 - Perfil cromatografico das fragdes alcaloidicas
das amostras comercializadas como elixir paregérico.
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Eluente: Cloroférmio/Metanol (90:10)/SiO,; Revelador: Reativo
de Dragendorff; CM: Cloridrato de Morfina TO: Tintura de Opio
padrao; EP: Elixir Paregorico padrao; 1-8: Amostras Comerciais.

CONCLUSAO

Os resultados obtidos permitem concluir que as oito
amostras comerciais nao atendem a todas especificagoes exi-
gidas pela legislagao vigente?, no que diz respeito as especifi-
cagoes e informagdes a serem veiculadas na embalagem. Com
exce¢do da amostra 01, nenhuma outra indica a dosagem de
morfina. Somente a indicagao de volume; as indicagoes de




namero do lote, da data de fabricacao e da validade; bem
como o nome do responsdvel técnico e o nome do fabricante
foram encontrados em todas as amostras comerciais analisadas.

De acordo com o cromatograma desenvolvido, so-
mente as amostras 01 e 02 apresentam os componentes da
tintura de 6pio, enquanto que as amostras 05 e 06 sequer
apresentam substancias sensiveis ao Reativo de Dragendorff.
Essas observagoes demonstram que a vigilancia sanitaria deve
aumentar a fiscalizagao sobre os laboratérios que produzem
e as farmdcias que dispensam este tipo de medicamento.

Ademais, pode-se inferir que a legislagao atual possi-
bilita ao responsavel técnico de uma farmécia identificar pro-
dutos disponiveis no mercado que nao atendam aos parame-
tros nela definidos. Por fim, a aplicacdo de técnicas analiticas
relativamente simples como a particao e a cromatografia em
camada delgada possibilitam ao farmacéutico responsavel
avaliar, mesmo na farmdcia, a qualidade dos produtos nela
comercializados, o que certamente, ird melhorar a qualidade
da Assisténcia Farmacéutica prestada aos pacientes.
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