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. Qué sabe usted acerca de... la liberacion
pulmonar de farmacos?

What do you know about... pulmonary drug delivery?
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Facultad de Farmacia, Universidad Auténoma del Estado de Morelos

Preguntas

. ¢Qué es la liberacién pulmonar de farmacos?

. ¢ Qué ventajas ofrece la liberacién pulmonar de fdrmacos?

. ¢ Cémo funciona la liberacién pulmonar?

. ¢ Qué dispositivos se utilizan para la liberacién pulmonar de fadrmacos?
. ¢ En qué enfermedades se emplea actualmente la liberacién pulmonar?
. ¢ En qué otras enfermedades podria emplearse la liberacién pulmonar?
. ¢ Cudles farmacos son administrados mediante la liberacién pulmonar?
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Respuestas

1. La liberacién de moléculas terapéuticas a través del sistema pulmonar implica una via no invasiva para la administracion
de farmacos y agentes bioterapéuticos para el tratamiento de enfermedades pulmonares (locales) y no pulmonares o
sistémicas.!

2. La liberacién pulmonar de farmacos ha llamado la atencién como potencial via de administracion de farmacos debido a
que presenta ventajas tales como un drea superficial amplia (~70-140 m?), un epitelio extremadamente delgado (0.1-0.5 p
m) y permeable al que se puede acceder ficilmente mediante dosis inhaladas;2= ademas de que se ha considerado como una
via alternativa a la administracién intravenosa o subcutdnea.*

3. La via de liberacién pulmonar funciona a través de la inhalaciéon de fairmacos o agentes bioterapéuticos en forma de
aerosoles, con su subsecuente deposicion en las vias aéreas.! Generalmente, los aerosoles consisten en dispersiones o
suspensiones estables de farmacos tanto en forma sélida como liquida. Se ha comprobado que a través de la aerosolizacion
de farmacos se pueden lograr su distribucién y penetracién hasta la region alveolar.

El origen de la terapia de inhalacién se remonta a 4,000 afios atrds, a la medicina Ayuvédica, en donde se sabe que la gente
utilizaba plantas para tratar el asma y eliminar la tos.>-¢

4. Los dispositivos mds comuinmente utilizados para la liberacién pulmonar de firmacos incluyen: nebulizadores, inhaladores
presurizados (MDI, por sus siglas en inglés) e inhaladores de polvo seco, también conocidos como DPI.2*7 Los
nebulizadores liberan el farmaco en forma de vapor fino a través de un tubo o una mdscara usando aire u oxigeno
presurizado. Los inhaladores presurizados emplean un agente quimico propelente que empuja el firmaco del inhalador. Por
otro lado, los inhaladores de polvo seco requieren de la inhalacién profunda y rdpida del paciente para la liberacién del
farmaco.
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La eleccién del dispositivo adecuado para la liberacién de farmacos dependerd en gran medida del tipo de farmaco, la
formulacion, el sitio de accién y la patologia a la que va dirigido.*® Los inhaladores presurizados son originalmente los
dispositivo mds comtinmente usados en la terapia de inhalacién,?® sin embargo; en la actualidad, los inhaladores de polvo seco
han ganado mayor popularidad en la liberaciéon de farmacos y agentes bioterapéuticos, tales como proteinas, péptidos y

vacunas.’
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Figura 1. Dispositivos empleados en la liberacién pulmonar de firmacos ( de izquierda a derecha: inhalador presurizado, inhalador
de polvo seco y nebulizador)

. Laterapia de inhalacién se emplea frecuentemente en enfermedades pulmonares (locales), tales como asma, bronquitis, fibrosis

quistica, enfermedad respiratoria obstructiva crénica, neumonia, bronquitis crénica, infeccién por virus sincitial respiratorio,
influenza, cdncer pulmonar, entre otras.?

. Recientemente se ha demostrado que la liberacién pulmonar de firmacos puede ser una via eficiente para hacer llegar los

farmacos hasta circulacién sistémica,” por lo que en la actualidad existe un gran nimero de estudios enfocados en la terapia de
inhalacién para el tratamiento de enfermedades sistémicas; dentro de éstas se encuentran la hemofilia, la disnea, la terapia contra
el dolor, la hepatitis C, la terapia contra tumores, la diabetes, la terapia de reemplazo hormonal, el parkinson, la anafilaxia, la
osteoporosis, el SIDA y desérdenes neuroldgicos.

. Los farmacos comtinmente liberados via pulmonar incluyen broncodilatadores tales como nedocromil sédico, boclometasona,

budesonida, dexametasona, mometasona, fluticasona, albuterol y bromuro de tiotropio;!®!! antibiéticos como la trobamicina,
colistimetato de sodio, y el aztreonam; asf como agentes mucoliticos tales como la dornasa alfa;'? sin embargo, en la actualidad
multiples farmacos y biomoléculas se encuentras bajo investigaciéon para lograr un efecto sistémico después de su
administracién pulmonar (ver Tabla 1).3:13.14.15.16

Tabla 1. Farmacos y biomoléculas en desarrollo para ser administrados via pulmonar.

Enfermedad Farmaco

Biomoléculas Hormona de crecimiento
Calcitonina

Hormona estimulate de la tiroides
Eritropoyetina
alfal-antitripsina
Desoxirribonucleasa

Insulina

Interferon alfa, beta y gamma
Prolactina

Hormona paratiroidea
Testosterona
Proteinas/Péptidos Fragmentos Fab

Proteina C

Factor IX

Péptidos inhibidores de renina
Otros Morfina

Midazolam

Nitroglicerina

Vacunas
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