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OBJETIVO GENERAL 
 

Desarrollar un trabajo monográfico de actualización sobre los SEDDS mediante la 

consulta de información en bases de datos científicas, que permita la identificación de los 

principales aspectos fisicoquímicos a considerar en la etapa de diseño, así como de los 

métodos de caracterización. 

 

 

 OBJETIVOS ESPECÍFICOS 

 
• Recopilar información general y especifica de los SEDDS en las diferentes bases 

de datos. 
• Caracterizar los componentes de los SEDDS para fármacos hidrofílicos e 

hidrofóbicos en base a sus propiedades fisicoquímicas. 

• Comparar diferentes medicamentos formulados convencionalmente contra los 

formulados en base a los SEDDS. 
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA 
 

Existe una gran cantidad de investigaciones sobre los avances tecnológicos realizadas 

durante los últimos años con respecto a los sistemas autoemulsificantes (SEDDS) que 

sirven para mejorar la biodisponibilidad de los fármacos poco solubles en agua.  A pesar 

de que se cuenta con un vasto repertorio, la compresión de dicho tema resulta complejo, 

esto es debido a que dicha información se encuentra dispersa en diferentes bases de 

datos y fechas de publicación; esto trae a colación que el tema no esté delimitado para 

el entendimiento de universitarios con conocimientos previos con fines de practicidad. 

JUSTIFICACIÓN 

 
La vía de administración oral de medicamentos es una de las más utilizadas, por su 

comodidad y seguridad. Sin embargo, la administración de fármacos lipofílicos presenta 

un obstáculo importante debido a su baja solubilidad en el lumen del tracto 

gastrointestinal (TGI) por lo tanto, se han desarrollado formulaciones basados en lípidos 

(LBF, por sus siglas en inglés) (Boyd et al., 2019) como estrategias para suministrarlos, 

por ejemplo, uno de ellos es el empleo de los Sistemas Autoemulsificantes de Liberación 

de Fármacos (SEDDS, por sus siglas en inglés), cuyo objetivo es aumentar la solubilidad 

y la biodisponibilidad de dichos fármacos. Los SEDDS están conformados por emulsiones 

finas de mezclas isotrópicas de aceites naturales o sintéticos en agua, más el uso 

tensioactivos o cosolventes con el principio activo poco soluble en agua, capaces de 

emulsionar establemente en micro y nano utilizando la motilidad del estómago y el 

intestino para la autoemulsificación.  

Actualmente los SEDDS son una de las bases de lípidos más estudiados y 

considerados como técnicas innovadoras  en el campo no invasivo de la administración 

de fármacos lipofílicos para el mejoramiento de la solubilidad y resistencia gástrica de 

clase II y IV (conforme a la clasificación biofarmacéutica), por ende,  se realizará una 

búsqueda actualizada del tema, que servirá de apoyo a la comunidad científica para 

precisar su entendimiento y así aprovechar eficazmente el potencial terapéutico de los 

fármacos poco solubles en agua en beneficio a la humanidad. 
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METODOLOGÍA 

 
Se realizó una búsqueda de información relacionada con los SEEDS en diversas fuentes 

bibliográficas. Para la recopilación de información se utilizaron palabras clave, dichos 

términos son: sistemas de entrega de fármacos autoemulsificables (self-emulsifying drug 

delivery systems), auxiliares de formulación lipídicos (lipid excipients) autoemulsionables 

(self-emulsifying), avances tecnológicos (technological advances) sistemas lipídicos (lipid 

systems), biodisponibilidad (bioavailability), solubilización (solubilization), fármacos 

lipófilos (lipophilic drugs), excipientes (excipients), tensioactivo (surfantant), cosolvente 

(cosolvent), caracterización (characterization), desarrollo (development), y mecanismo 

SEDDS (SEDDS mechanism). La búsqueda se realizó en artículos con una antigüedad 

no mayor a 20 años en base de datos tales como BiDi UAM, ScienceDirect, Scielo, 

Redalyc, y Pubmed. 

ACTIVIDADES REALIZADAS 
 

• Recabar información bibliográfica de los sistemas autoemulsionables en 

• bases de datos por orden de importancia del portal de bidi.uam.mx. 

• Especificar y categorizar los componentes de los SEDDS. 

• Analizar y comparar diferentes medicamentos formulados convencionalmente 

vs los formulados en base a los SEDDS. 

• Analizar de los aspectos de calidad desde el diseño en la formulación de SEDDS. 

• Ordenar la información compilada y generar un artículo de revisión. 

• Análisis y conclusiones del artículo de revisión. 

•  Elaboración del informe del servicio social. 
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RESULTADOS E INFORME DE SERVICIO SOCIAL 

 
SISTEMAS DE LIBERACIÓN DE FÁRMACOS AUTOEMULSIONABLES. ASPECTOS 

FISICOQUÍMICOS DE LA FORMULACIÓN Y MÉTODOS DE CARACTERIZACIÓN.  

SELF-EMULSIFYING DRUG DELIVERY. PHYSICOCHEMICAL ASPECTS OF 

FORMULATION AND CHARACTERIZATION METHODS.  

 

RESUMEN 
 

Las formulaciones farmacéuticas orales han sido los medicamentos más utilizados a lo 

largo del tiempo. La vía de administración oral presenta la ventaja de ser una ruta cómoda 

y no invasiva para la aplicación de los medicamentos. No obstante, uno de los 

inconvenientes que se pueden presentar es la dificultad de formular fármacos con baja 

solubilidad acuosa los cuales representan desde el 40 % hasta 70% de los fármacos 

empleados. Esta característica de los Fármacos Poco Solubles en Agua (FPSA) tipo II y 

IV de acuerdo con la clasificación biofarmacéutica, provocan una mala disolución y por 

consiguiente una inadecuada absorción, de forma que, se han desarrollado nuevas 

estrategias de formulación con la finalidad de superar este tipo de dificultades asociados 

a fármacos lipofílicos. El empleo de Sistemas Autoemulsificantes de Liberación de 

Fármacos (SEDDS, por sus siglas en inglés) han permitido mejorar la solubilidad oral de 

los FPSA en una absorción especifica en el tracto gastro intestinal (TGI) en comparación 

con el fármaco puro o una forma farmacéutica convencional. Los SEDDS están 

conformados por el fármaco, tensioactivos, cotensioactivos y un componente hidrofóbico 

y son capaces de autoemulsionarse utilizando la motilidad del TGI (este proceso 

dependerá siempre y cuando exista un cambio en la energía requerida para aumentar el 

área de superficie). Para la formulación de estos sistemas, se debe considerar los 

parámetros de solubilidad y permeabilidad del principio activo, por lo que, el sistema de 

clasificación biofarmacéutica (BCS) es de utilidad para identificar a los fármacos que 

presentan problemas con estos parámetros (II y IV) para así poderlos incluir en una 

formulación apta para ellos. 
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La presente revisión ofrece una descripción actualizada de los avances en SEDDS con 

respecto a su composición, formulación, así como diversas aplicaciones con el objetivo 

de pretenden ayudar a los investigadores o alumnos del área farmacéutica a esclarecer 

los principios y concentos básicos para desarrollar un SEDDS a través de la literatura 

consultada.  

 

ABSTRACT 
 

Oral pharmaceutical formulations have been the most widely used drugs over time. The 

oral route of administration has the advantage of being a convenient and non-invasive 

route for the application of drugs. However, one of the disadvantages that may arise is 

the difficulty of formulating drugs with low aqueous solubility, which represent from 40% 

to 70% of the drugs used. This characteristic of the Poorly Water-Soluble Drugs (FPSA) 

type II and IV according to the biopharmaceutical classification, cause poor dissolution 

and consequently inadequate absorption, so that new formulation strategies have been 

developed to overcome this type of difficulties associated with lipophilic drugs. The use of 

Self-Emulsifying Drug Delivery Systems (SEDDS) has allowed improving the oral 

solubility of FPSAs in a specific absorption in the gastrointestinal tract (GIT) compared to 

the pure drug or a conventional dosage form. SEDDS are comprised of the drug, 

surfactants, co-surfactants and a hydrophobic component and are capable of self-

emulsifying using the motility of the GIT (this process will depend on a change in the 

energy required to increase the surface area). For the formulation of these systems, the 

solubility and permeability parameters of the active ingredient must be considered, 

therefore, the biopharmaceutical classification system (BCS) is useful to identify drugs 

that present problems with these parameters (II and IV) to include them in a formulation 

suitable for them. 

The present review offers an updated description of the advances in SEDDS with respect 

to their composition, formulation, as well as diverse applications with the objective of 

helping researchers or students in the pharmaceutical area to clarify the basic principles 

and concepts to develop a SEDDS through the literature consulted.  
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INTRODUCCIÓN  
 

La vía de administración oral de medicamentos permanece como la ruta principal en 

comparación con las demás, esto se debe a sus múltiples cualidades como indolora, 

cómoda, fácil y segura (Thakral et al., 2021). Los medicamentos administrados por esta 

vía de administración liberan el activo, el cual se disuelve en el líquido Gastrointestinal 

(GI) antes de su absorción en la circulación sanguínea (Arredondo, Recamán, Suarez-

Herrera, & Cuadra, 2021) para realizar el efecto terapéutico deseado (Falavigna, Brurok, 

Klitgaard, & Flaten, 2021). No obstante, en los últimos años se ha reportado que 

aproximadamente el 70% de los medicamentos comercializados o en etapa de desarrollo 

contienen fármacos con una solubilidad acuosa débil, desde poco hasta completamente 

insolubles en agua (Buyukozturk, Benneyan, & Carrier, 2010; Dokania & Joshi, 2015; 

Thakral et al., 2021), dando como resultado una inadecuada absorción y una baja 

biodisponibilidad si no son formuladas adecuadamente (Arredondo et al., 2021). 

Estrategias de solubilidad de fármacos poco solubles en agua (FPSA) 
 
Los estudios de solubilidad de los fármacos son una etapa muy importante para el 

desarrollo de productos farmacéuticos. Así mismo, son esenciales en procesos de 

cristalización, purificación, cuantificación y análisis de calidad del producto final. En la 

literatura se describe el modelo matemático propuesto por Yalkowsky y Roseman (Y-R) 

en el 2001, para estimar la solubilidad de diferentes sustancias de interés farmacéutico y 

por lo tanto, establecieron un vínculo entre el estado sólido y la lipofilicidad del compuesto 

y así como la solubilidad acuosa resultante (Delgado, 2017). Los FPSA que poseen una 

red cristalina fuerte poseen una capacidad limitada para disociarse de la forma sólida 

(Boyd et al., 2019), por consiguiente, una forma de mejorar la permeabilidad es realizando 

modificaciones químicas para cambiar sus propiedades a través de varias estrategias 

(Pawar et al., 2012; Tengshe, Karande, & M, 2020) para optimizar la biodisponibilidad 

oral, una de ellas es el diseño de moléculas por ejemplo una de ellas utiliza la formación 

intramolecular de enlaces de hidrógeno (con el objetivo de presentar los donantes y 

aceptores a la fase acuosa del intestino delgado provocando el aumento en la solubilidad 

acuosa con la ayuda de sales e inhibidores de precipitación como lo es la aplicación de 
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soluciones sobresaturadas); uso de tecnologías para la reducción del tamaño de 

partículas o bien la preparación del fármaco en forma amorfa (para incrementar la 

velocidad de disolución); la síntesis de profármacos (que bloquean los grupos polares 

incrementando la lipofilicidad de la molécula y la difusión pasiva transcelular); en cambio 

la utilización de micelas tensioactivas se hallan con reiteración en formulaciones a base 

de lípidos (FBL) contribuyendo a la mejora de la solubilidad del fármaco en sistemas 

portadores incluso posterior de la aplicación (por ejemplo se ha documentado que la 

capacidad de solubilización del fármaco puede ser directamente proporcional con la 

longitud de cadena de los tensioactivos) (Boyd et al., 2019). 

Las FBL en un sistema portador de lípidos compuesto por fármacos disueltos de dos o 

más excipientes, aceites (glicéridos), tensioactivos y cotensioactivos (Poonia, Kharb, 

Lather, & Pandita, 2016; Tengshe et al., 2020), que se incluyen en soluciones, 

emulsiones, suspensiones hasta en Sistemas Autoemulsificantes de Liberación de 

Fármacos (SEDDS por sus siglas en inglés) (Han et al., 2009), han mejorado la absorción 

a través de diversos mecanismos auxiliares como la solubilización del fármaco, el 

aumento en la permeabilidad de la membrana gastrointestinal, la difusión del transporte 

linfático del fármaco al torrente sanguíneo, entre otros; de la misma manera las 

cualidades de los FBL se basan en brindar una adaptabilidad tanto en la dosificación 

como en la fabricación (Pawar et al., 2012) siendo así de especial interés en el desarrollo 

de nuevas formulaciones.  

Las FBL consideran su diseño con base a la Clasificación de Formulación de Lípidos 

(CFL) establecida por Pouton y Porter en el 2000; la cual se divide en cuatro 

clasificaciones y se encuentran relacionadas en función a las proporciones relativas de 

los lípidos, cosolventes y tensioactivos; particularmente las clases II y III (subclase A y B) 

se caracterizan por constituir a los SEDDS (formadores de nano y microelmulsiones 

respectivamente), por lo tanto, sus propiedades dependen de la proporcionalidad de sus 

excipientes lipofílicos. En la clase II de la CFL, el uso de mezclas isotrópicas de lípidos 

(triglicéridos, di y monoglicéridos) tienen una concentración del 40-80% y la clase IIIA 

constituyen una mayor cantidad de lípidos (40-80%) en comparación con las 

formulaciones tipo IIIB (<20%). Por consiguiente, el uso de tensioactivos diferirá en cada 
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clase; para la clase II deberá ser insoluble en agua a una concentración del 20-60% con 

un valor inferior a 12 de HLB, y finalmente la clase III deberá ser acuoso, pero con una 

proporción del 20-50%, en donde la IIIA tendrá una variación menor (-10%) que el IIIB. 

En el caso del uso de los codisolventes hidrófilos (únicamente para la clase III) la 

concentración se aplicara de la misma manera que los tensioactivos para esta clase IIIA 

y IIIB (Pouton & Porter, 2008).  

El rendimiento general de las FBL se fundamenta en la elección adecuada de vehículos 

y el diseño de la formulación, otros aspectos importantes a considerar son la información 

de las propiedades fisicoquímicas y la actividad termodinámica de dichas sustancias, así 

como la fisiología gastrointestinal para prevenir la precipitación del fármaco después de 

la dispersión en el TGI y finalmente las fases coloidales tras la digestión (Vithani, Jannin, 

Pouton, & Boyd, 2019). 

SEDDS 

 
Los Sistemas Autoemulsificantes de Liberación de Fármacos se definen como mezclas 

homogéneas e isotrópicas, conformadas por un componente oleoso (parte hidrófoba) 

(aceites naturales o sintéticos), tensioactivos y cotensioactivos (parte hidrofílica) y un 

Principio Activo (PA) (Shahzadi, Dizdarević, Efiana, Matuszczak, & Bernkop-Schnürch, 

2018) (en la figura 2 se muestra una representación de estos sistemas), capaces de 

formar espontáneamente emulsiones de aceite en agua (O/W) con una agitación suave 

o la motilidad digestiva posteriormente de la dilución con fluidos gastrointestinales (GI) 

(Čerpnjak, Zvonar, Vrečer, & Gašperlin, 2015; Dokania & Joshi, 2015; Nazir, Asim, 

Dizdarević, & Bernkop-Schnürch, 2019), cuya objetivo es la solubilización del PA lipofílico 

(sólido o líquido) para reducir la tensión superficial formando una monocapa entre el 

aceite y la parte hidrofílica  y un componente cotensioactivo que aumenta la fluidez 

interfacial (Chatterjee, Hamed Almurisi, Ahmed Mahdi Dukhan, Mandal, & Sengupta, 

2016; Sheth & Mistry, 2011)  
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Figura 2. Representación esquemática de los componentes que integran la 
formación de los SEDDS. Modificado y creado con BioRender.com de (Chatterjee 

et al., 2016). 

La implementación de estos sistemas abarcan una limitada fracción de los medicamentos 

actualmente disponibles en el mercado debido a la ausencia de ensayos clínicos in vivo 

(Han et al., 2009) y al desarrollo de nuevos excipientes. Sin embargo, el progreso de 

estos excipientes pueden proporcionar una liberación sostenida de fármacos y por ende 

se implementaría una mejora en la calidad de vida de las personas que consumen los 

medicamentos (Okada, Todo, Itakura, Hijikuro, & Sugibayashi, 2021) en conformación 

con los FPSA para una disminución en la frecuencia de los síntomas de la enfermedad. 

Los SEDDS se diferencian principalmente por su tamaño: micro (SMEDDS) y 

nanoautoemulsiones (SNEDDS), además de su polidispersidad de las gotas que va de 

>0.05 y >0.1, respectivamente (Figura 1) (Dokania & Joshi, 2015; Mahmood & Bernkop-

Schnürch, 2019; Vithani et al., 2019). Son considerados una plataforma en desarrollo 
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para la liberación de fármacos con una permeabilidad alta/baja y una solubilidad acuosa 

baja (Bernkop-Schnürch & Jalil, 2018), por ende, pertenecen a las clases II y IV del 

Sistema de Clasificación Biofarmacéutica (SCB) (Holm, 2019).  

 

Figura 1. Representación esquemática de la diferencia en tamaño entre un 
SMEDDS y un SNEDDS. Modificado y creado con BioRender.com de (van Staden, 

du Plessis, & Viljoen, 2020). 

La liberación de los SEDDS se realiza a través de la formación de emulsiones in vivo del 

surfactante-aceite (cinéticamente estable) o bien una microemulsión del aceite-agua 

(O/W) [termodinámicamente estable] en las mucosas diana (intestinal, ocular e intraoral), 

para el caso de la mucosa intestinal las mezclas de excipientes tienen la finalidad de 

mantener la dispersión de la fase oleosa después de la exposición de los fluidos gástricos, 

para proceder a la formación espontanea de las autoemulsificación a través de los 

movimientos peristálticos de la zona que proporcionan la agitación necesaria (Bernkop-

Schnürch & Jalil, 2018). 
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Parámetros fisicoquímicos de los fármacos y su relación con la solubilización  
 

La relación cuantitativa entre la estructura-actividad de los fármacos es un método 

primordial para el diseño de nuevas moléculas con actividad farmacológica. Esta relación 

describe la correlación entre la actividad biológica de un compuesto con su estructura 

química y así diferenciarlas a través de parámetros fisicoquímicos como: volumen 

molecular; lipofilicidad; pH, entre otros (Nycz–Empel, Bober, Wyszomirski, Kisiel, & Zięba, 

2019). 

En la solubilización de fármacos, el volumen molecular se debe tomar en consideración 

durante el diseño de fármacos. El volumen molecular de un fármaco está asociado con 

el Peso Molecular (PM), a medida que se incrementa, se verá afectado el tamaño de la 

cavidad que debe formarse el disolvente para solubilizar la molécula (Di & Kerns, 2016). 

Por otra parte, la existencia de un sistema aprobado por la FDA que ha sido ampliamente 

utilizado para la identificación de nuevas moléculas terapéuticas es el Cribado de Alto 

Rendimiento y con base a los parámetros establecidos por Lipinski y colaboradores 

determinan que los PPMM que tienden a ser más altos poseen una alta lipofilicidad 

(Ghadi & Dand, 2017). 

La lipofilicidad de una molécula es la tendencia de dividirse en una matriz lipídica no polar 

frente a una matriz acuosa. Así mismo, conecta la interacción farmacocinética y 

farmacodinámica de un fármaco en el organismo, por lo tanto, determina la 

biodisponibilidad, la solubilidad en los fluidos corporales y la permeabilidad del fármaco 

en las membranas biológicas para ejercer su actividad terapéutica (Nycz–Empel et al., 

2019); su evaluación se realiza mediante la extracción líquida con un sistema no polar-

polar (octanol-agua). La obtención de los valores de partición se denominan log P y log 

D (coeficiente de distribución del compuesto entre una capa orgánica y una acuosa). La 

diferencia entre el log P y log D está en el pH, donde todas las moléculas del compuesto 

se pueden encontrar en forma neutra, o bien solo una fracción de ellas están en forma 

iónica o neutra, respectivamente; los valores se ven afectados por las condiciones de pH, 

fuerza iónica, disolventes de partición, solventes y cosolventes (Di & Kerns, 2016). Los 

compuestos farmacológicos que tienen un valor óptimo de log P entre 2-4 son candidatos 
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apropiados para el diseño de los SEDDS (Thi et al., 2009). En la tabla 1 se muestra una 

comparación entre 18 fármacos, evaluando sus propiedades fisicoquímicas. 
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Tabla 1. Propiedades de FPSA candidatos para el diseño de SEDDS 

Fármaco 
Indicación 
terapéutica  

Administ
ración 

SCB 
PM 

(g/mol) 

P. 
Fusión 

(°C) 
pKa 

Grupo 
funcion

al 

A 
(ácido

), B 
(base)

, N 
(neutr

o) 

Número 
de 

donant
es de 

enlaces 
H 

Número 
de 

aceptant
es de 

enlaces 
H 

Coeficiente 
de reparto 

(Log P) 
Referencia 

Aceclofenaco AINE Oral 2 354.2 149-153 3.44 -COOH A 2 7 2.17 
(Jianxian et 

al., 2020) 

Azitromicina 
Antibiótico 

macrólido 
Oral 2 749 126 8.54 NH2 B 5 10 4 

(Abou Assi 

et al., 2020) 

Carbamazepina Antiepiléptico Oral 2 236.27 189-192 
15.9

6 

-

RCONH

2 

B 2 2 2.77 

(Milović, 

Djuriš, 

Djekić, 

Vasiljević, 

& Ibrić, 

2012) 

Celecoxib AINE Oral 2 381.37 157-159 11.1 NH2 B 2 6 3.53 

(Chavan, 

Modi, & 

Bansal, 

2015) 

Cinarizina Antihistamínicos Oral 2 368 117-120 8.10 NH2 B 0 0 5.80 

(Vithani, 

Hawley, 

Jannin, 

Pouton, & 
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Boyd, 

2018) 

Clopidogrel Antiplaquetario  Oral 2 321.8 158 5.14 -COOR A 0 3 3.84 
(D. W. Kim 

et al., 2014) 

Danazol Androgénico  Oral 2 337.5 
224.2-

226.8 

17.5

9 
-Oxazol N 1 1 0.51 

(Devraj, 

Williams, 

Warren, 

Porter, & 

Pouton, 

2014) 

Docetaxel 

Agente 

quimioterapéutic

o 

Inyectable 2 807.9 232 11.9 -NHR B 5 10 2.59 

(Kamal & 

Nazzal, 

2018) 

Dutasterida 
Anti-

androgénico 
Oral 2 528.5 242-250 

12.5

6 
-NHR B 2 10 6.8 

(M.-S. Kim, 

Ha, Choo, 

& Baek, 

2015) 

Fenofibrato Antilipémico Oral 2 360 81 N/A -COOR A 0 5 5.24 
(Quan et 

al., 2016) 

Flurbiprofeno AINE Oral 2 244.26 110-111 4.42 -COOH A 1 2 4.16 

(Kang, Oh, 

Oh, Yong, 

& Choi, 

2012) 

Gliburida 
Hipoglucemiant

e 
Oral 2 494 169 4.32 

-

RCONH 
A 3 9 3.75 

(Cirri, 

Roghi, 

Valleri, & 
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Mura, 

2016) 

Hidroclorotiazida 
Diurético 

tiazídico 
Oral 4 297.7 266-268 9.09 -RNH B 4 8 -0.15 

(Dholakiya, 

Dudhat, 

Patel, & 

Mori, 2021) 

Indometacina AINE Oral 2 357.8 151 4.5 -COOH A 1 6 4.27 

(Shakeel, 

Haq, El-

Badry, 

Alanazi, & 

Alsarra, 

2013) 

Isradipina 
Antagonista del 

calcio 
Oral 2 371.4 168-170 5.33 -RNH B 1 4 4.28 

(Tran et al., 

2013) 

Nimodipina 

Bloqueador de 

los canales de 

calcio 

Oral 2 418.4 125 5.41 -RCOH A 1 7 3.05 

(Alayoubi, 

Aqueel, 

Cruz, 

Ashraf, & 

Zidan, 

2018) 

Paclitaxel 

Agente 

quimioterapéutic

o 

Inyectable 2 853.9 216-217 
10.3

6 
RNH2 B 4 14 3.00 

(Devraj et 

al., 2014) 

Ritonavir Antirretroviral Oral 4 720.9 120-122 
13.6

8 
NH2 B 4 9 3.9 

(Deshmukh 

& Kulkarni, 

2014) 
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Sirolimus (SRL) 
Agente 

inmunosupresor 
Oral 2 914.2 183-185 9.96 -RNR B 3 12 4.30 

(Hu et al., 

2012) 

Tacrolimus 
Agente 

inmunosupresor 
Oral 2 804 126 9.96 -RNR B 3 10 3.3 

(Huo et al., 

2018) 

Promedio Oral 2.2 563.31 146 9.02 - 
7A, 12 
B y 1 

N 
2.2 6.75 3.56 
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La mayoría de los fármacos enlistados en la tabla 1 se clasifican en el grupo II del SCB, 

de acuerdo con sus características fisicoquímicas. Una característica importante de los 

mismos se ve reflejado en sus solubilidades acuosas, que son significativamente más 

bajas de lo que se podría predecir por su Log P. El promedio del log P es de 3.56 y 

conforme a Thi, y colaboradores se establece una adecuada correlación para la 

formulación de los SEDDS, encontrándose dentro de los valores predeterminados. Por 

otra parte, los puntos de fusión son variados desde 125°C y superiores, lo cual propone 

una considerable interacción intramolecular, sin embargo, esas fuerzas tendrán que 

superarse previo a que se disuelvan en agua. De acuerdo con Lipinski existe una 

probabilidad de que se produzca una incorrecta absorción o permeabilidad de una 

molécula que contenga más de 5 donantes de enlaces hidrógeno o bien más de 10 

aceptores de enlaces hidrogeno (Box & Comer, 2008), con base a eso se determina que 

en promedio los fármacos propuestos obtendrán una fuerte permeabilidad intestinal.  

De acuerdo con la tabla 1, las indicaciones terapéuticas más comunes en los fármacos 

para formulación de los SEDDS son: AINE’s, agentes inmunosupresores, agentes 

quimioterapéuticos y antagonistas del calcio, esto se debe propiamente a las 

características físicas de cada uno, como por ejemplo la influencia en el PM, alcalinidad 

o acidez, etc.  

 

Componentes de los SEDDS 
 
Una composición farmacéutica con las combinaciones optimas de los excipientes 

farmacéuticos que integran un SEDDS generan sistemas autoemulsionantes eficientes. 

La incorporación de aceite y tensioactivos forman una amplia gama de estructuras y fases 

dependiendo de las proporciones de cada uno y generalmente se requiere una selección 

cuidadosa de componentes antes de la formulación de SEDDS (Agubata, 2020). 

En la tabla 2 se presenta un resumen de los principales componentes de diversas 

formulaciones reportadas en la literatura en el diseño de los SEDDS. 
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Tabla 2. Componentes de los SEDDS con base a la literatura consultada. 

Fármaco Aceite Tensioactivo Cosolvente Referencia 

Aceclofenaco Ácido Oleico Tween 80 

PEG 400 + 

Propilenglicol 

(PG) 

(Jianxian et al., 

2020) 

Azitromicina Capryol 90 Tween 20 Transcutol HP 
(Abou Assi et al., 

2020) 

Carbamazepina Mygliol 812 

Tween 80 

+ 

Cremophor 

RH40 

NA 
(Milović et al., 

2012) 

Celecoxib Capryol 90 Tween 20 Transcutol HP 
(Chavan et al., 

2015) 

Cinarizina Ácido Oleico Tween 60 NA 
(Vithani et al., 

2018) 

Clopidogrel  Peceol 
Cremophor 

RH60 
Transcutol HP 

(D. W. Kim et al., 

2014) 

Danazol Aceite de soja Tween 80 NA (Devraj et al., 2014) 

Docetaxel 
Vitamina 

E (TPGS) 
NA Transcutol HP 

(Kamal & Nazzal, 

2018) 

Dutasterida Capryol 90 Cremophor EL Transcutol HP 
(M.-S. Kim et al., 

2015) 

Fenofibrato El oleato de etilo 
Cremophor 

RH40 
Transcutol HP (Quan et al., 2016) 

Flurbiprofeno Labrafil M1944CS Labrasol Transcutol HP (Kang et al., 2012) 

Gliburida Capryol 90 Tween 20 Glicofurol (Cirri et al., 2016) 

Hidroclorotiazida Ácido Oleico Tween 20 Propilenglicol 
(Dholakiya et al., 

2021) 

Indometacina Labrafil Tween 80 Transcutol HP 
(Shakeel et al., 

2013) 

Isradipina Ácido Oleico Brij-98 Poloxámero 407 (Tran et al., 2013) 

Nimodipina Aceite de menta Cremphor EL PEG 400 
(Alayoubi et al., 

2018) 

Paclitaxel 
Vitamina 

E (TPGS) 
NA Transcutol HP (Devraj et al., 2014) 
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Ritonavir Imwitor 988 

Cremophor EL 

 +   

Cremophor RH 

40 

Capmul GMS K-

50 
(Deshmukh & 

Kulkarni, 2014) 

Sirolimus (SRL) Labrafil M1944CS Cremophor EL Transcutol P (Hu et al., 2012) 

Tacrolimus Labrafil M1944CS Cremophor EL Transcutol P (Huo et al., 2018) 

Abreviatura NA= No aplica 

 

Tensioactivos 
Los tensioactivos también llamados surfactantes se emplean para disminuir la tensión 

interfacial entre la fase dispersa y la fase dispersante; son moléculas en esencia lineales 

y asimétricas, generalmente con un PM medio-alto, de carácter anfifílico, es decir, la 

estructura molecular presente una zona con características hidrofílicas (por un grupo de 

cabeza polar) y otra zona con características hidrofóbicas (por un grupo de cola apolar) 

(Figura 3). 
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Figura 3. Representación esquemática de la estructura básica que integran los 
tensioactivos. Dónde (a) representa un glicérido como un tensioactivo y (b) 
representa un triglicérido como un tensioactivo. Modificado y creado con 

BioRender.com de (Ríos Ruiz, 2010) 

La región polar puede ser de naturaleza iónica, aniónica o catiónica, o incluso no iónica; 

en cambio, la no sección apolar se establece por una cadena lineal o ramificada de 

hidrocarbonos (generalmente entre 10 a 18 carbonos). La presencia de estos grupos le 

confieren una variabilidad de propiedades como la capacidad para  disminuir la tensión 

superficial del agua, la formación de emulsiones  y/o microemulsiones, entre otros (Ríos 

Ruiz, 2010). 

Los tensioactivos cuando se dispersan en agua, obtienen diferentes fases de equilibrio 

donde su propia naturaleza influye en la interacción de las fuerzas inter e 

intramoleculares, así como consideraciones de entropía, por otra parte, el 

reordenamiento de estas sirve para optimizar los requisitos de solvatación para minimizar 

la energía libre del sistema. Sin embargo, la incorporación de tensioactivos en mezclas 

inmiscibles como O/W consiguen ubicarse en la interfaz siendo así termodinámicamente 

estables (Lawrence & Rees, 2000). 

La actividad superficial de los tensioactivos se le atribuye a la estructura de sus 

moléculas, la región hidrófoba de la molécula entra en contacto con la superficie 

(solución-aire) y por consiguiente expresan la formación de emulsiones (Morales Florido, 

2018). 

El parámetro de cada tensioactivo cuando obtiene una mínima tensión superficial se le 

conoce como Concentración Micelar Crítica (CMC). Los valores por debajo a la CMC en 

una solución se encuentran en forma de monómeros en una interfaz agua/aire, así bien, 

los valores altos serán en forma micelar; esta actividad se debe a los cambios en la 

tensión superficial de los líquidos. Las moléculas de los tensioactivos se ubican en la 

interfase de fluidos como, por ejemplo, en los sistemas aceite/agua (O/W) y aire/agua. 

Así mismo, tienden a aumentar la solubilidad y disponibilidad de los compuestos 

organismos en una fase acuosa (Jiménez Islas, Medina Moreno, & Gracida Rodríguez, 

2010). 
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El uso de tensioactivos forma parte de una estrategia para incrementar la solubilidad 

acuosa de los fármacos lipofílicos (Dahan & Miller, 2012), dado que actúan como 

mediadores de los compuestos hidrofílicos e hidrofóbicos en interfases aceite-agua (O-

W), permitiendo así una disminución en la tensión interfacial que provocará el incremento 

de la flexibilidad, además de permitir la formación espontánea de la dispersión (Cueto, 

Ortega, & Sotomayor, 2019). La incorporación de un segundo tensioactivo al sistema 

permite una mayor reducción de la energía interfacial. Los tensioactivos penetran la 

monocapa del tensioactivo creando espacios vacíos entre las moléculas de este, 

proporcionando una fluidez adicional a la película interfacial lo que conlleva a una mejor 

emulsificación reduciendo el tamaño de gota y el índice de polidispersidad (Nepal, Han, 

& Choi, 2010). 

Factor de Empaquetamiento Crítico  

El Factor de Empaquetamiento Crítico (FEC) es una forma de tratar la geometría de los 

tensoactivos. Este es un reflejo del equilibrio de la interacción entre los restos hidrófobos 

y la parte polar. Los tensioactivos en soluciones acuosas se utilizan normalmente en 

condiciones en las que el FEC es pequeño. Las propiedades geométricas o de 

empaquetamiento de los tensioactivos dependen de su área óptima (Srivastava & 

Padmaja, 2018), estas se usan para predecir estructuras y formas agregadas de los 

tensoactivos, a través de dicho factor (R.Gardouh, Nasef, Moustafa, & Gad, 2021). 

La geométrica que poseen los tensioactivos es forma de “cono", donde el grupo de la 

cola o el grupo de la cabeza es mucho más grande que el otro, por lo que tenderán a 

acumularse en las interfaces curvas, dando como resultado micelas, como se observa en 

la figura 4 (Verma* et al., 2020). 
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Figura 4. El FEC relaciona el área del grupo de cabeza (a), la longitud extendida y 
el volumen de la parte hidrofóbica (v) de una molécula de surfactante en un 

número adimensional. Modificado y creado con BioRender.com de (Srivastava & 
Padmaja, 2018). 

El valor de "a" se rige por las fuerzas repulsivas que actúan entre los grupos de cabeza 

y las fuerzas hidrófobas atractivas entre las cadenas de hidrocarburos, este puede usarse 

para determinar qué tipo de agregado se formará espontáneamente en solución. 

El FEC se calcula dividiendo el volumen molar parcial de la parte hidrófoba del 

tensioactivo por el producto del área óptima del grupo de cabeza y la longitud de la cola 

del tensioactivo. Los valores superiores a 1 indican que los grupos de cabezas son mucho 

más grandes, lo que da como resultado sistemas de microemulsión W/O y los valores 

inferiores a 1, producen sistemas de microemulsión O/W, por lo contrario, los valores de 

alrededor de uno indican la posible formación de fases laminares (Verma* et al., 2020). 

Selección de tensioactivos 

La selección correcta de tensioactivos se considera esencial en la manufactura de 

emulsificaciones estables, a través de la influencia en la disminución de la tensión 

interfacial entre las fases de aceite y agua, así como parámetros de seguridad, 

temperatura, estabilidad, la escala paramétrica conocida como el Balance Hidrófilo-

Lipofílico (HLB, por sus siglas en inglés) (Gupta Roop N, 2009; Hong, Kim, & Lee, 2018). 

El sistema HLB se estableció por primera vez por Griffin en 1949 (Schmidts, Schlupp, 

Gross, Dobler, & Runkel, 2012). Se define como el equilibrio entre el tamaño y la fuerza 
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de los grupos hidrofílicos y lipofílicos de un emulsificante, de ese modo caracteriza a los 

tensioactivos no iónicos, asignando valores numéricos no dimensionales que se calculan 

o bien se establecen mediante experimentación. El valor HLB determina la capacidad de 

formar emulsiones o emulgentes a través de cada tensoactivo conforme a los sistemas 

W/O y O/W, por ejemplo, un valor igual o cercano a 1 hace referencia a un sistema W/O, 

en tanto que, valores mayores a 10 tiene relación a un sistema O/W (Jiménez Islas et al., 

2010), esto puede apreciarse acorde a la tabla 3. 

Tabla 3. Valores generales de la función de los tensioactivos en función al HLB 

HLB FUNCIÓN 

4-6 Emulgentes para sistemas W/O 

7-9 Agentes humectantes 

8-18 Emulgentes para sistemas O/W 

Modificado de (Jiménez Islas et al., 2010)  

 

Los tensioactivos no iónicos se sustentan en el contenido de una molécula donde la parte 

hidrófila se constituye por una variedad de grupos polares no cargados, es decir, poseen 

grupos funcionales no disociados como lo son los grupos hidroxilo, enlaces éter en 

cadenas de óxido de etileno (Gennaro, 2003a; Wilkinson & Moore, 1990). Son 

mayoritariamente recomendados para la formación de los SEDDS estables (en la tabla 4 

se pueden encontrar algunos ejemplos específicos), poseen un alto valor de HBL a una 

concentración del 30 al 60 % en peso,  como por ejemplo: Cremophor (EL y RH40), 

Tweens y Spans, Glicéridos poliglicolizados etoxilados, Glicéridos etoxilados, entre otros  

(Gonçalves et al., 2018).  
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Tabla 4. Propiedades fisicoquímicas de tensioactivos más utilizados con base a la literatura consultada para la formulación de los 

SEDDS. 

Tensioactivo 
Forma 

química 
PM (g/mol) 

Formula 
molecular 

HBL CMC (mM) Estructura Referencia 

Cremophor EL 

Aceite de 

ricino-PEG-

35 

136.15 C5H12O4 12-14 0.02 

 

(CNB, 

2021d; 

Patel & 

Chen, 2012)  

Cremophor 

RH40 

Aceite de 

ricino 

hidrogenado-

PEG-40 

1119.6 C63H122O15 13 0.03 

 

(CNB, 

2021f; Patel 

& Chen, 

2012)  
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Polisorbato 80 

/ 

Tween 80 

  

Monooleato 

de sorbitán 

de 

polioxietileno 

80 

  

13010 
C64H124O26 15 0.015 

 

(Patel & 

Chen, 2012; 

Rowe, 

Sheskey, & 

Quinn, 

2009)  

Polisorbato 20 

 / 

 Tween 20 

Polioxietileno 

sorbitán 

monolaurato 

20 

1128 C58H114O26 16.7 0.49 

 

(Rowe et 

al., 2009) 

Polisorbato 60 

/ 

Tween 60 

Polioxietileno 

sorbitán 

monoesteara

to 60 

1312 C64H126O26 14.9 - 

 

(Rowe et 

al., 2009) 
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Los valores de HLB de los tensoactivos utilizados en el diseño de SEDDS en promedio 

son mayores a 10 que de acuerdo con Jiménez Islas y colaboradores esos valores hacen 

referencia a emulsificantes para sistemas O/W, siendo así adecuados para la formulación 

de los SEDDS, esto también se debe al valor inferior de la CMC, en consecuencia, estos 

tensoactivos podrán solubilizar a concentraciones bajas; por lo tanto, son señalados 

como mejores solubilizantes en los fármacos que se han utilizado. 

Los tensoactivos no iónicos, específicamente y con base a la literatura los provenientes 

de los grupos Tweens, así como los Spans (ésteres de sorbitán) son considerados suaves 

aportando múltiples ventajas en la industria farmacéutica, debido a que son estables con 

bases, ácidos, dado que, no reaccionan con ingredientes iónicos o activos, además que 

pueden utilizarse en conjunto con otros para incitar la formación de sistemas O/W o W/O, 

es por eso que la adición de Tweens y Spans a las formulaciones disminuyen 

considerablemente el grado de esterificación, otorgando así un incremento en la 

solubilidad en fases lipofílicas (Hong et al., 2018). 

 

Cosolventes 

 
Los cosolventes o cotensioactivos poseen un carácter anfifílico con una mayor afinidad 

por las fase oleosa y acuosa (Lawrence & Rees, 2000). Generalmente son miscibles con 

el agua como alcoholes alifáticos de cadena intermedia (Gennaro, 2003b) y se pueden 

apreciar algunos ejemplos en la tabla 5. 

La incorporación de un cotensioactivo a la formulación tiene como finalidad reducir la 

tensión interfacial provocando la agilización del proceso de la solubilización del fármaco 

en el sistema autoemulsificante (Cueto et al., 2019), por lo que divide en un grado óptimo 

en la monocapa interfacial del tensioactivo en la interfaz O/W (Lawrence & Rees, 2000), 

mediante la generación de extensas interfases por la dispersión espontanea del aceite 

en agua o viceversa (Gennaro, 2003b), de modo que disminuye la tensión interfacial de 

la interfaz y por ende produce una reducción del tamaño de las gotas de dicha la emulsión 

(Nepal et al., 2010), debe considerarse la miscibilidad que estos poseen ante la fase 

acuosa, ya que al entrar al ambiente GI podrán aminorar su capacidad solvente y causar 
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la precipitación del principio activo; no obstante en la literatura se recomienda su 

utilización en bajas proporciones (Cueto et al., 2019). Los cotensioactivos que han sido 

farmacéuticamente aceptables incluyen polietilenglicol 400, transcutol, etanol y 

propilenglicol (Sharma, Koka, Yadav, Sharma, & Keservani, 2016).  
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Tabla 5. Propiedades fisicoquímicas de cosolventes más utilizados con base a la literatura consultada para la formulación de 

los SEDDS. 

Cosolventes 
Forma 

química 

PM 
(g/mol) 

Formula 
molecular 

HBL 

Constante 
dieléctrica 

(εr) 
Estructura Referencia 

Transcutol 

HP 

Éter 

monoetílico 

de 

dietilenglicol 

134.17 C6H14O3 4 13.01 

 

(CNB, 

2021b) 

PEG 400 

Monolaurato 

de 

polioxiotileno 

244.37 C14H28O3 13.1 12.4 

 

(CNB, 

2021c) 
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Propilenglicol 
1,2-

propanodiol 
76.09 C3H8O2 11.6 14.80 

 

(CNB, 

2021a) 
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El promedio de los cosolventes en la tabla 5 determinan que el propilenglicol a diferencia 

de los demás podrá vencer de una mejor forma a las fuerzas que unen a los iones entre 

sí, provocando así la disociación, eso debe a que está clasificado como un cosolvente 

polar y su elevada constante dieléctrica. Sin embargo, el transcutol y el PEG 400 son 

cosolventes apolares y son poco disociadores por su débil constate dieléctrica 

(contrariamente los alcoholes), ya que 

son capaces de disolver sustancias no hidrosolubles, por ende, son considerados como 

los más utilizados en la formulación de los SEDDS (de acuerdo con el fármaco 

empleado). 

 

Componente hidrofóbico 

 
El excipiente para la obtención de la fase hidrofóbica en la formulación de los SEDDS 

son los lípidos o bien el aceite (en la tabla 6 se podrán encontrar algunos ejemplos), dado 

que se ha considerado como el responsable de la solubilización de los principios activos 

lipofílicos, así mismo favorece la autoemulsificación en el TGI (Sharma et al., 2016). De 

acuerdo con la naturaleza y el tamaño de la cadena del aceite en consideración con la 

cadena hidrófoba del tensioactivo dicho lípido tiene la capacidad de unirse en diferentes 

grados en las colas del tensioactivo de la monocapa inicial de una microemulsión tanto 

W/O como O/W como se observa en la figura 5 (Lawrence & Rees, 2000). 
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Figura 5. Representación esquemática de la unión de moléculas de aceite entre 
las cadenas hidrófobas de la monocapa de tensioactivo en una microemulsión 

W/O. Modificado y creado con BioRender.com de (Lawrence & Rees, 2000). 

Los lípidos comúnmente empleados se presentan como los triglicéridos, los diglicéridos, 

los ácidos grasos, los fosfolípidos, el colesterol y otros lípidos de origen sintético ofrecen 

una mejora de la biodisponibilidad del fármaco de cadena media o larga, en forma líquida, 

semisólida o sólida a temperatura ambiente (Gonçalves et al., 2018). 

 



 34 

Tabla 6. Propiedades fisicoquímicas de aceites más utilizados con base a la literatura consultada para la formulación de los 

SEDDS. 

Aceites Forma química 
PM 

(g/mol) 
Formula 

molecular 
Estructura Referencia 

Ácido Oleico 
Ácido (Z)-9-

Octadecenoico 
282.47 C18H34O2 

 

(Rowe et al., 

2009) 

Capryol 90 

  

Octanoato de 2-

hidroxipropilo 

  

202.29 
C11H22O3 

 

(CNB, 

2021e) 
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Labrafil 

M1944CS 

2- [2,3-bis (2-

hidroxietoxi) 

propoxi] etanol; 

ácido 

hexadecanoico; 

ácido 

octadecanoico 

  

765.2 
C43H88O10 

 

(NCB, 2021) 
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VENTAJAS Y DESVENTAJAS DE LA UTILIZACIÓN DE LOS SEDDS 
 
Las principales ventajas para las formulaciones de los sistemas autoemulsificantes es 

establecer una mayor disponibilidad oral para FPSA, reducen la frecuencia de 

dosificación, facilita la fabricación de formas farmacéuticas lipídicas, tienen la capacidad 

de administrar biomoléculas activas (péptidos) que son sensibles a la hidrólisis 

enzimática en el TGI, con la incorporación de un polímero se produce una liberación 

prolongada del medicamento. Por lo tanto, también pueden administrase en dispersiones 

sólidas, nanopartículas, liposomas, etc., dado que, su ejecución de formulación es 

escalable y sencillo debido a que no exige una gran fuerza de agitación y no requiere de 

instalaciones complejas en comparación con otros sistemas, tampoco necesita de 

condiciones específicas de almacenamiento. Sin embargo, una de las dificultades para 

el desarrollo de estos es la escasez de modelos in vitro para su evaluación, esto se debe 

a que dependen del proceso de digestión antes de la liberación del fármaco (Dumpala & 

Khodakiya, 2019; Khedekar & Mitta, 2013; Mohite & Harishchandre, 2017; Sharma et al., 

2016). 

Formas de dosificación de los SEDDS 

 
Las formas de dosificación de los SEDDS se basan en formulaciones orales (Divya & 

Nilesh, 2015) como: 

a) Cápsulas: contienen una forma líquida o semisólida o sólida del sistema 

autoemulsionate. Ejemplos: 

Presentación comercial 
Nombre 

comercial 
Fármaco Actividad 

 

Sandimmun 

Neoral® 
Ciclosporina Inmunosupresor 
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Fortovase ® Saquinavir Antiviral 

 

Convulex® 
Valproico 

ácido 
Anticonvulsionante 

 

La transformación de formas farmacéuticas líquidas a sólidas para los SEDDS ha sido de 

interés actualmente, debido a que, las formas de dosificación sólidas podrían garantizar 

una mejora en la estabilidad y manipulación, esto se logra a través de la aplicación de 

diversas técnicas de solidificación para permitir la procesabilidad y preservar la capacidad 

autoemulsionante del sistema tras su transformación en la formulación sólida (Mandić, 

Zvonar Pobirk, Vrečer, & Gašperlin, 2017). 
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b) Tabletas:  el preparado es adsorbido por excipientes granulares, donde finalmente 

es comprimido. Se somete a procesos de desintegración y disolución. Ejemplo: 

 

Presentación 

comercial 
Nombre comercial Fármaco Actividad 

 

BISIPROX® Erlotinib 
Antineoplásicos e 

inmunomoduladores 

 

Norvir® Ritonavir Antirretroviral 

 

c) Gránulos: se emplea una solución aglutinante con aceite, tensioactivo y el API más 

agua para inducir la formación el sistema autoemulsionate, que posteriormente se 

añadir a sobre los gránulos de celulosa microcristalina y lactosa para la formación 

de los gránulos. 

d) Perlas: se utiliza para una dosificación sólida, pero con menor cantidad de 

excipientes, donde se depositará en perlas de poliestireno microporosas. Ejemplo: 

e) Microesferas: se formulan a través del método de difusión de disolventes en cuasi-

emulsión. 

f) Nanopartículas: se desarrollan con técnicas nanométricas como la difusión-

evaporación de la emulsión por sonicación.   
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DIAGRAMA DE FASE TERNARIO 
 
Los diagramas de fase ternario son una representación gráfica de triángulo equilátero 

(Figura 6). Describen el comportamiento de tres o multicomponentes puros o bien una 

mezcla de estos en una formulación de emulsión. Los componentes son una fase oleosa, 

una fase acuosa y un tensioactivo; si se utiliza un cotensioactivo, puede representarse 

en una proporción fija con el tensioactivo como único componente (pseudocomponente) 

(Yetukuri & Sudheer, 2012). Se utilizan para obtener una correcta elección en las 

concentraciones de dichos componentes a fin de alcanzar alta estabilidad y rápida 

dispersión en el TGI   (Novelo-Torres & Gracia-Fadrique, 2010; Ujhelyi et al., 2018). 

Construcción del diagrama de Fase Ternario 

 
Están acomodados en cada vértice (A, B y C) representando el componente puro (100%), 

sin embargo, este vértice de igual manera representará el 0% al alejarse, lo que reduce 

la fracción del volumen de los otros componentes en específicos. Cada punto dentro del 

triángulo representa una posible composición de una mezcla de los tres componentes 

(idealmente, según la regla de las fases de Gibbs) en una, dos o tres fases con los límites 

entre ellos, que representan el "comportamiento de fase" del sistema a temperatura y 

presión constantes (Yetukuri & Sudheer, 2012). Las tres líneas del triángulo que se unen 

los vértices se establece un sistema binario a través de una fracción molar o porcentual 

entre cada uno de los componentes, por otro lado, las líneas AB, CA y BC son empleadas 

para la mezcla de dos componentes.  

Las combinaciones posibles de A, B y C están representadas por el área del triángulo 

dando sistemas de tres componentes. La incorporación de este último componente en un 

par de líquidos miscibles puede llegar a cambiar su solubilidad, por ejemplo, si el tercer 

componente es más soluble en uno de los dos componentes esto provocara una 

disminución en la solubilidad, de lo contrario, si el tercer componente es más soluble en 

ambos componentes la solubilidad aumentara. Esta aplicación es utilizada en la 

formulación de soluciones, emulsiones entre otros (Hajare Pranit, Kolhe Mahesh, & 

Laware Ravindra, 2016). 
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Figura 6. Representación básica del diagrama de fase ternario. Modificada de  
(Hajare Pranit et al., 2016; Yetukuri & Sudheer, 2012) . 

A continuación, se enunciarán algunos ejemplos de la aplicación del diagrama de fase 

ternario en diferentes API´s para la formulación de los SEDDS. 

En el estudio “…elaboración de comprimidos dispersables sólidos automicro-

emulsionantes a través de Celastrol” por Qi, Xiaole y colaboradores (2014), construyeron 

diagramas de fase ternarios (Figura 7) para identificar las mejores regiones de 

microemulsión, mediante el uso de componentes básicos de un sistema SMEDDS (fase 

oleosa, tensioactivo y un cotensioactivo), por consiguiente, se observó una mayor 

microemulsión al utilizar el oleato de etilo como fase oleosa,  el OP-10 como surfactante 

y el Transcutol P como cotensioactivo (Figura 7-C)  (Qi, Qin, Ma, Chou, & Wu, 2014). 



 41 

 

Figura 7. Diagramas de fase ternario del estudio por diferentes aceites (aceite de 
oliva, masina-1, oleato de etilo, IPM, GTCC, IPP), tensioactivo (OP-10) y co-

tensioactivo (Transcutol P). Modificado de (Qi et al., 2014). 

El estudio “…desarrollo de un sistema de administración oral autoemulsionado de 

nimodipina” realizado por Alayoubi, A., y colaboradores (2018), se basaron en la 

solubilidad de nimodipina para construir diagramas de fase ternario (Figura 8) utilizando 

aceite de menta (fase oleosa), Cremphor EL (tensioactivo) y PEG 400 (cotensioactivo), e 

incorporando una carga del fármaco de 0%, 5% y 10%. Se observó que la representación 

de las áreas de  autoemulsificación de color amarillo disminuyen al aumentar la carga del 

fármaco, debiendose al efecto de los componentes hidrófobos en contacto con el tamaño 

de gota <200 nm (como se ha descrito en estudios previos), por lo cual, se seleccionó el 

diagrama con 5% de nimodipina. Los resultados de esta investigación determinaron que 

para la disminución óptima del tamaño de las gotas se neceita aumentar la relación de 

tensioactivo a cotensioactivo con cargas bajas de la fase oleosa así como el fármaco para 

alcanzar el potencial interfacial adecuado. Este resultado explica la capacidad del 
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cotensioactivo (Cremphor EL) para reducir el potencial interfacial evitanso así la 

coalescencia (Alayoubi et al., 2018). 

 

Figura 8. Diagramas de fase ternario con de aceite de menta , cremphor EL y PEG 
400 con cargas de fármaco de 0%, 5% y 10%. Modificado de (Alayoubi et al., 2018).  

Otro ejemplo de estudio “Gránulos auto-microemulsificantes sólidos de sirolimus…” por 

Hu, Xiongwei y colaboradores (2012), construyeron diagramas de fase ternario con 

Labrafil M1944CS (fase oleosa), Tween-80, Solutol HS15 o Cremophor EL (tensioactivos) 

y Transcutol P (cotensioactivo). Los resultados mostraron una mayor microemulsión al 

utilizar Cremophor EL cómo tensioactivo (Figura 9-C), por lo que, se seleccionó  Labrafil 

M1944CS, Cremophor EL y Transcutol P como sistema SMEDDS para el fármaco (Hu et 

al., 2012). 
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Figura 9. Diagramas de fase ternario con ompuestos por la fase oleosa (Labrafil 
M1944CS), los siguientes tensioactivos: Tween-80 (A), Solutol HS15 (B) y 

Cremophor EL(C) y el cotensioactivo (Transcutol P) (Hu et al., 2012).   

 

PROCESO DE AUTOEMULSIFICACIÓN  

 
Aspectos termodinámicos  
El método de elaboración de una emulsión fina de O/W para un sistema autoemulsionante 

(SMEDDS o SNEDDS) es equivalente a la producción de nanoemulsiones (Dokania & 

Joshi, 2015). 

En la autoemulsificación o bien la emulsificación espontánea se produce cuando existe 

un cambio de entropía (energía). El proceso que describe la formación de una emulsión 

se establece a través de la energía necesaria y esta se utiliza para formar una superficie 

entre dos fases, por lo tanto, puede describirse como la suma del número de gotas (N) 

por el radio (r2) por la energía interfacial con el tiempo (σ) como se describe en la siguiente 

ecuación (Khedekar & Mitta, 2013; Zhang et al., 2015):  

ΔG = ∑ N π r2 σ 

En la emulsión espontánea, la formación de gotas se obtiene al estar en contacto con 

dos líquidos inmiscibles que no están ni en equilibrio termodinámico como sin un aporte 

de energía externa, los gradientes de potencial químico entre las fases ocasionará 

valores negativos de la energía libre de emulsificación (ΔG < 0), provocando que la 
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emulsificación espontánea mientras que cuando los líquidos inmiscibles estén en 

equilibrio termodinámico, la energía para expandir la interfaz será grande y por ende, no 

podrá ser compensada por la pequeña entropía positiva de dispersión, de tal forma que, 

la energía libre de formación será positiva (ΔG > 0) y a su vez requerirá del aporte de 

energía externa de tipo mecánica o térmica para que le permita la emulsificación. Aunque 

prácticamente la obtención de una emulsión requerirá del aporte de energía externa como 

de energía química interna del sistema (Figura 10) (Solans, Morales, & Homs, 2016). 

 

Figura 10. Representación esquemática de energía libre de Gibbs en los procesos 
de emulsificación. Modificada de (Solans et al., 2016). 

 

Aspectos físicos de caracterización de la autoemulsificación en los SEDDS 
 
El desarrollo de la caracterización de los SEDDS ha utilizado técnicas que permiten la 

evaluación estos sistemas a través de una evaluación visual, microscopía electrónica de 

barrido (SEM, por sus siglas en inglés), tamaño de gota por medio de la dispersión 

dinámica de luz (DLS, por sus siglas en inglés), índice de polidispersión, potencial Z, etc. 

(Čerpnjak et al., 2015; Dokania & Joshi, 2015). 
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Evaluación visual de la autoemulsificación  

 
La evaluación visual consiste en proveer datos de las propiedades autoemulsionantes de 

la dispersión resultante (Kumar, Sharma, & Kamble, 2010). El método consiste en 

introducir a un vaso de precipitado de 500 mL una dosis unitaria de la formulación del 

sistema autoemulsionante en 250 mL de agua a una temperatura constante de 37± 0.5 

°C, procediendo con una agitación lenta y constante (Morales Florido, 2018) y con base 

al tiempo para emulsionar se categoriza con forme a la tabla 7. 

Tabla 7. Grado de autoemulsificación 

Grado 
Tiempo de 
dispersión 

Tipo de 
emulsión 

Apariencia 
Representación 

fotográfica de los niveles 
de turbidez 

A ≤ 1 minuto Nanoemulsión 

Traslucida o 

levemente 

azulada 

 

B ≤ 1 minuto Microemulsión 

Traslucida o 

levemente 

azulada 

C ≥ 1 minuto Emulsión 
Blanca 

azulada 
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D ≥ 1 minuto Emulsión 
Turbia y 

blanquecina 

 

E ≥ 2 minuto Formulación 
Glóbulos de 

aceite visible 

 
Modificado de (Morales Florido, 2018; Talegaonkar, 

Mustafa, Akhter, & Iqbal, 2010) 

Figuras tomadas de 

(Santiago Villarreal, 2019) 

 

Microscopía electrónica de barrido 
 
La microscopía electrónica de barrido (SEM, por sus siglas en inglés) es una herramienta 

empleada en la caracterización de materiales, proporcionando información sobre la 

estructura, composición de su superficie (Ul-Hamid, 2018a, 2018b). El sistema utiliza un 

haz de electrones que interactúan con las muestras para producir señales que serán 

detectadas a través de varios detectores, proporcionando información sobre la topografía 

de la superficie y la composición de las áreas escaneadas [86], es por esa razón que las 

muestras deben recubrirse con materiales conductores como carbono, oro o platino. Un 

SEM moderno puede ampliar objetos hasta un millón de veces su tamaño original y 

puede resolver características de dimensión menor a 1 nm (Ul-Hamid, 2018a, 2018b). 

Tamaño de la gota 
 
La medición del tamaño de la gota de una emulsión es un factor crucial en el rendimiento 

de la autoemulsificación, además que también sirve para determinar la velocidad, el 
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grado de liberación y el grado de absorción del fármaco (Jianxian et al., 2020; Quan et 

al., 2016).  

La consideración de un tamaño de gota menor proporcionará un área interfacial más 

grande, por lo que, el fármaco podrá penetrar en el TGI, por ende incrementará su 

absorción (Chamieh et al., 2018). También se ha demostrado en diversos estudios que 

para obtener un menor tamaño de emulsión se debe elevar la concentración del 

tensioactivo (Goyal, Gupta, Chand Rana, & Aggarwal, 2012; Nepal et al., 2010). 

La determinación de las técnicas más populares para el análisis del tamaño de gota que 

se han aplicado con éxito para estudiar su evolución estructural es la Dispersión dinámica 

de luz (DLS, por sus siglas en inglés) (Chamieh et al., 2018). Esta técnica analiza la 

intensidad de la luz dispersada por las nanopartículas donde estas fluctuaciones se 

atribuyen al movimiento browniano de las gotas, mediante la función de correlación, se 

considera como un método no invasivo (Ujhelyi et al., 2018).  

Índice de polidispersión 
 
El índice de polidispersidad (PDI, por sus siglas en inglés) es una medida de distribución 

de tamaño (Kallakunta, Eedara, Jukanti, Ajmeera, & Bandari, 2013). Provee información 

si la muestra es monodispersa (valor cercano a 0) o presenta una variabilidad de tamaños 

(valor cercano a la unidad) (Lancheros, Beleño, Guerrero, & Godoy-Silva, 2014).  

 

Potencial z 
 
El potencial Z (ζ) es una medida de magnitud electrostática que se utiliza para identificar 

el grado de atracción o repulsión de las partículas existente en su superficie (Felton, 

2013). Es considerado un parámetro esencial dentro de la caracterización, debido a que, 

con él se puede determinar las causas de la dispersión aplicadas al mejoramiento de las 

emulsiones, dispersiones o bien suspensiones (Morales Florido, 2018). Si la carga del ζ 

es >25 mV se consideran formulaciones estables (Czajkowska-Kośnik, Szekalska, 

Amelian, Szymańska, & Winnicka, 2015), esto se basa cuando las fuerzas de repulsión 

entre dos partículas superan a las fuerzas de atracción de London. Por lo tanto, cada vez 
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que dos partículas se acercan entre sí, las fuerzas atractivas toman el control y hacen 

que se adhieran (Felton, 2013). Para los SEDDS  la carga de la gota de aceite es negativa 

(-) debido a la presencia de ácidos grasos libre (Kumar et al., 2010). 

CARACTERIZACIÓN FÍSICA DE LOS SEDDS, SMEDDS Y SNEDDS 

 
En la tabla 8 se aprecian los aspectos físicos de caracterización para cada sistema de 

autoemulsificación con base a su SCB. 

 

 

Tabla 8. Propiedades de cada sistema autoemulsionante 

Propiedades SEDDS SMEDDS SNEDDS 
SCB Tipo II Tipo IIB Tipo IIIB 

Tamaño de 

gota (nm) 
300 <250 <100 

HBL <12 >12 >12 

Apariencia Turbio Ópticamente claro Ópticamente claro 

Concentración 

de aceite (%) 
40-80 >20 >20 

Concentración 

de tensioactivo 
30-40 40-80 40-80 

Micrografía 

electrónica de 

barrido 

N/A 

  

Referencia de 

la figura 
N/A (Huo et al., 2018) (Talegaonkar et al., 2010) 

Modificado de  (Dokania & Joshi, 2015) 

N/A= No aplica 
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MECANISMO In vivo DE DIGESTIÓN DE LOS SISTEMAS AUTOEMULSIONANTES 

  
La administración de formulaciones a base de lípidos mejora la solubilidad y absorción 

de fármacos hidrofóbicos cuya función es mantenerlos en el TGI, por ende, se ha 

determinado que la vía de absorción para estos sistemas es a través del transporte 

linfático (Buya, Beloqui, Memvanga, & Préat, 2020; Dokania & Joshi, 2015). Con respecto 

al proceso de digestión (Figura 11), este inicia en la cavidad oral (Chatterjee et al., 2016) 

y continua en el estómago donde los lípidos (triglicéridos) parcialmente digeridos se 

hidrolizan a diglicéridos y ácidos a través de la lipasa gástrica, por medio de los 

movimientos peristálticos las moléculas del fármaco (al interior de los SEDDS) comienzan 

a dividirse a través de las finas gotas que precede de la formación de las microemulsiones 

(con el fin de evitar un rendimiento in vivo deficiente) (Čerpnjak et al., 2015; R.Gardouh et 

al., 2021). A continuación, en el intestino delgado la reesterificación de los triglicéridos se 

llevará a cabo por las enzimas pancreáticas en forma de dispersiones coloidales. Las 

dispersiones coloidales se encuentran en forma de lipoproteínas con gran tamaño, donde 

los grupos polares permanecen en la fase acuosa y los hidrófobos en el núcleo, dando 

como resultado el atrapamiento del fármaco, pero debido al tamaño que este posee, no 

es posible atravesar la unión estrecha de los vasos capilares (Agubata, 2020), por lo 

tanto, los lípidos exógenos (gotitas emulsionadas de SEDDS) del duodeno se 

transformarán en diversas especies lipolíticas como micelas y vesículas multilaminares y 

unilaminares. Estos productos lipolíticos se distribuirán hasta los enterocitos (células 

intestinales) en forma de dispersiones coloidales (Alayoubi et al., 2018) para penetrar 

hacia la circulación linfática en vez de la circulación portal, de modo que, los compuestos 

de la linfa intestinal obtendrán el acceso a la circulación sistémica (venas yugular interna 

y subclavia) donde se liberará en mayor concentración el fármaco ejerciendo su efecto 

terapéutico (Dokania & Joshi, 2015; Mu, Holm, & Müllertz, 2013), por lo tanto, los 

capilares linfáticos son vitales en la absorción de partículas, esto se debe a su 

conformación de una sola capa de células endoteliales no fenestradas, es decir, las 

células endoteliales se encuentran muy separadas o superpuestas que permiten 

hendiduras y poros, provocando el acceso de macromoléculas al lumen capilar, cabe 
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resaltar que, los factores que controlan la entrada de partículas en los linfáticos son el 

tamaño de las partículas, carga superficial, PM, dosis, composición del fármaco [4].  

 

 

Figura 11. Representación esquemática del proceso de digestión de los SEDDS. 
Modificado y creado con BioRender.com de (Buya et al., 2020; Chatterjee et al., 

2016).  

Evaluación in vitro  
 
El desarrollo de pruebas y modelos de digestión in vitro determinan el rendimiento de los 

FPSA. Para esto es necesario la obtención del fármaco en su estado sólido y junto a 

parámetros específicos determinarán su solubilización. Además de predecir su eficacia 

(Dokania & Joshi, 2015). Por lo tanto, para formulaciones con fármacos poco solubles 

con BCS II y IV se han diseñado y elaborado diferentes modelos in vitro para obtener el 
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rendimiento farmacológico en distintos niveles de complejidad, dado que, la lipólisis es 

esencial para la liberación del PA para su posterior absorción (Fotaki & Klein, 2020). A 

continuación, se describirán los modelos principales. 

Modelo de digestión de lípidos 

 
El modelo de digestión de lípidos es un método estático (Donis Rabanales, 2018). Este 

ha sido utilizado durante mucho tiempo por la industria farmacéutica para la disolución 

de fármacos, donde el PA se disuelve en un medio líquido de ensayo proporcionando, 

introduciendo tapones o buffers digestivos y sales biliares en un recipiente apropiado.  El 

inicio de la digestión de lípidos comienza con agregar lipasa pancreática junto con otros 

componentes (co-lipasa y componentes biliares) causando la descomposición de los 

triglicéridos en ácidos grasos y monoglicéridos (los cuales poseen propiedades 

solubilizantes) provocando el descenso del pH (se cuantifica por medio de un electrodo 

unido al controlador), por lo tanto, se mantendrán los niveles de pH con el hidróxido de 

sodio (cantidad equimolar), valorando así a los ácidos grasos permitiendo así la 

continuidad del proceso (se tomarán muestras ultracentrifugadas para obtener la 

separación de los productos digeridos) (Devraj et al., 2014). Como resultado, se obtiene 

el tiempo requerido para su solubilización. Además, permiten una evaluación cuantitativa 

de los excipientes funcionales, sin embargo, presentan el inconveniente que las muestras 

no se hallan en condiciones fisiológicas gástricas ni mecánicas como los movimientos 

peristálticos (Donis Rabanales, 2018).  

Modelo de lipólisis intestinal  

 
El modelo de lipólisis intestinal es uno de los más utilizados debido a que a través de la 

utilización de la lipasa pancreática porcina (que ha evidenciado propiedades similares a 

la lipasa pancreática humana) da como resultado la lipólisis de los tensioactivos 

presentes en las FPSA inducida provocando la construcción de estructuras coloidales 

que actuarán en la solubilización del fármaco en equilibrio con la fracción libre de este. El 

rendimiento de este modelo se obtiene por la cantidad disponible del fármaco solubilizado 

en la fase acuosa del medio para la absorción intestinal (Klitgaard, Müllertz, & Berthelsen, 
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2021). En el estudio por Klitgaard y colaboradores utilizaron modelo de lipólisis intestinal 

como parte de la caracterización de un SNEDDS, el cual se acopló con Calceína 

(PermeaPad®) en el medio intestinal, albúmina de suero bovino en el compartimiento 

aceptor, obteniendo resultados favorables (Figura 11).  

 

Figura 11. Representación esquemática del método de lipólisis in vitro de un 
SNEDDS. Modificada de (Klitgaard et al., 2021). 

 

Modelo gástrico dinámico 

 
El modelo gástrico dinámico (DGM, por sus siglas en inglés) fue desarrollado por Instituto 

de Investigación Alimentaria (Norwich, Reino Unido) y consiste en simular funciones 

digestivas humanas dependiente del tiempo (bioquímicas y mecánicas). Se compone de 

un cuerpo principal del estómago (membrana elástica en forma de cono), rodeado de 

agua a 37°C. La membrana permite la transferencia de calor del agua del exterior que 

simulará los movimientos peristálticos de la parte proximal del estómago; por la parte de 

adición del medio y se realiza a través de la parte superior del cuerpo principal. Es por 
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eso que la utilización de dicho modelo se ha considerado uno de los más actualizados 

para la caracterización de un SEDDS (Thuenemann, Mandalari, Rich, & Faulks, 2015). 

APLICACIONES DE LOS SEDDS 

 
Con base a las propiedades de FPSA candidatos en el diseño de los SEDDS que se 

encuentran en la tabla 1, se denota que a través su indicación terapéutica, los 

componentes para la formulación de un sistema autoemulsionante (fase oleosa, 

tensioactivos y cotensioactivos) se encontrarán estrechamente relacionados entre cada 

PA e incluso llegando a ser completamente iguales, como lo es en el caso de los 

siguientes fármacos: Sirolimus (SRL) y Tacrolimus que, además de ser agentes 

inmunosupresores poseen la misma formulación: Labrafil M1944CS (aceite), Cremophor 

EL (tensioactivo) y Transcutol P (cotensioactivo) y con base a los estudios publicados 

obtienen una baja biodisponibilidad (14 % para Tacrolimus y 18 % para SRL), haciéndolos 

aptos para formularse como SMEDDS.  

De acuerdo con Hu y colaboradores (2012), en su estudio de “Gránulos 

automicroemulsioantes sólidos de sirolimus…”, por parte del resultado de la microscopía 

electrónica de barrido del sistema SRL-SMEDDS revelaron que dichos gránulos poseían 

una forma esférica. En los espectros IR indicaron la interacción del SRL con los 

excipientes de los SMEDDS. Continuando con la caracterización del fármaco, el tamaño 

de la gota y el PDI de la microemulsión fue de 25.8 ± 9.8 nm y 0.095 ± 0.009 

respectivamente, indicando que el proceso de solidificación no produjo una variación 

significativa en el tamaño de las gotas, por lo tanto, la capacidad de 

automicroemulsificación se mantuvo en los gránulos sólidos dispersándose 

aceleradamente en el TGI con una disponibilidad oral relativa del 136.9% al Rapamune®. 

El estudio “Preparación y comparación de la dispersión sólida cargada con tacrolimus y 

el sistema de administración automicroemulsionantes…” por Huo y colaboradores (2018), 

demostraron un incremento en el tiempo de autoemulsión con la carga del fármaco desde 

15 s a 18 s para la formulación del SMEDDS. En el tamaño de las gotas fue de 45 ± 3.0 

nm observándose en la microscopía electrónica de transmisión una forma esférica, 

optimizando las dispersiones sólidas cargadas con el fármaco y la 
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hidroxipropilmetilcelulosa junto con poloxámetro 188 como excipientes en SMEDDS y con 

base al estudio de absorción intestinal in vivo comprobó que el sistema 

automicroemulsionante mejoró la absorción en comparación con FK 506 (Prograf®). 

Los medicamentos antiinflamatorios no esteroideos, también han estado sujetos a la 

aplicación de los SEDDS como lo es en el caso del aceclofenaco y flurbiprofeno 

obtuvieron un tamaño de partícula <300 nm. En el estudio de Jianxian y colaboradores 

(2020) “Desarrollo y evaluación in vitro del sistema de administración de fármacos 

autoemulsionantes cargados con aceclofenaco…”, obtuvieron un tamaño de gota medio 

en un rango de 111.3 ± 3.2 nm y un ζ de -33± 4.86 mV. Los análisis de disolución in vitro 

indicaron una liberación del fármaco significativamente mejorada de 95.68± 0.02%, así 

como una estabilidad termodinámica activa y estable durante un período más largo, por 

ende, el desarrollo de un SEDDS oral mejora la disolución del aceclofenaco con una 

reducida exposición gástrica.  Para el flurbiprofeno en el estudio “…biodisponibilidad del 

flurbiprofeno en el sistema de administración de fármacos autonanoemulsificantes 

sólidos” de Kang y colaboradores (2012), determinaron la baja solubilidad en agua del 

fármaco en 5 µg/mL. El tamaño de gota fue <100 nm. Para la formulación sólida de 

SNEDDS utilizaron vehículos sólidos hidrófilos (dióxido de silicio y estearato de 

magnesio), lo que ocasionó partículas esféricas y con base a eso, la velocidad de 

disolución de las formulaciones sólidas SNEDDS fue del 80% en 5 minutos y del 100% 

en 20 minutos, respectivamente, resultando una emulsión espontánea y la disminución 

del tamaño de gota, indicando una proporción adecuada para la formulación de los 

SNEDDS.  

AVANCES EN LOS SEDDS 

 
Los avances para los sistemas autoemulsionantes abarcan desde SEDDS sólidos, 

SEDDS súper saturados, autoemulsiones dobles (W/O/W), SEDDS de liberación 

controlada, entre otros (Khedekar & Mitta, 2013). 

Las formas de dosificación de SEDDS líquidos a solidos han sido investigadas con el 

paso de los años, debido a que proporcionan estabilidad fisicoquímica, minimizando los 

costos de producción. Además, se obtienen beneficios en una prolongada resistencia 
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gástrica (a través de la adición de varios polímeros como HPMC y celulosa microcristalina 

o incorporando excipientes flotantes, ampliando el tiempo total de disolución y absorción), 

una mejora en la solubilidad intestinal (mediante la incorporación de nanopartículas 

poliméricas, inhibidores del precipitador polimérico, reteniendo las moléculas 

solubilizadas del PA en un estado sobresaturado en el intestino delgado, mejorando la 

solubilidad intestinal) y una permeabilidad mejorada (con la integración de potenciadores 

como polímeros mucoadhesivos o quitosano) (Joyce et al., 2019). Esto se logra utilizando 

diferentes técnicas de solidificación como secado por pulverización, adsorción de 

portadores sólidos, tecnología de nanopartículas para que posteriormente se integren en 

las diferentes formas de dosificación (Sharma et al., 2016). 

Los SEDDS súper saturados son termodinámicamente estables. Aumentan la actividad 

termodinámica del fármaco por encima del límite de solubilidad, creando elevadas 

concentraciones del fármaco libre, es decir, elevan la carga del fármaco a través de la 

sobresaturación en la formulación con una fuerza motriz más fuerte para el tránsito hacia 

las barreras biológicas, promoviendo la absorción oral de FPSA, mejorando así su 

estabilidad. En su formulación contienen un inhibidor de la precipitación con una cantidad 

menor de tensioactivo (Park, Ha, & Kim, 2020; Tarkase, Damale, Kapare, & Lagad, 2014). 
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CONCLUSIÓN 

 
El uso de formulaciones a base de lípidos como los sistemas autoemulsificantes de 

liberación de fármacos se han considerado con gran enfoque prometedor y visionario 

para el desarrollo de formulaciones con FPSA (BSC II y IV), ayudando a la solubilización 

y biodisponibilidad evitando la irritación GI. Sin embargo, la escasez de modelos in vitro 

para su evaluación son un obstáculo importante, no obstante, y a pesar de eso, presentan 

un gran potencial para su incorporación en las diferentes formas de dosificación 

farmacéutica. Debido a sus características y ventajas de los SEDDS se estima que en 

los próximos años existirá un posible incremento en el número de publicaciones e 

investigaciones sobre este tema, porque no solamente serán publicaciones arbitrarias 

sino tendrán incluso una importancia médica, debido a que, ayudarán al control o 

tratamiento de diversas enfermedades cuyos fármacos presenten estas limitaciones 

antes mencionadas, por ese motivo, se invita a la comunidad científica seguir 

implementando la búsqueda de nuevas formulaciones.  
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