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El profesor Carddniga inicié su conferencia tit

jponibilidad Fisiologica del Medicamento” refiriéndose a uno de los ultimos de-
s de la British Pharmaceutical Association en la que participaron los pro-
es Beckett, Lees, Aldington y Turner sobre el problema de la sustitucién
na formulacién (especialidad), prescrita por el médico, por otra de idéntica
le analoga composicién, y comentando la conclusién establecida alli de que,
subcomité de farmacia hospitalaria considera que los Departamentos de Sa-
ad y Seguridad Social de ?quella organizacion, deben incluir, entre las Espe-
lidades exigibles a los medicamentos adquiridos para uso hospitalario, aquella
respondiente a la Disponibilidad Bioldgica del principio activo y llegando a
irse que, mientras no exista =zsta exigencia por la cual pueda probarse la equi-
encia de una especialidad con otra, como principio béasico, debe suponerse
} no son equivalentes”, 1

Explica las bases de esta norma de conducta tarmacéutica hospitalaria men-
lando la numerosa bibliografia actualmente disponible en la que se demues-
I que existen muchos factores que influyen en la disponibilidad fisiolégica o
logica de los principios activos medicamentosos lo que se traduce en que un
10 principio activo genérico o quimicamente considerado no ejerza la misma
10n terapéutica.

. Define el término *‘Disponibilidad Fisiolégica' en el concepto de Oser como
. Cociente entre el porcentaje de medicamento excretado en orina, en un de-
minado periodo de tiempo que sigue a la administracién de una dosis dada,
a forma farmacéutica, y el porcentaje excretado en el mismo tiempo, cuan-
a administracion del principio medicamentoso se efectia en soluciéon”. Tam-
1 explica y opina sobre las definiciones del mismo término, disponibilidad fi-
Ogica, segun el concepto de Lelvy y se pronuncia favorablemente sobre la de-
Cién dada por Prescot “la disponibilidad es la posibilidad que tiene el medi-
lento de alcanzar su lugar de accién a la concentracién eficaz deseada”.
Explica que para que el medicamento posea la condicién indispensable de
Sponibilidad fisiolégica” es preciso que se libere de la forma farmacéutica que
contiene en un estado termodindmicamente activo. Que como opina Speiser,
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par
estado disperso molecular o iénico puede considerarse como criterio inicial da
disponibilidad (Disponibilidad

de que ese principiio activo esté en disposicién de ser absorbido (biodisponib;.
lidad).

El conferenciante, sobre la base de lo considerado, se prgunta que si las t¢..
nicas de control de las formas farmacéuticas, actualmente realizadas son syfi.
cientes para enjuiciar adecuadamente las condiciones de disponibilidad farma
técnica y de biodisponibilidad de los principios activos y, evidentemente, se coy.
testa que, con base a estudios propios y ajenos, considera que no son sélo técnicag
insuficientes, sino que los resultados obtenidos utilizdndolas sin posteriores cr
terios, pueden inducir a interpretaciones erréneas. Puso el ejemplo de un con-
primido cuyo tiempo de disgregacién puede considerarse bueno, porque la cohe-
sién intragranular supera a la intergranular pero su constituyente activo
obstante no se encuentra en condiciones adecuadas de absorbabilidad. Propo
que la prueba de “tiempo de disgregacidon” sea sustituida por la de
disoluciéon al 50 por ciento”, siguiendo los estudios de Searl y Pernarowsky.
incita a los investigadores farmacéuticos para que desarrollen nuevas técnic
de estudios de disponibilidad del medicamento ’'in vitro’ e ’in vivo’.

Dijo que en la Facultad de Farmacia de Granada también se viene traba-
jando con éxito en este campo de la investigacién farmacéutica fruto de lo cual
han sido algunas publicaciones que han merecido la atencién profesional, espe-
cialmente aquellas que se refieren al establecimiento de parametros biofarma-
céuticos, El profesor Cadoérniga explica entonces unas graficas curvas y tablas
muy elocuentes que sirven de introducciéon a una interesante discusion de al-
gunos de los factores que afectan a la disponibilidad del medicamento. Estos fac-
tores los clasifica segun el siguiente orden: Fisico-Quimicos, entre los que disc
te especialmente los correspondientes a granulometria y superficie especifica:
polimorfismo; entidades quimicas que se manejan; purezas e impurezas conte-
nidas en las materias primas activas; formacién de eutécticos, complejos, etc.
Es una lastima no poder extenderse en este breve resumen en los ejemplos ma-
gistrales que se expusieron sobre los trabajos experimentales realizados en |2
Facultad de Farmacia de Santiago de Compostela.

Refiriéndose a los excipientes, el profesor Cadérniga quiso llamar la atCI}’
cién de que no son unicamente ‘“soportes materiales destinados a facilitar la ¢0-
moda administracién de un principio activo”, sino que en los aspectos farmac--
técnicos y biofarmacéuticos es necesario que los excipientes se elijan de manerd
que no afecten a la actividad terapéutica del medicamento (compatibilidad. €5
tabilidad) ni tampoco a su disponibilidad fisiolégica. Vuelven a darse multitud
ejemplos de trabajos experimentales y bibliograficos que ilustran lo expuesto.

Dice entonces que la aplicaciéon de algunas técnicas ’in vitro’ ha permitido al
equipo de investigadores farmacéuticos de Santiago iniciar el estudio del en
jecimiento de algunas formas farmacéuticas y el consiguiente efecto sobre
cesién del principio activo ’in vitro’ y la eficacia terapéutica ’in vivo’. Define ]fq
“caducidad biofarmacéutica” como “el tiempo transcurrido a la temperatura "¢
mal de almacenaje (25°C) para que la biodisponibilidad sea el 90 por ciento
la correspondiente inicial”, es decir la que poseia el producto al ser elabol'ad?'
En sus trabajos experimentales sobre envejecimiento acelerado de algunas for”
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farmacéuticas, sobre el supuesto de que se trata de un fendmeno cinético
e estaria en funcién de la temperatura, han seguido la evolucién de los para-
tros biofarmacéuticos, velocidad de cesiéon y coeficiente de retencién, como
terios de apreciacién de la disponibilidad del farmaco ’'in vitro’. Demuestra
diante gréficas la diferencia de disponibilidad ’in vitro’ de comprimidos man-
:nidos durante tiempos variables a diferentes temperaturas y las modificaciones
n las estructuras cristalinas y en las constantes termodinamicas. Es criterio
o que la evolucién en el tiempo se considere como un indice de medida de la
jsponibilidad ’in vitro’.

(La conferencia del Prof. Cadérniga fue muy aplaudida y elogiada por los
sambleistas).



