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CONCEITOS - BIOFARMACOTECNICA

O

+ Area: Ciéncias Farmacéuticas
s Sub-drea: Medicamentos

+ Biofarmdcia ou Biofarmacotécnica
( “Biopharmacy - Biopharmaceutics”)

* Atualmente: Abordagem Multidisciplinar

Farmacéutico, Médico, Quimico,
Engenheiro Quimico, Fisico, Estatistico

CONCEITOS - MEDICAMENTOS
Evolugdo da Regulamentagao - USA

1906: Food and Drug Act - Pureza

1938: Federal Food, Drug and Cosmetic Act :
Elixir de sulfanilamida com dietilenoglicol =5

- Seguranca
1952: Durham - Humphrey Amendment - “Rx” e OTC
1962 Kef: - Harris Amend - (Talidomida) - Eficdcia

1984: Drug Price Competition and Patent Term Restoration Act
Genéricos (ANDA)

Biodisponibilidade e Bioequivaléncia

Equivaléncia e Terapéutica, Intercambialidade




CONCEITOS
BIOFARMACIA ou BIOFARMACOTECNICA
Década de 1.960
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“Os conceitos de Biodisponibilidade e Bioequivaléncia
deram origem ao nascimento e desenvolvimento
da nova Ciéncia Farmacéutica que se conhece
com o nome de Biofarmdcia, que pode ser
considerada como a antiga Farmdcia Galénica
polarizada aos estudos in vivo do medicamento”.

. l José M* Pl Delfina y Teresa M* Garrigues Pelufo -
- : Nuevas vertientes de la Farmacia Galénica.
In: BERROZPE, J.D.; LANAO, J.M.; PLA DELFINA, J.M. -
Biofarmacia y Farmacocinética. Volumen |I: Farmacocinética.
Editorial Sintesis. Madrid. Cap. 1, p. 17-21, 2.001.

CONCEITOS
BIOFARMACIA ou BIOFARMACOTECNICA

“Biofarmédcia é a Ciéncia que estuda a
Biodisponibilidade dos Fdrmacos em suas Formas
Farmacéuticas e o modo de alcangar seu é6timo
por meio do estudo das Interagdes entre:
Fdrmaco - Forma Farmacéutica - Substrato

Biolégico ™. .
’ R ARORF SN

José M?Plé Delfina y Teresa M*

Nuevas vertientes de la Farmacia Galénica.

In: BERROZPE, J.D.; LANAO, J.M.; PLA DELFINA,
J.M. - Biofarmacia y Farmacocinética. Volumen I:
Farmacocinética. Editorial Sintesis. Madrid. Cap. 1, p. 17-21, 2.001.

Medicamento
Qualidade

ﬁ

| Biodisponibilidade |

\ Desempenho Clinico \

Gordon, J.; Potthast, H.; Sthal, M; Rigo, L. - The World Health Organization. In:
SHARGEL, L. & KANFER, |. - Generic Drug Product Development - International

Yy Regq for q Informa Healthcare, New York,
2,010, p. 284.




DEFINICAO
BIOFARMACIA ou BIOFARMACOTECNICA
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“Biofarmdcia pode ser definida como a Ciéncia
que Estuda a Interrelagdo das Propriedades
Fisico-Quimicas do Fdrmaco, da Forma
Farmacéutica e da Via de Administragdo sobre a
Velocidade e a Extensdo da Absorgdo Sistémica do
Férmaco".

Portanto, envolve os fatores que influenciam:

- A Estabilidade do Fiarmaco na FF

- A Liberagdo do Fdarmaco da FF

- A Velocidade de Dissolugdo/Liberagdo do

Fdrmaco no Local da Absorgdo
- A Absorgdo Sistémica do Fdrmaco

SHARGEL, L.; WU-PONG, S.; YU, A.B.C. Applied Biopharmaceutics &
Pharmacokinetics. :. =<|., New Baskerville: |//=Grz .y rlil, 2005.

BIOFARMACIA ou BIOFARMACOTECNICA

FARMACO  TARMACODNAMCA  ORGANISMO

l FARMACOCINETICA l
ABSORCAO
DISTRIBUIGAO EFEITO
METABOLISMO FARMACOLOGICO
EXCRECAO

| t

CONCENTRAGCAO CONCENTRAGAO
PLASMATICA NO SiTIO DE ACAO

RELAGAO: BIOFARMACOTECNICA - FARMACOCINETICA - FARMACODINAMICA
Ref.: ), S. etal.

Bisica e Aplicada. Guanabara Koogan. Cap. 1. p. 3-16. 2011,

APLICAGCOES DA BIOFARMACOTECNICA NA
AREA FARMACEUTICA

* Desenvolvimento Farmacotécnico de /@\
Medicamentos:

Novos (Inovadores)
Genéricos

Adequacdo dos Similares (Brasil)

rodugido ¢ Garantia da Qualidade

* Assuntos Regulatérios




MEDICAMENTO DE REFERENCIA
(Inovador)

urificag:

MEDICAMENTO GENERICO (G) OU
SIMILAR (S)

3
Ensaios Pré-Clinicos ENSAIOS PRE-CLINICOS E CLINICOS
(animais) NAO SAO REQUERIDOS
8
Ensaios Clinicos
sadios e
DESENVOLVIMENTO
FARMACOTECNICO
" o P
Eficdcia Clinica * Mesmo Fdérmaco
Em Paralelo Efeitos + Mesma Dosagem
Q + Mesma Forma Farmacéutica
Informagées (bula): Posologia para Q
" MESMA POSOLOGIA E INDICACAO
TERAPEUTICA
IND* = New Drug
(férmaco)
NDA* = New Drug ANDA*= New Drug
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* Nomenclatura adotada nos EUA (FDA)

BIOFARMACOTECNICA - METODOL OGIA

A Biofarmacotécnica baseia-se em
Principios Cientificos fundamentais e

em Métodos Experimentais: Udd

< Avaliagdo do Impacto das Propriedades Fisico-
Quimicas do Farmaco, Estabilidade e
Produgéao Industrial sobre o Desempenho
Biolégico do Medicamento.

» Avaliagdo dos Requisitos do Firmaco e da
Forma Farmacéutica no Ambiente Fisiolégico,
relacionados ao Uso Terapéutico Pretendido e
a Via de Administragédo.

~ =

TIPOS DE ESTUDOS MAIS EMPREGADOS EM
BIOFARMACOTECNICA

ESTUDOS DE DISSOLUGAO (In Vitro)

+ ESTUDOS FARMACOCINETICOS (In Vivo)

+ ESTUDOS DE BIODISPONIBILIDADE (In Vivo)
« ESTUDOS DE BIOEQUIVALENCIA (In Vivo)

+ ESTUDOS DE SOLUBILIDADE E DE
PERMEABILIDADE (In Vitro )

+ ESTUDOS DE BIOISENGAO (In Vitro)
+ ESTUDOS DE CORRELAGAO (In Vitro - In Vivo)




BIOFARMACOTECNICA
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«< Ensaios In Vitro 353

Avaliagcdo da Liberagdo e da Dissolugdo
do Fdrmaco a partir da Forma
Farmacéutica:

« Métodos Oficiais (Farmacopeicos)
« Métodos Néao Oficiais

FORMA
FARMACEUTICA |— | GRANULOS [~
SOLIDA
PARTICULAS
FINAS
£
Jy l
- FARMACO
o /| FARMACO || NoO
" EM SOLUGAO SANGUE
SOLUCAO t
FORMA ‘
FARMACEUTICA PARTICULAS
LiQuibA FINAS
EFEITO
suspeNsiol /* TERAPEUTICO

EQUIPAMENTO PARA ENSAIOS DE
DISSOLUGAO
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Avaliagio do perfil de dissolugiio de comprimidos de
hidroclorotiazida comercializados no Brasil

Mahle, FY; Goslzer, F ; Adsiano, J.'; Felippe, M.": Vier, N.'; Carli, RB.G % Rosa, T." Couto, A.G ; Lucinda-Silva, R M.'*
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BIOFARMACOTECNICA

L

< Ensaios In Vivo .
A |

Métodos Sensiveis, Precisos e Exatos
para Quantificar o Férmaco e/ou
Metabdlitos em Liquidos Biolégicos:

< Matrizes Complexas
< Farmacocinética como Ferramenta
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Comparison of Bidirectional Lamivudine and Zidovudine
Transport Using MDCK, MDCK-MDR1, and
Caco-2 Cell Monolayers
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Keywords: Caco-2 cells; permeability; bioavailability; P-glycoprotein;
passive diffusion; MDCK cells; MDCK-MDR1 cells; lamivudine;
zidovudine; efflux pumps.
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®Liberagdo Rapida
e Liberagdo Lenta

Fracao Absorvida (%)
o
o

0 02 04 06 08 10
Fragao Dissolvida (%)

Figura 20.7 Correlagao in vitro — in vivo nivel A (linear) para duas
formulagées de liberagdo modificada (Liberagao Lenta e Rapida).
CAMPOS, D.R.; STORPIRTIS, S.; GAIl, M.N.; GONGALVES, J.E.
Apli do da Far inética aos de Correlagdo de
Dados In Vitro-In Vivo (CIVIV). In: STORPIRTIS, S. et al.
Farmacocinética Basica e Aplicada. Guanabara Koogan.

Cap. 20. p. 155-160, 2011.
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PARTE 1. Aspectos lati
medicamentos (8 capitulos)
1-Principios de biodisponibiidade (BD), bioequivaléncia (BE), Equivaléncia
Terapéutica e Intercambialidade de medicamentos;

- Insumos Farmacauticos: aspectos técnicos, cientificos e regulatérios;

Polimorfismo em farmacos;
Anklise thmica splicads 8 eacos « medicamerton;
i

Slslem:s de liberag3o: estratégias para edicamentos shcasen,
olugao de medicamentos;
Equlvulem:m Farmacéutica de medicamentos);
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(9 capitul
9-Valldacao de Métodos bioanaliicos para estudos de BD relativa ¢ BE; 10 -
estatistica d
1 -Etapa cinicsdos satucos da B0 4 B de medicamentos:
de BD e BE de

Ciéncias Farmacéuticas flusncia dos alimentos
14 _Estudos de BD ¢ BE do medicamentos com alimentos;
15 - Metabolitos em estudos de BD relativa ¢ BE de medicamentos;

Biofarmacotécnica 16 - Estudos do BE/BD relativa para medicamentos a base do hormonios; 17 -

Estudos de BD o BE de medicamentos contendo enantiémeros;

PARTE 3. Avangos na drea de Biofarmacotécnica (6 capitulos):
180 Sistara d Clasaifcacko Bifurnaoluicn o s Blcisencdes;

BE do 6 slidas; 21 -
Equivnlinciu Terapéutica para Sprays Nasais: testes in vitro o in vivo; 22 -
Aspectos regulatorios e perspectivas para o registro e o pés-registro de
medicamentos genéricos e similares no Brasil;
23 - Inspegao em Centros de Equivaléncia Farmacéutica o Bioequivaléncia;

PARTE 4. Estatistica bisica e aplicagdes em Ciéncias Farmacéuticas
(8 capitulos):
24 - Anélise exploratéria de dados;

Publicado em 2009 A e contrs
if 27 - Correlagéo Llne:re Reqressau Linear Simples;

31Capitulos 27 Comaiie Lesr e

321 Paginas 29 - Tostos Nao Paramétricos; .

30
31 -Introdugao  Simulagao Bootstrap.

Parte 1 - Farmacocinética Basica
« Conceitos

* Modelos Farmacocinéticos

« Dose Unica

+ Doses Multiplas

« Acumulo

« Farmacocinética Nao Linear

Farmacocinética Parte 2 - Farmacocinética Aplicada
0 " « Ensaios Pré-Clinicos e Clinicos

Basica e Aplicada - Farmacoterapia

« Controle Terapéutico

« Cronofarmacocinética

« Polimorfismo Genético

« Altitude

« Estudos In Silico

« CIViv

« Técnicas Computacionais - Simulagao
- « PK-PD

Parte 3 - Apéndices
- Siglas, Simbolos e Termos

Publicado em 2011 Relacionados com
22Capitulos Parametros Farmacocinéticos
222 Paginas « Conceitos Matematicos

* Respostas dos Exercicios




