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I — INTRODUGCAO

A pilocarpina, introduzida na terapéutica
ocular por Weber, em 1877 (1), continua a
ser a medicacdao de escolha para tratamento
da maior parte dos glaucomas primadrios,
além de ser também utilizada em glaucomas
secundarios e, eventualmente, na neutraliza-
cao de colirios midridticos e cicloplégicos (2),
(3).

A pilocarpina € um agente parassimpati-
co-mimético de acao direta sobre estruturas
inervadas por fibras colinérgicas. Suas prin-
cipais ag¢Oes gerais incluem o aumento da se-
crecao de glandulas salivares, lacrimais, gas-
tricas, intestinais e bronquiais, e estimulo
de células musculares lisas efetoras, como
as da bexiga, ureter, trato gastro-intestinal e
brénquios. No olho, entre as suas agdes far-
macolégicas mais importantes, estao a con-
tracao do musculo esfincter da iris, levando
a miose e do musculo circular do corpo ci-
liar, produzindo acomodacao, além da dimi-
nuicao da pressao intra-ocular, especialmen-
te em pacientes portadores de glaucoma (3).

Existem dados divergentes na literatura,
a respeito do pH ideal para uma melhor acao
do colirio de pilocarpina. Acredita-se que ele
deva estar na faixa de 4,5 a 5,5 (4). Porém,
outros (5), julgam que o pH ideal do colirio
de pilocarpina deva ser de 6,8. A acidificagao
da solugao tem a vantagem de diminuir a
degradacao do alcaléide durante a esteriliza-
cao e 0 armazenamento, aumentar a solubi-
lidade e garantir maior estabilidade (3). No
entanto, tais solugcbes mais dcidas sao criti-
cadas por alguns autores, por causar uma ir-
ritacdo maior do que as solugdes parcialmen-
te neutralizadas (5), (6). Supde-se, também,
que a penetragao da pilocarpina através da
barreira lipidica da cdérnea seja maior em
pH alcalino (7).

Além do pH, € evidente que a concentra-
cao e atividade farmacoldgica da pilocarpina
existente no colirio sao importantes, e qual-
quer variacdo significativa nas mesmas pode
levar a resultado terapéutico imprevisto ou
falho.

O custo dos colirios de pilocarpina €é ou-
tro fator importante para o paciente e para

a sociedade, pois trata-se de medicacao que,
uma vez corretamente prescrita, deve ser
empregada por longo tempo. Mais especifica-
mente no nosso pais, tem-se dado quase ne-
nhuma importancia ao estudo comparativo
de precos de colirios por mililitro nas farma-
cias.

Neste trabalho, analisamos a concentra-
cao real, pH e custo nas farmdcias dos prin-
cipais colirios de pilocarpina existentes no
mercado brasileiro.

II — MATERIAL E METODOS

ApOs teste da metodologia, com o em-
prego de colirios fornecidos gratuitamente, a
titulo de cortesia pelos Laboratdrios Aller-
gan-Lok, Alcon e Frumtost, foram adquiri-
dos, em 31 de abril de 1980, em farmdcias da
cidade de Sao Paulo, 60 frascos de colirios
de pilocarpina assim especificados: 10 fras-
cos de colirio de Celucarpina (Allergan-Lok)
na concentracao de 2%; 10 frascos de colirio
de Isoptocarpine (Alcon) na concentragao de
2%; 10 frascos de colirio de Pilocarpina
(Frumtost) na concentracao de 2%; 10 fras-
cos de colirio de Celucarpina (Allergan-Lok)
na concentracao de 4%; 10 frascos de colirio
de Isoptocarpine (Alcon) na concentragao de
4% e 10 frascos de colirio de Pilocarpina
(Frumtost) na concentracdo de 4%.

Tomou-se o cuidado de adquirir as amos-

tras em varias farmadacias.
Avaliacao do pH — Cada frasco de colirio foi
analisado num medidor de pH Metrohm-He-
risau E-350 B, com eletrodo combinado de
vidro e calomelano, a temperatura ambiente.
Avaliacdo da concentracao — Os colirios fo-
ram analisados em polarimetro fotoelétrico
“Pepol 60” (Bellingham & Stanley Ltd.) equi-
pado com galvandmetro acessério Mod 7606/
S da W.C. Pye Co., para aumentar a sensibi-
lidade das leituras. Usou-se uma fonte de xe-
noénio, selecionando-se o comprimento de on-
da de 589 nm por meio de um monocroma-
dor Zeiss M4-QIII. A lampada de fenda ti-
nha didmetro de 0,3 mm. A cubeta era de
paredes de quartzo com caminho 6ptico de
5 cm.

A concentragao da pilocarpina foi obtida
através da equagao.
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onde:

[alf, = poder rotatério especifico da pilo-
carpina, que € igual a 89,7 (8).

d = angulo de rotacao do plano de pola-
rizagao.

1 = comprimento da cubeta em decime-
tros, que é igual a 0,5.

c = concentracao de pilocarpina, em

gramas por 100 mililitros.

De acordo com os angulos de rotacao do
plano de polarizacao, as respectivas concen-

tragdes foram determinadas.

Avaliacao do custo — Os precos foram indi-
vidualmente anotados e calculado o valor mé-
dio, em cruzeiros por mililitro, nas duas con-
centragdes de pilocarpina, de cada uma das
trés marcas comerciais estudadas.

III — RESULTADOS

a) pH e concentracao real de pilocarpina —
As médias da concentragao real de pilocarpi-
na e pH dos respectivos colirios sao apresen-
tados na tabela I, bem como os desvios-pa-
drées dos resultados para as 10 amostras de
concentragao supostamente a 2% e 4%, das
trés marcas comerciais.

TABELA 1
Média e desvio-padrdao da concentracdao real de pilocarpina e pH das solugdes, verificadas em colirio de pilocarpina.
Concentracdo real pH
(gramas por 100 ml)
Apresentagoes Laboratdério
comerciais Média Desvio- Média Desvio-
padrao padréao
Celucarpina 2% Allergan-Lok 2,02 0,10 5,10 0,25
Isoptocarpine 2% Alcon 1,99 0,05 4,80 0,19
Pilocarpina 2% Frumtostt 1,93 0,04 4,99 0,32
Celucarpina 4% Allergan-Lok 4,24 0,14 4,32 0,06
Isoptocarpine 4% Alcon 3,92 0,06 4,24 0,16
Pilocarpina 4% Frumtostt 4,04 0,10 4,33 0,38

Os resultados mostram que os frascos
de Celucarpina (Allergan-Lok) supostamente
a 2%, tiveram uma concentragao real média
de 2,02%, com um desvio-padrao de 0,10%,
enquanto que o pH dos mesmos mostrou
uma meédia de 5,10, com um desvio-padrao de
0.25. Os frascos de Isoptocarpine (Alcon) su-
postamente a 2%, tiveram uma concentragao
real média de 1,99%, com um desvio-padrao
de 0,05%, enquanto que o pH dos mesmos
mostrou uma média de 4,80, com um desvio-
padrao de 0,19. Os frascos de Pilocarpina
(Frumtost) supostamente a 2%, mostraram
uma concentracao real média de 1,93%, com
um desvio-padrao de 0,04%, enquanto que o
pH dos mesmos mostrou uma média de 4,99,
com um desvio-padrao de 0,32. Os frascos de
Celucarpina (Allergan-Lok) supostamente a
4%, tiveram uma concentracao real média de
4,24%, com um desvio-vadrao de 0,14%, en-
quanto que o pH dos mesmos mostrou uma
média de 4,32 com um desvio-padrao de 0,06.
Os frascos de Isoptocarpine (Alcon) suposta-
mente a 4%, tiveram uma concentragao real
média de 3,92%, com um desvio-padrao de
0,06% enquanto que o pH dos mesmos mos-
trou uma média de 4,24 com desvio-padrao
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de 0,16. Os frascos de Pilocarpina (Frumtost>®
supostamente a 4%, tiveram uma concentra-
cao real média de 4,04%, com um desvio-pa-
drao de 0,10% enquanto que o pH dos mes-
mos mostrou uma média de 4,33 com um
desvio-padrao de 0,38.

Os resultados mostram que, do pH das

60 amostras, 10 (16,6%) estavam na faixa de
pH entre 4,0 e 4,5, 38 (63,3%) estavam na
faixa de pH entre 4,5 e 5,0, e 12 (20%) esta-
vam na faixa de pH entre 5,0 e 5,5.
b) Custo — Os colirios de pilocarpina do
Laboratdrio Alcon contém 15 mililitros de so-
lugao. Tanto os da marca Allergan-Lok quan-
to os da marca Frumtost contém 5 mililitros
de solugao. A tabela II mostra os pregos de
cada uma das apresentacdoes e seus respecti
vos precos por mililitro, em Sao Paulo (Ca-
pital), em 31 de abril de 1980.

Os resultados indicam que o frasco de
colirio de Celucarpina (Allergan-Lok) a 2%
tem um preco de Cr$ 47,90, e 0o prego por
mililitro de Cr$ 9,58. O frasco de colirio dz
Isoptocarpine (Alcon) a 2% tem um preco
de Cr$ 82,40, e um prego por mililitro de Cr$
5,49. O frasco de colirio de Pilocarpina (Frum-
tost) a 2% tem um preco de Cr$ 23,00, e um
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TABELA II
Precos de venda ao consumidor dos principais colfrios
de pilocarpina, por unidade e por mililitro, em Séo
Paulo (Capital), em 31 de abril de 1980.

Apresentacoes Laboratério Volume Preco Prego

comerciais (ml) (Cr§) ml
Celucarpina 2% Allergan-Lok 5 417,90 9,58
Isoptocarpine 2% Alcon 15 82,40 5,49
Pilocarpina 2% Frumtost 5 23,00 4,60
Celucarpina 4% Allergan-Lok 5 52,00 10,40
Isoptocarpine 4% Alcon 15 93,50 6,23
Pilocarpine 4% Frumtost 5 38,00 7,60

prego por mililitro de Cr$ 4,60. O frasco de
colirio de Celucarpina (Allergan-Lok) a 4%
tem um precgo de Cr$ 52,00, e um prego por
mililitro de Cr$ 10,40. O frasco de colirio de
Isoptocarpine (Alcon) a 4% tem um prego
de Cr$ 93,50, e um pre¢o por mililitro de Cr$
6,23. O frasco de colirio de Pilocarpina
(Frumtost) a 4% tem um preco de Cr$ 38,00
e um precgo por mililitro de Cr$ 7,60.

IV — DISCUSSAO

Existe uma grande diferenca entre pres-
crever uma determinada droga, medicamen-
to indicada e o emprego pelo paciente da
medicacao contendo a referida droga da ma-
neira mais satisfatéria, do ponto de vista te-
rapéutico e econémico.

Entre os aspectos terapéuticos, devem
ser ressaltadas a concentragcao real do pro-
duto, a auséncia de contaminantes ou irritan-
tes, e as caracteristicas bioquimicas da solu-
¢cao que, em se tratando de colirios, vao in-
fluir na penetracao. No caso da pilocarpina,
o pH também € apontado como de grande
valia (4) (9). Além disso, o prazo de valida-
de deve ser considerado, a fim de se evitar
solugbes degradadas.

O uso de veiculos especiais, com maior
viscosidade, aumenta o efeito terapéutico
dos colirios, devido a maior permanéncia da
droga em contato com a superficie anterior
ocular (5).

Entre os aspectos sécio-econémicos, em
relacao aos colirios, o custo merece ser des-
tacado. Tal fator reveste-se de grande impor-
tancia, especialmente em solugdes que, ade-
quadamente prescritas, costumam ser usa-
das por longo tempo. Em nosso meio, sao
raras as atengbes prestadas ao custo e pa-
drdoes de qualidade das medicacoes.

Deve-se ressaltar um trabalho de 1974
(4), onde a andilise de 61 frascos de colirio
de pilocarpina mostrou ma qualidade dos co-
lirios, pois, dos 45 frascos com valor decla-
rado no rétulo a 2%, 17,7% tinham concen-
tragao real variando entre 18 e 2,2%, en-
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quanto que 20% tinham concentragao real
variando entre 0,8% e 1,79%, e 62,3% tinham
concentracao real variando entre menos de
0,39% e 0,79%; dos 13 frascos com valor de-
clarado no rétulo a 4%, 23 tinham concen-
tragao real variando entre 3,6% e 4,4%, en-
quanto que 38,5% tinham concentragao va-
riando entre 2,4% e 3,59% e 38,5% tinham
concentracao variando entre menos de 0,79%
a 2,39%; dos 3 frascos com valor declarado
no rétulo a 6%, 1 frasco tinha concentracao
entre 4,8% e 5,39%, enquanto os dois outros
tinham concentragao entre 1,2% e 2,39%.

Nossos resultados mostram que, tanto
em relagao ao pH, quanto em relagao a con-
centragao, a qualidade dos produtos € boa,
e as trés marcas comerciais brasileiras apre-
sentam resultados semelhantes. Em relacao
aos precos, os resultados variaram bastante,
observando-se uma diferenca de 108,3% para
colirios com concentracao de 2%, e 66,9%
para colirios com concentragao de 4%.

RESUMO

Os AA realizaram estudo com o objetivo de avaliar
a concentragdo real da pilocarpina nos colfrios, verificar
o pH da solugdo e comparar os pregos dos frascos, cal-
culando, para isto, o custo por mililitro de solugéo.

Dez frascos de colirio de pilocarpina a 2% e 4%
das trés principais marcas comerciais existentes no Bra-
sil (Allergan-Lok, Alcon e Frumtost), perfazendo um to-
tal de 60 frascos, foram adquiridos em varias farmdcias
da cidade de Sao Paulo, em 31 de abril de 1980.

Para se determinar a concentracdo real da pilocarpi-
na, utilizou-se a polarimetria, baseando-se no fato de
que o desvio do plano de polarizagdo da luz é direta-
mente proporcional a fracdo opticamente ativa da pilo-
carpina.

A avaliagdo do pH foi realizada em pHmetro ele-
tronico, com eletrodo combinado de vidro e calomelano.

O estudo mostrou que, tanto em relacio ao pH
quanto em relagdo & concentracédo, as diferentes marcas
comerciais apresentaram resultados semelhantes e dentro
da faixa considerada como ideal.

No entanto, o custo por mililitro de solugédo variou
bastante, observando-se uma diferenca de 108,3% para
colirios com concentracdao de 2% e de 66,9% para coli-
rios com concentracdo de 4%.

SUMMARY

A sample of 60 bottles of 2 and 4% pilocarpine eye
drops solutions from the 3 largest brazilian laborato-
ries (Allergan, Alcon and Frumtost) was purchased at
several pharmacies in the city of Sao Paulo in April 1980.

The AA determined the pilocarpine real concentra-
tion and the pH of the solutions of each bottle. The
conclusion was that the solutions presented an adequate
pH and a pilocarpine concentration very close to the
supposed.

The price comparison of the pilocarpine bottles sho-
wed that at the 2% concentration there was a 108%
difference in the products from the 3 laboratories. At
the 4% concentration the price difference from the pro-
ducts of the 3 laboratories was of 66%.
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