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Prefacio da 2° Edicao

A 12 edicao deste livro foi langada em 1975, sob autoria dos ilustres e sau-
dosos colegas Professores Joao Haikal Helou, José Sylvio Cimino e Claudio
Daffre, todos eles, na época, professores de Farmacotécnica da Faculdade de
Farmaécia e Bioquimica da Universidade de Sao Paulo. Foi um dos primeiros li-
vros de Farmacotécnica editado no Brasil, ja contendo nele o moderno conceito
de Biofarmacotécnica.

Decorridos 45 anos, surge aqui a sua 22 edicao, exaustivamente revisada e
atualizada por um grupo de 42 docentes e pesquisadores de Farmacotécnica e
de areas correlatas, sob a coordenacéao da Professora Vladi Olga Consigliere de
Matta e do Professor José Antonio de Oliveira Batistuzzo.

Nota-se, nesta obra, como acontece em todas as disciplinas, grande avango
cientifico e tecnolégico da Farmacotécnica nas ultimas décadas.

Nao basta, simplesmente, preparar medicamentos que contenham principios
ativos em quantidades exatas. E preciso que a formulacdo propicie o alcance
de farmacos a biofase em quantidade suficiente e nas suas formas ativas para
exercerem atividades terapéuticas. Ademais, a formulagao deve permitir o apro-
veitamento maximo de propriedades terapéuticas dos principios ativos, com o
minimo de seus efeitos adversos no organismo.

Quero cumprimentar os editores Vladi Olga Consigliere de Matta e José
Antonio de Oliveira Batistuzzo, ambos portadores de longos anos de experiéncia
didatica e na arte de formular medicamentos, pelo éxito deste empreendimento,
que constitui grande contribuicdo ao ensino da Farmacotécnica, disciplina funda-
mental para a formacao de farmacéuticos.

Seizi Oga
Professor Titular de Toxicologia




Prefacio da 1? edicao (1975)

Ramo vital das Ciéncias Farmacéuticas, a Farmacotécnica ocupa hoje lugar
de indiscutivel destaque, tendo se tornado imprescindivel a sua atualizagao nos
cursos de Farmacia.

Do empirismo dos primeiros tempos, passou por fases sucessivas de ra-
cionalizacdo e técnica, como prova concreta do esforco e da competéncia
dos pesquisadores que, palmo a palmo, a foram conquistando e fazendo dela
uma ciéncia cada vez mais préxima de seu objetivo: “as operagdes e formas
farmacéuticas”.

O Conselho Federal de Farmacia nao podia se furtar a oportunidade de pa-
trocinar a publicacao desta obra, especificamente destinada aos estudiosos des-
ses assuntos e planejada por trés professores: Jodo Haikal Helou, José Sylvio
Cimino e Claudio Daffre, conhecedores do assunto.

Embora destinado aos estudantes, o presente compéndio de Farmacotécnica,
escrito por especialistas de reconhecidos méritos, aos quais se alia vasta expe-
riéncia acumulada pelo efetivo exercicio profissional e longo tirocinio na docén-
cia universitaria, deve ser recebido com genuino entusiasmo e sadio orgulho
pela classe farmacéutica.

Condensado para conter nada mais do que o essencial para os alunos da
disciplina, pressupoe-se que estes, ao chegarem a cursar a Farmacotécnica,
que se situa no apice do curriculo farmacéutico, venham com solidos conhe-
cimentos das matérias que lhes sao pré-requisitos, entre as quais sobressaem
a Farmacognosia, a Quimica Farmacéutica e a Administracdo de Empresas —
disciplinas que devem preceder o estudo da Farmacotécnica. Por esta razao,
nocoes e conceitos fundamentais sobre drogas e farmacos, bem como sobre
questoes administrativas relacionadas com a Farmacia, ndao constam do pre-
sente volume. Esse aspecto, que poderia parecer aos menos avisados uma
falha, constitui na verdade um dos seus grandes méritos. Nao repisa, nao re-
corda, nao relembra — conforme so6i acontecer em certos massudos compén-
dios de Farmacotécnica — temas tratados por disciplinas que a precedem, mas
entra direta e objetivamente no seu préoprio ambito e o explana completamen-
te, de maneira didatica e precisa. Constitui, por essas e outras inUmeras razoes,
inestimavel ajuda tanto para os professores — que nele tém um seguro roteiro
de aulas — quanto para os alunos — a quem auxiliard a recordar as prelegdes
dadas pelos mestres em classe.

Falar sobre a importancia da Farmacotécnica aos profissionais de Farmacia,
se bem que desnecesséario por um lado, dada a formagao universitaria que os
orienta, por outro é indispensavel, em decorréncia da divisdo, ndo s6 matemati-
ca, mas, sobretudo, ideolégica da palavra Ciéncia que, agora, ja se pluralizou em
diversificadas ciéncias.

A regiao limitrofe de cada uma delas &, muitas vezes, dificil de definir e, a di-
visdo da dita Ciéncia em ciéncias, até que ponto é uma questao técnica? Desde
que ponto é uma questao filoséfica?
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Nao é da algada da Farmacotécnica resolver esse problema, mas ela é fruto da
diversificacdo da Ciéncia em ciéncias. Preocupacdo com a perfeicdo? E provavel.
Pelo menos é uma certeza de que, paralelamente aos esforgos da Ciéncia em prol
da Humanidade, ha, particularmente, o da Farmacia que se desdobra no sentido de
melhor servir a causa da Saude Publica.

Alexandre de Avila Borges Jiinior

Conselho Federal de Farmacia
Presidente (1974-1976)



A Meméria dos Professores
Helou, Cimino e Daffre

Joao Haikal Helou

Foi Professor Titular de Farmacotécnica, Diretor da Faculdade de Ciéncias
Farmacéuticas da Universidade de Sao Paulo de 1986 a 1990, Coordenador da
Farmacia Universitaria do Departamento de Farmacia, Coordenador do Setor
de Producao e Controle de Medicamentos e Cosméticos do Departamento de
Farmacia e Assessor Técnico da Central de Medicamentos.

Joao Haikal Helou nasceu em 13 de agosto de 1921, filho de pais sirios,
Bourham Helou e Maria Salim Helou, em Roncador, no Estado de Goias. Casou-se
com Maria Augusta de Barros Helou em 1948, teve dois filhos, Antonio Luiz de
Barros Helou e Claudia Maria de Barros Helou. Faleceu em 15 de outubro de 1997.

Formou-se Farmacéutico no ano de 1943 pela antiga Faculdade de Farmécia e
Odontologia da Universidade de Sdo Paulo e concluiu sua pés-graduacéo em 1950.
O amadurecimento profissional veio com o trabalho na Indlstria Farmacéutica
Nacional por 20 anos, com o Dr. Candido Fontoura, notavel farmacéutico, ali-
mentando sempre seu desejo incontido de transmitir experiéncia, absorver co-
nhecimento e poder servir, como ele mesmo dizia, transferindo-o, especialmente
a mocidade académica. Isso |he foi proporcionado pelo entdao professor Carlos
Henrique Robertson Liberalli, para ser assistente na Faculdade de Farmacia da USP,
em 1958, sendo efetivado como instrutor da Cadeira de Farmacotécnica em 1964.

Doutorou-se em 1966, fez sua Livre-Docéncia em 1973 e, nos anos seguintes,
contribuiu ativamente com o curso de graduagao em Farmacia e Bioquimica e o
de pds-graduacdo em Farmacos e Medicamentos da Faculdade, bem como no
Instituto de Biociéncias da USP. Ao mesmo tempo, entre 1970 e 1972, participouin-
tensamente do projeto Rondon, como chefe da Produgéao Industrial Farmacéutica
da Coordenadoria Estadual (1970), Coordenador do Setor Farmacéutico da
Coordenacéao Estadual (1971) e membro do Comité de Suprimentos (1972).

Em 1975, publicou uma das obras pioneiras na sua area de titulo
“Farmacotécnica”, juntamente com os professores José Sylvio Cimino e Claudio
Daffre. Nessa obra, introduziu o conceito de Biofarmacotécnica, termo que foi
difundido no Brasil apenas no final da década de 1990, com a regulamentacao
dos medicamentos genéricos.

Diplomou-se em Farmacia Clinica no Curso Latino-Americano de Farméacia
Clinica, pela Organizacdo Pan-Americana de Saude (OPAS), em 1977, no Chile.
Ainda nesse ano, inaugurou a Farmacia Universitaria da agora Faculdade de
Ciéncias Farmacéuticas da USP.

Apresentou inimeras contribuicoes para a 22 edicao da Farmacopeia Brasileira.
Em 1969, tornou-se responsavel pela drea de Farmacotécnica, com a aposenta-
doria de “seu mestre, chefe e amigo” Professor Liberalli. Em 1980, tornou-se
Professor Titular da FCF-USP. Passou pela Chefia do Departamento de Farmacia
e foi Coordenador do Centro Farmacéutico de Servicos Comunitarios (CEFASC),
que reunia a Farmacia Universitaria, o Laboratério de Produgao Farmacéutica
(Profar) e o de Controle de Qualidade (Confar) que, por muitos anos, fez parte do
Sistema Central de Medicamentos (CEME) do Ministério da Sadde.
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Assumiu a Diretoria da Faculdade no periodo de 1986 a 1990. Durante a sua
gestao, a Faculdade po6de contar com a sua nova sede administrativa, o atual Bloco
13 A, no espago da prépria faculdade. Em 1988, foi responséavel pela primeira ini-
ciativa de que se tem noticia para preservar o patrimoénio historico e cultural da
Farmacia, por meio da constituicdo do Museu da Farmacia, no qual reuniu e catalo-
gou 213 pecas no Bloco 13 A, que constou como endereco do museu. Aos 70 anos,
aposentou-se, porém, continuou contribuindo com o Departamento de Farmacia
e, particularmente, com a disciplina de Farmacotécnica, na qual fazia questdao de
ministrar a aula inaugural aos alunos do curso de Farmacia e Bioquimica. Nesse
periodo, dedicou-se entusiasticamente a nova edicao do livro “Farmacotécnica” que
nao teve tempo de concluir, deixando-nos em 1997.

José Sylvio Cimino

Foi Professor Assistente Doutor da Disciplina de Farmacotécnica Industrial da
Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas da Universidade de Sao Paulo, Professor do
Curso de Administracao Hospitalar do Instituto Brasileiro de Desenvolvimento e de
Pesquisas Hospitalares de Sao Paulo, Diretor Técnico da Farmacia do Hospital das
Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo.

José Sylvio Cimino nasceu em 31 de janeiro de 1916, filho de José Cimino, ita-
liano de Castelsilano, Calédbria, e de Amalia Aschubert Cimino, natural de Ribeirdo
Preto, descendente de aleméaes. Casado com Aracy Maricato Cimino, teve dois fi-
lhos, Sylvio José Cimino e Dalva Cimino. Faleceu em 29 de novembro de 1980.

Formou-se Farmacéutico pela Faculdade de Farmacia e Odontologia da USP em
10 de dezembro de 1936. Foi proprietario da Farmacia Nossa Senhora Auxiliadora
em Sapezal, Municipio de Paraguacu — Alta Sorocabana, de 1938 a 1942. Nessa oca-
sido, passou por um episédio, hoje considerado pitoresco, que definiu os rumos da
sua profissdo. Por ser descendente de italianos e alemaes e ter um sitio onde plan-
tava amoras, foi considerado espido do 32 Reich (as plantagbes de amoras serviriam
de orientacdo para os avides da Luftwaffe em suas incursdes pelo Brasil) e preso por
40 dias no DOPS, em Sao Paulo, em 1942. Esclarecido o absurdo dessa denuncia
que sofreu, desistiu de sua Farmacia, mudou-se para Sao Paulo e comegou a traba-
lhar na Indastria Farmacéutica Rhodia.

Em 1944, por indicacdo de professores da Faculdade de Farmécia, foi convida-
do para montar a Farmacia do Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da
Universidade de Sao Paulo e admitido como Diretor Técnico Nivel Il em 12 de margo
de 1944,

De acordo com visao da época, o principal objetivo da Farmacia Hospitalar era
produzir e distribuir medicamentos e produtos afins as unidades requisitantes e ser-
vir ao Hospital como érgao controlador da qualidade dos produtos, ndo sé quimicos
como alimenticios, adquiridos para seu consumo, assim como cooperar pelas suas
secOes competentes, nas pesquisas, nos diagnésticos e nas investigagdes cienti-
ficas da entidade. O professor Cimino definiu Farmacia Hospitalar como “unidade
tecnicamente aparelhada para prover as clinicas e os demais servicos dos medica-
mentos e produtos afins de que necessitam para normal funcionamento”.

O professor José Sylvio foi o autor da primeira publicacéao a respeito da Farmaécia
Hospitalar no pais (Cimino, JS. /niciacdo a Farmacia Hospitalar. Sao Paulo: Artpress,
1973) e do primeiro livro de Farmacotécnica publicado no pais (Helou, Cimino e
Daffre. Farmacotécnica. Sao Paulo: Artpress, 1975).

Nesse periodo em que esteve a frente da Farmacia do Hospital das Clinicas,
deu inUmeras consultorias para industrias farmacéuticas, como o Laboratério
Pravaz na década de 1950, onde participou do desenvolvimento do Metiocolin®, e
no LAFI na década de 1960. Ministrou inUmeros cursos sobre Farmécia Hospitalar
em todo o Brasil, particularmente sobre producgao de injetaveis.
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Pouco tempo depois da sua admissdao no Hospital das Clinicas, ingressou no
corpo docente da Faculdade de Farmacia da USP, na disciplina de Farmacotécnica,
onde fez seu doutorado na década de 1970.

Ainda na década de 1960, montou um laboratério de producédo de betacaroteno
para ser usado como corante de massas alimenticias, o CIFEM (Cimino, Ferreira e
Matheus).

Hoje, seu nome é lembrado em inUmeras publicacées cientificas, teses de mes-
trado e doutorado, além de designar uma escola estadual em Guarulhos (EE Prof.
José Sylvio Cimino) e uma estrada no municipio de Santa Isabel (Estrada Municipal
Prof. Dr. José Sylvio Cimino).

Claudio Daffre

Foi Diretor Responsavel do Servico de Farmacia dos Hospitais da Irmandade da Santa
Casa de Misericordia de Sao Paulo, Professor-Assistente Doutor da Disciplina de
Farmacotécnica Industrial da Faculdade de Ciéncias Farmacéuticas da Universidade
de Sao Paulo.

Claudio Daffre nasceu em 22 de abril de 1940, filho de Francisco Daffre e Geraldina
Cayret Daffre. Casou-se com Lourdes Sobral Daffre, teve quatro filhos: Francisco,
Cristina, Roberto e Guilherme. Faleceu em 9 de marco de 2008.

Formou-se Farmacéutico-Bioquimico em 1966, pela Faculdade de Farmacia e
Bioguimica da Universidade de Sao Paulo. Concluiu o seu doutoramento na mes-
ma Faculdade em fevereiro de 1973, e especializou-se em Administracao Hospitalar
em 1979.

Ainda na Faculdade, foi Monitor das cadeiras de Fisica Aplicada a Farméacia e de
Tecnologia Quimico-Farmacéutica durante o curso de Farmécia, e depois de forma-
do foi contratado com professor da Disciplina de Tecnologia Farmacéutica, em 1967,
e depois ainda como Professor-Assistente Doutor da disciplina de Farmacotécnica
Industrial.

Foi Assessor da Coordenacao Estadual de Sdo Paulo do Grupo de Trabalho
“Projeto Rondon” para assuntos ligados a programacao, producao, aviamento e
doagdes de produtos farmacéuticos, como representante da Faculdade de Ciéncias
Farmacéuticas da USP, entre 1969 e 1970, e como Responséavel entre 1970 e 1971.

Foi Farmacéutico Responsavel e Diretor Técnico de Produtos do Laboratério
INAF de 1967 a 1972, e s6cio e gerente financeiro da Insufarma Comércio, Industria,
Importagao e Exportagao de produtos farmacéuticos, de 1973 a 1976.

Foi Diretor e Farmacéutico Responsavel do Servico de Farmécia dos Hospitais da
Irmandade da Santa Casa de Misericérdia de Sao Paulo, de 1968 a 1985.

Em 1986, criou a Farméacia de Manipulagdo Magister, na Vila Mariana, com o
objetivo de oferecer a Farmacias Hospitalares produtos magistrais indispensaveis
no atendimento de pacientes hospitalizados e de ambulatérios, hoje dirigida pelo
Guilherme, seu filho.
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Introducéao

capitulo

Vladi Olga Consigliere de Matta  José Antonio de Oliveira Batistuzzo

Entre os ramos da Fisiologia, figura o estudo
das substancias que, introduzidas no organismo,
lhe modificam as funcodes. Esse estudo recebe o
nome de “Farmacologia” (do grego pharmakon:
farmaco).

Como a Farmacologia compreende, por sua
vez, varias disciplinas, cada uma delas pode ser
considerada uma ciéncia particular; dai o nome de
“Ciéncias Farmacoloégicas”, reservando muitos, o
nome de “Farmacologia” apenas para uma dentre
elas, a Farmacodinamica.

A Farmacologia /ato sensu, ou “ciéncias farma-
coloégicas”, compreende:

a) Farmacografia (descricao das drogas e dos
farmacos): abrange a Farmacognosia, que
estuda as drogas de origem natural, e a Qui-
mica Farmacéutica, que estuda os farmacos,
isto é, as substancias quimicas de emprego
terapéutico.

b) Farmacotécnica (antiga Farmacia Galénica):
estuda a transformacgéo das drogas e/ou far-
macos em medicamentos.

c) Farmacodinamica (Farmacologia stricto sen-
su): estuda a acado dos farmacos e das drogas.

d) Toxicologia: estuda as substancias que pro-
duzem dano ao organismo.

e) Farmacoterapia: estuda a utilizagao clinica
dos medicamentos (ramo da Terapéutica
Médica).

* Autores na primeira edicdo: Carlos Henrique Robertson
Liberalli e Joao Haikal Helou.

A Farmacotécnica pode ser definida como um
setor das ciéncias farmacoloégicas que estuda a pre-
paragao dos medicamentos, ou seja, a transforma-
¢ao dos farmacos e/ou drogas em medicamentos.
Essa transformacéao se faz por meio das “operagodes
farmacéuticas”, que resultam em forma farmacéu-
tica (aparéncia sob a qual o medicamento é minis-
trado). Sdo exemplos de formas farmacéuticas os
comprimidos, as capsulas, os cremes, as pomadas
etc. A Farmacotécnica é ainda conhecida como
Farmécia Galénica em muitos paises.

A Biofarmacotécnica pode ser definida como o
estudo das inter-relagdes da forma farmacéutica, da
férmula e, portanto, de seus componentes, e da téc-
nica de preparacdo com o efeito farmacolégico ob-
servado apds a administracdo do medicamento e,
consequentemente, com a agao terapéutica. Véarios
fatores podem influir no efeito farmacolégico, entre
0s quais a natureza do farmaco, o estado fisico (ta-
manho das particulas), a presenca ou auséncia de
adjuvantes, o tipo de adjuvantes e a forma farma-
céutica. Resumidamente, a Biofarmacotécnica é o
estudo dos fatores que influenciam a biodisponibi-
lidade do farmaco no homem e nos animais.

As substancias que modificam as fungdes nor-
mais dos organismos sdo denominadas farmacos
ou drogas. Vérias definicdes sdo encontradas na
literatura para farmaco e droga, mas nenhuma con-
segue diferenciar efetivamente os dois termos. Em
parte, isso ocorre porque na lingua inglesa fdrmaco
se refere a pharmaceutical substance, mas muitos
autores, principalmente americanos, preferem o
termo drug por ser mais simples.
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Algumas diferengas podem ser evidenciadas
nas seguintes definicoes:

» Farmaco é toda substancia de estrutura quimi-
ca definida, utilizada para modificar ou explo-
rar o sistema fisiolégico ou alterar os estados
patoldgicos, para o beneficio do organismo
que recebe essa substancia.

= Droga é toda substancia capaz de modificar
sistemas fisiolégicos ou estados patolégicos,
utilizada com ou sem intengado de beneficio
do receptor, ou como instrumento auxiliar
em investigacao cientifica. A “droga” interfe-
re nas fungdes organicas do paciente: pode
ser indcua, pode melhorar ou piorar o estado
do paciente. Portanto, o conceito de “droga” é
bem amplo, além de todos os farmacos, inclui
também numerosas outras substancias.

A palavra droga tem sentido restrito reservado
as substancias de origem natural e de composicéo
complexa. Ja para as substancias quimicas defini-
das, provenientes de sintese e mesmo os principios
ativos de origem natural, devem ser chamados far-
macos. Assim, beladona e benjoim sao exemplos
de drogas e atropina e furosemida sdo exemplos
de farmacos.

Apesar de o termo “droga” ser muito utilizado
em portugués, principalmente em textos de pesqui-
sa bésica, deve-se evitar seu uso como sinébnimo
de farmaco ou de medicamento.

O nome “medicamento” deve reservar-se as
substancias, farmacos e/ou drogas, conveniente-
mente preparadas, cujo emprego visa corrigir ou
prevenir as alteracdes do estado higido, normal, ou
com a finalidade de diagnostico.

Mais recentemente, a Food and Drug Adminis-
tration (FDA) - agéncia federal americana do

Departamento de Saude, que regula a qualidade de

alimentos e medicamentos —, assim como a Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), por meio
das definicobes da DCB (Denominagcdo Comum
Brasileira), e também a Organizacdo Mundial da
Saude (OMS) aplicaram o termo IFA (insumo far-
macéutico ativo), em portugués, ou API (active
pharmaceutical ingredient), em inglés, para referir
a substancia quimica ativa ou farmaco, droga ou
matéria-prima com propriedades farmacoldgicas
usada na producao de medicamentos com finalida-
des de tratamento, diagndstico, alivio, empregada
para modificar ou explorar estados fisioldgicos ou
patologicos, em beneficio de quem se administra.
Definicao da DCB (2019):

“Insumo farmacéutico ativo: substancia quimica
ativa, farmaco, droga ou matéria-prima que tenha
propriedades farmacolégicas com finalidade me-
dicamentosa, utilizada para diagnéstico, alivio ou
tratamento, empregada para modificar ou explorar
sistemas fisiolégicos ou estados patolégicos, em be-
neficio da pessoa na qual se administra” (disponivel
em: http://portal.anvisa.gov.br/dcb/conceitos-e-defi-
nicoes, acesso em: 21/05/2019).

Definicao da FDA (2019):

“"Active Pharmaceutical Ingredient: Any substan-
ce or mixture of substances intended to be used in
the manufacture of a drug (medicinal) product and
that, when used in the production of a drug, beco-
mes an active ingredient of the drug product. Such
substances are intended to furnish pharmacologi-
cal activity or other direct effect in the diagnosis,
cure, mitigation, treatment, or prevention of disea-
se or to affect the structure or function of the body.
Reference: Manufacturing, Processing, or Holding
Active Pharmaceutical Ingredients FDA Guidance”
(disponivel em: https://www.registrarcorp.com/fda-
drugs/definitions/, acesso em: 21 maio 2019).






