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RESUMO

O raloxifeno (RFN), um modulador seletivo do receptor de estrogénio, é
utilizado no tratamento da osteoporose e na prevencao do cancer de mama,
oferecendo duplo beneficio terapéutico. No entanto, sua estreita janela
terapéutica e riscos como eventos tromboembdlicos exigem monitoramento
preciso. Os métodos convencionais de deteccao apresentam limitagcbes em
sensibilidade, custo-beneficio e simplicidade, especialmente para aplicagdes
farmacéuticas e analises clinicas. A determinagao confiavel de RFN nessas
matrizes é crucial para garantir eficacia terapéutica, seguranga do paciente e
conformidade regulatoria, destacando a necessidade de métodos analiticos
otimizados. Neste estudo, desenvolvemos e caracterizamos um sensor
eletroquimico baseado em um eletrodo de carbono vitreo modificado com
carmim de alizarina, um corante sintético, por meio de eletrodeposicdo e
poli(D-glicosamina) para deteccdo de RFN. O método foi aplicado para
analisar medicamentos para osteoporose e amostras de urina. A modificacao
do eletrodo envolveu a eletrodeposicdo de carmim de alizarina (CA) por
voltametria ciclica (VC) em uma faixa de potencial de —0,6 V a +1,5 V vs.
Ag/AgCI(KClsat). A influéncia da concentracédo de CA foi avaliada por VC,
revelando que 3 mmol L™ foram suficientes para formar um filme uniforme e
funcional. A voltametria de onda quadrada (VOQ) foi utilizada para otimizar
parametros experimentais, realizar caracterizagéo analitica e aplicar o método
em comprimidos contendo RFN e amostras de agua. Parametros-chave, como
amplitude de pulso (0,07 V), frequéncia (20 Hz), composi¢ao do tampéao e pH,
foram ajustados, sendo a melhor resposta obtida em tampao Britton-Robinson
em pH 3. O sensor apresentou um limite de detec¢cao de aproximadamente
0,0089 umol L™" e demonstrou linearidade na faixa de 10 nmol L™" a 10 pmol
L™ (R? = 0,99). Testes de recuperagao em urina artificial e comprimidos de
raloxifeno apresentaram resultados entre 96% e 106%, com desvios padréo

relativos abaixo de 5%.

Palavras-Chave: Carmim de alizarina; Eletrodeposicao; Raloxifene; Sensor

eletroquimico



Abstract

Raloxifene (RFN), a selective estrogen receptor modulator, is used to treat
osteoporosis and prevent breast cancer, offering dual therapeutic benefits.
However, its narrow therapeutic window and risks such as thromboembolic
events require precise monitoring. Conventional detection methods have
limitations in sensitivity, cost-effectiveness, and simplicity, particularly for
pharmaceutical applications and clinical analyses. Reliable determination of RFN
in these matrices is crucial to ensure therapeutic efficacy, patient safety, and
regulatory compliance, underscoring the need for optimized analytical methods.
In this study, we developed and characterized an electrochemical sensor based
on a glassy carbon electrode modified with Alizarin Carmine, a synthetic dye,
through electrodeposition and chitosan for RFN detection. The method was
applied to analyze osteoporosis medications and urine samples. The electrode
modification involved the electrodeposition of alizarin carmine (CA) via cyclic
voltammetry (CV) across a potential range of 0.6 V to +1.5 V vs
Ag/AgCI(KClsat). The influence of CA concentration was assessed by CV,
revealing that 3 mmol L™" was sufficient to form a uniform and functional film.
Square wave voltammetry (SWV) was used to optimize experimental parameters,
perform analytical characterization, and apply the method to RFN-containing
tablets and water samples. Key parameters, including pulse amplitude (0.07 V),
frequency (20 Hz), buffer composition, and pH, were fine-tuned, with the best
response achieved in Britton-Robinson buffer at pH 3. The sensor exhibited a
detection limit of approximately 0.0089 ymol L™" and demonstrated linearity within
the range of 10 nmol L™ to 10 umol L™ (R? = 0.99). Recovery tests in artificial
urine and raloxifene tablets yielded results between 96% and 106%, with relative

standard deviations below 5%.

Keywords: Alizarin Carmine; Electrodeposition; Raloxifene; Electrochemical sensor



INTEGRAGAO DA PESQUISA AOS OBJETIVOS DE DESENVOLVIMENTO
SUSTENTAVEL

Esta pesquisa alinha-se diretamente aos Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel
(ODS) em especial ao ODS 3 (Saude e Bem-estar), ao propor um método sensivel e
acessivel para o monitoramento terapéutico do raloxifeno, farmaco utilizado no
tratamento da osteoporose e na prevengao do cancer de mama. Ao garantir dosagens
precisas e seguras, contribui para eficacia do tratamento e a redugdo de efeitos
adversos. Além disso, o meétodo eletroquimico utiliza quantidades minimas de
reagentes e dispensa etapas complexas de analise, reduzindo residuos quimicos e
consumo energético. A aplicagdo bem sucedida em amostras farmacéuticas e
bioldgicas fortalece ainda o ODS 9 (Industria, Inovagéo e Infraestrutura), ao oferecer um
método analiticamente sensivel, promovendo equidade no acesso a diagnéticos

precisos e medicamentos de qualidade.
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