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EFFECT OF OIL PHASE ON RELEASE FROM W/O/W MULTIPLE 
EMULSIONS STABILISED BY INTERFACIAL COMPLEXATION 
J.A. O m o t o s h o ,  T . K .  Law, A . T .  F l o r e n c e  a n d  T . L .  W h a t e l e y ,  
D e p a r t m e n t  o f  P h a r m a c y ,  U n i v e r s i t y  o f  S t r a t h c l y d e ,  G l a s g o w  GI 
IXW, U K .  

T h e  a b i l i t y  o f  W / O / W  m u l t i p l e  e m u l s i o n s  t o  e n t r a p  water  s o l u b l e  
m a t e r i a l s  a n d  t o  p r o v i d e  c o n t r o l l e d  r e l e a s e  s y s t e m s  m a k e s  t h e m  
p o t e n t i a l l y  u s e f u l  p h a r m a c e u t i c a l  systems. M e c h a n i s m s  o f  r e l e a s e  
a r e  n o t  w e l l  u n d e r s t o o d  : t r a n s f e r  a c r o s s  t h e  o i l  p h a s e  i s  
c l e a r l y  i m p o r t a n t .  T h i s  d i f f u s i o n  c o u l d  i n v o l v e  u n i o n i s e d  
s p e c i e s ,  i n v e r s e  m i c e l l e s  a n d / o r  s w o l l e n  m i c e l l e s .  As p a r t  o f  a 
s t u d y  t o  u n d e r s t a n d  b o t h  t h e  s t a b i l i t y  a n d  r e l e a s e  b e h a v i o u r  o f  
W / O / W /  m u l t i p l e  e m u l s i o n s ,  we h a v e  i n v e s t i g a t e d  t h e  e f f e c t  o f  t h e  
n a t u r e  o f  t h e  o i l  p h a s e .  
M u l t i p l e  e m u l s i o n s  were p r e p a r e d  a s  d e s c r i b e d  p r e v i o u s l y  (Law e t  
a l . ,  1 9 8 4 )  u s i n g  b o v i n e  s e r u m  a l b u m i n  ( 0 . 2 % )  i n  t h e  i n n e r  a q u e o u s  
p h a s e ,  S p a n  80  ( 2 . 5 % )  i n  t h e  o i l  p h a s e  a n d  Tween 80 ( 1 . 0 % )  i n  t h e  
e x t e r n a l  a q u e o u s  p h a s e  w i t h  t h e  f o l l o w i n g  o i l  p h a s e s :  ( t h e  
s y m b o l s  i n d i c a t e  t h o s e  u s e d  i n  F i g u r e s  1 a n d  2 ) .  O c t a n e  0 , 
d o d e c a n e  , h e x a d e c a n e  A , c y c l o h e x a n e  0 a n d  t o l u e n e  . 
S o d i u m  c h l o r i d e  ( 1 . 2 5 % )  a n d  5 - f l u o r o u r a c i l  ( I m g / m l )  were 
i n c o r p o r a t e d  s e p a r a t e l y  i n t o  t h e  i n n e r  a q u e o u s  p h a s e .  S o r b i t o l  
( 7 . 6 % )  was p r e s e n t  i n  t h e  o u t e r  a q u e o u s  p h a s e  w h e n  s o d i u m  
c h l o r i d e  w a s  p r e s e n t  i n  t h e  i n n e r  a q u e o u s  p h a s e  t o  p r e v e n t  
o s m o t i c  f l o w .  T h e  f i n a l  n h a s e  v o l u m e  r a t i o s  were 5 0 : 2 5 : 2 5  
( E x t e r n a l  a q . :  o i l :  I n t e r n a l  
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D i a m e t e r s  o f  m u l t i p l e  o i l  d r o p l e t s  a n d  t h e  i n t e r n a l  a q u e o u s  
d r o p l e t s  a s  w e l l  a s  t h e i r  n u m b e r s  were d e t e r m i n e d  o v e r  6 w e e k s :  
t h e r e  were  n o  s i g n i f i c a n t  c h a n g e s  i n d i c a t i n g  s t a b l e  m u l t i p l e  
e m u l s i o n s .  F i g u r e  1 s h o w s  t h e  r e l e a s e  p r o f i l e s  f o r  s o d i u m  
c h l o r i d e  a n d  F i g u r e  2 t h o s e  f o r  5 - f l u o r o u r a c i l ( 5 - F U ) .  I n  s u c h  
s t a b l e  s y s t e m s ,  d i f f u s i o n  a c r o s s  t h e  o i l  p h a s e  o r  t h r o u q h  
l o c a l i s e d  t h i n  l a m e l l a e  i s  t h e  p r i m a r y  t r a n s p o r t  m e c h a n i s m .  5-FU 
i s  r e l e a s e d  a t  a f a s t e r  r a t e  t h a n  NaCl t h r o u g h  a l l  t h e  o i l  
p h a s e s ,  d u e  t o  i t s  g r e a t e r  l i p o p h i l i c  n a t u r e .  T h e  o r d e r  o f  
r e l e a s e  t h r o u g h  t h e  v a r i o u s  o i l  p h a s e s  i s  t h e  s a m e  f o r  b o t h  
s o l u t e s .  I n  t h e  p r e s e n c e  o f  s u r f a c e  a c t i v e  a g e n t s  water  i s  t a k e n  
u p  b y  o i l  p h a s e s  i n  t h e  f o r m  o f  s w o l l e n  m i c e l l e s  ( K i t a  e t  a 1  
1 9 7 8 ) .  T h e  m a i n  f a c t o r  i n  t h e  l a r g e  d i f f e r e n c e s  i n  r a t e s  o f  
r e l e a s e  i s  t h e  d r o p l e t  s i z e  o f  t h e  i n t e r n a l  a q u e o u s  p h a s e ,  e . g .  
m e a n  d r o p l e t  d i a m e t e r  w i t h  t o l u e n e  i s  4 . 5 p m  a n d  w i t h  o c t a n e  
1 2 . 6 p m .  
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