Farmacologia

Ciéncia que estuda:
o mecanismo de agdo dos farmacos,
seu destino no organismo,
toxicidade,

possiveis interagoes medicamentosas



Farmacologia

Farmacocinética:

absor¢ao
distribuicao
metabolizacao
excregao



Farmacologia

Farmacodinamica:
estuda o mecanismo de agdo

efeitos colaterais



Terapéutica Farmacoldgica

Relacdo Risco X Beneficio

"O que distingue um fdrmaco

de um veneno é a dose”
Galeno



VIAS DE ADMINISTRACAO DISTRIBUICAO ELIMINACAO
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Objetivo Terapéutico

atingir a concentragdo adequada do
fdrmaco no sitio de agdo

Dose
absorcao
distribuicao
eliminacao
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concentracao plasmatica

|

concentracao do sitio de acao (Biofase)

concentracdo do sitio de acdo (Biofase)
efeito farmacoldgico

efeito farmacoldgico
resposta clinica
resposta clinica
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Fase farmacocinética

Fase farmacodinamica



Eficacia e Toxicidade Farmacocinética
Janela terapéutica Absorgdo
Efeitos colaterais Toxicidade Distribuicdo
Relagdo concentracdo X efeito Eliminacdo

REGIME
TERAPEUTICO

Fatores Clinicos Outros Fatores
Via e forma de administragdo
Tolerdancia, Dependéncia
Farmacogenética, Idiossincrasia
Interacoes medicamentosas
Custo

Paciente Terapéutica
Idade Outros fdrmacos
Peso Conveniéncia
Patologias Adesdo




Farmacocinética

Farmaco no sitio
de absor¢do

Distribuicdo Farmaco no Efeito no

tecidual Corpo tecido alvo

Farmaco Metabdlitos
excretado




Farmacocinética

Farmaco no local de absorcéo
4

Metabdlitos
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Farmacocinética Clinica

Toxicidade
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Absorcado

Processo pelo qual o farmaco “passa” do

sitio de administragdo ao sitio corporal
onde serd quantificado
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Absorcado

Pico de concentracdo

Tempo do pico de
/ concantracio médxima

Ares sob s curva de
concentracio sérica
35,6 ug/ml x hora

4

16 tempo (horas) 20




Absorcado

Fator de Biodisponibilidade (F):

Fragdo da dose administrada que chega
inalterada a circulagdo sistémica

F intravenosa ~ 1007
|::ou’rr'a via < 1007%
= ASC / ASC.

Fou’rra via outra via Intravenosa




Absorcado

Biodisponibilidade:

Velocidade e extensdo de absorgdo de um
farmaco a partir de uma forma de administragdo

Fatores que reduzem a biodisponibilidade:
> baixa solubilidade

> absorg¢do incompleta no TGI

> metabolismo hepatico




Absorcado

Transporte através de membranas

Peripheral
GPI-anchored membrane /Carbohydrate

membrane protein T protein Cholesterol

7 }Outer leaflet
1 :I— Inner leafiet

Peripheral

& Integral ‘S tr— membrane
Lipid-anchored membrane > protein
membrane protein protein

Koeppen & Stanton: Berne and Levy Physiology, 6th Edition.
Copyright © 2008 by Mosby, an imprint of Elsevier, Inc. All rights reserved




Transporte através
de barreiras
epiteliais

A. Blood—tiséue barriers




Aqueous solution Eye
° 20drops=1g drops [::I
Sterile
Dosage: isotonic

in drops pH-neutral
N o ~ Alcoholic
solution
d l I 40 drops =190 E
- Viscous
= Nose solution
f drops

Dosage: :
in spoon Mixture

Mixing and
forming by

compression
- 0.5-500 m
Y, Effervescent tablet

30-250 mg :

Disintegrating agents  20-200 mg

' N\ Capsule
Other 30-50 mg é& »

excipients S i e
¥ min 100-1000 mg max
Coated tablet

Possible tablet size

B. Solid preparations for oral application

Capsule

Coated
tablet

Capsule
with

coated
drug pellets

Drug Release

B ESAETS
S5 n‘ggeaq‘ D
SO P00 Ovola

.%gloveg o Matrix tablet

Tim

C. Dosage forms controlling rate of drug dissolution




Vias de administragdo ==

Enterais:

oral (preparagoes convencionais e de liberagdo prolongada)
sublingual

retal

Parenterais:
intravenosa (IV) (continua ou em bolus)
intramuscular (IM)
subcutanea (SC)

Outras:
tépica
transdérmica
inalatoria
intratecal
intracardiaca
intra-articular
epidural
intraperitoneal
intra-arterial




Fatores que afetam a absorgdo
de farmacos

Vias de administracado

Via F (%)

Intravenosa 100

Intramuscular 17 a 99,9
Subcutanea 75 a 99,9

Oral 5a99,9
Retal 30 a 99,9
Inalacao 5a99,9

Transdérmica 80 a 99,9




Absor¢ao - Via oral




Absor¢ao - Via oral

Efeito de 1 passagem e ciclo entero-hepadtico

Ligament ciforme

e redondo do figado

imbilicais

anterior

ancreati
coduo

eriores

célica

direita

1 apendicular ———

Anastomoses portocava

3 Retal

4 Retroperitoneal

esoragicas
Sangue da veia mesentérica
superior
Sangue das veias esplénica, gastricas
e mesentérica inferior

Mistura das duas vias acima

Tributarias da veia cava

tromental

Veia esplénica (lienal

superiof



Fatores que afetam a absorgdo
de farmacos

Grau de dissolucdo

FORMA
FARMACEUTICA OJ

desintegracao l \

GRANULOS P02 mmme—— 50| UCAO

PARTICULAS
FINAS

desagregacéao ‘ /




Fatores que afetam a absorgdo
de farmacos

Grau de dissolucdo

Drageas

Granulos

Zantac?® 300
(ranitidine HCI)

Zantac® 150 EFFERd
Granules
anitidinag el

_ Capsulas
Comprimidos

ZANTAC 150

Zantac® 150 GELdose® 8 s
Capsules Zantac® 300 GELdose®
(ranitidine HCI) Capsules

{ranitidine HCI)




COMPRIMIDO SOLUCAO

Esdfago

Desintegragdo || & " Estémago

Piloro

Intestino

DRAGEA

Dissolugdo foa S - Dissolugdo
da cdpsula LR e e T da capa

Desintegragdo

Dissolugdo e
passagem




Fatores que influenciam o tempo de
esvaziamento gdstrico

Fator Influéncia

volume Tvolume 7 taxa esvaziamento

gorduras e carboidratos J taxa esvaziamento

estado fisico solucao: mais rapida que soélidos
farmacos antimuscarinicos, analgésicos narcoticos:

! taxa esvaziamento
metoclopramida: T taxa esvaziamento

patologias diabetes, hipotireoidismo:
! taxa esvaziamento




Vias de administracdo - Via oral

Vantagens:

*Geralmente segura

-Formas farmacéuticas

*Auto-medicagdo

‘Indolor Desvantagens:

‘Lavagem gastrica -Taxa de absor¢do varidvel
‘Irritacdo das mucosas

-Efeito de primeira passagem
(Exceto sublingual)

-Coma

*Vomitos

-Cooperagdo do paciente

-Estomago vazio/cheio

‘Peristaltismo




Endovenosa

Vantagens:
-Controle da quantidade administrada

*Grandes volumes (gota/gota)

Desvantagens:
-Esterilizagdo
*Impedir a absorgdo

*Colaterais mais rapidos Tt AT e
*Administracdo lenta Vantagens:

*Efeito mais rdpido que a oral

Desvantagens:

‘Dor

-Volume maximo de 6 ml
‘Phentre5e 9
-Absorcdo variavel




Vias
IV

VO

SC

SL

IM

retal

Inalatoria

Vantagens
biodisponibilidade mais
previsivel, efeito imediato
seguranga, Util na emergéncia,
veiculo irritante
Confortavel, custo

absorc¢do lenta

sem efeito de 1° passagem,
evita pH dcido, inicio de agdo
rapido

sem efeito de la passagem
preparagdo depot

Util em caso de vomito,
efeito de 1° passagem
parcialmente evitado, RN
rapido inicio de agdo

efeito local ou sistémico

Desvantagens
Custo, risco de infec¢oes,
desconfortavel, dificil reverter o
efeito em caso de erro/toxicidade.
Ndo pode injetar veiculo oleoso
absorc¢do variavel, efeito de 1°
passagem, irritagdo TGI
pequenos volumes, fdrmacos ndo
irritantes
Poucos fdrmacos disponiveis

dor e irritagdo local, volume
restrito, absor¢do erratica
desconforto, irritagdo local

Custo, irritagdo local
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