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RESUMO. Na tentativa de resolver algumas das limitacoes das formas farmacéuticas convencionais, como os
mtervalos de administracdo inconvenientes, doses repetidas, farmacos desativados ou neutralizados no estomago,
mntestino ou figado antes de alcancarem a corrente sangiiinea, ocasionando baixa biodisponibilidade, € que
surgiram os sistemas terapeuticos transdérmicos. Estes buscam manter o nivel plasmatico da droga por um
maior periodo, propictando liberacdo controlada e prolongada de substancias ativas, sem a necessidade de uma
agulha ou canula para injeta-las na circulacio sistemica. O desenvolvimento desses sistemas € um desafio, ja que
a pele € uma barreira natural contra microorganismos e substancias estranhas, justificando muitas vezes o uso de
promotores de permeacio, que desestruturam a camada mais externa da pele (estrato corneo), possibilitando
assim uma permeacao mais efetiva. Eisses promotores se classificam em quimicos ou fisicos de acordo com o
mecanismo de acao. Os transdérmicos podem ser classificados de acordo com a disposicao do tfarmaco no
disposttivo: sistemas contendo o farmaco no adesivo, sistemas contendo o farmaco no adestvo multilaminado,
sistemas de reservatorio e sistemas matriciats, O objetivo desta revisao € contribuir para uma maior esclarecimento
sobre os dispositivos transdérmicos, ressaltando de uma maneira geral a estrutura, permeagao e aplicagoes dos

mMesmos.

PALAVRAS-CHAVE. Transdermicos; farmacotécnica; permeacao da pele.

INTRODUCAO

Os farmacos sao geralmente administrados
pelas vias oral, ocular, nasal, auricular, retal, genito-
urinaria ou parenteral. Os intervalos de administracao
podem ser inconvenientes e alguns farmacos, quando
ingertdos pela via oral, sao parcialmente desattvados
ou neutralizados no estomago, intestino ou figado antes
de alcancarem a corrente sanguinea. Isso leva a uma
consequente batxa biodisponibilidade do farmaco, o
qual passa a requerer a administracao de altas doses
para garantir a sua eficacia, aumentando os riscos de
efeitos colaterats.

Na tentativa de resolver essas limitacoes,
foram desenvolvidas novas formas farmaceéuticas,
como o0s lipossomas, as microcapsulas, as
microemulsoes e os sistemas transdérmicos, os quats
buscam manter o nivel plasmatico da droga por maior
periodo. Os dispositivos transdérmicos vem atender
parte destas limitacoes e melhorar a adesao do paciente
ao tratamento (LUCINDA & EVANGELISTA,
1999). Esses sistemas consistem na liberacao controlada
e prolongada de substancias ativas, sem a necessidade
de uma agulha ou canula para injeta-las na circulagao

ststemica (LOPES, 2000).

As substancias ativas, uma vez liberadas dos
sistemas transdérmicos aplicados sobre a pele,
atravessam diversas camadas da mesma e alcancam a
corrente sangliinea numa velocidadeconstante, durante
um periodo de tempo mais ou menos longo
(LUCINDA & EVANGELISTA, 1999). Dessa
forma, a pele é considerada a via do futuro para a
administracao de  medicamentos como
antiinflamatorios, hormonios e outros farmacos que
podem causar problemas aos pacientes quando
administrados por outras vias (LOPES, 2000).

O desenvolvimento de sistemas terapeuticos
transdérmicos for um desafio, uma vez que a pele
humana ¢ uma barreira natural a penetracao de
particulas, microorganismos e substanctas estranhas,
protegendo o corpo humano da acao prejudicial do
ambiente e substancias nocivas (NOTHEN, 2001;
TUCKER, 1992).

Para obtencao desses sistemas € necessario que
Os mesmos possuam caracteristicas fisico-quimicas que
permitam a liberacao do farmaco e facilitem sua
penetracao atraves da pele (LUCINDA &
EVANGELISTA, 1999). O farmaco também deve

ser potente o suficiente para manter sua eficacia apos
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a trajetoria através da pele e cotrente sangiiinea até
alcancar seu alvo terapéutico. E, ainda, o medicamento,
bem como os outros componentes do sistema
transdérmico, devem ser quimicamente compativeis
com a pele para evitar irritagdes ou reacoes alérgicas
(NOTHEN, 2001).

O objetivo desta revisao é contribuir para um
maior esclarecimento sobre os sistemas terapéuticos
transdermicos, ressaltando de uma maneira geral a
estrutura, permeacao e aplicagcoes dos mesmos.

DESENVOLVIMENTO
Histoérico

No 1nicio do século 20 foi descoberto que o
dimetilsulfoxido (DMSO) alcancava a circulacio sisté-
mica quando colocado em contato com a pele, mos-
trando que era possivel que componentes aplicados
externamente a pele permeassem através da mesma.
Durante a Segunda Guerra Mundial, alguns soldados
observaram uma diminui¢io dos ataques de angina
quando eles trabalhavam com nitroglicerina, e este fato
conduziu ao desenvolvimento de um ungiiento de
nitroglicerina durante os anos 50. Foram desenvolvidos
também comprimidos sublinguais de nitroglicerina, os
quats apresentavam resposta rapida, em 5 minutos, con-
trapondo a crise de angina. Esta forma farmacéutica
tinha a limitacao de apresentar meia vida muito curta,
cerca de 20 minutos, levando o paciente a ter que colo-
car sob a lingua doses sucessivas, o que causava certo
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desconforto para o mesmo (EL-KATTAN et al.,
2000).

Surgiu assim o interesse em sistemas de
liberacao transdérmico no final da década de 60 e inicio
da decada de 70. Muitos avancos foram feitos com o
desenvolvimento de projetos destes sistemas
terapéuticos e em 1981 o primeiro dispositivo
transdermico, Transderm-Scop, foi desenvolvido pelo
laboratorio farmacéutico ALZA, rapidamente segutdo
pelo Transderm-Nitro (BANGA, 1995). Durante 2
década de 80, muitos outros dispositivos transdérmicos
foram desenvolvidos, porém introduzidos no
mercado so na década de 90.

Estrutura da pele

Para melhor compreensao da necessidade de
permear a pele para veicular firmacos, é imprescindivel
revisar alguns aspectos da constituicio e
morfofisiologia da mesma. A pele € um orgao
tformado por duas camadas (Figura 01), a epiderme e
a derme, que se encontram firmemente aderidas uma
a outra. A epiderme ¢ a camada externa, constituida
por epitélio estratificado pavimentoso queratinizado,
avascular (JUNQUEIRA & CARNEIRO, 1999). A
derme se localiza sob a epiderme e ¢ constituida por
tecido conjuntivo, ricamente vascularizado. As duas

camadas da pele formam uma estrutura coesa que

varia em espessura de & 0,5mm e 3 a2 4mm (ou mais),

nas diferentes partes do corpo (HAM & CORMACK,
1983).
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Figura 01. Estrutura da pele (Figura desenhada por Erika Seki Kioshima! ).

A epiderme ¢é constituida por varias camadas
de células (queratinécitos) designadas: (1) Camada basal
ou germinativa, mais profunda, onde as células epiteliats

se multiplicam por mitoses e dai migram para as
camadas superiores. (2) Camada espinhosa, acima da
basal, cujas células apresentam citoplasma rico em
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filamentos de citoqueratina (tonofilamentos). (3)
Camada granulosa, onde as celulas contém granulos
de querato-hialina e filamentos de citoqueratina, que
se combinam para formar a queratina do estrato
corneo. Tambeém contém granulos denominados
corpusculos lamelares que acumulam lipideos durante
a diferenciacao dos queratinocitos. Esses lipideos sao
liberados para o espaco extra celular quando os
queratinocitos granulares da superficie morrem. (4)
Camada cornea, apresenta celulas achatadas e mortas
(queratinocitos), com o citoplasma cheto de queratina,
e os espacos intercelulares preenchidos por lipideos,
que vedam esta camada, impermeabilizando-a (Figura
02). Os lipideos da camada cornea consistem em uma
mistura composta de ceramidas (30 a 40%), colesterol
e acidos graxos (BARRY, 2001) numa distribuicao de
duas camadas que se organizam de forma multilamelar,
tendo natureza tanto hidrofobica quanto hidrofilica,
O estrato corneo controla a difusao e a penetracao de
agentes atraves da pele (BLANK, 19065).

A derme é constituida por tecido conjuntivo
rico em fibras colagenas mergulhadas em uma matriz
contendo glicosaminoglicanas, com propriedades
hidrofilicas. Além das fibras colagenas que conferem
resistencia a pele, também sio encontradas fibras
elasticas (que promovem elasticidade) e diversos tipos
celulares, como fibroblastos (que sintetizam as fibras e
a matriz), pequeno numero de macrofagos, linfocitos
e mastocitos. Possui vasos sanguineos (provententes da
hipoderme), sendo responsavel pela nutricao da pele.
Os nutrientes se difundem dai para a eptderme, que €
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avascular (STEVEN & LOWE, 1997).

Na pele existem varios anexos, originario da
epiderme, incluindo-se os foliculos pilosos e glandulas
sebaceas associadas e glandulas sudoriparas.

Abaixo da pele, encontra-se o tecido
subcutaneo, ou hipoderme, constituido em sua maior
parte por tecido adiposo separado por septos
fibrocolagenosos provenientes da derme. Atua como
um isolante do calor, com um armazenador de energia,

além de absorver choques (STEVEN & LOWE,
1997).

Transporte do Farmaco

Os farmacos sao transportados na pele
através das paredes dos foliculos pilosos, das glandulas
sudoriparas ou sebiceas ou por entre as células da
camada cornea. Porém, o transporte ocorre
principalmente pelas camadas epidermicas (TUCKER,
1992).

A liberacao do farmaco de uma formulacao
aplicada a pele e o seu transporte até a circulagao € um
processo de multiplos passos que envolve (Figura 02):
(1) A dissolucao dentro da formulacao e liberacao da
mesma; (2) Particao em agua e 6leo dentro do estrato
corneo que € a camada mais externa da pele; (3)
Difusao através do estrato corneo; (4) Particao desde
o estrato corneo até a epiderme viavel (camada basal
ou germinativa); (5) Difusao através da epiderme viavel
até a derme; (6) entrada nos capilares reticulares e

eventualmente na cireulacao sistemica (KALIA &
GUY, 2001).

Formulacao

O tarmaco & liberado
da formulacao ate o
1 estrato corneo.

Estrato
Lormnmeo

COrneo.

Difusdo do farmaco
atraves do estrato

&

Camada basal

Particdo do farmaca do
estrato carmeo até a ca-
mada basal por difus3o.

Derme

siztEmica.

Entrada na circulacao

Figura 02. Representacao do processo de transporte do farmaco atraves da pele. (1) Permeacgao atraves do estrato

corneo via intracelular. (2) Permeacgio através do estrato corneo via intercelular. (3) Queratinocitos. (4) Lipideos
intercelulares.
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Permeacao

Permear ¢ o ato de transpassar, atravessar,
passat atraves de algo. A principal fungao da pele ¢
proteger o corpo de agentes externos e da desidratagao.
Porém, esta é relativamente permeavel a substancias

quimicas e os farmacos podem ser absorvidos por
esta via em condicoes definidas (BEYSSAC &
BREGNI, 2001).

Rotas de Permeagao
A permeagao de farmacos na pele ocorre por
difusao através de trés rotas:
® penetracao atraveés do estrato corneo;
® penetracao através das glandulas sudoriparas;
® penectracao atraveés dos foliculos pilosos e glandulas
sebaceas associados.

A penetragao através do estrato corneo
representa a principal rota de permeacao. As moléculas
podem penetrar através do estrato corneo pela via
intercelular (camada lipidica) ou via intracelular
(queratinocitos) (Figura 02). A preferéncia pela via
intercelular ou intracelular depende das propriedades
lipofilicas ou hidrofilicas da substancia a ser permeada.
Em geral as moléculas anfoteras sao capazes de
penetrar melhor.

Os anexos da pele (foliculo piloso, glandulas
sebaceas e sudoriparas - Figura 01) representam uma
area de somente 0,1% para o transporte transdérmico,
contribuindo muito pouco com o fluxo da droga.
Contudo, por ai podem permear ions ¢ moléculas
polares, bem como polimeros e particulas coloidats

(BARRY, 2001).

Fatores que afetam a permeagao
e Solubilidade, concentracao, caracteristicas fisico-
quimicas, natureza do proprio farmaco, condi¢ao
da pele e presenca de umidade sao alguns dos fatores
que afetam a permeacao dos medicamentos. Alguns
aspectos consideraveis que interferem na permeagao

(MELENDRES, 1992);

® aconcentracao do farmaco ¢ um fator importante,

ja que a quantidade absorvida por unidade de area
em um intervalo de tempo, aumenta a medida que
a concentracao do farmaco aumenta;

¢ o farmaco deve apresentar maior atracao fisico-
quimica com a pele do que com o veiculo no qual ¢
incorporado, para que migre do veiculo em favor
da pele;

¢ certo grau de solubilidade do farmaco tanto em
lipideos quanto em agua, particao entre 6leo e agua,
é considerada essencial para uma absorcao efetiva;

* 2 absorcao percutanea parece ser mator quando o
medicamento é aplicado a pele que possul uma
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camada cornea fina. Assim, o local da aplicacao tem
efeito sobre o grau de absorcao. Em calosidades
ou pontos mais grossos, como as palmas das maos
ou as plantas dos pés, ¢ comparativamente mais
lenta do que em locais onde a camada € mais fina,
por exemplo, no antebrago;

e A pele da regiao pés-auricular ¢ mais permeavel
do que a das costas, do peito, do brago ou da coxa.
Além da espessura, as propriedades do estrato
corneo variam nas diversas partes do corpo,
incluindo diferencas no numero de camadas
celulares, empilhamento das celulas, tamanho das

células e quantidades de lipideos superficiats.

As afirmacoes sobre a absorcao percutanea
aplicam-se a pele em estado normal. No caso de lesoes
ou doencas cutaneas de dimensoes variavels, OCOrrerao
diferencas na absorcao. Obviamente pele arranhada,
cortada ou escoriada permite que os medicamentos e
outras substancias tenham acesso direto aos tectdos

subcutaneos (ANSEL, 2000).

Promotores de permeagao

A estrutura altamente organizada do estrato
corneo forma uma barreira efetiva para a permeacao
de diversas classes de substancias, e que precisa ser
modificada se farmacos com baixo potencial de
permeaciao sao administrados (KANIKKANAN et
al., 2000). Portanto, o mator problema encontrado
usando essa via de administracao ¢ a baixa
permeabilidade da pele. Uma maneira de reduzir este
problema e promover a biodisponibilidade
imediatamente apo6s a aplicagao topica de farmacos é
incluir um promotor de permeacgao. Os promotores
de permeacio sao adicionados com o intuito de se
combinarem com alguns componentes da pele,
causando um aumento na fluidez e consequentemente

na permeacao de farmacos através da barreira da pele

(MAGNUSSON & RUNN, 1999).

Promotores quimzcos de permeagao

Os promotores quimicos de permeagao
incluem: agua, alcoots, sulfoxidos (principalmente ®
dimetilsulféxido), azone e seus dertvados, tensoativos,
terpenos, uréia e seus derivados, dimetilcetamida,
acetona, propilenoglicol e polietilenoglicol (BENDAS
etal, 1995).

Promotores fisicos de permeagio

Consistem na aplicagao de métodos elétricos.
Sao eles:

a. Ultra-som (fonoforese e sonoforese)

Esta teécnica usada originalmente em
fisioterapia aplica uma preparacao topica e massageia
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o local com uma fonte de ultra-som. Este
procedimento foi estendido para os estudos dos
sistemas terapéuticos transdérmicos (CAMEL et al.,

1995; KOST, 1995; MITRAGORI & KOST. 2000).
A energia ultrassénica (em baixa freqliencia) altera a
camada lipidica do estrato cérneo por
desmoronamento. Ondas de choque nas cavidades
vazias aumentam o volume livre no estrato corneo, e
asstm aumentam a penetragao da droga no tecido (LIU
et al.,, 1998). O problema é a necessidade de validar a
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técnica para sua efetividade e seguranca (BARRY, 2001).

b. Lontoforese

E a conducao elétrica de moléculas
carregadas para o tecido, feita pela passagem de
uma pequena corrente (aproximadamente 0,5 mA/
cm®) através de um eletrodo contendo a droga, em

contato com a pele. Um contra eletrodo completa o

circuito em outro lugar no corpo (Figura 03) (GUY,
1998).

Moleculas o

dissn Ivnj'asﬂ_
na circulacao

Figura 03. Modelo esquematico de iontoforese

Constitui¢ao dos transdérmicos
Os sistemas terapéuticos transdérmicos
possuem elementos estruturais que formam a
plataforma que promove a libetacio de firmacos
atraves da pele. Esses elementos sio comuns para todos
os tipos de sistemas terapéuticos transdérmicos (Figura
04):
® camada externa - a camada que protege o dispositivo
transdermico durante o uso e proporciona

Camada externa

integridade ao sistema;

® reservatorio do medicamento - camada que contém
as moleculas do mesmo;

® camada adesiva - camada que adere o sistema a pele;

* membrana de controle (presente nos dispositivos tipo
reservatorio) — controla a liberacio do firmaco:
camada protetora removivel - uma camada que
protege a camada adesiva enquanto o dispositivo ainda
esta na embalagem (VAN BUSKIRK et al., 1997),

Reservatorio do
medicamento
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Camada protetora removivel

Figura 04. Apresentacio esquematica de dispositivo transdérmico tipo reservatério (Esquema desenhado por

Raoni Franco Martins)

Caracteristicas dos
transdérmicos

sistemas terapéuticos

O sistema deve possuir as caracteristicas fisico-
quimicas adequadas para permitir a pronta liberacio
do farmaco e facilitar a passagem do sistema de
liberacdao para o estrato corneo:
® O dispositivo transdérmico deve ocluir 2 pele para

garantir o fluxo unidirecional do farmaco;
® O adestvo, o veiculo e o principio ativo do sistema
devem ser nao-irritantes e nao-sensibilizantes para a

pele do paciente;

® O adesivo deve aderir bem 4 pele do paciente e o seu
tamanho, aparéncia e localizacio no corpo nio devem
ser obstaculos ao uso:

® O sistema nao deve permitir a proliferacio de bactérias
na pele ocluida;

® O dispositivo transdérmico deve ser aplicado em areas

de pele com espessura constante (ireas supridas por
um fluxo sangiiineo constante), como atris da orelha,

ha parte superior do brago ou no térax (GOOD, 1986).
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Classificagao dos transdérmicos

Os elementos que constituem os sistemas
terapéuticos transdérmicos sio combinados de diferentes
formas resultando em trés tipos basicos de dispositivos
(TUCKER, 1992): (1) Sistemas contendo o firmaco
0o adesivo, onde o principio ativo é diretamente disperso
nos polimeros do adesivo.Assim, a camada adesiva
promove vartas funcoes além de adesio 3 pele, como
armazenamento do farmaco e, ainda, o controle da
particao deste no estrato corneo: (2) Sistemas de
feservatorio: nestes dispositivos, o firmaco se encontra
na forma liquida em um reservatério localizado entre 2
camada externa e a membrana controladora (TAN &
PFISTER, 1997); (3) Sistemas matriciais, que sao
semelhantes aos de reservatério, mas que ao invés de
uma camada adesiva continua, um anel periférico de
adesivo ¢ colocado a0 redor das bordas do dispositivo

transdérmico (PFISTER, 1997).

Vantagens e desvantagens dos sistemas transdérmicos
Entre as vantagens dos sistemas terapeuticos
transdérmicos estio as seguintes (ANSEL, 2000):
® evita as dificuldades da absorcao gastrintestinal do
farmaco provocadas por pH gastrintestinal, atividade
enzimatica, interacdes medicamentosas e com altmentos,
bebidas e medicamentos administrados por via oral;
® substitui a administracio oral quando essa via é
inadequada, como nos casos de vomitos e/ou diarréia;
® evita o efeito da primeira passagem, ou seja, a passagem
inicial do farmaco pelas circulacoes portal e sistémica
apos a absorgio gastrintestinal (evitando assim sua
possivel inativacao pelas enzimas hepaticas e digestivas);
® evita 0s riscos e a inconveniéncia da administracio
patenteral, o metabolismo e a absorcio varidveis
associados a administracio oral;
® proporciona varias doses didrias com uma tnica
aplicacdo, aumentando assim a cooperagao do paciente
com telagao a outras formas farmacéuticas de

Quadro 01. Sistemas transdérmicos disponiveis no metcado
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administragio freqiiente;

® amplia a atividade de firmacos com meia-vida curta,
devido 2o reservatdrio do sistema e 4s caracteristicas
de liberacao controlada:

® permite a rapida interrupcio do efeito do firmaco
(se desejavel) com sua remocio;

® permite administracio rapida e facil da medicacao
em emergencias (pacientes inconscientes, que nao
responidem ou que estejam em coma).

Desvantagens dos sistemas transdérmicos de

liberagao de farmacos (ANSEL, 2000):

® a via transdérmica é inadequada para farmacos que
irritam ou sensibilizam a pele;

® apenas farmacos relativamente potentes sio bons
candidatos para a liberacio transdérmica, devido aos
limites naturais de entrada do firmaco, impostos pela
impermeabilidade cutanea;

® dificuldades técnicas associadas 4 adesio dos sistemas
a diferentes tipos de pele e em viarias condicoes
ambientais, bem como o desenvolvimento de sistemas
com controle de velocidade de liberacio do firmaco
que sejam economicamente viaveis e terapeuticamente
vantajosos para a maioria dos farmacos,

O gute hd no mercado

Um fato consideravel a respetto dos sistemas
terapeuticos transdérmicos reside na pequena fracao de
drogas que possuem os requisitos fisico-quimicos e os
altos potenciais terapéuticos para se tornarem candidatos
a sistemas terapéuticos transdérmicos. Assim, no
momento atual existem menos de dez drogas que tém
obtido sucesso quando administradas por essa rota.
Entre essas drogas temos fentanil, clonidina, nicotina,
nitroglicerina, escopolamina, lidocaina, prilocaina,

testosterona e 17-f3 estradiol (Quadro 01). Dessas, a

lidocaina e prilocaina nao alcancam realmente uma acao
sistémica (FLYNN & WEINER, 1993).

Promotor/Permeador Produto Comercial Laboratdrio
17B-estradinl Monoleato de sorbitano Alora® P&G Pharm Matriz adesiva
I?B-estmdiﬂl Esteres de 4cidos graxos Climara® Berlex Labs Matriz adestva
'1'?[3—estradinl Monolaurato propilenoglicol | Fem Patch® Parke Davis Matriz adesiva
l?ﬁ-ﬂstradiul Acido oléico, propilenoglicol Menorest®, Vivelle® | Ciba Matriz adesiva
1?B~Estradiﬂl Etanol Estraderm® Ciba Geneva Membrana
controladora
Clonidina - Catapres TTS® Boehnnger Membrana
controladora
Escopolamina - Transderm Scop® Ciba SelfMed Membrana
controladora
Fentanil Etanol Duragelslc® Janssen Membrana
controladora
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Nicotina - Habitrol® Ciba Matriz
Nicotina - Nicotrol® McNelil Matriz adestva
Nicotina . Prostep® Elan Matriz
Nicotina - Nicoderm® Smith Kline Membrana
controladora
Nitroglicerina Propilenoglicol Deponit® Pharma Schwarz Matriz adesiva
Nitroglicerina Esteres de dcidos graxos Minitran® 3M Pharm Matriz adestva
Nitroglicerina - Nitrodur® Key Matriz adesiva
Nitroglicerina Polietilenoglicol Nitrodisc® Seatle Matriz
Nitroglicerina - Transderm-Nitro® Ciba Geneva Membrana
controladora
Testosterona - Testoderm® ALZA Matriz
Testosterona Ftanol, glicerol Androderm® Smith Kline Adestvo penferico

Fonte: VENKATRAMAN & GALE,1998.

Consideragoes gerais sobre o uso de sistemas terapéuticos
transdermicos
Todo sistema de liberacao transdérmica deve

ser acompanhado por uma bula especifica para o

produto, que dé instrugoes para o paciente quanto ao

uso adequado. Essas instrucoes devem ser explicativas

e reforcadas pelo farmaceutico ao aviar a receita:

® o local selecionado para a aplicagao deve ser limpo,
seco e sem pelos (mas nao barbeado, pots ao barbear
a pele diminui-se a espessura do estrato corneo e
dessa forma pode ocorrer alteracao da permeacao).
Os sistemas transdérmicos de nitroglicerina
geralmente sao aplicados no peito, os de
escopolamina atras da orelha e os de nicotina na
parte superior do tronco ou na parte superior lateral
do braco. Devido a possibilidade de ocorréncia de
irritacao cutanea, o local da aplicagio deve ser variado
para os adestvos seguintes.

® o sistema transdérmico nao deve ser aplicado sobre
pele oleosa, irritada, cortada ou arranhada. Isso é
feito para garantir a quantidade prevista e as
velocidades de liberacao e absorcao transdérmica
do farmaco;

® o disposttivo transdérmico deve ser retirado de sua
embalagem protetora com cuidado para nao rasga-
lo ou corta-lo. Sua camada protetora externa deve
ser removida para expor a camada adesiva, que deve
ser firmemente aplicada com a palma da mao ou
com aponta dos dedos, até que se fixe bem (cerca
de 10 segundos);

® 0s sistemas transdérmicos geralmente podem
descolar ao tomar banho ou nadar. Se o adesivo se
soltar prematuramente, pode-se fazer uma tentativa
de reaplica-lo ou substitui-lo por um novo — sendo
que este ultimo devera ser usado pelo periodo
integral antes de ser substituido;

® como no caso de qualquer medicacao, se o paciente

apresentar sensibilidade ou intolerancia ao farmaco

ou se ocorrer irritacao da pele, devera ser reavaliado
(ANSEL, 2000).
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