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RESUMO

Com a entrada dos medicamentos genéricos e simiteranercado, levantou-se 0 questionamento se &s&a® a

mesma confiabilidade das marcas ja consagradasimHgrande nimero de medicamentos de uso contiounzcidos

pelo setor publico de salde e seria de extremadgide a possibilidade destes ndo serem eficazeand discutir a
qualidade desses medicamentos para a salude pubiicaalizado uma revisdo bibliogréfica, avaliarelamportancia
dos testes de peso médio, dureza, friabilidadénteégsacéo, dissolugéo, doseamento do principi@aiuniformidade
de conteudo, sendo que o controle de qualidade reemge as técnicas e as atividades operacion@sspisfazer as
necessidades da qualidade. Os resultados obtidizain que existe uma necessidade de avaliacaaderjdgpor meio

dos 6rgaos fiscalizadores, para se garantir aadicdeguranca e credibilidade dos medicamentqeenkisdos a
populacao.
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TESTS OF PHYSICO-CHEMICAL TABLETS DISTRIBUTED IN PU BLIC HEALTH
ABSTRACT

With the entry of generic and similar drugs on ti@rket, the question arose whether these haveathe seliability of
already established brands. There is a large nupftErntinuous medication use, provided by pubéalth and would
be extreme gravity the possibility of these notdffective. In order to discuss the quality of noéuis for public
health, a literature review was conducted, evatgatthe importance of testing weight, hardness,bifitg,
disintegration, dissolution, assay of the principigredients and content uniformity, and qualityitol understands the
technical and operational activities to satisfy tieeds of quality. The results indicate that thera need for periodic
evaluation by the supervisory authorities, to eagshe efficacy, safety and credibility of medicagadispensed to the
population.
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1. INTRODUCAO

A terapia medicamentosa € ainda, sem sombra delaijv@ arma mais potente e utilizada,
dentre tantas alternativas terapéuticas a disposigé profissionais de saude, na busca pelo ideal
de elevacéo da qualidade de vida da populacao (GHRO, 2007).

Entretanto, cerca de 48% da producdo de medicameatgais, beneficia apenas 15% da
populacdo. A analise do mercado brasileiro mosteap produtos registrados e comercializados
deixam muito a desejar no que se refere a qualidade 20% dos produtos nao correspondendo as

especificacdes da propria industria farmacéuti@SENDEY, 2000).
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Pelo fato de que o governo busca a contencdo diescpara fazer frente aos orgamentos
crescentes da saude, o SUS (Sistema Unico de Sauddwu)importante comprador de genéricos.
Pois a Lei n° 9.787, de 10 de fevereiro de 199%igalque as aquisicoes de medicamentos e as
prescricdes médicas, no ambito do SUS, adotem andeacédo do principio ativo e que se dé
preferéncia ao medicamento genérico quando hogueddade de preco e demais condi¢bes de
aquisicdo. Sendo visivel a sua prevaléncia nasadagl basicas de saude publica (SUS, 2009;
QUENTALL et al., 2008; OLIVEIRAEt al., 2005).

Mas existe uma grande preocupacdo por parte decosedifarmacéuticos e demais
profissionais da area de saude com relacdo se:edgcamentos genéricos e similares realmente
apresentam a mesma eficacia terapéutica daquekfaténcia, principalmente no tocante com os
medicamentos de uso continuo distribuidos pelee®mstUnico de Saude (PANI& al., 2008;
MELO et al., 2006).

A figura do medicamento similar surgiu em decori&@ma Lei 6360/76, a qual, no paragrafo
anico do art. 20, dispbe que “fica assegurado eitdirdo registro de medicamentos similares a
outros ja registrados, desde que satisfacam aéreiais estabelecidas nesta Lei”. Epoca em que
havia a necessidade de disponibilizar medicameatogixo custo para a populacdo. Assim, nédo
foram estabelecidos critérios técnicos rigidos patadesenvolvimento e registro (BRASIL, 1976;
ALANAC, 2008; MELOet al., 2006).

Até entdo, para obter registro na ANVISA os labmiat precisavam comprovar somente as
Boas Praticas de Fabricacdo (BPF), um conjuntoxagmcias necessarias a fabricacdo e controle
de qualidade de produtos farmacéuticos a fim deog@sultado seja a producao de lotes iguais de
medicamentos. Havia a crenca de que bastava essatigade qualidade para ter certeza da
seguranca e eficacia do produto. Mas como o avdag@éncia provou que isso ndo é suficiente,
novas legislacdes foram criadas (ANVISA, 2004).

Com a promulgacdo da Lei 9.787, de 10 de fever#rd 999, surgiu a chamada Lei dos
Genéricos, parte da industria nacional de similpessou a fazer testes em laboratérios e em seres
humanos para comprovar que as copias eram idéaticasedicamentos de marca e pudessem ser
prescritos com seguranca pelo médico para substtumedicamento de referéncia (ANVISA,
2004).

E para os medicamentos similares que ndao se adeguamrLei dos Genéricos, ocorreu a
publicacdo da RDC 133 e 134 de 2003, passandoga é&estes de Equivaléncia Farmacéutica e
Biodisponibilidade Relativa para a comprovacdo fiadeia e seguranca dos medicamentos
similares (ANVISA, 2003, 2004; GRANGEIRO, 2007).

Visto que ha um grande nimero de medicamentoshdigtos nas farmécias béasicas, seria de
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extrema gravidade a possibilidade destes ndo sefieazes. Pois além da probabilidade de piorar
0 quadro, pode ainda aumentar 0s gastos com adateecundaria e tercidria. Isto se agrava ao
considerar que as pessoas atendidas nos <serpiggicos de salude sao normalmente de baixa
renda, e a obtencdo gratuita €, freqientementaica @lternativa de acesso ao medicamento
(MELO et al., 2006; PANIZ, 2008).

AvaliacOes qualitativas e quantitativas das prajaies quimicas e fisicas dos comprimidos
devem ser realizadas para controlar a qualidageatiucéo. O controle de qualidade consiste em
um conjunto de operacfes com o objetivo de verifieao produto estd em conformidade com as
especificacdes farmacopéicas. Durante a producdaodgprimidos, estes fatores devem ser
controlados, a fim de assegurar a aparéncia doufwod a sua eficacia terapéutica. A nado
conformidade representa um somatério de atributap@ea a empresa que podem resultar, além
dos prejuizos decorrentes do re-trabalho, a peederetiibilidade e até a cassacao da licenca de
funcionamento e do registro do produto. Para oepéej a falta de qualidade do medicamento
ocasiona sérios transtornos com o comprometimensud saude (PEIXOT@al., 2005).

Ante o exposto, o0 presente trabalho teve comoigbjataliar a importancia dos testes fisico-

guimicos realizados em comprimidos genéricos daies fornecidos na rede publica.

2. MATERIAIS E METODOS

Para o presente estudo foram selecionados artigasificos relacionados ao controle de
gualidade fisico-quimico de comprimidos.

Perante os artigos pesquisados realizou-se um otgafmento das informacdes, para se
certificar da importancia da realizacdo periodias destes fisico-quimicos dos medicamentos
distribuidos na rede publica.

Usou-se como comparativo de dados as especificdgdearmacopéia Brasileira V.

3. ANALISES E DISCUSSOES

3.1 PESO MEDIO

O peso dos comprimidos € determinado pela quamtidadpd ou granulado introduzido na

matriz, sendo que para os primeiros comprimidoglymriolos, o volume do granulado ou do pd na
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matriz é regulado, a fim de que todos possuam @date peso ideais.

A determinacdo do peso médio segundo a FarmacBpasieira V, define que ndo mais do
gue duas das vinte unidades pesadas poderao dees/aliperiores ou inferiores que o da faixa de
variacdo de = 5 % para comprimidos com peso mégial iou inferior a 80 mg, £7,5% para o peso
maior que 80 e menos que 250 mg e = 5 % para congws com peso 250 mg ou mais e nenhuma
unidade podera ter o dobro dos valores da porcemtagpdicada, supondo com isso que a
distribuicio seja homogénea de principio ativo (MW OPEIA BRASILEIRA V , 2010).

O peso médio de comprimidos que estiverem em dekaamm o compéndido oficial,
poderd comprometer o tratamento do paciente, spasiivel ocorrer um agravamento do quadro
de enfermidade ou até mesmo uma ineficacia terggéutma vez que os comprimidos podem
apresentar maior ou menor quantidade de princtpio aa formulacéo.

A determinacdo e o0s ajustes dos pesos dos compsmigo longo do processo de
compressao, sao procedimentos importantes, umgueas formulas estdo baseadas no peso das
formas farmacéuticas, o qual ir4 influenciar tamb&ntoncentracdo de principios ativos em cada
unidade (ANSEL, POPOVICH e JUNIORQOO).

3.2 DUREZA

Segundo as referidas especificacdes, o valor miekigydo de dureza deve ser 30N = 3 Kgf.
(FARMACOPEIA BRASILEIRA V, 2010).

No entanto, verifica-se em alguns artigos que esi@entes de variagcdes séo altos. Isto pode
indicar a ocorréncia de descalibracéo da forcacal@pelas pun¢des da maquina de moldagem dos
comprimidos. Esta € uma ocorréncia normal em equep#os industriais que sao utilizados em
larga escala. Porém, com o tempo, isto pode neflgtidiferentes velocidades de desintegracédo dos
lotes produzidos, com consequentes variacoes dibgebiodisponibilidade entre os mesmos. Isto
justifica a exigéncia da legislacdo de programascaléracdo e validacdo peridédicos destes
equipamentos (BRASIL, 2003; MEL&@ al., 2006).

Em geral, os comprimidos devem ser suficientement®s, de modo a resistir a quebra
durante a embalagem, o transporte e a manipulag@eah sendo, contudo, moles o bastante para
dissolver ou desintegrar apropriadamente depoiadda@nistrados ou para serem partidos com 0s
dedos, quando é necessario tomar uma dose pabiSHL, POPOVICH e JUNIOR2000).

Uma dureza inferior ou muito superior ao precorgzagligere que o comprimido podera

demorar menos ou mais tempo para desenvover dagdacologica, e apresentar menor ou maior
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resisténcia fisica, podendo ocorrer prejuizo namnanto do paciente.

3.3 FRIABILIDADE

Para verificar a dureza dos comprimidos pode-serfazuso de um friabildmetro. Este
aparelho determina a friabilidade dos comprimidisto (€, sua tendéncia de fragmentar-se)
(PRISTA, ALVES e MORGADQ2008).

Segundo a Farmacopéia Brasileira V, o valor déifiitade ndo deve ultrapassar o limite de
1,5%.

A analise de friabilidade além de ser um indicad@rcompactacdo do material, verifica a
resisténcia dos comprimidos a perda de peso, quandonetidos aos choques mecanicos
decorrentes de processos industriais e acdes ddiaocat tais como a produgcédo, embalagem,
armazenamento, transporte, distribuicdo e o prapdaauseio pelo paciente. Os comprimidos, ndo
estando de acordo com as especificacdes, podemommasa perda do principio ativo,
comprometendo a eficacia terapéutica do medicam&mdo como uma das consequéncias a nao
aceitacdo pelo paciente e a interrupcao do trat@mnelevido ao mau aspecto provocado por
quebras e rachaduras nos comprimidos (PRISTA, ALEEMBORGADQ 2008; PEIXOTOet al.,
2005).

3.4 DESINTEGRACAO

A determinacdo dos testes de desintegracdo se@mdeferidas especificacdes, o valor de
desintegracdo nao deve ultrapassar o limite deiB0taos (Farmacopéia Brasileira V, 2010).

A desintegracao € definida, para os fins deste,testmo o estado no qual nenhum residuo da
unidade (comprimido), salvo fragmentos de revesitmeou matriz de cépsulas insoluveis,
permanece na tela metélica do aparelho de desigfmr(FARMACOPEIA BRASILEIRA IV,
1988).

O ensaio de desintegracdo dos comprimidos estamieate relacionado a biodisponibilidade
e a acgao terapéutica do farmaco. Para que o pgonefpvo fique totalmente disponivel para
absorcédo no trato gastrointestinal, os comprimilageem desintegrar-se e descarregar o farmaco
nos liquidos corporais para que seja submetidgsoldicdo. Determinagcdo importante para garantir
a eficacia do medicamento ANSEL, POPOVICH e JUNI2FRO0).
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3.5 DISSOLUCAO

O ensaio de dissolucéo é um dos principais indiesdde uma correta formulacdo. Se reveste
de caracteristicas muito importantes, através geste ser realizado a verificacdo

da quantidade de farmaco dissolvido ao fim de uterdénado tempo, e também estudo e
avaliacao da cinética de dissolucao do farmacoPR] ALVES e MORGADQ 2008).

Representa o tempo maximo dentro do qual deveissoldda a quantidade minima, em

porcentagem, de substancia ativa contida em umaaféarmacéutica.

3.6 DOSEAMEANTO E UNIFORMIDADE DE DOSE UNITARIA

Enquanto o doseamento verifica de forma geral antgleale de principio ativo, a
uniformidade de doses unitarias indica a quantididprincipio ativo em cada uma das unidades
testadas.

Em desacordo com as especificagbes da Farmacopédeampcausar sérios problemas no
tratamento do aciente, uma vez que 0S comprimidmem apresentar menor dosagem, nao
produzindo a acgéo terapéutica esperada, por n&sayar a quantidade e velocidade suficiente
para chega a circulacdo sistémica; ou maior dosagedendo ocasionar efeitos colaterais e/ou
superdosagem (ANVISA, 2009).

3.7 QUALIDADE DOS MEDICAMENTOS DISTRIBUIDOS NA REDPUBLICA

Com o objetivo de aumentar a qualidade dos medistm®eomercializados no Brasil, em
2003, foi enunciada uma série de mudangcasmeocado brasileiro com a publicacdo de 18
resolucdes pela Agéncia Nacional de Vigilancia t@aiai (ANVISA, 2003). Estas legislacbes
passaram a exigir testes mais rigidos para o regist medicamentos novos e readequacéo para 0s
gue ja estdo no mercado. As novas regras visamrdanmequalidade, a seguranca e a eficacia dos
medicamentos j& na linha de producdo, em acordopeairdes internacionais (ANVISA, 2003).

Desde entdo vem se cumprindo um calendario de adagua esta determinacdo legal,
conforme o grupo terapéutico a que pertenca o medinto e a renovacao do seu registro, que

ocorre a cada cinco anos. No final de 2009 todosimslares que estdo no mercado foram
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submetidos, em centro habilitados/credenciados AEMISA, como a REBLAS (Rede Brasileira
de Laboratdrios Analiticos em Saude), para a &gz dos testes de equivaléncia farmacéutica. E
até 2014, todos os similares terdo passado tamlsdm tpste de biodisponibilidade relativa
(GRANGEIRO, 2007).

A qualidade dos medicamentos genéricos também antida pela mesma instituicdo que
verifica a qualidade e autoriza o comércio dos pedentos de referéncia: a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA, 2003), orgao do GomerFederal. Esta avalia os resultados do teste
de bioequivaléncia, que € um estudo comparativie erst biodisponibilidades do medicamento de
referéncia e do genérico correspondente. Ndo haveifierenca entre a velocidade e extensao de
absorcao dos dois medicamentos, podem ser cordidargercambiaveis (ANVISA, 2009).

Em todo o mundo, o medicamento genérico e similaojé uma realidade. A explicacéo é
simples: apesar do crescente avanco das pesquikaslesenvolvimento de novos farmacos, boa
parte do arsenal terapéutico disponivel tem mai®0danos, o que possibilita que o medicamento
seja copiado. A grande aceitacdo pela populacad@enento da oferta de medicamentos destas
classes como o0 que tem ocorrido no nosso paisngédds na histéria do mercado farmacéutico
mundial (ANVISA, 2009).

Diante disso, o desenvolvimento de novas técnigalt@as do controle de qualidade evoluiu
significativamente, mostrando que a grande madwsamedicamentos disponiveis no mercado esta
em conformidade com os compéndios oficiais.

Como mostra o trabalho conduzido por Bugizal. (2006), que avaliou sete especialidades
farmacéuticas sob a forma de comprimidos, contes@lang de atenolol. As amostras foram
designadas como A (medicamento de referéncia), ,B),CE, F (medicamentos similares) e G
(medicamento genérico). De acordo com os resultatitislos, pode-se verificar que todas as
amostras de comprimidos de atenolol analisadasresepte trabalho encontraram-se dentro das
especificacdes estabelecidas.

A determinacdo da qualidade através dos testen-isiimicos de todos os medicamentos
deve ser feito constantemente, como realizado pgers, Donaduzzi e Melo (2008) que teve por
objetivo desempenhar estudo de equivaléncia fanmiaaéem trés apresentacdes de captopril.
Todas as andlises realizadas estavam em conformagéas especificacbes, demonstrando que o
medicamento apresentou-se equivalente ao medicamefaténcia correspondente.

J& Sousa e Gaitani (2009) realizou o controle dalidpde de diferentes formulagbes
comerciais de comprimidos de diclofenaco de sdd&os resultados obtidos pode concluir que
todas as formulacdes avaliadas estavam de acondo padrédo de qualidade exigido para obtencéao

de um produto seguro e eficaz.
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Outro exemplo é o trabalho conduzido por Metlal (2006), o qual avaliou amostra de acido
acetilsalicilico similar 500 mg. Esta foi aprovaukes analises de peso-médio, dureza, friabilidade,
desintegracdo, umidade, identificacdo e doseandmfarincipio-ativo, deixando apenas a desejar
guanto ao odor, aparéncia e teor de acido saticlice. A utilizacdo de material de embalagem
permeavel & umidade foi considerado o motivo b&adéstas reprovacoes.

No entanto varios estudos relatam a ocorréncia abidades e mortalidades relacionadas
com medicamentos, sendo de extrema importancideantieacdo dos testes fisico-quimicos, pois
ainda verifica-se que algumas industrias ndo cumpcem o0s requisitos da regulamentacdo
sanitaria. Como o que avaliou as notificacdes a#xgs técnicas de medicamentos, e registrou 152
casos de queixas técnicas com suspeita de desvjaalidade, as mais comuns foram ineficacia
terapéutica (32%), alteracdes fisico-quimicas (26%8p% relativas a embalagem (LACERI2A
al., 2002; SERAFIMet al., 2007).

Um bom exemplo desta situagdo é apresentado porteDuRangll e Fontes (2003), que
descreveu a baixa qualidade de amostras de medit@nentendo primaquina. Naquele estudo,
12 amostras de 9 diferentes fabricantes foram vepes em ensaios qualitativo e quantitativos
descritos na Farmacopéia Americana. A grande \@iaQ teor de farmaco dentro de um mesmo
lote indicava falta de conformidade quanto as Btrasicas de Fabricacgéo.

Problema semelhante também j& foi descritos poal(itd08) onde observou que o maleato
de enalapril 20 mg pode ser facilmente degradadea@mdicdes ambientais adversas, este estudo
foi comprovado através da verificacdo do teor igaddo de enalapril em cinco das nove
epecialidades avaliadas. Além disso, na avaliagiqetfil de dissolucdo, foram observadas
diferencas no modelo de liberacéo do farmaco quaadparado ao produto Referéncia.

O trabalho realizado por Pontes (2009), avaliog@\Eléncia Farmacéutica de comprimidos
de Captopril 25 mg e Cloridrato de Propranolol 49 comercializados no Programa Farmacia
Popular do Brasil; comparando-o com medicamentoRReeréncia e Genérico. Os resultados
indicaram uma baixa dureza nos comprimidos dedraie de propranolol da Farmacia Popular. Do
mesmo modo demonstraram diferencas significatind®e @ perfil de dissolucdo deste em relacao
ao Genérico e Referéncia nos tempos avaliados diss fAdrmacos em estudo. Sendo que o
Captopril da Farmacia Popular foi reprovado nessaie.

Outro trabalho que apresentou problema semelhantgetcritos por Linsbinski, Mussis e
Machado (2008), este teve como objetivo avaliaguavaléncia farmacéutica entre os comprimidos
de captopril 25mg distribuidos na rede basita SUS em Cuiaba, Mato Grosso, Brasil.
Todos os testes fisico-quimicos foram realizadgsirs#o a Farmacopéia Brasileira. Em relacéo a

friabilidade, o medicamento genérico apresentofose das especificacdes, com uma perda de
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massa acima da permitida. No teste de uniformid@deontetdo, foi evidenciado teor de farmaco
acima do limite permitido no medicamento similas @€ados referentes a curva de dissolucdo dos
medicamentosin vitro mostraram que houve uma diferenca significativireeims perfis de
dissolucéo do farmaco do similar e genérico pardicaenento de referéncia.

Estes desvios nas caracteristicas recomendadam migeificar riscos graves para a saude
dos pacientes, podendo até mesmo tornar-se umeprabbe salde publica e alertam para
necessidade de uma avaliagcdo peridédica da qualidademedicamentos disponibilizados no
mercado brasileiro (LIMA, 2008).

Por isso que para maior éxito € necessario um reatogitamento entre as areas de inspecao
e as vigilancias das trés esferas de governo,gaisnitorizacdo, a avaliagdo e a comunicacédo a
respeito de seguranca e qualidade dos medicansfuagividades de saude publica com profundas
implicacdes que dependem da integridade e resptidade de todas as partes, especialmente das
autoridades de regulamentacdo. Neste processo rrarmdbge ser destacada a participacdo da
sociedade, sejam profissionais ou leigos, cujagicagides de suspeitas de desvio de qualidade
interferem positivamente no processo de regulagatasia de medicamentos (LACERD& al.,
2002).

O processo de fabricagdo correto de medicamentds ¢genéricos, similares quanto os de
referéncia € funcao de varios fatores que envoldesde a sintese de sua matéria-prima até a sua
embalagem final. A qualidade e estabilidade dedé®m ser avaliadas constantemente, com o
intuito de proporcionar a populacdo medicamenticasés e seguros.

Para isso, € necessario executar metodos anakbodigiveis e amplamente disponiveis, seja

na Farmacopéia Brasileira ou em codigos farmaag&utiternacionais autorizados.

4. CONSIDERACOE FINAIS

Esta revisao bibliografica veio contribuir paraamieecimento da atual realidade da qualidade
dos medicamentos genéricos e similares disponivemercado nacional, que sao adquiridos pelas
prefeituras para serem distribuidos a populacéo.

O Estado tem como fun¢do o comprimento aos priogigo SUS, devendo atuar no sentido
de viabilizar o propésito da Politica de Medicamengarantindo a necessaria seguranca, eficacia e
gualidade dos medicamentos, a promoc¢do do usonec® 0 acesso da populacdo aqueles
considerados essenciais.

Percebe-se, que em parte dos artigos investigadpsalidade dos comprimidos distribuidos

160 Revista Théma et Scientia — Vol. 6,2, jul/dez 2016



Testes fisico-quimicos em comprimidos distribuith@ssadde publica

nas redes publicas demonstram alguma forma de adesviqualidade, jA que o0s testes nao
encontram-se em conformidade com as especificafimsss.

E imprescindivel para toda sociedade que os latriwate os 6rgéos reguladores comprovem
a qualidade do medicamento genérico e similar, gpagaestes tenham a mesma eficacia terapéutica
buscando eliminar as falhas no tratamento de s@€idada paciente e dando maior credibilidade e
confiabilidade a estas classes de medicamentos.

REFERENCIAS

ALANAC. Medicamentos Similares sdo Medicamentos de MarcAssocia¢do dos Laboratorios
Farmacéuticos Nacionais.Dezembro de 2008.

ANSEL, H.C.A.; POPOVICH, N.G.P.; JUNIOR, L.V.AARMACOTECNICA. Formas
Farmacéuticas e Sistemas de Liberacdo de Farmacés.ed. Sdo Paulo: Premier, 2000.

ANVISA. Agéncia Nacional De Vigilanciganitaria Medidas para ampliar qualidade, seguranca
eficacia dos medicamentd?ev. Saude Publicav. 37, n. 6, Sdo Paulo, Dez. 2003.

. Agéncia Nacional De Vigilancia SanitaBoletim informativo — RDC 234: Qualidade,
seguranca e eficicia dos similares. Dezembro, 2004.

Agéncia Nacional De Vigilancia SanitariaDisponivel em:
http://www.anvisa.gov.br/monitora/genericos_cadifidf. Acesso em: 02 de novembro de 2009.

BRASIL. Resolugdo RDC n° 21,0de 04 de agosto de 2003. Determina a todos alsedstimentos
fabricantes de medicamentos, o cumprimento dasides estabelecidas no Regulamento Técnico
das Boas Praticas para a Fabricacdo de Medicamentdsrme ao Anexo | da presente Resolucgéo.
D.O.U. - Diario Oficial da Unido; Poder Executivde 14 de agosto de 2003.

BUZZI, V.; ROSSETO, K.; ZETOLA, M.; PEZZINI, B.RBAZZO, G.C. Avaliacdo da qualidade
de comprimidos de atenolol: Estudo comparativoeemiedicamentos de referéncia, genérico e
similar. Arg. Ciénc. Saude Unipar Umuarama, v.10, n.3, set./dez. 2006.

COSENDEY , M. A. EAnalise da Implantacdo do Programa Farmécia Basicaum estudo
multicéntrico em cinco estados do BrasiRio de Janeiro: FIOCRUZ/ENSP, 2000.

DUARTE, E.C.; PANGLL, L.; FONTES, C.J.F. Validadgerna de ensaios terapéuticos em
malaria: analise de estudos de avaliacdo da enwagdm resisténcia in vivo do Plasmodium vivax
a doses padronizadas de primaquiRev. Soc. Bras. Med. Tropv. 36 n.3, Uberaba Mai/Jun,
2003.

FARMACOPEIA BRASILEIRA. Farmacopéia Brasileira.4. ed, parte Il, terceiro fasciculo. Sdo
Paulo: Atheneu, 2002.

Revigtaéma et Scientia — Vol. 6,°, jul/dez 2016 161



Keli Regina Colombo — Marcieli Terezinha Brum — Giane Douglas Zanin

. 42 ed, parte I. Ed. Atheneu, Séo Paul®.198

.52ed, Vol. 1. Ed. Fio Cruz. Agéncia Naal de Vigilancia Sanitaria. Brasilia: Anvisa,
2010.

GRANGEIRO, M. S. B.RAvaliagédo do conhecimento da diferenca entre “medanentos
genéricos” e “medicamentos similares” em mulherescenomicamente ativas da cidade de
Barbalha (CE). Monografia (Especializacdo em Assisténcia Farmazu Escola de Saude
Publica do Ceara. Ceara. 2007.

LACERDA, E., RUMEL, D.; DIAS, M.; SOUZA, N.; FIGUREDO, P.; DOURADO L.; PINTO,
G.; LEITE, F.; VILA, C.; SILVA, M. Avaliacéo das Notificagbes de Queixas Técnicasde
Medicamentos da Unidade de Farmacovigilancia ANVieAPeriodo de Janeiro a Setembro de
2002.1n: | SIMBRAVISA - Simpésio Brasileiro de Vigilancia Sanitaria. Sdo Paulo, 2 a 4 de
dezembro de 2002.

LIMA, D. M. Estudo da estabilidade e do perfil de liberacdo deomprimido de maleato de
enalapril e determinacéo da concentragdo plasmaticam pacientesGoiania, fevereiro de 2008.

LINSBINSK, L.M.; MUSSIS, C.R.; MACHADO, S.R.P. Avalcdo da equivaléncia farmacéutica
de comprimidos de captopriRev. Bras. Farm, v. 89, n. 3, p. 214-219, 2008.

MELO, E. B.; MINNETO, A.; VIOLIN, I.; BRAGA, R. S.ANDRADE, E.; MIRIOT, S;
SCHNEIDER, D. S. L.; GODOI, M .F. S.; LUCCA, P.B. Medicamentos Similares e Saude
Publica: Controle de Qualidade Fisico-Quimico den@dmidos de Similar de Acido
Acetilsalicilico do Estoque da Farmacia Basica dmMipio de Cascavel, PR, Bragicta
Farmacéutica Bonaerensev. 25 n. 3, 2006.

OLIVEIRA, S.F; COSTA, K.C.; JUNIOR, J.G.; SOUZA,G; REGAILO, R.F.; FERNADES,
T.R.L.; MELLA, E.A.C.; JUNIOR, S.E.M. Prevaléncia diso e aceitacdo de medicamentos
genéricos pela Populacédo de MaringadPPRiacdo Cientifica CESUMAR. v. 07, n.02, p. 133-
140, Jul.Dez, 2005.

PANIZ, V.M.V.; FASSA, A.G.; FACCHINI, L.A.; BERTOLD, A.D.; PICCINI, R. X.; TOMASI,
E.. THUME, E.; SILVEIRA, D.S.; SIQUEIRA, F.V.; RODBUES, M.P. Acesso a
medicamentos de uso continuo em adultos e idososegdes Sul e Nordeste do BraSiad.
Saude Publica Rio de Janeiro, fev, 2008.

PEIXOTO, M. M.; FREITAS, A. S. J.; SANTOS,C. A. ACAETITE, E. J. Avaliacdo da qualidade
de comprimidos de captopril dispensados em Feiat¢ana /BAlnfarma, v.16, n. 13, 2005.

PONTES, A. V.Estudo de equivaléncia farmacéutica de farmacos Aittipertensivos
comercializados no programa farméacia popular do Brail. Dissertacdo (Mestrado em
Farmacologia). Universidade Federal do Ceara. C2a0®.

PRISTA, L. N.; ALVES, A. C.; MORGADO, RTecnologia Farmacéutica5. ed. Lisboa:
Fundacao Calouste Gulbenkian, 2008.

PUGENS, A.M., DONADUZZI, C.M.; MELO, E.BControle de Qualidade Total e Equivaléncia
Farmacéutica de Trés Apresentacdes de CaptBavista Eletronica de Farmaciav. 5, n. 1, p.

162 Revista Théma et Scientia — Vol. 6,2, jul/dez 2016



Testes fisico-quimicos em comprimidos distribuith@ssadde publica

32-45, 2008.

QUENTALL, C.; ABREULL, J.C.; BOMTEMPOLL, J.V.; GADEHAL, C.A.G. Medicamentos
genéricos no Brasil: impactos das politicas publsmbre a industria nacion@liénc. Saude
Coletivav.13 sup.0 Rio de Janeiro Abr. 2008.

SERAFIM, E.O.P.; VECCHIO, A.; GOMES, J.; MIRANDA,. AMORENO, A.H.; LOFFREDO,
L.M.C.; SALGADO, H.R.N; CHUNG, M.CQualidade dos medicamentos contendo dipirona
encontrados nas residéncias de Araraquara e sgaoetom a atencdo farmacéutRRay. Bras.
Cienc. Farm. v.43 n.1 S&o Paulo jan./mar. 2007.

SOUZA, J.G.; GAITANI, C.M.Controle de qualidade de diferentes formula¢des casnciais de
comprimidos de diclofenaco de sodid-aculdade de Ciéncias Farmacéuticas de Ribeirdo Pre
USP. Acesso em 03 de novembro de 2009.

SUS.Sistema Unico de SaudeDisponivel em;_http://sus20anos.saude.gov.br/fiodiax. php?
option=com content&view=article&catid=1%3Anacionaid=1429%3Agenericos-alcancam-18-
das-vendas&ltemid=34. Acesso em 10 de setembr®0e. 2

Revigtaéma et Scientia — Vol. 6,°, jul/dez 2016 163



