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Os sistemas de administracao parenterica de acao prolongada (LAI) visam
reduzir a frequéncia das administracdes e simplificar a terapéutica,
mantendo o farmaco na janela terapéutica por periodos prolongados a
partir de uma unica dose. Sao indicados para doencas cronicas,
melhorando a adesao e a eficacia, sobretudo quando a via oral nao

permite uma libertacao prolongada.
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Fig. 1. Resumo do efeito dos pro-farmacos de ac¢ao prolongada na extensao da duracao

e Medicamentos solubilizados numa
matriz oleosa, modificados por

esterificacao. , L
biodegradaveis (PLGA, PLA).

e Libertacao controlada | N o
:particionamento do farmaco da fase * Libertacdo dependente da difusao

oleosa para o meio aquoso, seguida de
hidrolise da ligacao éster no caso das

e Encapsulamento do farmaco em
matrizes polimeéricas

libertacao progressiva por

pro-farmacos. difusao
e Limitadas por uma baixa carga de * Eficazes para farmacos
farmaco, adequadas a principios hidrofobicos

activos de elevada poténcia.

e Dispersoes solidas medicadas (SDD)/Nanocristais :
dissolucao lenta de farmacos pouco soluveis, ajustavel pelo
tamanho das particulas e pela formulacao.

e Nanoparticulas polimeéricas : encapsulamento em polimeros
biodegradaveis, permitindo uma libertacao prolongada.

e Micelas : autoagregacao de moléculas anfifilicas, com libertacao
prolongada do farmaco encapsulado.

e Lipossomas : particulas com bicamada fosfolipidica, adequadas

e/ou da degradacao do polimero:

de accdo (EDA) de um principio activo (API).

e |njecao de uma solucao
polimérica que forma um
depdsito solido no local da
administracao.

e Com um libertacao dependente
da solubilidade e da estrutura
do gel.

e Libertacao prolongada, com
risco de libertacdo inicial rapida
(burst release).

e Ligacao covalente entre o principio activo e
um polimero, permitindo uma libertacao
controlada atraves da clivagem do ligando ou
da degradacao do polimero.

e Dissolucao controlada : velocidade de
dissolucao regulada pelo tamanho das particulas
e pela formulacao.

e Possibilidade de formacao de estruturas de
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a principios ativos hidrofilicos ou lipofilicos.

e Reducdo da frequéncia das

administracoes

e Melhoria da adesao terapéutica

e Manutencao prolongada do principio

activo na janela terapéutica
e Adaptacao a numerosos principios

activos, nomeadamente no tratamento

de doencas cronicas

ordem superior.

Desafios/limitacoes Q

e Volume de injecao limitado: apenas farmacos potentes sao adequados;
doses elevadas podem requerer multiplas administracoes.

e Complexidade e custo de desenvolvimento: processos de fabrico
complexos, escolha limitada de excipientes e custos elevados.

e Libertacao inicial rapida: risco de concentracfes supra-terapéuticas e de
efeitos adversos.

 Problematica nos tratamentos combinados.

e Irreversibilidade em caso de efeitos adversos

Os sistemas de administracao parentérica de acao prolongada representam solugcoes inovadoras para melhorar a eficacia e a
adesao aos tratamentos crénicos. Apesar dos seus numerosos beneficios, o seu desenvolvimento continua a ser complexo e
exige a superacao de diversos desafios tecnologicos e clinicos para que possam ser amplamente adoptados na pratica

farmaceutica
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