INTRODUCCION: PARKINSON

En la enfermedad de Parkinson hay un deterioro y destruccion neuronal
orogresivos y de caracter cronico, principalmente en la sustancia nigra,
0 que da lugar a la disminucion de los niveles de dopamina debido a la
oresencia de neuronas dopaminérgicas en la parte compacta de esta.
Hay mas areas afectadas, como el locus coeruleus, nucleos del rafe, y
vias mesolimbica y mesocortical.

Disminucion sustancia

Sustancia negra negra en el Parkinson
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Dopamina: papel importante en comportamiento, circuitos de
recompensa y aprendizaje, ademas de actividad motora: |la falta de esta
dificultara la realizacion de movimientos.

TRATAMIENTO FARMACOLOGICO

Personalizado debido a variabilidad en progresion y aparicion de los
sintomas, destacando: temblor, bradicinesia, rigidez e inestabilidad
postural. La mayoria de farmacos se utilizan para reemplazar a la
dopamina o imitar sus efectos.

 Precursores de dopamina: L-DOPA, precursor metabolico de
dopamina, junto a inhibidores periféricos de la DOPA descarboxilasa,
como carbidopa o benserazida.

« Agonistas dopaminergicos: Imitan accion dopamina. Ergoticos
(Bromocriptina, Pergolida; efectos adversos cardiacos) o no ergoticos
(Rotigotina, Ropinirol), que permiten retrasar la introduccion de L-
DOPA y lareduccidon de sus efectos secundarios si se administran a la
vez. Seran los gque nos interesen.

* Inhibidores del metabolismo de dopamina y L-DOPA por COMT
(entacapona, tolcapona) y MAO-B (selegilina y rasagilina)

« Anticolinergicos: restauran equilibrio acetilcolina-dopamina.

MICROPARTICULAS
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METODOS DE MICROENCAPSULACION

Recubrimiento en lecho
fluido: recubrimiento del
farmaco con un material
determinado mediante el
sistema Wurster (malla
metalica que suspende las
particulas en el aire).

Separacion de fases: se
precipita el polimero como
particulas por adicion de un
segundo polimero y
precipitante del que se
deberan aislar.

Extraccion-evaporacion del
disolvente: disolucionfarmaco
en polimero, emulsificacion
de la mezcla en fase
iInmiscible, y formacion de
microparticulas por
evaporacion del dte (calor).

Secado por atomizacion
mediante spray (Spray
Dryer): dispersion farmaco
en disolucion de polimero,
secandose y aislandose las
particulas mediante un
atomizador de aire caliente.

MICROESFERAS DE ROTIGOTINA

 Biodisponibilidad oral limitada: ef. ler paso, y corta

semivida plasmatica.

* Su vehiculizacion en microesferas, para su administracion
por inyeccion, permite una liberacion controlada y una
reduccion de los intervalor de dosificacion.
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 El polimero es PLGA, y se utiliza el metodo
de evaporacion-extraccion del disolvente.
Niveles estables de farmaco en el cerebro.

MICROESFERAS DE ROPINIROL
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\L J/CHs « Al que Rotigotina,
temprana, y para sindrome de piernas inquietas

iIndicado en fase

(FDA) con mismo polimero y método de elab.
 Gran eficacia de encapsulacion, medible por
o HPLC con deteccion UV de forma rapida y poco

costosa.
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CONCLUSIONES

El empleo de microparticulas para el

tratamiento del

Parkinson ofrece unas ventajas importantes en el empleo de
farmacos clave. La liberacidon controlada de agonistas
dopaminérgicos, prolongacion de duracion de sus efectos,
y proteccion frente a degradacion o liberacion inmediata,
pueden marcar l|a diferencia para un paciente con
necesidades de tratamiento concretas.

Se trata de sistemas de liberacidon controlada consistentes en particulas
poliméricas con tamanos de 1-250 um. Permiten vehiculizacidon de
farmacos, aportando alta especificidad y actividad en lugar de accion.

» Microcapsulas: farmaco confinado en membrana de polimero.

» Microesferas: farmaco disperso en la particula polimérica. L
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— Proteccion farmaco de pH acido y
ataques enimaticos.
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