
www.SID.ir

Arc
hive

 of
 S

ID

 

 

 تهیه نانو لیپوزوم های حاوی اسانس روغنی پرتقال با استفاده از روش حرارتی

 
  3، مهدی وریدی2، محمدحسین حدادخداپرست*2، محبتّ محبّی1گیرمحمدحسین نشاسته

 

 دانشجوی کارشناسی ارشد مهندسی علوم و صنایع غذایی، دانشگاه فردوسی مشهد، مشهد، ایران-1

 ی، دانشگاه فردوسی مشهد، مشهد، ایرانگروه علوم و صنایع غذای-2

 گروه علوم و صنایع غذایی، دانشگاه فردوسی مشهد، مشهد، ایران-3

 

 10/10/95تاریخ پذیرش:                  20/11/95تاریخ دریافت:  

 

 

 چکیده

ی حاوی اسانس هاد. لیپوزومنگرد استفاده اهای فراسودمندغذدر  انداختن ترکیبات زیست فعالبه دامجهت ند نتوامیها نانو لیپوزوم

ها از قبیل اندازه ملیپوزو های آلی تهیه شدند. ویژگی های فیزیکوشیمیاییبا روش حرارتی و بدون استفاده از حلال روغنی پرتقال

ر و شاخص چندبس نانومت 100متر از ک هاگیری شد. قطر متوسط کلیه نانو حاملذرات، پتانسیل زتا و راندمان ریزپوشانی اندازه

 در نانو یاسانس روغن های بدون پوشش منفی گزارش شد. راندمان ریزپوشانیبود. پتانسیل زتا در لیپوزوم 2/0پاشیدگی کمتر از 

بالاتر  3:  1نسبت هسته به پوسته های تولید شده با نانوحامل در راندمان ریزپوشانی ود.بدرصد  72-89های بدون پوشش لیپوزوم

 را تأیید کرد.ها . تصاویر حاصل از میکروسکوپ الکترونی اتمی تشکیل نانو لیپوزومبود

 

 های لیپیدی، حاملنانو لیپوزوم، روش حرارتی، اسانس روغنی : واژه های کلیدی

 

 

 

 

                                                           

 m-mohebbi@um.ac.ir: * مسوول مکاتبات
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 مقدمه -1

های بدست های روغنی و عصارهاخیراً استفاده از اسانس

ن تولیدکنندگان و مصرف آمده از گیاهان مورد توجه فراوا

. کاربرد مهمی که ندگان مواد غذایی قرار گرفته استکن

گیرند، استفاده به عنوان برای آنها در مواد غذایی در نظر می

ها نقش مهمی در رضایت طعم دهنده است، بنابراین اسانس

صرف مواد کنند و بر میزان ممندی مصرف کننده ایفا می

یکی از مهمترین مسائل و . (1گذارند )غذایی تأثیر می

ها در مواد غذایی، بهبود ها در زمینه استفاده از اسانسچالش

ها در مراحل فرآوری و همچنین و افزایش پایداری آن

باشد. بنابراین بهتر است کنترل آزاد شدن تا زمان مصرف می

ها به منظور محدود قبل از استفاده در مواد غذایی و نوشیدنی

 افت آروما در طول فرآوری و نگهداری کردن تجزیه یا

ریزپوشانی فرآیندی است که ذرات و  ریزپوشانی شوند.

قطرات مایع، جامد و گاز در غشایی از جنس مواد غذایی 

افتند و کپسول حاصل محتویات خود را مجاز به دام می

تحت سرعت کنترل شده و با یک تحریک خاص و در یک 

ای حامل بر پایه لیپیدها هسیستم .کندزمان مشخص رها می

ها، نانوذرات لیپیدجامد و ها، نانولیپوزومشامل نانوامولسیون

ها به (. نانولیپوزوم10باشند )های نانوساختار لیپیدی میحامل

علت امکان تولید در مقیاس صنعتی و قابلیت رهایش 

توانند سیستم ترکیبات با خصوصیات آبدوستی متفاوت می

شانی ترکیبات محلول در چربی از قبیل مناسبی برای ریزپو

های های اخیر روش(. در سال3)های روغنی باشند اسانس

ها تکامل پیدا کرده است. در بسیار متنوعی برای تهیه لیپوزوم

مظفری روش جدیدی برای تهیه سریع  2005سال 

نانولیپوزوم ها بدون استفاده از مواد شیمیایی خطرناک، بر 

وارونا و همکاران  (.12ارائه کرد ) پایه تیمار حرارتی

-های حاوی اسانس روغنی لاواندولا را توسط روشلیپوزوم

از لستین  با استفاده 1PGSS های هیدراتاسیون لایه نازک و

 یوشیدا و همکاران .(21) و کلسترول تهیه کردند

های چندلایه حاوی اسانس روغنی برگ گیاه لیپوزوم

                                                           
1 Particles from gas-saturated solutions (PGSS) 

تهیه  3راسیون فیلم خشکرا به روش هید 2گیلاس برزیلی

-خصوصیات دیسپرسیون آبی و حالت منجمد خشک ه،کرد

در  . ارتان و همکاران(22) شده آن را بررسی کردند

مورد استقاده در  یاثر نوع، ترکیب و غلظت لیپیدها پژوهشی

بر روی را  اسانس شویدحاوی های لیپوزومفرمولاسیون 

 کردند بررسی هاکارایی به دام انداختن و زمان پایداری آن

های حاوی ها و نانولیپوزوملیپوزوم راستی و همکاران .(14)

های با استفاده از روشاسیدهای چرب چندغیراشباعی را 

پایداری فیزیکی و  سپس کردند. رایج و مظفری تهیه

. جهادی و (15) شدبا یکدیگر مقایسه آنها را اکسیداتیو 

های حاوی نانولیپوزوماثر متغیرهای فرآیند بر تولید  همکاران

پروتئاز برای تسریع فرآیند رسانیدن پنیر را توسط طرح 

 کولاس و همکاران .(7) بررسی کردند 4برمن-پلاکت

های میکروسکوپی و هدف گذاری باکتریایی ویژگی

را های حاوی نیسین تهیه شده به روش مظفری نانولیپوزوم

ت از آنجا که تاکنون پژوهشی جه .(2) بررسی کردند

های استفاده از روش فرایند حرارتی برای تولید نانولیپوزوم

لذا در این های روغنی صورت نگرفته است، حاوی اسانس

های حاوی اسانس روغنی پرتقال به پژوهش نانولیپوزوم

 ها بررسی شد.روش حرارتی تهیه و خصوصیات آن

 

 هامواد و روش -2

 5د خلوص بالابا درصهیدروژنه شده فسفاتیدیل کولین سویا 

اسانس روغنی پرتقال از شرکت )سوئیس(،  از شرکت لیپوید

)پلی  80، تویین  E ویتامین، داروسازی باریج اسانس کاشان

تهیه آلمان گلیسرول از شرکت مرک و  6(80سوربات 

سایر مواد شیمیایی مورد استفاده دارای درجه خلوص  د.شدن

آزمایشگاهی بودند. 

                                                           
2 Brazilian cherry (Eugenia uniflora L.) 
3 Dry film hydration 
4 Placket-Burman 
5 Phospholipon® P90H 
6 Tween 80 (Polysorbate 80) 
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 هاآماده سازی محلول -2-1

اده استف pH=3برای تهیه فاز آبی از محلول بافر استات در 

 به آزید سدیم درصد 02/0 حاوی همچنین بافر محلولشد. 

 فاز آبی حاوی فسفولیپید، .بود باکتریواستاتیک عنوان

درصد فسفولیپید مصرفی( و  25) 80امولسیفایر تویین 

 (.13و  12شد )درصد فسفولیپید مصرفی( تهیه  5) E ویتامین

 

  لیپوزوم نانو تولید-2-2

 مرحله یک در یحرارت روشها بر اساس تولید نانو لیپوزوم

. میزان انجام شد هانتژدتر یا آلی هایحلال از استفاده بدون

( W/V %درصد ) 5و  3،  1فسفاتیدیل کولین در سه سطح 

 2:1 و 3:1،  5:1و همچنین نسبت هسته به پوسته در سه سطح 

ر ین دها محلول لستشد. برای تولید نانو لیپوزوم در نظر گرفته

 هدقیق 5 مدت به درجه سانتیگراد 50 دمایحمام آبگرم با 

ی فاز روغنی شامل اسانس روغن بعد مرحله . درقرار گرفت

مام ح در مخلوط و شد اضافهفاز آبی  به قطره قطرهپرتقال، 

 45-60زمان مدت برای درجه سانتیگراد 50 دمایآبگرم با 

 روی همزن مغناطیسی با دور نیتروژن اتمسفر تحت قیقهد

rpm 600  سپس به منظور یکنواخت کردن  شد.همزده

اتوراکس دقیقه با استفاده از التر 5ها، به مدت اندازه حامل
(25digitalULTRA-TURRAX®,IKA,Germany) 

 نهایی، مرحله درهموژن گردید.  rpm 10000در 

 انتقال دمای از بالاتر دمای رد هالیپوزومو نان دیسپرسیون

 یک مدت به نیتروژن اتمسفر زیر درجه سانتیگراد( 50)

 و 12و  11و  2فتند )گر قرار شدن پایدار منظور به ساعت

 هایملیپوزو با مقایسه برای نیز شاهد هایلیپوزوم .(13

 .شدند تهیه هیدروفوبیک ترکیبات حاوی

 

 شیدگیسنجش اندازه ذرات و شاخص چندبس پا-2-3

 (PDIمتوسط اندازه ذرات و شاخص چندبس پاشیدگی )

بر  1نانو ذرات با استفاده اسپکتروسکوپی همبستگی فوتونی

 2ذرات یاندازه زیآنالمبنای تفرق نور پویا توسط دستگاه 

(Cordouan , VASCOTechnologies, France )در 

                                                           
1 Photon Correlation Spectroscopy (PCS) 
2 Particle Size Analyzer 

درجه تعیین  90نانومتر و زاویه  657 موج طول ،طیمح یدما

 با 10 به 1 بتسن به هالیپوزوم نانو آزمون این انجام یبرا شد.

 عنوان به Z-average. شدند یساز قیرق زهیدیون آب

  .(19) شد گزارش ذراتی اندازه متوسط

 
 زتا پتانسیل -2-4

 Zeta Compact, CAD) متر زتا هلیوس به زتا لسیپتان

instrumentation, Franceشد. گیری( اندازه 

 
 ن راندمان ریزپوشانیتعیی -2-5

سانس میزان ا گیریاندازه طریق از (EEراندمان ریزپوشانی )

با استفاده از روش  هانانو لیپوزوم دیسپرسیون در روغنی آزاد

 یتر ازلمیلی 3/0 بدین منظور گردید. نیتعیسانتریفیوژاسیون 

عنوان  به استونلیتر میلی 10به دقت وزن شد و با  دیسپرسیون

. پس از آن، مخلوط گردید طمخلو س روغنیاسانحلال 

دقیقه  بر دور 2000سرعت  با دقیقه 3مدت  حاصل به

 نوانعمقدار لیمونن موجود در نمونه به  .سانتریفیوژ گردید

ترکیب شاخص و اصلی روغن پرتقال با استفاده از 

ین ا(. 12نانومتر اندازه گیری شد ) 252اسپکتروفتومتر در 

 200-600جذبی لیمونن در دامنه  ناحیه بیشینه طول موج

ا بای هنانومتر است. منحنی استاندارد با استفاده از محلول 

ه های مختلف لیمونن در استون رسم گردید. از نمونغلظت

ر داستون نیز به عنوان شاهد برای جلوگیری از خطای جذب 

 رابطه از استفاده با راندمان ریزپوشانی دستگاه استفاده شد.

 (:3) گردید محاسبه 2-1
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 استفاده مورد اسانس روغنی کل وزن tWرابطه  این در که

 آزاد اسانس روغنی زانیم fWو  نانو لیپوزوم ساختار در

 .باشدمی سوپرناتانت در موجود
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 بررسی مورفولوژیکی -2-6

مورفولوژی لیپوزوم ها با استفاده از میکروسکوپ الکترونی 

 (.2، آرا پژوهش، ایران( بررسی شد )Full plus) 1اتمی

 

 آماری طرح -2-7

 سطح غلظت 3ها در قالب طرح کاملاً تصادفی در آزمایش

انجام  تکرار 3سطح نسبت هسته به پوسته و در  3فسفولیپید و 

. ـدش استفاده دانکن آزمون از هانیانگیم سهیمقا برایشد. 

 ،بوده درصد 5 ورهافاکت یتمام مورد در دارییمعنـ سـطح

 مرس د.ش استفاده SPSS.16 افزار نرم از منظور نیا برای

انجام Microsoft Excel2013  افزار نرم توسط نمودارها

 شد.

 نتایج و بحث -3
شاخص چند بس پاشیدگی و میانگین اندازه نانو  -3-1

 هالیپوزوم

 در یتئور صورت به نانوذرات پاشیدگی چند بس شاخص

-نشان 5/0و مقادیر بزرگتر از  دارد یک قرارتا  صفر محدود

شاخص (. 18باشد )دهنده پراکندگی وسیع اندازه ذرات می

بود که  2/0ها کمتر از پاشیدگی کلیه نانو لیپوزومچند بس

مبین توزیع اندازه یکنواخت و در نتیجه موفقیت فرآیند 

های مختلف فسفولیپید میها در غلظتتولید نانو لیپوزوم

اما با افزایش غلظت لیپید، تغییرات در اندازه ذرات هم  د.باش

ها در زمان تولید کمتر افزایش یافت. قطر متوسط کلیه نمونه

دهد با دست آمده نشان مینتایج به نانومتر بود. 100از 

افزایش غلظت لستین و نسبت هسته به دیواره اندازه 

)شکل  یابدمینانومتر افزایش  75/72تا  87/27ها از لیپوزوم

ها با اندازه کوچکتر دارای پایداری بیشتری . نانو لیپوزوم(1

باشند که به دلیل مقاومت بالاتر نسبت به نیروی ثقل به می

نتایج تجزیه واریانس  (.3واسطه حرکت برآونی است )

ها در پاسخ به فاکتورهای مورد میانگین اندازه لیپوزوم

ن بر قطر متوسط ذرات بررسی نشان داد، تأثیر غلظت لستی

(. به طوری که با افزایش غلظت P<05/0دار بود )معنی

لستین و نسبت هسته به پوسته اندازه ذرات لیپوزوم بزرگتر 

                                                           
1 Atomic Force Microscope 

 را فسفولیپید غلظت افزایش با هالیپوزوم اندازه افزایش شد.

 افزایش با داد؛ توضیح لیپوزوم تشکیل مکانیسم با توانمی

 ای دیگر دولایه تکه یک تاس ممکن فسفولیپید غلظت

های خود به خودی این تکه شدن بسته با و شده ساخته

نانو  .حاصل شود بزرگتر لیپوزوم یک تواندای میدولایه

ها مقدار بیشتری اسانس هایی که در فرمولاسیون آنلیپوزوم

( به طور معنی 2:1روغنی استفاده شد )نسبت هسته به پوسته 

های دارای مقدار نانو لیپوزوم ( بزرگتر ازP<05/0داری )

( بودند. این 5:1کمتر اسانس روغنی )نسبت هسته به پوسته 

پدیده به دلیل ساختار حجیم ترکیبات تشکیل دهنده اسانس 

روغنی و در نتیجه اشغال کردن فضای زیادی از نانو 

 (.17و  16باشد )ها میلیپوزوم
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 های بدون پوشش. اندازه ذرات نانو لیپوزوم1 شکل

 

های تولیدشده در این پژوهش، نسبت به اندازه نانو لیپوزوم

( به مراتب کوچکتر بود؛ لذا 15و  2های قبلی )پژوهش

باشند. لیو و پارک تری میدارای خواص عملکردی مناسب

فولیپید در بررسی اثر شرایط مختلف فرآیند از نظر نسبت فس

های به کلسترول و زمان فراصوت، فرآیند تولید لیپوزوم

را بهینه سازی کردند. شرایط بهینه برای  Eحاوی ویتامین 

نانومتر  5/87ها با قطر میانگین تولید کوچکترین لیپوزوم

دقیقه زمان اعمال  12و  60:40نسبت فسفولیپید به کلسترول 

 .(9) فراصوت بود
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 ها انو لیپوزومپتانسیل زتای ن -3-2

 راتذپتانسیل زتا یکی از فاکتورهای مهم در پایداری نانو 

نو نا است. هرچه اندازه پتانسیل زتا بیشتر باشد، بار سطحی

زان می وذرات بیشتر و در نتیجه دافعه الکترواستاتیک بالاتر 

ن اییبه هم چسبیدگی ذرات کمتر خواهد بود. پتانسیل زتای پ

نو ذرات سبب کاهش پایداری آنها و به هم چسبیدگی نا

در  شود. پتانسیل زتاذرات طی نگهداری به حالت محلول می

-میلی 69/35میلی ولت تا  55/28ها، منفی و از تمامی نمونه

حی . دلیل اصلی منفی بودن بار سط(2)شکل  ولت متغیر بود

 ایرها، وجود لستین به عنوان یک امولسیفدر نانو لیپوزوم

 80باشد. اما گروه هیدروکسیل در توئین آنیونی می

 بار یجادتواند تا حدودی باعث ا)امولسیفایر غیریونی( نیز می

منفی در آنها شود. در مورد امولسیفایرهای غیریونی، 

ی بازدارندگی استری یکی از عواملی است که باعث پایدار

-نسیوبرای نانو سوسپان شود.نانوذرات در طی نگهداری می

ل نسیهای پایدارشده به صورت الکتروستاتیکی، به حداقل پتا

(، در حالی که در 5باشد )ولت نیاز میمیلی 30زتای 

های پایدارشده به صورت الکتروستاتیکی و سوسپانسیون

ی ولت نیز کافمیلی 20نیروی استری حداقل پتانسیل زتای 

شود در مشاهده می 2شکل (. همانطور که در 18است )

ای ههای مختلف لیپید، اختلاف پتانسیل زتا در نسبتغلظت

 2:1و  3:1های دار و در نسبتهسته به دیواره معنی 3:1و  5:1

 دار نیست.معنی
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 های بدون پوشش( نانو لیپوزومmVپتانسیل زتا ). 2 شکل

 

(، با کاهش اندازه 17و  15و  2های قبلی )طبق پژوهش

یابد. با این وجود پتانسیل ها، پتانسیل زتا افزایش میلیپوزوم

های های تولیدشده نسبت به برخی پژوهشزتای نانو لیپوزوم

( 2( و نسبت به برخی دیگر کمتر )17گزارش شده بیشتر )

 بود.

 هاراندمان ریزپوشانی نانو لیپوزوم -3-3

لیمونن از بر حسب ماده دی راندمان ریزپوشانینمودار 

های مختلف دهد در غلظتنشان میاسانس روغنی پرتقال 

مان اندفسفاتیدیل کولین، با افزایش نسبت هسته به دیواره، ر

ها دارای . نانو لیپوزوم(3)شکل  یابدریزپوشانی افزایش می

یپوزوم لدر ساختار  % بودند. 89تا  72راندمان ریزپوشانی بین 

ترکیبات آبدوست ست و آبگریز وجود دارد، دو بخش آبدو

و در بین د و ترکیبات آبگریز در محیط آبی درون لیپوزوم

ی ؛ بنابراین دولایهگردندلایه فسفولیپیدی محصور می

-فسفولیپیدی به عنوان مخزنی برای اسانس روغنی عمل می

هش نتایج راندمان ریزپوشانی گزارش شده در این پژو کند.

رد ( در مو20و  17و  15های قبلی )پژوهش مشابه نتایج در

جام های انوهشباشد. اما در مقایسه با پژها مینانو لیپوزوم

و  8ی وجود دارد )دارها تفاوت معنیشده در مورد لیپوزوم

 که است این تفاوت این برای احتمالی توضیح (. یک21

 وکیبات آبگریز تر بین ها پیونداندازه لیپوزوم فرآیند کاهش

ی محصور شدن آنها در لایه فسفاتیدیل کولین و

 ستدو آب اما هسته را تحت تأثیر قرار نداده، فسفولیپیدی

 ینا است ممکن همچنین .استرا کوچکتر کرده هالیپوزوم

ه منجر ب اندازه، امر به دلیل این باشد که فرآیند کاهش

 بین پیوند و تماس ذرات و امکان سطح افزایش مساحت

شود غشای لیپوزوم می فسفولیپیدهای و گریزترکیبات آب

(6). 
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های . میزان راندمان ریزپوشانی )%( نانو لیپوزوم3 شکل

بدون پوشش
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است که راندمان ریزپوشانی مواد در به طور کلی ثابت شده

مساحت سطح تواند تحت تأثیر اندازه و اختار لیپوزوم میس

کاهش  هایروش وجود، این (. با4قرار بگیرد ) 1خاص

 مواد ساختار یا و به عملکرد توانندمی بالقوه طور اندازه به

ها، این روش از معایب دیگر .برسانند آسیب محصورشده

باشد که منجر به کاهش راندمان ها میتخریب لیپوزوم

 این با .شودمی هسته در دوست محصورریزپوشانی مواد آب

و  اندازه معکوس کاهش حاضر رابطه مطالعه هاییافته حال،

ترکیبی  عنوان به برای اسانس روغنی راندمان ریزپوشانی را

همچنین مطالعه راستی و همکاران بر روی  .آبگریز نشان داد

اسیدهای چرب غیراشباع به عنوان ترکیبی آبگریز این 

 (.15کند )موضوع را تصدیق می

                                                           
1 specific surface areas 

 ی مورفولوژی نانو لیپوزوم هابررس -3-4

له ها قبل از مرحله پوشش دهی بوسیمورفولوژی نانو لیپوزوم

میکروسکوپ الکترونی اتمی مورد بررسی قرار گرفت و 

کیل ابل مشاهده بود و تشها قها در تمام نمونهحضور لیپوزوم

ارای دها ها به تایید رسید. نظر به اینکه کلیه نمونهلیپوزوم

 ایشبودند، یکی از تصاویر به عنوان نمونه نم شکل یکسانی

های به دست . اندازه نانو لیپوزوم(4)شکل  داده شده است

ه بای آمده به وسیله میکروسکوپ الکترونی اتمی با اندازه ه

  دست آمده از طریق تفرق نور پویا تطابق داشت.

 

 دون پوشش. مورفولوژی نانو لیپوزوم ب4شکل 
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 گیرینتیجه-4

های با توجه به بررسی خصوصیات فیزیکوشیمیایی لیپوزوم

، شانیزپوتهیه شده، از نظر اندازه، پتانسیل زتا و راندمان ری

در  3:  1های تهیه شده با نسبت هسته به پوسته نانو لیپوزوم

نانومتر،  42-64های مختلف فسفولیپید با اندازه ذرات غلظت

 80-89اندمان ریزپوشانی ولت و رمیلی 29-33پتانسیل زتا 

 درصد مورد پذیرش قرار گرفتند.
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