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INTRODUCAO

Durante muito tempo, as pesquisas e 0
desenvolvimento de novos medicamentos
apresentaram um avanco significativo na ci-
éncia devido a necessidade de tratamentos efi-
cazes e seguros. Nesse contexto, a Universidade
Cientifica de Toquio, em 1974, definiu o termo
nanotecnologia sendo uma ciéncia inovadora
capaz de transportar medicamentos atraves de
nanocarregadores de forma segura e eficaz até
0 local de acdo (SBALQUEIRO et al., 2020).
Dessa forma, com o surgimento dessa tecno-
logia possibilitou possiveis solugdes para o
tratamento de diversas doencas, como também,
ofereceu solucdes aos farmacos que apre-
sentavam baixa solubilidade o que consequen-
temente, teria uma baixa biodisponibilidade e a
toxicidade de muitos medicamentos.

Atualmente, foi estudado alguns exemplos
de sistemas especializados da nanotecnologia,
como as micelas, os lipossomos, nanopar-
ticulas, nanoparticulas poliméricas, por exem-
plo, que sdo estruturas capazes de proteger o
farmaco que precisam necessariamente ser libe-
rado em locais especificos, em diversas doencas
mais graves como o cancer. Além disso, como
industria farmacéutica, a nanotecnologia tém
sido bastante explorada como nas doencas neu-
rodegenerativas, contra vacinas entre outras fi-
nalidades. A nanotecnologia farmacéutica é
uma ciéncia multidisciplinar que desenvolve
inovacOes tecnoldgicas em escala nanométrica.
Dessa forma, essas nanoparticulas que medem
um milionésimo de metro séo estruturas capa-
zes de proteger o medicamento que vai ser le-
vado até o seu local de acdo, diminuindo o en-
volvimento desse farmaco com outros 6rgaos e,
assim, evitando os efeitos adversos associados
a sua toxicidade no organismo. Esse trabalho
vem proporcionando maior estabilidade, bene-

ficios, seguranca e eficacia na entrega e libera-
cdo controlada do medicamento no organismo,
reduzindo a toxicidade (OLIVEIRA et al.,
2020).

Portanto, esse sistema de entrega de medi-
camentos relacionado a nanotecnologia, tam-
bém possibilita uma maior estabilidade quimica
e melhora a solubilidade de farmacos com baixa
dissolucdo, que sdo agentes de suma im-
portancia relacionado a um aumento da bio-
disponibilidade e eficécia do tratamento. Sendo
assim, essas caracteristicas sdo essenciais para
a otimizacdo de terapias eficazes. Essa tec-
nologia é de grande importancia na industria
farmacéutica pois, estd relacionada com os
desafios da biodisponibilidade, estabilidade e
toxicidade de medicamentos. Sendo assim, essa
inovacgdo visa diminuir as altas concentragdes
de farmacos que sdo necessarias para atingir as
células-alvo, que por sequéncia causam 0S
efeitos adversos graves e intoxicagdo. Assim,
através do encapsulamento dessas substancias
nos nanocarregadores, € possivel transporta-la
pelo organismo de forma segura e controlada,
evitando causar altas concentracdes de picos
desse medicamento no organismo, levando ao
seu efeito de toxicidade. Essas nanoestruturas,
permitem a liberagcdo controlada, também nas
membranas de baixa solubilidade, proporcio-
nando seguranca no uso de medicamentos (NA-
JAHI-MISSAOQUI et al., 2020).

Esta pesquisa teve como objetivo analisar a
influéncia da nanoctenologia tanto na inddstria
farmacéutica quanto em outros setores. Além
disso, destaca a importancia dessa tecnologia na
melhoria da eficacia dos farmacos e seu meca-
nismo de acdo. Como também, busca compre-
ender como 0s nanocarregadores contribuem na
estabilidade dos medicamentos, sua absorcao
pelo organismo, na reducéo da toxicidade e na
diminuigdo dos efeitos colaterais, disponibili-
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zando uma abordagem mais segura e eficaz pa-
ra o tratamento de diversas condig0es.

METODO

O atual trabalho é uma reviséo da literatura
sobre a nanotecnologia aplicada a farmacos, a
qual analisa como reduzir os efeitos da toxici-
dade no organismo. Conforme Dorsa, 2020, a
revisdo de literatura é essencial para estruturar
0 desenvolvimento textual, permitindo juntar
informacdes de diferentes artigos cientificos,
analisar a producao bibliogréafica e elaborar um
texto fundamentado em evidéncias académicas.
O trabalho foi conduzido com base nos critérios
PRISMA, como ilustrado na Figura 8.1, utili-
zando métodos de inclusao e exclusdo para a se-
lecédo de estudos. As informacdes foram utiliza-
das a partir de sites como PubMed, SciELO,
Google académico. Os descritores que foram
utilizados foram: ‘“Nanotecnologia”, “Toxici-
dade” e “Medicamentos”. Durante o trabalho,
foram identificados 16 artigos que foram apli-
cados 0 método de inclusdo e excluséo.

Com base nos critérios de inclusdo, foram
selecionados a partir do ano de 2013 a 2024, se-
guindo os idiomas portugués e inglés. Os crité-
rios de exclusdo foram: Artigos duplicados, dis-
ponibilizados na forma de resumo, que néo
abordavam diretamente a proposta estudada e
que ndo atendiam aos demais critérios de inclu-
séo.

Apds os critérios de selecdo foram selecio-
nados 95 artigos para estudo, no qual apenas 15
deles foram submetidos para uma leitura minu-
ciosa, como representado na Figura 8.1. Os re-
sultados foram apresentados de forma descri-
tiva, e categorizados em diferentes temas que
abordam: A aplicacdo da nanotecnologia na in-
dustria farmacéutica; A toxicidade dos farma-
cos; Medicamentos.

Figura 8.1 Fluxograma de sele¢do de estudos

Identificacéo de Estudos a partir de bases de dados e registros

N.° Total de Estudos nas Bases
de Dados Pesquisadas
(N = 95)

Identificagdo

Estudos Protegidos
(N=74)

4

Estudos Elegiveis
(N =45)

Triagem

Estudos incluidos nesta revisdo:
(N = 15)

Inclusdo

RESULTADOS E DISCUSSAO

A nanotecnologia se apresentou de forma
efetiva em resultados positivos na industria far-
maceéutica, apresentando grande capacidade de
desenvolver nanocarregadores que sdo nano-
particulas com tamanho semelhante a um ato-
mo, devido a sua capacidade de utilizar na-
noparticulas para transportar e monitorar medi-
camentos de maneira segura até o local de acéo,
minimizando possiveis danos ao organismo.
Essas nanoparticulas, apoiadas por diversos es-
tudos, demonstraram eficacia em encapsular 0s
farmacos, permitindo que sejam conduzidos
pela corrente sanguinea até o tecido-alvo com
as dosagens apropriadas. Dessa forma, redu-
zem-se as altas concentragdes de medicamentos
geralmente necessérias para alcangar o efeito
terapéutico, contribuindo para uma maior segu-
ranca e eficacia no tratamento (BRYS et al.,
2015).

Dessa forma, essa tecnologia desenvolvida
apresenta diversas abordagens para tratar uma
diversidade de doencas, tornando os tratamen-
tos mais eficazes. Essa ciéncia busca minimizar
a toxicidade causada pelos medicamentos e me-
Ihora sua biodisponibilidade. Com isso, 0s na-
nocarregadores desempenham um papel crucial

nesse processo, transportando os farmacos de
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baixa solubilidade em direcdo ao seu local de
acao, evitando complicac6es durante essa trans-
feréncia (CANSINO et al., 2014).

Solubilidade dos farmacos

A solubilidade dos farmacos é um ponto
bastante importante na quimica quando se re-
fere a producdo de formas farmacéuticas atu-
ando exatamente na absor¢do. Quando um far-
maco apresenta baixa solubilidade em agua, is-
so pode afetar diretamente a sua biodispo-
nibilidade. Assim, essa limitagdo que essas dro-
gas apresentam, podem impactar a eficicia dos
farmacos em diversos fatores como absorcao,
distribuicdo, metabolizacdo e a sua excrecao
(ADME).

Durante a administracdo desses medica-
mentos, elas percorrem todo o organismo até
atingir o trato gastrointestinal e ser absorvido na
corrente sanguinea, sendo possivel alcangar os
tecidos-alvo, com a utilizagdo de transpor-
tadores especificos para cumprir seu efeito te-
rapéutico. Na metabolizacdo é utilizado um
grupo de enzimas que atua convertendo os far-
macos em xenobidticos que posteriormente vao
ser excretados pela urina (MARTINS et al.,
2013).

Além disso, para que um medicamento
comece a exercer o seu efeito terapéutico, é
necessario que ele possua propriedades fisico-
quimica adequadas relacionada a estrutura mo-
lecular do medicamento, solubilidade, capa-
cidade de formar ligacBes quimicas, como as
ligagBes de hidrogénio, assim como também
questdes relacionadas a polaridade. Assim, es-
sas caracteristicas de um farmaco estdo dire-
tamente envolvidas na sua biodisponibilidade,
ou seja, na quantidade referente que consegue
atingir o local de a¢do no organismo. Do mes-
mo modo, para a formulacdo de novos medi-
camentos na industria farmacéutica, a solubili-

dade desses farmacos é de grande importancia
pois, vai esta diretamente ligada a capacidade
que a droga tem quanto a sua absorgéo,
distribuicdo, metabolizacdo e sua excrecdo de
maneira efetiva, consequentemente isso gera
grandes desafios nas industrias devido a esses
obstaculos apresentados. Portanto, o desenvol-
vimento da nanotecnologia veio como uma ma-
neira de superar essas limitacOes apresentadas
pelos farmacos, encapsulando-o e direcionando
de forma controlada no organismo (LIU et al.,
2020).

Toxicidade relacionada aos farmacos

O medicamento trata-se de uma droga que
tem como intuito auxiliar na prevencgéo e cura
de problemas relacionados a salude. Porém,
além de apresentar beneficios, podem também
ocasionar intoxicagcdes medicamentosas, sendo
um problema nacional de satde publica, con-
forme descrito por Ramalho et al. (2023). Ape-
sar dos farmacos serem aprovados pela indus-
tria farmacéutica, é de extrema importancia a
avaliacdo do potencial de sua toxicidade, que
esta relacionado com a questdo de concentracao
e dose, bem como, a eficacia do medicamento
frente a doenca, pois, € evidente que a sua utili-
zagdo ndo isenta os riscos, como tambem, os
efeitos colaterais que podem prejudicar o uso
clinico (FILHO et al., 2024).

Na descoberta e sintese de um medica-
mento, a toxicidade é um fator crucial a ser ana-
lisado, pois, apresenta-se como o principal obs-
taculo no desenvolvimento de novos farmacos.
Isso porque, é necessario saber a investigacao
completa da substancia quimica, de modo a sus-
tentar o seu uso, evitando de forma significativa
riscos a saude, mediante sua utilizacdo (SILVA
etal., 2021).

Diversos estudos comprovam de maneira
cientifica, que existe uma alta significancia de
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efeitos toxicos e adversos causados por medica-
mentos, como € o caso de anti-inflamatorios
ndo esteroidais, por exemplo, tais substancias
provocam alteracGes por todo o organismo,
além dos efeitos benéficos, acarretam proble-
mas a niveis hepatico, renal, gastrointestinal
(SOUZA, 2021). Dessa forma, compreende-se
que é inevitavel a relevancia de implementar
nanocarregadores para reduzir a toxicidade de
farmacos, pois, esses dispositivos agem de
forma a auxiliar ao medicamento, permitindo
acao no seu alvo de maneira mais seletiva e pre-
cisa, corroborando para a reducéo da toxicidade
no organismo.

Figura 8.2 Comparacéo de tamanhos de nanomaterial

Sistemas especializados da nanotecnologia

A nanotecnologia apresentou um grande de-
senvolvimento na industria farmacéutica e em
outras areas, devido a sua capacidade de trans-
portar farmacos para o seu alvo, como descrito
por Singer et al. (2018). Essa tecnologia desen-
volveu estruturas pequenas capazes de proteger
o farmaco durante todo percurso dentro do or-
ganismo. Com isso, essas nanoparticulas apre-
sentam um milionésimo de metro (10° m), con-
forme relatado por Bayda et al. (2019).

Na Figura 8.2, observa-se a comparacao de
tamanhos entre matérias e estruturas bioldgicas
em escala nanomeétrica, sendo possivel observar
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Fonte: Bayda et al., 2019.

que atomos, moléculas e nanoparticulas
quando comparadas a células e tecidos
bioldgicos, sdo extremamente pequenos. Den-
tre as principais estruturas selecionadas no es-
tudo, estdo as nanoparticulas poliméricas, nano-
particulas metélicas, lipossomas entre outras.

Nanoparticulas metalicas
As nanoparticulas metalicas desempenham
um papel fundamental na evolucéo de aborda-

gens terapéuticas e diagnostico. Assim, sdo sis-
temas avancados da nanotecnologia que pos-
suem caracteristicas direcionadas ao alvo mole-
cular, especialmente nas areas da medicina e
farméacia. Elas oferecem beneficios significati-
vos tanto no diagndstico quanto no tratamento
de doencas. Dentre as mais utilizadas estdo as
nanoparticulas de ouro e prata que se destaca-
ram por apresentarem propriedades unicas e es-
peciais. Por exemplo, essas particulas podem
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atuar como marcadores que sdo capazes de se
ligar a anticorpos. Com isso, podem alterar sua
cor gerando alteragdes visiveis, que possibili-
tam a identificacdo de doencas presentes em de-
terminado local e na identificacdo de agentes
patoldgicos.

Portanto, o uso dessas nanoparticulas € in-
dispenséavel em técnicas de diagndsticos, como
nos ensaios, possibilitando a capacidade de si-
nalizar a presenca de um alvo especifico que vai
contribuir para um diagnostico mais rapido e
preciso (BRITO et al., 2021).

Nanoparticulas poliméricas

As nanoparticulas poliméricas sdo compos-
tos, que véao ser utilizados também na nanotec-
nologia, como um sistema de liberagdo de far-
macos, direcionando-as ao seu local especifico.
O objetivo da utilizacdo dessas nanoparticulas,
é a diminuicédo dos efeitos colaterais dos medi-
camentos, ou seja, as nanoparticulas poliméri-
cas, transportam o farmaco diretamente para o
seu sitio de acdo sem que haja a distribuicao
dele no organismo, evitando causar danos em
outros Orgaos.

As nanoparticulas polimericas, possuem a
capacidade de alterar sua superficie, permitindo
que sejam classificadas em dois tipos princi-
pais: Nanocéapsulas e nanoesferas, dependendo
de como suas estruturas sdo formadas. As nano-
capsulas funcionam como pequenos reservato-
rios, com um ndcleo liquido, geralmente ole-
0s0, envolto por uma camada que isola o conte-
Udo do meio externo, sendo ideais para medica-
mentos hidrofébicos (que ndo se misturam com
agua). Ja as nanoesferas sdo sistemas solidos e
homogéneos, onde o medicamento esta distri-
buido uniformemente em toda a estrutura, ga-
rantindo uma liberagdo mais controlada e lenta.
Dessa forma, a escolha de qual estrutura utili-
zar, esta relacionada com as propriedades fi-

sico-quimica do farmaco que sera encapsulado
(BEZERRA et al., 2022).

Apos a liberagdo desse medicamento no seu
sitio de acdo, ocorre a dissolucdo e desintegra-
cao do polimero da nanoparticula. Por isso, as
propriedades do polimero e da substancia utili-
zadas sdo de grande importancia, especialmente
quanto a sua biodisponibilidade e biocompati-
bilidade. Por fim, essas nanoparticulas polimé-
ricas, séo bastante utilizados no tratamento de
doencas cronicas, cancer e outras doengas gra-
ves (WANG et al., 2024).

Lipossomas

Os lipossomas também sdo muitos utiliza-
dos devido as suas caracteristicas Gnicas, como
baixa toxicidade no organismo, sua biocompa-
tibilidade apds ingerido, liberacdo prolongada
do farmaco, o que é possivel diminuir o uso de
doses frequentes e maior seletividade para os
tecidos-alvo. Além disso, eles conseguem en-
capsular medicamentos com caracteristicas hi-
drofilicas, hidrofobicas e anfifilicas, o que re-
presenta um grande avango na industria farma-
céutica, quanto aos desafios apresentados para
0 encapsulamento de medicamentos de baixa
solubilidade. Ent&o, essa tecnologia se apre-
sentou Util para superar as dificuldades associ-
adas ao uso de farmacos com baixa solubili-
dade, ajudando-os a atravessar as membranas
celulares de forma mais eficiente e eficaz (BE-
ZERRA et al., 2022).

Dendrimeros

Os dendrimeros sdo nanoparticulas esfé-
ricas que também tém grande destaque na area
farmacéutica devido a suas caracteristicas es-
peciais. Uma de suas principais vantagens é a
superficie altamente funcional, que pode ser
modificada para ajustar a solubilidade e as
interagBes com outros compostos. Essas carac-
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teristicas permitem que os dendrimeros sejam
usados para encapsular medicamentos, melho-
rando a sua solubilidade em 4gua e aumentando
sua biodisponibilidade, ou seja, a quantidade do
medicamento que chega ao local de agdo no
organismo.

A estrutura dos dendrimeros é organizada
em trés regides, e todas elas desempenham uma
atividade no armazenamento e transporte de
farmacos. O espaco vazio dentro da particula
pode acomodar moléculas do medicamento,
enquanto os pontos de ramificacdo ajudam a
criar uma estrutura tridimensional estavel e
funcional. J& os grupos na superficie externa
podem ser modificados para facilitar a interacéo
com células-alvo ou para melhorar a esta-
bilidade da nanoparticula no organismo (BE-
ZERRA et al., 2022).

Assim como outras tecnologias de nano-
particulas, como os lipossomas e nanopar-
ticulas poliméricas, os dendrimeros séo extre-
mamente importantes para a pesquisa e desen-
volvimento de novos tratamentos. Sua capa-
cidade de encapsular e entregar medicamentos
de forma eficiente tem o potencial de revo-
lucionar o tratamento de doencas, espe-
cialmente aquelas que exigem alta preciséo, co-
mo o cancer e algumas condi¢des neurologicas.
Além disso, sua estrutura personalizavel con-
tinua a ser amplamente estudada para apli-
cagdes inovadoras na medicina e biotecnologia
(YANEZ & RODRIGUES, 2020)

CONCLUSAO

Portanto, as pesquisas realizadas permiti-
ram compreender a ampla aplicacéo e as vanta-
gens que a nanotecnologia oferece. Embora este
campo esteja em constante desenvolvimento,
tanto na industria farmacéutica quanto em ou-
tros setores, ele tem se mostrado extremamente

eficaz na entrega de medicamentos. Essa efica-
cia € alcancada por meio de nanocarregadores,
estruturas capazes de transportar o farmaco di-
retamente ao seu local de ag&o, minimizando
danos a tecidos saudaveis. Sendo assim, esse
trabalho é possivel gracas ao desenvolvimento
de materiais manipulados em escala nanomé-
trica, que apresentam caracteristicas especificas
para proteger o medicamento. Dessa forma, a
nanotecnologia atua como um veiculo inovador
para solucionar desafios relacionados a biodis-
ponibilidade do farmaco no organismo, a sua
estabilidade e, especialmente, a sua toxicidade.

Com o uso de nanocarregadores como na-
noparticulas poliméricas, nanoparticulas meta-
licas, lipossomas e dendrimeros, torna-se efici-
ente o0 encapsulamento das substancias, evitan-
do sua degradacdo antes de atingir o local-alvo.
Além disso, essa tecnologia oferece sistemas de
entrega controlada, permitindo que os medi-
camentos atuem por um periodo prolongado no
organismo, reduzindo a necessidade de admi-
nistracdes frequentes.

Por fim, a nanotecnologia também contribui
para a melhoria do perfil farmacocinético dos
medicamentos, otimizando sua absorc¢éo, distri-
buicdo, metabolizacdo e excre¢do. Com isso,
reduz-se significativamente o risco de efeitos
colaterais, tornando os tratamentos mais efica-
zes e seguros. No entanto, visando os beneficios
que a nanotecnologia apresentou para a indus-
tria farmacéutica, ela também apresenta desa-
fios quanto a questdes de custos para manter a
sua producdo, como uma necessidade maior de
investimento na area para possibilitar uma
maior pesquisa nos estudos, garantindo sua efi-
cacia e seguranca. Assim, essa ciéncia vem a-
brindo caminhos para terapias mais precisas e
acessiveis.
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