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Estabilidade do antibi6tico meropenem em condicdes de uso clinico através de
monitoramento por CLAE-DAD

Leonardo Capra Pezzi, Andreas Sebastian Loureiro Mendez

Laboratorio de Controle de Qualidade Farmacéutico, Faculdade de Farmacia-UFRGS

Os derivados carbapenémicos sdao antibidticos B-lactamicos dotados de amplo
espectro de acgdo, elevada poténcia e resisténcia a enzimas B-lactamases, caracteristicas
que os tornam uma classe fundamental no tratamento de infecgdes hospitalares de
moderadas a graves. O meropenem, aprovado em para uso clinico em 1995 pelo EMEA,
é a segunda carbapenema a entrar no mercado, disponivel na forma de p6 para solugdo
injetavel, e é amplamente utilizada no ambiente hospitalar. A instabilidade do meropenem
em solucdo ja foi relatada na literatura cientifica, e tendo em vista que a qualidade e a
seguranca de um medicamento estd intimamente relacionada a sua estabilidade, onde
pequenas alteraces na formulacdo podem comprometer o seu efeito farmacologico e até
levar a efeitos adversos, faz-se necessario estudos que busquem elucidar o
comportamento do farmaco sob diferentes condigdes, a fim de determinar as melhores
condigdes de manuseio e armazenamento do mesmo. No Brasil, inUmeros laboratorios
farmacéuticos comercializam este antibidtico, tornando um desafio o conhecimento de
sua estabilidade pds-reconstituicdo. O presente trabalho tem como objetivo avaliar a
estabilidade do meropenem ap0s sua reconstituicdo em bolsas de fluidos de infuséo,
simulando condicdes de utilizacdo clinica, estabelecer dados quantitativos e monitorar 0s
produtos de degradacdo formados, através da técnica de CLAE. As amostras foram
preparadas na concentracdo de 50 mg/mL (administracdo em bolus), onde frascos
contendo 500 mg do farmaco foram reconstituidos com 10 mL de agua para injetaveis e
armazenados a temperatura ambiente; e 5 mg/mL em (administracdo em bolsas de
infusdo), nas quais as amostras foram reconstituidas e diluidas em bolsas contendo glicose
5% ou solucéo fisiologica (NaCl 0,9%) e armazenadas sob refrigeracéo e a temperatura
ambiente. Todas as amostras foram analisadas através de método validado por CLAE.
Para as amostras preparadas na concentracdo de 50 mg/mL, em 4 horas houve um
decaimento de seu teor inicial de aproximadamente 7%. Nas bolsas de infusdo, ocorreu
ampla degradacdo do farmaco, principalmente quando diluido em glicose 5% e mantida
em temperatura ambiente, na qual foi observada uma queda de aproximadamente 10% do
teor inicial em 4 horas. Ja em solucéo fisioldgica, também a temperatura ambiente, o teor
se manteve acima dos 90% por até 12 horas. O comportamento das amostras armazenadas
sob refrigeracdo se assemelha ao das amostras em temperatura ambiente, onde a
degradacdo foi muito mais rapida nas bolsas com glicose 5% do que nas bolsas com
solucdo fisiologica. O teor, em 24 horas, nas bolsas de solucdo fisiol6gica se manteve
acima dos 90% e quando diluido em glicose 5% o teor se manteve em 90% por menos de
12 horas. O estudo permitiu monitorar a degradacdo do meropenem em condicGes de
interesse clinico, resultando em dados quantitativos referentes ao teor do farmaco. Os
resultados obtidos contribuem para melhor conhecimento da estabilidade do farmaco, e
para a orientacdo das melhores condigdes de manuseio e armazenamento do meropenem
ap0s a sua reconstituicéo.
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