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—> Science de la transformation d'une molécule active en un médicament de qualité qui soit sdr,
efficace et adapté a chaque catéegorie de patients.
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Pharmacie galénique

- Le terme « galénique » concerne la préparation, la conservation et la

présentation des médicaments (Larousse).

- Provient du terme latin Galenus, Galien

- Claude Galien = Claudius Galenus, médecin grec de I'Antiquité, considéré comme le
dernier des grands meédecins créateurs de ['‘Antiquité gréco-romaine et avec
Hippocrate, un des fondateurs des grands principes de base sur lesquels repose la

médecine occidentale.

- Il a écrit 125 ceuvres sur beaucoup de sujets medicaux, hotamment sur les formules

de preparation de remedes ce qui lui a valu sa réputation de « pere de la

pharmacie ».
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Médicament

—> Toute substance ou composition présentée comme posséedant des propriétés curatives ou
préventives a I'égard des maladies humaines (AFMPS)
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Pharmacie galénique

Lors de la conception d’un médicament, divers éléments sont a prendre en compte et sont intimement liés:

\/e][= Molécule(s)
d’administration ? active(s) ?

Pharmacie
galénique

Procéde de

fabrication ? =Xciplent(s) 2
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Lors de la conception d’un médicament, divers éléments sont a prendre en compte et sont intimement liés:

I Pharrm

galénique Excipient(s) =véhicules ou adjuvants

- Désigne toutes substances autre que le principe actif dans un médicament

Excipient(s) ?

- Substance associée au principe actif d'un médicament et dont la fonction est de faciliter

la mise en forme de la forme galénique, I'administration, la conservation (stabilité)

et le transport de ce principe actif jusqu'a son site d'absorption

> Fonctions diverses

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES
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Lors de la conception d’'un médicament, divers éléments sont a prendre en compte et sont intimement liés:

I Pharrm

galénique Excipient(s) =véhicules ou adjuvants

DB e vocuessuves

- Les excipients ne doivent pas rentrer en interaction avec le/les principe(s) actif(s)

Excipient(s) ?

- Les excipients n’ont pas d’effet thérapeutique mais peuvent potentialiser I'action du PA

- I Certains excipients peuvent entrainer des effets notoires

- Un excipient a effet notoire est un excipent qui nécessite un précaution d’emploi

pour certaines patients
- Ex: éthanol pour patient souffrant d’alcoolisme

- Lactose pour intolérants au lactose

RESEARCH ON MEDICINES /
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Lors de la conception d’'un médicament, divers éléments sont a prendre en compte et sont intimement liés:

galénis

Technologies utilisées pour la fabrication
Procédé de

fabrication ?
' RHINOFEBRYL

240 mg/3,2 mg gélules B
Pcvacé?omol/m\c'cre de chlorphénamine

Rhumes/Rhinites
d'origine allergique
Etat fébrile
Maux de téte - Fiévre "
Nez qui coule — Nez Irrit
-1 gélu
N . = 8
-4 » Ve
3 1 yr- L
by I s -3 ~
o 3 g 4
& v .

Les gélules

Spécialité

Préparation magistrale
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Lors de la conception d’'un médicament, divers éléments sont a prendre en compte et sont intimement liés:

galénis

Technologies utilisées pour la fabrication
Procédé de

fabrication ?

Les gélules

Préparation magistrale

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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Lors de la conception d’un médicament, divers éléments sont a prendre en compte et sont intimement liés:

galénis

Technologies utilisées pour la fabrication
Procédé de

fabrication ? . |
ycle du remplissage

Les gélules

" RHINOFEBRYL
| 3 y

| 240 mg/3,2 mg gélules

i Zmre?am‘ /Maléate de chlorphénamine

|
|

Cycle du remplissage des gélules

INTERDISCIPLINARY
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Lors de la conception d’un médicament, divers éléments sont a prendre en compte et sont intimeme| ;>oztore deTechnologie

Pharmaceutique & Biopharmacie

galeéni

Procédé de

fabrication ?

Les gélules

Macofar
120 000 gel/h

by
RESEARCH ON MEDICINES 11
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Voie - Administration orale : perorale (per 0s) ou sublinguale

d’administration ? - Administration pulmonaire

- Administration nasale

Pharmacie

galénique o o | | . ,
- - Administration parentérale (intraveineux (IV), intramusculaire (IM), sous-cutané (SC))

- Administration cutanée (dermique) Inhalation ‘“\1 |

Administration oculaire

- Administration vaginale CEsophage

- Administration rectale

__—Foie

Estomac

- L’obtention d’un effet
thérapeutiqgue est fonction de la
voie d’administration utilisée

Intestin gréle

Gros intestin

12
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Lors de la conception d’un médicament, divers éléments sont a prendre en compte et sont intimement liés:

Voie
d’administration ?

Pharmacie

—>Action systémique: absorption au niveau sanguin

—>Action locale / topique

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 13
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—>Action systémique: absorption au niveau sanguin = AR

Administration orale > 80% des médicaments sont destinés a une administration orale

- Comprimés

- Gelules Avantages de la voie orale:

- Solution / suspension - Administration aisée (exceptions personnes ayant probléme
de déglutition ou vomissement)

- Godlt aisément masqué

- Grande quantité de PA donné en une seule prise

- Peu onéreuse car ne nécessite aucun appareillage complexe
- Modification de libération faisable et donc concentration

plasmatique adaptable (voir plus loin - formes a libération
modifiée).

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 14



Voie d’administration

—>Action systémique: absorption au niveau sanguin
Poudre

LTPBC®

Laboratoire de Technologie
Pharmaceutique & Biopharmacie

Agglomérée

Administration orale . |
ibre
[
- Comprimés
- Gélules Enveloppe absorbable
- Solution / suspension
Enveloppe
non-absorbable Molles
Capsules
/ \ O@_
Feuille pliée  Feuille scellée 7 Gélules
I I
Paquets Sachets Non enfobe
Enrobé

|
G “= DAFALGAN
m \

| DA AL R

19

PARACETAMOL

32 FILMOMHULDE TABLETTEN

. L
& 32 COMPRINES PELLICULES

PIIN & KOORTS

Par compression

| Granulés

Comprimes

Non enrobée

— Enrobé

Effervescent

Soluble

Liberation

conventionnelle

— Dispersible

Orodispersible

Lyophilisat oral

= | 1bération retardée

Libération prolongée

Libération
modifiée

— [ .1bération modifiée

— [ ibération controlée

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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Laboratoire de Technologie

—2>Action systémique: absorption au niveau sanguin = SRS

Administration orale

- Comprimés
- Gélules
- Solution / suspension

LYSOMUCIL
600 mg

Granulaat voor drank /
Granulés pour

solution buvable /

Granulat zur Herstellung einer
Lésung zum Einnehmen

Acetylcysteine
Acétylcystéine
Acetylcystein

_——
&

oamGAN DAFALGAN
PsmAme/mumouz/xmm ‘
o PARACETAMOL 3 KG -

— ‘DAFALGAN

HBIATII / ED(ATR!OU IKINW

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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Voie d’administration
—>Action systémique: absorption au niveau sanguin = AR

Administration orale

Comprimes
Gélules
Solution / suspension

LTPBC®

Administration parentérale

- Intraveineux
- Intramusculaire
- Sous-cutané
—_——— — —

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 17



Voie d’administration

LTPBC'®
—>Action systémique: absorption au niveau sanguin e s
Administration orale Administration parentérale
- Comprimes - Intraveineux
- Geélules - Intramusculaire
- Solution / suspension - Sous-cutané

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 18
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Laboratoire de Technologie

—2>Action systémique: absorption au niveau sanguin = SRS

o _ Administration
Administration orale parentérale
|
- Comprimes - Intraveineux |
- Gélules - Intramusculaire - Patch |
- Solution / suspension - Sous-cutané R

B
NicoriNell

7mg /24h NICOTINE

Traitement
de la dépendance
tabagique

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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—2>Action systémique: absorption au niveau sanguin i

. : Administration
Administration orale téral
parenterale Administration

- Comprimés - Intravelineux - .. . uterine
2 P : Gel Administration
- Gélules - Intramusculaire - Patch
. . . nasale
- Solution / suspension - Sous-cutané

Administration
vaginale

Administration

LA ELEAELS

——

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 20
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Voie d’administration
—->Action locale

| Neob?clltl;?l(;nrbe 500 Ul IE/10000 Ul-IE @ Ad m I nIStratlon
p mTwamm i g Oculalre
ﬁ'/_——_//

Administration
dermique
| il s iU L. X N =
Cremlcort - Administration Administration
R e ns o e oro-pharyngée auriculaire

Se

>/p

& | Spray pourlagorge . . Pulmicort ‘B 7
E enio Admmlstrqtlon o S B
- pulmonaire S lm.u.,m

- ) o ’ \ﬂ - CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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Biopharmacie
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3 grandes phases entre I’administration d’un medicament et e S s
I’obtention d’effet pharmacothérapeutique
1 2 3
Phase Phase Phase
Pharmacocinétique

Biopharmaceutique Pharmacodynamique

ADME

Biopharmaceutique = Mise a disposition du principe actif contenu dans le médicament a I’organisme
Pharmacocinétique = action organisme sur médicament
Pharmacodynamique = action du principe actif sur organisme

22
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Représentation des différentes étapes entre I’administration d’un médicament et I’obtention d’effet I_T P B ‘
pharmacothérapeutique st e SR
PA contenu dans une forme solide : :
! Phase : Phase
Pharmacocinétique Pharmacodynamique
| ADME |
Désintégration S | PA au niveau
Libération des tissus
Dissolution i Distribution |
Absorption : > 4
PAen . . PAau niveau < ; Reécepteur
solution | sanguin
on | = Elimination /
ase | T Métabolisme | 4
Biopharmaceutique | & : Reponse
| 1 ! thérapeutique
' O |

PA éliminé CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 23



Biopharmacie

L’absorption se divise en deux étapes:
1) La dissolution/ La libération
2) Larésorption

PA contenu dans une forme solide

Désintégration PA au niveau

Libération

Phase
Biopharmaceutique

. des tissus
e : 1
Dissolution . Distribution
Absorption / |
Résorption
PAen ; PA au niveau
solution ! sanguin
: Elimination /
i Métabolisme

|

PA éliminé

¢ LIEGE
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université

LTPBE®

Laboratoire de Technologie
Pharmaceutique & Biopharmacie

Phase biopharmaceutique
influencée +++ par la formulation
galénique

> Récepteur

A

Reponse

thérapeutique

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES
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« [’étape d’absorption est directement liée au mode d’administration » el Wl xc

Pharmaceutique & Biopharmacie

L’absorption correspond a I’ensemble des phénomeénes intervenant dans le transfert du PA
depuis son site d’administration jusqu’a la circulation sanguine

Per os Sublinguale
Nalsale Inhalation

1'e" passage !

hépatigue
= cave PA au niveau
— . —
=y sanguin

1

IM, SC, ID \V/

-
TV T

Tube digestif

CAY
6 ¥
»
-->

. P A
Rectale
"""""""" > Voies d’administration devant franchir la barriére digestive avant cir. gené.

-------- » Voies d’administration devant franchir une membrane avant cir. géné.
CENTER FOR INTERDISCIPLINARY

» Voies d’administration rejoint directement la Cir. géené. RESEARCH ON MEDICINES
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« I’étape d’absorption est directement liée au mode d’administration » Laboratoire de Technologi

Pharmaceutique & Biopharmacie

L’absorption correspond a I’ensemble des phénoménes intervenant dans le transfert du
PA depuis son site d’administration jusqu’a la circulation sanguine.

L

intraveineuse //

intramusculaire

sous-cutanée

orale

temps (t)

concentration de la substance dans le sang (c)

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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Biopharmacie TPBe®

- Pour qu'un médicament exerce son activité thérapeutique, il est nécessaire qu'il remacee sopamace
parvienne a son site d'action et s'y maintienne dans une fourchette de concentration

donnée.
Voie Orale Zone de toxicité @
MTC
Duration of action

E ______ Therapeutic
E Range @
e
Q
L&)
=
o
o X MEC

Zone d’inefficacité

)

Onset
tme ™ Time

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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- Ceci implique gu'il faut régler la dose par prise et lI'intervalle entre les prises en
fonction de la vitesse d’élimination du P.A.

LTPBC®

Laboratoire de Technologie
Pharmaceutique & Biopharmacie

Voie Orale Absorption

lasma
Distribution

Elimination

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES
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« I”étape d’absorption est directement liée au mode d’administration » Laboratire de Technologe

Pharmaceu tique & Biopharmacie

La relation entre la voie d’administration et la biodisponibilité
- La biodisponibilité d’un médicament est définie comme la fraction de la dose administrée qui parvient sous forme
inchangée au niveau de la circulation sanguine et la vitesse a laguelle se réalise ce processus.

Efficacité du médicament

Variation de la biodisponibilité
en fonction de la voie » Rapidité d’action

d’administration \

Durée d’action
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Biopharmacie

v

Durée d’action breve

v

Administration
frequente

-

Mauvaise
compliance

LTPBE'®

oratoire de Technologie
Pharmaceutique & Biopharmacie

Elimination élevée
- r\ ,ﬂ\ iwmyaf =%T

" f\,
r\l\vf v V Vv Y

N
=T

'l

[l

Lo
s

)

Plasma Drug
Concentration

Time
Figure I15SB Dosage interval decrease to achieve higher con-
centrations.

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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Biopharmacie TPBES

aboratoire de Technologie
n Ve v
Clairance élevee Con R A
!\ !\\ 'l\\ | \\2xDose
AN N 7\

Pharmaceutique & Biopharmacie

o5 |
: §§ RN l" \\ :[\ \El\ \}f\ \\;f\ )
, , . . 58 Y]
Duree d’action breve 22 LN OINI NN NN
v L3 | Tl:ne L] 1 )

Figure ISA Dose increase to achieve higher concentrations.

Augmenter les doses

v

Risque éleve d’effet
Indésirables

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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Pharmacie galénique

Lors de la conception d’un médicament, divers éléments sont a prendre en compte et sont intimement liés:

\/e][= Molécule(s)
d’administration ? active(s) ?

Pharmacie
galénique

Procéde de

fabrication ? =Xciplent(s) 2

R INTERDISCIPLINARY
SEARCH ON MEDICINES 33
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Objectifs / Intéréts

'3_0
7

TER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 34
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Laboratoire de Technologie
Pharmaceutique & Biopharmacie

Objectifs / Intéréts

Compliance = observance thérapeutique

= adéquation entre le comportement du patient et le traitement
pPropose

= respect du traitement médicamenteux (en terme de posologie
notamment)

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 36
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Laboratoire de Technologie
Pharmaceutique & Biopharmacie

A) Packaging

B) Faciliter 'administration

C)Diminuer la fréequence d’administration e,

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 37
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A) Packaging

 Les blisters de type calendrier pour comprimés
* Pilules contraceptives

Mo Di Mi Fr

Do Sa So
Do
Do

Euthyrox® 25 mcg, tabletten/comprimés/Tabletten
natriumlevothyroxine/lévothyroxine sodique/Levothyroxin-Natrium
Nieuwe formule/Nouvelle formule/Neue Formulierung

~

— Merck n.v./s.a.
Neocroows — GG XX
_u_-—-"' — (L-J\
Levothyroxinu™ Natricum M Ma Di Wo Do Vr 72 7o )

ormar:

Sehilddrisenn yroide

Hormone de @

100 T,;,:mer-l«"""'i"‘5

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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Laboratoire de Technologie
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A) Packaging

« Preparation de médication individuelle (PMI)

BL U0 soopy
Fammcr
’v_‘ WA marag
48 ChtcumanTac sowa oo
KX ey

!e.lummwmﬁ.,,‘ :
.m

-~/
-
B,

| Lundi

matin midi

soir nuit Si
besoin
e

y ‘
CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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B) Faciliter 'administration

G SH - Association SPARADRAP

Changer de forme Changer de voie
pharmaceutique d’administration

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 40
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Laboratoire de Technologie

Changer de forme Pharmaceutique & Biopharmacie
B) Faciliter 'administration bharmaceutique

ORAAL GEBRUIK

B VOIE ORALE

Comprimé avalé
Tallle relativement grande
Non adapté aux patients agés/ enfants

Wi pAFALGAN
FORI: PRACETAMO'- FORTE

= Quelles autres formes disponibles ?

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 41
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Laboratoire de Technologie

Changer de forme Pharmaceutique & Biopharmacie
B) Faciliter 'administration bharmaceutique

» Désintégration/dissolution tres rapide dans un verre d’eau
= Action thérapeutique plus rapide
=  Administration facilitée

= Quelles modifications de composition ?

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 42
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Laboratoire de Technologie

Changer de forme Pharmaceutique & Biopharmacie
B) Faciliter 'administration Sharmaceutique

= Comprimé produit par compression (comprimeuse)

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 43
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LTPBE'®

Laboratoire de Technologie

C h an g er d e fo 'm e Pharmaceutique & Biopharmacie
B) Faciliter 'administration Sharmaceutique

= Comprimé produit par compression (comprimeuse)
= Différents excipients

= Diluant

= Liant

= Lubrifiant

Poin¢on inférieur ———

= Et pour les effervescents ?

Matrice = chambre de compression

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 44
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Changer de forme aaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaaa

pharmaceutique

B) Faciliter 'administration
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LTPBC®

Laboratoire de Technologie

Ch an g er d e .I: Orm e Pharmaceutique & Biopharmacie
B) Faciliter 'administration pharmaceutique
REACTIFS = Réaction d’effervescence

Acide (Bicarbonate

citrique T3 g sodium) ..
Excipients:
acide citrigue anhydre, bicarbonate de sodium,
carbonate de sodium, sorbitol (E 420), docusate de
sodium, povidone, benzoate de sodium, aspartame (E

e “ZLiii“ﬁJ"’ + 3 (Eau) 951), acesulfate de potassium, arobme de pamplemousse
arome d’orange. :

PRODUITS

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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LTPBE'®

Laboratoire de Technologie

Ch an g er d e .I: Orm e Pharmaceutique & Biopharmacie
B) Faciliter 'administration pharmaceutique
REACTIFS = Réaction d’effervescence

Acide (Bicarbonate

citrique T3 g sodium) ..
Excipients:
acide citrigue anhydre, bicarbonate de sodium,
carbonate de sodium, sorbitol (E 420), docusate de
sodium, povidone, benzoate de sodium, aspartame (E

C:,';f.en(.le 3 (lgﬁyod;;e + 3 (Eau) 951), acesulfate de potassium, arome de pamplemousse
arome d’orange. :

PRODUITS

I Au godt

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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Laboratoire de Technologie

Changer de forme Pharmaceutique & Biopharmacie
B) Faciliter 'administration bharmaceutique

= Reéaction d’effervescence

Vitamine C
Ginseng
Caféine/Cafeine

l Au gout

| Production sans aucun contact avec de I’eau

I Au conditionnement

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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Pharmaceutique & Biopharmacie

B) Faciliter 'administration

G SH - Association SPARADRAP

Changer de forme Changer de voie
pharmaceutique d’administration

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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oratoire de Technologie
Pharmaceutique & Biopharmacie

B) Faciliter 'administration Changer de voie
d’administration

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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B) Faciliter 'administration Changer de voie
d’administration

Bébé/enfants
Personnes agées
Probleme de déglutition
Nausées/vomissement

= Action locale ou systemique
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B) Faciliter 'administration Changer de voie
d’administration

=  Action locale

Collargol

Du

BISACODYL 10 M
SUPPOSITOIRES
(bsacodyu

OIRES/
10 suppOSIT
zmnu:wuwcHEN

-

SRR e il
Préparation magistrale

Moule

Spécialité
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B) Faciliter 'administration Changer de voie
d’administration

La technique de moulage se
décompose en plusieurs étapes :

“Masse a suppositoire”

P («' ) o la préparation de la substance = Excipient gras
O - 3 active (tamisage par exemple) ; = Glycérides hémi-synthétiques
o lafusion de la masse = Fond a la température du rectum

suppositoire ;
o le mélange de la substance

active dans la masse
suppositoire fondue ;

o le moulage ;
o la solidification
o le démoulage.
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B) Faciliter 'administration Changer de voie
d’administration

= Action systémique

A
- eoene | DAFALGAN

20 Mg piroxicam , '. T ernd 8 PAR,:gcmMOL
D 5-8
S esoma z’* ~d L KOORTS
12 O:)‘ p sltol esvouenm o L PUN
oy s
f;"':""“"m" g fotnson mmcom”u‘l.w - e
1PA 1PA

IPA
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B) Faciliter 'administration Changer de voie
d’administration

» Molécules sensibles (pH gastrique, enzymes,...)
» Douleur a l'injection
= Mauvaise compliance

Peptide (ex: insuline)
Antigéne (ex: vaccin)
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B) Faciliter 'administration

/ e g
Peptide (ex: insuline)
Antigéne (ex: vaccin)
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Changer de voie
d’administration

-3
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B) Faciliter 'administration Changer de voie
d’administration

(R)-o-lipoic acid (RLA)-loaded self-emulsifying drug delivery system (SEDDS)

U!) NOVARTIS i
_Caf 25 mg Surfactant

Ciclosporine / Ciclosporin Compound

le
apsules molles Yoee oral
0 gaghte capsules - Oraal gebruik 6
\Weichkapseln - Zum Einnehmen.

—)

In aqueous phase

Ciclosporine (immunosuppresseur)
Capsules molles
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B) Faciliter 'administration

Delivery Agent # Protein Drug
(SNAC)

3 mg Tabletten * Comprimés

G ; ar voie orale
dministration p
wendung ® A
Zur oralen An

3mg Semaglutide

’4\;"
Jede Tablette enthalt 3 73 550 e cemaglutide P.&~. - Protein Drug - SNAC
Chaque comprimé Eaies A ,*. ~

Complex (Lipophilic)

30 Tabletten ® comprimes

Sémaglutide (antidiabétique)
Comprimés

Blood Circulation
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B) Faciliter 'administration

e _—:;":7’-; ==

-VVB“‘ELSUS

‘ semaglutide
' 3 mg Tablette

.
Zur oralen Anwendung

Jede Tablette enthalt 3 Mg Semaglutlg;agluﬂde
Cehaque comprimé con

® Semaglutide
© SNAC

ne Comprimes

i i le
Administration par voie ora

tient 3 mg des

30 Tabletten ® comprimes

—

Sémaglutide (antidiabétique)
Comprimés
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B) Faciliter 'administration Changer de voie
d’administration

40 -
Peptide (ex: insuline
Antigene (ex: vaccin)
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B) Faciliter 'administration Changer de voie
d’administration

Exubera®
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A) Packaging

B) Faciliter 'administration

C)Diminuer la fréequence d’administration e,
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C) Diminuer la frequence d’administration o

Méme voie Changer de voie
d’administration d’administration
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C) Diminuer la frequence d’administration Méme vole
d’administration

Formes orales (comprimeés) a libération prolongée / contrblée

= Molécules actives ayant un court temps

de demi-vie (t1/2) = le temps mis par une
substance pour perdre la moitié de son activité
pharmacologique ou physiologique

I N W R, N Seuil toxique

Concentration plasmatique
anbnnadeisy) auoz

\ ’ S .
. .  Hfxt—————% - Seuil therapeutique
9 \l/ :
P ~
s A
§ >

Temps
Evolution de la concentration plasmatique en principe actif en fonction du
temps et de formes orales a libération modifiée
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» Polymer

C) Diminuer la frequence d’administration

Libération
prolongeée Epithélium intestinal
Vitesse B 4
. _—
. —
o ® -
. ® Dissolution -
& Forme orale solide 5
< =
S Libération :
8 Désagrégation AbSOI’ptlon
o
by
0
-

>

La vitesse de libération d’un PA hors d’une forme solide

conditionne la vitesse d’absorption de celui-Ci o On tDiCes 65
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+ Polymer

C) Diminuer la frequence d’administration

Formes orales (comprimeés) a libération prolongée / contrblée

INERTE HYDROPHILE ERODABLE
= |Les matrices v <4 3 4 3 3

fﬂ T 1ﬂ

\\v/’/ J 7 'T\»/

Pas de modification Gonflement Erosion
de taille puis érosion
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o Polymer

C) Diminuer la frequence d’administration

Formes orales (comprimeés) a libération prolongée / contrblée

Ibuprofen Sandoz’

Retard 800 N

= Les matrices Anshoumikum, Antphlogioicom B
g 20 Filmtobletten ®
, mg a | Retard 200 mg
A = g%’:t:;nl‘lw_a‘ 'awmw.T Yo

Oraal gebruik - Voie orale - Zum Einnehmen

met verlengde afgifte/
g:;l::més 2 libération pmlonuasm

5 SANDOZ

etardtabletten

biet
N (@ . tabetien met verlengde agifte cwpﬂmuahwmmp:mg:m”m“ o
\y
¥ anl.
W anafr.
Wi
t tard
N - reta W
3 -
’g“ e dlivitabs gl
I : XANAX A
‘ -‘V S tion prolongee
| w | comprimés a libé fon proorgs
gde afg
\l | -l Remvdmble?
0 m Alprazolam
,5 Mg
30 comprimes a libération prm(::egee

30 tabletten met verlengde afg
30 Retardtabletten

[PA IPLINARY
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C) Diminuer la frequence d’administration

Formes orales (comprimeés) a libération prolongée / contrblée

» Les formes OROS (pompe osmotique)

Laser-drilled orifice

Drug layer

Push layer

Semipermeable membrane

Retiré du marché
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C) Diminuer la frequence d’administration

Formes orales (comprimeés) a libération prolongée / contrblée

Methylphenidate HCI (Concerta®)
Extended-Release Tablets: Trilayer
Capsule-Shaped Tablets

- Cnificel/Ext Port

Drug
Compartment #1

NDC 50458-587-01

CONCERTA'
[mf’w'/!phenidate HCI)

Dvug
ontrolled Companment #2

Membrafi#

tended-release tablets
54 mg

Each tablet nlains
C 54
ir:emylphemdate hydrocr’nvlloride
a controlled-rejease formulation
Please see the Megicafi, .

S ledication Gui
Provided by yoyr Ppharmacist, i
Rx only
100 Tablets

10397301

¥ Water

Push
Compartment

N
Janssen }’

Before Operation During Operation

[ A dphenidate HC extended-release tablets [package insert]. Mountain View, Cali
Cosporation; 2006; Greanhdl LL et the Work Group on Quality |ssues of the Amen
Child and Adalescan iy, J A Acad Chid Adolesc Peyehialny.
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C) Diminuer la frequence d’administration

Changer de voie
d’administration
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C) Diminuer la fréquence d’administration

Situation ideale (libération controlée)

Fig.2 Le substitut a la nicotine \ \ \

Niveau thérapeutique maximum
- — - o
\ 4 - ? il \ S ¥
M S ﬁ ,/ : 7 1 7 1
- ! 1
£ 7 ! |
' — 1 —— e - — -~ — — wv | i
— —— © L ‘
= I \ ! 1
= I \ 1 ' \
s ) . ! s ¥ \
E= ! A 4 p $ \
© 1 ' 3
- ] \ \
[ | I \
\ 3 : . gt \J
~~~~~~ 5 Niveau thérapeutique minimum
o
I I Temps
Dose orale et transdermique Dose orale

Systeme transdermique (TTS)
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C) Diminuer la frequence d’administration

Patch transdermique: réservoir
S’oppose au

passage du PA < — Couche de support
vers extérieur
Réservoirde
médicaments

D Adhcsit

Sur la peau

M. e Ccouche deprotection

Retiréee avant application

Systeme transdermique (TTS)
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C) Diminuer la fréquence d’administration

Tableau Il - Propriétés physico-chimiques des principales molécules administrées
sous forme de patch.

Estradiol 272 - 176 2,49 0,003
Fentanyl base 337 8,4 83 293 0.2
Levonorgestrel 312 - 205 - -
Nicotine 162 6.2-11 76-78 1,17 100
Nitroglycérine 227 - 13,5 2,05 1,3
Oxybutinine 358 - 130 52 -
Piroxicam 331 6.3 200 - 0,03
Scopolamine base 303 7.8 59 1,24 75
Testostérone 288 - 153 331 0,01

Systeme transdermique (TTS)
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C) Diminuer la frequence d’administration

S w
fraii 5
Nitroglycerinun 18 mg
Nitroglycérine I8 mg
Nitroglycerin 18 mg
ke lester e 1 me nitoglyetine afper
avereenkomesd met STERET

Hu
i ch.
e elvre 0,2 mg e nirogycére
Chageesysime &

wr,

i, camsprechend S mE N =
10 Pleisters voor mﬂm| gebruik
10 Systémes transdermigués

10 Transdermale Pilaster

Minitran

' Transtec®35pg/h
Buprenorphinum 35ug/h ‘
Opioid-Arigetium.

Zum Aufideben aof Ge Haut

pa—
s g (15 25T/ st
et

rinipatch

Systeme transdermique (TTS)

Nitroderm TTS 5

nitroglycerin.

In vivo release = 5 mg/24 h
In-vivo-Freisetzuna = 5 mg/24 h
Libération in vivo = 5 mg/24 &

=P

nitroglyc.

Nitroderm
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LTPBE'®

Laboratoire de Technologie
Pharmaceutique & Biopharmacie

Forme Intérét de
Principe actif Spécialité Indication I'administration
galénique
transdermique
CLIMARA®,
ESTRADERM TrS’, Carence en
® Patch
Estradiol OESCLIM®, cestrogéne chez Eviter la dégradation
VIVELLE®... la femme digestive
OESTRODOSE® Gel ménopausée
OESTROGEL®
Obtenir une
Fentanvl concentration
bace y DUROGESIC® Patch Douleur plasmatique
constante et une
action prolongée
Estro COMBIPATCHS, Diminuer le risque

o stanif | ESTALIS®, FEMSEPT | Patch Contraception d'oubll: el “uleq”

prog COMBI®... P
NICOPATCH®,

N NICOTINELL®, Sevrage e

Nicotine NICORETTE®, Patch tabagique Faciliter I'observance
NIQUITIN®...

e CORDIPATCH®, Pallier a une courte
Trinitrine DIAFUSOR®... Patch Angor demi-vie
Scopolamine | SCOPODERM®, Patch Mal des /
base TRANSCOP® transports

Tableau 2 : Exemples d'applications de systémes transdermiques
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Objectifs / Intéréts

1) Améliorer la compliance

3) Diminuer les effets indésirables

+

4) Permettre I'administration de molécules sensibles

7

7
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PA contenu dans une forme solide

La formulation galénique des formes solides (orales ou non!!!)
conditionne la libération du PA et donc son absorption au

Désintégration o
Liberation niveau systémique

La dissolution/ La libération :
L’état du PA et la libération de celui-Ci: Avant d’étre absorbé au

niveau sanguin, tout médicament doit étre en solution, doit étre a
1’état dissout.

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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Gastrointesinal tract

Tablet Capsule

Dis:'nregraﬁonl

oo
Granules .."

004
(e}

Deaggregarionl
Powder
R

Dissolution

Drug in

Absorption

Systemic circulation

3| Drug in blood and tissues

(Distribution, metabolism,
and excretion)

Y
Active site
Pharmacelogic activity

ISource: W. Cary Mobley, Mansoor M. Amiji, Thomas 1. Cook: Applied Physical Pharmacy, 3e
ICopyright © McGraw-Hill Education. All rights reserved.
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La désagregation et dissolution:
Lorsqu’un comprimé ou autre forme solide est ingeré (le plus souvent voie orale),

il doit se désintégrer en granules qui se désagrégeront en poudre qui sera ensuite
dissoute dans les fluides (intestinaux ou autres en fonction de la voie
d’administration). L’absorption se produit lorsque le PA est en solution.

—> Vitesse d’absorption d’un PA
Solution > suspension > gélule > comprimeé

Pourquoi ?

- Fonction de la vitesse de dissolution

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
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Probleme: 90% des nouvelles molécules qui échouent pendant les études cliniques ont une faible solubilité aqueuse

Figure 1

Permeability (1x10° cm per s)

100

BIOPHARMACEUTICAL
CLASSIFICATION SYSTEM

|
e High solubility
10-] © High permeability

]
e | ow solubility
® High permeability

i v
14 . lubility * Low solubility
o eability e Low permeability
0.1 T iy T |
1 10 100 250 1,000 10,000 100,000

Volume Required to Dissolve the Highest Dose (mL)

Particle Sciences

Classification des molécules actives

Molecules
promoted
from
preclinical
to phase I

25%

Maolecules

failed in

preclinical

75%

Adverse
High Toxicity Effects
11% 10%

Low Efficacy
30%

LTPBE'®
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LIEGE

université

Poor

Bioavailability
39%

10%

A. Pandit, GlobalData 2009

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES



v LIEGE
universite

LTPBE'®

Laboratoire de Technologie
Pharmaceutique & Biopharmacie

Stratégies pour augmenter la solubilité aqueuse

- Formation de sels

- Utilisation de cyclodextrines

- Diminution de la taille des particules
- Utilisation du PA amorphisé

SPIDIFEN

Compnmés palicuss

oféne ‘
me de sel de L-argining)
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Q- o]

D

@ _____

[Enwpwtated curcumin ) ( Gamma-cyclodextrin + curcumin extract )

Blood I
vessel 4 .V
= @ ™ Glucose, maltose
° '. 402 5 9& maltotriose
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Stratégies pour augmenter la solubilité aqueuse

Formation de sels

Utilisation de cyclodextrines
Diminution de la taille des particules
Utilisation du PA amorphisé

o

pletten

20mg 1

REXINE &
,B/w.ow/l/

piwxlf’dm'e %

Comgi ime<
30 pableften

» ar
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Stratégies pour augmenter la solubilité aqueuse

—> Influence de la surface d’échange entre le PA non dissous et le solvant
et la vitesse de dissolution

Formation de sels

Utilisation de cyclodextrines
Diminution de la taille des particules
I:::Lflgf Utilisation du PA amorphisé
Dissolution (slow)
Granules or Drug in
aggregates solution
<
Deaggregation ‘
Dissolution (rapid)
o o
AP,
- Y
Particles :;\g‘\."‘é»:},“,?
SR

Plus les particules sont petites = plus la surface d’échange augmente > plus la vitesse
de dissolution est rapide = vitesse d’absorption du PA influencée
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Exemples: Stratégies pour augmenter la solubilité aqueuse
Furadantine MC - microcristaux
Dans ce cas, effet inverse souhaité, augmenter la taille des particules - Formation de sels

- Utilisation de cyclodextrines
- Diminution de la taille des particules
- Utilisation du PA amorphisé

pour ralentir la résorption systémique

50 capsules, hard / gélules / Hartkapseln

H
3
n Furadantine® MC 50 mg
2; s Nitrofurantoi’ne/ Nitrofurantoin 50
w iy o
|

IPA
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Amorphous solid

Ju‘d Amorphization ® ... )
O > o 0 0 ©
IO © °
@ ¢ © 0

Water
Water

'-Jg“{d Recr ion .. ‘\‘?sﬂ
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Stratégies pour augmenter la solubilité aqueuse

- Formation de sels

- Utilisation de cyclodextrines

- Diminution de la taille des particules
- Utilisation du PA amorphisé

drug concentration

USP 2 dissolution apparatus schematic

Dissolution of ASDs S

paddie drug / ASD

ﬁ crystalline drug
% U; - amorphous drug
Vo

- - ) S5%8  ASDA
aqueous solubility crystalline drug %

% ASD B
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u NDC 0074-6799-22
Kaletra®

(Lopinavir/Ritonavir)
Tablets [
200 mg /50 mg
120 Tablets

SHITIICR OIS
LTI

Extrusion a chaud
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Stratégies pour augmenter la solubilité aqueuse

- Formation de sels

- Utilisation de cyclodextrines

- Diminution de la taille des particules
- Utilisation du PA amorphisé
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- Nouvelle technologie de mise en forme
- IMPRESSION 3D

DESIGN
HOT-MELT EXTRUSION PROCESS

__ e MFTIRN
4 " - w-. ‘ | | ‘ .‘l “ v
/ . . E . ‘
’ vl . y ; g
i /4 K
y 4 . - :
N ' . .
_ Matiere
\ premiere ‘
\\
' ‘\
) Syteme
e d’entrainement
g - d \ ’ - >
> Téte
: d'impression
b e~
Buse extrudeuse
o J chaude
< Objet
PRINTING &
DOSAGE FROM 3D PRINTING

OUTPUT AS DESIGNED
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%o

Electronic prescription

A

Printlet design

(A

Diagnosis and monitoring

Personalisation

Lemon Coconut Banana Orange Raspberry Strawberry

Figure 1: The five components of a digital pharmacy era

Médecine personnalisée

Figure 2: Chewable printlets in different flavours, colours and with different doses of isoleucine
for the world-first clinical study using 3D printed chewable tablets to treat children with maple
syrup urine disease (71, 72)

Pediatric Pharmaceutical Care

sadl

<>
preterm infants and children adolescents
newborn toddlers (210 11 years) | (1210 18 years)

infants (010 28 days) | (>28daysto
23 months)
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1. Dose Flexibility 2. Decentralised

Production
3. Patient Centered 4. Unique Dosage
Design Forms

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES



LTPBC ®

Laboratoire de Technologie
Pharmaceutique & Biopharmacie

+ PHARMACY

1. Dose Flexibility
In 3D printing:

2. Decentralised

1. Printlet size / shape 2. Printlet ‘infill’
| Production

5% 10% 15%

0%
50% 25%

100% 75%
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Objectifs / Intéréts

1) Améliorer la compliance

3) Diminuer les effets indésirables

+

4) Permettre I'administration de molécules sensibles

7

7
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Utilisation des nanomédicaments

Systemes colloidaux dont la taille est comprise entre
1 et 1 000nm

Mais propriétés particulieres si < 100-200nm

Atomes Molécules Protéines

e Q - v
M E
&/ E N

Lol ool

Virus  Bactéries Cellules

povd v v rved el v o v |
1A 1am 10 nm 100 nm 1um 10 ym 100 pm 1mm 10mm icm
<€ > € >€EHDE—mmm>
Nanoparticules Microparticules Mini Formes
granules galéniques
solides,
sphériques
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Utilisation des nanomédicaments

v" Nanomedecine : application des nanotechnologies a la meédecine

10°m 10" m 1m

o _—

v Vecteurs applicables en nanomedecine

v" Nanoparticule

Dendrimere
Liposomes
Liposome
. Nanoparticule de .
Micelles polymére Micelle

Nanoemulsions

NN

Nanocrystal imé
Dendrimére Manoparticule

lipidique

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES



v LIEGE
universite

LTPBE®

Laboratoire de Technologie
Pharmaceutique & Biopharmacie

Utilisation des nanomédicaments

Double challenge

Carrying Targeting
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Objectifs / Intéréts

1) Améliorer la compliance

+

2) Ameéliorer I'efficacité thérapeutique
A) Amélioration de la biodisponibilitée orale
B) Ciblage

4) Permettre I'administration de molécules sensibles

w7

7
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Utilisation des nanomédicaments

Les liposomes sur le marché

Caelyx®
Doxorubicine

- Anticancéreux, chimiothérapie
—> Cardiotoxique

- Encapsulation dans des liposomes, diminution de la toxicité

1 vial m Laboratoire de Technologie

Pharmaceutique & Biopharmacie

Caelyx

2 mg/ml
concentrate for
solution

for infusion

-

CAELYX®:1¢re anthracycline liposomale pégylée

Doxorubicine

Capsule bicouche lipidique
Stabilité plasmatique élevée

Enveloppe MPEG

+ Pouréviterla détectionetla
dégradationparle systéme
phagocytaire mononucléaire'®

* Pourprolongerle temps de

circulation plasmatique

Clinical pharmacology and antitumor efficacy of Doxil (pegylated liposomal doxarubicin). Medical applications of liposomes.
Lasic and Papahadjopoulos (eds.). Elsevier Sciences B.V. 1998 : 635588,
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Utilisation des nanomédicaments

Les liposomes = nanoparticule lipidique= vecteurs lipidiques composés d’une double couche de phospholipides.
- Permettent de vehiculer des principes actifs hydrophiles et hydrophobes

oy ,%({\T( Tr

Hydrophobic taf \ % ‘ & ﬂ
(fatty acid chains) k :q Aqueous phase é
phospholipid ﬁ - ’ *‘{’_.n

- &‘
cholesterol ¢: /?ﬁ @_
‘ hydrophilic drug # ﬁ “ 5 . %‘*
hydrophobic drug y y ﬂ “&
Figure 3. Structure of conventional liposome encapsulating hydrophilic and hydrophobic drugs.
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Utilisation des nanomédicaments

Les liposomes = nanoparticule lipidique= vecteurs lipidiques composés d’une double couche de phospholipides.
- Permettent de vehiculer des principes actifs hydrophiles et hydrophobes
- 3 générations:

- 1'er génération: nu

- 2ieme génération: PEGylé = furtif

- 3ieme génération: PEGyIé + ciblage actif

(@Y. (@)

ML TYY L MU TYY o

»

A: Liposome de premadee génération
B: Liposome furtif ou « stealth liposome » {dewxiéme génération) pour le cblage passif
C: Uiposome de troisiéme génération portant des ligands d'adressage pour le ciblage actf
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Utilisation des nanomédicaments

Les liposomes = nanoparticule lipidique= vecteurs lipidiques composés d’une double couche de phospholipides.
- Permettent de vehiculer des principes actifs hydrophiles et hydrophobes

+ water
O1l- =
Like
Phospholipid
Molecule
Phospholipid
Bilayer

"4

An interesting property of phospholipids
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Utilisation des nanomédicaments
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Les liposomes = nanoparticule lipidique= vecteurs lipidiques composés d’une double couche de phospholipides.
- Permettent de vehiculer des principes actifs hydrophiles et hydrophobes

Liposome Lipid Nanoparticle

........ Active Pharmaceutical ; ......
. . Ingredient \ ..
o‘.\\ / e y
(3 \
® \\ SEaRE

/ OO T 23
SRR 90e
- ) %

56
.. = , - ) .0
.o. %"»oﬁ" \\..' ¥ ol
0....... ....o ....o
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Objectifs / Intéréts

1) Améliorer la compliance

2) Ameéliorer I'efficacité thérapeutique

A) Amelioration de la biodisponibilité orale ) @
B) Ciblage .3—-‘

3) Diminuer les effets indésirables

TER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES 102
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4 Permettre administration de molécules sensibles TrBee
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Les biothérapeutiques = I'utilisation thérapeutique de substances d'origine biologique, moléculaires
(ADN, proteines dont anticorps) ou cellulaires.

Molécules sensibles - vite dégradées - peu efficaces

Ex: insuline = administration sous-cutanée

Ex: vaccin (peptide, proteine recombinante) - administration sous-cutanée

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES
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Les biothérapeutiques = I'utilisation thérapeutique de substances d'origine biologique, moléculaires
(ADN, proteines dont anticorps) ou cellulaires.

e i, )

2 50000 Use

ety fvyy, =
HUMIRA PEN

(adalimumab)
:':gluu*.” ]

1) Hematopoletic Growth Factors (erythropostine)
2) Monoconal antibodies
3) Vaccines

4) Thrombolytic agent

5) Interferon @, o)

6) Hormones (insuline)\A
7) Blood factor

8) Gene (ARN, ADN,...)
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Les biothérapeutiques = I'utilisation thérapeutique de substances d'origine biologique, moléculaires
(ADN, proteines dont anticorps) ou cellulaires.

Actuellement, +- 10% des médicaments sur le marché sont a base d’une
molécule biopharmaceutiques:

Contraintes technologiques:

- Molécules sensibles

- Poids moléculaires eleves

- Administration par voie orale compliquée
- Voies parenteérales -

Avantage majeure: traitement spécifique et sélectif
- Diminution des effets secondaires

- Traitement de pathologies orphelines

- Traitement de pathologies complexes: e.i. cancer

CENTER FOR INTERDISCIPLINARY
RESEARCH ON MEDICINES
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Les biothérapeutiques = I'utilisation thérapeutique de substances d'origine biologique, moléculaires
(ADN, proteines dont anticorps) ou cellulaires.

e i, )

2 50000 Use

ety fvyy, =
HUMIRA PEN

(adalimumab)
:':gluu*.” ]

1) Hematopoletic Growth Factors (erythropostine)
2) Monoconal antibodies
3) Vaccines

4) Thrombolytic agent

5) Interferon @, o)

6) Hormones (insuline)\A
7) Blood factor

8) Gene (ARN, ADN,...)
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Molécules géniques / antigeniques

- Molécules géniques = permet 1’expression d’un géne, d’une protéine - ADN, ARNmM
- Molécules antigéniques = permet 1’extinction d’un géne, d’une protéine - ARN interférant (SIRNA)

\-— ;
x F ( l).ms le noyau : \
|- synthése des ARN
\s \ q messagers nucléaire
Transcription 3 NS\ /
ARNm
e //\/\“‘“"‘

& Dans le cytoplasme :
7 b synthése des chaines
polypeptidiques a ribosome
\ partir des ARNm
3 — PROTEIN

chaine

(ARNm) a partir
des génes contenus
dans I'ADN

Translatlon

Replication |~

Reverse transcription

polypeptidique acides o OO
en cours de aminés Q Q
synthése Qo

E. d (2013
DNA RNA Japend (208
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Molécules géniques = vaccin contre la covid-19

Solid lipid nanoparticles (LNP)

- Molécules géeniques = permet I’expression d’un géne, d’une protéine - ADN, ARNm
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Molécules géniques = vaccin contre la covid-19
LES VACCINS A ARN MESSAGER, COMMENT CA MARCHE?

Les vaccins de Moderna et Pfizer utilisent de 'ARN messager pour déclencher la production d'anticorps dirigés contre le SARS-CoV-2

™ ‘u“ llml“ "d' :',';(','oc b2 N\ 1. INFILTRATION 2. USINE APROTEINES 3. MEMORISATION 4.INFECTION
pour Pfizer et o ' Les membranes des nanoparticules Les ribosomes de la cellule Des cellules immunitaires (non En cas d'éventuelle infection,
3-20°C pour x5 et des cellules se ressemblent: elles traduisent les ARNm et fabriquent représentées) reconnaissent lesspike  la protéine spike sur l'enveloppe
ll Moderna , peuvent fusionner afin de libérer les ainsi les proteines spike, qui migrent comme étant des intruses et du coronavirius sera immediatement
» B2 ARNm a Uintérieur des cellules, dans sur la face externe de la membrane. démarrent une chaine de fabrication reconnue par le systeme immunitaire
le cytoplasme. d'anticorps dirigés contre celles-ci. et les anticorps seront rapidement
Naroparticules Cette rencontre est ensuite mobilisés, ce qui permettra de le
@® lipldiques / «meémorisée» par le systeme neutraliser et de le détruire.
| immunitaire.

/"
Fes

2injections
a plusieurs
semaines ARNm
d'intervalle / synthétques
> 9
Cellule
LESVACCINS
contiennent des
Ribosomes nanoparticules lipidiques
encapsulant des brins
d'ARN messager (ARNm)
artificiels. Leur code
Noyau genétique correspond
a une protéine présente d
sur l'enveloppe du
SARS-CoV-2, spike. Cytoplasme Ribosome Protéines «spike»

(INFOGRAPHIE: PASCAL ERARD POUR LE TEMPS)
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Molécules antigéniques > traitement d’une polyneuropathie

onpattrog

(patisiran) i

for the Treatment of Hereditary

i X—(ARMACEUTICALS

ATTR Amyloidosis with
Polyneuropathy
r
4
Less Fewer
ONPATTRO Liver TTR protein amyloid deposits
I || | | |
| | |
ONPATTRO infusion ONPATTRO decreases the amount This helps to decrease the
of TTR protein made in the liver amount of amyloid deposits and

may result in fewer symptoms
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Molécules antigéniques > traitement d’une polyneuropathie

The RNAi Natural Process
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Q) sl interfering RNA Q Within cells, SiRNA unwinds @ SIRNA is directed to a targeted 0 The mRNA
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a specific gene. disease pathway. oo™
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La composition de nos medicaments varie en fonction:

- Molécule(s) active(s) v
Inhalation
R —

CEsophage

L Molécule(s) synthétigue(s)
- I solubilité

Intraveineuse Foié

L Molécule(s) biosynthétique(s) Estomac

Technologie
Pharmaceutique

Intestin gréle

- Voie d’administration

Gros intestin

Action topigue souhaitée

Action systémique souhaitée
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Thank you for your attention ! I ¥

CONTACT:
Anna Lechanteur (anna.lechanteur@uliege.be)
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