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RESUMO 

 

A espectroscopia de Ressonância Magnética Nuclear (RMN) é uma técnica analítica sofisticada 

e poderosa com uma variedade de aplicações em diferentes campos da pesquisa científica, 

principalmente na área farmacêutica e alimentícia. Tornou-se nos últimos anos uma das mais 

potentes e versáteis técnicas para a análise qualitativa e quantitativa tanto para os produtos 

naturais quanto para as misturas complexas. A autenticidade de alimentos e medicamentos tem 

sido uma preocupação constante em todo o mundo devido, principalmente, os potenciais riscos 

à saúde dos consumidores e danos econômicos significativos causados por fraudes e 

adulterações. O objetivo principal deste trabalho foi avaliar a autenticidade de cafés torrados, 

bebidas energéticas e medicamentos contendo esteroides anabolizantes, utilizando a RMN. As 

medidas espectroscópicas em RMN 1H foram realizadas em um espectrômetro de 600 MHz. 

Para as análises de cafés torrados, os métodos desenvolvidos, permitiram a discriminação 

(origem geográfica e adulteração) de cada tipo de café analisado, além de apontar as principais 

diferenças em suas composições. Os modelos quimiométricos de análise de componentes 

principais (PCA) e análise discriminante (DA), foram utilizadas para a diferenciação das 

amostras analisadas. A rapidez com que os resultados puderam ser obtidos e a não exigência de 

um pré-tratamento da amostra, evitando alterações na composição da mesma, tornou essa 

ferramenta (RMN aliada a quimiometria), muito atrativa, apresentando resultados concordantes 

com os obtidos por metodologia oficial (microscopia óptica). Já para o estudo da autenticade 

de esteroides anabolizante, foram avaliadas 52 amostras de diversos princípios ativos. Do total 

de amostras analisadas, 80% apresentou algum tipo de adulteração (incluindo a presença ou 

ausência de substâncias não declaradas no rótulo e percentual de ingrediente ativo abaixo do 

informado na embalagem). Todas os métodos desenvolvidos foram validados de acordo com 

os parâmetros da ANVISA, e apresentaram limites de detecção (LD) e quantificação (LQ) 

variando entre 0,18-0,62 e 0,98-2,35 mg mL-1, respectivamente. Nos ensaios de precisão, o 

desvio padrão relativo (DPR) intra-dia variou de 1,56 a 4,22% e o DPR inter-dia de 2,19 a 

4,73%. Os valores de recuperação variaram de 95,2% a 104,0%. Para as medidas quantitativa 

foram avaliadas a determinação em RMNq via padrão interno (dimetil sulfona) e por calibração 

externa (via Electronic Reference to access in vivo Concentrations - ERECTIC 2). A 

comparação dos resultados obtidos pelo método desenvolvido com os métodos de referência 

(Cromatografia Líquida de Alta Eficiência - CLAE), demonstram que ambos foram 

estatisticamente concordantes. Por fim, para as análises de bebidas enérgicas, a técnica de RMN 

foi utilizada para a quantificação simultânea de cafeína e taurina, a fim de verificar, se os níveis 

no produto final estavam de acordo com os limites legais e com o teor apresentado no rótulo do 

produto. Das 15 amostras analisadas, 6 apresentaram uma quantidade de taurina inferior a 

declarada no rótulo do produto, enquanto que para cafeína 5 amostras apresentaram quantidade 

inferior à declarada na embalagem, estando em desacordo com a legislação brasileira. Os 

métodos desenvolvidos para determinação de cafeína e taurina foram validados apresentando 

excelentes resultados e posteriormente foram comparados a métodos disponíveis na literatura. 

 

Palavras-Chaves: RMN 1H. Autenticidade. Validação. Café. Esteroides anabolizantes. 

Bebidas energéticas. 



 
 

ABSTRACT 

 

Nuclear Magnetic Resonance (NMR) spectroscopy is a sophisticated and powerful analytical 

technique with a variety of applications in different fields of scientific research, mainly in the 

pharmaceutical and food sciences. It has become in recent years one of the most powerful and 

versatile techniques for qualitative and quantitative analysis for both natural products and 

complex mixtures. The authenticity of food and medicines has been a worldwide concern, 

mainly due to the potential health risks to consumers and significant economic damage caused 

by fraud and adulteration. The authenticity of food and medicines has been a worldwide 

concern, mainly due to the potential health risks to consumers and significant economic damage 

caused by fraud and adulteration. The main objective of this work was to evaluate the 

authenticity of roasted coffees, energy drinks and drugs containing anabolic steroids, using the 

NMR. The 1H NMR spectroscopic measurements were performed using a 600 MHz 

spectrometer. For the analysis of roasted coffee, the methods developed allowed the 

discrimination (geographical origin and adulteration) of each type of coffee analyzed, besides 

pointing out the main differences in their compositions. The principal component analysis 

(PCA) and discriminant analysis (DA) models were used to differentiate the analyzed samples. 

The rapidity with which the results could be obtained and the non-requirement of a pre-

treatment of the sample, avoiding changes in the composition of the sample, made this tool 

(NMR with chemometrics) very attractive, presenting results consistent with those obtained by 

official methodology (optical microscopy). For the study of anabolic steroid authentication, 52 

samples of several active principles were evaluated. Of the total samples analyzed, 80% showed 

some kind of adulteration (including the presence or absence of undeclared substances on the 

label and percentage of active ingredient below that reported on the package). All the methods 

developed were validated according to ANVISA parameters, and showed limits of detection 

(LOD) and quantification (LOQ) ranging from 0.18-0.62 to 0.98-2.35 mg mL-1, respectively. 

In the precision assays, the intra-day relative standard deviation (RSD) ranged from 1.56 to 

4.22% and the inter-day RSD from 2.19 to 4.73%. Recovery values ranged from 95.2% to 

104.0%. For the quantitative measurements the determination of the qNMR in the internal 

standard (dimethyl sulfone) and external calibration (by Electronic Reference to access in vivo 

Concentrations - ERECTIC 2). The comparison of the results obtained by the method developed 

with the reference methods (High Performance Liquid Chromatography - HPLC), show that 

both were statistically concordant. Finally, for the analysis of energetic drinks, NMR technique 

was used for the simultaneous quantification of caffeine and taurine in order to verify if the 

levels in the final product were in compliance with the legal limits and with the content 

presented on the label of product. Of the 15 samples analyzed, 6 presented a lower amount of 

taurine than the one declared on the product label, while for caffeine 5 samples presented less 

than the declared amount on the packaging, being in disagreement with the Brazilian legislation. 

The methods developed for determination of caffeine and taurine were validated with excellent 

results and later compared to methods available in the literature. 

 

Keywords: 1H NMR. Authenticity. Validation. Coffee. Anabolic steroids. Energy drinks 
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1. Introdução

Nos últimos anos, as indústrias farmacêuticas e alimentícias deram saltos gigantescos 

em seu faturamento, diariamente são lançados novos produtos no mercado, mas associado a 

esse grande aumento, um mercado cresce em paralelo, o das falsificações e/ou adulterações.  

A abertura de fronteiras em mercados comuns, a globalização e os diversos acordos 

comerciais entre nações têm facilitado o comércio de produtos e serviços no mundo. Mas apesar 

dessas atividades apresentarem grande vantagens econômicas, a abertura de fronteiras também 

tem permitido o aumento da comercialização de medicamentos falsificados, gerando um 

problema que atinge tanto países desenvolvidos quanto países em desenvolvimento. 

Consequentemente, a falta de fiscalização e os desequilíbrios existentes na distribuição de  

renda e no acesso aos cuidados de saúde, contribuem para a expansão desse comércio ilícito 

(1,2). 

A utilização de medicamentos falsificados ou de baixa qualidade pode afetar o 

tratamento de pacientes, como por exemplo, a utilização de medicamento sem o princípio ativo 

ou com a quantidade diferente do desejado, influenciando diretamente no controle de suas 

enfermidades (3). A situação pode se torna ainda pior, quando os produtos são adulterados ou 

deliberadamente formulados utilizando substâncias industriais tóxicas, que não podem ser 

usadas na fabricação de medicamentos, causando danos ainda mais sérios aos pacientes ou até 

mesmo leva-los à morte (1,4). 

Desde 1948, com a criação da Organização Mundial da Saúde (OMS), existe a 

preocupação com a qualidade dos medicamentos no âmbito internacional. Em vários 

documentos, são expressas recomendações para prevenção e combate a medicamentos 

falsificados, incluindo a cooperação interinstitucional e internacional (4,5). 

Segundo o relatório divulgado pela OMS em 2015, um em cada dez medicamentos 

comercializados em países subdesenvolvidos ou em desenvolvimento é de qualidade inferior 

ou falsificado. Esse número é bastante alarmante e chama atenção para um mercado clandestino 

que movimenta cerca de US$ 30 bilhões por ano no mundo (4). No Brasil, as apreensões de 

remédios irregulares são frequentes, mas nenhum órgão envolvido nessa questão, como a 

Polícia Federal (PF) e a Agência Nacional de Vigilância Sanitária (ANVISA), sabe informar 

qual o tamanho do problema (6). O mesmo relatório, afirma ainda que 19% dos produtos 

farmacêuticos vendidos no país são ilegais: ou são falsos ou adulterados, ou seja, ineficazes, ou 

roubados, o que na maioria dos casos quer dizer que podem ter sido violados ou estão com 
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validade vencida, por exemplo (6). O uso de tais produtos pode agravar doenças e levar à morte. 

Além do fato de alguns componentes utilizados no preparo dessas formulações adulteradas, 

provocarem alergias graves (4). 

No Brasil, esses medicamentos, são facilmente vendidos em feiras, bancas de 

ambulantes, pela internet e, inclusive, nas farmácias. Esses produtos chegam ao Brasil vindos 

do Paraguai, China e Índia. Podendo vir prontos para o consumo ou ainda na matéria-prima 

(princípio ativo), que é manipulada em estabelecimentos clandestinos, sem a menor condição 

de higiene e qualidade, geralmente elaborada na dose errada, ou até mesmo, misturados a outras 

substâncias (7).  

Segundo a ANVISA, entre os principais medicamentos falsificados vendidos no Brasil 

estão os esteroides anabolizantes, os medicamentos para disfunção erétil e os remédios para 

emagrecer. Mas também são encontradas falsificações de medicamentos para doenças no 

coração, hipertensão, malária e antibióticos (3,7). Vale ressaltar, que a falsificação de 

medicamentos e sua comercialização, tem se tornado uma atividade extremamente lucrativa, 

com risco menor de repressão pelas autoridades policiais em comparação ao tráfico de drogas 

e estando ligadas diretamente a organizações criminosas internacionais (8). 

No setor alimentício as preocupações com a qualidade dos produtos vêm associada ao 

aumento do consumo de alimentos industrializados, visto que esses produtos perdem suas 

características morfológicas originais, desde a sua produção até o consumo final, exigindo testes 

de identificação cada vez mais rápidos, confiáveis e reprodutíveis. A confirmação da 

autenticidade de um alimento é necessária para assegurar o valor do produto, o cumprimento 

dos regulamentos de rotulação, e proteger o consumidor de fraudes, que criam competições 

desleais e distorções de mercado, podendo ter impacto na economia local ou global. Além disso 

as fraudes são prejudiciais aos consumidores por razões relacionadas a intolerância ou alergia, 

religião, objeções étnicas ou culturais e requerimentos legais (9). 

As fraudes em alimentos ocorrem por atuação de fatores circunstanciais ou 

deliberadamente provocados sobre os alimentos descaracterizando-nos do seu ponto de vista 

comercial ou biológico, tornando-os passíveis de restrições legais quanto ao consumo. As 

alterações, adulterações e falsificações realizadas com a finalidade de obtenção de maiores 

lucros, tratam-se de artifícios usados sem o consentimento oficial, resultado da modificação de 

um produto, visando lucro ilícito e que não fazem parte de uma prática universalmente aceita.  

Estas operações procuram ocultar ou mascarar as más condições estruturais e sanitárias dos 

produtos e atribuir-lhes requisitos que não possuem (10,11).  
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As adulterações em produtos alimentícios podem ocorrer de diversas formas, dentre 

elas, enzimáticas, químicas e microbiológicas. Podendo ser resultado de negligência, 

ignorância, desleixo ou desobediência às normas estabelecidas para o setor durante a fase de 

processamento, conservação ou armazenamento dos produtos (11,12). 

É perceptível que as adulterações e/ou falsificações estão ficando cada vez mais 

sofisticadas, de difícil percepção, principalmente para os consumidores que são os maiores 

prejudicados com essas práticas. Consequentemente, um controle de qualidade seguro e 

confiável em produtos e/ou matérias-primas provenientes das indústrias farmacêuticas e 

alimentícias, tornam as análises de seus ativos e constituintes extremamente importantes para 

os fabricantes, bem como para os usuários desses produtos. Além disso, antes da 

comercialização, esses produtos precisam adquirir seus devidos registros perante aos órgãos 

regulamentadores e, para isso, uma série de estudos físico-químicos e toxicológicos devem ser 

realizados. Dentre os ensaios necessários, encontra-se a determinação quali/quantitativa do teor 

do ativo e de seus constituintes, sejam na matéria-prima ou no produto final (13). 

Neste contexto, o desenvolvimento de novos métodos analíticos, ganha uma enorme 

importância na indústria, com a visão sempre voltada para o aumento da produtividade 

analítica, mantendo máxima seletividade, exatidão, precisão e rapidez. Dentre as técnicas 

instrumentais, que ganham bastante espaço atualmente na pesquisa sobre a qualidade de 

medicamentos e produtos alimentícios se destaca a Ressonância Magnética Nuclear (RMN), já 

que se trata de uma ferramenta espectroscópica poderosa para investigação de propriedades 

químicas e físicas em misturas complexas, tendo aplicação tanto na elucidação estrutural de 

compostos orgânicos como na sua quantificação, permitindo o desenvolvimento de métodos, 

rápidos, simples e não destrutivos. O uso de técnicas de pulsos e artifícios instrumentais, como 

a supressão de sinais, têm sido utilizado para melhorar a resolução dos espectros por RMN e 

eliminar problemas de sobreposição de sinais nas análises que apresentem espectros complexos. 

(14,15). 

Nesse trabalho é proposto o uso da espectroscopia de RMN nas análises da autenticidade 

de cafés, anabolizantes e bebidas energéticas. Devido à natureza diversificada das amostras 

analisadas, dividiu-se o trabalho em três capítulos, que serão abordados nos tópicos seguintes. 
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5. Conclusão 

 

O método desenvolvido apresentou excelentes resultados para os parâmetros de 

validação, possibilitando a determinação simultânea de cafeína e taurina em um único espectro, 

com um preparo de amostra simples e eficiente. A técnica utilizou poucos reagentes, menor 

tempo de análise e baixa geração de resíduos, apresentando-se como uma boa alternativa para 

análises de controle de qualidade de bebidas energéticas existentes na literatura. Das 15 

amostras analisadas, 6 apresentaram uma quantidade de taurina inferior a declarada no rótulo 

do produto, enquanto que para cafeína 5 amostras apresentaram quantidade inferior à declarada 

no rótulo do produto, estando em desacordo com a legislação brasileira. Os resultados 

confirmam a necessidade no desenvolvimento de métodos seguros e confiáveis, que informa os 

consumidores sobre a qualidade dos produtos que estão consumindo.
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4. Conclusões Gerais 

 

No capítulo I, ficou evidente que a utilização da impressão digital em RMN 1H de cafés 

torrados, proporcionou um método simples e eficaz para distinguir os produtos de acordo com 

as regiões de origem, apesar dos padrões de ressonância complexos, devido aos numerosos 

compostos presentes no café. Os cafés foram claramente diferenciados, mesmo considerando a 

proximidade de regiões produtoras como São Paulo e o sul de Minas Gerais e seus climas e 

altitudes similares. O método desenvolvido ofereceu ainda um grande potencial para ser usado 

no controle de qualidade relacionado ao grau de torra de cafés. Já os resultados obtidos para 

avaliação da adulteração de cafés comerciais, mostraram-se altamente eficientes para 

determinação dos adulterantes (milho, soja, cevada e casca de café), sendo-os bastante 

concordantes com os resultados obtidos por metodologia oficial (microscopia óptica). 

No capítulo II, a técnica de RMN mostrou ser uma ferramenta poderosa para avaliar a 

qualidade das amostras contendo esteróides anabolizantes, já que um único espectro foi 

necessário para obter informações valiosas sobre as estruturas dos compostos presentes, tanto 

na verificação da autenticidade das substâncias analisadas como na detecção de impurezas. A 

quantificação por RMN 1H (usando padrão interno ou ERETIC 2) dos ingredientes ativos 

puderam ser realizadas sem o uso de padrões de referência dos analitos, que são frequentemente 

caros e difícil obtenção, oferecendo assim uma vantagem em relação aos métodos 

cromatográficos e fotométricos. Houve constatação de adulteração em 80% das amostras 

analisadas, conforme indicado pela ausência do analito, presença de outras substâncias não 

indicadas no rótulo ou conteúdo do ingrediente ativo abaixo do valor indicado na embalagem, 

evidenciando o caráter duvidoso desses medicamentos. Esses resultados confirmaram a 

importância do desenvolvimento de novas metodologias analíticas para esse tipo de aplicação 

No capítulo III, os resultados mostraram a facilidade da técnica de RMN na 

determinação simultânea de cafeína e taurina em bebidas energéticas, onde seus resultados 

puderam ser validados de acordo com os parâmetros da ANVISA, e mostraram que diversas 

amostras analisadas apresentaram resultados discordantes com o indicado no rótulo. 

Por fim, avaliando todos os resultados obtidos, fica evidente que as potencialidades da 

técnica de RMN deveriam ser mais exploradas para análises de produtos farmacêuticos e 

alimentícios, já que seu uso mais frequente e difundido poderia contribuir significativamente 

para a melhora da qualidade desses produtos, evitando perdas econômicas graves.  
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