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Q(Zp Os cocristais farmacéuticos sdo uma subclasse de cristais, contendo dois
componentes importantes, molécula do farmaco (IFA) e coformador. As ligacdes

g}" entre ambos acontecem por forgas intermoleculares.

A cocristalizacdo desperta grande interesse na industria farmacéutica, pois além de
essa classe de cristais farmacéuticos apresentarem uma possibilidade de patente, ela
€ um método de aprimoramento de parametros fisico-quimicos do farmaco, sendo
assim, poderia ser a solucdo para a melhora da solubilidade, dissolucdo e a
estabilidade dos medicamentos de forma sdlida.

O IFA que estudamos para fazer o co-cristal foi a genfibrozila (GEN):

O
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Com os coformadores

Acido citrico (AC): Acido Succinico (AS):

o OH
OH @) O

Como foi feito?

Cristais de Genfibrozila com Acido Succinico e de Genfibrozila com Acido Citrico, na
proporgdo de 1:1(mol:mol), foram obtidos por evaporagao lenta. Na metodologia de
evaporacéo lenta foram utilizados diferentes solventes (metanol, metanol e agua, e etanol).

: -
[ =
DD = ? =
_ =
EVAPORACAO
Cocristal
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Q(Zp Para verificar se ocorreu formacdo do cocristal, os sélidos obtidos foram submetidos as

gf’

andlises de Calorimetria de Varredura Diferencial (DSC) e espectroscopia de

infravermelho com transformada de Fourrier (FTIR).

O grafico da varredura DSC mostra o ponto de fusdo das substancias analisadas. Nesse

primeiro gréfico (sistema GEN-AS) séo apresentados dois eventos endotérmicos nas

preparacgdes, sendo um deles igual ao ponto de fusdo da GEN (IFA), 61°C, e 0 outro

igual ao de AS (coformador),185°C.

Termogramas de DSC das preparagbes GEN/AS-Etanol, GEN/AS-Metanol, e GEN/AS-Metanol/Agua, e das

substancias puras GEN e AS.
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Q(Zp g No grafico de DSC para o sistema GEN-AC nota-se que GEN e 0 AC, em estado puro,
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tém como ponto de fusdo respectivamente, 61°C e 159.30°C. Os cristais obtidos por
evaporacdo lenta apresentaram ponto de fusao entre 61.95°C e 60.75°C, se

diferenciando dos pontos de fuséo das substancias isoladas.

Termogramas de DSC das prepara¢cdes GEN/AC-Metanol e GEN/AC-Etanol, e das substancias puras
GEN e AC.
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Através da analise de infravermelho é possivel verificar o comportamento vibracional
de cada grupo funcional, trazendo uma identidade Unica para cada molécula. Quando
ocorrem interacdes intermoleculares entre os componentes, ha deslocamento ou
desaparecimento dos grupos funcionais envolvidos.

No gréfico de FTIT é possivel observar, para o sistema GEN-AS que as banda de C=0,
em todas preparacdes, absorveu em 1704 cm™, néo sofrendo alteracéo vibracional
quando comparados a GEN. Ja para o sistema GEN-AC, a banda de C=0 sofreu um
ténue deslocamento vibracional (1708 cm™) para o sistema GEN/AC-Metanol,
comparado aos espectros da GEN (1704 cm™) e do AC (1889 cm™). Porém para o
sistema GEN/AC-Etanol o comprimento de onda observado foi igual ao do IFA.
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L\(iﬁ Espectro de FTIR das preparagbes GEN/AS-Metanol, GEN/AS-Etanol, Espectro FTIR das preparages GEN/AC-Metanol e GEN/AC-Etanol, e das 20 %

GEN/AS-Metanol/Agua, e das substancias puras de GEN e AS. substancias puras de GEN e AC.
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Observando as anélises de DSC e FTIR, percebe-se que o sistema GEN-AS ndo resultou na formacao do cocristal.
:ggg Ja para o sistema GEN-AC ocorreu a formagdo de uma nova fase cristalina, no entanto os componentes individuais :
o também precipitaram. Sendo assim seria viavel tentar novas proporc¢des e novas técnicas de sintese.
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