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Le but de ce travail est d'étudier l'effet de la thyd-[3-cyclodextrine sur un systeme
galénigue a base de liposomes rendus bioadhésifieyradispersion dans un hydrogel de
Carbopol 974 PNE La méthylB-cyclodextrine, utilisée dans ce systéme comme pteun
d’absorption, posséde une forte affinité pour laisstances lipidiques et peut donc interagir
avec les liposomes comme cela a été montré lotsastaux précédents. Nous avons testé
I'effet de la méthyIB-cyclodextrine sur la vitesse de libération deuline *H, utilisée en tant
gue modele de molécule hydrophile de poids moléeulmoyen, encapsulée dans des
liposomes chargés positivement, composeés de phidylbholine de soja, de cholestérol et
de stéarylamine.

Les liposomes ont été préparés par la méthode ditgtibn du film, puis calibrés par
plusieurs passages successifs sur des membrapesydarbonate présentant des pores de 0.4
et de 0.2 pum de diamétre. L'inulifiel a été encapsulée au sein des liposomes par hodgét
de congélation-décongelation.

Les liposomes (de concentration de 2 ou 10 mMpdds totaux), en présence de méfyl-
cyclodextrine (0, 2 ou 5 % m/v) sont dispersés ahassgels de carbopol (1.5 % m/v).

500 mg de gels sont placés au contact de 5 mlrdpaia HEPES pH 7.4 a 37°C. L'inuline
marquée qui a diffusé dans la phase agueuse ta®@@upérieure est mesurée par comptage
de la radioactivité aprés 1, 2, 4, 6, 18 et 24 é=de contact.

Nous avons montré que l'effet réservoir des lipos®ndiminue avec la concentration en
cyclodextrines.

La vitesse de libération de linuline en I'absende cyclodextrines est beaucoup plus
importante lorsque I'inuline se trouve sous foribee et non encapsulée dans les liposomes.
Les liposomes retardent donc la libération de limau

En présence de cyclodextrines, les vitesses destff deviennent équivalentes. Ceci met
bien en évidence les interactions cyclodextrinegsomes dépendant de la concentration en
cyclodextrines. Les cyclodextrines déstabilisestligosomes en extrayant les phospholipides
et le cholestérol, ce qui a pour effet d’accéléaelibération de I'inuline. Enfin, nous avons
montré qu’il N’y a pas deffet significatif du grht de concentration. La diffusion de
linuline a partir des gels a 2 mM en lipide étaguivalente a celle des gels a 10 mM.

Nous nous sommes ensuite intéressés au devenitipgs®mes dans la phase aqueuse
supérieure. Nous avons ainsi pu démontrer que kkeunmie contient que de l'inuline et de la
cyclodextrine. On ne détecte pas la présence dgesipau sein du milieu receveur. Ceci
prouve que les liposomes ne diffusent pas danisjlédé surnageant et que donc toutes les
interactions liposomes-cyclodextrines s’effectuardtu dans le gel.



