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Resume 
Le carbopol est un polymere souvent utilise comme agent viscosifiant et stabilisant clans la formulation des 
produits pharmaceutiques et cosmetiques. 11 est introduit sous forme de gel, avec les autres excipients pour 
conferer au produit l'aspect semi-solide. Ses proprieres rheologiques, en matiere de consistance et de cohesion, 
sont tres sensibles aux facteurs de formulation, a la concentration du carbopol et au procede de fabrication a 
savoir, la temperature et la vitesse d'agitation. Ainsi, on s'est propose clans le cadre de ce travail d'effectuer une 
etude de debroussaillage des differents facteurs de controle lies au procede de formulation, en determinant leur 
influence sur les caracteristiques viscoelastiques. 

Mots cles: Carbopol- Gel-Formulation -Interactions- Viscoelasticite -Plans d'experiences. 

Abstract 
Carbopol is a polymer often used as viscosifying and stabilizing agent in the pharmaceutical and cosmetic 
product formulations. It is introduced in the form of a gel, with the others ingredients to confer a semi-solid 
aspect to the product. Its rheological properties, such as consistency and cohesion, are very sensitive to the 
formulation factors, carbopol concentration and manufacturing processes, such as temperature and stirring 
velocity. Thus, the aim of this work is to investigate the effects of controlling factors on the viscoelastic 
properties of a gel formulated with carbopol. 
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1. INTRODUCTION 

Les dispersions aqueuses de polymeres sont 
employees intensivement comme agents 
epaississants dans les produits cosmetiques et 
pharmaceutiques pour ameliorer leurs 
proprietes rheologiques [l, 2]. Les 
epaississants reticules peuvent former un 
reseau structure de microgel dans les solutions. 
Ces dispersions peuvent etre egalement utilisees 
comme plateformes dans la formulation des 
medicaments a liberation prolongee [3-5]. En 
outre, le reseau de microgel peut resister a 
l'effort physiologique provoque par le 
mouvement de corps ou de la peau et peut 
adopter la forme du domaine d'application [3]. 

Les polymeres de carbopol sont 
synthetiques, de structure lineaire, enroulee ou 
deroulee et sont classes parmi les polymeres 
thermoplastiques. Ce sont des polymeres 
d'acide acrylique de masse moleculaire elevee, 
reticules avec les ethers polyalcenyliques de 
sucres ou de polyalcools [6]. Ils sont par 
ailleurs, susceptibles de former des gels en 
solution aqueuse grace a leur propriete 
d'hydrophilie. Toutefois, il s'avere que les 
proprietes mecaniques de ce gel, en matiere de 
consistance et de cohesion au niveau de sa 
structure, sont tres sensibles aux parametres du 
procooe de fabrication [7]. 

Au niveau de la mise en reuvre de la 
fabrication d'un gel a base de carbopol, deux 
etapes peuvent etre critiques si elles ne sont pas 
bien maitrisees [8]. La premiere etape consiste 
en l 'hydratation du carbomere qui permet le 
passage de l 'etat poudre, OU la structure se 
trouve sous une forme enroulee tres serree de 
faible volume, a l' etat hydrate, OU le polymere 
commence progressivement a se derouler et 
prendre du volume. Durant cette etape, le 
carbomere va devenir de plus en plus sensible 
aux contraintes mecaniques. La deuxieme etape 
consiste en la neutralisation ( etape de 
gelification) qui permet de former des charges 
negatives le long de la chaine et, qui 
provoquent des forces repulsives et continuent a 
derouler la structure du polymere avec 
augmentation de volume et de viscosite. Par 
consequent, la caracrerisation approfondie du 
comportement d'ecoulement de ces systemes en 
fonction de la neutralisation et de la 
concentration en polymere est essentielle pour 
evaluer les capacites des polymeres de carbopol 
a se gelifier pour une gamme des valeurs de pH. 
Pour cela, on utilise des bases, telles que 
l'hydroxyde d'ammonium, l'hydroxyde de 
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sodium ou l'ethylamine [8]. 
En raison de leur importance primordiale, 

les proprietes rheologiques des gels de carbopol 
ont ete intensivement etudiees en fonction de la 
concentration du polymere, du pH, et de la 
densite de reticulation [9-11]. Ainsi, les gels de 
carbopol ont ere consideres comme des modeles 
de fluides rheologiques essentiellement pour 
l'etude de la viscoplasticire. Thorgeirsdottir et 
al. [12] ont mesure les proprietes 
viscoelastiques des hydrogels a base de 
carbopol pour applications pharmaceutiques. Ils 
ont demontre que ces gels se comportent 
comme des solides viscoelastiques. Andrews et 
al. [ 13] ont montre que dans ce type de 
systemes, la liberation de principes actifs 
contenus dans la matrice du gel depend de la 
structure rheologique et done des proprietes 
viscoelastiques. 

La plupart des etudes ont employe l'eau 
comme dissolvant. Cependant, i1 faut noter que 
le choix du solvant est important parce que les 
dissolvants, comme la glycerine ou le propylene 
glycol, peuvent modifier les caracteristiques de 
liaison d'hydrogene entre l'eau, le dissolvant et 
le polymere, affectant de ce fait le gonflement 
et les proprieres viscoelastiques [ 14]. 

Ainsi, notre propos est de voir comment 
peuvent influer les parametres du procede de 
fabrication, en !'occurrence, sur les proprieres 
rheologiques des gels a base de carbopol 940. 
Pour obtenir des informations sur le 
comportement visqueux et elastique aussi bien 
que la microstructure des gels topiques, des 
mesures de viscoelasticite ont ete realisees. 
Pour aboutir a cet objectif, une straregie 
experimentale s' appuyant sur la methode des 
plans d'experience a ete utilisee. 

2. MATERIEL ET METHODES 

2.1 Produits utilises 

Le carbopol 940 utilise est une poudre 
blanche, hygroscopique, avec un poids 
moleculaire de 4.106 g.mor1

• I1 provient de chez 
Fluka. L'EDTANa2 est de l'acide ethylene 
diamino-tetraceptique qui se presente sous 
forme de poudre blanche cristallisee, soluble 
dans l'eau et insoluble dans l'ether. On l'utilise 
comme agent de conservation contre la 
contamination du gel. Les autres ingredients 
sont de grade analytique et proviennent de chez 
Fluka. 
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2.2 Preparation des gels 

On prepare une solution d'EDT ANa2 a 
0.05% et on y ajoute 5 a 100 ml d'eau purifiee. 
On disperse la quantite de carbopol lentement 
sous agitation, en positionnant l'axe d'agitateur 
a un angle de 30° pendant 15 min. Durant cette 
etape, on obtient une dispersion ayant un pH 
acide (2-3) et une viscosire foible. Apres avoir 
effectue le debullage de la dispersion, on lui 
ajoute une solution de NaOH a 180 g.L-1 sous 
agitation ( entre 100 et 500 tr/min) et on titre 
alors pour augmenter le pH du gel et le 
maintenir a une valeur neutre. L'agitateur 
utilise pour la preparation des gels est de 
marque Hydolphe RZR 2050. 

2.3 Methodes d'analyse 

Les mesures rheologiques sont realisees a 
l'aide d'un rheometre rotatif oscillant de 
marque Physica Rheolab MCR 300, relie a un 
thermostat, OU la temperature est fixee a 20°C. 
Ce rheometre est pilote par un micro-ordinateur 
qui permet la saisie et !'analyse des resultats 
d'etude. La mesure du pH se fait directement 
sur le gel avec un pH-metre a electrode Speciale 
pour les formes pateuses. II est de type pH/ion 
meter pMX 2000 (WTW). 

2.4 Planification des experiences 

La demarche adoptee dans ce travail est 
basee sur la planification des experiences. Le 
recours a cette methode des plans d'experiences 
permet d'obtenir des modeles previsionnels des 
reponses etudiees, ainsi que les conditions 
optimales, et ce avec un minimum d'essais et 
un maximum de credibilite [15]. Compte tenu 
de l'objectif vise par cette etude, a savoir la 
determination des effets de trois constituants, la 
strategie de planification experimentale la plus 
adequate repose sur une modelisation en 
surface de reponse, par un modele d'ordre 2 
tenant compte de toutes les interactions entre 
les facteurs. 

Y = ao+ aiX1 + a1X2 + a1X3+a4X1 2+ a5 X2 
2+ 

a6X/+ a7X1X2+ aaX1X1+ agX2X3 (I) 

Ou Y est la reponse et represente les 
parametres rheologiques et en particulier le 
module viscoelastique de conservation (G'o). 
Xi. X2 et X3 sont des facteurs sans dimension, 
compris entre -1 et 1 et sont associes a la 
concentration en carbopol: [0.5-2] % m/v, a la 
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vitesse d'agitation [500-2000] tr/mn et a la 
temperature de debullage : [30-70] °C 
respectivement. Le pH est maintenu constant. 

3. RESULTATS ET DISCUSSION 

3.1 Analyse rheologique 

On determine experimentalement le 
comportement viscoelastique du gel en 
imposant une rampe de deformation de 
cisaillement sinusoidale a l' echantillon. On 
enregistre alors une courbe donnant la variation 
du module de conservation (G') et du module 
de perte (G") en fonction de la deformation. On 
admet que le gel est parfaitement elastique pour 
des deformations inferieures a une valeur 
critique y c, ce qui correspond a un domaine 
linaire de viscoelasticite. Pour la caracterisation 
des gels, on utilisera les valeurs de G'o et G"o 
correspondant au plateau de viscoelasticite. II 
faut souligner que le module de conservation 
G' o ( dans le domaine lineaire) est un parametre 
rheologique important pour !'analyse de l'etat 
structural de la solution polymerique au repos. 
II caracrerise le degre de cohesion des reseaux 
polymeriques obtenus a l'issue 
d'enchevetrement ou d'interpenetration des 
macromolecules par effet d'interactions 
attractives [16]. 

3.2 Modelisation en surface de reponses 

La matrice d'experiences choisie qui repond 
a la straregie choisie est de type D-optimal. Elle 
renferme 16 essais dont 03 pour la 
reproductibilite des essais (Tab. 1). Le calcul 
des parametres des modeles polynomiaux de 
surface de reponse s 'effectue par la methode de 
regression multilineaire (MLR), en utilisant les 
valeurs experimentales des reponses en fonction 
des concentrations des constituants [17]. Le 
modele polynomial exprimant la reponse, en 
!'occurrence le module de conservation G'o, en 
fonction des facteurs de formulation, s'ecrit 
alors: 

Y = 479.10 + 64.17 X1 -2.39 X2 + 11.45 X3 -
17.04X/ + 29.76X/ + 14.IOX/ + 23.74X1 
~+M~~~+M~~~ m 

Visiblement, la qualite de ce modele est plus 
que satisfaisante, tant sur le plan ajustement que 
sur le plan prediction, au vu de bonnes valeurs 
affichees du coefficient de regression (R2 = 

0.935). 
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Tableau 1. Mattice d'experiences 

Essai 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 

X1 0.50 2.0 0.50 2.0 2.0 0.5 2.0 2.0 0.5 1.0 2.0 1.25 1.25 1.25 1.25 1.25 

X2.103 5 5 2 2 5 2 2 5 1 5 1.25 2 1.25 1.25 1.25 1.25 

X3 30 30 30 30 70 70 70 56.6 70 50 50 50 30 50 50 50 

y 486 551 426 533 536 419 660 445 401 517 528 482 463 497 493 469 

La comparaison entre le modele de 
prediction et les resultats experimentaux 
correspond.ant aux mesures de G'o montre une 
bonne adequation entre les valeurs 
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experimentales et celles predites par le modele 
(Fig.1). Ce qui signifie que le modele presente 
une bonne signification statistique. Le 
coefficient de correlation est tres proche de 1. 

1? 

• i 
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Figure 1. Comparaison des valeurs predites et observees pour G'o. 

La signification statistique du modele a ete 
evaluee en utilisant l'analyse de la variance 
(ANOV A). C'est une technique statistique qui 
subdivise la variation totale dans un ensemble 
de donnees en composantes associees a des 
sources specifiques de variation dans le but de 
tester les hypotheses sur les parametres du 
modele [17]. Le tableau 2 montre les resultats 
de l'ANOV A pour la reponse choisie (G'o ). Le 
rapport F est utilise pour determiner la 
signification statistique des deux reponses. La 
valeur F est un rapport de deux estimations 
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independantes de l'erreur experimentale. 
Associe a ce rapport, la valeur de la probabilite 
P quantifie la probabilire de commettre une 
erreur en associant un effet avec un facteur 
donne. Cette valeur fournit egalement le niveau 
exact de la signification d'un test d'hypothese. 
Les resultats obtenus montrent que le modele 
est tres significatif comme en temoigne la 
valeur de Fstatistique {Fmoae1e = 9.353) et la faible 
valeur de P (P = 0.007). La faible valeur de 
probabilite indique que le modele est considere 
comme statistiquement significatif [18]. 
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Tableau 2. Analyse de variance (ANOV A) pour le modele de reponse G'o. 

Source Somme des carres Degres de liberte Carre moyen Valeur de F P 

Modele (Regression) 55068.4 9 6118.71 9.353 0.007 

Res id us 3925.10 

ErreurPure 440.45 

3.3 Influence des facteurs de formulation sur 
G'o. 

L'analyse de la figure 2 montre que le 
carbopol influe positivement sur le module de 
rigidite. En effet, !'augmentation la 
concentration du carbopol, fait croitre le 
nombre de chaines macromoleculaires. Ces 
demieres sont chargees negativement, au vu des 
valeurs du potentiel zeta enregistrees dans le 
domaine du pH neutre (7-8). Ceci laisse 
supposer que ces chaines sont deroulees et done 
sont susceptibles de s'enchevetrer, pour former 
un reseau ferme, generant ainsi une elevation 
du module de conservation G'o [19]. 

'ti 

o.6 a.a 1.0 1.::! 1.,..:1 1.Ei 1.s ... a 
X1 

Figure 2. Influence de la concentration du carbopol 
et de la vitesse d'agitation sur G'o. 

En neutralisant la solution polymerique 
(acide initialement) par l'electrolyte basique 
(NaOH), le polymere genere des charges 
negatives le long des chaines 
macromoleculaires du carbopol par la 
dissociation des groupements carboxyliques : 
COOH 7 COO-+ Ir. 
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Le polymere sera dote de groupements 
anioniques COO- d'une part, et d'autre part, 
l'ion libere d'hydrogene H+ forme avec OH" de 
l'eau, H20. Ainsi, pour un pH ~ 7, les 
macromolecules sont deja deployees, si bien 
que le pH dans ce domaine ne porte plus de 
modifications supplementaires a la 
conformation des chaines. 

Par ailleurs, l' accroissement de la 
concentration en carbopol, engendre un effet 
positif de la vitesse de melange sur la rigidite 
du reseau polymerique. Ceci est du au nombre 
important de macromolecules qui ne peut que 
s' enchevetrer avec 1 'augmentation de la vitesse 
et de la temperature. n resulte dans tous les cas 
de figure une augmentation de G'o. Lorsque la 
concentration de carbopol est faible, la vitesse 
ne presente pas une influence significative. 

La figure 3 montre les effets combines de la 
concentration du carbopol et de la temperature 
sur G'o. On remarque que l'effet de la 
temperature de debullage est conditionne par le 
niveau de la concentration du carbopol, dans le 
sens oit, pour des faibles quantites du polymere, 
l' effet de la temperature de debullage n' est pas 
important. Ce resultat est en accord avec ceux 
obtenus par Weber et al. [20]. Ils ont trouve que 
pour de faibles valeurs de la concentration du 
carbopol, les valeurs mesurees de G' o sont 
insensibles a la temperature. 

Cependant, pour les fortes concentrations, 
l'effet devient positif. Ce phenomene peut etre 
justifie a r echelle structurale, par le fait que 
pour une faible concentration de carbopol, le 
reseau polymerique n'est pas dense, si bien que 
les macromolecules sont plus au moins 
regroupees en pelotes dispersees. En 
augmentant la temperature de debullage, les 
macromolecules vont acquerir une energie 
cinetique importante et done un mouvement 
brownien important. Ce demier engendrera la 
dispersion des macromolecules regroupees en 
pelotes, ce qui conduit a un relachement de la 
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structure qui se manifeste par une reduction du 
module de conservation G'o. 
L'augmentation de la concentration du carbopol 
genere un effet positif de la temperature de 
debullage sur G'o. Ainsi, du fait que le milieu 
polymerique est fortement concentre, les 
chaines macromoleculaires sont quasiment en 
contact et forment un reseau polymerique. 
Par augmentation de la temperature de 
debullage, le mouvement brownien des chaines 
favorise certainement la cohesion de ce reseau 
qui devient plus rigide. 
Des correlations entre la temperature et les 
proprietes rheologiques des gels de carbopol 
ont ere proposees par plusieurs auteurs [21-23]. 
Cependant Weber et al. [20] ont montre qu'il 
existe une dependance entre la concentration du 
polymere, la temperature et le module 
d'elasticite G'o. 
Ils ont postule que les molecules gonflees de 
carbopol induisent un comportement elastique. 

Yi 

O.Ei o.B 1.0 1,1 1 • • fl 1.8 1.0 

Xi 

Figure 3. Influence de la concentration du carbopol 
et de la temperature sur G'o. 

Les effets combines de la vitesse du melange et 
de la temperature de debullage sont presentes 
sur la figure 4. 

On remarque que l' effet propre de la 
temperature de debullage et ses differentes 
interactions avec le carbopol est important. 
A cet effet, i1 est judicieux d'evaluer les effets 
de la temperature a diverses valeurs de la 
concentration en carbopol et de la vitesse de 
melange. 
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Figure 4. Influence de la vitesse d'agitation et de la 
temperature sur G'o. 

n semble que pour une temperature inferieure a 
55 °C et une vitesse de melange inferieure a 
1250 tr/mn, la temperature n'a pas beaucoup 
d'influence sur G'o. Cependant, au-dela de 55 
°C, l 'augmentation de la temperature fait 
augmenter G'o. Ceci est du au nombre 
important de macromolecules qui ne peut que 
s' enchevetrer avec 1 'augmentation de la vitesse 
et de la temperature. n resulte, dans tous les cas 
de figure, une augmentation de G' o. Par 
ailleurs, il apparait que pour des vitesses 
comprises entre 1200 et 1800 tr/mn et pour des 
temperatures inferieures a 5 5 °C, la valeur de 
G' o est minimale. 

4. CONCLUSION 

La maitrise du procede de fabrication des 
gels a base de polymere, reste une tache 
difficile pour le formulateur, vu le nombre 
important de facteurs susceptibles de porter des 
modifications sur leur comportement 
rheologique. D'ou la necessite d'analyser les 
effets de ces facteurs et leurs interactions, a 
l'image des concentrations des elements 
figures, les vitesses d'agitation et la temperature 
de debullage. De ce fait, les informations 
relatives aux effets des facteurs et a leurs 
interactions ont ere mises en evidence. Ainsi, la 
concentration en carbopol a l'effet le plus 
important sur la cohesion de la structure du gel, 
traduite par le module de conservation G'o. 
L' effet de la temperature de debullage sur la 
rigidite du reseau polymerique est tributaire de 
la concentration en carbopol et de la vitesse 
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d'agitation du melange. I1 faut done souligner 
que les gels de carbopol sont en fait des 
systemes complexes ou le couplage entre les 
proprietes physicochimiques et 
thermorheologiques n'est pas parfaitement 
elucide. Une complete comprehension de ce 
couplage ouvrira de nouvelles perspectives pour 
concevoir de nouveaux materiaux 
thermosensibles et qui trouveront de nombreux 
debouches dans les industries des polymeres et 
pharmaceutique. 
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