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RESUMEN

El desarrollo de técnicas de impresidn en 3D permite el avance de la medicina
personalizada, la cual estd fundamentada en disefar tratamientos basados en la
individualidad de los pacientes y sus comorbilidades especificas, con el fin de mejorar la
adherencia y la seguridad en el manejo terapéutico. La importancia de esta tecnologia
radica en que permite disefar las caracteristicas de los tratamientos para asi ofrecer
una solucién a los inconvenientes asociados con la polifarmacia en los pacientes
geridtricos, mediante la disminucidn de la cantidad de farmacos que estos deben utilizar
diariamente. Ademas, por medio de la combinacién de varios compuestos activos
en uno solo, se logra el aumento de la adherencia, la seguridad y la tolerabilidad al
tratamiento en los pacientes. El objetivo de este manuscrito es destacar la importancia
del desarrollo de la impresidon de medicamentos 3D y como esta técnica aumenta
el apego a las terapias en la poblacidon geriatrica, asi también permite disminuir los
riesgos asociados a la polifarmacia en este grupo demogréafico. La impresion de
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sin embargo, actualmente no se cuenta con suficiente informacion al respecto, por lo
cual se recalca la importancia de continuar con el desarrollo de investigaciones que
permitan identificar las ventajas y limitantes de esta tecnologia.
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ABSTRACT

The development of 3D printing techniques allows the advance of personalized
medicine, which is based on designing treatments, individuality of patients and
their specific comorbidity, in order to improve adherence and safety in therapeutic
management. The importance of this technique is the fact that it allows designing the
characteristics of the treatment in order to offer a solution to the problem associated

27/May/2022 with polypharmacy in geriatric patients, by reducing the number of drugs they must
04/Jun/2022  yse daily and also by combining several active compounds in one. With this technique
19/0ct/2022 we can increase adherence, safety and tolerability to the treatment of each patient.

The objective of this manuscript is to investigate the importance of the development
of 3D printing drugs and how this technique increases adherence to therapies in the
geriatric population, as well as to reduce the risks associated with polypharmacy in
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this demographic group. 3D printing drugs improve the quality of life in polymedicated
geriatric population, however, currently there are not enough studies which is why it
is important to continue with the development of research to identify the advantage
and limitations of this technology.

Keywords: 3D medication, polypharmacy, polypill, geriatrics, adherence..
INTRODUCCION

En agosto del aflo 2015 la FDA aprueba Spritam®, el primer producto desarrollado mediante la técnica de
impresion 3D, abriendo asi la puerta al desarrollo de nuevas tecnologias que permiten la creacién de farmacos
mas complejos, hechos a demanda y diseflados para las necesidades especificas de cada paciente, con el
objetivo de mejorar la adherencia, accesibilidad y eficacia de los tratamientos prescritos [1,2].

Para el desarrollo de esta tecnologia se utiliza la impresion de compuestos que permiten personalizar
los componentes de los tratamientos, crear nuevos farmacos y mejorar las caracteristicas propias de los
medicamentos actuales, asi como la manera en la cual estos son administrados y distribuidos [1,2]. La impresidn
de medicamentos en 3D brinda la posibilidad de adecuar la dosificacién, formulacion, titulacion vy liberacién
de los productos a las comorbilidades y caracteristicas de los pacientes, con el fin de facilitar el aumento
de la adherencia farmacoldgica, seguridad y tolerabilidad, para ampliar las posibles opciones terapéuticas
disponibles en la poblacion geriatrica, ademas de reducir las reacciones adversas [2,3,4,5].

Debido a la cantidad de padecimientos crénicos presentes en la poblacién geridtrica, la polifarmacia es
predominante en este grupo demografico, por eso la utilizacidon de esta tecnologia concede una solucidn que
permite combinar diferentes compuestos activos en una sola féormula, con la finalidad de aumentar el apego
a las terapias y también disefar presentaciones que faciliten el cumplimiento del régimen farmacoldgico, ya
que esta poblacion presenta dificultades de cumplimiento con los tratamientos debido a situaciones propias
de la edad, como problemas de deglucidn, limitaciones fisicas y ausencia de piezas dentales, que perjudican
el seguimiento adecuado del manejo terapéutico [5,6,7,8,9]. Es por estas razones que la aplicacidn de esta
tecnologia no solo busca reducir la cantidad de medicamentos que deben consumir los pacientes, sino
también elaborar presentaciones que faciliten el cumplimiento de las terapias [5,6,7,8].

El objetivo de esta revisiéon bibliografica es resaltar la importancia del desarrollo de tecnologias de
medicamentos 3D en la mejora de la adherencia a los tratamientos en la poblaciéon geriatrica.

Materiales y métodos

La busqueda bibliografica se realizd en las siguientes bases de datos: Ebsco Host, Pubmed, Google Scholar
y Researchgate, con las palabras clave “impresion 3D,” “medicamentos”, “adherencia”,” personalizacion” y
“polifarmacia”. De esta busqueda se obtuvieron 5912 articulos en el periodo de 2014-2022, en los idiomas
inglés y espafol. De estos se excluyeron los que se referian a tecnologias no farmacéuticas como valvulas
y proétesis, por lo tanto, se usd un total de 25 para esta revision.

Impresion de medicamentos en 3D

La impresién 3D fue propuesta en 1980 por el ingeniero Charles Hull, este es un proceso en el cual los
materiales se depositan para formar una entidad. Esta tecnologia se basa en un conjunto de datos disefados
por computadora tridimensional para la produccién de un modelo fisico, mediante la adicién de capa por
capa del material, generalmente utilizando farmacos en polvo como sustrato para dicha impresion [4].

En el 2015, Estados Unidos implementd en su plan de salud la atencidn personalizada tomando en cuenta la

herencia, los habitos de los pacientes, el estilo de vida, inclusive la presentacion de la patologia, ya que no
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se manifiesta igual en todos los pacientes. En este plan se agrego la impresidn en 3D con el fin de tener una
alternativa flexible que permite la modificacién tanto de la forma como de la estructura del comprimido,
seleccionando el material y el disefio que se utilizard, controlando los mecanismos de liberacion. También
permite combinar varios comprimidos en uno solo, obteniendo como beneficio que aguellos pacientes que
presentan una gran cantidad de ingesta de medicamentos a lo largo del dia puedan tener una sola ingesta
y les permita facilitar la adherencia correcta al medicamento[4]. Se han desarrollado diferentes técnicas de
impresion tridimensional en medicamentos, en la tabla 1 se mencionan las caracteristicas mas relevantes.

Tabla 1. Caracteristicas de las técnicas mas relevantes en la impresion de medicamentos
tridimensionales.[10,11,12,13,14]

Técnica Caracteristica

Estereolitografia La aplicacién de luz ultravioleta sobre resina
liquida, solidifica las capas de la resina hasta
alcanzar la forma disenada.

Tiene como ventaja comprimidos de alta calidad
y la posibilidad de reutilizar los materiales.

Impresidon por inyeccion de tinta Mas utilizada hasta el momento en el campo
farmacéutico.

Consiste en la impresiéon mediante cartucho de
tinta conectado a una impresora, contando con
cabezales, los cuales controlan la velocidad del
fluido, permite el uso de diferentes materiales y
colores de manera simultanea.

Sinterizado Laser Selectivo Permite la impresion de gran cantidad de materiales
en polvo como por ejemplo el poliestireno, nylon,
cristal, entre otros, dichas particulas se calientan
por medio del laser, sin embargo, tiene como
desventaja que el material sobrante no se puede
reutilizar provocando un gran desperdicio de
material, en comparacioén con la Estereolitografia

Impresion por depdsitos de material También conocida como FFF (por sus siglas en
inglés), consiste en el depdsito de polimeros
fundidos entre 170 y 240 grados, y finalmente fija
su capa inferior a temperatura ambiente.

Utilidad de la impresion de medicamentos 3D

Las aplicaciones encontradas de la impresion en 3D se extienden a muchas areas de desarrollo, que comprenden
desde el sector aeroespacial hasta el disefio arquitectdnico [10]. Sin embargo, el campo de la medicina se
encuentra entre los mas beneficiados ya que permite la fabricacion de equipos médicos y fadrmacos a medida,
es decir, productos que estén diseflados exclusivamente para satisfacer las necesidades de cada individuo
de manera personalizada en cuanto a dosis especificas o combinaciones de farmacos adaptados [3,15,16].
Los métodos tradicionales de fabricacion son incapaces de generar medicamentos a medida con perfil de
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liberacion modificado y figuras geométricas complejas, contrario a la impresién de medicamentos en 3D,
cuya tecnologia ha originado una demanda de técnicas de fabricacion de comprimidos rapidos, precisos y
fidedignos mediante un comando de software que puede ser manipulado por el personal de salud [15,16].

Una de las oportunidades que otorga esta tecnologia es la flexibilidad de dosificacion y un resultado que
asi lo demuestra, es el estudio realizado por Pietrzak, et. al. [15], quienes utilizaron la impresién 3D con un
método de deposicidn fundida en el cual se fabricé un comprimido de teofilina con una dosis flexible para
la liberacidn inmediata y prolongada con una capacidad de fdrmaco precisa y que fuera facil de deglutir, los
investigadores reportaron que el procedimiento resultd exitoso [15].

Con el fin de lograr mejorar la adherencia en pacientes que toman mas de un medicamento, una de las
mayores innovaciones que se estudian en el presente, es lograr obtener varios medicamentos en una
sola pildora, lo cual se conoce como polipildora [13]. Kaled et al [15], realizaron un estudio destinado a un
tratamiento cardiovascular, en el cual intentaron incorporar cinco medicamentos en un solo comprimido
compuesto por medicamentos con formas de liberacidon inmediata, asi como también de liberacidn sostenida.
En este caso, la liberacidon inmediata de medicamentos correspondié a la hidroclorotiazida y la aspirina; y los
compuestos como atenolol, ramipril y pravastatina fueron liberados de manera sostenida, lo cual se logrd
satisfactoriamente [15,17]. Lo anterior, resulta beneficioso en pacientes polimedicados, los cuales abundan
en el entorno geriatrico.

Como se ha mencionado, los métodos tradicionales de fabricacion de medicamentos estan basados en los
moldes para llevar a cabo las formas de las tabletas, sin embargo, la impresion en 3D brinda la posibilidad de
reproducir disefios innovadores. La distribucion de sustancias y excipientes dentro de la forma de dosificacion
es controlada y el disefio es manipulado para permitir una incorporacion estratégica de multiples farmacos
activos, asi como es posible la manipulacién de los colores, formas y sabores para ajustarlas a la poblacién
de interés [16].

Medicina personalizada en impresiéon 3D: Una solucion en desarrollo

La medicina personalizada es una practica emergente que facilita el ajuste de las dosificaciones y presentaciones
de un farmaco a las necesidades y caracteristicas del paciente. Permite adaptar ademas su cinética y
propiedades con la finalidad de proveer una formulacién que brinda la oportunidad de elaborar presentaciones
gue sean las mas beneficiosas para el paciente, dependiendo de su edad, sexo, comorbilidades, fisiologia,
genética, metabolismo, estilo de vida, cantidad de grasa corporal y modificaciones en el aclaramiento renal.
[6.10]

Uno de los beneficios que presenta el desarrollo, mejora y avance de la medicina personalizada es permitir
una alternativa que incremente las opciones de tratamiento en pacientes polimedicados [17,18,19]. Segun la
Organizacién Mundial de la Salud (OMS), la polifarmacia se define como el consumo de mas de tres farmacos
simultdneamente, clasificAndose como menor cuando se consume de dos a cuatro fadrmacos y mayor cuando
son mas de cinco, lo cual conlleva a un policonsumo y el uso excesivo de farmacos [17,19,20].

Los pacientes que usualmente cursan con polifarmacia son aquellos que poseen multimorbilidad, esta es
definida por la existencia de dos 0 mas condiciones de salud crénicas, mas comun en la poblacién adulta
mayor. La existencia de la multimorbilidad aumenta la complejidad durante el manejo terapéutico [19,20,21]. La
polifarmacia es un fendmeno que conduce a una mayor mortalidad, recaidas, exacerbaciones de condiciones
patoldgicas, reacciones adversas a medicamentos, prolongacién de estancia hospitalaria, asi como reingreso
al hospital poco después de su salida [20,22,23].

El uso de la tecnologia de impresion de medicamentos en 3D comparte el objetivo de la medicina personalizada
de proveer un trato especializado a los pacientes que requieren un tratamiento amplio y complejo, por
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medio del desarrollo de formulaciones que permitan la administracion de regimenes terapéuticos de manera
simultdnea y sencilla especialmente en la poblacidon geriatrica, la cual representa un reto en la adherencia
farmacéutica debido al decaimiento en sus capacidades cognitiva y de memoria [17,24,25].

Como es conocido, la cirugia bariatrica tiene excelentes resultados en la pérdida de peso y la reversion del
sindrome metabdlico en personas obesas (49). Dentro de las opciones quirdrgicas se encuentra el baipas
gastrico, la manga vy la banda gastrica ajustable (49). En pacientes portadoras de SOP, la cirugia bariatrica
mejora las tasas de ovulaciéon espontdnea y la tasa de embarazos, minimiza el riesgo de preeclampsia y
diabetes gestacional, mejora el perfil lipidico a largo plazo, reduce los niveles androgénicos vy la resistencia a
la insulina (50). Esta opcidén de tratamiento quirurgico se recomienda principalmente para aquellas pacientes
guienes no logran alcanzar una pérdida de peso significativa inclusive después de realizar y mantener
cambios en el estilo de vida y que ademas poseen un IMC mayor a 40 kg/m2 (o superior a 35 kg/m2 si
existen comorbilidades) (50).

CONCLUSIONES

La impresion en medicamentos en 3D representa un beneficio en la poblacién geriatrica. La capacidad
de elaboracidén de farmacos personalizables, accesibles, que tienen el potencial de evitar interacciones
medicamentosas, despiertan el interés de continuar investigando técnicas que faciliten la administracién
farmacéutica de manera personalizada en beneficio del paciente.

Es claro que para el continuo desarrollo del método es necesario un esfuerzo cientifico colectivo, por lo que
después de mencionar los beneficios que suponen especificamente para la poblacién geridtrica, es necesario
la elaboracién de estudios que de manera integra demuestren no solo las ventajas sino también los limitantes
a nivel social, econémico y farmacoldgico que puedan presentar.
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