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RESUMO. Atualmente, muito se tem discutido nos campos farmacéutico e dermocosmético sobre os riscos
da exposicio exagerada as radiacdes UVA e UVB. Neste contexto, a fotoprotecao assume papel fundamen-
tal na manutencio da saide do tecido cutineo. Este artigo de revisio trata deste tema com profundidade.
Inicialmente serdo abordados os aspectos teéricos relacionados a radiacio solar. Em seguida, um enfoque
tecnoldégico no desenvolvimento de fotoprotetores é discutido. Ao final, a viabilidade de sistemas micro-
emulsionados como possivel carreador para fotoprotetores é estudada. Apés uma abordagem teérica de
tais sistemas, sua aplicabilidade como veiculos nanotecnoldgicos a serem aplicados a dermocosmética é
brevemente discutida. Concluindo, as perspectivas de tais novos produtos sdo pontuadas mostrando as po-
tencialidades destes no mercado de filtros solares fisicos.

SUMMARY . “Potentiality of Microemulsions as a Carrier For Sunblock Products”. The human solar exposition at
UVA and UVB radiation is a subject strongly studied in the pharmaceutical and dermocosmetical field. The der-
mal protection became, therefore, a main subject of study because of its importance on the health of cutaneous
tissue. This review deals with such problem. First, the theoretical aspects related with solar irradiation will be
discussed. Then, the technological approach about the development of sunscreen products is mentioned. Finally,
the viability of microemulsified systems as carriers for sunscreen agents is studied. After a discussion about the
theoretical potentialities of such systems, its applicability as nano-carriers for dermocosmetic products is briefly
pointed out. Concluding, an approach about the perspectives of such new products is made, revealing their poten-

tialities in the market of sunscreen products.

INTRODUCAO

Os efeitos benéficos da exposicio solar sao
conhecidos hd muito tempo 1-4. Atualmente,
muito se tem discutido nos campos farmacéuti-
co e dermocosmeético sobre os riscos da exposi-
¢ao exagerada as radiacoes UVA e UVB. Neste
contexto, a fotoprotecio assume papel funda-
mental na manutencao da sadde do tecido cuti-
neo 3. Um agente fotoprotetor tem como func¢io
primordial proteger a pele dos efeitos nocivos
da radiacao ultravioleta (UV). Para garantir esse
efeito, os fotoprotetores sio formulacdes que
contém ingredientes ativos conhecidos como fil-
tros solares, que possuem capacidade de absor-
ver, refletir ou dispersar a radiacao UV impedin-

do que a mesma penetre na pele e seja causa
de danos aos seus componentes imprescindiveis
como DNA, coliageno, elastina e lipideos >.

O primeiro desafio na formulacio de foto-
protetores € garantir a formac¢ao de uma pelicu-
la ativa na superficie da pele. Para ser eficaz,
um fotoprotetor, além de conter um filtro solar,
deve cobrir a superficie da pele de maneira uni-
forme. Embora pareca uma tarefa simples, o fa-
to da topografia da pele ser extremamente desi-
gual, constituida por picos e vales, torna o seu
recobrimento um grande desafio. Outra caracte-
ristica relevante dessas formulacdes € que, em
geral, a penetracao dos filtros solares na pele, a
partir de um fotoprotetor, deve ser minimizada.
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Desta forma, esses produtos devem permanecer
na superficie externa para garantir a intercepta-
¢ao dos raios UV antes que estes alcancem e
danifiquem os componentes viaveis da pele. O
sucesso dessa etapa estd na escolha do veiculo
onde os filtros solares serdo incorporados 6.7.

O objetivo deste trabalho foi estudar as va-
rias facetas da formulacao de um fotoprotetor
com um foco principal para os fotoprotetores fi-
sicos por sua grande seguranca e eficicia. Um
segundo objetivo deste artigo de revisao foi
analisar a possibilidade da utilizacido de veiculos
microemulsionados para tais produtos.

RADIACAO SOLAR

Ha muito tempo € reconhecida a importan-
cia do sol para a vida na terra. Muitas culturas
adoraram o sol como um Deus, em reconheci-
mento da sua vida, dando-lhes qualidades. Além
da sua importancia no crescimento das plantas e
dos animais, seus efeitos terapéuticos sobre o
corpo e a mente foram descobertos hd muitos
anos atras. Durante a revoluc¢ao industrial, foi
descoberta a ligacao entre a luz solar e o raqui-
tismo. Em contrapartida, os efeitos lesivos da
luz do sol, mais notadamente seus efeitos can-
cerigenos, s6 recentemente foram reconhecidos.
Entretanto, os mecanismos de carcinogénese in-
duzida pela radiacio UV ainda nao siao comple-
tamente entendidos 8.

Os comprimentos de onda da radiacio solar
capazes de penetrar na atmosfera da Terra divi-
dem-se em espectros Ultravioleta (UV), visivel e
infravermelha (IV). A radiacdo infravermelha
(800-17000 nm) € apreciada pela sensacio de
calor e € mais penetrante que as radiacoes UV e
visivel, contudo perde gradativamente esta pro-
priedade com a elevacao gradual do compri-
mento de onda. Tal emissao estimula a vasodila-
tacio das camadas vascularizadas da pele, evi-
denciando o eritema imediato. O espectro da
luz visivel estende-se aproximadamente de 400
a 800 nm. Embora a luz visivel n3o tenha ne-
nhum efeito carcinogénico, esta apresenta grau
variado de energia calorica, luminosa e quimica,
sendo responsavel por grande maioria dos fend-
menos de fotossensibilizacio cutinea 589,

Os comprimentos de onda de maior impor-
tancia dermatolégica sao aqueles entre 200 e
400 nm e que correspondem ao espectro UV.
Esta banda relativamente estreita, responsavel
pela maioria dos efeitos benéficos e prejudiciais
nos seres humanos, é subdividida em trés cate-
gorias. Os raios UVC, que possuem comprimen-
tos de onda entre 200 e 290 nm, sao de intensa
energia e altamente ionizantes. Felizmente, a
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maior parte é absorvida na camada de ozdnio.
Entretanto, com a destruicdo progressiva dessa
camada principalmente no hemisfério sul, a ra-
diacao UVC pode assumir importante papel no
futuro. A radiacio UVB compreende os compri-
mentos de onda entre 290 e 320 nm e €é o com-
primento de onda primariamente responsavel
pela carcinogénese e queimadura solar. A cama-
da de ozo6nio também filtra os raios UVB, embo-
ra uma quantidade significativa penetre na su-
perficie da Terra. Por fim, a radiacio UVA sub-
divide-se em duas categorias: UVA I, que inclui
radiacao UV entre 340 e 400 nm, e UVA II, que
inclui todos os comprimentos de onda entre 320
e 340 nm. Esta radiacdo nio é filtrada pela ca-
mada de ozdnio como acontece com as radia-
¢oes UVB e UVC; tem poder de penetracio até
a derme e estd associada a possiveis danos cu-
mulativos aos componentes estruturais como fi-
bras de coldgeno e elastina. As conseqiiéncias
mais notdveis desse efeito sio o fotoenvelheci-
mento actinico, hiperpigmentacio cutinea e
reacoes de fotossensibilizacio, porém sem a
ocorréncia de eritema. Esta radiacdo apresenta
efeito sinérgico com a radiacio UVB, cuja prin-
cipal caracteristica € a reacdo eritematosa. A ex-
posicao prolongada a este tipo de radiacao
agrava os efeitos da faixa UVA, podendo levar
ao desenvolvimento de cancer de pele pelas
profundas modificacdes estruturais ocasionadas
nas células da derme 810,

Por outro lado, diferentes afeccdes cutineas
podem ser tratadas com sucesso com radiacao
UV como: vitiligo, psoriase, ptiriase, dermatites
de contato, dentre outras. Uma das primeiras
doencgas a ser tratada com fototerapia foi a pso-
riase. Nao se sabe exatamente como a radiacao
UV produz o seu efeito terapéutico na psoriase,
mas € provavel que seja induzida por uma alte-
racao da atividade antimetabdlica levando a di-
minui¢do na producdo de queratindcitos, bem
como 2 alteracdes na imunidade cutdnea 8.

Como ¢ evidente, o sol pode ter simultanea-
mente efeitos benéficos e maléficos. E através
de vias comuns de imunossupressio e danos
celulares que tanto os efeitos positivos e negati-
vos ocorrem. O excesso de exposi¢do a luz so-
lar representa uma grave ameaca a satde publi-
ca. Infelizmente, mesmo quando instruido sobre
os riscos, o publico tém sido relutante em mu-
dar hibitos relativos ao excesso de exposicio
solar. Portanto, € funcio dos profissionais en-
volvidos em dermocosmética a tarefa de desen-
volvimento de novos produtos fotoprotetores
mais eficazes e de facil aceitacio por parte da
populacio.



DESENVOLVIMENTO DE FOTOPROTETORES
Alguns produtos sdo rotulados como eficazes
contra radiacio UV e esse rétulo deve-se ao de-
sempenho em testes clinicos controlados apds a
aplicacao de 2 mg/cm? em drea plana numa re-
giao bem delimitada na parte dorsal do corpo.
No entanto, o ponto critico € na verdade o de-
sempenho que serd atingindo nas pessoas quan-
do elas utilizarem o produto em condicoes coti-
dianas. Nessas condicoes, o desempenho nao
depende apenas da eficicia clinica do fotoprote-
tor, mas, da relacao entre a freqiéncia em que
o produto € aplicado, a quantidade e a forma
como essa aplicacao € feita 67
Alguns principios devem ser mantidos em
mente durante o processo de formulacao de um
fotoprotetor 67. Em geral, as etapas desse pro-
cesso podem ser divididas em quatro: (1) fixa-
¢ao de metas para a concepc¢ao do produto, (2)
selecio do sistema de ativos (filtros solares), (3)
selecao do veiculo, e (4) otimizacao do produto.
O primeiro passo na formulacio de um novo
fotoprotetor é decidir quais serdo as caracteristi-
cas desse produto. Embora alguns requisitos se-
jam universais, como seguranca, preservacao
microbiana e estabilidade fisica sob condicoes
especificas de armazenamento; alguns outros
parimetros devem estar bem delineados ao se
projetar um novo fotoprotetor, como: tipo de
produto, parte do corpo que serd utilizado, for-
ma cosmética, FPS desejado, publico-alvo, resis-
téncia a agua, caracteristicas adicionais Chidra-
tante, anti-envelhecimento, maquiagem, nao-co-
medogénico, repelente), estética do produto
(fragrancia, cor, aparéncia), custo e embalagem.
Todos esses aspectos sio importantes uma vez
que influenciardo diretamente as outras etapas;
na selecao dos ingredientes ativos e do veiculo,
respectivamente. Sucintamente, se a pretensao
for um produto resistente a agua, ingredientes
hidrossoliveis nao serdo boas opc¢des; assim
sendo, ¢ importante considerar todos os aspec-
tos do produto antes de iniciar sua producio 5.
Uma vez definidas as caracteristicas que o
produto devera ter, o foco passa a ser a escolha
dos ingredientes ativos ou filtros solares. As ca-
racteristicas mais relevantes nesse estigio sio:
compatibilidade com a pele, irritabilidade e cus-
to. O limite maximo de cada ingrediente ativo
na formulacio € regulamentado pela legislacio
de cada pais. Em geral para formular um foto-
protetor que forneca elevado FPS é necessario o
uso de multiplos filtros solares de forma a alcan-
car a magnitude e amplitude na atenuacao da
radiacao UV desejada. Os filtros solares podem
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ser divididos em quatro grupos: (i) 6leos com
caracteristica polar (octinoxato e octisalato), que
representam o tipo mais comum de filtros sola-
res, mas tendem a promover um aspecto gordu-
roso ao produto; (ii) solidos lipossoluveis (avo-
benzona e oxibenzona), que exigem niveis ele-
vados de solventes oleosos (emolientes) para
dissolvé-los a partir do estado cristalino e pode
conferir ao produto caracteristica gordurosa e
oleosa; (7ii) sais hidrossoliveis (ensulizole) e
(iv) particulas insoltveis (6xido de zinco e di6-
xido de titanio) que podem promover a sensa-
¢ao de secura no produto e em muitos casos
conduzir a uma indesejavel aparéncia branca so-
bre a pele 67.10-12

Dispersar adequadamente as particulas na
formulacao também possui notavel efeito sobre
a eficacia do produto, uma vez que essa carac-
teristica em produtos a base de oxido de zinco
e dioxido de titdnio varia com o grau de disper-
5320, o que sugere a utilizacao de adjuvantes dis-
persantes e equipamentos com alto grau de ci-
salhamento na producao desses produtos 71112,

Ap6s identificar as caracteristicas do produto
e o sistema de ingredientes ativos que serdo uti-
lizados, o proximo passo € a concepcao do vei-
culo. As primeiras caracteristicas a serem estuda-
das no veiculo siao sua polaridade e viscosidade,
pois estao intimamente relacionadas com o tipo
de filtro solar que pode ser incorporado e a for-
macao do filme sobre a pele. Normalmente os
veiculos para fotoprotetores sao divididos em
categorias como: a base de agua, a base de
oleo, bases etanol/6leo, ou que contenham am-
bas as bases como as emulsodes. Eles também
sao classificados como fluidos, viscosos e soli-
dos 67.

Locoes e cremes sao as formulacdes mais co-
muns para fotoprotetores. Em termos farmaco-
técnicos esses veiculos sao emulsoes, com dife-
renca fundamental na viscosidade. Geralmente
as emulsoes finas sio chamadas de logoes, e as
mais espessas de cremes. Assim, estes sistemas
baseados em emulsio podem incluir materiais
abrangendo toda a gama de polaridade, e eles
podem incorporar varios tipos de ingredientes
ativos, como emolientes, hidratantes e agentes
anti-envelhecimento. Isso permite maxima flexi-
bilidade para escolher o sistema mais eficiente
de filtros solares.

Sistemas emulsionados sio bastante insta-
veis. Na verdade os dois principais desafios para
estabilizar emulsoes sio: impedir a influéncia da
gravidade devido a diferenca de densidade das
fases, prevenindo assim um processo conhecido

135



SURMAN L.L.,BARBOSA LM.Q., SIQUEIRA S.D.V.S.,SILVA K.G.H., OLIVEIRA A.G. & EGITOES.T.

como cremagem; e manter dispersa as goticulas
da fase interna para impedir a coalescéncia. Pa-
ra reduzir ou evitar a coalescéncia, geralmente
materiais chamados emulsionantes ou tensoati-
vos sao adicionados a formulacao. Para se pro-
teger contra as forcas da gravidade e prevenir
cremagem, existem trés abordagens gerais: (i)
igualar as densidades das duas fases; (i7) reduzir
a dimensao das goticulas da fase dispersa para
diminuir a for¢a motriz para sobrenadar ou pre-
cipitar; ou (7)) aumentar a viscosidade ou a es-
trutura da fase externa como forma de limitar a
mobilidade da fase dispersa 3:6.7.9.10.12,13,

Embora os estudos de otimizac¢ao, em teoria,
possam ser infinitos, na pratica, as empresas
tém quantidade limitada de tempo e dinheiro
destinado a esse fim. Se as trés etapas descritas
anteriormente forem seguidas adequadamente,
o resultado final serd um produto que atenda as
expectativas da concepclo, e que ira alcancar
um elevado nivel de conformidade entre os
consumidores.

AGENTES FOTOPROTETORES INORGANICOS

Os fotoprotetores fisicos ou inorganicos, re-
presentados principalmente pelo 6xido de zinco
(ZnO) e didéxido de titinio (TiO,) revestidos, fo-
ram relatados como os primeiros filtros utiliza-
dos devido 2 eficicia e seguranga como proteto-
res solares. Posteriormente tais produtos cairam
em desuso em funcdo da aparéncia opaca que
ocasionou rejeicao deste tipo de formulacao 10.
Esta caracteristica era gerada pelo tamanho de
particula compreendido na faixa de 150 a 400
nm, que conferia ao produto um cariter de pig-
mento. A partir da década de 90, a introducio
das técnicas de micronizacio do ZnO e do
TiO,, gerando particulas na faixa de 40 a 110
nm 10, permitiu a veiculacdo destes protetores
em formulacdes esteticamente aceitiveis com
aparéncia transparente apds aplicacio, impulsio-
nando o estudo e comercializacio destes com-
postos 4. Desde entdo, este segmento vem cres-
cendo rapidamente e se destacando entre todos
os tipos de substancias com atividade fotoprote-
tora, cujas vantagens incluem amplo espectro de
ac¢ao na faixa UV, alto valor de FPS e reduzido
potencial de irritabilidade cutanea 1.

Enquanto filtros organicos atenuam a inci-
déncia UV unicamente pelo processo de absor-
¢ao da radiacao luminosa, o processo de difra-
¢ao da luz diferencia os filtros fisicos dos pri-
meiros. Justamente, a combina¢ido entre os pro-
cessos de absorcao e difracao da luz confere
amplo espectro de acao aos filtros fisicos, que
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podem assim limitar a penetracao das radiacdes
UVB e UVA 915, De todos os filtros organicos e
inorganicos disponiveis, somente o ZnO oferece
acao protetora contra UVB, UVA-I e UVA-II 13.
Os mecanismos de aciao dos protetores fisi-
cos se caracterizam, em resumo, pelo fendmeno
de transmitancia ou atenuagio da luz, que € ob-
tido pela soma dos processos de absor¢iao e di-
fracio dos feixes luminosos 4. As Figs. 1 e 2
ilustram a transmitincia ou atenuacao da luz
proporcionados pelas versdes macro e micro-
particuladas de ZnO e TiO,, respectivamente.
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T T
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Figura 1. Curva de atenuacio da luz entre macro ()
e microparticulas (@) de ZnO 1.
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Figura 2. Curva de atenuacio da luz entre macro (e)
e microparticulas (m) de TiO; 1.

A manutencdo do tamanho destas particulas
no produto final é fator critico de qualidade,
considerando que sua aglomeracio podera oca-
sionar aumento das propriedades de difracao e
reflexao da faixa de luz visivel, nio somente
ressaltando sua coloracao branca, mas também
comprometendo sua eficacia contra a regiao UV



e a seguranca contra a geracao de radicais livres
com atividade citotoxica 11,16, Considerando-se o
TiO,, ha estudos na literatura apontando para
possiveis efeitos toxicos, obtidos através de en-
saios quimicos e também em experimentos en-
volvendo células humanas 6. O TiO, é capaz de
absorver até 70% da radiacao UV incidente, que
leva a formacido de radicais hidroxila com alto
potencial iniciador de reacdes oxidativas em
ambiente aquoso, conforme demonstra a se-
qiiéncia de Equacoes [1], [2] e [3], onde: bv cor-
responde 2 radiacio UV incidente, cb corres-
ponde a camada de conducao de energia e vb
corresponde a camada de valéncia 11.

TiO, + bv — TiOy(e/h*) — e (cb) + b* (vb) [1]

e (Cb) + Oz - OZ*_ — HOZ* [2]
b* (vb) + OH— OH* (3]
MICROEMULSOES

Microemulsoes foram descritas primeiramen-
te como sistemas dispersos de goticulas esféri-
cas ou cilindricas com tamanho variando entre 8
e 80 nm constituindo, essencialmente, de siste-
mas micelares intumescidos 17. Diferentemente
das macroemulsoes, tanto com relacio as pro-
priedades fisicas e termodinamicas, quanto a es-
trutura molecular, as microemulsoes sio mistu-
ras isotropicas, termodinamicamente estaveis e
opticamente transparentes, de um sistema bifasi-
co de oleo e agua, estabilizado por sistema ten-
soativo. Tal arranjo € originado a partir de baixa
porcentagem de fase interna (aproximadamente
10%), que pode apresentar carater aquoso ou
oleoso. Esta dispersao de nanogoticulas é esta-
bilizada por um filme interfacial composto, ge-
ralmente, por mistura de tensoativos e co-ten-
soativos 18.

Tanto microemulsdes A/O quanto O/A po-
dem formar-se espontaneamente quando se em-
pregam tensoativos adequados 9. O requisito
essencial para sua formacao e estabilidade ¢é a
existéncia de uma tensao interfacial muito baixa.
Possuindo uma grande interface 6leo-dgua em
funcao do reduzido tamanho das goticulas, mi-
croemulsodes sao consideradas estidveis se a ten-
sao interfacial for baixa o suficiente para que a
energia interfacial positiva possa ser compensa-
da pela energia negativa livre de agitacao, com-
provando, assim, a grande importancia da com-
bina¢dao ideal entre tensoativos, responsaveis
pela reducio da tensio interfacial entre 6leo e
agua 17,
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Microemulsdes podem ser entendidas como
formas micronizadas das tradicionais emulsoes,
com as dimensoes da fase dispersa sendo da es-
cala de nanometros. A estabilidade termodina-
mica das microemulsdes é originada da extre-
mamente baixa tensio interfacial, a qual permite
a formacio espontinea e aplicacio de metodo-
logia de preparacio bastante simplificada 20-24,
Como na formaciao da microemulsio a formacao
de goticulas nanométricas leva a um grande au-
mento da drea interfacial (S), a energia livre de
superficie (E) aumenta substancialmente, con-
forme ilustra a Figura 3 2527 desde que esses
parimetros relacionam-se diretamente através
da Equacio [4] 2829, na qual, yi representa a ten-
sdo interfacial entre as fases aquosa e oleosa.

AG=G2—G1=YiXAS [4]
G Sy
lAG ASi
G, S,

onde, E2>>>E1 e §2>>>51

Figura 3. Diagrama energético de formaciao das mi-
croemulsoes.

A modificacao da energia livre em processos
que alteram a area interfacial, em condi¢coes de
volume e temperatura constantes podem ser
analisados mais detalhadamente através da
equacgao de Helmholtz’s [5] 30, onde, yi € a ener-
gia livre interfacial, AS é a modificacao da area
interfacial, Wdes é o calor de desor¢io (mJ/mo-
le), e An é o nimero de moles desorvidos.

AG =vyix AS - Wdesx An (5]

Neste processo, o trabalho de desorcio € o
resultado de alguns parimetros como mutacio
de entropia e interacdes moleculares entre os
constituintes do filme interfacial. Se o trabalho
de desorcao for suficientemente grande e a
energia livre interfacial for suficientemente pe-
quena, entdo dG/dS < 0, e a drea interfacial terd
condicdes de aumentar espontaneamente 30.

Entretanto, os compostos tensoativos em ge-
ral ndo conseguem reduzir a energia livre inter-
facial suficientemente para aumentar esponta-
neamente a 4rea interfacial. Por isso, em muitos
casos a adicio de co-tensoativos é necessario
para produzir sistemas termodinamicamente es-
taveis. Nesses casos a relacao entre o tensoativo
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e o co-tensoativo € extremamente importante
para estabilizar termodinamicamente o sistema
2331-33, Para este efeito, dlcoois de cadeia curta
ou média cadeia, de preferéncia nao-idnicos,
sdo utilizados por razdes de compatibilidade em
seres humanos 3435,

Pela Equacio [4], pode-se verificar que o ca-
minho mais viavel a estabilizacdo do sistema se-
ria a diminuicao da tensdo interfacial da disper-
sd0, numa propor¢io tal que a energia livre de-
rivada da expansido da 4rea interfacial fosse
neutralizada, pelo menos parcialmente. Desta
forma, pode-se visualizar que a estabilidade da
emulsio aumenta quanto maior for 2 neutraliza-
¢io da energia livre.

Devido as suas caracteristicas especiais, mi-
croemulsdes oferece varias vantagens para uso
farmacéutico, tais como a facilidade de prepara-
¢ao, estabilidade em longo prazo, alta capacida-
de de solubilizacio de ativos hidrofilos e lipofi-
los, e facilidade de administracio de medica-
mentos. Portanto, microemulsdes oferecem uma
ampla gama de aplicacdes possiveis 32, 33,30,

Ao longo dos ultimos anos, as microemul-
sdes vém atraindo interesse pelo grande poten-
cial de veiculacio de firmacos por liberacao
prolongada, em func¢io da relativa simplicidade
dos métodos de elaboracao, estabilidade, trans-
paréncia e habilidade de se submeterem ao pro-
cesso de filtracio 37. Entretanto, o amplo empre-
go desta forma farmacéutica tem mostrado limi-
tacoes devido a necessidade de se incorporar
componentes de baixa toxicidade a formulacio,
muitas vezes requeridos em concentracdes mais
elevadas em comparacio com as macroemul-
sdes. Além disso, alguns autores 18 apontam de-
terminados inconvenientes relacionados a adi-
¢ao de agentes co-tensoativos, que podem levar
a destruicao da estrutura microemulsionada. Por
outro lado, apesar de serem extensivamente es-
tudadas por suas propriedades fisico-quimicas
38 muitas das microemulsdes propostas sao ina-
propriadas para uso dermocosmético, principal-
mente porque fazem uso de tensoativos i6nicos
incompativeis com aplicacoes topicas 3. O em-
prego de agentes emulsivos ndo idnicos deriva-
dos do sorbitano, amplamente descritos por sua
baixa toxicidade 32.33.36,40, vem se mostrando ex-
tremamente UGtil e recomendavel para aplicacoes
cutaneas. Frequentemente pode ocorrer varias
combinacoes entre os derivados de sorbitano
com os peguilados, derivados do glicerol e/ou
poloxames 3.

Desde que as microemulsdes comecaram a
serem utilizadas como veiculos para melhorar a
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administracio dérmica e transdérmica de ativos,
varias formulacoes tém sido desenvolvidas e
analisadas in vitro e in vivo. Um ponto crucial
para o uso clinico é a compatibilidade do tipo e
quantidade dos agentes de superficie com a pe-
le.

Tanto as microemulsoes do tipo dgua em
Oleo (fase dispersante oleosa, ou A/O) quanto
do tipo 6leo em dgua (fase dispersante aquosa,
ou O/A) podem se formar espontaneamente
quando se empregam tensoativos adequados 37.

Sistemas formados por trés ou mais compo-
nentes tém mostrado grande importincia no
campo dos coldides; muitos deles envolvendo
dgua, Oleo e um agente anfifilico. Ambas as fa-
ses isotropicas e anisotropicas podem ser obser-
vadas a partir de tais sistemas, cuja representa-
¢ao grafica constitui o diagrama de fases (Fig. 4)
41 A partir do emprego das propriedades do
trilngulo eqtilatero, em que a soma dos lados
perpendiculares de um determinado ponto
equivale a sua altura, pode-se estipular as dife-
rentes combinacdes possiveis entre as trés fases
propostas. Desta forma, cada vértice do triAngu-
lo representa 100% de determinado componen-
te, 20 mesmo tempo em que a base oposta ao
mesmo representa 0% deste componente.

Para o desenvolvimento de uma microemul-
sdo, estudos sistematicos podem ser realizados e
para isso a primeira etapa para obter informa-
¢Oes cruciais € construir o diagrama de fases
pseudoterndrio a partir de ingredientes (6leo,
agua e uma mistura de tensoativos de valores
de equilibrio hidrofilico-lipofilico adequados)
previamente escolhidos. O diagrama é compos-
to por determinadas areas que demonstram as

20% Agua

Oleo 20% Sistema T/C Sistema T/C

Figura 4. Representacio de diagrama ternario com-
posto por Agua, Oleo e Sistema T/C (0-100%) 41,



relacoes das fases nos sistemas terndrios. As
composicoes dos sistemas sao convenientemen-
te representadas por pontos, num diagrama
triangular que cobre todo o intervalo de compo-
sicoes que podem ser expressas em fracao de
massa ou em fracao molar 3542, Esse tipo de de-
senho esquematico auxilia na investigacao da
existéncia de microemulsio de acordo com a
mudanca nas fracoes dos ingredientes e suas in-
fluéncias sobre a formacao de determinadas mi-
croestruturas, como por exemplo, liquidos cris-
talinos lamelares 3542, Na pratica, a disposicio
das informacgoes observadas pela elaboraciao das
formulacdes em diferentes pontos do tridngulo
permite a estimativa das proporcionalidades en-
tre cada fase, além da visualizacio das diferen-
tes regides originadas a partir destas combina-
¢coes. Entretanto, é importante salientar que re-
gides-limite provavelmente representam transi-
coes entre as diferentes fases, sendo convenien-
te evita-las 7. E sabido que a uma vez fixadas as
quantidades de dgua e 6leo em uma fase diagra-
ma, varias vezes a razao de massas de tensoati-
vo/co-tensoativo (T/C) € um fator importante na
posicao relativa e tamanho das regidoes de mi-
croemulsio.

PERSPECTIVAS

Dentre as caracteristicas dos veiculos micro-
emulsionados, sua elevada capacidade de solu-
bilizacao de substancias hidrofilicas e lipofilicas,
permitem sua vasta utilizacdo no transporte de
farmacos e cosméticos por via dérmica e trans-
dérmica. Adicionalmente, tais sistemas possuem
caracteristicas termodindmicas que permitem a
incorporagiao de ativos de forma saturada e até
mesmo até a supersaturaciao, gerando um gra-
diente de concentracio que funcionard como
forca motriz para o transporte de ativos.

Por outro lado, apesar das vantagens, a ne-
cessidade de altas concentracdes de tensoativos
para formar sistemas microemulsionados tem si-
do o grande inconveniente. Portanto, 0 sucesso
de uma formulacio com esse veiculo depende
da escolha de um conjunto de agentes de su-
perficie adequado do ponto de vista tecnologico
e bem tolerado sob a perspectiva clinica.

Como descrito anteriormente, as microemul-
sdes sdo sistemas estaveis o bastante para per-
manecer por muito tempo com os fotoproteto-
res fisicos. Por outro lado, € necessiario que se
utilizem materiais compativeis com a pele, de
modo que nio interajam com suas camadas e li-
berem o que estd incorporado. A vaselina liqui-
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da e os derivados de ésteres do sorbitano suge-
rem ser materiais adequados para esse fim, além
de serem carreadores compativeis com os foto-
protetores inorganicos ZnO e TiO,.

Considerando o potencial de veiculacio de
ativos, microemulsoes perfazem um promissor
veiculo para administracio de filtros solares fisi-
cos desde que seja cuidadosamente delineado
as limitacdes estruturais deste sistema nanotec-
nologico.
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