Determinação quantitativa simultânea de Sulfadoxina e Pirimetamina no Fansidar 
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I. Resumo

 A malária continua a ser a infecção humana mais devastadora no mundo inteiro com 300 a 500 milhões de casos clínicos e quase 3 milhões de mortes por ano.
Em Moçambique cerca de 48% de todas consultas externas e cerca de 63% de todas admissões pediátricas nos hospitais rurais e centrais foi atribuída a malária.
Hoje em dia na quimioterapia da malária usa-se o Fansidar que é uma combinação de Sulfadoxina (500mg) e Pirimetamina (25 mg) que inibe os passos subsequentes envolvidos na biossíntese do ácido tetrahidrofólico. 

A baixa qualidade das medicamentos constitui o maior problema da saúde pública. Especialmente nos países em desenvolvimento onde há falta de recursos adequados para efectivamente controlar esses problemas.
O uso de Sulfadoxina e Pirimetamina fora do prazo ou falsificados retarda o tratamento quimioterapêutico da malária. É com essas considerações que nesse trabalho se descreve um simples, rápido, barato e sensitivo método colorimétrico de autenticação desses antimaláricos.

A Sulfadoxina e Pirimetamina foram isolados a partir do Fansidar injectável usando as suas solubilidades, sendo a Sulfadoxina solúvel em água e a Pirimetamina insolúvel.

Depois  seguiu a purificação e a análise dos pontos de fusão de cada composto, tendo-se obtido cerca de 198-201 oC para a Sulfadoxina e 240-243 oC para a Pirimetamina que são valores muito próximos aos dados da literatura  [13, 28, 38, 44].

A análise da pureza foi feita usando a Cromatografia em Camada Fina (CCF)
A confirmação das estruturas foi feita usando os espectros de Infravermelho e os espectros de massa , tendo-se obtido bandas que correspondem aos compostos desejados (Sulfadoxina e Pirimetamina).

A Sulfadoxina e a Pirimetamina absorvem quase na mesma região (200-400 nm para Pirimetamina e 230-350 nm para a Sulfadoxina), sendo impossível a determinação simultânea em formulações farmacêuticas sem antes separar [13, 14]. 

Neste estudo fez-se a análise simultânea de Sulfadoxina e Pirimetamina usando a reacção de complexação com o ácido Cloranílico como agente complexante e 1,4- Dioxano como solvente.

Primeiro investigou-se o máximo de absorção para cada complexo e para o complexante, tendo-se obtido 500 nm para o complexo de Sulfadoxina, 520 nm para o complexo de Pirimetamina e 420 nm para o ácido Cloranílico, O que mostra que é possível a determinação simultânea desses dois compostos, mas sob a forma de complexos pois esses absorvem em regiões diferentes. 
.

Os limites de detecção foram de 3.22 x 10-5 mol/L para a Sulfadoxina e  2.01 x 10-5 mol/L para a Pirimetamina.

Usando o método de complexação obtivemos um rendimento de cerca de 98.04 ± RSD 2.00% até 103.03 ± 2.94% para Sulfadoxina e 95.33 ± RSD 4.90% até 99.5  ± 2.5% para Pirimetamina.

Pode-se recomendar esta técnica desenvolvida pós a sua sensibilidade, exactidão e simplicidade dão-nos resultados fieis na garantia de qualidade e análise de estabilidade dessas drogas.
Abreviaturas

LNCQM: Laboratório Nacional de Controlo de Qualidade dos Medicamentos

P.: Plasmodium

TLC: Cromatografia em camada fina

HPLC: Cromatografia líquida de alta eficiência

CC: Cromatografia em coluna 

Ác.: Ácido

A: Absorvância

λ: Comprimento de Onda
RSD: Desvio padrão relativo
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