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1. INTRODUCAO

Os esteroides anabolizantes androgénicos (EAAsS) sdo uma classe de
substancias quimicas derivadas da testosterona 0s quais sdo largamente
utilizados ilicitamente para o aumento de massa muscular e de performance
esportiva (COOPMAN, et al. 2012). Inicialmente, os agentes anabdlicos surgiram
para o tratamento de condi¢des clinicas associadas ao hipogonadismo
(BERNEIRA, et al. 2019). Todavia, devido ao extenso uso nao-terapéutico e aos
diversos efeitos adversos incluindo danos no figado, coracdes e rins, as
formulagbes contendo EAAs vem sendo proibidas ou controladas em varios
paises como, por exemplo, o Brasil, (NEVES, et al. 2013).

Embora haja um controle em sua distribuicdo, no Brasil, a apreensédo de
formulacdes contendo agentes anabdlicos vem crescendo gradualmente nos
Ultimos anos. Entre 2008 e 2011, por exemplo, houve um aumento de
aproximadamente 200% no volume de apreensfes pela Policia Federal sendo
cerca de 30% das formulacbes com algum tipo de falsificacdo (NEVES, et al.
(2013). Uma vez apreendidos, os materiais devem ser quimicamente e
visualmente avaliados a fim de determinar sua constituicdo quimica de forma que
os resultados afetam diretamente os laudos pericias e, assim, 0 andamento de
processos judiciais (FREITAS, et al. 2018).

A analise de formulacdes de EAAs compreende uma etapa inicial de
extracao do analito que geralmente ocorre utilizando metanol associado ao banho
ultrassénico (THEVIS, et al. 2008). De uma forma geral, o material extraido é
analisado por Cromatografia Gasosa-Espectrometria de Massas (CG-EM)
reportado por NEVES; CALDAS (2017). No entanto, outras técnicas analiticas
também podem ser utilizadas incluindo a Espectroscopia no Infravermelho,
Calorimetria Exploratoria Diferencial e testes colorimétricos, como exemplo
reportados por KRUG, et al. (2014) e CHIONG et al. (1992).

Como exposto anteriormente, analises envolvendo formulacdes de agentes
anabolicos vem aumentando nos ultimos anos. Cabe também salientar o
consideravel grau de falsificacdo dessas amostras de forma que sua adequada
identificacéo é indispensavel no meio forense, hospitalar e judicial. Nesse sentido,
objetivo deste trabalho foi de analisar formulacdes de EAAs apreendidos pela
Policia Federal em Pelotas (RS) através de inspecao visual, teste colorimétrico,
Espectroscopia no Infravermelho e CG-EM.

2. METODOLOGIA
2.1 AMOSTRAGEM
As amostras de agentes anabdlicos nas formas de cépsulas (Produto #1),
solugdo oleosa (Produto #2) ou suspensdo aquosa (Produto #3) foram
apreendidas pela Policia Federal em 2017 em Pelotas (RS). Todas as analises
foram realizadas em triplicata ao passo que a quantificagdo dos analitos foi
realizada através de uma curva analitica contendo colesterol.
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2.2 INSPECAO VISUAL

O recipiente e o rétulo das formulagfes foram avaliados seguindo o guia
para a verificagdo de medicamentos falsificados da World Health Professional’s
Alliance (WHPA, 2011).

2.3 TESTE COLORIMETRICO

Foi utilizado o Teste do Acido Sulfirico em que a 50 puL ou 20 mg da
amostra foi solubilizada em cloroférmio e, posteriormente, diluida em 1 mL de
acido sulfarico concentrado e 1 mL de agua destilada. Por fim, foi observado o
desenvolvimento de coloracdo das amostras. O padrao de colesterol foi utilizado
como controle positivo ao passo que também foi realizado um branco analitico
(CHIONG, et al. 1992).

2.4 ESPECTROSCOPIA NO INFRAVERMELHO
Aproximadamente 25 pL ou 20 mg das amostras foram introduzidas em um
espectrometro e analisadas entre 4000 cm - a 600 cm™.

2.5 CROMATOGRAFIA GASOSA-ESPECTROMETRIA DE MASSAS

Uma aliquota de 25 pL ou 20 mg amostras foi homogeneizada em 5 mL de
metanol e agitada em um voértex por 10 s. Posteriormente, o material foi
submetido ao banho ultrassénico por 10 min em temperatura de 25 °C com
frequéncia de 40 Hz e 120 W de poténcia. Por fim, foram centrifugadas por 5 min
e a fase organica foi injetada em um CG-EM.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Na realizacdo da inspecao visual dos produtos foram avaliadas as
informacdes contidas nos rotulos e 0s seus respectivos recipientes, tais como o
endereco do fabricante, holograma, nome comercial, forma farmacéutica e lote.
Para o Produto #3, foi possivel observar essas informacgfes, no entanto a
formulacdo foi caracterizada como falsificada visto que o nome comercial é
inexistente e o laboratério fabricante ndo ter registro no Brasil. Foram vistas
observacfes similares ao Produto #1 e #2 e, como o laboratério fabricante
também nao havia licenca para distribuir as formulagdes no pais, as amostras
também foram consideradas falsificadas.

A andlise colorimétrica das formulacbes de EAAs revelou uma grande
variedade de cores nas amostras que podem ser atribuidas principalmente a
presenca das substancias quimicas ativas esteroidais, embora os excipientes
também possam ter influenciado nos resultados. Para o Produto #1 se observou a
formacao de coloracdo avermelhada ao passo que para o Produto #2 se obteve a
cor laranja e nado foi observada formacdo de cor para o Produto #3. Estes
resultados estdo de acordo com indicacdes prévias da literatura (CHIONG et al.,
1992). No entanto, em casos da presenca de mdltiplas substancias quimicas
ativas nas preparacdes impediu a identificacdo dos agentes anabdlicos de forma
gue a andlise por outras técnicas analiticas se mostra necesséaria a fim de
identificar adequadamente o material (BERNEIRA et al., 2019).

A Espectroscopia no Infravermelho possibilitou identificar bandas que deram
indicios da presenca ou auséncia da substancia quimica ativa descrita no rétulo.
Para o Produto #1, foi possivel indicar a presenca do principio ativo oximetolona
através do grupo hidroxila (3523 e 3330 cm™) e carboxila (1613 cm™). No Produto
#2, observou-se a auséncia de grupos substituintes que pudessem diferenciar
seus constituintes, mas foram observadas bandas que indicam insaturagdo, grupo
carbonila e por¢gbes aromaticas que podem ser associadas a componentes de
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Oleo vegetal, substancias quimicas ativas esteroidais e outros possiveis veiculos
da formulagdo. No caso do Produto #3, nao foram observadas bandas
caracteristicas da presenca de estanozolol indicando sua auséncia na formulagéo.

A analise cromatografica do Produto #1 indicou a presenca da substancia
guimica ativa oximetolona como indicado no rétulo. No entanto, a concentracao
obtida foi de 33.00 £ 0.43 mg/comprimido o que foi abaixo do indicado de 50 mg
no rétulo. Por sua vez, o Produto #2 (Figura 1) era contido de ésteres de
testosterona (propionato, isocaproato, caproato, decanoato e fenilpropionato de
testosterona) cuja concentracao total foi de 291.17 + 7.22 mg.mL™* ao passo que o
Produto #3 ndo continha a substancia quimica ativa indicada. O consumo de
EAAs em dosagens ndo terapéuticas pode acarretar varios efeitos adversos
como, por exemplo, no figado, coracdo, sistema nervoso e sistema reprodutivo
(KICMAN, 2008).
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Figura 1. Resultado da anélise por CG-EM do Produto #2.

De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude, formulacdes
farmacéuticas falsificadas compreendem produtos com rétulo incorreto bem como
formulacbes com composicdes ou concentracfes diferentes das alegadas no
recipiente (BERNEIRA et al., 2019). Nesse contexto, se pode verificar que a
analise cromatografica permitiu confirmar a falsificacdo dos Produto #1 e #3 visto
gue a concentracao alegada foi diferente da obtida durante a analise quimica. No
caso do Produto #2, se pode verificar a presenca dos analitos indicados no rétulo,
porém nao foi possivel observar se a concentracdes dos ésteres de testosterona
estavam de acordo com o indicado visto que a concentracdo das substancias
guimicas ativas ndo estava declarada no rétulo.

4. CONCLUSOES
No presente estudo a inspec¢do visual, espectroscopia, cromatografia e
espectrometria permitiram identificar sinais de falsificagdo em formulagbes de
EAAs apreendidas pela Policia Federal. Portanto, a aplicacdo de abordagens
analiticas e um procedimento eficiente de extracdo foi necessario para fornecer
resultados adequados em relagdo as formulagcfes de agentes anabdlicos.
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