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¢Qué es un parche de
microagujas (MAP)?

Un parche de microagujas (MAP), también
conocido como parche transdérmico de
microagujas, es un conjunto de diminutas
microagujas colocadas en un soporte del tipo
apdsito para permitir una colocacioén sobre la piel
como si se tratara de un vendaje. Los farmacos
encapsulados dentro de esas microagujas se
disuelven en la piel cuando el parche se coloca
sobre ella, permitiendo un modo no invasivo de
administracion de medicamentos.

N

Ejemplo de parche
de microagujas

Los MAPs pueden fabricarse con diferentes
formas. Considerando su pequefio tamafo, la
dosis maxima de farmaco que los MAPs consiguen
retener es 1 mg o menos, con lo que resultan
ideales para tratamientos que no requieren altas
dosis, tales como vacunas, contraceptivos y
farmacos pediatricos, o farmacos con muy elevada
potencia.? Aunque hay diversos MAPs, tanto para
tratamiento como para prevencion en la cantera
de investigacion y desarrollo, ningun MAP ha sido
aprobado para su uso hasta la fecha.?

¢Como se aplican los MAPs?

Los MAPs son faciles de aplicar y causan poco
0 ningun dolor. Simplemente, se colocan sobre
la piel como un apdsito. Una vez colocado, las
microagujas del parche perforan la piel para
permitir una mayor absorcidon del farmaco en
el organismo sin profundizar lo suficiente para
estimular los receptores del dolor.

¢Quién puede aplicar
los MAPs?

Los MAPs pueden ser autoadministrados;
también pueden administrarlos practicamente la
mayoria de profesionales de la salud, incluyendo
agentes de salud de la comunidad e, incluso,
personal escolar. No obstante, dependiendo de
las politicas de aplicacion de farmacos del pais,
solamente determinado tipo de profesional de la
salud puede tener licencia para aplicarlos.

Ejemplo de parche
de microagujas,
con un gréfico
atractivo para los
niflos, administrado
sobre la piel
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Tipos de MAPs

Los MAPs recubiertos son una de las opciones mas populares para la aplicacién de vacunas y se han
evaluado con multiples plataformas de vacunacion. Los MAPs recubiertos consisten en una soluciéon
liquida y de métodos de recubrimiento que permiten que las vacunas estén recubiertas en seco en las
puntas de las microagujas a temperaturas ambiente.* Una vez que el parche se coloca sobre la piel, la
vacuna se deposita y penetra en la piel.

FIGURA 1: MAP RECUBIERTO
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Fuente de la imagen: Jovin J. Y. Choo, Christopher L. D. McMillan, Paul R. Young & David A. Muller (2023) Microarray patches:
scratching the surface of vaccine delivery, Expert Review of Vaccines, 22:1, 937-955, DOI: 10.1080/14760584.2023.2270598

Los MAPs disolubles, diferentemente de los MAPs recubiertos, fueron disefiados para disolverse completamente
en la piel. Para asegurarlo, los MAPs disolubles se fabrican con materiales naturales biocompatibles y los
farmacos o vacunas deseadas se integran juntamente con las micro-proyecciones al fundirlos en un molde

lleno de disolvente soluble, permitiendo que se solidifiquen.® Las agujas resultantes deben ser biocompatibles,
biodegradables y lo suficientemente fuertes mecanicamente para mantener la penetracion de la piel al mismo
tiempo que mantienen la seguridad, la potencia y la eficacia del fdrmaco o vacuna.?

FIGURA 2: MAP DISOLUBLES
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Fuente de la imagen: Jovin J. Y. Choo, Christopher L. D. McMillan, Paul R. Young & David A. Muller (2023) Microarray patches:
scratching the surface of vaccine delivery, Expert Review of Vaccines, 22:1, 937-955, DOI: 10.1080/14760584.2023.2270598

Los MAPs formadores de hidrogel se fabrican con polimeros reticulados con gelatina que rapidamente se
hinchan al insertarlos en la piel, liberando el farmaco en el microambiente circundante.” Estos MAPs utilizan
un reservorio para almacenar el farmaco -permitiendo la administracion de volimenes mas altos del mismo-
y deben permanecer en la piel para liberar una dosis mayor del fadrmaco durante un periodo prolongado. Los
MAPs formadores de hidrogel pueden esterilizarse antes de su aplicacion y, al contrario de las microagujas de
disolucidn, no permanecen en la piel y pueden retirarse con facilidad causando un dafio minimo.®
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FIGURA 3: MAP FORMADOR DE HIDROGEL
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Parche de microagujas formador
de hidrogel con reservorio lleno
con farmaco/vacuna

Parche de microagujas formador de
hidrogel aplicado en la piel

Las microagujas de hidrogel se
hinchan al entrar en contacto con
la naturaleza hidrofilica de la piel,

liberando el fdrmaco/vacuna

Fuente de la imagen: Jovin J. Y. Choo, Christopher L. D. McMillan, Paul R. Young & David A. Muller (2023) Microarray patches:
scratching the surface of vaccine delivery, Expert Review of Vaccines, 22:1, 937-955, DOI: 10.1080/14760584.2023.2270598

Potenciales beneficios de
los MAPs

Al ser absorbidos directamente en la

piel y en el torrente sanguineo, los MAPs

eluden el metabolismo hepatico de primer
paso,® un proceso en el que los farmacos
administrados oralmente pasan por una

amplia biotransformacion en el higado, lo que
frecuentemente reduce su biodisponibilidad. Los
MAPs proporcionan una alternativa excelente

a los farmacos inyectables porque no son
invasivos. Dependiendo de las propiedades del
farmaco, los MAPs también pueden mejorar la
biodisponibilidad y mantener concentraciones de
plasma relativamente constante durante muchos
dias con una Unica administracion.©

Aungue muchos MAPs de vacunacion todavia
necesitan una cadena de frio —aunque a
temperaturas mas altas que las vacunas
actualmente disponibles, por ejemplo 2-8°C en
lugar de -20°C- la mayoria de los otros MAPs
no necesitan una cadena de frio ni sistemas de
distribucion complejos porque son estables al
calor." Gracias a esta naturaleza estable al calor,
los MAPs tienen el potencial de aumentar el
acceso equitativo al cuidado de la salud puesto
que pueden almacenarse en instalaciones

de salud descentralizadas en areas remotas

y rurales. Esto disminuird y evitara falta de
existencias y permitird que los programas de

salud atiendan a las personas en el lugar en que
se encuentran.”? Esta naturaleza estable al calor
también permite una actuacién radpida durante
brotes, en zonas de guerra, en regiones de crisis
humanitarias y en comunidades de personas
refugiadas y desplazadas.”®

Dependiendo de la tecnologia de microagujas
utilizada, los MAPs también pueden solucionar
barreras relacionadas con la inmunizacién,

en el caso de MAPs de vacunacion, y el
tratamiento exclusivo en instalaciones de
salud, permitiendo la entrega a domicilio, la
autoadministracion y la entrega por correo.”
Eso eliminard la necesidad (y la inconveniencia
y los costos asociados) de la realizacién de
viajes a las instalaciones sanitarias para dosis
subsecuentes y aumentaria la adherencia.

Los MAPs de vacunacion solucionaran el
desperdicio de vacunas -en los casos en que
solamente una parte de las dosis de vacuna
contenidas en un vial se utilizan antes de su
expiracion, que por lo general ocurre en un
intervalo de algunas horas- y también las
situaciones en las que los y las profesionales de la
salud no atienden a algunas personas porque son
Mmuy pocas para abrir un vial entero de vacunas.®

Como los MAPs no necesitan agujas para la
administracion del farmaco, no serdn necesarios
procedimientos especiales de eliminacion,
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evitando los riesgos de contaminacién por
agujas. La fobia a las agujas y las lesiones
causadas por los pinchazos también se evitarian,
aumentando potencialmente la aceptacién.'®

Los MAPs de vacunacion también reduciran

la carga de trabajo y dejardn mas libres a los

y las profesionales de la salud, incluyendo la
eliminacién de pasos adicionales de preparacion,
tales como la reconstitucion de las vacunas
liofilizadas y la vacunacién; aumentara el
numero de personas que pueden ser vacunadas
en una Unica sesion? y permitird que los y las
profesionales de la salud puedan enfocarse

en otras tareas. Ademas, la utilizacion de

MAPs resultarad en la expansion del niumero

de personas administradoras de vacunas en el
transcurso del tiempo pudiendo potencialmente
incluir, por ejemplo, al personal escolar.’®

Considerando que los y las profesionales de la
salud de nivel mas bajo suelen estar presentes en
las instalaciones sanitarias en un sistema de 24/7,
los MAPs para tratamiento e inmunizacion pueden
administrarse en cualquier momento que sea
necesario.® Eso constituye un gran triunfo para
los programas de inmunizacion, porque podria
permitir que todas las vacunas para neonatos se
aplicaran en cualguier momento antes de que
salieran de las instalaciones sanitarias.

Por ser aplicados en la piel, los MAPs de
vacunacion tienen el potencial de mejorar
las respuestas inmunes utilizando una dosis
de vacuna menor?° y obtener una respuesta
inmunoldégica mas robusta porgue las células
dendriticas de la dermis capturan bacterias,
virus y otros invasores y muestran al sistema
inmunitario cémo combatirlos.?

Aunque las caracteristicas de producto
anteriormente citadas son atractivas, conseguir
obtenerlas dentro de un unico MAP no es
técnicamente posible con los MAPs que
actualmente estadn en investigacion; hoy dia, cada
uno de ellos presenta algunas de las caracteristicas
anteriormente citadas, pero no todas ellas.

Potenciales desventajas de
los MAPs

De la misma forma que sucede en la
introduccién y adopcion de cualquier nueva
tecnologia, los MAPs no tendrdn una aceptacion
inmediata. Paralelamente a la investigacion y
desarrollo de los MAPs, existe la necesidad de
estudiar las percepciones de la comunidad para
una movilizaciéon social y divulgacidén a gran
escala que sea informada y comprometerse con
las comunidades, proveedores y proveedoras
de salud y otras partes interesadas para que
proporcionen informaciones basicas sobre

los beneficios de los MAPs y respondan a las
preguntas y preocupaciones.??

El costo unitario de fabricacion de los MAPs
sera alto. En el caso especifico de MAPs de
vacunacion para sarampion y rubeola, la
estimacion es que los MAPs tengan un costo
superior a la vacuna actual que utiliza aguja
y jeringa.?® Sin embargo, el alto costo podria
ser potencialmente contrarrestado por el
ahorro en desperdicio de vacunas, logistica,
costos de entrega del servicio de vacunacion
y mayores ganancias econdémicas y de

salud proporcionadas por una cobertura de
inmunizacion mejorada y equitativa y por la
eliminacion rapida de las enfermedades.?

La ampliacidon de la capacidad de fabricacion

de MAPs implica inversiones significativas,
incluyendo la construccién de una linea

piloto automatizada y el desarrollo de buenas
practicas de fabricacion, lo que exige inversiones
financieras significativas para la construccion de
nuevos equipos e instalaciones de fabricacion.?®

En lo que se refiere a los MAPs de vacunacion,
serd preciso aclarar los requisitos de esterilidad
para las aprobaciones regulatorias, porque tal
vez no sean posibles la filtracion final utilizada
para la mayoria de las vacunas durante el
llenado vy el acabado.?® Puede que tampoco sea
posible la esterilizacion final de algunos MAPs
porgue los antigenos pueden ser sensibles
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al calor, a la radiacidn y a otros métodos de
esterilizacién.?” Por eso, existe la necesidad de
inversiones iniciales para adquirir materiales

de entrada asépticos/estériles y controlar un
proceso aséptico.?® No obstante, algunos MAPs
para la administracién de farmacos pueden

ser esterilizados en la fase final, reduciendo la
complejidad del proceso de fabricacion.

Considerando que un MAP constituye un producto
combinado -es decir, el fadrmaco y el dispositivo-
que puede exigir la conformidad con disefios de
control, las autoridades reguladoras nacionales
pueden tener diferentes enfoques de revision.
Ademas, los Atributos Criticos de Calidad para los
MAPS son singulares, exigiendo nuevos métodos
de testeo y su justificacion para los reguladores.?®
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