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RESUMO

Introducéo: A crescente prevaléncia de doencas crénicas e o envelhecimento populacional tém
aumentado os desafios para a personalizagédo das terapias farmacéuticas. Modelos tradicionais
de producdo, com doses padronizadas, ndo atendem as necessidades individuais, podendo
resultar em subdosagem, superdosagem ou baixa adesdo ao tratamento. A impresséo 3D surge
como uma tecnologia inovadora para personalizar medicamentos, ajustando doses, perfis de
liberacdo e combinando multiplos principios ativos em uma formulagdo Unica. Obijetivo:
Analisar, por meio de reviséo integrativa, o uso da impressdo 3D no desenvolvimento de formas
farmacéuticas orais personalizadas, suas aplicagdes, vantagens, desafios e perspectivas.
Metodologia: Revisdo integrativa da literatura realizada na base PubMed, utilizando 0s
descritores relacionados a impressao 3D aplicada ao desenvolvimento de formas farmacéuticas
orais. Foram incluidos artigos de revisdo publicados entre 2019 e 2025, que abordassem as
aplicacOes, vantagens e desafios dessa tecnologia na personalizacdo de medicamentos. A
selecdo seguiu criterios de elegibilidade, priorizando a atualidade, relevancia e qualidade
metodoldgica dos estudos. Resultados: Foram inicialmente identificados 4.936 artigos, dos
quais 61 foram selecionados. Os estudos indicam que a impressdo 3D na area farmacéutica
oferece uma alternativa promissora para superar limitacdes biofarmacéuticas, otimizar a
liberacdo de farmacos e desenvolver formas farmacéuticas orais personalizadas. As principais
tecnologias de impresséo identificadas incluem métodos como por deposi¢do fundida (FDM),
extrusdo semissolida (SSE), estereolitografia (SLA), sinterizacdo seletiva a laser (SLS) e
impressdo 3D a base de pé (PBF), embora ainda existam desafios técnicos e operacionais para
a implementacdo ampla dessa tecnologia no setor farmacéutico. Conclusdo: A impressdo 3D
na producdo de medicamentos orais apresenta um grande potencial revolucionario na area
farmacéutica, permitindo a personalizacdo de tratamentos com geometrias inovadoras, perfis
de liberacdo ajustaveis e doses individualizadas. Essa tecnologia se alinha a medicina de
precisdo, promovendo terapias mais eficazes, seguras e com maior adesao, transformando a
personalizacdo no tratamento medicamentoso.

Palavras-chave: Impressdo Tridimensional; Medicina de Precisdo; Administracdo Oral,
Tecnologia Farmacéutica; Sistemas de Liberacdo de Farmacos.



ABSTRACT

Introduction: The growing prevalence of chronic diseases and population aging have increased
the challenges for the personalization of pharmaceutical therapies. Traditional production
models, with standardized doses, do not meet individual needs and may result in underdosing,
overdosing, or poor treatment adherence. 3D printing emerges as an innovative technology to
personalize medicines by adjusting doses, release profiles, and combining multiple active
ingredients in a single formulation. Objective: To analyze, through an integrative review, the
use of 3D printing in the development of personalized oral pharmaceutical forms, its
applications, advantages, challenges, and prospects. Methodology: Integrative literature
review conducted in the PubMed database using descriptors related to 3D printing applied to
the development of oral pharmaceutical forms. Review articles published between 2019 and
2025 that addressed the applications, advantages, and challenges of this technology in the
personalization of medicines were included. Selection followed eligibility criteria, prioritizing
the timeliness, relevance, and methodological quality of the studies. Results: A total of 4,936
articles were initially identified, of which 61 were selected. The studies indicate that 3D printing
in the pharmaceutical field offers a promising alternative to overcome biopharmaceutical
limitations, optimize drug release, and develop personalized oral pharmaceutical forms. The
main printing technologies identified include methods such as fused deposition modeling
(FDM), semi-solid extrusion (SSE), stereolithography (SLA), selective laser sintering (SLS),
and powder-based 3D printing (PBF), although there are still technical and operational
challenges for the widespread implementation of this technology in the pharmaceutical sector.
Conclusion: 3D printing in oral drug production presents great revolutionary potential in the
pharmaceutical field, allowing the personalization of treatments with innovative geometries,
adjustable release profiles, and individualized doses. This technology aligns with precision
medicine, promoting more effective, safer therapies with higher adherence, transforming
personalization in drug treatment.

KEYWORDS: Three-Dimensional Printing; Precision Medicine; Oral Administration;
Pharmaceutical Technology; Drug Delivery Systems.
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1. INTRODUCAO

O envelhecimento populacional e a crescente prevaléncia de doengas cronicas tém
imposto desafios significativos a medicina moderna, especialmente no que diz respeito a
adequacdo das terapias as necessidades individuais dos pacientes. Estima-se que cerca de 40%
da populagéo global conviva com ao menos uma condicgdo crénica, o que frequentemente exige
regimes terapéuticos complexos e ajustados para maximizar os resultados clinicos (Maher et
al., 2019). Nesse contexto, a abordagem convencional de producdo farmacéutica em massa,
baseada em doses padronizadas e processos rigidos, tem se mostrado insuficiente para atender
a diversidade de demandas clinicas. Esses desafios ressaltam a necessidade de inovagdes
tecnoldgicas capazes de suportar a personalizacdo de medicamentos, trazendo avancos que
conciliem eficécia, seguranca e especificidade no tratamento de diferentes perfis de pacientes
(Lietal., 2021).

Com a crescente complexidade dos tratamentos médicos, a busca por terapias
inovadoras que combinem eficacia, seguranca e conveniéncia tem se intensificado. As formas
farmacéuticas tradicionais, apesar de amplamente utilizadas, ndo conseguem atender a
diversidade de demandas clinicas, evidenciando a necessidade de tecnologias que promovam a
personalizacdo em larga escala (Zhang et al., 2022). A impressao tridimensional tem se
destacado como uma solucdo viavel para superar essas limitacdes, abrindo novos horizontes
para a individualizacdo da terapia medicamentosa.

Os métodos tradicionais de fabricacdo de medicamentos, baseados na producdo em
massa, oferecem eficiéncia econdmica e ampla disponibilidade, mas apresentam limitacGes
consideraveis em termos de flexibilidade terapéutica. A padronizacdo das doses, essencial
nesses metodos, ndo leva em conta variagdes individuais, como idade, peso, condi¢des clinicas
especificas e diferencas genéticas que influenciam a resposta ao tratamento. Esse modelo
frequentemente resulta em subdosagem ou superdosagem, comprometendo a eficacia
terapéutica e aumentando o risco de efeitos adversos. Além disso, a impossibilidade de ajustar
a formulacdo de forma dindmica representa uma barreira critica para pacientes com
necessidades terapéuticas especiais, como aqueles em regimes polifarmacoterapéuticos ou com
doencas raras (Prescott et al., 2021).

Frente a essas barreiras, a tecnologia de impressdo 3D surge como uma solucdo
promissora para superar as limitagcbes dos métodos tradicionais de fabricacdo de medicamentos.
Essa abordagem permite a produgdo de formas farmacéuticas customizadas, ajustadas as

necessidades individuais dos pacientes em termos de dose, perfil de liberacdo e combinacgdo de



13

farmacos em uma Unica formulagdo. Além disso, a impressdo 3D oferece maior flexibilidade
no design e na escolha de materiais, permitindo otimizacfes que melhoram a eficicia
terapéutica e a adesdo dos pacientes (Wang, Shi & Yang, 2022). Adicionalmente, a impresséo
3D facilita a criagdo de combinagdes terapéuticas em uma Unica formulagdo, reduzindo a
complexidade dos regimes terapéuticos e otimizando a adeséo ao tratamento (Elkasabgy et al.,
2020).

Além de beneficiar a pratica clinica, a impressao 3D possui implicacdes significativas
para a salde publica. A possibilidade de fabricar medicamentos personalizados em menor
escala pode democratizar 0 acesso a terapias individualizadas, especialmente em regides com
recursos limitados ou para condigdes raras que ndo justificam a producdo em massa. Essa
abordagem também pode contribuir para a reducdo de custos associados a internacfes e
complicacOes decorrentes de interacfes medicamentosas ou tratamentos inadequados. Assim,
a impressdo 3D ndo apenas melhora a qualidade de vida dos pacientes, mas também representa
um avango estratégico para sistemas de saude, ao integrar inovagao tecnologica e eficiéncia
terapéutica (Serrano et al., 2023).

Nesse contexto, a busca por terapias mais individualizadas tem incentivado o
desenvolvimento de tecnologias capazes de oferecer medicamentos personalizados,
principalmente para populacdes como pediatricos e geriatricos. A impressdo 3D se destaca
como uma inovacdo promissora, permitindo a producdo de formas farmacéuticas
personalizadas e ajustadas as particularidades de cada paciente. Assim, compreender o atual
cendrio de aplicacdo dessa tecnologia no campo farmacéutico torna-se essencial para orientar
novas pesquisas e impulsionar inovac6es que atendam as demandas crescentes por terapias mais

eficazes e acessiveis.
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2. OBJETIVOS
2.1. Objetivo geral

Realizar uma reviséo integrativa da literatura para analisar o uso da impressédo 3D como
tecnologia aplicada ao desenvolvimento de formas farmacéuticas orais personalizadas,
identificando suas aplica¢des, vantagens, desafios e perspectivas.

2.2. Objetivo especifico

e Analisar as evidéncias disponiveis na literatura cientifica sobre o uso da impresséo
3D no desenvolvimento de formas farmacéuticas orais personalizadas;

e ldentificar as principais técnicas de impressdo 3D aplicadas a fabricacdo de

medicamentos e 0s materiais utilizados na producéo de formas farmacéuticas orais;

e Avaliar as vantagens, limitac6es e desafios técnicos relacionados a implementacgéo

da impressdo 3D na area farmacéutica.
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3. METODOLOGIA
3.1. Tipo de estudo

Este estudo foi conduzido por meio de uma revisdo integrativa da literatura, visando
identificar e analisar publicac@es cientificas relacionadas ao uso datecnologia de impressao 3D
na formulacéo de formas farmacéuticas solidas orais, especialmente no que se refere a melhoria
de parametros biofarmacéuticos, como solubilidade, biodisponibilidade e personalizacdo
terapéutica.

A questdo norteadora desta investigacao foi: “Quais sao 0s métodos mais destacados da
area farmacéutica relacionados a tecnologia de impressdo 3D na formulacdo de medicamentos
orais e de que maneira essa tecnologia pode melhorar a eficacia terapéutica e reduzir os efeitos

colaterais, garantindo um tratamento personalizado para cada paciente? .

3.2. Critérios para a elegibilidade

A selecdo dos artigos foi realizada no més de abril de 2025, por meio de uma pesquisa
sistematica na base de dados PubMed, mantida pela National Library of Medicine, devido a
sua ampla cobertura em literatura biomedica e farmacéutica. Foram utilizadas palavras-chave
especificas e descritores, que foram combinados individualmente com o termo principal “3D
printing pharmaceutical” por meio do operador booleano AND, garantindo um levantamento
abrangente e direcionado. Os termos utilizados na estratégia de busca estdo descritos na
Tabela 1.

Tabela 1: Termos utilizados na estratégia de busca.

Termo Central a Ser Oerador
Combinado Isoladamente Descritor Combinado |N°
: Booleano
com Cada Descritor
AND Oral forms 1
AND Drug delivery system 2
AND Customiza drug delivery | 3
AND Three-d_lm_ensmnal 4
printing
o ) AND 3DP technologies 5
3D printing Pharmaceutical AND Drug efficacy and safety | 6
AND Personalized treatment | 7
AND Drug manufacturing 8
AND Drug dosage structures | 9
AND Pharmacy printing in drug 10
manufacturing
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AND Pharmacet_JtlcaI 11
formulations

Incorporation of multiple
drugs

AND Pharmaceut!cal 13
manufacturing

AND Innovation of medicines 14
and drug development

AND 12

3D printing pharmaceutical

Fonte: Autor (2025).
Esses descritores foram selecionados estrategicamente visando abranger diferentes
abordagens relacionadas a tecnologia 3D na producdo de formas farmacéuticas, assegurando

uma analise criteriosa, atualizada e fundamentada.

3.3. Andlise dos dados

Apos a realizacdo da busca inicial nas bases de dados, os resultados foram refinados
para incluir apenas publica¢es dos ultimos cinco anos, garantindo a atualidade da evidéncia
cientifica. ApoOs a realizagdo da busca inicial nas bases de dados, os resultados foram
refinados para incluir apenas publica¢des dos ultimos cinco anos, garantindo a atualidade da
evidéncia cientifica. Para uma selecdo mais precisa, foram considerados artigos originais de
pesquisa, revisdes narrativas e sistematicas. Foram excluidos da analise os estudos duplicados,
editoriais, cartas ao editor, resumos sem acesso ao contetdo completo e artigos publicados
fora do periodo estabelecido (2019 a 2025). Em seguida, foi realizada uma triagem dos titulos,
com exclusdo daqueles que ndo atendiam aos critérios estabelecidos, como: foco em outras
areas que nao a farmacéutica ou médica, auséncia de relacdo com tecnologias aplicadas a
personalizacdo de formas farmacéuticas, ou ndo utilizacdo de impressdo 3D como abordagem
principal.

ApoOs essa etapa, a leitura dos resumos permitiu o descarte de artigos que, apesar de
abordarem temas semelhantes, ndo discutiam de forma direta os objetivos da presente revisao.
Estudos sem acesso ao texto completo também foram excluidos. Os artigos remanescentes
foram considerados elegiveis para leitura na integra, sendo avaliados com base na clareza dos
objetivos, adequacdo metodoldgica, pertinéncia tematica e qualidade da evidéncia. Esse

processo buscou garantir a objetividade, coeréncia e relevancia cientifica do presente trabalho.
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

4.1. Anélise bibliométrica

Durante a etapa de sele¢cdo dos estudos, foi realizada uma pesquisa na base de dados
PubMed, utilizando o descritor “3D printing pharmaceutical” nos idiomas inglés e portugués.
Inicialmente, foram encontrados 4.936 artigos em abril de 2025. Apés refinar a busca para 0s
ultimos cinco anos, o nimero de resultados foi reduzido para 3.739, evidenciando o crescente
interesse e a atualidade do tema no cenario cientifico internacional e indicando que ainda ha
muito a ser explorado.

Para refinar ainda mais os resultados, foram selecionados somente artigos do tipo
revisao e revisao sistematica, totalizando 624 publicacdes. Dentre essas, 508 foram excluidas
apos analise dos titulos por ndo se adequarem aos critérios estabelecidos anteriormente.
Restaram 126 artigos, dos quais 57 foram excluidos com base na leitura dos resumos. Em
seguida, 8 estudos foram descartados devido a indisponibilidade de acesso ao texto completo.
Ao final, 61 artigos foram considerados elegiveis para leitura completa, de modo a garantir a

objetividade e a relevancia cientifica do presente trabalho (Tabela 2).

Tabela 2: Etapas do processo de selecdo dos artigos incluidos na revisao integrativa.

Etapa Descrigéo Namc?ro e
Artigos
Artigos encontrados na PubMed com o descritor “3D 4.936
printing pharmaceutical”

Identificacdo Artigos publicados nos ultimos 5 anos 3.739

Filtro por tipo de estudo (revisdes e revisoes 624
sistematicas)
Artigos excluidos apos leitura dos titulos 508
Triagem Artigos restantes para leitura de resumos 116
Artigos excluidos ap0s leitura dos resumos 57
Artigos restantes para leitura completa 61
Elegibilidade Artigos excluidos por indisponibilidade de acesso ao 8
texto completo

Incluséo Artigos incluidos na revisao integrativa 51

Fonte: Autor (2025).
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4.2. Limitagdes biofarmacéuticas dos farmacos

A baixa solubilidade aquosa dos farmacos representa um dos principais desafios
enfrentados pela &rea farmacéutica, comprometendo significativamente a biodisponibilidade e
a eficacia terapéutica dos farmacos. Estima-se que cerca de 40% dos farmacos atualmente
comercializados, além de 70% a 90% das moléculas em desenvolvimento, apresentem esse
problema (Liu et al., 2024; Brouwers et al., 2023). Essa limitacdo pode dificultar a absorgéo
oral e exigir o uso de doses mais elevadas para atingir os efeitos clinicos desejados. Diversas
abordagens tém sido investigadas para superar essa limitacdo, como a reducao do tamanho de
particula, o desenvolvimento de dispersbes solidas, o uso de co-solventes e 0 emprego de
tecnologias baseadas em nanoparticulas, todas para aumentar a solubilidade e otimizar a
biodisponibilidade dos farmacos (Tran & Park, 2021).

Dentre as formas de administracdo medicamentosa, a via oral se destaca como a mais
utilizada, principalmente por proporcionar vantagens como facilidade de uso, auséncia de dor,
seguranca e maior adesdo por parte dos pacientes. Apds a administracéo, os farmacos precisam
se dissolver nos fluidos gastrointestinais para poderem ser absorvidos atraves da mucosa do
trato digestivo. Essa absorcdo, por sua vez, € influenciada por diversos fatores fisiologicos,
como a perfusdo sanguinea local, variacdes de pH ao longo do trato gastrointestinal, presenca
de bile e muco, area de superficie de absorcdo em relacdo ao volume luminal, além das
caracteristicas das membranas epiteliais (Tran & Park, 2021).

A solubilidade nos fluidos gastrointestinais, 0 ambiente hostil do trato digestivo e a
absorcdo pelas células intestinais sdo os principais fatores biolégicos que contribuem para a
baixa biodisponibilidade de diversos farmacos. Especificamente, a baixa solubilidade em agua
pode comprometer a taxa de dissolucdo dos farmacos nos fluidos gastrintestinais, o que pode
resultar em uma biodisponibilidade muito inferior a dose administrada (Liu et al., 2024).

Alteracdes nas condic6es clinicas do trato gastrointestinal, como a reducdo da acidez
gastrica, o uso de inibidores da bomba de prétons (IBPs) e a realizacdo de cirurgias bariatricas,
alteram significativamente a absorcdo de farmacos por via oral. A diminuicdo da acidez
gastrica, seja por causas fisioldgicas ou induzida pelo uso prolongado de IBPs, compromete a
dissolucdo de farmacos que necessitam de um ambiente acido para garantir uma boa
biodisponibilidade (Freedberg et al., 2020).

Dentre esses fatores fisiologicos, destaca-se a variagdo do pH ao longo do trato

gastrointestinal como um dos desafios mais relevantes para a formulagéo oral de medicamentos.
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O ambiente géstrico apresenta um pH éacido (entre 1 e 3), enquanto o intestino delgado possui
um pH mais alcalino (variando de 5 a 7), influenciando diretamente a ionizacdo dos farmacos
e, portanto, sua absorc&o. Acidos fracos, como o 4cido acetilsalicilico, sdo mais bem absorvidos
no estdbmago. Ja bases fracas, como a metformina, apresentam absor¢do mais eficiente no
intestino delgado, onde o pH favorece sua forma neutra (Jantratid et al., 2021).

Medicamentos como antifingicos azélicos, por exemplo, apresentam reducdo na
absorcdo em pacientes em uso prolongado de IBPs, uma vez que necessitam de pH acido para
sua dissolucdo. Da mesma forma, o uso de agentes gastroprotetores, como os bloqueadores dos
receptores H2, pode interferir na solubilidade e, consequentemente, na eficacia terapéutica de
farmacos como atazanavir e cetoconazol, comprometendo seus efeitos clinicos (Khatri et al.,
2021).

Essa dependéncia da solubilidade e do pH para a absorcdo representa um obstaculo
significativo para as areas de manipulacdo e producdo de medicamentos, que necessita
desenvolver formulagdes que garantam uma liberacéo eficiente e controlada ao longo de todo
o0 trato gastrointestinal, independentemente das variacGes fisiologicas e patoldgicas entre os
pacientes. Estudos recentes destacam que a variabilidade intra e interindividual no pH
gastrointestinal pode comprometer a eficacia terapéutica de medicamentos orais, especialmente
em populagcbes com condicBes gastrointestinais especificas, como idosos ou pacientes
submetidos a cirurgia bariatricas (Zhang et al., 2025).

Nesse contexto, compreender os mecanismos que envolvem a biodisponibilidade oral
torna-se essencial para o desenvolvimento de formulagdes eficazes. Trata-se de um processo
multifatorial, que envolve a interacdo entre as propriedades fisico-quimicas do farmaco e as
condicBes biofarmacéuticas e fisioldgicas do trato gastrointestinal. A solubilidade e a
permeabilidade do farmaco sdo fatores fundamentais, influenciados por variaveis como o pH,
a motilidade intestinal, a presenca de alimentos e a composi¢do da microbiota intestinal. A
identificacdo e o controle desses fatores possibilitam otimizar a absorcdo dos farmacos e,

consequentemente, sua eficacia terapéutica (Sharma et al., 2024; Jibril et al., 2023).

4.3. Desafios no controle da liberagdo de farmacos

Entre os principais desafios para o desenvolvimento de formas farmacéuticas, destaca-
se 0 controle da liberacdo dos farmacos, fundamental para garantir a eficacia terapéutica das
formulacbes. A capacidade de modular ataxa e o local de liberagdo do principio ativo influencia

diretamente a biodisponibilidade, a duracéo do efeito terapéutico e a adesdo do paciente ao
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tratamento. No entanto, a formulacéo de farmacos com perfis de liberagdo imediata, prolongada
ou controlada ainda enfrenta obstaculos significativos, principalmente diante da variabilidade
fisioldgica entre os pacientes, das individualidades metabdlicas e das limitagcdes impostas pelas
tecnologias convencionais de fabricacdo de formas farmacéuticas (Ezike et al.2023).

Os farmacos de liberagdo imediata sdo projetados para dissolver rapidamente no trato
gastrointestinal, permitindo que o principio ativo atinja a corrente sanguinea. Entretanto, um
dos principais desafios é a taxa variavel de dissolucdo, que pode ser influenciada por fatores
como a solubilidade do farmaco, o pH do meio e as condigdes gastrointestinais do paciente.
Muitos farmacos apresentam baixa solubilidade aquosa, reduzindo sua biodisponibilidade e
compromete sua eficacia terapéutica. Além disso, a variabilidade no pH géstrico pode afetar
significativamente a dissolucdo do farmaco, tornando a resposta ao tratamento inconsistente
entre os pacientes (Tran et al., 2022).

Para contornar essa limitacdo, durante a manipulagdo ou producdo sdo empregadas
técnicas como a reducgéo do tamanho de particula (micronizacao e nano suspensdes), a formacéo
de complexos de inclusdo com ciclodextrinas e o0 uso de excipientes hidrofilicos, como a
polivinilpirrolidona (PVP), que favorecem a dispersdo do farmaco no meio gastrico (Seoane-
Viarfio et al., 2021). Entretanto, essas abordagens nem sempre garantem um perfil previsivel de
absorcdo, sendo altamente dependentes das condigdes fisioldgicas do paciente.

No caso das formulacGes de liberacdo instantanea, como comprimidos orodispersiveis
e filmes sublinguais, que precisam ser dissolvidas e absorvidas em segundos ou minutos,
existem desafios relacionados a estabilidade dos excipientes utilizados. Esses sistemas,
frequentemente baseados em polimeros hidrofilicos e agentes desintegrantes, podem apresentar
instabilidade quando mal formulados, resultando em manipula¢do inadequada do farmaco,
reducdo da eficacia terapéutica e aumento no tempo de dissolucdo. Além disso, a producéo por
métodos convencionais exige rigorosos controles de umidade e temperatura, o que pode
aumentar os custos e dificultar a escalabilidade em larga escala (Chowdary; Rao, 2020).

Outro problema relevante é a adeséo ao tratamento, que se torna mais dificil conforme
0 numero de medicamentos prescritos aumenta. A complexidade dos regimes posoldgicos, com
horérios diferentes para cada medicamento, pode gerar confusdo e levar a administracdo
incorreta, reduzindo a eficacia terapéutica. Além disso, muitos pacientes apresentam
dificuldades para deglutir formas orais de maior tamanho, comprometendo a continuidade do
tratamento (Alomari et al., 2018).

Nesse contexto, a personalizagdo do tratamento para paciente polifarmacia representa

umdesafio para a area farmacéutica. O aumento da expectativa de vida, aliado a alta prevaléncia



21

de doencas crbnicas, resultou em um crescimento exponencial no nimero de pacientes que
utilizam multiplos medicamentos. Estima-se que individuos com mais de 65 anos facam uso
diario de cinco ou mais medicamentos, aumentando consideravelmente o risco de interacdes
medicamentosas. Essas interacfes podem causar efeitos adversos graves, como toxicidade,
reducédo da eficacia terapéutica e maior probabilidade de hospitalizacdes (Maher et al., 2019).
Frente a isso, a necessidade de ajustes individuais de dosagem é necessaria, porém,
ainda representa um desafio no desenvolvimento de formas farmacéuticas. A personalizacdo da
terapia medicamentosa ainda é limitada por fatores técnicos e regulatorios. As técnicas
convencionais de fabricacdo, como atualizagdes de comprimidos e revestimento de capsulas,
impdem restricdes na adaptacdo aos perfis individuais de liberacéo. Isso cria um embate entre
a necessidade de personalizacdo dos tratamentos e as previsdes de produgdo em larga escala.
Como solucéo, a impressdo 3D surge como uma tecnologia promissora, permitindo
ajustes finos na formulacdo de medicamentos, tanto em dosagem quanto em perfis de liberacéo,
0 que pode beneficiar especialmente pacientes polifarmacos e aqueles com condicdes

gastrointestinais especificas (Seoane-Viafio et al., 2021).

4.4. Impressdo 3D no desenvolvimento de formas farmacéuticas customizadas

A tecnologia da impressdao 3D tem promovido avangos significativos na medicina
personalizada, oferecendo a producdo de formas farmacéuticas adaptadas as necessidades
individuais de cada paciente. Essa inovacdo possibilita a obtencdo de medicamentos com um
ou mais principios ativos combinados em uma Unica forma farmacéutica, para melhorar a
adesdo ao tratamento, facilitar a degluticdo e ajustar o perfil de liberacdo do farmaco conforme
as caracteristicas clinicas do paciente. Além de representar uma alternativa aos métodos
convencionais, a impressdo 3D viabiliza o desenvolvimento de medicamentos personalizados
para situacfes em que ainda ndo existem formulacdes disponiveis comercialmente. Assim,
torna-se uma ferramenta promissora na individualizacdo terapéutica, ampliando o acesso e a
eficacia dos tratamentos (Serrano et al., 2023).

A impressdo 3D de formas farmacéuticas possibilita a personalizacdo da terapia,
permitindo o ajuste preciso da dose de acordo com caracteristicas individuais como idade, peso
e condicdo clinica. Essa abordagem é especialmente atil em popula¢fes pediatricas e em
pacientes com doencas raras, nos quais a terapia personalizada é fundamental e dificilmente

alcangada pelos métodos convencionais de producdo em massa (Seoane-Viafio et al., 2021).
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Além disso, representa uma alternativa promissora aos métodos tradicionais de
fabricacgéo, ao possibilitar a producéo sob demanda e a personalizacdo de doses e formulaces.
Diferente da producdo em massa, que muitas vezes resulta em desperdicios e limitaces
terapéuticas, essa tecnologia permite adaptar o tratamento as necessidades individuais e
combinar multiplos principios ativos em uma Gnica forma farmacéutica, promovendo maior
adeséo e eficiéncia terapéutica (Khaled et al., 2015).

Essa tecnologia pode produzir formas farmacéuticas sélidas Unicas, que ndo podem ser
fabricadas por métodos convencionais, fornecendo maior liberdade de design com relagdo a
forma, tamanho, dose do farmaco, combinacdo entre eles, uso de excipientes e também
individualizacdo da terapia. Com isso, é possivel desenvolver formas de dosagem contendo
multiplas substancias ativas, cada uma com propriedades terapéuticas distintas e com diferentes
perfis de dissolucao e liberacdo, o que pode levar a reducéo da quantidade do farmaco (Wadher,
et al.,2021).

Nesse contexto, pesquisas vem desenvolvendo comprimidos multicamadas utilizando
impressdo 3D por extrusdo semissolida, com o objetivo de liberar dois farmacos, metformina e
glibenclamida, com diferentes perfis de liberagcdo. Os resultados mostraram que a impressédo 3D
permitiu controlar a taxa de liberacdo de cada farmaco de forma independente, possibilitando
uma terapia mais eficaz e personalizada para pacientes com diabetes tipo 2. Esse estudo reforca
o0 potencial da impressdo 3D na criacao de polifarmacos sob medida, contribuindo para a adesao
ao tratamento e reducédo da complexidade terapéutica (Gioumouxouzis, et al.,2018).

Além disso, a combinacdo de biofarmacos com impressdo 3D permite desenvolver
sistemas de liberagdo controlada, ajustados as necessidades individuais dos pacientes,
promovendo terapias mais eficazes e personalizadas (Melocchi et al., 2020). Esses avangos
evidenciam a importancia da aplicacdo da impressao 3D na area farmacéutica, proporcionando
novos horizontes para a medicina personalizada (van Tienderen et al., 2018).

Os comprimidos convencionais enfrentam limitacbes no controle da liberacdo de
farmacos, o que pode comprometer a eficacia terapéutica e aumentar o risco de efeitos adversos.
Enguanto os preparados de liberacdo controlada oferecem melhor precisdo nesse aspecto, sua
producdo por métodos tradicionais é desafiadora devido a complexidade envolvida (Li et al.,
2021).

A impressdo 3D surge como uma alternativa inovadora para superar essas barreiras,
permitindo a criacdo de formas farmacéuticas complexas. Essa tecnologia possibilita
desenvolver formas de dosagem contendo multiplos farmacos com perfis de dissolucéo

distintos, otimizando a liberacdo controlada. Além disso, técnicas como a micronizagéo,
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associadas a impressdo 3D, oferecem vantagens adicionais, como a reducdo da degradacéo dos
farmacos e a versatilidade na formulagdo de diferentes formas farmacéuticas, ampliando as
possibilidades terapéuticas e melhorando a adesé&o ao tratamento (Bhalani et al., 2022).

Um exemplo dessa aplicacdo foi apresentado por pesquisadores que utilizaram a
impressdo por jato de tinta para desenvolver comprimidos multicamadas com paracetamol,
cafeina e aspirina, projetados com diferentes perfis de liberagio em uma Unica forma
farmacéutica. Os resultados mostraram sucesso na liberacdo programada dos farmacos e boa
estabilidade, demonstrando o potencial da impressdo 3D na producdo de medicamentos
personalizados com multiplos principios ativos (Sadia et al., 2020).

Nesse cenério, a impressdo 3D oferece a possibilidade de produzir comprimidos com
diferentes formas geométricas e combinacgdes de farmacos, otimizando seu efeito terapéutica.
A maximizacgéo da biodisponibilidade oral dessas formulagdes exige uma analise detalhada das
propriedades fisico-quimicas dos farmacos e dos polimeros utilizados. Estudos recentes
destacam que compreender o comportamento de solubilidade da molécula e suas interacGes
com os excipientes € essencial para garantir um perfil de liberacdo adequado as necessidades
terapéuticas especificas (Liu et al., 2023; Zhang et al., 2021).

Adicionalmente, a estabilidade térmica do farmaco durante os processos de extrusdo e
impressdo 3D desempenha um papel fundamental, pois temperaturas elevadas podem causar
degradacdo do principio ativo, reduzindo sua eficicia terapéutica e gerando produtos de
degradacdo toxicos (Krause et al., 2024). Dessa forma, torna-se imprescindivel a adocéo de
abordagens criteriosas no desenvolvimento de formulagdes impressas em 3D, assegurando que
a escolha dos materiais e das condicdes de processamento preserve a integridade do farmaco e
garanta a seguranca e a eficacia das terapias resultantes (Wang et al., 2023).

No que diz respeito a variabilidade do pH ao longo do trato gastrointestinal, a tecnologia
de impressdo 3D tem se destacado como uma estratégia inovadora, capaz de superar essas
limitacbes ao permitir o desenvolvimento de formas farmacéuticas personalizadas.
Diferentemente das formulacGes convencionais, que apresentam perfis de liberacdo
padronizados, a impressdo 3D possibilita a producdo de medicamentos com microestruturas
geométricas e revestimentos poliméricos, chamados “imprimidos”, projetados para liberar o
principio ativo em locais especificos do trato gastrointestinal. Essa abordagem permite adequar
a liberacdo do farmaco a faixas especificas de pH, otimizando a biodisponibilidade e prevenindo
tanto a liberagdo precoce no estdbmago quanto falhas de absorcdo em pacientes com alteragdes

no pH. Assim, a impressao 3D configura-se como uma ferramenta promissora para ampliar a
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eficacia terapéutica, especialmente em contextos clinicos que exigem maior precisdo na

absorcdo dos farmacos (Seoane-Viafio et al., 2021).

4.5. Principais técnicas de impressdo 3D e polimeros aplicados a obtencédo de formas
farmacéuticas orais

No campo das ciéncias farmacéuticas, as principais abordagens de impresséo 3D
incluem modelagem por deposicdo fundida (FDM), extrusdo semissolida (SSE),
estereolitografia (SLA), sinterizacdo seletiva a laser (SLS) e impressao 3D a base de p6 (PBF)
(Wang, Shi e Yang, 2022).

A tecnologia difere com base na técnica usada para atingir a forma 3D. A Modelagem
de Deposicdo Fundida (FDM) que € a mais antiga, € uma técnica de impressdo 3D
extremamente popular, amplamente empregada na fabricacdo de uma grande variedade de
produtos. A adaptacéo dessa técnica na fabricacdo de comprimidos abriu novos caminhos para
o0 design de formulagdes exclusivas (Chakka e Chede, 2021). Esse sistema é o mais utilizado
na pesquisa farmacéutica por sua acessibilidade, baixo custo, tamanho compacto e capacidade
de produzir estruturas complexas sem 0 uso de solventes organicos. O processo consiste na
extrusdo de um filamento termoplastico aquecido por um bico de didmetro preciso, que deposita
o material fundido em camadas sucessivas sobre uma placa de aquecimento, conforme o design
digital. Essa técnica permite a criacdo de formas farmacéuticas soélidas orais com geometrias
complexas e perfis de liberacdo personalizados, sendo especialmente promissora na medicina
personalizada (Parulski et al., 2021).

A extrusdo semissolida (SSE) é um subconjunto da impressdo 3D de extrusdo de
material e, por meio da deposicdo sequencial de camadas de gel ou pasta, cria objetos de
qualquer tamanho e formato desejados. Em outras palavras, essa tecnologia combina
caracteristicas de extrusdo (onde o material é empurrado para fora de uma forma ou molde)
com um estado semissolido do material, ou seja, uma mistura viscosa que permite a criacdo de
estruturas tridimensionais com controle preciso sobre a forma e a libera¢do do farmaco. Esse
método de impressdo 3D emprega baixas temperaturas de impressao, o que a torna adequada
para administracdo de farmacos e aplicacdes biomédicas. As principais diferencas entre SSE e
outras técnicas estdo nos materiais de matéria-prima usados (Seoane-Viafio, et al., 2021).

Projetos e formas complexas podem ser fabricados por meio da estereolitografia (SLA)
usando o principio de fotopolimerizacdo. Diferentes tecnologias 3DP sé&o introduzidas e a SLA
possui inUmeras aplicacbes comerciais, principalmente as vinculadas & industria. A alta

velocidade e eficacia da SLA sdo destacadas. O principio do SLA consiste na utilizagdo de uma
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resina liquida que é sensivel a luz UV. Quando a resina é exposta a essa luz, ela se solidifica,
formando uma camada fina da estrutura desejada, os materiais usados e as aplicac6es da técnica
em uma ampla gama de setores diferentes. Sua capacidade de criar formas farmacéuticas
detalhadas e precisas oferece novas possibilidades para o desenvolvimento de medicamentos,
incluindo sistemas de liberagdo controlada e tratamentos combinados (Deshmane, et al.,2021).
Além disso, possibilita a incorporacdo de revestimentos poliméricos adaptados ao pH
gastrointestinal, promovendo a libera¢do local especifica do farmaco, como medicamentos para
doengas inflamatorias intestinais, que sdo ativados somente no colon (Goyanes et al., 2019).

A sinterizacdo seletiva a laser (SLS) é uma técnica de impressdo 3D que se destaca pela
alta precisdo e capacidade de producéo de formas farmacéuticas com propriedades funcionais
especificas. Utilizando lasers de CO., essa tecnologia aquece e funde particulas de po,
permitindo o uso de diversos materiais termoplasticos. No campo farmacéutico, é possivel
produzir medicamentos a partir de misturas em péd de farmacos e polimeros termoplasticos,
aproximando-se das formulagdes tradicionais e oferecendo uma alternativa eficiente e versatil
na personalizacdo de medicamentos (Awad et al., 2020).

A impressdo 3D de extrusdo direta de p6 (PBF) é um novo processo de impressao de
etapa Unica para a producdo de printlets (comprimidos impressos em 3D) diretamente de
materiais em pd. Esta nova tecnologia foi usada para preparar dispersdes solidas amorfas. Os
printlets apresentaram caracteristicas de liberacdo sustentada do farmaco, com concentractes
acima do que a solubilidade do proprio farmaco (Goyanes A, et al.,2019). Nesse modelo, uma
cabeca de jato de tinta que pode se mover livremente em um plano é usada para manipular o
farmaco e excipientes em uma cama de impressdo plana. Quando as particulas da mistura de pé
na cama de impressdo sdo unidas e solidificadas pelo ligante, a cama de impressao se move
para baixo ao longo de um dos eixos sob 0 movimento do pistdo (Wang et al., 2023).

Quanto a selecdo de materiais a serem utilizados na impressdo 3D farmacéutica,
diferentes polimeros e excipientes podem ser usados para criar formulagbes com perfis de
dissolucdo especificos, o que garante que o principio ativo seja liberado na regido do trato
digestivo onde sua absorcdo serd mais eficiente (regido desejada). Entre os principais materiais
empregados, destaca-se o Eudragit®, um polimero acrilico amplamente utilizado para modular
a dissolucao do farmaco em funcdo do pH. Esse polimero permite a fabricacdo de comprimidos
resistentes ao meio acido do estdmago, dissolvendo somente no ambiente alcalino do intestino
delgado, o que é bastante Util para farmacos degradados pelo suco gastrico ou que sdo

submetidos a coleta intestinal para uma melhor biodisponibilidade (Goyanes et al., 2019).
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Outro material amplamente utilizado € a hidroxipropilmetilcelulose (HPMC), um
polimero hidrofilico capaz de formar matrizes de gel controladoras de liberacdo do farmaco.
Quando aplicado a formulagfes impressas em 3D, o HPMC pode proporcionar tanto uma
liberacdo imediata quanto prolongada do principio ativo, depende da sua concentracdo e da
estrutura tridimensional do comprimido. Além disso, polimeros como o &lcool polivinil (PVA)
séo usados na FDM, possibilitando a producdo de comprimidos personalizados com diferentes
geometrias e taxas de dissolucdo planejada (Seoane-Viafo et al., 2021).

Os biopolimeros naturais, como agar e alginato de sédio, também podem ser utilizados
como alternativas sustentaveis para a fabricacdo de capsulas e filmes poliméricos
bioabsorviveis. Esses materiais podem ser modificados para responder as variacbes de pH,
garantindo a protecdo do farmaco no meio gastrico e promovendo uma liberagdo gradual no
intestino delgado ou colon. Desta forma, a impressdo 3D farmacéutica permite a utilizacdo de
uma ampla rede de materiais “inteligentes” que otimizam a biodisponibilidade dos fArmacos
para ajustar sua liberacdo conforme o pH do trato gastrointestinal, tornando assim uma
alternativa mais viavel ao comparado as formulacGes convencionais (Vegad et al., 2020).

Além disso, a impressdo 3D possibilita a fabricacdo de comprimidos altamente porosos
e de geometria otimizada, resultando em maior area de superficie e, consequentemente, maior
velocidade de dissolugcdo do farmaco. Técnicas como extrusdo a quente (HME — Hot Melt
Extrusion) e impressao por jato de tinta permitem a incorporagédo eficiente do farmaco em
polimeros hidrofilicos, promovendo uma disperséo eficiente no meio gastrointestinal. Essa
tecnologia permite desenvolver filmes orodispersiveis, que se dissolvem na boca sem a
necessidade de agua, sendo uma alternativa vantajosa para pacientes com dificuldades de
degluticdo, como idosos e criangas (Goyanes et al., 2019).

Outro aspecto relevante € a capacidade de impressado 3D de criar formulagdes bifasicas
ou pulsateis, nas quais o farmaco pode ser liberado em momentos diferentes, atendendo a
esquemas terapéuticos complexos (Dumpa, N. R. et al., 2020). Essa abordagem é
particularmente vantajosa para doencas cronicas, como diabete e hipertensdo, nas quais a
adesdo ao tratamento é um fator critico para o sucesso terapéutico. Enquanto os sistemas
planejados de liberacdo controlada sem excipientes de liberacdo prolongada, a impressdo 3D
permite ajustar individualmente o perfil de dissolucdo do farmaco, possibilitando a
personalizagdo do tratamento conforme as necessidades do paciente (Seoane-Viafo et al.,
2021).

A principal vantagem da terapia personalizada utilizando impressdao 3D é a sua

capacidade de atualizagédo do tratamento para cada paciente individualmente, considerando suas
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caracteristicas fisicas, genéticas e de comorbidades. Isso ndo s6 melhora a eficacia terapéutica,
mas também reduz os efeitos adversos, proporcionando uma abordagem mais segura e eficaz
no tratamento de doencas complexas (Kumar; Singh E Gupta, 2025). Além disso, a impressao
3D pode reduzir custos de hospitalizacdo e tratamentos a longo prazo ao melhorar a
farmacoterapia e melhorar a adesdo ao tratamento, evitando complicacbes que poderiam
resultar em visitas hospitalares ou em reagdes adversas graves (Chowdary, et al., 2020).
Portanto, a impressdo 3D representa uma revolugdo na tecnologia farmacéutica,
superando as limitacGes das formulagfes convenientes ao possibilitar liberacdo imediata e
rapida para medicamentos de baixa solubilidade, bem como liberacdo prolongada e
personalizada para farmacos de uso continuo. Com a capacidade de ajustar parametros como

porosidade, geometria e composicdo polimeérica, essa tecnologia se destaca como uma

alternativa promissora para o futuro da personalizacéo terapéutica.

Por fim, segue tabela (Tabela 3) comparativa entre as técnicas de impressdo 3D na

area farmacéutica, destacando as desvantagens, vantagens, polimeros mais utilizados e as

principais aplicacgdes.

Tabela 3: Tabela comparativa entre as técnicas de impressao 3D citadas no item 4.5.

Altas Acessivel, PVA, PLA, Comprimidos
temperaturas baixo custo, Eudragit, personalizados,
Modelagem por | podem chegara | facil operacdo, HPMC liberacao
Deposicgéo degradar farmacos | geometrias controlada
Fundida (FDM) sensiveis, complexas
necessidade de
filamentos
especificos
Limitacdo na Baixa HPMC, Formas orais
precisao temperatura, gelatina, moles, pastas,
Extruséo dimensional, ideal para alginato implantes
Semissdlida viscosidade do farmacos
(SSE) material termo-
influencia o sensiveis,
processo flexibilidade
na formulacéo
Uso de resinas Alta precisao, Resinas Sistemas de
fotopolimerizaveis | superficies fotopolimeras liberacdo
(toxicidade lisas, bom especificas controlada,
Estereolitografia potencial), detalhamento formas
(SLA) necessidade de complexas,
pos-cura revestimentos
especificos
(ex.: colon-
targeted)
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Elevado custo, Alta preciséo, Polimeros Comprimidos
Sinterizacgéo risco de sem termoplasticos, solidos
Seletiva a Laser degradacéo necessidade | PVA, Eudragit resistentes,
(SLS) térmica do de suporte dispositivos
farmaco adicional, boa implantaveis
resisténcia
mecanica
Baixa velocidade, Permite a Misturas em Printlets
controle dificil da liberacdo p6 com (comprimidos
Impressao 3D a porosidade modificada, polimeros impressos),
base de pé (PBF) alta termoplasticos dispersdes
versatilidade, (Ex.: PVA) solidas
producdo sem
solventes

Fonte: Autor (2025).

4.6. Limitagdes e desafios relacionados a impressdo 3D na area farmacéutica

Apesar dos avangos significativos da impressdo 3D na area farmacéutica, sua utilizagao
ainda apresenta desafios relevantes. Um dos principais desafios esta relacionado a necessidade
de validacéo clinica rigorosa, etapa fundamental para garantir a seguranca, eficacia e qualidade
das formulag6es produzidas por meio dessa tecnologia (Berger et al., 2022; Li et al., 2021).

Além disso, as complexidades associadas ao processo de producdo personalizada
representam um obstaculo. A adaptacdo dos sistemas de impressdo para atender demandas
especificas, tanto na modulacdo da liberacdo do farmaco quanto na obtencdo de geometrias
personalizadas, demanda altos investimentos em infraestrutura, mdo de obra qualificada e
desenvolvimento tecnoldgico de ponta (Berger et al., 2022; Li et al., 2021).

Outro fator critico dessa técnica € a estabilidade dos principios ativos e dos materiais
utilizados. Durante o processo de impressdo, podem ocorrer interacdes fisico-quimicas que
comprometem a integridade, a eficacia e a seguranca do medicamento final, 0 que necessita de
estudos aprofundados sobre compatibilidade como também de desempenho dos insumos
(Eugster et al., 2023; Fitaihi et al., 2024).

Por fim, aspectos regulatdrios e de padronizacdo representam desafios consideraveis. A
auséncia de normativas especificas, aliada a necessidade de criar novos protocolos de validacédo
e controle de qualidade, dificulta a utilizacdo dessa tecnologia no contexto clinico. Dessa forma,
torna-se indispensavel o fortalecimento da colaboracdo entre instituicbes académicas, 6rgados

reguladores, profissionais da salde e as farméacias de manipulagdo, com o objetivo de superar
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essas barreiras e viabilizar a consolidagdo da impressédo 3D como uma ferramenta efetiva na
pratica farmacéutica (Basit & Trenfield, 2022; Krueger et al., 2024).

Nesse sentido, destaca-se que atualmente, ndo existe no Brasil uma norma especifica que
regule medicamentos produzidos por impressao 3D, sendo necessario seguir as diretrizes gerais
da ANVISA, para garantir qualidade, seguranca e eficacia. Nos Estados Unidos, a FDA
também ndo possui regulamentacdo exclusiva para medicamentos impressos em 3D, embora
exista um guia técnico voltado apenas para dispositivos médicos (Technical Considerations for
Additive Manufactured Medical Devices, 2017). Até o momento, o Unico medicamento
aprovado pela FDA utilizando essa tecnologia € o Spritam (levetiracetam), avaliado

individualmente.
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5. CONCLUSAO

Nesse sentido, conclui-se que a impressdo 3D de medicamentos, especialmente na
producao de formas farmacéuticas sélidas orais, pode representar uma grande revolucdo na area
farmacéutica, permitindo uma personalizagdo de uma forma nunca vista na area farmacéutica
com a introdugdo de formas geométricas inovadoras, que podem se ajustar a medicina de
precisdo mostrando a eficacia e seguranca as diversas necessidades.

Diante dos avancos tecnoldgicos recentes, a impressao 3D aplicada a producgdo de
formas farmacéuticas orais se mostra como uma ferramenta promissora na personalizacdo de
tratamentos. Essa tecnologia permite desenvolver medicamentos com geometrias diferenciadas,
perfis de liberacdo modulaveis e doses individualizadas, atendendo as exigéncias da medicina
de precisdo. Ao possibilitar a adaptacdo das formulagdes as caracteristicas especificas de cada
paciente, como idade, peso, comorbidades e resposta terapéutica, a impressdo 3D representa
um marco na busca por terapias mais eficazes, seguras e com maior adesdo. Assim, conclui-se
que essa abordagem tecnoldgica tem potencial para transformar a area farmacéutica, de
manipulacdo ou producdo de formas farmacéuticas, promovendo uma nova era na

individualizacdo do tratamento medicamentoso.
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