Brazilian Journal of Otorhinolaryngology

ISSN: 1808-8694
revista@aborlccf.org.br

Associacgdo Brasileira de
Otorrinolaringologia e Cirurgia Cérvico-
Facial

Brasil

Silveira Balbani, Aracy Pereira; Bardella Stelzer, Lucilena; Cortez Montovani, Jair
Excipientes de medicamentos e as informacdes da bula
Brazilian Journal of Otorhinolaryngology, vol. 72, nim. 3, mayo-junio, 2006, pp. 400-406
Associagédo Brasileira de Otorrinolaringologia e Cirurgia Cérvico-Facial
Séao Paulo, Brasil

Disponivel em: http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=392437764018

Como citar este artigo ' &\ ,/.L

Nimero completo Sistema de Informacéo Cientifica

Mais artigos Rede de Revistas Cientificas da América Latina, Caribe , Espanha e Portugal
Home da revista no Redalyc Projeto académico sem fins lucrativos desenvolvido no ambito da iniciativa Acesso Aberto


http://www.redalyc.org/revista.oa?id=3924
http://www.redalyc.org/revista.oa?id=3924
http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=392437764018
http://www.redalyc.org/comocitar.oa?id=392437764018
http://www.redalyc.org/fasciculo.oa?id=3924&numero=37764
http://www.redalyc.org/articulo.oa?id=392437764018
http://www.redalyc.org/revista.oa?id=3924
http://www.redalyc.org

Rev Bras Otorrinolaringol
2006;72(3):400-6.

ARTIGO ORIGINAL

ORIGINAL ARTICLE

Excipientes de medicamentos e
as informacoes da bula

Aracy Pereira Silveira Balbani’, Lucilena Bardella
Stelzer? Jair Cortez Montovani?

Resumo

Objetivo: Avaliar a presenca de conservantes, corantes,
adocantes e aromatizantes em 73 apresentacoes farmacéuticas
de 35 medicamentos para uso oral, e as informacdes da bula
sobre excipientes. Métodos: Selecionamos 35 medicamentos,
de venda livre ou sob prescricao médica, comercializados no
Brasil. A amostra incluiu: analgésicos/antitérmicos, antimi-
crobianos, mucoliticos, antitussigenos, descongestionantes,
anti-histaminicos, broncodilatadores, corticosteréides, antiin-
flamatérios e suplementos vitaminicos. Foram analisadas 73
apresentacoes desses farmacos, anotando-se as informacoes
da bula sobre conservantes, corantes, adocantes e aromati-
zantes. Resultados: A bula de um medicamento (1,3%) nao
mencionava os ingredientes inativos. Os conservantes mais
encontrados nos medicamentos foram metilparabeno e pro-
pilparabeno (43% e 35,6% respectivamente). Os adocantes
mais usados foram: sacarose (acticar) (53,4%), sacarina sodica
(38,3%) e sorbitol (36,9%). Vinte e um produtos (28,7%) con-
tinham dois adocantes. Predominaram os medicamentos sem
corante (43,8%), seguidos pelos coloridos por amarelo cre-
pusculo (amarelo FD&C no. 6) (15%). Cinco produtos (6,8%)
continham mais de um corante. A tartrazina (amarelo FD&C
no. 5) foi encontrada em sete formulacoes (9,5%). Os aroma-
tizantes mais usados foram os de frutas (83%). Constatamos
a freqiiente omissao das bulas sobre o teor exato de actcar
dos produtos (77%). Duas das quatro bulas de medicamentos
contendo aspartame nao mencionavam as precaucdes no uso
por fenilcetontricos. Conclusdes: A omissio e a imprecisiao
das informacoes da bula sobre os excipientes farmacéuticos
expoem os individuos suscetiveis ao risco de reacdes adver-
sas dos conservantes e corantes. Também podem ocorrer
complicacdes do uso inadvertido de medicamentos contendo
agucar pelos pacientes diabéticos, ou de firmacos adocados
com aspartame pelos fenilcetontricos.

Pharmaceutical excipients and
the information on drug labels

Palavras-chave: aromatizantes, conservantes farmacéuticos,
excipientes farmacéuticos, parabenos, rotulagem de medi-
camentos, tartrazina.

Keywords: flavoring agents, pharmaceutical preservatives,
pharmaceutic aids, parabens, drug labeling, tartrazine.

Summary

Aim: to evaluate the presence of preservatives, dyes,
sweeteners and flavouring substances in 73 pharmaceutical
preparations of 35 medicines for oral administration, according
to drug labeling information about the excipients. Methods:
35 medications were selected, both over-the-counter and
prescription durgs, marketed in Brazil. The sample included:
analgesic/antipyretic, antimicrobial, mucoregulatory, cough
and cold, decongestant, antihistamine, bronchodilator,
corticosteroid, antiinflammatory and vitamin medications. We
collected data on 73 preparations of these drugs, according
to drug labeling information regarding preservatives, dyes,
sweeteners and flavourings. Results: Methylparaben and
propylparaben were the most common preservatives found
(43% and 35.6% respectively). The most common sweeteners
were: sucrose (sugar) (53.4%), sodium saccharin (38.3%) and
sorbitol (36.9%). Twenty-one medicines (28,7%) contained
two sweeteners. Colourless medicines predominated (43.8%),
followed by those with sunset yellow dye (FD&C yellow
no. 6) (15%). Five products (6.8%) contained more than one
colour agent. Tartrazine (FD&C yellow no. 5) was present
in seven preparations (9.5%). Fruit was the most common
flavouring found (83%). Labelings of drugs which contained
sugar frequently omitted its exact concentration (77%). Of
the four labelings of medicines which contained aspartame,
two did not warn patients regarding phenylketonuria.
Conclusions: Omission and inacuracy of drug labeling
information on pharmaceutical excipients may expose
susceptible individuals to adverse reactions caused by
preservatives and dyes. Complications of inadvertent intake of
sugar-containing medicines by diabetics, or aspartame intake
by patients with phenylketonuria may also occur.
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INTRODUCAO

Excipientes - ou ingredientes inativos - sao subs-
tancias destituidas de poder terapéutico, usadas para
assegurar a estabilidade e as propriedades fisico-quimicas
e organolépticas dos produtos farmacéuticos'.

Os excipientes de medicamentos para uso interno
podem ser: conservantes, corantes, aromatizantes (flavo-
rizantes), adocantes (edulcorantes) espessantes, emul-
sificantes, estabilizantes ou antioxidantes. Eles mantém
os remédios livres de microrganismos e adequados ao
consumo por mais tempo, além de torna-los palataveis,
favorecendo a adesao ao tratamento'?.

A industria farmacéutica usa milhares de excipientes.
Levantamento feito na Inglaterra encontrou 3.816 dessas
substdancias numa amostra de 12.132 medicamentos. Gracas
aos excipientes, os remédios analisados apresentavam 710
cores, 896 sabores e 140 odores diferentes?.

A maioria dos excipientes € utilizada em baixas con-
centracoes, por isso as reacoes adversas sdo raras'. Porém
eles podem desencadear efeitos indesejaveis por intole-
rancia - mecanismo nao imunolégico que leva as reacoes
anafilactoides e idiossincrasias - ou alergia - mecanismo
imunologico que pode resultar em hipersensibilidade
imediata ou tardia®. Na pratica clinica comumente essas
reacoes sao atribuidas, de forma equivocada, ao principio
ativo do medicamento.

As industrias farmacéuticas sio obrigadas a discrimi-
nar os ingredientes inativos na bula dos medicamentos®®.
Todavia muitos profissionais de satde nao léem a bula
ou nio tém nog¢odes sobre os excipientes ao prescrever
medicamentos.

Apresentamos a seguir as caracteristicas e reacoes
adversas de alguns dos excipientes mais usados em for-
mulacoes farmacéuticas para uso oral.

Conservantes

Destacamos os parabenos (metilparabeno e propil-
parabeno, por exemplo), utilizados pela indudstria farma-
céutica, alimenticia e de cosméticos desde a década de
1920. Os parabenos sao antimicrobianos de largo espectro,
hidrossoluveis, insipidos, incolores e inodoros’. Com tais
caracteristicas, sao largamente empregados na formulacio
de farmacos. As concentracoes de parabenos nos medica-
mentos sao variaveis, porém dificilmente excedem 1%’.

Os parabenos sao parcialmente metabolizados a aci-
do para-hidroxibenzoéico, cuja estrutura quimica € similar
a do 4cido acetilsalicilico. Embora as reacoes anafilaticas
aos parabenos sejam incomuns, eles podem desencadear
urticaria e angioedema em individuos com intolerancia aos
salicilatos’. Os mesmos sintomas podem ocorrer pelo uso
de outros conservantes, como o 4acido benzdico e seus
sais (benzoatos de sodio, potdssio e calcio)’.

Conservantes a base de sais de enxofre (metabis-

sulfitos de sodio, potdssio e cdlcio, por exemplo) também
ja foram apontados como causadores de rinite persistente
(perene) e urticaria cronica®.

Corantes

Os corantes podem ser inorganicos ou organicos,
naturais ou artificiais. Sao exemplos de corantes inorga-
nicos: diéxido de titinio e oxidos de ferro’. Os corantes
naturais sao derivados de plantas ou animais. Os corantes
artificiais sao sintetizados em laboratorio®.

O vermelho carmim (vermelho no. 4) é um exemplo
de corante natural. E derivado do dcido carminico, extraido
de corpos secos das fémeas do inseto Dactylopius coccus
(cochonilha). Ja foram descritos alguns casos de asma ocu-
pacional e alergia alimentar desencadeadas pelo carmim,
cujo mecanismo fisiopatolégico é mediado por IgEH™.

Dentre os corantes artificiais encontramos: os co-
rantes azo - amarelo tartrazina (amarelo FD&C no. 5),
amarelo crepuisculo (amarelo FD&C no. 6), Bordeaux S
(amaranto ou vermelho FD&C no. 2) e Ponceau 4R (ver-
melho FD&C no. 4) -, a eritrosina (vermelho FD&C no. 3)
e o indigocarmim (azul FD&C no. 2)*.

O amarelo tartrazina é encontrado em indmeros
medicamentos, cosméticos e alimentos. Possui estrutura
quimica similar a dos benzoatos, salicilatos e indometaci-
na, dai a possibilidade de reacoes alérgicas cruzadas com
esses firmacos’. Além disso, a tartrazina pode desenca-
dear hipercinesia em pacientes hiperativos e eosinofilia’.
A ocorréncia de purpura nao-trombocitopénica € rara,
porém significa que a tartrazina tem capacidade de inibir
a agregacao plaquetdria, a semelhanca dos salicilatos,
benzoato de sddio e metabissulfito de sodio'.

A hipersensibilidade 2 tartrazina ocorre em 0,6 a
2,9% da populacao, com incidéncia maior nos individuos
atopicos ou com intolerancia aos salicilatos. As manifesta-
¢oes clinicas mais comuns sao: urticaria, broncoespasmo,
rinite e angioedema''. Apesar da baixa incidéncia da sensi-
bilidade a tartrazina na populacio geral, os fabricantes sao
obrigados por lei a destacar uma adverténcia na bula e na
embalagem dos medicamentos que contém o corante'?.

O corante amarelo crepusculo (FD&C no. 6) tam-
bém pode provocar reacoes anafilactéides, angioedema,
choque anafilatico, vasculite e purpura. Pode haver re-
acao cruzada entre o amarelo crepusculo, paracetamol,
acido acetilsalicilico, benzoato de sédio e outros corantes
azo’.

Adocantes (edulcorantes)

Medicamentos liquidos e mastigdveis costumam
ter sabor desagradavel, e as vezes € necessdrio combinar
varios adocantes no mesmo produto para contornar esse
inconveniente?. Os edulcorantes mais usados pela industria
farmacéutica sdo a sacarose (agicar), seus substitutos arti-
ficiais (sacarina sodica, ciclamato de sodio e aspartame)®?
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e o sorbitol®.

A sacarose tem baixo custo, nao deixa gosto residual
e pode agir como conservante e antioxidante, além de
melhorar a viscosidade dos medicamentos liquidos. Suas
desvantagens sao: a cristalizacao durante a estocagem do
medicamento - o que pode entupir a tampa do frasco - e
a restricao ao uso por pacientes diabéticos?.

Kulkarni et al. (1993)! avaliaram as apresentacoes
pediatricas liquidas de 499 medicamentos incluindo: an-
titussigenos, antimicrobianos, analgésicos, antieméticos
e antiparasitarios. Observaram que 82% das formulacoes
em xarope continham acgucar, o que contra-indica seu
uso por criangas diabéticas e favorece o aparecimento de
caries dentdrias.

Pessoas com intolerancia a lactose podem apresen-
tar flatuléncia e diarréia ao tomarem medicamentos que
contém este acucar’.

O aspartame, o ciclamato de sédio e a sacarina
sodica podem induzir reacoes de hipersensibilidade,
manifestadas por urticdria, prurido e angioedema'. Hi4
possibilidade de reacio alérgica cruzada entre a sacarina,
o aspartame e as sulfonamidas’.

Os ciclamatos podem causar fotossensibilizacio,
eczema e dermatites. Eles nio sao mais utilizados como
edulcorantes nos EUA desde a década de 1970, por de-
terminaciao da “Food and Drug Administration”, devido
ao potencial carcinogénico em animais de laboratorio,
embora nao tenha sido comprovada a relacao entre o
uso de ciclamatos e o aparecimento de cincer em seres
humanos'®.

O aspartame pode provocar acidose tubular renal
quando consumido em grande quantidade®. Seu uso ¢
contra-indicado nos pacientes com fenilcetonuria, pois
possui fenilalanina.

O sorbitol pode causar diarréia osmética - geralmen-
te acompanhada de flatuléncia e dor abdominal -, prejudi-
cando a absorcio do principio ativo do medicamento’.

Aromatizantes (flavorizantes)

Esses ingredientes sio usados para melhorar o sabor
dos medicamentos. Normalmente sao segredos industriais,
portanto nio vém especificados nas bulas.

Os flavorizantes podem ser naturais (6leos essen-
ciais extraidos de plantas e sabores naturais de frutas) ou
artificiais (dlcoois aromaticos, aldeidos, balsamos, fendis,
terpenos, etc.). O acetato de benzila, por exemplo, € um
dos componentes dos medicamentos com sabor artificial
de cereja, abricd, péssego e morango’.

As reacdes adversas aos flavorizantes sio muito
raras, uma vez que €sses Compostos quimicos sao empre-
gados em concentracoes infimas nos medicamentos’.

Este estudo teve o objetivo de analisar: a) a presen-
ca de conservantes, adocantes, corantes e aromatizantes
em 73 apresentacoes - liquidas ou granuladas - de 35

medicamentos para uso oral, e b) as informacgoes da bula
sobre os excipientes.

METODOS

Selecionamos 35 medicamentos para uso oral,
disponiveis no mercado brasileiro. A amostra incluiu:
analgésicos/antitérmicos, antimicrobianos, mucoliticos,
antitussigenos, descongestionantes, anti-histaminicos,
broncodilatadores, corticosterdides, antiinflamatérios
e suplementos vitaminicos (Tabela 1). No periodo de
junho a setembro de 2004 foram analisadas as bulas de
73 apresentacoes desses farmacos, de diferentes marcas
comerciais, de venda livre ou sob prescricio médica. Fo-
ram escolhidas para analise as apresentacoes liquidas ou
granuladas dos medicamentos.

Foram anotados os dados das bulas sobre a pre-
senca de conservantes, adogantes, corantes e aromati-
zantes nas formulacoes. Nos casos de davida sobre as
informacoes da bula foram contatados, por telefone, os
servicos de atendimento ao consumidor das industrias
farmacéuticas.

RESULTADOS

Das 73 formulacoes farmacéuticas analisadas, 31
eram gotas ou solucdes orais (42,5%), 26 eram xaropes
(35,6%), 13 eram suspensoes orais (17,8%) e trés eram
granuladas (4,1%).

Todas as bulas detalhavam os excipientes das for-
mulacdes, com excecio de uma apresentacao de carbo-
cisteina em gotas, de venda livre ao consumidor.

Conservantes

A informacao das bulas sobre a presenca de conser-
vantes nos medicamentos analisados € listada na Tabela 2.
A somatoria € superior a 100% porque varios medicamen-
tos contém mais de um conservante. Os mais freqiientes
foram: metilparabeno, encontrado em 33 apresentacoes
(45,2%), propilparabeno, em 26 apresentacoes (35,6%),
benzoato de sodio, em 24 apresentacoes (32,8%) e meta-
bissulfito de s6dio, em oito apresentacdes (11%)

Adocantes (edulcorantes)

Os adocantes utilizados nas formulagoes estudadas
foram: sacarose (ac¢icar) em 39 farmacos (53,4%), sacarina
sodica em 28 (38,3%), sorbitol em 27 (36,9%), ciclamato de
sodio em 19 (26%) e aspartame em quatro (5,4%).

Vinte e um remédios (28,7%) continham dois ado-
cantes; sete (9,5%) continham trés adocantes e trés (4,1%)
continham quatro adogantes. Das 26 formulacoes farma-
céuticas em xarope, 18 (69,2%) continham acicar.

Dentre as bulas dos 39 medicamentos que con-
tinham acucar, somente nove (23%) especificavam sua
concentracio, que variou de 0,349 g/ml (em um xarope
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Tabela 1. Grupos de medicamentos analisados, principios ativos e nimero respectivo de apresentacdes incluidas no estudo.

Grupo

Principios ativos

No. de
apresentacoes

dipirona sédica
Analgésicos/antitérmicos ibuprofeno

paracetamol

5

B o cloridrato de benzidamina
Antiinflamatérios . .
nimesulida

- o w

N

cloridrato de cetirizina
cloridrato de epinastina
o . loratadina
Anti-histaminicos )
desloratadina
ebastina

maleato de dexclorfeniramina

amoxicilina 600mg, clavulanato de potassio 42,9mg 1

amoxicilina 50mg, sulbactam 50mg

azitromicina
Antimicrobianos cefadroxil monoidratado
cefprozil monoidratado
trimetoprima, sulfametoxazol

tosilato de sultamicilina

- NN =

- W

dropropizina
Antitussigenos

levodropropizina

dropropizina, paracetamol, cloridrato de difenidramina, cloridrato de pseudoefedrina

) acebrofilina
Broncodilatadores .
cloridrato de bambuterol

SO N W

—_

. B prednisolona
Corticosterdides

w

maleato de dexclorfeniramina, betametasona

bronfeniramina, fenilefrina

paracetamol, fenilefrina, clorfenamina

Descongestionantes sistémicos

loratadina, sulfato de pseudoefedrina

maleato de azatadina, sulfato de pseudoefedrina

[\S TN \C R \V]

—_

carbocisteina
. cloridrato de ambroxol
Mucoliticos o
acetilcisteina

extrato seco de Hedera helix

- W o

. polivitaminico
Vitaminicos o o
acido ascérbico

Total geral

73

de carbocisteina) a 0,72 g/ml (em uma solu¢ao oral de
dipirona sodica).

Contatamos o servico de atendimento ao consu-
midor de uma industria farmacéutica para esclarecer a
concentracio de acicar em dois produtos e recebemos a
informacao solicitada. Segundo a atendente, a concentra-

¢ao de acicar nos firmacos nao ¢ divulgada na bula “para
evitar que concorrentes copiem a composicao”.

As bulas dos medicamentos com ac¢uicar variaram
quanto as informacoes de uso por pacientes diabéticos.
Duas marcas comerciais da solucao oral de dipirona
sodica alertavam que o produto niao deve ser usado por
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Tabela 2. Conservantes encontrados nas formulacdes farmacéuticas
liquidas analisadas (n=73).

Tabela 3. Corantes encontrados nas formulagdes farmacéuticas
analisadas (n=73).

Conservantes No. formulagoes (%)

metilparabeno 33 (45,2%)
26 (35,6%)

24 (32,8%)

propilparabeno
benzoato de sédio

metabissulfito de sédio 8 (11%)
acido benzéico 4 (5,4%)
para-hidroxibenzoato 4 (5,4%)
sorbato de potassio 2 (2,7%)
acido para-hidroxibenzdico 1 (1,3%)
nao contém conservantes** 2 (2,7%)

** polivitaminico do complexo B em gotas e acetilcisteina em gra-
nulado.

diabéticos por conter agucar. Duas apresentacoes de
descongestionante a base de bronfeniramina e fenilefrina
- de mesma marca comercial - advertiam que o produto “é
contra-indicado para diabéticos”, sem especificar a razao.
Trés apresentacoes de carbocisteina (xaropes adulto e
pediatrico e gotas pediatricas), de mesma marca comercial,
informavam na bula que “os pacientes diabéticos devem
solicitar orientacao médica” e “ser cuidadosamente mo-
nitorizados” durante o tratamento. Uma apresentacao em
xarope do antitussigeno dropropizina advertia que “em
pacientes diabéticos, deve-se considerar o contetido de
acucar presente em cada apresentacio”. Uma das marcas
comerciais de xarope do descongestionante de loratadina
e sulfato de pseudoefedrina nao mencionava o uso por
diabéticos.

Considerando as quatro apresentacdes que conti-
nham aspartame, uma suspensao de cefprozil pedia “aten-
¢ao especial para pacientes fenilcetonuricos”, informando
que cada 5ml da suspensao reconstituida continham 28mg
de fenilalanina. Uma suspensio de amoxicilina 600mg e
clavulanato de potissio 42,9 mg/5ml recomendava “cuida-
do em pacientes com fenilcetontria”, informando que cada
S5ml da medicacao continham 7mg de fenilalanina. A bula
de uma marca comercial de carbocisteina (apresentacoes
granulado pediitrico e adulto) omitiu a informacao sobre
0 uso por fenilcetontricos.

Corantes

Dentre as formulacdes analisadas, 32 (43,8%) nao
continham corantes. Os corantes presentes nos demais
medicamentos sao listados na Tabela 3. Cinco produtos
(6,8%) continham mais de um corante.

As bulas de uma marca comercial de levodropropizi-
na (apresentacoes xarope pedidtrico e gotas), de acetilcis-
teina (gotas) e de acebrofilina (apresentacio xarope pedi-
atrico) nao especificavam o corante vermelho empregado
nas formulacdes. Segundo o servico de atendimento ao

Corantes No. formulagoes (%)
amarelo crepusculo (FD&C no. 6) 11 (15%)
amarelo tartrazina (FD&C no.5) 7 (9,5%)
eritrosina 5 (6,8%)
vermelho Ponceau 4R 4 (5,4%)
caramelo 3 (4,1%)
vermelho no. 40 3 (4,1%)
vermelho alimentar* 3 (4,1%)
vermelho Bordeaux S* 2 (2,7%)
amarelo quinolina 2 (2,7%)
amarelo no. 10 2 (2,7%)
azul no. 1 2 (2,7%)
vermelho no. 10 1(1,3%)
oxido de ferro 1(1,3%)

* dados nao especificados em quatro bulas, obtidos através do servigo
de atendimento ao consumidor dos fabricantes.

consumidor dos respectivos fabricantes, as duas primeiras
apresentacoes possuiam corante vermelho Bordeaux S, e
a ultima, vermelho alimentar.

O amarelo tartrazina foi encontrado em sete apre-
sentacoes de medicamentos (9,5% do total): a) dipirona
sodica em gotas; b) paracetamol em gotas; ¢) cloridrato
de benzidamina em gotas; d) xarope pediitrico de des-
congestionante contendo bronfeniramina e fenilefrina;
e) xarope para uso adulto de antitussigeno contendo
dropropizina, paracetamol e cloridratos de difenidramina
e pseudoefedrina e f) antitussigenos - em xarope e gotas
- a base de levodropropizina. Todas as bulas inclufam a
adverténcia sobre a tartrazina, preconizada pela Resolu-
¢io RE no 572 de 05/04/2002 da Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria'®.

Aromatizantes

Sessenta e um medicamentos (83%) possuiam aroma
de frutas; seis (8%), de tutti-frutti; quatro (5%) de baunilha,
quatro de caramelo e 16 (22%) apresentavam outros aro-
mas ou esséncias (anis, canela, chiclete, chocolate, ovo,
cassis, licor, mel, mentol, rum, “aroma florestal”, “esséncia”,
“esséncia meio a meio”, “aroma doce” ou “aromas naturais
e artificiais” ndo especificados).

Dezesseis medicamentos (21,9%) continham duas
esséncias; sete (9,5%) continham trés esséncias.

DISCUSSAO

Kumar et al. (1993)° analisaram as informacoes sobre
excipientes nas bulas de 102 medicamentos. Verificaram
que os dados sobre conservantes, corantes e adocantes
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dos produtos foram omitidos, respectivamente, em 35%,
20% e 10% das bulas. No Brasil, Oliveira; Storpirtis (1999)!
avaliaram as bulas de 57 medicamentos e observaram que
apenas 40% apresentavam informacoes detalhadas sobre
sua composicao. Neste trabalho, constatamos que apenas
uma das 73 bulas analisadas - de um medicamento de
venda livre, para uso peditrico - nao listava os excipientes
do medicamento.

Todavia houve omissao do teor de actcar nas bulas
de 77% dos remédios que continham o adocante. Provavel-
mente dois fatores contribuiram para esse fato: 1. o segredo
industrial que envolve a composicao dos produtos e 2. o
cardter voluntdrio da informacio, ja que a quantificacao
dos ingredientes inativos nio é obrigatéria por lei®.

Duas bulas de produtos adocados com aspartame
nao mencionavam as precaucdes no uso por fenilcetontiri-
cos, e quatro bulas (5,4%) nao especificavam o corante da
formulacao. Tivemos de recorrer ao servico de atendimen-
to ao consumidor dos laboratérios fabricantes para obter
a informacao. Em contrapartida as bulas de todos os sete
medicamentos que continham o corante amarelo tartrazina
incluiam a adverténcia obrigatoria sobre a presenca do
corante, cumprindo a legislacao em vigor'?.

A omissao e a imprecisao de algumas informa-
¢oes da bula sobre os ingredientes inativos expdem 0s
individuos suscetiveis ao risco de reacdes adversas de
determinados conservantes e corantes. Além disso, podem
ocorrer complicacoes do uso inadvertido de medicamentos
contendo agucar pelos pacientes diabéticos, ou de farma-
cos adogados com aspartame pelos fenilcetonuricos. Para
maior seguranca, consideramos necessario especificar na
bula o corante utilizado, e destacar nas formulacoes que
contém aguicar ou aspartame se os medicamentos podem
ou nao ser consumidos por pacientes diabéticos e fenilce-
tonuricos respectivamente. Esse cuidado € especialmente
importante nas bulas de medicamentos de venda livre,
pois se presume que o consumidor ird administra-los sem
a orientacao de um médico.

Observamos algumas diferencas na freqiéncia de
uso de corantes em relacio ao estudo de Kumar et al.
(1993)°. Naquela amostra, os corantes mais encontrados
foram o vermelho no. 40 (41% dos medicamentos) e o
amarelo crepuisculo (26%). Neste estudo predominaram
os medicamentos sem corante (48%) e os coloridos pelo
amarelo crepusculo (13%).

Ressaltamos que as 13 marcas comerciais de anti-
histaminicos analisadas por Kumar et al. (1993)° possuiam
corantes, enquanto as seis apresentacoes que avaliamos
eram incolores. Possivelmente na Gltima década a industria
farmacéutica tenha optado por suprimir o uso de coran-
tes em vdrias formulagcoes, para reduzir a possibilidade
de reacoes adversas. Por outro lado, apenas uma das
102 apresentacoes avaliadas por Kumar et al. continha o
amarelo tartrazina (0,98%)5, enquanto em nossa amostra o

corante foi encontrado em 9,5% dos farmacos. Ponderando
os riscos de reacdes adversas da tartrazina, acreditamos
que seria benéfico se a industria farmacéutica brasileira
a substituisse por corantes naturais como o vermelho da
beterraba'®.

Os conservantes mais usados nos medicamentos
que analisamos foram o metilparabeno e o propilparabeno
(45,2% e 35,6% respectivamente). Salientamos que somente
duas formulacoes (gotas de polivitaminico do complexo B
e acetilcisteina granulada) nao continham conservantes.

Os adogantes que encontramos com maior freqiién-
cia foram: sacarose (acicar), em 53,4% dos medicamentos,
sacarina sodica em 38,3% e sorbitol em 36,9%. Assim como
Kulkarni et al. (1993)", também verificamos que a maioria
das apresentacdes em xarope (69,2%) continha actcar. E
importante que o médico oriente o paciente - principal-
mente a crianga - a escovar os dentes apos a ingestao dos
xaropes com sacarose, a fim de prevenir caries dentarias.
Em casos de doencgas cronicas que requeiram o uso pro-
longado do medicamento é preferivel a prescricio de
formulacdes em gotas ou adocadas artificialmente?.

Os aromatizantes mais encontrados nas formula-
¢coes farmacéuticas estudadas foram os de frutas (83%),
em meio a grande variedade de esséncias empregadas
nos produtos. Certamente esses ingredientes tém grande
impacto psicologico sobre os consumidores. Com isso,
0s aromatizantes tornaram-se fundamentais para a boa
aceitacio dos produtos farmacéuticos.

CONCLUSOES

Analisando as informac¢des sobre excipientes nas
bulas de 73 apresentacoes de 35 medicamentos para uso
oral verificamos que:

1. Uma bula (1,3%) nao listava os ingredientes
inativos do produto.

2. Os conservantes mais encontrados foram metil-
parabeno (45,2%) e propilparabeno (35,6%).

3. Predominaram os medicamentos sem corante
(43,8%) e os coloridos pelo amarelo creptsculo - amarelo
FD&C no. 6 - (15%). A tartrazina (amarelo FD&C no. 5)
foi encontrada em sete apresentacoes (9,5%).

4. Os adocantes usados com maior freqiéncia
foram: sacarose (acucar), em 53,4% dos medicamentos,
sacarina sodica (38,3%) e sorbitol (36,9%).

5. Os aromatizantes mais encontrados foram os de
frutas (83%).

6. Trinta bulas de medicamentos com acuicar (77%)
omitiram o teor do adocante nos produtos. Duas das quatro
bulas de medicamentos com aspartame nao mencionavam
as precaucgdes no uso por fenilcetontricos. Quatro bulas
(5,4%) nao especificavam o corante empregado nas for-
mulacoes.
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