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DICAS FARMACOTECNICAS
VIA SUBLINGUAL

A regido bucal é um alvo atrativo para administracdo de farmacos, podendo ocorrer tanto pela
via sublingual, quanto pela via bucal. Administracdo de pastilhas duras, macias e gomosas e
tabletes orodispersivéis apresentam tanto absorcao sublingual como absorc¢ao através do trato
gastrointestinal. Protecdo contra o pH estomacal, possibilidade de absorcdo de proteinas,
peptideos e hormdnios, protecdo contra enzimas digestivas, agcdo mais rapida que a via oral, séo
vantagens que essas formas farmacéuticas podem apresentar.

Fatores como pequena area de superficie, variabilidade na absorcéo, condicdo saudavel da
mucosa e fluxo salivar sdo fatores decisivos na escolha dessas formas farmacéuticas. Tabletes
orodispersiveis devem ser colocados sobre a lingua, e sua desintegracao e dissolucédo devem
ser rapidas. Por isso 0s ativos, excipientes e adjuvantes farmacotécnicos devem ter
preferencialmente caracteristicas mais sollUveis. Sao formas farmacéuticas ideais para pacientes
com dificuldade de degluticdo, possuindo pouca irritabilidade e proporcionando maior adeséo
do paciente.

Os ativos candidatos ndo devem ser amargos, irritantes ou nauseantes; devem ser estaveis no
pH da boca; com peso molecular entre 100 e 500; anfifilico; absorvidos por difusdo passiva;
pouco absorvidos no trato gastrointestinal; e bem absorvido na boca.

As pastilhas duras e macias sao tradicionalmente usadas para administracéo de drogas de efeito
local, como os anestésicos topicos e emolientes, usados no tratamento do alivio da garganta
irritada pela tosse e agentes antibacterianos para o tratamento de afec¢des orofaringeas. Ja as
pastilhas gomosas com excipientes edulcorados e flavorizados sdo empregados como
excipiente para administracdo sistémica de farmacos, pois dissolvem-se lentamente na boca,
liberando o farmaco uma parte por absorcao sublingual e o restante dissolvido na saliva é
ingerido e, portanto, absorvido no trato gastrointestinal.

Os comprimidos e as gotas sublinguais tém foco no desenvolvimento para vias de administragéo
de urgéncia ou alternativas para a melhora da biodisponibilidade de alguns farmacos. Sua
administracdo se da sob a lingua, ou seja, debaixo da lingua, onde o principio ativo € absorvido
diretamente através da mucosa oral.

Tabletes/comprimidos orodispersiveis

Formas de dosagem unitaria monoliticas que se desintegram ou dissolvem rapidamente quando
colocados sobre a lingua. Podem ser usados sem ingestao de agua e visam substituir as formas
liquidas.

ORO-TAB®, base pronta produzida pela empresa Leviale, € composta pelos seguintes
excipientes: acido citrico, bicarbonato de sodio, manitol, sorbitol, polivinilpirrolidona, sucralose,
polietilenoglicol 4000, sucralose, acessulfame potassico e favorizante citrico. O Rapid Dissolve
Tablet Powder®, base pronta produzida pela empresa Fagron, é composta por sorbitol,
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sucralose, polietileoglicol 3350, acido citrico, xilitol, &cido tartarico, silica gel e bicarbonato de

sodio.

Calibracdo dos moldes:
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Colocar o p6 no molde e espalhar uniformemente nas cavidades;

Comprimir levemente o po;

Colocar mais po6 e repetir 0 processo;

Repetir o processo até que ndo caiba mais po;

Levar a estufa previamente aquecida a 100°C;

O tempo dependera do tamanho e do tipo do molde. Nao ha necessidade de colocar
que 15 minutos para o maior comprimido;

Retirar da estufa e aguardar cerca de 2 minutos (molde Ideal) e cerca de 5 minutos
(moldes de silicone ou aluminio) para desenformar;

Pesar os comprimidos e determinar 0 peso médio.

Calibracdo dos moldes:

1.
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Calcular a quantidade total de farmacos (PF) por dose. Calcular a quantidade de base a
ser utilizada, a partir do peso médio dos comprimidos sem farmaco PB = PM - PF,
respeitar o limite de 20% de farmacos;

Misturar os pds exaustivamente, sem trituracao;

Colocar o p6 no molde e espalhar uniformemente nas cavidades;

Comprimir levemente o po;

Repetir o0 processo até que a superficie esteja nivelada;

Levar a estufa previamente aquecida a 100°C;

O tempo dependera do tamanho e do tipo do molde. Nado ha necessidade de se colocar
mais que 15 minutos para 0 maior comprimido;

Retirar da estufa e aguardar cerca de 2 minutos (molde Ideal) e cerca de 5 minutos
(moldes de silicone ou aluminio) para desenformar.

Cuidados:
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Nem todos os farmacos podem ser feitos usando essa tecnologia.

Evitar o calor excessivo por longos tempos.

Cuidado com farmacos termossensiveis.

Adicionar mais aroma as bases ja aromatizadas, pois parte do aroma se perdera no
aquecimento.

Acondicionar em potes herméticos e a prova de umidade.

Base para mini tablet (100g):

Ingredientes ‘ Quantidade
Manitol 339
Lactose 339
Aroma em po6 29
PEG 4000 Qsp 100g

* Formulacao Prof. Luis Antonio Paludetti.
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Base para comprimido por fusdo (100Q):

Ingredientes Quantidade

PEG 1500 44g
PEG 4000 30g
Celulose microcristalina 10g
Acido citrico 5g

Bicarbonato de sédio 79

Didéxido de silicio coloidal 1,59
Aromatizante 2,09
Adocante 0,59

* Formulacao Prof. Luis Antonio Paludetti.

Modo de preparo: fundir os adjuvantes em béquer e adicionar os farmacos sob agitacéo

vigorosa. Moldar usando seringas.

Base efervescente para Rapid-dissolve tablet (100g)

Ingredientes Quantidade

Acido citrico anidro 2%

Bicarbonato de sodio 2%0-2,5%

Manitol 9%

PEG 4000 12,54%

Sacarose ou dextrose anidra gsp 100%
Modo de preparo:
1. Triturar, tamisar (40-50 mesh) e misturar geometricamente os ingredientes.
2. Acondicionar em frasco de vidro ambar ou em saco de aluminio revestido. Conservar

protegido da umidade e do calor.
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Formula padrao do Rapid-dissolve tablet

Ingredientes Quantidade

Ingrediente ativo X (mg)
Flavorizante p6 0,01g-0,02g
Dioxido de silicio coloidal 0,025¢g
PEG 4000 ou PEG 3350 0,069
Edulcorante ndo cal6rico g.s

Base efervescente para RDT gsp 1 tablete.

*eX.. sacarina, sucralose, esteviosideo, acessulfame de K e outros edulcorantes compativeis
com temperatura até 110°C (sugestdo esteveiosideo 0,003g+ acessulfamo de potassio
0,004g/por tablete).

Modo de preparo

1. Determinar o numero de RDTSs (tabletes) que serdo manipulados. Preparar uma quantidade
quantidade excedente (10%) ao solicitado na formulagdo para compensar eventuais perdas.

2. Determinar o peso médio dos RDTs (tabletes) preparados somente com a base inerte
(branco).

3. Subtrair as quantidades dos ingredientes ativos do peso médio do RDT (tablete) inerte. A

eventual adicdo de outros ingredientes inativos, como flavorizantes em po6 (0,3-0,5%),
agente edulcorante (ex: sucralose, sacarina, esteviosideo) e outros adjuvantes, também
deve ser deduzida da quantidade do RDT (tablete) inerte. O Aerosil pode ser empregado
na quantidade aproximada de 0,025g por RDT (tablete) para reduzir o sabor de farmacos
amargos. Ao empregar a silica gel é requerido também o uso de PEG 4000 ou 3350.

4, Triturar, tamisar (tamis malha 50) e misturar geometricamente os ingredientes ativos e
adjuvantes com a base RDT.

5. Distribuir o p6 na placa base de modo a preencher as cavidades com a mistura de pos.
Socar pelo menos trés vezes com placa com os socadores.

6. Colocar a forma preenchida em uma estufa pré-aquecida a 110°C durante 30 minutos

(somente placa base). O tempo de permanéncia na estufa deve ser exato (marcar o tempo
com um timer).

7. Utilizando uma luva protetora, remover o molde da estufa.

8. Deixar o molde esfriar em temperatura ambiente durante 15 minutos, ndo mais que isso.
Se o molde esfriar por um periodo de tempo superior, a remoc¢ao do RDTs fica dificultada.

9. Remover os RDTs do molde pela inverséo dele sobre a placa de recuperagéo (superficie

lisa da placa com os socadores), batendo levemente com o cabo da espétula contra a
placa para liberar os RDTs.

10. Deixar os RDTs esfriarem por um periodo adicional de 15 a 30 minutos.

11.  Embalar individualmente em papel aluminio e depois acondicionar em sachés.

Pastilhas

Forma farmacéutica sélida que contém um ou mais principios ativos, usualmente em uma base
adocicada e com sabor agradavel. E utilizada para dissolucdo ou desintegracao lenta na boca.
Podem ser subdividadas em pastilhas gomosas, duras ou macias. As pastilhas destinam-se a
dissolucao lenta na cavidade bucal, aumentando o tempo de contato do farmaco com a mucosa.

Pastilhas gomosas sao de consisténcia macia, gelatinosa e mastigaveis. Sao preparadas com
gelatina ou outro agente gelificante. Sdo obtidas por moldagem. S&o ideias para farmacos
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hidrossolulveis e acidos. Sdo compostas de gelatina, goma gelana, goma carragena, pectina e
misturas de gelificantes; polidis como glicerol, sorbitol, xilitol e maltitol, adogcantes de alta
poténcia, como sucralose, aspartame, sacarina e ciclamato e aromatizantes, conservantes como
parabenos, benzoatos, EDTA, acido citrico e agua.

Base gelatinosa para gomas medicinais (100g)

Fase 1 Fase 2

Glicerina 68g Bentonita ou Aerosil 2g

Gelatina 17,59 Goma 2g

Agua 7,0g Sucralose 0,109

Nipagim 0,29 Acido citrico 2,4g
Corante 0,001g
Aromas 0,809

*Formulacéo Prof. Luis Antonio Paludetti.
Modo de preparo:

Aqueca o banho-maria até ferver.

Em um béquer, misture a 4gua, os poliois e o metilparabeno, agite.

Aqueca por cinco minutos.

Durante um periodo de trés minutos, adicione a gelatina muito vagarosamente e sob
até que ela esteja totalmente dispersa e sem grumos.

Reduza a temperatura do banho para 65°C.

Continue a aquecer por mais 45 minutos.

Remova do aguecimento.

Cologue em moldes com peso conhecido e resfrie.

Mantenha refrigerado até o uso.

NN
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Base para gomas nutricionais (1009)

Ingredientes Quantidade

Gelatina 9ga20g
Xilitol p6 10ga 20g
Solucdo demaltitol 50g
Aromatizante 0,89
Supressores de amargor 0,29
Acido citrico 0,29
Corante gs

Agua purificada gsp gsp 100g

* Formulacéo Prof. Luis Antonio Paludetti.
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Base para gomas sem gelatina (1009)

Ingredientes Quantidade

Goma gelana (Kelcogel Low Acyl) 2gallg
Pectina citrica ou alginato de célcio 29

Xilitol p6 10ga 20g
Solucédo de maltitol 35g
Aromatizante 0,89
Supressores de amargor 0,29
Acido citrico

Citrato de sédio 0,1ga 0,39
Corante gs

Agua purificada gsp 100g

*Formulacao Prof. Luis Antonio Paludetti.

Modo de preparo:
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10.
11.

12.

Prepara-se a goma da mesma forma que um xarope.

Calibrar o volume do molde com agua purificada.

Colocar o molde sobre a balanca e encher as cavidades com agua destilada (até 0 menisco).
Anotar o peso obtido e dividir pelo nimero de cavidades.

Obtém-se o valor, em mL de cada cavidade.

Multiplique o valor em mL pelo nimero de doses.

Calibrar um béquer, de acordo com valor obtido na etapa 3.

Em um béquer, disperse o ativo finamente dividido com o principal poliol da formulagéo
(glicerina ou maltitol, sorbitol, etc.).

Leve ao banho maria e passe para a proxima etapa imediatamente.

Em outro béquer, fundir uma quantidade suficiente de base.

Adicione aos poucos a base fundida ao contetdo da etapa 5, até atingir a marca da
calibracéo

Misturar bem e proceder a moldagem.

Modo de preparo:

Noogk~wNE

Limpar e secar perfeitamente os moldes.

Preparar g.s. para encher as cavidades.

Verter a mistura no molde (o molde deve estar na temperatura ambiente).

Resfriar.

Remover as pastilhas e pesar.

Dividir o peso total pelo nimero de pastilhas preparadas para obter o peso médio de cada
Comparar com o peso esperado

Pastilhas macias sdo aquelas de consisténcia macia, porém rigida, podendo ou néo ser
mastigaveis.

Podem ser preparadas com polietilenoglicéis, sorbitol, manteiga de cacau, bases graxas e
qualquer outro agente de consisténcia.
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Formulagcédo da base para pastilhas macias (1009)

Ingredientes ‘ Quantidade
Didxido desilicio coloidal (Aerosil® 200) 19
Goma arbica** 29
Sucralose 0,5alg
Taste plus® 0,39
Aromatizante 0,49
Polietilenoglicol 1500*** Qsp 100g

* Formulacao Prof. Luis Antonio Paludetti.

* Opcional. Utilizar caso haja necessidade o farmaco nao seja totalmente soltvel.

** Em localidades mais quentes, é possivel substituir cerca de 15% do PEG 1500 por PEG 4000, para
elevar o ponto de fuséao.

Modo de preparo:

1. Triturar os pos até que passem por um tamis 60 ou mais fino. Misturar os pos até que fique
homogéneo.

Aguecer o PEG 1500 em 55°C. O intervalo de fuséo do PEG 1500 é entre 43°C e 46°C.
Adicione a mistura de pos a base fundida e misture completamente.

Resfrie para 50°C, acrescente o0 aromatizante e misture bem.

Opcionalmente pode-se adicionar cerca de 0,1mL de 6leo essencial de menta.
Calibrar os moldes a serem utilizados.

Efetuar os célculos, considerando o fator de deslocamento quando aplicavel.

Pesar ou medir a base e as matérias-primas.

Em um béquer, fundir a base na temperatura recomendada.

Transferir cerca de 50% da base para um béquer calibrado, mantendo o aquecimento.
Recomenda-se a fusdo em banho maria ou manta aquecedora, termostatizados.
Adicione os adjuvantes necessarios (aromatizantes, adocantes, agentes suspensores,
corretores de pH e corantes) misturando bem até completa homogeneizacéo.

13.  Adicione o farmaco e misture bem.

14.  Complete o volume com a base fundida até a marca da calibracéo.

15.  Verter o liquido nas cavidades (com auxilio de uma seringa).

16.  Aguardar solidificar. Realizar o acabamento, utilizando uma espéatula aquecida.

17.  Fechar o molde e rotular.

18.  Oriente o paciente, explicando que para utilizar o medicamento basta “torcer” a embalagem
e retirar uma pastilha, que devera ser colocada na boca e dissolvida lentamente.
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Formulacdo da base para pastilhas duras (1009)

Ingredientes ‘ Quantidade
Polietilenoglicol 1500 89,9%
Polietilenoglicol 4000 9,9%
Sucralose 0,1%
Aromatizante 0,1-0,2%
Corante gs
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*Formulac&o Prof. Luis Antonio Paludetti.
Modo de preparo: aqueca o polietilenoglicol 4000 até a fusdo. Adicione o PEG 1500 até fundir a

aproximadamente 70°C. Resfrie a menos de 55°C, acrescente o adocante, aromatizante e o
farmaco e misture bem. Verter nos moldes para pastilhas, resfrie, acondicione e rotule.
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