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LINEARIDADE

A curva padrao mostrou-se linear na faixa de 50,0 -130,0 pg/mL
(r = 0,9987). A inclinacao e intercepto da curva foram de 0,035 e 0,172,
respectivamente. Os resultados indicaram a linearidade do método.

INTRODUCAO

¢ O cloridrato de mianserina (Figura 1) € um farmaco utilizado no
tratamento da depressao e ansiedade. Seu efeito antidepressivo é
atribuido ao bloqueio dos receptores alfa-2-adrenérgicos pre-
sinapticos e a atividade antagonista nos receptores de serotonina.

PRECISAO

Resultados de repetibilidade (precisao intradia) e precisao
iIntermediaria (precisao interdia) foram expressos em DPR. Os valores,
apresentados na Tabela 2, foram menores do que 2,0%.

Tabela 2. Precisao intradia e interdia

Intradia
Media dos valores (%), n= 6

Dia 1 Dia 2 Dia 3 n=18

Cloridrato de mianserina 100,16 100,86 100,93 100,65
DPR (%) 0,87 0,95 1,09 0,98

EXATIDAO

A exatidao fol determinada pela recuperacao de quantidades
conhecidas do padréo adicionadas as amostras. Para cada nivel (25, 50
e 75% de 50,0 pg/mL), a analise foi realizada em triplicata. O metodo
desenvolvido demonstrou ser exato, exibindo uma faixa de recuperacao
de 98,16 a 102,80%.

Figura 1. Estrutura quimica de cloridrato de mianserina :
Interdia

Média dos

Analito valores (%),

¢+ No Brasil, mianserina é utilizada com o nome comervial Tolvon®
sob apresentacao de comprimidos revestidos. O desenvolvimento e a
comercializacdo do produto sdo de responsabilidade da Industria
Farmacéutica Organon.

“* A eletroforese capilar (EC) encontra-se bem estabelecida como
tecnica analitica, apresentando caracteristicas como: alta eficiéncia
de separacao, baixo consumo de amostras e reagentes e,
principalmente, baixo volume de residuos.

OBJETIVO

O objetivo do presente estudo fol desenvolver e validar
metodologia analitica por EC para determinacao quantitativa de
cloridrato de mianserina em comprimidos revestidos.

METODO ANALITICO POR EC

No desenvolvimento da tecnica de eletroforese capilar, diferentes
condicbes experimentais foram testadas. As condicdes eletroforéeticas
do método sao apresentadas na Tabela 1.

Tabela 1. Condicdes eletroforéticas empregadas na validacdo do método.

Parametro Caracteristica

Capilar

Descricao Descricao

48,5 cm de comprimento
(40,0 cm de comprimento
efetivoe 50 pym d.i.)

TRIS:SDS (50 mM: 50
mM) pH 10,6

Tempo de injecao >S

Eletrdlito Ativacao do capilar 40 min NaOH 1,0 M

1,5 min NaOH 0,1 M
1,5 min agua
2,0 min eletrolito
25 C

Tetraciclina

Tensao aplicada 25 kV Pré- condicionamento

220 nm
50 mBar

Analise de temperatura
Padrao interno

Comprimento de onda
Injecao hidrodinamica

ESPECIFICIDADE

Verificou-se que nao ha interferéncia dos excipientes da
formulacao, bem como dos provaveis produtos de degradacéao
formados.

Figura 2. Eletroferogramas da amostra com padrao interno e excipientes (a),
apos degradacao na luz UV-C- 120 min (b), apos a oxidacao - 90 min (c) e apos
degradacao acida (d) e basica (e).

ROBUSTEZ

O desenho experimental de Plackett-Burman foi utilizado para a
avaliacao da robustez do meétodo analitico. No experimento foram
avaliados seis fatores: as concentracoes de pH, TRIS e SDS,
temperatura, comprimento de onda e tensao.

Tabela 3. Delineamento experimental Plackett-Burman

pH DUMMY [TRIS] [SDS] DUMMY DUMMY DUMMY Temperatura A Tensdo DUMMY Teor
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99,84 98,93 99,12 99,12 99,63 99,56 99,87 99,85 99,20 99,52
99,41 100,32 100,13 100,13 99,62 99,69 99,38 99,40 100,05 99,73
0,42 -1,39 -1,01 -1,01 0,002 -0,13 0,50 0,45 -0,85 -0,22

0,75
-1,33 -1,34 0,59 -1,12 -0,29

Apos o calculo dos efeitos para cada parametro, a interpretacao
estatistica pelo teste "t", permitiu definir quais fatores influenciam de
forma significativa. Nenhum dos fatores estudados foi significativo, uma
vez que os valores t calculados foram menores do que o valor de t
critico (a = 0,05).

CONCLUSAO

O metodo de EC indicativo de estabilidade foi desenvolvido e
validado com sucesso para a analise de cloridrato de mianserina em
comprimidos revestidos.
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