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RESUMO

Comprimidos representam a forma farmacéutica solida mais utilizada para a
administracdo de medicamentos, trazendo vantagens para a industria farmacéutica e
para o consumidor. Nesse contexto, o trabalho em questéo visou a elaboragcao de uma
cartilha como material didatico para a oferta de oficinas de extensao na area industrial
farmacéutica. Para isso, a construcdo da cartilha ocorreu por meio das seguintes
fases: revisdo da literatura, etapa de ensaios praticos com controle de qualidade,
definicdo de conteudo e elaboracéo de design. O material didatico foi confeccionado
ao longo do ano de 2022 e do primeiro semestre de 2023, na forma de cartilha,
abordando os seguintes conteldos: insumos constituintes e elaboracdo de
comprimidos em compressora excéntrica. Esse material favorece a formacao mais
completa dos alunos de graduacao em farméacia da Universidade de Brasilia (UnB)
Faculdade de Ceilandia (FCE) participantes da proposta, e também poderéa contribuir
para a formacgéo dos alunos de outras faculdades do Distrito Federal que participarem
das oficinas propostas, com o material confeccionado e impresso. Conclui-se que a
proposta permite a formacdo mais completa de alunos do curso de graduagdo em
Farmacia e de recém-graduados, tanto da UnB quanto de outras instituicbes de ensino
superior do Distrito Federal, além de outros cursos que tenham interacdo com as
tecnologias envolvidas na producédo de comprimidos.

PALAVRAS CHAVE: Comprimidos. Compressora Excéntrica. Industria Farmacéutica.



ABSTRACT

Tablets represent the most commonly used solid pharmaceutical form for medication
administration, offering advantages for both the pharmaceutical industry and
consumers. In this context, the present work aimed to develop a booklet as educational
material for the provision of extension workshops in the pharmaceutical industry field.
To achieve this, the construction of the booklet went through the following phases:
literature review, practical trials with quality control, content definition, and design
development. The educational material was created throughout the year 2022 and the
first semester of 2023, in the form of a booklet, covering the following topics:
constituent ingredients and the production of tablets using an eccentric tablet press.
This material facilitated a more comprehensive education for undergraduate pharmacy
students at the University of Brasilia — Ceilandia College, who participated in the
proposal, and it can also contribute to the education of students from other colleges in
the Federal District who take part in the proposed workshops, using the produced and
printed material. In conclusion, the proposal allows for a more comprehensive
education of undergraduate Pharmacy students and recent graduates, both from
University of Brasilia and other higher education institutions in the Federal District, as
well as other courses that interact with the technologies involved in tablet production.

KEY WORDS: Tablets. Eccentric Compressor. Pharmaceutical Industry.
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1 INTRODUCAO

As formas farmacéuticas sélidas apresentam diversas vantagens para a
industria e o consumidor. Seu processamento é simples e econémico, favorecendo a
estabilidade do farmaco e proporcionando uma boa apresentacdo. Essas
caracteristicas fazem com que essas formas, sejam as mais frequentes no mercado
(ALLEN, ANSEL e POPOVICH, 2007).

Entre as formas farmacéuticas sélidas, os comprimidos se destacam. Do ponto
de vista do paciente, a conveniéncia na administracéo e transporte, juntamente com
a precisdao na dosagem, sao pontos atrativos que contribuem para a adeséo ao
tratamento (ALLEN, ANSEL e POPOVICH, 2007).

Do ponto de vista farmacéutico, as preparacdes farmacéuticas solidas séo
facilmente produzidas em escala industrial, além de serem armazenadas e
transportadas com baixo custo e perdas reduzidas. Elas também s&o mais estaveis e
possuem um prazo de validade maior do que as formas farmacéuticas liquidas
(ALLEN, ANSEL e POPOVICH, 2007).

Os comprimidos sé@o preparados com a ajuda de adjuvantes farmacéuticos,
como diluentes, desintegrantes, aglutinantes e lubrificantes. Comprimidos podem
variar em tamanho, forma, peso, dureza, espessura, caracteristicas de desintegracéo
e dissolucdo, dependendo de sua finalidade de uso e do método de fabricacdo
(ALLEN, ANSEL e POPOVICH, 2007).

A forma mais comum de preparo de um comprimido é por compressao,
utilizando compressoras excéntricas ou rotativas, que exercem uma grande pressao
para compactar os pdés e granulos. No entanto, alguns comprimidos podem ser
fabricados por moldagem, sendo denominados pseudocomprimidos (ALLEN, ANSEL
e POPOVICH, 2007).

N&o ha registro de material didatico elaborado na forma de cartilha, destinado
a capacitacdo do estudante de farméacia, que dé destaque para a producdo de
comprimidos e que auxilie estudantes do curso de graduacdo em farmacia e
profissionais farmacéuticos recém formados na consolidacdo deste conteddo. Em

adicdo, com a iminente insercao curricular da extensdo no plano pedagdégico dos
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cursos de graduacao, observou-se a necessidade de capacitacdo dos discentes de
farmacia, para a producéo industrial de comprimidos, através da vinculagéo atividades
de extensado "a disciplina de Tecnologia Aplicada a Farmacia (TAF), ministrada na
UNB, campus FCE, para permitir maior abordagem do tema.

A proposta foi criada em 2018 como projeto de extens&o da Universidade de
Brasilia, com o objetivo principal de contribuir para a capacitacdo de discentes dos
cursos de graduacdo em Farmacia do Distrito Federal e profissionais recém-
graduados, que carecem de conhecimentos aprofundados na area industrial

farmacéutica com énfase na forma farmacéutica solida e producéo de comprimidos.
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2 JUSTIFICATIVA

Apesar do destaque comercial e industrial dos comprimidos, a formacéo
academica do profissional farmacéutico carece de materiais pedagoégicos atualizados
para a capacitacdo na area industrial, particularmente direcionada a producéo de
comprimidos por compressao.

A carga horéria de disciplinas obrigatorias dos cursos de farmécia, voltadas
para a area industrial, tem sido um fator limitante dessa formacéo. Segundo Barreto e
Montana (2014), os cursos de formacdo em Farmécia no Brasil, em geral, tem
diferentes cargas horéarias e duracdo; ddo destaque para um campo de atuacdo
profissional diversificado; e contemplam conteddo minimo ndo definido para a
formacdo completa do profissional farmacéutico. Deste modo, de acordo com o
ministério da educac&do, ha caréncia de regulacdo pelo Conselho Nacional de
Educacao (BRASIL, 2008).

Neste sentido, a proposta da extensao, “Producdo de comprimidos”, vigente na
UNB desde 2018, tem permitido a atualizacdo para os alunos de graduacdo em
farmacia da UNB e instituicdes externas, com atividades praticas de elaboracédo de
comprimidos. Entretanto, essas atividades sdo realizadas sem roteiro ou outro
material didatico que auxilie os participantes na consolidacdo dos conhecimentos

adquiridos na acéo.
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivos Gerais

Elaborar material didatico sobre a producdo de comprimidos destinada a
capacitacdo dos estudantes do curso de graduacao em Farmécia da Universidade de
Brasilia, bem como de outras instituicbes do Distrito Federal e profissionais

farmacéuticos recém-formados.

3.2 Objetivos Especificos

- Apresentar a linha do tempo da obtencéo de comprimidos;

- Apresentar caracteristicas farmacotécnicas dos insumos utilizados na

obtencao de comprimidos por prensagem;

- Apresentar aspectos técnicos relacionados a montagem, utilizacéo,

desmontagem e limpeza de compressoras excéntricas;

- Apresentar caracteristicas fisico-quimicas, tais como peso meédio, dureza,

tamanho, friabilidade e desintegracao.
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4 METODOLOGIA

Para o desenvolvimento deste trabalho, foi realizada uma pesquisa bibliografica
com o objetivo de coletar informacdes relevantes sobre o tema em questdo. A
pesquisa bibliografica consistiu na consulta a livros e outras fontes especializadas,

considerando a incluséo de livros em lingua Inglesa e lingua Portuguesa.

Além do mais, foi realizada uma revisdo narrativa de literatura, utilizando os
descritores, "comprimidos obtidos por compressao”, "formas farmacéuticas sélidas",
"compressora excéntrica", "comprimidos”, "compactacao de granulos" e "excipientes".
A pesquisa foi conduzida nas bases de dados Google Académico e LILACS (Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude). Os critérios de incluséao
adotados foram artigos cientificos disponiveis gratuitamente e escritos em lingua

portuguesa.

O material didatico proposto foi elaborado no periodo de fevereiro a julho de

2023 na forma de uma cartilha, abordando os seguintes conteudos:
- Obtencao de comprimidos;
- Insumos constituintes;
- Maguina compressora excéntrica;

- Ensaios fisico-quimicos do controle de qualidade em processo.
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5 REVISAO BIBLIOGRAFICA

5.1 A Historia da producédo de comprimidos

De acordo com Meneses (2005, p. 6), "qualquer que seja o ponto de vista por
onde encaremos o termo farmacia, o que encontramos no centro do seu significado é
o medicamento". A farmacia estuda o medicamento e sua relagdo com o homem e as

sociedades.

Desde o inicio da histéria das sociedades, existem as doencas e a busca por
sua cura (NASCIMENTO e PEREIRA, 2011). Com a passagem dos séculos, os
medicamentos e tratamentos foram se transformando de acordo com as crencgas da
eépoca. Comecou-se a ter na botanica uma medicina terapéutica, datada em 2.000
a.C. (ALVIM e SILVA, 2020).

As primeiras sociedades com escrita, Mesopotamia e Egito, se desenvolveram,
e tabuas de argila com escritas e 0s papiros sobreviveram ao tempo. O documento
mais importante para a historia da farmacia € o Papiro de Ebers, datado em 1.500
antes de Cristo (a.C.). O documento egipcio faz referéncia a mais de 7.000

substancias medicinais e mais de 800 formulas farmacéuticas (MENESES, 2005).

A medicina egipcia se baseava na crenca de que doenca e cura estavam
interligados aos fendmenos cosmicos e dependiam da vontade dos Deuses
(MENESES, 2005).

Uma medicina mais moderna comecou a surgir na Grécia, buscando uma
explicacdo para saude e doenca sem supersticdes, utilizando como base teérica
ideias filosoficas, até chegar na teoria dos 4 humores, de Hipocrates. De acordo com
a teoria fisioldgica dos humores, o estado de saude significa o equilibrio dos 4
humores: a fleuma, que é proveniente do cérebro; o sangue, € proveniente do coragao;
a bile amarela, é proveniente do figado; e a bile negra, € proveniente do baco
(MENESES, 2005; REZENDE, 2009; NASCIMENTO e PEREIRA, 2011).

Galeno, considerado o pai da farmécia, renovou a teoria humoral. Galeno foi o
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médico do imperador e de gladiadores no ano de 161 depois de Cristo (d.C.) Foi o
primeiro a criar um sistema de organizacao e classificacdo de matérias-primas para a
preparagcdo de medicamentos. Galeno descreveu cerca de 450 farmacos, de origens
vegetal, animal e mineral (CABRAL e PITA, 2015; MENESES, 2005; REZENDE,
20009).

Dentre as formas farmacéuticas utilizadas por Galeno, podemos destacar as
pastilhas, pds, supositérios, eleutuarios e cosméticos. Temos aqui cOmo marco o

surgimento das primeiras formas farmacéuticas sélidas (CABRAL e PITA, 2015).

As primeiras evidéncias de revestimentos de formas farmacéuticas foram
citadas na literatura islamica. Rhazés (865-923 d.C), um médico persa, utilizava
mucilagens de sementes de psyllium como revestimentos de farmacos para mascarar
odores e sabores desagradaveis. Mais tarde, Avicena (980 — 1030 d.C.), que foi a
maior referéncia na medicina arabe, empregou a técnica utilizando folhas de ouro e
prata (ALVES et al., 2011).

No século XIIl, em Portugal, na terapéutica medieval, o acUcar era considerado
uma especiaria pelo seu alto valor, qguando comecou a ser utilizado nas formulacdes
galénicas, como em xaropes, conservas e eleutuérios, a fim de mascarar sabores

amargos, tornando assim as substancias deglutiveis (MENESES, 2005).

Durante o periodo do Renascimento, foi desenvolvido o conceito de principio
ativo, e temos o surgimento da quimica farmacéutica, onde, através de técnicas
aperfeicoadas de destilacdo por via Umida, era possivel extrair componentes
desnecessarios, concentrando as qualidades terapéuticas de especiarias e drogas
aromaticas (MENESES, 2005).

Entre os séculos XVII e XVIII, a farméacia quimica surgiu em discordancia com
a farmacia tradicional galénica, que era fundamentada na utilizacdo de substancias
de origem vegetal e animal. O objetivo era obter principios ativos puros, ja que 0s
preparos galénicos vinham de misturas complexas. Alguns dos medicamentos
guimicos incluiam mercurio, sais de antiménio e componentes medicamentosos

obtidos a partir da destilacdo de drogas de origem vegetal (MENESES, 2005).

No final do século XVII e inicio do século XVIII, a farmacia ja contava com
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diversas formas farmacéuticas: os medicamentos descritos por Galeno; injecoes
rudimentares endovenosas; medicamentos quimicos; e aguas mineromedicinais
(CABRAL e PITA, 2015).

Houve resisténcia ao crescimento de metodologias quimicas na pratica
farmacéutica, principalmente porque as boticas, que preparavam e comercializavam
esses medicamentos, ndo tinham equipamentos nem estruturas fisicas necessarias
para a fabricagdo de medicamentos quimicos. Assim, a maioria dos insumos
farmacéuticos era adquirida de terceiros em sua forma transformada (MENESES,
2005).

No Brasil, as farmécias surgiram no periodo colonial e advindas das boticas, s
foram autorizadas como comércio em 1640 e cresceram rapidamente. Os boticarios
eram curandeiros que perambulavam pelas cidades vendendo drogas da época e
medicamentos (BATISTA e FILHO, 2011; NASCIMENTO e PEREIRA, 2011).

Em 1834, na Franca, um jovem francés aperfeicoou a técnica de
encapsulamento de farmacos sélidos e registrou a primeira patente de uma capsula
de gelatina. O sabor e a textura desagradaveis dos farmacos faziam com que os
pacientes tivessem dificuldade em aderir aos tratamentos. O encapsulamento era feito
com a dose exata do medicamento e selado com uma solucao de gelatina. A capsula
era produzida manualmente (AUGSBURGER, 2009).

Segundo Cabral e Pita (2015, p. 14), "Durante o século XIX, a analise quimica,
a quimica organica e outros ramos da quimica permitiram obter novos medicamentos”.
Assim, foi possivel a descoberta de varios principios ativos e o surgimento de
inovacdes tecnologicas farmacéuticas. Entre as inovacfes farmacéuticas, tivemos o
aperfeicoamento das capsulas e o surgimento de novas formas farmacéuticas, como
os comprimidos (CABRAL e PITA, 2015).

A inspiracao para a criagcdo do comprimido aconteceu gracas a invencao de um
instrumento, em 1843, como mostra a Figura 1, cuja finalidade era a obtencdo de
minas de grafite de maior qualidade. Um funcionario da Wyeth teve a ideia de utilizar
esse instrumento para criar uma maquina para compactar medicamentos, dando-lhes

o formato de pequenos tabletes chamados de "compressed tablets", que hoje
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conhecemos como comprimidos. Esse maquinario foi utilizado junto com um sistema
de moagem, que produzia pos extremamente finos e que j& era utilizado, inicialmente,
em uma fabrica de chocolate. Em 13 de margo de 1877, a John Wyeth & Brother
registrou nos Estados Unidos a patente da criacdo do comprimido (CABRAL e PITA,
2015).

No século XX, os comprimidos tiveram grande expansdo. Isso aconteceu
principalmente porque percebeu-se a eficacia nos tratamentos, o que contribuiu para
0 aumento na expectativa de vida em 25 anos, naguele mesmo século (ALVIM e
SILVA, 2020). Com isso, percebeu-se a necessidade de expandir as técnicas de
producdo para uma escala maior. Varias maquinas foram criadas com esse objetivo,
e muitas delas foram inspiradas em outras maquinas para producdo de outros
produtos (CABRAL e PITA, 2015).

Figura 1- Fotografia da prensa manual do inicio do século XX.

(Fonte: CABRAL e PITA, 2015)
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Figura 2 — Fotografia de uma das primeiras maquinas para a producao de comprimidos.

(Fonte: CABRAL e PITA, 2015)

Hoje, mais de 100 anos ap0s a primeira patente, temos a fabricacdo de
comprimidos por diferentes métodos, como o de compressao direta, granulacao por
via seca e por via Umida, a impressao 3D, tecnologia Zydis®, etc. Entre os métodos
citados, a compressao direta desperta grande interesse na industria farmacéutica,
pois envolve 0 menor numero de etapas, menos tempo de processo, Como mostra a

Figura 3, e permite a obtencdo de comprimidos com bom aspecto (FERRAZ, 2012).

Em 2015, foi aprovado pela agéncia reguladora de medicamentos Food and
Drug Administration, a FDA, o primeiro medicamento a usar a tecnologia 3D, para o
controle de convulsdes causadas pela epilepsia. A tecnologia 3D, permite a obtencéo
de pseudocomprimido, além disso, possibilita a obtencdo dosagens mais precisas de
um farmaco e ainda permite que um comprimido seja produzido de forma

personalizada para um paciente, atendendo a necessidades especificas (CRF, 2015).

Zydis® €& uma tecnologia farmacéutica usada para produzir
pseudocomprimidos de desintegracao rapida e orodispersivel. O farmaco é dissolvido
no interior de uma matriz de dissolucéo rapida. A matriz pode ter varios excipientes,
segundo Lavradorinho (2021, p. 39), "... gelatina, o dextrano e alginatos, que conferem
resisténcia durante o manuseio, e sacarideos, como manitol ou sorbitol, cuja funcdo é

conferir cristalinidade e dureza". E importante enfatizar que nem todos os
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medicamentos podem ser produzidos através da tecnologia Zydis®
(LAVRADORINHO, 2021).

Figura 3 — Fluxograma da produ¢é&o de comprimido por compressao

Principio ativo <+ Excipientes
Via seca Via dmida
Compactacgéo Malaxagem
Compresséo
direta

Quebra dos Granulagéo

Briquetes

Secagem

Calibragao Calibragao

Granulos Lubrificante

Mistura

Compresséao

(Fonte: Prépria autora).

5.2 Obtencao de comprimidos

Segundo a Farmacopeia Brasileira (BRASIL, 2019), comprimido consiste em
uma apresentacdo sélida contendo dose Unica de um ou mais principios ativos, com

ou sem excipientes, obtida pela compressédo de volumes uniformes de particulas.

Os comprimidos podem ser obtidos através de 3 processos principais:

compressao direta, granulacdo via seca e granulacao via Umida. A Figura 3 descreve
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as principais etapas dos processos produtivos para a obtencdo de comprimidos
(FERRAZ, 2012).

De acordo com Ferraz (2012, p. 7), no método de compressdo direta, "o
produto, convenientemente preparado, € submetido a uma presséo, exercida entre
duas puncdes no interior de uma camara, denominada matriz". Através da técnica de

compresséo direta, podemos obter um comprimido simples.

Segundo Aulton (2005), “ a compressao do po é definida como a redugado em
volume de um po, devido a aplicacdo de uma for¢a.” Com isso, temos 0 aumento da
proximidade da superficie das particulas, formando ligacdes entre si, conferindo
coesdao ao po6, formando o compacto.

Novas tecnologias tém possibilitado a obtencédo de medicamentos preparados
por métodos de multiplas compressdes, onde em um Unico comprimido podemos ter
farmacos diferentes, conhecidos como comprimidos de multiplas camadas. Eles s&o
preparados por uma compactacao inicial seguida de compressdes adicionais, onde
cada camada contém substancias ativas que podem ser incompativeis fisica ou
guimicamente, uma vez que estardo separadas por camadas. A liberacdo do farmaco
contido nas diferentes camadas ocorre em tempos diferentes. As multiplas camadas
podem servir apenas para auxiliar na melhora do sabor e na aparéncia do comprimido
(ALLEN, ANSEL e POPOVICH, 2007).

O resultado final de um bom comprimido se deve, em grande parte, aos
excipientes tecnologicos, pois o0s farmacos ndo possuem propriedades de
compressao, sendo necessario a adicdo de excipientes que ajudam na compressao e

também melhoram as caracteristicas do comprimido (JUSTI, 2009).

Os excipientes sao ingredientes usados para a fabricacdo dos comprimidos que
nao possuem atividade farmacologica, mas sdo de fundamental importancia, pois
atuam na estabilidade e biodisponibilidade do comprimido (FERRAZ, 2012). A selecéo
dos excipientes depende das caracteristicas do principio ativo e das caracteristicas
desejadas para o comprimido (ALLEN, ANSEL e POPOVICH, 2007).

Os principais excipientes para a obtencdo de comprimidos simples por

compresséao direta incluem promotores de fluxo, aglutinantes e desintegrantes, que
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garantem a qualidade do comprimido. Comprimidos propostos para administracédo
oral, sublingual e vaginal ndo sao preparados com os mesmos excipientes (ALLEN,
ANSEL e POPOVICH, 2007; FERNANDES, 2003; FERRAZ, 2012).

A compressao direta € uma técnica amplamente utilizada para a fabricacao de
comprimidos, por ser econdmica e eliminar etapas intermediarias, como pode ser

observado na Figura 3.

A aplicabilidade das técnicas de granulagéo, tanto por via seca quanto por via
Umida, tem como objetivo modificar as caracteristicas da mistura farmacéutica,

transformando-a em um granulado (SANTOS, 2012).

As técnicas de granulacdo oferecem as seguintes vantagens: aumentam a
compressibilidade, facilitam a dissolu¢cdo, aumentam a porosidade, garantem a maior
fluidez do material particulado, aumentam a homogeneidade e aumentam a densidade
(COUTO, GONZALEZ e PETROVICK, 2000).

Segundo Couto, Gonzalez e Petrovick (2000, p. 13), “a granulagdo tem por
objetivo transformar particulas de pds cristalinos ou amorfos em agregados solidos de
resisténcia e porosidade variadas.” A mistura de pds € convertida em uma massa
Umida através da mistura de ingredientes ativos, excipientes e por meio da adicao de

um agente aglutinante liquido, para a molhagem dos p6s (FERRAZ, 2012).

Os aglutinantes possibilitam a adesao entre as particulas dos pés, facilitando o
preparo dos granulos, contribuindo para a obtencdo de comprimidos com dureza
adequada sem interferir na liberacdo do farmaco e ajudando a garantir a integridade
do produto até o final do processo (ALLEN, ANSEL e POPOVICH, 2007; FERRAZ,
2012).

A massa umida que foi formada passara pelas etapas de granulacéo, secagem,
calibracdo, adicdo de um lubrificante e s6 depois sofrerd compressao (LAMOLHA e
SERRA, 2007).

Assim como na técnica de compressdo direta, a escolha dos excipientes
adequados, os equipamentos que serdo utilizados e as metodologias aplicadas
influenciam na porosidade e na resisténcia dos granulados, assim como auxiliam na

boa fluidez, solubilidade e garantem granulados com cor e forma regulares (COUTO,
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GONZALEZ e PETROVICK, 2000; SANTOS, 2012).

A producdo de comprimidos através do método de compressao por via seca,
segundo Ferraz (2012, p. 5), “é utilizada como alternativa a granulacao por via mida
e baseia-se na producao de granulado por intermédio da compactacdo dos pés.” A
granulacéo via seca consiste em uma dupla compresséao e é aplicada para principios
ativos instaveis ao calor e & umidade (FERNANDES, 2003).

Para garantir coesao entre as particulas, adiciona-se aglutinante a mistura que
sera submetida a granulacdo, porém, na granulacao por via seca, o aglutinante sera
adicionado em estado seco. Logo depois, a mistura estd preparada para ser
compactada. Posteriormente, o material que foi submetido a compactacao podera ser
triturado (quebra dos briquetes), formando um granulado, que passara por calibracao,
para obter granulados uniformes, com tamanho e forma desejados. Na fase de
calibracdo, um lubrificante & adicionado, e a mistura é submetida a uma nova
compressdo (FERRAZ, 2012; SOARES e PETROVICK, 1999).

Durante a etapa de compresséo, € comum que ocorram problemas que afetam
as caracteristicas fisico-quimicas do comprimido, como a variacdo de peso e dureza
e 0 excesso ou falta de umidade. Além disso, podem ocorrer defeitos variados como

comprimidos lascados, descabecados e esfoliados (FERRAZ, 2012).

Os comprimidos devem atender a um numero de especificacdes relacionadas
a propriedades fisico-quimicas. Para garantir que os comprimidos atendam a essas
especificacdes, sdo realizados testes, como: ensaios de pureza, teste de dureza,
friabilidade, determinacdo do peso, dissolucdo e teste de uniformidade de doses
unitarias (FERRAZ, 2012).

A validacao dos métodos de limpeza da maquina compressora € imprescindivel
para que o produto tenha o resultado e a seguranca esperados. A validacdo de
limpeza faz parte do conjunto de normas de boas praticas de fabricacdo de
medicamentos. E importante garantir que os residuos sejam removidos em um
determinado padrdo de aceitacdo, para que ndo haja contaminacéo cruzada. Temos
diversos procedimentos de limpeza, com diferentes normas e requisitos para a

validacdo, mas poucos dados sobre esses métodos de validacdo sdo publicados
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(ALENCAR et al., 2004, RODRIGUES, 2013).

Um dos procedimentos de limpeza adotados para a compressora excéntrica no
laboratério de tecnologia da Universidade de Brasilia — FCE é a lavagem das pecas
com detergente liquido neutro, apés desmontagem da compressora e retirada do
excesso de pos, que é feito com o auxilio de um pincel macio. Apés a lavagem, seca-

se as pecas com papel toalha, para uma nova montagem.

5.3 Tipos de comprimidos

Grande parte dos comprimidos € destinada ao uso via oral, podendo inclusive
ter sua administracdo via sublingual. Os comprimidos também podem ser
administrados por vias distintas da oral, como a via vaginal e a via retal (ALLEN,
ANSEL e POPOVICH, 2007).

5.3.1 Comprimidos de liberacdo modificada

Para Aulton (2005, p. 497), "uma forma comum de classificar os comprimidos
€ baseada no padrdo de liberacdo do farmaco contido neles". Sdo chamados de
comprimidos de liberacdo modificada, sendo eles os comprimidos de liberacéo
prolongada, nos quais o farmaco € liberado lentamente em uma taxa quase constante,
e os comprimidos de liberacdo retardada, nos quais o farmaco é liberado ap6s um
certo periodo de tempo depois de administrados.

A liberacdo modificada pode ser alcancada por meio de diferentes
mecanismos, como revestimentos especiais, matrizes de liberacdo gradual ou

sistemas de entrega multiparticulados (AULTON, 2005).

O tipo de excipiente utilizado nos comprimidos de liberacdo modificada difere
dos excipientes utilizados nos comprimidos de liberacdo imediata, e os comprimidos

de liberacdo modificada devem ser deglutidos de forma integra (AULTON, 2005).



25

5.3.2. Comprimidos simples

Entre os tipos de comprimidos, 0s mais comuns sao 0os comprimidos simples,
indicados para administracao e liberacdo do farmaco por desintegracdo e dissolucéo
em um tempo moderadamente curto, razdo pela qual também sdo chamados de
comprimidos desintegrantes. Seus principais excipientes sao desintegrantes,
aglutinantes, deslizantes, lubrificantes, antiaderentes e agentes de enchimento, caso
a dose do farmaco seja baixa. O tipo de enchimento e lubrificante sdo de grande
relevancia para a boa desintegracdo do comprimido (ABRANTES, 2015; AULTON,
2005).

Os comprimidos simples de liberagcdo imediata incluem os desintegrantes,
mastigaveis, efervescentes, sublinguais e bucais. Para esses comprimidos, o objetivo
€ que o farmaco seja liberado logo apos a administracdo ou que o comprimido se
dissolva em um liquido antes da degluticdo, sendo administrado como uma solucéo
(AULTON, 2005).

A dradgea € uma variacdo do comprimido simples, geralmente revestida com
acucar e corante, embora também possa ser revestida com amido, gelatina e
polimeros. O drageamento € feito por rotacdo e pulverizacdo, contribuindo para
melhorar a aparéncia do comprimido e mascarar sabores desagradaveis, facilitando a
sua degluticdo (FERRAZ, 2012).

5.3.3. Comprimidos mastigaveis

Comprimidos mastigaveis sao desintegrados mecanicamente na boca,
deglutidos e dissolvidos no estbmago ou intestino. Segundo Aulton (2005, p. 499),
"comprimidos mastigaveis sdo semelhantes em composicdo a comprimidos
convencionais, exceto que um desintegrante normalmente ndo € incluido na

formulacdo." E comum o uso de flavorizantes e corantes nessa forma farmacéutica.

5.3.4. Comprimidos efervescentes
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A desintegracdo do comprimido e a dissolucdo do farmaco no comprimido
efervescente ocorrem quando o comprimido entra em contato com a agua, liberando
diéxido de carbono proveniente da reagdo entre um carbonato ou bicarbonato e um

acido fraco, como o &cido citrico ou o &cido tartarico (AULTON, 2005).

Em geral, ndo se utiliza aglutinante na composicdo de um comprimido
efervescente, pois o aglutinante € empregado em formulacfes para garantir a coesao
das particulas e melhorar a propriedade de compressibilidade do pé,
consequentemente, o uso do aglutinante poderia retardar a dissolucdo, afetando a
liberacdo do principio ativo (AULTON, 2005).

Para a producdo de um comprimido efervescente, sdo empregados 0s
processos de compactacéao direta ou granulacao por via seca (AULTON, 2005).

5.3.5. Comprimidos sublinguais

Comprimidos sublinguais séo projetados para a liberacao e absorcéo sistémica
do farmaco na mucosa da boca, que é altamente vascularizada. Uma vantagem
desses comprimidos € evitar o metabolismo hepatico de primeira passagem.
Geralmente, eles sdo pequenos e porosos, o que facilita a liberacéo e desintegracao
do farmaco. O agente desintegrante € um excipiente comumente utilizado para
promover a rapida desintegracdo. Edulcorantes sdo empregados para melhorar o
sabor (AULTON, 2005).

A tecnologia Zydis® é um exemplo de comprimido sublingual que se dissolve

guase instantaneamente na boca, em aproximadamente 3 segundos.

5.3.6. Comprimidos gastrorresistentes

Segundo Braga et al. (2020, p. 125), os comprimidos entéricos sao
"preparacdes desenvolvidas com um revestimento polimérico insollivel em meio acido

com o objetivo de proteger farmacos instaveis sob a acdo do suco gastrico". Isso
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colabora para a liberac&o controlada dos ingredientes ativos no trato gastrointestinal,

evitando a irritacdo da mucosa gastrica (AULTON, 2005).

E importante destacar que a sele¢éo adequada dos excipientes é indispensavel
para a efichAcia e seguranca dos comprimidos gastrorresistentes, garantindo a

liberacdo do farmaco no local adequado do trato gastrointestinal.

5.3.7. Comprimidos vaginais

Comprimidos vaginais utilizam os mesmos excipientes que os comprimidos
destinados a via oral, como aglutinantes e desintegrantes, conferindo estabilidade,
solubilidade e liberacdo adequada do farmaco. No entanto, devido a baixa adeséo ao

epitélio, é necessario incorporar polimeros bioadesivos. A composi¢cdo da matriz

polimérica diferencia um comprimido vaginal do outro (CONTE, 2021).

5.3.8. Comprimidos retais

Os comprimidos retais séo destinados a administracao retal, com absorcao do
principio ativo nessa regido. Eles sdo produzidos utilizando uma combinacdo de
excipientes que conferem estabilidade, solubilidade e liberagdo adequada do principio
ativo (FERRAZ, 2012).

5.4 Cartilha como método de aprendizado

Por certo, podemos afirmar que material educativo em formato de cartilha
facilita o processo de ensino-aprendizagem, além de auxiliar o docente em sua prética
pedagdgica. Para garantir a validacdo do material, é preciso utilizar fontes confiaveis
(FREITAS, 2013).

Cartilhas séo elaboradas a partir de estudos e estéo relacionadas a elementos
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nao verbais, como imagens, esquemas e fluxogramas, o que facilita o entendimento
das informag6es compatrtilhadas (ALVES, GUTJAHR e PONTES, 2019).

Segundo o estudo de Barros et al. (2019, p. 7), cartilhas com ilustracbes sao
Uteis, pois "reproduzem em varios aspectos a realidade, facilitam a percepcao de
detalhes e reduzem ou ampliam o tamanho real dos objetos representados.” Diante
disso, pode-se afirmar que o uso de cartilhas estimula o raciocinio e a criatividade,

guando confeccionadas com contexto e coeréncia.
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6 RESULTADOS
A cartilha elaborada encontra-se ilustrada nas figuras a seguir.

6.1 Linha do tempo para a obtencédo de comprimidos

Figura 4 - Linha do tempo da obtencéo de comprimidos.

Obtencao de comprimidos

PASTILHA PARA
SIMULAGAO DO
BRIQUETE

CALIBRACAO DO COMPRESSAO DO
GRANULADO GRANULADO

N

TRITURAGAO DA PASTILHA
E COMUNUI CAO DO
GRANULADO

ALIMENTAGCAO DA OBTENGAO DOS
COMPRESSORA COMPRIMIDOS

(Fonte: Prépria autora)
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6.2 Mapa conceitual dos insumos

Figura 5 - Mapa conceitual de insumos comuns para comprimidos simples

Insumos comuns

Comprimidos
Simples

(Fonte: Prépria autora)



6.3 Fotografias das pecas da compressora

Figura 6 — Fotografias das pecas da compressora excéntrica

Figura 6.1 - Compressora em 2 angulos

Compressora em 2 angulos

(Fonte: Prépria autora)
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Figura 6.2 - Compressora excéntrica

COMPRESSORA EXCENTRICA

(Fonte: Prépria autora)
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Figura 6.3 - Pungbes e Matrizes

Puncodes e matrizes da
compressora excentrica

(Fonte: Prépria autora)
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Figura 6.4 - Componentes da compressora
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(Fonte: Prépria autora)



Figura 6.5 - Desmontagem

Desmontagem

Processo de desmontagem
do puncao superior

Processo de desmontagem
do puncao superior

(Fonte: Prépria autora)
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Figura 6.6 - Elementos da compressora

Elementos da compressora

Puncdes superior e inferior
desmontados

' L
- ’!! T

= ‘__l-./
o Coordenadas

_
Local que fixa e 2 para
parafusodo | " bt montagem
\‘ggncéo =
inferior.

(Fonte: Prépria autora)
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Figura 6.7 — Montagem

Montagem

Pecas da compressora para
montagem

Ferramentas para
montagem

(Fonte: Prépria autora)
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6.4 QR CODE

Figura 7 — Qr code contendo link do video ilustrando o uso da compressora excentrica

_— UnB - Faculdade de Ceilandia
Trabalho de Conclusédo de Curso em Farmacia

Discente: Juliana Fernandes de Souza
.= Orientadora: Profa. Dra Livia de Sa Barreto

(Fonte: Prépria autora)



6.5 ENSAIOS FiSICO-QUIMICOS

Figura 8 — Ensaios fisico quimicos de controle de qualidade de comprimidos simples

Figura 8.1 — Dureza

Ensaios Fisico Quimicos
de controle de qualidade

G

E um teste de
resisténcia a quebra.
Apesar de ser um teste
oficial, presente na
farmacopéia Brasileira,
nao reprova o lote.

O aparelho, durémetro,
mede a forga aplicada
em Newtons.

O ensaio deve ser
aplicado com o minimo
de 10 comprimidos
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Figura 8.2 — Friabilidade

Ensaios Fisico Quimicos
de controle de qualidade

Teste de resisténcia ao
atrito.

O aparelho, friabilometro,
provoca atrito entre os
comprimidos e também
as paredes do aparelho.
O ensaio deve ser
realizado a 25rpm/4min.,
com 10 a 20
comprimidos.

A friabilidade
corresponde ao % de
perda de massa.

Limite 1,5%.

(Fonte: Prépria autora)



Figura 8.3 - Peso Médio

Ensaios Fisico Quimicos
de controle de qualidade

O teste para determinacdo do
peso permite verificar se
comprimidos do mesmo lote
apresentam conformidade de
peso. Para tal, pesa-se
individualmente de 10 a 20
comprimidos (dependendo da
dose) e determina-se o peso
médio. Para comprimidos nao
revestidos, permite-se 2
unidades fora do limite
estabelecido pela Farmacopéia
Brasileira. A porcentagem de
variagao permitida, como
critério de avaliagéo,
dependera do peso individual

do comprimido.

(Fonte: Prépria autora)
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Figura 8.4 — Tamanho

Ensaios Fisico Quimicos
de controle de qualidade

Avalia diamétro, espessura
e altura do comprimido.
Séo selecionados
comprimidos

aleatoriamente durante a
produgdao e medidos
individualmente através de
alguns métodos, incluindo

0 uso de um paquimetro.
Os resultados sao
analisados para verificar
se estdo dentro dos limites
estabelecidos pela
farmacopeia Brasileira.

(Fonte: Prépria autora)
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O teste de desintegragao
avalia a capacidade do
comprimido de se desintegrar |
no tempo especificado. Sao
utilizados 6 comprimidos e
colocados 1 em cada cesta do
desintegrador com dgua a 37°
de temperatura, juntamente
com um disco, que submete o
comprimidos a  diversos
choques mecanicos. Ao final
do tempo  especificado,
geralmente 30 minutos, os
comprimidos devem estar
totalmente desintegrados.

Figura: 8.5 - Desintegragéo

Ensaios Fisico Quimicos
de controle de qualidade

(Fonte: Prépria autora)
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7 CONCLUSOES

A execucao da proposta permitiu a obtencéo de material didatico na forma de
cartilha, que podera ser aplicado em atividades de extenséo subsequentes, bem como
em disciplinas obrigatérias do curso de graduacdo em Farmacia que abordam
aspectos tecnoldgicos para obtencdo de produtos farmacéuticos, assim como
aspectos fisico-quimicos relacionados a estes.

A cartilha elaborada apresentou, de forma simples e atrativa, a histéria da
obtencdo de comprimidos por prensagem, 0s principais excipientes utilizados para a
obtencéo do comprimido, bem como o cédigo de barras 2D, popularmente conhecido
como QR code, facilmente escaneado por celulares equipados com camera, trazendo
o link para um video demonstrativo do uso do equipamento denominado compressora
excéntrica.

A compressora excéntrica, muitas vezes, é utilizada na industria farmacéutica
apenas na fase de desenvolvimento farmacotécnico, devido ao baixo rendimento
produtivo em comparacdo com prensas rotativas. Entretanto, o equipamento
abordado permite a consolidacéo de conteudos relevantes para a obtencao da forma
comprimido.

Dessa forma, a cartilha desenvolvida ndo apenas oferece um recurso didatico
valioso para a compreensao dos processos envolvidos na fabricacédo de comprimidos,
mas também incentiva a aplicacdo pratica desses conhecimentos em atividades de
extensdo e no contexto educacional. Sua utilizacdo pode contribuir para o
enriquecimento das aulas e promover uma melhor compreensdo dos aspectos
tecnoldgicos e fisico-quimicos relacionados a producéo de produtos farmacéuticos.

No futuro, a cartilha pode ser atualizada e aprimorada com base no feedback
dos usuarios e pode ser amplamente utilizada em programas de extensdo,
contribuindo para a formacéo de profissionais capacitados e bem informados na area

farmacéutica.
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