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RESUMO

O desenvolvimento de formulagcdes para aplicacio na
pele é uma estratégia interessante para transportar
farmacos cuja acdo é a propria pele, representando
uma alternativa para superar aspectos indesejados
relacionados as caracteristicas farmacocinéticas e
farmacodinimicas dos farmacos. No entanto, a pele
apresenta camadas que formam uma barreira a
penetracio de farmacos. Desse modo, estratégias tém
sido pesquisadas e os modernos estudos farmacéuticos
apontam para o uso de métodos fisicos e quimicos,
norteados no desenvolvimento de novas formas
farmacéuticas, as quais devem apresentar propriedades
fisico-quimicas e  parametros farmacotécnicos
adequados para o uso transdérmico.

Palavras-chave: Novos Sistemas Transportadores de
Farmacos. Pele. Administragdo Cutanea. Transdérmicos.

INTRODUCAO

A industria farmacéutica e institui¢gdes publicas e
privadas de ensino em todo o mundo realizam pesquisas
com o intuito de possibilitar condutas terapéuticas
eficientes, com resultados clinicos rapidos e seguros.
Nesse sentido, em um mundo cada vez mais globalizado
e competitivo, a eficacia terapéutica dos medicamentos de
liberagdo transdérmica tem chamado a atengdo da sociedade
contemporanea (Badran et al., 2009).

O desenvolvimento de formula¢des transdérmicas
¢ uma estratégia interessante para o transporte de
diversas classes de farmacos, tanto hidrofilicos quanto
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lipofilicos, representando uma alternativa para superar
aspectos relacionados as caracteristicas farmacocinéticas
e farmacodindmicas de diversos medicamentos quando
utilizados por outras vias (Teichmann et al., 2007; Badran
et al., 2009).

A utilizagdo da via transdérmica oferece vantagens
em diversas circunstancias quando comparada as outras vias
de administragdo. O metabolismo de primeira passagem
hepatica, comum para farmacos administrados pela via
oral, ¢ o responséavel por diminuir a biodisponibilidade e
degradar diversos farmacos. Essa via impede que esse efeito
de primeira passagem hepatica ocorra. Além disso, alguns
efeitos indesejaveis no estbmago, como ocorrem com anti-
inflamatorios ndo esteroidais (AINEs) administrados pela
via oral, podem gerar efeitos secundarios, como nauseas,
dispepsia, diarreia, constipacdo, ulceracdo e sangramento
na mucosa, o que ndo ocorre pela via transdérmica
(Jalén et al., 2000; Bortolon et al., 2008). Ademais, a via
transdérmica oferece vantagem sobre a via intravenosa e
intramuscular por ser indolor e ndo invasiva, aumentando
a adesdo do paciente a terapia (Swart et al., 2005; Ozgliney
et al., 2006; Badran et al., 2009).

Nesse sentido, Zhao et al. (2009a) descrevem que
farmacos de diversas classes tém sido incorporados em
formas farmacéuticas para serem administrados pela via
transcutanea, entre os quais a heparina, a lidocaina e muitos
hormonios sexuais que tém sido incorporados em aerossois,
além da betametasona e do minoxidil, que sdo incorporados
sob a forma de espumas. Além disso, segundo Leal et al.
(2008), a isotretinoina, um retinoide usado no tratamento
da acne nodulocistica, apresenta severas reagdes adversas
advindas do uso pela via oral, tais como teratogenicidade,
irritagdo cutanea, depressao nervosa, aumento dos acidos
graxos livres no sangue e complicagdes pulmonares, sendo
esses efeitos minimizados quando ¢ administrada pela via
cutanea.

A permeacdo de substancias na pele depende,
principalmente, de suas propriedades fisico-quimicas,
do seu comportamento quando colocado em um sistema
farmacéutico apropriado e, finalmente, da pele (Chorilli
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et al., 2007). Em razdo disso, cada combinagdo farmaco/
forma farmacéutica deve ser examinada individualmente
com rigoroso critério de avaliacdo na etapa que precede o
desenvolvimento farmacotécnico (etapa de pré-formulagao)
para, somente apos isso, realizar os estudos de permeacao
cutanea e eficacia (Silva, 2008).

Finalmente, pode-se presumir que, na tentativa de
desenvolver formula¢des que permitam a liberagdo eficiente
de farmacos através da pele, tém sido utilizadas varias
estratégias, conforme sera relatado ao longo deste artigo.
Portanto, o objetivo desta revisdo ¢é relatar os principais
obstaculos e vantagens da administragdo de farmacos pela
via transdérmica, bem como expor as inovagoes estratégicas
em formulagdes e os métodos analiticos utilizados durante
o desenvolvimento de medicamentos para essa via.

Dificuldades para permeacido cutinea de
farmacos

A absor¢do de farmacos na pele ¢ afetada por
varios fatores, tais como espessura, temperatura, grau de
hidratag@o, limpeza da pele, fluxo sanguineo, concentragao
de lipidios, nimero de foliculos pilosos, fungdo das
glandulas sudoriparas, raga, pH na superficie da pele e
integridade do estrato corneo (Wokovich et al., 2006). A
pele é composta de duas camadas principais, a epiderme
e a derme, e uma terceira camada variavel, chamada de
hipoderme, que ¢ um tecido subcutaneo e adiposo (Figura
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Figura 1. Representacao esquematica da pele com suas respectivas
camadas e apéndices. Fonte: Saude total. [Internet]. Histologia da
pele [Citado 2010 Abr 12]. Disponivel em: http://www.saudetotal.
com.br/prevencao/topicos/histologia.asp

A epiderme ¢ a camada que protege a pele contra o
ambiente externo. Ela apresenta, em sua superficie epitelial
externa, o estrato corneo, que ¢ uma camada de células
mortas, queratinosas ¢ que funciona como uma barreira
eficaz contra micro-organismos patogénicos, além de
controlar a permeagdo de componentes pela pele, sendo, na
verdade, o estrato corneo considerado a principal barreira
a permeagdo dos farmacos através da pele (Chorilli et al.,
2007; Gill et al., 2009).

Outros aspectos a serem levados em consideracao
sdo os inerentes a formulagdo, pois a natureza do farmaco e
o tipo de forma farmacéutica interferem demasiadamente na
absor¢ao percutianea. O fluxo transdérmico ¢ grandemente
influenciado pelo coeficiente de parti¢do e pela solubilidade
em agua, visto que moléculas de alta polaridade e de
grande tamanho encontram dificuldade para penetracio
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(Swart et al., 2005). Portanto, as caracteristicas Otimas
para a absor¢do percutdnea sdo, principalmente, baixo peso
molecular e solubilidade adequada em meios hidrofilico e
hidrofébico. No entanto, a quantidade que penetra na pele
depende quase sempre da forma farmacéutica utilizada
(Brain et al., 2007).

Estratégias que permitem a permeacdo cutinea de
farmacos

E importante assinalar que o desenvolvimento de
formulagdes que garantam uma penetragao eficiente através
da barreira do estrato corneo ¢ fundamental, ja que a forma
farmacéutica tem importancia na absor¢do do farmaco.
Nesse sentido, alguns aspectos devem ser considerados,
tais como natureza e concentragdo de ingredientes ativos,
tipo de excipientes e tipo de sistema usado para transportar
o farmaco.

Como se pode observar, a natureza de alguns
farmacos influencia diretamente o processo de permeacao
cutanea. Por exemplo, o diclofenaco de dietilamdnio
apresenta a capacidade de interagir com os fosfolipideos
da pele, aumentando sua fluidez no estrato coérneo e sua
permeabilidade cutdnea, pois faz com que os lipidios
passem de uma forma cristalina ordenada para uma forma
liquida desordenada (Chorilli et al., 2007; Silva et al.,
2009).

Nesse sentido, Oliveira (2008) assegura, em
seu estudo, que farmacos que apresentam uma elevada
hidrofilia, quando incorporados em formulag¢des destinadas
a permeacdo da via cutdnea, terd dificuldade em penetrar
o estrato corneo. Por outro lado, se apresentar elevada
lipofilia, tera tendéncia a ficar retido. Por esse motivo, &
importante que o farmaco nao apresente um grau de lipofilia
muito elevado, mas que o seu equilibrio hidrofilo-lipofilo
(EHL) permita a sua particdo, o que acontece quando o
seu coeficiente de partigdo situar-se entre cerca de 1 a 3
(Oliveira, 2008).

Quanto aos excipientes farmacéuticos usados para
favorecer a permeagao cutdnea, os promotores de permeagao
sdo substancias farmacologicamente inativas que podem
permear ou interagir com os constituintes do estrato corneo
quando incorporados em uma formulagdo transdérmica e,
desse modo, diminuir a resisténcia da pele a difusdo do
farmaco (Martins & Veiga, 2002). Além do uso desse tipo
de excipiente, pode-se utilizar sistemas modernos [Novos
Sistemas Transportadores de Farmacos (New Drug Delivery
System)], que aumentam a permeagdo de farmacos através
da pele, como ¢ o caso de microemulsdes, nanoemulsdes
e nanoparticulas (Silva et al., 2009; Zhao et al., 2009b).
Ainda ha métodos fisicos, como iontoforese, microagulhas
¢ microdermoabrasdo, que envolvem uma alteragdo direta
da pele para promover a permeagao dos farmacos (Kaushik
et al., 2001; Prausnitz, 2004; Gill et al., 2009).

Promotores quimicos de permeagio

Os promotores de absor¢do cutdnea possuem
capacidade de hidratagdo e podem alterar a composicao,
as propriedades fisico-quimicas, a organizagdo lipidica e
proteica inter ¢ intracelular do estrato cérneo, diminuindo,
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reversivelmente, a sua fungdo barreira e/ou aumentando o
coeficiente de partilha do farmaco, proporcionando uma
difusdo adequada do mesmo através da pele (Thomas &
Panchagnula, 2003; Chorilli et al., 2007). Os promotores
quimicos de permeagdo atuam essencialmente na via
intercelular de permeag@o. Consequentemente, a selecdo
de um promotor de permeagdo, para aumentar o alcance do
farmaco, ¢ uma tarefa dificil, que envolve varios fatores,
tais como a natureza e concentragdo dos principios ativos
e excipientes e o tipo de sistema de transporte utilizado
(Escribano et al., 2003).

Além disso, essas substancias quimicas devem
permitir que as propriedades de barreira da pele retornem
rapida e completamente quando removidos da mesma
(Chorilli et al., 2007). Sdo exemplos disso alcoois,
pirrolidonas, tensoativos monoterpenos, acidos graxos
e agentes hidratantes, como a ureia. O miristato de
isopropila como fase interna e uma mistura de brometo
de hexadeciltrimetilamonio (CTAB)/etanol (1:1) como
tensoativo aumentam, significativamente, a solubilidade
dos anti-inflamatorios ndo esteroidais, entre o0s quais o
naproxeno, conforme evidenciam Oliveira et al. (2004).

Atualmente, as ciclodextrinas representam um novo
grupo de excipientes com boas perspectivas e capacidade
de incrementar a liberagdo e permeacao de farmacos através
da pele com, respectivamente, acdo local e sistémica,
diminuindo o tempo de laténcia (lag time) (Martins &
Veiga, 2002; Cal & Centkowska, 2008; Rasheed et al.,
2008). Essas substancias sao oligossacarideos ciclicos,
constituido por (o-1,4)-ligadas a a-D-glucopiranose
unidades, formando estruturas ciclicas tronco-conicas com
uma relativa hidrofobia na cavidade central e hidrofilia na
exterior (Manca et al., 2005; Cunha-Filho & Sa-Barreto,
2007).

Promotores fisicos de permeacio

Os métodos fisicos para promover a permeacao
cutanea envolvem a aplicacdo de técnicas para liberar
farmacos através da pele e/ou alterar diretamente o 6rgéo,
modificando sua propriedade de barreira.

A iontoforese (Figura 2) ¢ uma técnica ndo invasiva
baseada na aplicacdo de uma corrente elétrica de baixa
intensidade para facilitar a permeag¢do de uma variedade
de farmacos, carregados ou ndo, através de membranas
bioloégicas, rumo a corrente sanguinea (Trommer &
Neubert, 2006; Gratieri et al., 2008; Nicoli et al., 2009). O
aumento de permeacdo dos farmacos pode ser atribuido a
uma combinagdo dos seguintes mecanismos: eletropulsao
(para solutos com cargas), eletrosmose (para solutos
sem carga) ¢ eletropertubagdo (para ambos) (Gaur et al.,
2009). Ademais, os aspectos fisico-quimicos dos farmacos
também devem ser levados em consideragdo para se obter
uma permeagao adequada por iontoforese (Chorilli et al.,
2003; Alvarez-Roéman et al., 2004).

A microdermoabrasao (Figura 3) ¢ outro método
fisico utilizado para promover a permeacgdo de farmacos
através da pele por remover o estrato corneo com
microparticulas abrasivas durante a aplicacdo tdpica
(Fujimoto et al., 2005; Gill, 2007). Mister se faz ressaltar
que se trata de um método aprovado pela Food and Drug
Administration (FDA) e difundido desde 1985 para
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aplicagdo clinica no tratamento de cicatrizes, acnes e
outras terapéuticas dermocosméticas. O procedimento
de microdermoabrasdo consiste na aplicagdo direta sobre
a pele de um equipamento mecanico gerador de pressdo
negativa e pressdo positiva simultdneas, em que sdo
utilizados microgranulos de 6xido de aluminio (100 a
140 micras), quimicamente inertes, jateados pela pressdo
positiva sobre a superficie cutdnea em uma velocidade
passivel de controle, provocando erosdo nas camadas da
epiderme, sendo, ao mesmo tempo, sugados pela pressao
negativa os resquicios dos microcristais e células cérneas
em disjuncdo (Barba & Ribeiro, 2009). Para distribuigdo
transdérmica de farmacos, esses dispositivos deverdo
passar por adaptagdes, de modo a se alcangar uma baixa
variabilidade na remoc¢do do estrato corneo (Gill et al.,
2009).
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Figura 2. Represencao da iontoforese na liberagdo de um farmaco
para corrente sanguinea. Figura adaptada de Alevatto (2007).
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Figura 3. Esquema de microdermoabrasdo em contato com o
estrato corneo (SC), mostrando o choque de particulas abrasivas
sobre a superficie cutanea, levando ao seu dano mecanico e
remocao das particulas. Ec = Extrato corneo, Ep = epiderme, De
= derme. Figura adaptada de Gill (2007).

Uma alternativa adicional para promocao da
permeagdo cutanea vencendo a barreira do estrato corneo
¢ por microagulhas revestidas (Figura 4), que permitem
a administracdo de farmacos, peptideos, antigenos e
DNA de forma eficiente através da pele, criando poros ou
caminhos transitorios para permitir a entrega transcutanea,
0 que resulta em um aumento na penetragado. A utilizagdo ¢
simples, indolor e ndo causa sangramento, com vantagens
adicionais de fabricagdo conveniente, distribuicdo e
eliminacdo de farmacos (McAllister et al., 2003; Badran et
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al., 2009). Estes podem ser encapsulados nas microagulhas
e liberados na corrente sanguinea através de um adesivo
colocado na pele, tal como acontece com os adesivos de
nicotina (Sullivan, 2008). Microagulhas tém, geralmente,
um micron de diametro, com intervalo de 1-100 microns
de comprimento, ¢ sdo fabricados com diversos materiais,
como metais, silicio, dioxido de silicio, polimeros ¢ vidro
(Jain et al., 2008).

Formulacio aplicada

Microagulhas

Figura 4. Concepcéo basica de dispositivos de administracdo de
farmacos por microagulhas. Agulhas com ou sem centro de canais
ocos sdo colocadas na superficie da pele para que elas penetrem no
estrato corneo e epiderme sem alcangar as terminagdes nervosas
presentes na derme superior. Figura adaptada de Daniels (2004).

Sistemas de liberaciao de farmacos

O desenvolvimento de sistemas que permitam a
passagem de uma quantidade suficiente de farmaco através
da pele para a corrente sanguinea em um tempo habil ¢
um desafio para os farmacéuticos. Nesse sentido, novos
métodos de distribui¢do de firmacos em escala nanométrica
tém sido extensivamente pesquisados. A produgdo de tais
formulagdes envolve ndo apenas o sistema de liberagdo,
mas também uma forma de administragdo adequada que
permita a liberagdo do principio ativo do sistema em
que esta inserido. A recente tendéncia para o refor¢o da
solubilidade/biodisponibilidade de farmacos baseia-se em
sistema lipidicos, como microemulsdes, nanoemulsdes,
dispersoes semissolidas, nanoparticulas lipidicas sélidas e
lipossomas, entre outras formas farmacéuticas (Silva et al.,
2009; Zhao et al., 2009b).

Esses sistemas transportadores de farmacos sdo
capazes de compartimentar a substancia ativa ¢ direciona-
la para os alvos em que devera exercer o seu efeito
farmacolégico, além de poder controlar sua velocidade
de liberagcdo sem alterar a estrutura quimica da molécula
transportada. Nesse sentido, podem ser citados os sistemas
reservatorios, nos quais o farmaco se encontra separado
do meio de dissolugdo através de um revestimento, uma
membrana ou uma interface, devendo transpor essas
barreiras para ser liberado para o meio. As microemulsdes
sdo sistemas reservatorios em que a fase interna constitui
um microambiente dimensionalmente restrito, com
propriedades particulares, podendo ligar ou associar
moléculas com diferentes polaridades (Oliveira et al.,
2004; Silva et al., 2010).

As microemulsdes apresentam excelente taxa
de penetragdo em camadas profundas do estrato corneo
quando comparadas a formulagdes convencionais, sendo
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consideradas, portanto, como sistemas terapéuticos
nanotecnologicos que apresentam grandes possibilidades
de promover a permeagdo e¢ o direcionamento eficiente
de farmacos através da pele (Silva et al., 2010). Tais
afirmagdes sdo asseveradas nas citagdes de Silva et al.,
(2009) e Teichmann et al., (2007), quando argumentam que
isso ¢ justificado pelas propriedades de solubilizar farmacos
hidrofilicos em meios lipofilico, lipofilicos em meio aquoso
e anfifilicos na interface 6leo/agua, além de atuarem como
promotores de permeacdo de varios farmacos, devido ao
reduzido tamanho das goticulas formadas, assim como
ao seu alto contetido de tensoativo, que desorganiza os
lipideos da pele.

Em consondncia com o acatado nos dizeres de
Teichmann et al., (2007), a distribui¢@o transdérmica de
farmacos em microemulsdes ¢ baseada nos diferentes
processos de particdo entre as goticulas do sistema, a
fase continua e a pele. Assim, a baixa tensdo interfacial
e a flutuagdo continua ¢ espontdnea das interfaces
nas microemulsdes facilitam a transi¢do do farmaco,
diminuindo o /ag time quando comparadas com outras
formulagdes convencionais.

Apesar das microemulsdes, por si sO, permitirem
a liberacdo transdérmica de farmacos, formulagdes sem
promotores de permeacdo podem ndo ultrapassar com
facilidade o estrato corneo conforme foi observado nos
estudos de Silva et al., (2009), o que foi justificado por
ter havido uma possivel afinidade do farmaco, no caso o
diclofenaco de dietilamdnio, pelo sistema. Outra técnica
abordada na literatura especializada, para aumentar
penetragdo de microemulsdes através do estrato coérneo,
foi descrita por Peira et al., (2007) e baseia-se no fato de
as células epiteliais apresentarem cargas negativas em sua
superficie. Assim sendo, os epitélios podem ser seletivos
a sistemas de entrega positivamente carregados, que
interagem com as células aumentando a permeabilidade
do farmaco ¢ prolongando o seu efeito farmacolégico.
Dessa forma, a utilizacdo de microemulsdes carregadas
positivamente com agentes catidnicos ¢ considerada
sistemas de distribuicdo potentes para diversos farmacos.

As nanoparticulas podem, também, ser utilizadas
como sistemas de liberagdo topica de farmacos, visto
que, apresentando boa estabilidade fisica, aumentam
a estabilidade de agentes ativos que sofrem hidrolise,
oxidagdo e decomposicdo fotoquimica, podendo ser
incorporadas em formas farmacéuticas lipofilicas (Jenning
& Gohla, 2001; Castro & Ferreira, 2008). Em consonancia,
a penetragdo na pele ¢é reforgada, principalmente, devido
a um aumento de sua hidratagdo, o que é ocasionada
pela formagdo de uma pelicula oclusiva na superficie da
pele por algumas nanoparticulas, como SLNs (solid lipid
nanoparticles) (Benson, 2005). Nao obstante, Zhao et al.,
(2009a) asseveram que as nanoparticulas ndo penetram pelo
estrato corneo quando incorporadas em géis ¢ cremes que
ndo permitem a liberagdo do farmaco das nanoparticulas;
dai a necessidade da utilizagdo de um sistema que permita
essa liberagdo, como as espumas, que apresentam baixa
densidade e habilidade de alterar a hidratacdo de pele
(Purdon et al., 2003; Zhao et al., 2009a). Como resultados
desses beneficios, a adesdo do paciente ¢ melhorada quando
comparada as formas convencionais (McCarty & Feldman,
2004).
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Metodologias de estudo In Vitro para formulacdes
transdérmicas

No que concerne a liberagdo do farmaco ¢ a sua
penetragdo nas camadas da pele apds a aplicagdo topica, se
faz necessario realizar estudos que caracterizem o processo
de difusdo e permeacao de fArmacos apds a aplicacao topica.
Os testes in vitro permitem avaliar alguns fendmenos que
ocorrem entre a aplicagdo do produto e o efeito medido
farmacologicamente, de modo rapido e sem interferéncia
de fatores bioldgicos, apesar de ndo simular a membrana
bioldgica (Sato et al., 2007). O método aprovado pelo
FDA para testes de permeagdo e dissolug@o de preparacdes
topicas utiliza célula de difusdao de Franz, que tem como
maior vantagem a aplicabilidade da primeira lei de Fick na
sua forma mais simples (Cal & Centkowska, 2008).

A célula vertical tipo Franz (Figura 5) apresenta um
compartimento doador e outro receptor, que ¢ preenchido
com uma solugdo receptora capaz de criar uma condi¢do de
ndo saturagdo do sistema dindmico e que ¢ designada como
condigdo sink. Entre os compartimentos supracitados, ¢
colocada a membrana, que pode ser artificial (acetato de
celulose, que ¢ hidrofilica) ou biolégica (pele de coelhos,
ratos, porco, humana obtida de autopsias ou de cirurgia
plastica). Em ensaio, Silva et al., (2009) montaram um
sistema com cerca de seis células individuais, conectadas
a um banho termostatizado (37 + 0,5°C) sob agitacdo
magnética constante por um periodo de 12 horas, para um
perfil cinético de liberagdo e de 24 horas para um perfil
cinético de permeagao.

Compartimento doador
Formulacdo a ser testada ~ —#~ .
Membrana — Colet
- oleta
Entrada e saida de agua \ = Q_/ 1
\ =
> ; Tampio
Circulagdo de dgua —*{_ 7 Agitador magnético

Figura 5. Célula de difusdo de Franz. Figura adaptada de Silva
(2008).

Nos experimentos in vitro de liberacao e penetragao
cutdnea, a quantidade de farmaco a ser analisada,
normalmente, ¢ muito pequena, o que requer metodologias
analiticas seletivas e de alta sensibilidade. Em razdo disso,
a cromatografia liquida de alta eficiéncia (CLAE) tem sido
empregada como método analitico de escolha na maioria
dos estudos de liberagdo in vitro de anti-inflamatorios nao
esteroidais (AINEs), conforme relata Silva et al., (2009).

As principais vantagens dos métodos in vitro
relacionam-se com a sua facilidade de execu¢do, maior
controle da variavel temperatura e baixo custo operacional.
Entre as desvantagens, pode-se citar o transporte de
moléculas de baixa solubilidade em 4gua e, especialmente,
o fato de ndo levar em conta o metabolismo da pele viva,
pois as membranas sintéticas ndo possuem as propriedades
anatomicas e fisiologicas da pele, sendo ideal realizar os
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estudos com membranas naturais, ou seja, pele humana e
de animais (Sato et al., 2007). No entanto, os experimentos
feitos em membranas biologicas estdo, também, sujeitos
a alteracdes, ja que a pele dessecada apresenta diferencas
em relagdo a pele viva, podendo até mesmo o estrato
coérneo, que ¢ um tecido formado por células mortas, sofrer
alteragdes anatomicas em virtude da degradacdo que ocorre
na epiderme viavel apos excisao (Venter et al., 2001).

CONCLUSOES

Os desafios implicados no desenvolvimento de
formas farmacéuticas transdérmicas sdo direcionados,
sobretudo, a favorecer da eficiente liberagdo e permeacao
dos principios ativos através das camadas da pele, que se
apresentam como barreira a penetragao de firmacos. Assim,
diversas estratégias tém sido pesquisadas ¢ os modernos
estudos farmacéuticos apontam para o uso de promotores
de permeacdo, bem como o emprego da nanotecnologia
no desenvolvimento e producdo de sistemas de liberagdo
de farmacos com capacidade de promover sua permeacao
através da pele. Sobre isso, destacando-se novas formas
farmacéuticas, como as microemulsdes, nanoemulsoes
e nanoparticulas, que apresentam propriedades fisico-
quimicas e parametros farmacotécnicos adequados para o
uso transdérmico.

ABSTRACT

Cutaneous administration of drugs: challenges
and strategies for the development of transdermal
formulations

The development of formulations for skin application is a
good strategy for the delivery of drugs whose target is the
skin itself, which avoids some unwanted effects of treatment
arising from the pharmacokinetic and pharmacodynamic
properties of drugs. However, the skin has layers that resist
the penetration of drugs. Thus, new strategies have been
researched and the latest pharmaceutical studies point to
the use of physical and chemical methods aimed at the
development of new drug delivery systems, exhibiting
physicochemical properties and pharmaceutical parameters
suitable for transdermal administration.

Keywords: Drug Delivery Systems, New. Skin.
Administration, Cutaneous. Transdermals.
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