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A uniformidade das doses unitdrias de formas
farmacéuticas pode ser detetminada por dois
métodos: variagio de peso e uniformidade de
contetdo. As especificagies deste capitulo apli-
cam-se, igualmente, as formas farmacéuticas com
tinico firmaco ou com mais de um componente
ativo,

O método de Variagdo de peso pode ser apli-
cado se o produto for cdpsula mole de conteido
liquido ou se o produto contiver 50 mg ou-mais de
um componente ativo, compreendendo 50% ou
mais, em peso, da dose unitdria da forma farma-
céutica. A uniformidade de qualquer outro firma-
co ou componente ativo, se presente em quantida-
de menor, ¢ avaliada pela Uniformidade de con-
teiddn. O méodo de Variacdo de peso pode ser
aplicado aos sélidos, incluindo os estéreis, con-
tendo ou ndo adjuvantes ativos ou inativos, obti-
dos de solugbes verdadciras e liofilizadas no
acondicionamento final e com indicagdo, no rétu-
lo, desse método de preparagio.

O método de determinagio da Uniformidade
de conteido pode ser aplicado em todos os casos e
¢ exigido para todos os tipos de comprimidos
revestidos, sistemas transdérmicos, suspensdes em
recipientes dose-tinica ou em cdpsulas moles. Este
mélodo €, também, exigido para sélidos
(incluindo os estéreis) que contenham adjuvantes
ativos ou inativos, observando-se que o teste de
Variagdo de peso pode ser aplicado para situagbes
especiais como as mencionadas anteriormente.

VARIACAO DE PESO

Para determinar a uniformidade pelo método
da variagido de peso, separar, no minimo, 30 uni-
dades ¢ proceder conforme o exigido a seguir,
para a forma farmacéutica considerada.

Atengdo: as unidades amostradas neste ensaio
devem ser do mesmo lote empregado no dosea-
mento.

Comprimidos sem revestimiento: pesar exata-
mente ¢ individualmente 10 comprimidos. A
partir do resultado do dosecamento, conforme a
monografia individual, calcular o contcido do

F. BRAS. IV, 1996.

componente ativo, assumindo distribuigao homo-
génea desse componente.

Cdpsulas duras: pesar exatamente ¢ individu-
almente 10 cdpsulas, preservando a identidade de
cada uma. Remover, cuidadosamente, o contelido
€ pesar as cdpsulas vazias. Calcular o peso liguido
das cdpsulas ¢, a partir do resultado do doseamen-
to, descrito na monografia individual, calcular o
contetido do componente ativo de cada cdpsula,
considcrando distribuigio homogénea do mesmo.

Cdpsulas moles: proceder como o descrito para
cipsulas duras, removendo o contetido como se-
gue: cortar as cipsulas com limina ou tesoura e
tetirar o conteido, Javando com solvente adequa-
do. Evaporar o solvente 4 temperatura ambiente
por 30 minutos.

Solidos acondicionados individualmente, in-
cluindo os estéreis para uso parenteral: proceder
como indicado em cdpsulas duras.

UNIFORMIDADE DE CONTEUDO

Separar, no minimo, 30 unidades para a de-
terminagdo da uniformidade de contetido ¢ proce-
der da maneira que segue, de acordo com a forma
farmacéutica.

COMPRIMIDOS REVESTIDOS OU NAO,
CAPSULAS DURAS OU MOLES, SUPOSITO-
RIOS, SISTEMAS TRANSDERMICOS, SUS-
PENSOES ENVASADAS EM DOSE UNICA,
INALAGOES EM RECIPIENTES DOSE-UNICA
E SOLIDOS (INCLUINDO OS ESTEREIS) EM
RECIPIENTES DOSE-UNICA

Analisar 10 unidades individualmente, con-
forme indicado na monografia para o doseamento,
a menos que scja diferentemente especificado no
teste de Uniformidade de Conteiddo. Fazer os
ajustes de diluigdo a fim de obter solugao final
com concentragde semelhante a do doseamento,
ou, no caso de titulagdo, usar titulante mais dilui-
do. Considerar qualquer modificagdo das dilui-
¢Ocs para cfetuar os cdlculos.
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Quando houver procedimento especial no teste
de Uniformidade de conteido na monografia
individual, fazer a corregéio necessdria dos resul-
tados obtidos, como segue:

1. Preparar amostra média com quantidade de
unidades do produto suficiente para efetuar o
doseamento, bem como o procedimento especial
do teste de Uniformidade de conteiido, apresenta-
dos na monografia individual. Reduzir os com-
primidos a pé fino (ou misturar o conteido das
cdpsulas, ou suspensdes ou solidos, em recipiente
dose unica) para obter mistura homogénea. Se
nio for possivel obter mistura homogénea desta
forma, usar solventes apropriados ou outros pro-
cedimentos para obter solugéio contendo o firma-
co. Empregar aliquotas apropriadas dessa solugio
para os ensaios especificados.

2. Analisar, separadamente, porgdes da amos-
tra medidas com preciséo conforme (a) o método
indicado para o doseamento e (b) o procedimento
especial descrito para Uniformidade de conteido
da monografia.

3. Calcular a massa do firmaco equivalente a
dose unitdria média da forma farmacéutica (a)
usando os tesultados obtidos pelo doseamento e
(b) usando os resultados obtidos pelo procedimen-
1o especial.

4. Calcular o fatot de corregéo F pela férmula:
F=A/P

em que A é a massa do firmaco, equivalente a
dose unitiria média da forma farmacéutica, obtida
pelo doseamento (a) ¢ P ¢ a massa do componente
alivo, equivalente & dose unitdria média da forma
farmacéutica, obtida pelo método especial (b).
Quando (100[A-P])/A > 10, nao € vilido o uso de
F.

5. Se o valot de F estiver entre 0,970 ¢ 1,030,
nao hd corregio.

6. A corregao serd vilida se 1,030<F<1,100 ou
0,900<F<0,970 ¢ deve ser efetuada calculando-se
a massa do farmaco em cada unidade, multipli-
cando-se F pelas massas obtidas no procedimento
especial.

Cdlculo do Desvio Padrdo Relativo (DPR)
Calcular o DPR pela férmula:

s=[Z (x;-9n-1]'12

%DPR = 100 s/X

em que:

s = desvio padrio da amostra

DPR = desvio padrao relativo (desvio padrio
expresso em % da média)

X = média dos valores oblidos nas unidades
testadas expressa como porcentagem da quantida-
de declarada

n = nimero de unidades testadas

X}, X3, X3 ... X = valores individuais (x;) das
unidades testadas, expressas em porcentagem da
quantidade declarada

Critérios

Aplicar os critérios a seguir, exceto quando di-
versamente especificado na monografia individu-
alk:

A. Se a média dos limites especificados na de-
finicdo de poténcia na morografia individual for
de 100,0% ou menos:

COMPRIMIDOS (REVESTIDOS OU NAO),
SUPOSITORIOS, SUSPENSOES EM RECI-
PIENTES DOSE-UNICA, SOLIDOS (IN-
CLUINDO ESTEREIS) ENVASADOS EM
DOSE-UNICA E SOLIDOS PARA USO PA-
RENTERAL

Exceto quando diversamente especificado na
monografia, o produto passa o teste s¢ & quanti-
dade do firmaco em cada uma das 10 unidades
testadas para Variegdo de Peso ou para Unifor-
midade de Conteiido estiver situada entre 85,0% ¢
115,0% do valor declarado ¢ o desvio padrio
relativo (DPR) for menor ou igual a 6,0%. Se uma
unidade estiver fora da faixa de 85,0% a 115,0%
da quantidade declarada e nenhuma estiver fora
da faixa de 75,0% a 125,0% da quantidade decla-
rada, ou se o DPR for maior que 6,0%, ou se
ambas as condi¢des forem observadas, testar mais
20 unidades. O produto passa o teste s¢ ndo mais
que uma unidade em 30 estiver fora da faixa de
85,0% e 115,0% da quantidade declarada ¢ ne-
nhuma unidade cstiver fora da faixa de 75,0% a
125,0% da quantidade declarada ¢ o DPR de 30
unidades testadas nio cxceder 7,8%.

CAPSULAS, SISTEMAS TRANSDERMICOS,
INALAGOES E PASTILHAS

Exceto quando diversamente especificado na
monografia individual, o produto passa o teste se
a quantidade de farnnaco em 9 das 10 unidades
testadas para Variagdo de peso ou Uniformidade
de conrteiido cstiver situada entre 85,0% ¢ 115,0%
do valor declarado ¢ nenhuma unidade estiver
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fora da faixa de 75,0% a 125,0% do valor decla-
rado ¢ 0 DPR de 10 unidades icstadas for menor
ou igual a 6,0%. Se 2 ou 3 unidades testadas esti-
verem fora da faixa de 85,0% a 115,0% da quan-
tidade declarada, mas nao estiverem fora da faixa
de 75,0% a 125,0%, ou o DPR for maior que
6,0%, ou se ambhas as condigies forem ohserva-
das, testar mais 20 unidades. O produto passa o
teste se ndo mais gue 3 das 30 unidadcs testadas
esliverem fora da faixa de 85,0% a 115,0% do
valor declarado e nenhuma unidade estiver fora
da faixa de 75,0% a 125,0% da quantidade decla-
rada e o DPR para 30 unidades testadas nio exce-
der 7,8%.

B. Se a média dos limites especificados na de-
fini¢do de poténcia na monografia individual for
maior que 100,0%.
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1. Se a média obtida nas unidades testadas for
menor ou igual a 100%, aplicar os mesmos crité-
rios descritos em A.

2, Se a média obtida nas unidades testadas for
maior ou igual & média dos limites especificados
na definigio de poténcia da monografia individu-
al, aplicar os critérios descritos em A, substituindo
as palavras “quantidade declarada™ efou “valor
declarado™ por “quantidade declarada multiplica-
da pela média dos limites especificados na defini-
¢&o da poténcia da monografia dividida por 100™.

3. Se a média obtida nas unidades testadas es-
tiver entre 100% ¢ a média dos limites especifica-
dos na definigiio de poténcia da monografia indi-
vidual, aplicar os critétios deseritos em A, substi-
tuindo as palavras “quantidade declarada™ efou
“valor declarado™ por “valor ou quantidade decla-
rada multiplicado pela média obtida nas unidades
testadas (expressa em porcentagem do valor de-
clarado) dividido por 100™.




