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a) prepararea emulsiilor in farmacie :

· metoda gumei uscate;

· metoda gumei umede;

· metoda flaconului;

· metoda maionezei;

· metoda seringii.

b) prepararea emulsiilor in industrie :

· aparatura;

· agitatoare mecanice;

· omogenizatoare;

· mori coloidale.
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1. Generalitati.

Emulsiile sunt preparate farmaceutice lichide formate din 2 faze lichide, nemiscibile, dispersate una in cealalta cu ajutorul emulgatorilor.

Lichidul dispersat se numeste faza interna sau discontinua, iar mediul de dispersie se numeste faza externa sau faza continua. Una dintre faze este un lichid polar ( solutii apoase ) , iar cealalta faza un lichid nepolar ( ulei ).

Cele 2 faze pot forma 2 tipuri de emulsii :

- emulsii de tipul ulei in apa U/A – in care uleiul este faza dispersanta, iar 

apa faza dispersata ;

- emulsii de tipul apa in ulei A/U – cand apa este faza interna , iar uleiul 

faza externa.


Pe langa cele 2 faze, emulsiile contin un al 3-lea element – emulgatorul – care micsoreaza tensiunea interfaciala intre cele 2 faze si stabilizeaza sistemul.


In principiu, tipul de emulsie este determinat de emulgatori, faza in care acesta este solubil.

Emulsiile farmaceutice obisnuite au un aspect laptos. Cand vascozitatea sistemului atinge valori mari, sistemul devine semisolid ( uncvent ).
2. Rolul emulgatorilor.
Emulgatorii  sunt  compusi  care  asiura  solubilitatea emulsiilor . Relativ 

sunt putine substante care, singure, pot determina stabilitatea emulsiilor ( se numesc emulgatori primari ).Aceste substante sunt formate din molecule polare, care se absorb si se orienteaza la interfata celor doua lichide formand pelicule. 


O alta grupa de substante o formeaza emulgatorii secundari, care singuri nu pot da emulsii stabile, dar prin asocierea lor cu emulgatorii propriu-zisi duc la sisteme emulsionate stabile. 

a) Agenti  tensioactivi .
Emulgatorii  sunt  substante tensio-active  care  actioneaza prin reducerea 

tensiunii la interfata a doua lichide nemiscibile. In functie de utilizarea lor, pot actiona ca :

· agenti de spargere a spumei ;

· emulgatori de tip A/U ;

· emulgatori de tip U/A ;

· solubilizanti si umectanti .

Agentii tensio-activi contin in molecula atat grupari hidrofile, cat si 

grupari lipofile. Gruparile hidrofile transmit moleculei un dipol ( de atractie ), in schimb , la gruparile hidrofobe distributia electronilor formeaza partea apolara a moleculei . Datorita acestei configuratii, moleculele cu afinitate fata de faza apoasa, cat si de cea uleioasa sunt denumite substante anfifile. 
b) Coloizi hidrofili .
Majoritatea emulgatorilor sunt coloizi hidrofili. Acestia, desi au actiune la 

interfata U/A, se comporta diferit comparativ cu agentii tensio-activi propriu-zisi. Astfel, coloizii hidrofili formeaza filme multimoleculare si nu produc o scadere apreciabila a tensiunii superficiale. Mecanismul de formare a emulsiilor se explica prin existenta unui filtru puternic care rezista la contopirea moleculelor. La aceasta se adauga si faptul ca o astfel de substanta determina o crestere impresionanta a vascozitatii mediului de dispersie. Astefl de substante hidrofile formeaza filme stratificate si dau emulsii de tip U/A .
c) Substante solide fin pulverizate .
Particulele  unor  substante  solide  sub  forma  de  pulbere  fina  care  sunt 

umectate atat in apa si ulei, pot sa actioneze ca agenti emulgatori. Acete pulberi se absorb la interfata si produc un strat rezistent in jurul particulei , care stabilizeaza emulsia .

Substantele care sunt umectate mai mult de apa formeaza emulsii de tip U/A, iar cele umectate mai usor de ulei formeaza emulsii de tip A/U .


In acest fel se comporta substantele solide anorganice, saruri de metale grele .
3. Caracterizarea si alegerea emulgatorilor
Alegerea rationala a unui emulgator specific este determinat de caracterul 

hidrofil – lipofil si de tipul emulsiei dorit pentru un ulei dat si o faza apoasa data.

a) Sistemul H.L.B. 

Pornind  de  la  premisa  ca  molecula tensio-activa este dipolara ( formata 

dintr-o grupare hidrofilica si una lipofilica ), s-a ajuns la stabilirea unui mijloc convenabil pentru selectarea emulgatorului.

In acest sistem se atribuie o valoare numerica fiecarui emulgator, in functie de balanta hidrofil-lipofil ( H.L.B. ). Fiecare emulgator tensio-activ are o valoare cifrica care rezulta din calculul raportului dintre portiunea hidrofila si cea lipofila ale molecului.


Acest sistem ofera posibilitatea cunoasterii oricarui tip chimic de emulgator tensio-activ, dependent de gruparile polare sau nepolare.


Valoarea H.L.B. reflecta o serie de caractere : solubilitatea in apa sau ulei si tensiunea superficiala. Cu cat H.L.B. este mai mare, cu atat substantele sunt mai hidrofile si invers.
b) Valoarea H.L.B. necesara .

Pentru  emulsionarea  unui  ulei  este  necesara o valoare H.L.B. specifica, 

care depinde de tipul de emulsie dorit. 

Cifra ceruta de o anumita faza pentru ca aceasta sa dea cu apa, emulsii stabile de tipul dorit = H.L.B. necesar .
c) Alegerea emulgatorului .

Selectarea  emulgatorului  dictata  de  tipul  de  emulsie  care  se  prepara, 

depinde de calea de administrare a prepararii si de aparatura.Emulgatorii folositi la prepararea medicamentelor trebuie sa fie eficace in concentratii, sa fie stabili in timp si sa nu reactioneze cu substantele medicamentoase sau substantele antiseptice cu care se asociaza.
4. Proprietatile fizice ale emulgatorilor :
a) Marimea picaturilor :  dimensiunea  obisnuita  la  picaturi  la  emulsiile 
stabile este 0,2-5 microni . Emulsiile preparate la mojar sunt grosiere. Cercetarea gradului de dispersie la preparare si in timpul pastrarii da indicatii asupra emulgatorilor si a eficientei aparaturii.
b) Concentratia emulsiilor : reprezinta  proportia  procentuala  pe  care  o 
reprezinta faza interna fata de volumul total al emulsiei. In mod ipotetic, concentratia maxima a emulsiei este de 75%.

c) Proprietatile optice: o emulsie normala este laptoasa, opaca, aspect care 
se datoreaza indicelui de refractie diferiti ai celor doua lichide ( apa , ulei ). Emulsia este mai opaca, alba pe masura ce gradul de dispersie creste.

d) Miscarea Browniana: particulele foarte mici executa in sisteme disperse 
miscari neregulate in zig-zag. Aceasta miscare Browniana se datoreaza energiei cinetice a picaturilor care se deplaseaza cu o viteza cu atat mai mare cu cat particulele sunt mai mici. Acest fenomen influenteaza negativ stabilitatea emulsiilor. Cresterea vascozitatii sistemului scade mobilitatea particulelor si duce la emulsii stabile.

e) Vascozitatea  emulsiilor   depinde  de  vascozitatea  fazei  externe , 
vascozitatea fazei disperse, concentratia fazei disperse, gradul de dispersie, natura emulgatorului. Prezenta agentului de ingrosare, precum coloizii hidrofili conduc la marirea vascozitatii fazei externe. La concentratii ridicate a fazei disperse se poate ajunge la o crestere a vascozitatii.
5. Determinarea timpului de emulsie se face prin mai multe procedee :
a) Testul diluarii – aceasta metoda se bazeaza pe principiul unei emulsii 
miscibile cu un lichid cu faza continua. In consecinta, daca la o emusie U/A se adauga apa, aceasta va fi rapid emulsie apoasa. 

b) Testul colorarii – in prezenta unui colorant solubil in apa, emulsiile U/A 
se coloreaza uniform , iar in prezenta unui colorant liposolubil se coloreaza emulsiile A/U.
c) Testul conductibilitatii electrice – proba se executa trecand prin emulsie 
un curent alternativ. In cazul trecerii curentului, preparatul este o emulsie de tip U/A, daca nu trece este o emulsie A/U. La emulsiile stabile nu apar modificari ale conductibilitatii. 
d) Testul de fluorescenta – o serie de uleiuri dau fluorescenta in lumina 

ultravioleta : daca apare fluorescenta avem emulsii de tip A/U si invers avem emulsii de tip U/A. 
6. Stabilitatea  fizica  a  emulsiilor  se  caracterizeaza  prin  absorbtia 
coalescentei particulelor fazei interne, prin absorbtia separarii si prin mentinerea aspectului omogen. Totusi emulsiile sunt sisteme eterogene a caror stabilitate in timp este limitata.

Prin modificarea marimii particulelor si a numarului acestora apare fenomenul de nestabilitate si starea initiala a sistemului se schimba.


Instabilitatea emulsiilor se manifesta prin 3 procese distincte :
a) Cremarea ( smantanirea ) – este separarea in 2 emulsii, din care una este mai concentrata in picaturi decat cealalta. Ea nu reprezinta o rupere definitiva a emulsiei : prin agitare, emulsia revine la starea initiala  ( ex: mixtura mentolata ). Uniformizarea este posibila deoarece particulele sunt inconjurate de un strat emulgator.

b) Dezemulsionarea – ruperea sau separarea completa a celor 2 faze. Particulele fazei disperse se grupeaza formand agregate. Procesul se numeste floculare. In continuare are loc coalescenta, cand picatura fuzioneaza, lucru ce duce la separarea completa a fazelor.

c) Inversarea fazelor – este o forma de instabilitate in care tipul de emulsie, de exemplu U/A se schimba in tipul A/U, sau vice versa . 
7. A, B, C :

· Dupa tipul de emulsie pe care il formeaza pot fi :
d) emulsii de tip U/A : sapunuri alcaline,dextroze, peptine, proteine, albumine, gelatine, sapoline, lecitire ;

e) emulsii de tip A/U : sapunuri de rezine, ceruri, esteri ai alcoolilor, lanolina si agenti tensioactivi lipofilici.

· Dupa dependenta de disociere electrolitica se pot clasifica :
a) emulgatori anioni activi – substante disociabile in apa, la care partea activa la formarea emulsiei este anionul ;

b) emulgatori cationi activi – substante disociabile la care partea activa care confera intregii molecule calitatea de emulgatori, este cationul ;

c) emulgatori neiogeni – emulgatori indiferenti la disocierea electrolitica ;
d) emulgatori anfoteri – substante care pot functiona in solutie , fie sub forma de anion sau cation, iar la punctul izoelectric coexista ambele forme.

· Dupa structura chimica, emulgatorii pot fi : 
· guma arabica ;

· arginatii ;

· alcoolul polivinilic, etc.

A. Emulgatori tensio - activi de sinteza  .
a1) emulgatori anioni activi – sunt formati dintr-un pol hidrofilic anionic si un pol lipofilic incarcat pozitiv, care imprima capacitate tensioactiva. Principalele substante sunt sapunurile si sterinele .
- sapunuri alcaline – sunt formate dintr-un lant hidrocarbonat, un radical al unui acid gras si un metal alcalin ( sodiu, potasiu ) ; sapunurile alcaline se obtin in urma unei reactii dintre hidroxid de potasiu, de sodiu, de amoniu si sarurile acidului palmidic si stearic ; produc emulsii de tip U/A folosite extern ; sapunurile se disperseaza in apa formand solutii coloidale. Datorita hidrolizei, pH-ul este alcalin ( in jur de 10 ). Solutiile de sapunuri sunt incompatibile cu sarurile de calciu care provoaca precipitarea.
- sapunurile de metale polivalente – sunt formate dintr-un lant hidrocarbonat si un metal care poate fi divalent sau trivalent ( calciu, zinc, magneziu ); sunt substante insolubile in apa si solventi polari, dar solubile in uleiuri  si solventi apolari; au pH scazut, dau emulsii de tipul A/U si se folosesc extern ;
- sapunuri organice – sunt derivati de acizi grasi ( acidul stearic ) si amine organice ( trietanolamina ) ; se obtin aminosapunuri cu pH aproape de 7, care favorizeaza formarea emulsiilor de tip U/A; 
- sapunuri de trietanolamina – sunt derivati din oleacul de etanolamina si stearatul de trietanolamina. Dau emulsii de tip U/A folosite in lotiuni dermato-cosmetice si creme. Au pH-ul 8. Acestea sunt putin sensibile la actiunea acizilor, a sarurilor de calciu sau electrolitilor, fiind superioare sapunurilor alcaline; 
- sapunuri cu rezine – se obtin prin actiunea substantelor alcaline asupra rezinelor. Impreuna cu apa formeaza o spuma persistenta. Se folosesc pentru incorporarea de substante antiseptice : lizol, creatina, fenol, crezol ( se folosesc in spitale ) ;
- compusi sulfurati si sulfonati – se obtin un urma reactiei dintre acizii grasi nesaturati si acidul sulfuric. Produc emulsii de tipul U/A si sunt folosite in obtinerea de lotiuni; sunt emulgatori si in acelasi timp agenti tensio-activi ce nu sunt influentati de sarurile de calciu ;
- carbopolii – sunt polimeri de carboxivinil si sunt emulgatori anioni activi care favorizeaza formarea emulsiilor U/A. Carbopolii stabilizeaza emulsiile prin marirea vascozitatii fazei apoase. 
a2 ) emulagatori cationi activi – sunt substante a caror molecula au un pol hidrofilic anionic si un pol hidrofob cationic. Prin disociere se formeaza un cation complex care confera moleculei calitati de emulgator. Sunt tensioactivi cu actiune detergenta si antiseptica. Cele mai folosite sunt sarurile de amoniu cuaternar. Se mai numesc saruri cationice sau sapunuri inverse.

Aceste substante sunt solubile in apa, dau solutii neutre la turnesol, spumifica abundent si sunt incompatibile cu agentii tensio-activi anionici.


Sunt stabili in prezenta ionilor de calciu si dau emulsii de tip U/A.


Se folosesc in preparate dermato-cosmetice datorita proprietatilor detergente si antiseptice. 


In farmacii intalnim : CETAVLON, ZEFIRAN, PEMEROL .


- emulgatorii neionici – sunt substante bipolare neutre care nu disociaza in ioni in mediul apos. Sunt stabili in prezenta ionilor de calciu. Natura, orientarea si numarul gruparilor hidrofile si hidrofobe sunt exprimate de balanta hidrofil-lipofila ( H.L.B.) 

Dupa modul de preparare intalnim : 


- esteri ai acizilor grasi cu glicerina – se obtin prin esterizarea glicerinei cu acizi grasi , care se poate face la 1,2 sau 3 hidroxili cand rezulta esterii corespunzatori ;


- esteri ai acizilor grasi cu sorbitol – se obtin prin esterificarea partiala a anhidridei sorbitolului cu acizi grasi. Produsele comerciale poarta denumirea de spanuri ;


- polietilen – glicolii – sunt foarte hidrofili, slab emulgatori de tipul U/A , dar buni stabilizanti ai emulsiilor , marind vascozitatea fazei apoase.

- alcoolul polivinilic – mareste vascozitatea fazei apoase si este folosit ca emulgator si agent de stabilizare a emulsiilor. Se foloseste sub forma de mucilag in concentratie de 10%. 
B. Emulgatori naturali .
Emulgatorii naturali nu au o compozitie constanta. Sunt descompusi prin hidroliza, sunt sensibili la variatii de pH si sunt usor invadati de microorganisme.Se folosesc produse provenite din plante, in ultimul timp utilizarea lor fiind in declin.


Guma Arabica este emulgatorul cel mai folosit in farmacii pentru realizarea extempore a emulsiilor de uz intern cu uleiuri fixe si volatile, formand emulsii de tip U/A. Nu se foloseste la prepararea emulsiilor de uz extern. Emulsiile preparate cu Guma Arabica suporta un pH intre 2 si 8 fiind distruse de mediul alcalin.Este incompatibila cu boraxul. Se foloseste la prepararea emulsiilor sub forma de mucilag .


Tragacanta actioneaza prin marirea vascozitatii ca stabilizator de emulsii de tip U/A. Vascozitatea optima se obtine la un pH de 8. Se utilizeaza asociata cu Guma Arabica la prepararea emulsiilor de uz intern cu ulei de vaselina, ricin. Emulsiile sunt stabile relativ in mediu acid si stabile in mediu neutru. Fiind usor invadate de microorganisme, la emulsiile preparate cu tragacanta se adauga un conservant – nipasol 0,1%.

Agar- Agar – este un mucilag extras din diverse specii de alge marine. Este o pulbere alba, inodora, insolubila in apa rece si alcool. Este un emulgator care actioneaza datorita vascozitatii crescute pe care o confera faze externe apoase. Ca emulgator se foloseste sub forma de mucilag si este utilizat la prepararea emulsiilor cu ulei de parafina si ulei de peste.

Peptina se foloseste pentru stabilizarea emulsiilor datorita vascozitatii crescute si in multe cazuri poate inlocui Guma Arabica .

Derivatii de celuloza – cei mai folositi sunt eterii de celuloza, metil celuloza si carboximetilceluloza. Au proprietatea de a mari vascozitatea, fiind buni agenti de stabilizare a emulsiilor de tip U/A. Eterii de celuloza permit emulsionarea uleiurilor eterice, rasinilor si produselor organice lichide.

Saponine – sunt substante de natura glicozilica, fara azot, existent in diferite plante. Sunt rezistente atat in mediul acid, cat si in cel bazic, dar sunt influentate de ionii de calciu. Au actiune hemolitica si de aceea se folosesc numai pentru uz extern .

Gelatina – este insolubila in apa rece, se imbiba absorbind o cantitate de 5-10 ori mai mare decat greutatea sa. Da solutii limpezi sau slab opalescente si se foloseste la prepararea emulsiilor de tip U/A .
C. Emulgatori insolubili.

In  general , produsele  hidrofile  dau  emulsii U/A ( argila, bentonita ), iar 

cele hidrofobe dau emulsii A/U cat si pentru A/U. Pentru a realiza emulsii de tip U/A se adauga uleiul peste bentonita agitand puternic. Vegum  poate fi folosit pentru prepararea emulsiilor U/A in concentratie 1%.

8. Formarea emulsiilor.

Stabilirea componentelor unei emulsii va tine seama de tipul de emulsie 
dorit si de proprietatile substantelor medicamentoase.

Pentru emulsiile fluide o proportie de 40-60% conduce la emulsii stabile. Utilizarea de proente mici face posibila cualescenta si separarea fazelor. Acest lucru poate fi evitat prin adaos de coloizi hidrofili.

Marimea vascozitatii fazei externe a emulsiilor A/U se obtine prin adaos de ceruri si materii lipofile.


Selectarea emulgatorilor se face in functie de tipul de emulsie dorit si de calea de administrare.


Emulsiile de tip U/A pot fi obtinute cu un singur emulgator sau cu un coloid hidrofil natural. Alegerea emulgatorului va urmari consistenta vascozitatii.


La prepararea emulsiilor de uz extern se va urmari capacitatea de intindere si aderare pe piele.


O alta problema de formulare este asigurarea stabilitatii chimice si microbiologice. Alegerea conservantilor si antioxidantilor se face dependent de tipul de emulsie si de solubilitatea lor in apa sau ulei.
9. Prepararea emulsiilor.

In general, metodele de preparare pot fi examinate in functie de ordinea in 

care se face amestecarea :

1) Adaugarea fazei interne la cea externa duce la formarea unei emulsii U/A, iar daca se adauga o cantitate prea mare de ulei se produce inversarea tipului de emulsie. Faza interna se adauga in portiuni mici, sub agitare continua.
2) Adaugarea fazei externe la cea interna duce la inceput la o emulsie de tip invers, iar dupa ce se adauga cantitati mari se produce inversarea fazelor.
3) Amestecarea celor 2 faze incalzite se aplica cerurilor si vaselinei. Solutia apoasa a ingredientelor hidrosolubile se incalzeste cu cateva grade, se adauga faza apoasa peste cea uleioasa si se agita pana la racire.

4) Adaosul alternativ al celor 2 faze la agentul de emulsionare se aplica limitat la emulsii ca sapunuri care contin trietanol amina.
a) Prepararea emulsiilor in farmacie :

In practica farmaceutica , pentru cantitati mici de emulsie, dau rezultate 

foarte bune, folosirea mojarului si a pistilului. Prepararea la mojar nu poate fi facuta cand emulgatorul nu da solutii vascoase.

· metoda gumei uscate – se numeste asa deoarece in faza initiala guma se disperseaza in ulei. In aceasta metoda se obtine mai intai o emulsie primara. Proportiile emulsiei primare sunt : 4 parti ulei, 2 parti apa si o parte guma arabica. Dupa obtinerea emulsiei primare se adauga sub agitare solutia apoasa ce poate contine : substante medicamentoase, corector de gust, conservanti.

· metoda gumei umede – emulgatorii sunt folositi sub forma de mucilagi ( guma arabica si tragacanta ). Proportiile de ulei, apa si guma arabica sunt aceleasi la la metoda precedenta. Aceasta metoda se poate folosi si in cazul altor agenti de emulsie care nu sunt solizi ( galbenus de ou ). Metoda se recomnada daca faza uleioasa este vascoasa, fiind avantajoasa pentru emulsiile cu rezine si balsamuri.

· metoda flaconului – se aplica la emulsiile U/A. Uleiulimpreuna cu emulgatorul se introduce intr-un flacon uscat peste care se adauga o cantitate egala de apa cu ulei. Se agita energic pana la formarea emulsiei primare.

· metoda maionezei – se aplica pentru emulsiile U/A. Emulgatorul se dizolva in apa, apoi se adauga sub agitare a uleiului.
b) Prepararea emulsiilor in industrie :

In industrie se aplica metode generale de lucru :

· metoda maionezei ;

· metoda folosirii uleiurilor autoemulsionabile ;

· metoda asocierii de agenti tensioactivi.

Ca aparate folosim :

· agitatoare mecanice ;

· omogenizatoare ;

· mori coloidale.
10.  Conservarea  emulsiilor. 

In   timpul   pastrarii   emulsiilor   pot   sa   apara   modificari   datorita 

microorganismelor. Prezenta hidratilor de carbon, a proteinelor, steralilor si a mediului apos creeaza conditii favorabile dezvoltarii bacteriilor, mucilagilor si fermentilor care produc diferite transformari : modificari de culoare, miros, aparitia de gaze si chiar separarea fazelor.


Unele bacterii sau ciuperci descompun emulgatorii neionici si mai ales emulgatorii naturali. Alti factori mai sunt : tipul de emulsie, tensiunea interfaciala, pH-ul fazei apoase, prezenta corectorilor de gust si de miros.


Eficacitatea conservantilor depinde de capacitatea de trecere din mediul apos pentru a se fixa la suprafata microorganismelor.


Alegerea conservantului se mai face in functie de solubilitate. Moleculele substantelor conservante nu trebuie sa reactioneze cu componentele emulsiei. In astfel de cazuri se poate adauga un exces de substanta antiseptica. 


Autooxidarea uleiurilor si a unor grasimi poate avea loc datorita oxigenului din aer sau a umiditatii.


Conservarea emulsiilor poate fi de calitate prin inchiderea etansa a flacoanelor si pastrarea lor la loc racoros. 
