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Desenvolvimento de método cromatografico para avaliagdo da estabilidade de derivagdo farmacéutica
hospitalar de tizanidina

Caren Gobetti; Andressa da Silva Bitencourt; Cassia Virginia Garcia - UFRGS

Introducgéo: A tizanidina € um relaxante muscular esquelético de agdo central, indicado no tratamento de espasmo muscular doloroso
e espasticidade decorrente de disturbios neurolégicos. Esse farmaco é utilizado na pediatria e comercializado apenas sob a forma de
comprimidos de 2 mg, o que evidencia a necessidade de desenvolverem formulag¢des liquidas orais. No ambiente hospitalar, este
aspecto é contornado com a preparacdo de suspensdes derivadas, de modo a permitir a administracdo em crian¢as, mas ndo ha
dados sobre sua estabilidade. Objetivos: Avaliar a estabilidade de formas farmacéuticas liquidas preparadas em ambiente hospitalar
a partir da derivagdo dos comprimidos de tizanidina, empregando como metodologia a cromatografia liquida de alta eficiéncia
(CLAE). Métodos: Nas andlises, utilizou-se substancia quimica de referéncia cloridrato de tizanidina com 99,8% de pureza e
amostras de comprimidos contendo 2 mg (Sirdalud®) adquiridos comercialmente. O sistema cromatogréafico Shimadzu 20A, equipado
com amostrador automéatico e detector PDA foi utilizado. A busca de adequadas condigdes cromatograficas resultou na utilizagdo de
uma coluna Phenyl (250 mm x 4,6 mm, 5 ym). O sistema foi operado isocraticamente a 25°C, com fase moével composta por
metanol:agua com 0,5% de trietilamina e pH ajustado a 3,5, na propor¢ao de 50:50, v/v, e com deteccdo em 227 nm. As derivacdes
foram preparadas conforme a técnica hospitalar, em agua. Resultados: O método desenvolvido por CLAE foi satisfatoriamente
validado, e demonstrou ser especifico, sem interferéncia dos excipientes da formulagédo, linear (r=0,9996) na faixa de 15,0 a 45,0
pg/mL, preciso (DPR = 1,14%), exato (recuperacdo média de 98,49%), robusto e com limites de detec¢éo e de quantificagcao de 1,23
e 4,09 pg/mL, respectivamente. O tempo de retengdo da tizanidina foi de 5,8 minutos. O farmaco apresentou sensibilidade frente a
condicdes alcalinas e exposigdo a radiacdo UVC. Conclusdes: O método proposto demonstrou ser indicativo de estabilidade, simples
e rapido. As derivacOes serdo armazenadas em frascos de vidro e de PET ambar e submetidas a temperatura ambiente, refrigerada
e de estufa (40 °C), a fim de basear a previsdo do periodo de uso da formulagdo preparada em ambiente hospitalar e o
acondicionamento mais adequado. A cinética de degradacdo do farmaco também serd determinada nas condicdes mais
susceptiveis. Unitermos: Tizanidina; Estabilidade; Cromatografia
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