Problemas no aspecto de farmacos que podem comprometer
a adesio ao tratamento com tuberculostaticos
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A tuberculose é uma das doencgas infecciosas mais
antigas de que se tem noticia. Foi identificada em esqueletos de
mais de 6000 anos e, apesar dos avangos na medicina, a infec¢io
micobacteriana compreende o maior grupo de doengas
infecciosas oportunistas de maior prevaléncia no mundo. O Brasil
integra o grupo dos 22 paises que concentram 80% dos casos
de tuberculose registrados no mundo, com cerca de 85.000 casos
novos ¢ 6000 mortes anuais. Aproximadamente 8 milhdes de
pessoas em todo o mundo sdo coinfectadas pelo HIV e pela
tuberculose, sendo que no Brasil, 8% dos pacientes com
tuberculose também apresentam AIDS. As pessoas com as duas
infecgdes irdo desenvolver a tuberculose clinica, podendo atingir
taxas de reativagio até 20 vezes maior do que em pessoas nio
HIV positivas. A tuberculose clinica estd associada a uma menor
sobrevivéncia das pessoas com AIDS!'2,

Nos primeiros anos da terapéutica moderna, os
medicamentos para tuberculose eram ministrados isoladamente
por curto periodo de tempo. Observou-se que doentes com
lesdes extensas permaneciam com baciloscopia de escarro
positivo. Logo, foi observado que tais medicamentos deveriam
ser administrados por longo tempo e em associagdes com o
objetivo de prevenir as recidivas e evitar o desenvolvimento de
resisténcias. A quimioterapia longa curava a tuberculose, porém,
freqiientemente falhava pelo nido adesdo ao tratamento. A
necessidade de esquemas mais curtos era evidente, e a utilizagio
da terapia de curta durag@o veio ao encontro dessa exigéncia.

A quimioterapia ¢ efetuada com trés antibidticos
diferentes: pirazinamida, isoniazida e rifampicina. Durante dois
meses, 0 paciente toma os trés medicamentos e, a partir do
terceiro més, a isoniazida e a rifampicina durante 4 meses®.

A quimioterapia com a associag¢dio de isoniazida e
rifampicina evidencia um sinergismo da agiio antimicrobiana
potencializando a atividade micobactericida e
micobacteriostatica, diminuindo significativamente a resisténcia
bacteriana. Estes farmacos sio classificados como sendo
primarios ou de primeira linha por apresentar uma toxicidade
menor que os farmacos de segunda linha®. A forma farmacéutica
mais freqiiente desta associagdo € a de capsula dura, contendo
uma dose unitaria dos principios ativos. A administra¢io por
via oral das cépsulas tem vantagens associadas a facilidade de
deglutir, e mascarar o gosto desagradavel dos firmacos®.

Foram objetivos deste trabalho, avaliar a conformidade

farmacopeica de amostras de capsulas duras formuladas com a
associagiio de isoniazida e rifampicina, fabricadas por
Laboratérios Farmacéuticos Oficiais, ja que o aspecto e o sabor
desagradavel eram as queixas predominantes destas
formulagdes.

Foram analisadas 11 amostras encaminhadas pelas
VISAS municipais. As metodologias empregadas na verificagdo
da conformidade farmacopeica se basearam na 4° edi¢iio da
Farmacopeia Brasileira e na 28" edigdio da Farmacopeia Americana.
As substincias quimicas de referéncia rifampicina e isoniazida
utilizadas na identificagdo ¢ na determinagiio do teor eram de
procedéncia da Farmacopeia Brasileira.

Os resultados encontrados foram: 10 amostras
apresentaram extravasamento do conteudo das cdpsulas,
sendo o ensaio de aspecto ndo conforme e dentre estas 01
amostra também apresentou a Uniformidade de dosagem niio
conforme. Conclui-se, portanto que estas amostras nio estio
adequadas para o consumo devido ao extravasamento do po6
das capsulas, e do contato direto destes firmacos com as
papilas gustativas do paciente pode provocar niduseas e
vomitos. Desta maneira, a forma farmacéutica capsula, deixa
de exercer as suas principais fungdes associadas a facilidade
de deglutir e principalmente de mascarar o sabor desagradavel
dos farmacos.

A adesiio ao tratamento caracteriza-se pelo seguimento
do protocolo terapéutico pelo paciente. Sdo varias as razdes
que podem levar a nio adesdo do tratamento da tuberculose,
assim como o ndo reconhecimento da doenga, problemas como
dificuldade de deglutir as capsulas ou comprimidos,
conhecimento dos efeitos adversos dos tuberculostiticos que
muitas vezes apresentam ragdes mais incomodas do que a
doenga em si (vomitos, artrite, hepatite, processos alérgicos),
entre outras razoes.

A utilizagdo de um regime terapéutico eficaz e com medidas
de vigilancia, monitorando a qualidade dos firmacos e sua
administragdo, permite que a maioria dos pacientes sejam
curados. O processo de resisténcia na tuberculose &
particularmente grave em pacientes que abandonaram o
tratamento, ja que em muitos deles, as lesdes avangam por
reativagdes repetidas e tratamentos insuficientes, favorecendo
o aparecimento de bacilos mutantes resistentes a uma ou mais
drogas.
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