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 چکیده

های خوراکی با ( ترکیبات فعال و مغذی در پوششپوشانیدرونهای نانوفناوری در فرآوری مواد غذایی، انکپسولاسیون )یکی از کاربرد

داروی آبگریز )نوتریسیتیکال( مانند  -ها برای ترکیبات غذالاستفاده از نانو حام .اندازه نانو و افزودن این نانوذرات به مواد خوراکی است

پوشانی شده در برابر نور، تواند مزایای متعددی از جمله کنترل رهایش در یک مکان و زمان معین، پایداری محصول درونها میویتامین

ها های آبی مانند انواع نوشیدنیآبگریز در محیط داری درون ماتریکس غذایی، افزایش حلالیت ترکیباتحرارت و اکسیژن طی فرایند و نگه

چرب، دسترسی زیستی بالاتر آنها به دلیل اندازۀ کوچک و نسبت سطح به حجم بالای قطرات و عدم کاهش شفافیت، به علت و شیر کم

نانو ذرات  مها، میکرو یا نانو ذرات پلیمری،شامل نانو امولسیونها، نانو لیپوزو بر پایه لیپید حاملهای کلوئیدی کوچک بودن اندازه را داشته باشد

املهای لیپیدی جامد، نانوساختارهای لیپیدی وکمپلکس کردن با حاملهای مولکولی مثل سیکلو دکسترینها و پروتئینها است. یکی از ح

ها هستند. زیرا ها یا نانوامولسیونها دارای خصوصیات بسیار مشابه با امولسیوناین سیستماست. ( NLCکلوئیدی حاملهای لیپیدی نانوساختار )

هستند که موجب گیر افتادن و تجمع بیشتر پوشیده شده با امولسیفایر پراکنده درون محیط آبی ترکیبی از چربی جامد و روغن مایع آنها 

های لیپیدی حاملتولید به بررسی ساختار وروشهای  در این مطالعه مروریشود. های دارو و ترکیبات فعال در ساختار لیپیدی میمولکول

 است.شده و پژوهشهای انجام گرفته در زمینه کاربرد آنها در تحویل هدفمند ترکیبات غذایی زیست فعال پرداخته  نانوساختار
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 قدمهم -1

لف صنایع غذایی، داروسازی، مواد های مختها در زمینهنانو حامل

عبارتند آنها آرایشی و بهداشتی کاربرد دارند. کاربردهای غذایی 

بازدارندگی در مقابل  حصول رنگ یکنواخت در ماده غذایی؛ از:

pHتغییرات قدرت یونی و درجه حرارت شدید؛ ، 

های جداسازی گونه بوهای نامطلوب؛ و هاپوشش دادن طعم 

که حالیعینعلاوه بر این، در کدیگر؛دهنده از یواکنش

پذیری و توزیع ترکیبات نامحلول نانوانکپسولاسیون قابلیت پخش

دهد، نبایست بر روی خواص حسی، رنگ در آب را افزایش می

-(. حفظ ترکیب درون11 ، 2م محصول تأثیرگذار باشد )و طع

چنین در طی پوشانی شده طی فرایند انتقال به ماده غذایی و هم

داری، بایستی در بیشترین حد باشد؛ در مقابل میزان مدت نگه

(. به 1رهایش آن در مکان جذب بایستی به صورت بهینه باشد )

ترکیبات  )دارو، غذا و ژن(، یهای انتقال سیستم منظور مؤثر بودن

کننده بایستی از مواد طبیعی تهیه شوند و از نظر پوشانیدرون

رزان قیمت و دارای اندازه نانو باشند ایمنی و سلامتی قابل قبول، ا

های رهایش باید شود. سیستم جلوگیری آنهاهنگام هتجزیه نابو از 

با دیگر ترکیبات موجود در سیستم، از نظر خواص 

فیزیکوشیمیایی و کیفی محصول نهایی )ظاهر، بافت، طعم و زمان 

ا در فناوری نانو، تنهماندگاری( سازگار باشند. نکته مهم اینکه 

کوچک بودن اندازه ذره مد نظر نیست، بلکه تغییر در خصوصیات 

ذاتی ذره همراه با تغییر در اندازه آن نیز، باید مورد توجه قرار 

انتخاب مناسب فرایند، امولسیفایرها و دیگر ترکیبات  (.12گیرد )

دست آوردن ذراتی با ترین عامل جهت بهمورد استفاده، مهم

ی هر کاربردی است. البته کنترل دقیق و اندازه و رنگ مطلوب برا

ها ضروری درست فرایند نیز در طول فرآیند تولید فرمولاسیون

 (.33است )

 

 , SLNنانوحاملهای لیپیدی ) -2
1
NLC 2)  

نانوذرات لیپیدی با ساختارجامد به دو دستۀ اصلی نانوکریستال 

( تقسیم NLCهای لیپیدی نانوساختار )( و حاملSLNلیپیدی )

مواد استفاده از که با  ذرات با اندازۀ میکرومتر اولین(. 1شوند )می

دیسپرس کردن فاز لیپیدی ذوب شده در از طریق  لیپیدی تهیه شد

 زدن با سرعت بالابا همهمراه داخل محلول گرم سورفاکتانت 

                                                           
1
 -Solid Lipid Nanoparticle 

2
 - Nano Lipid Carrier 

که در دمای اتاق سرد شد. این هامولسیون تشکیل شدکه  تولید شد

میکرو یا نانو را ایجاد کند به ا اندازۀ ذرات بلیپید فاز داخلی 

دست آمده غلظت سورفاکتانت بستگی داشت. محصول به

جهت تجویز خوراکی توسعه پیدا  نامیده شد و 3نانوپلت لیپیدی

ها غلظت بالای امولسیفایر سبب کاهش در مورد نانوپلتکرد. 

اما خطر سمیت و عوارض جانبی را نیز به  ،شوداندازه ذره می

 ها و با روش سونیکاسیونشبیه این سیستمهایی حامل ل دارد.دنبا

ها جهت اولین تلاش تهیه شده وبه عنوان لیپوسفر معرفی شدند. نیز

با  لوکو  مولرتوسط نانوذرات لیپیدی با ساختار جامد ساخت 

با روش  گاسکوو توسط هوموژنیزاسیون گرم با فشار بالا روش 

 .(22) ع شدشرو 1991میکروامولسیون در سال 

 

 های کلوئیدیساختار شیمیایی نانوحامل -3

ها یا ها دارای خصوصیات بسیار مشابه با امولسیوناین سیستم

ها هستند. زیرا آنها از ذرات پوشیده شده با نانوامولسیون

اند. فاز لیپیدی امولسیفایر پراکنده درون محیط آبی تشکیل شده

است و معمولاً ساختار، آنها به طور بخشی تا کامل جامد شده 

دست آوردن منظور بهها بهموقعیت و قرار گرفتن کریستال

از  SLN(. ساختارهای 21گردد )کاربردهای ویژه آن کنترل می

پذیر که در دمای تخریبلیپیدهای جامد زیست فعال و زیست

 SLNآیند. ذرات وجود میاتاق و حرارت بدن جامد هستند، به

ش ترکیبات زیست فعال غذایی، مواد آرایشی برای انتقال و رهای

ها شوند؛ زیراکه این سیستمو مواد دارویی لیپوفیلیک استفاده می

(. در این سیستم 19از مقاومت بالایی در بدن برخوردار هستند )

همراه مادۀ فعال بیولوژیک )مانند کلوئیدی، لیپید ذوب شده به

وی سورفاکتانت های محلول در چربی( در فاز آبی حاویتامین

گردد شود. این کار موجب میپخش شده و سپس بلوری می

پایداری فیزیکی و شیمیایی به علت کاهش تحرک اجزای قطره 

)لیپید، سورفاکتانت و ماده فعال( افزایش یابد و خواص نوری و 

ای از رئولوژیکی تغییر نماید. نانوذرات تشکیل یافته توسط لایه

یک نوع یا مخلوطی از چند  تواندسورفاکتانت که می

شوند و ذرات به طور کامل یا جزئی سورفاکتانت باشد، پایدار می

ها در فاز چربی، کریستالیزه شده و ساختار و شکل کریستال

های کاربردی ویژه، همگی به منظور دستیابی به ساختاری با جنبه

 (. 11گردد )کنترل می

                                                           
3- Lipid Nanopellets 
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 های نانوذرات لیپیدیمزایا و ویژگی -4 

هایی هستند که دیگر دارای امتیازات و برتری نانوذرات لیپیدی

با توجه به خواصی که دارند، های کلوئیدی ندارند و حامل

های میکروکپسول و اخیراً نیز ها و نواقص سیستمبسیاری از کمبود

های نانو حامل کلوئیدی را ندارند. در مقایسه با سیستم

های لیپیدی از مزایای نانوحاملها، نانوامولسیون و نانولیپوزوم

 ای برخوردار هستند که عبارتند از:منحصر به فرد و ویژه

بازده و کارایی بالا در انکپسولاسیون؛ پایداری بالاتر در برابر  

تفکیک گرانشی به علت بالاتر بودن چگالی ذرات؛ توانایی 

-عدم استفاده از حلال ؛دهی ترکیبات لیپوفیلیک به آسانیپوشش

های وجود غلظت  ها؛ها و سمیت جزئی آنی آلی در تهیۀ آنها

بالا از ترکیبات عملگرا در هر ذره بدون جدایی فاز و ناپایدار 

تر و درنتیجه رهایش کندتر شدن ذرات؛ انتشار مولکولی آهسته

-تر تجزیۀ ترکیب فعال در مدت زمانسرعت آهسته مواد فعال،

ساس به درون ساختار امکان الحاق ترکیبات ح های طولانی؛

نانوذرات و محافظت از آنها در برابر رطوبت، نور، تجزیه شیمیایی 

و محافظت بالاتر در برابر عوامل اکسید کننده به علت نفوذ کمتر 

اکسیژن و فلزات و در نتیجه پایداری شیمیایی بالاتر؛ امکان تولید 

 (.6 ، 1های بزرگ صنعتی )ها در مقیاسو استریلیزاسیون آن

 ها عدم حفاظت داروهاییها و لیپوزوممشکل اصلی امولسیون

ش ایکه از لحاظ شیمیایی ناپایدار هستند. علاوه بر این ره است

 و در مورد لیپوزوم ها نسبتاً یکبارهها در امولسیون ترکیبات فعال

-ولی با توجه به وجود لیپید جامد در ساختار حامل است.سریع 

روج ترکیب فعال به آهستگی انجام های لیپیدی نانوساختار، خ

 (.1شود )شکل می

 

 
دو ساختار نانوامولسیون مایع )چپ( و نانوکریستال چربی )راست( حاوی ترکیب لیپپدی فعال که بوسیله یک لایه سورفاکتانت  -1شکل 

 .پایدار شده است

 

در مقایسه با  SLNبا وجود مزایای فوق الذکر، تنها عیب  

ها، کدرتر بودن آنهاست؛ چون و میکروامولسیونها نانوامولسیون

کنند. به علت اندیس شکست بالاتر، نور را بیشتر پخش می

ها در نتیجه تأثیر مستقیم کاهش SLNخواص منحصر به فرد 

چنین اندازۀ ذرات است که منجر به افزایش انحنای سطح و هم

های های هر ذره که به طور فعال با مولکولافزایش تعداد مولکول

سطحی( واکنش موجود در بین سطح )یعنی ترکیبات فعال بین

، ابتدا فوراً های لیپیدینانوحاملشود. پس از تهیه دهند، میمی

 β و  αهای بالا یعنی های لیپیدی با انرژیساختارهای کریستال

 ایصفحه شود، اما با گذشت زمان لیپید به ساختارهایتشکیل می

تواند در که می،شود تبدیل می βنی با انرژی کمتر یعشکل 

ناپایداری سیستم و خروج ترکیب زیست فعال نقش داشته باشد 

-تر و فشردهبه علت ساختار کامل βهای این کریستالعلاوه بر(.1)

شوند. پس از تولید تر موجب رانش مادۀ فعال از درون خود می

تا  طی فرایند سرمایش نانوامولسیون، قطرات امولسیون حداقل

-کریستالیزه می β'و  αهای بخشی به اشکال پرانرژی کریستال

شوند. در طول مدت زمان ماندگاری این ساختارها از مرتبۀ انرژی 

با انرژی کمتر و نظم بیشتر تغییر  βبالا به اشکال کریستالی پایدار 

ها، مورفیسم کریستال( و در طول پلی2کنند )شکل پیدا می

-رهای حامل لیپیدی نانوساختار دیده میرهایش ترکیب در ساختا

 (.22شود )
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 (.42داری )مورفیسم لیپیدها در مرحله تشکیل و نگهها و پلیانواع کریستال -4شکل 

 

 های تولید ساختارهای نانوذرات لیپیدی روش -5

که عبارتند  تهیه نانوذرات لیپیدی وجود دارد برایسه روش اصلی 

 از:

1با فشار بالا )گرم  موژنیزاسیونوه روش -1
Hot-HPH)  

 میکروامولسیون  روش -2

 (Cold- HPHبا فشار بالا ) وموژنیزاسیون سرده -3

ها مانند امولسیفیکاسیون علاوه بر سه روش ذکر شده، سایر روش

-پخش حلال، تزریق یا جابه -تبخیر حلال، امولسیفیکاسیون –

(. 12جایی حلال، روش معکوس شدن فاز نیز وجود دارد )

انتخاب نوع روش تولیدی مناسب، تا حد زیادی به انتخاب نوع 

دهی اجزاء سورفاکتانت و ترکیبات لیپیدی بستگی دارد. با حرارت

هسته لیپیدی در بالاتر از نقطه ذوب آنها و در ادامه استفاده از یک 

روش تولید امولسیون یا میکروامولسیون، به طور مثال استفاده از 

اسیون یا مخلوط نمودن فاز چربی ذوب شده با فرایند هوموژنیز

ها )لیستین، پلی یک محلول آبی سرد، در حضور سورفاکتانت

(، 62(، منواستئارات )تویین 22اکسی اتیلن منولورات )تویین 

مرتبه (، ذرات دو721و پلوکسامر  (22منواولئات )تویین 

ایند نمکریستالیزه شده و تولید ساختارهای نانوحامل لیپیدی می

(27 .) 

 (Hot-HPHروش هوموژنیزاسیون گرم با فشار بالا ) -الف

و  SLNسازی ترین روش برای تولید و آمادهاین روش متداول

( است.این روش از مزایای بسیاری NLCهای لیپیدی )نانوحامل

های دن آن، عدم استفاده از حلالبومانند راحت بودن، صنعتی 

ها برخوردار ایسه با دیگر روشآلی و مدت زمان تولید کم در مق

توان از را می در این روش ساختارهای نانوحامل(. 22است )

ترکیب ها، سپس حل نمودن یک طریق ذوب نمودن چربی

در چربی ذوب شده و در ادامه  آبگریز دارو -فعال یا غذازیست

اعمال فرایند هوموژنیزاسیون فشار بالا بر روی فاز چربی ذوب 

                                                           
1
 - Hot High Pressure Homogenization 

بالاتر از دمای  c ◦12-1وامل فعال سطحی درشده در حضور ع

های اخیر نشان داده شده است در سالدست آورد. ذوب چربی، به

جهت ساخت ذرات زیر میکرون از لیپیدهای  HPHاستفاده از 

اولتراسوند استفاده از نیروهای برشی بالا و جامد بسیار موثرتر از 

اریک که ای بدست آوردن توزیع اندازه ذرهبرای به است.

پایداری فیزیکی دیسپرسیون مایع را افزایش دهد، توزیع 

صورت ذرات در غیر این از تمرکز نیرو لازم است. در ییکنواخت

یابند. در این حالت مایع تجمع می شهای مختلف پراکنموقعیت

 ۀو بنابراین درج شودمختلفی ایجاد می شوندگیپخشنیروهای 

 ۀغیر خواهد بود. درجذرات در داخل نمونه مت خرد شدن

و دیسپرسیون در داخل پراکندگی مایع به دو عامل تمرکز نیرو 

یکنواخت نیرو در  توزیع غیر .بستگی دارد حجم پراکندگی

توزیع   HPHافتد. مزیت اصلیاتفاق می اولتراسونداستفاده از 

 ۀیکنواخت نیرو است که منجر به تولید ذرات کوچکی با فاصل

های این روش تولید ی دیگر از مزیتشود. یکمی یکنواخت

که یکی از مشکلات اصلی  استهای بزرگ نانوذرات در رنج

تواند میاسیون یزموژنوهرود. به حساب میهای تولید دیگر روش

. هر دو تکنیک جهت شودانجام  ا در دمای پایینیدر دمای بالا 

توزیع  أ% مفید هستند و عموم72های لیپید بالای تولید غلظت

کنند. شاخص پلی دیسپرسیتی ای باریکی را حاصل میندازه ذرها

(PIًهم معمولا )  آید. تهیه نانوذرات لیپیدی با به دست می 2/2زیر

)شکل  به طور خلاصه شامل مراحل زیر است HOT HPHروش 

3). 

فعال و لیپید ذوب شده در محلول گرم سورفاکتانت  ۀمحتوای ماد

فرایند یا به وسیله  (همان دمادر )با سرعت بالا  زدنبا هم

د. در این حالت شکستن قطرات نشودیسپرس می سونیکاسیون

امولسیون ایجاد  پیشافتد. بزرگ به قطرات کوچک اتفاق می

-اسیون فشار بالا قرار مییزموژنوتحت هه با قطرات درشت، شد

و فاز  شدهسرد در دمای محیط دست آمده گیرد. نانوامولسیون به
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سوسپانسیون آبی در نهایت گردد و می ستالیزهکریلیپیدی 

تواند برای این روش می شود.نانوذرات لیپیدی تشکیل می

این روش . حتی کار رودبهبارگیری داروهای لیپوفیل و نامحلول 

تواند میمواد حساس به دما از قبیل رتینول هم در ارتباط با 

ر برابر چون زمان در معرض قرار گرفتن مواد د ،استفاده شود

برای داروهای هیدروفیل این پروسه  کوتاه است. نسبتاً حرارت

ترکیب  ،رسد زیرا در طول هموژن کردنزیاد مفید به نظر نمی

درصد  آن ۀکند که نتیجبه داخل فاز آبی نفوذ می زیست فعال

باید توجه داشت که این تکنیک . است پوشانیدرونبسیار پایین 

دمای بالا  ۀگیرد. نتیجب لیپید انجام میذو ۀنقط تر ازدر دمای بالا

فاز  ۀای است و این به علت کاهش ویسکوزیتذره ۀکاهش انداز

شدن  تجزیهممکن است سرعت  داخلی است. البته دمای بالا

و حامل را افزایش دهد که این یکی از معایب این  ترکیب فعال

اسیون با فشار بالا هم سبب یزموژنوروش است. در واقع خود ه

 ،اسیون گرمیزموژنوه ۀشود. محصول اولیافزایش دمای نمونه می

در دمای  یک نانو امولسیون است و این به علت مایع بودن لیپید

با سرد  لیپید دیسپرس شده در محیط آبی، جامد ذراتاست.  بالا

 شوند. کردن نمونه در دمای اتاق و یا در دماهای پایین تشکیل می

 

 
پالمیتات به روش  Aوی ویتامین های حاNLCتهیه  -9شکل

 (.1هوموژنیزاسیون گرم با نیروی برشی بالا )

ای کوچک ذرات و حضور امولسیفایرها، علت اندازه ذرهبه

 (.1،  12افتد)اتفاق میکریستالیزاسیون لیپید 

 

 (Cold- HPHبا فشار بالا ) وموژنیزاسیون سردب( ه

در فاز لیپیدی  در روش هوموژنیزاسیون سرد، ابتدا ترکیب فعال

های چربی حاوی مواد شود و در ادامه گویچهشده حل میذوب

متر تشکیل شده و یکروم 12-122های مغذی و دارویی، در اندازه

ها در محلول آبی حاوی سورفاکتانت در در ادامه این گویچه

تر از پایین c◦22-12تر از نقطه ذوب چربی )تقریباً دمای پایین

 (.7گیرند )شکل رایند هوموژنیزاسیون قرار مینقطه ذوب( تحت ف

روش هوموژنیزاسیون سرد با اندازۀ نانو ذرات حامل تولیدی به

استفاده از نیتروژن مایع، نسبت به دو روش هوموژناسیون داغ و 

تر بوده و بنابراین سرعت حل شدن میکروامولسیون داغ بزرگ

از این روش  آنها در طول جویدن و هضم متفاوت از آن دو است.

 شود.برای ترکیبات زیستی حساس به دما استفاده می

 

 
 (.Cold- HPHبا فشار بالا ) وموژناسیون سرده -2شکل 

 

های نانوحاملهای بارگیری دارو در داخل مدل -6

 لیپیدی

-های مختلف نانوکریستال میترکیب فعال زیستی در موقعیت 

د حامل و همراه با آن تواند در ساختار لیپیتواند جای گیرد. می

الف(، یا اینکه فاز ترکیب فعال، -1تشکیل کریستال دهد )شکل 

جدا از لیپید کریستالی شده و به سمت سطح رفته و در آنجا جای 

تواند در مرکز هستۀ لیپید باقی بماند ب(، و یا می-1گیرد )شکل 

ج( و یا در ماتریکس کریستال لیپید پخش گردد -1)شکل

 در موقعیت قرارگیری ترکیب فعال ن اختلافای د(. -1)شکل

به ترکیب اجزای خود فرمولاسیون از قبیل طبیعت شیمیایی  عمدتاً

چنین روش ها و همسورفاکتانت ،لیپید ،فرمولاسیون اجزای

، ترکیب در مدل ماتریکس لیپیدی همگن گردد. ساخت برمی

 که مقدارهنگامییا شود، میبه صورت مولکولی دیسپرس فعال 

داخل  روش هوموژنیزاسیون داغ با لیپوفیلزیادی از ترکیب فعال 

 روش بردن  کار. موقع به، استشودنانوذرات جامد لیپیدی می
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های مختلف قرارگرفتن ترکیب فعال زیستی در موقعیت -4شکل 

 ساختار نانوحامل لیپیدی.

 

 حل شده را به صورت مادۀ فعاللیپید تودۀ  سرد،هوموژنیزاسیون  

شکستن مکانیکی لیپید جامد  گیرد.پراکندگی مولکولی در برمی

منجر به  ،توسط لیپید ترکیب فعالو ریزشدن آن و دربرگرفتن 

همین اتفاق  شود.تشکیل نانوذرات با ساختار ماتریکس همگن می

سرد و  هوموژنیزاسیون داغ،که قطرات روغن تهیه شده با موقعی

و لیپید اتفاق  ترکیب فعالبین  کریستالیزه شده و عدم جدایی فاز

ترکیب فعال ماتریکس همگن  گیرد.صورت می، نیز افتدمی

ساختار نانوحامل ش طولانی مدتی از ایتواند رهمی بارگیری شده

گیری ترکیب فعال در مدل جای داشته باشد.همراه را به لیپیدی

غنی شده با جزء فعال  بخشک ی لایه و پوستۀ اطراف ساختار،

این مدل زمانی حاصل  گیرد.بر میلیپیدی را در ۀه هستاست ک

جدایی فاز در هنگام  فرآیند ،شود که در طول سردشدنمی

در آغاز تشکیل  افتد. اتفاق HPH-HOTبا روش  SLNساخت 

 ترکیب فعالفاقد  نشین شده و هسته لیپیدی تقریباًذرات، لیپید ته

کریستالیزه پیدی در همان زمان غلظت جزء فعال در مایع لی است.

بیرونی  پوستۀها در یابد و در نهایت مولکوله افزایش مینشد

د. نشوکریستالیزه میجای گرفته و ذرات در همان شکل  ذرات

 ساختار نانوحامل راسریع از  رهایشکه  ترکیباتیاین مدل برای 

گیری ترکیب جای (. مدل21)تواند مفید واقع شود. می ،دارند

های قبلی با مکانیسمی عکس مکانیسم مدل ختارفعال در مرکز سا

شود و نشین می. در این مورد ترکیب فعال ابتدا تهکندعمل می

مقدار  شود که مشخصاًبه دور این هسته تشکیل می ای از لیپیدلایه

ش کنترل شده است ایره ،کمتری دارد. در این مدل ترکیب فعال

ین مدل موقعی تشکیل کند. او از قانون دیفوزیون فیک پیروی می

 شود که غلظت دارو در لیپید ذوب شده به حالت اشباع برسد.می

خارجی  ۀبه لای ترکیبات فعالچنین گزارشاتی مبنی بر اتصال هم

های تثبیت کننده هاسورفاکتانتذرات جامد لیپیدی که از نانو

ترکیب وجود دارد. توزیع اند، ساخته شده حجیمفسفولیپیدی و 

 چنین اجزای آنو هم SLNصوصیات فیزیکوشیمیایی به خ فعال

 SLNاز جله تحقیقات انجام شده در ارتباط با  (.22) بستگی دارد

( در تهیه 2222لاودی و سینگ )توان به موارد زیر اشاره کرد: می

SLN  حامل ویتامینA  بیان داشتند روش تهیه، نوع سورفاکتانت

وی ساختار درونی و جهت تثبیت امولسیون، نوع لیپید، همگی ر

ها تأثیرگذار هستند که این شرایط SLNغشاء، اندازه و شکل 

درون ساختار  Aگیری ویتامین های مختلفی را برای جایموقعیت

SLN کند. در برخی ساختارها ترکیب فعال درون ایجاد می

ماتریکس لیپید، یا در پوستۀ بیرونی و یا در هستۀ مرکزی قرار 

را در سیستم  Aهای متفاوتی از ویتامین هایشگرفته و بنابراین ر

 گردد.هدف موجب می

 

 (NLCهای لیپیدی نانوساختار )حامل -7

دارو و دارویی میان -های ترکیبات غذاطور کل مولکولبه

نظم ساختار کریستالی های اسید چرب یا در مناطق بیزنجیره

SLN مگیرند. اما با تبدیل وضعیت لیپید به شکل کقرار می-

انرژی، ساختار کریستالی کامل با فضاهای خالی بسیار ریز برای 

آید. وجود میفعال بههای ترکیبات زیستگیری مولکولجای

داری پوشانی شده در طول نگههای درونبنابراین خروج مولکول

متشکل از چربی خیلی خالص   SLNخصوص وقتی که ساختاربه

کاهش ظرفیت بارگیری  دهد و در نهایت منجر بهباشد، رخ می

چنین میزان مادۀ شود. هممی SLNترکیب فعال در ساختار 

ها در طی مدت SLNپوشانی شده و پروفایل رهاسازی درون

(. با توجه به 32 ،1شود )خوش تغییر میداری دستزمان نگه

های ، سیستمSLNایرادات ذکر شده در ارتباط با ساختارهای 

تری در راستای کاهش معایب فتهنانوحامل جدید و بهبود یا

SLNهای حاملعنوان توان از آنها به ها توسعه یافته است که می

دارای  NLCکرد. ساختار  یاد( NLCلیپیدی نانو ساختار )

، ترکیبی از چربی SLN در مقایسه با مخلوط متفاوتی از چربی

غیر قابل امتزاج با لیپید و روغن جامد و روغن مایع است که 

های کاربردی دو بسیاری از جنبه بوده و ترکیب این یکدیگر

سازد و گونه ساختارها فراهم میغذایی را برای این -دارویی

های دارو و ترکیبات موجب گیر افتادن و تجمع بیشتر مولکول

 (. 6شود )شکل ها میSLNفعال در ساختار لیپیدی نسبت به 

 

      الف          ب           ج          د   
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در دو ساختار های لیپیدی مقایسه نظم و کریستال  -4شکل 

SLN وNLC (91). 

 

از جمله مزایای کاربرد این نوع ساختار، کنترل و رهاسازی عوامل 

ها و افزایش میزان نفوذپذیری دیوارۀ معده به فعال و ویتامین

رغم حضور روغن (. علی21و  31عوامل دارویی و غذایی است )

به صورت در دمای اتاق و حرارت بدن  NLCمایع، ساختار 

علت ساختار کریستالی هستند به جامد پراکنده در فاز آبیذرات 

فضا برای جایگیری ترکیب  رودانتظار می NLC لیپید در ناکامل

ظرفیت بارگیری افزایش  فعال در مخلوط لیپید و روغن ودر نتیجه

داری پوشانی شده طی مدت زمان نگهو رهاسازی ترکیبات درون

بات شبکه لیپیدی، پروفایل توان با تعویض ترکیکاهش یابد و می

تحقیقات زیادی  (.7) ترکیبات فعال را به آسانی منظم کردتوانبه 

در صنایع غذایی انجام شده است. از  NLCدر ارتباط با استفاده از 

 Aتولید نانوحامل لیپیدی حاوی ویتامین توان بهآن جمله می

 (؛17) لوتئین حاوی NLCسازی فرمولاسیون بهینه ،(21پالمیتات )

با استفاده از روغن  های لیپیدی نانوساختار بتاکاروتنتولید حامل

های لیپیدی نانوساختار و تولید حامل (11) هسته انگور و اسکوالن

 .( اشاره کرد21حاوی کوئرستین )

 

های لیپیدی نانوساختار اجزاء تشکیل دهندۀ حامل -8

(NLC) 

NLC  آب است و نانوذرات حاصله از نانوامولسیون روغن در

ترین اجزاء تشکیل دهندۀ ها، مهمهمانند نانو و میکروامولسیون

انواع  1در جدول  .آن، لیپید، عوامل فعال سطحی و آب است

ترکیبات لیپیدی و روغن مایع به همراه سورفاکتانت آورده شده 

قسمت اعظم روغن مورد استفاده در  NLCدر  (1است )جدول 

شود که منجر به تولید امولسیون، با لیپید جامد جایگزین می

ای جامد، به عنوان بستری برای حمل ترکیبات فعال ماتریکس ذره

به منظور بدست آوردن ساختار ماتریکسی نانوذرات،  .شود می

با های دیگر( )و یا نسبت 32: 12معمولاً لیپید جامد به نسبت 

 NLCجامد  لیپیدشود. هر چقدر میزان روغن مایع مخلوط می

بیشتر باشد، ظرفیت بارگیری ترکیب فعال در ساختار آن نیز 

چنین تأثیر بر مادۀ یابد که از لحاظ بعد اقتصادی و همافزایش می

، NLCشود. مخلوط لیپید در ساختار غذایی، مزیت محسوب می

-واد زیست فعال حساس میتأثیر مهمی بر پایداری شیمیایی م

گلسیرید، اسیدهای های منو، دی و تریگذارد. از انواع چربی

-اجزاء تشکیل شود.استفاده می NLCها در تولید چرب و واکس

 (.2213)تمجیدی و همکاران،  NLCدهندۀ فرمولاسیون 

 

 

 NLC (42.)دهندۀ فرمولاسیون اجزاء تشکیل -1جدول 

 NLCنده ساختار انواع مختلف اجزاء تشکیل ده

 روغن مایع
(/ کاپریک کاپریلیک اسید، اسید اولئیک، MCTگلسیریدهای متوسط زنجیر )روغن سویا، تری

 ، روغن ذرت، اسکوالن.Eآلفاتوکفرول/ ویتامین 

 لیپید جامد
ت، استئارات/ تری استئارین، ستیل پالمیتات، گلسیریل منوکاپرااسید استئاریک، صمغ کارنوبا، گلسیریل تری

 گلسیریل پالمیتواستئارات، گلسیریل بهینات، پروپیلن گلیکول منواستئارت.

 سورفاکتانت/ امولسیفایر
متیل گلوکز دی استئارات، سدیم دو -3-گلسیریل ، پلیK 80-80، میورول800، لستین، پلوکسامر 08تویین 

 .08(، تویین SDC(، سدیم دواکسی کولات )SDSدسیل سولفات )
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ه در ارتباط با انتخاب مخلوط لیپیدی بایستی در نظر از نکاتی ک 

 توان به موارد زیر اشاره کرد:گرفته شود، می

ترین حلالیت ترکیب فعال در ماتریکس لیپیدی: یکی از مهم -1

فاکتورهایی که در تعیین ظرفیت بارگیری دارو و ترکیب فعال در 

 (.13است )فاز لیپیدی تأثیرگذار است، حلالیت آن در فاز لیپیدی 

های روغن مایع و لیپید جامد: این امتزاج پذیر نبودن مولکول -2

های روغن مایع در شبکۀ ماتریکس شود مولکولامر موجب می

های لیپید نیز در فاز کریستالی لیپید جامد شرکت نکنند و کریستال

های مایع روغن مایع حل نشوند. همچنین لیپیدهای جامد و روغن

بایستی حل  NLCخص و مورد نیاز در تشکیل های مشدر غلظت

تر از نقطۀ ذوب شوند تا جدایی فاز و ناپایداری در دمای پایین

این معنا که روغن مایع به صورت مناطق پراکنده لیپید رخ ندهد. به

  (.22) و نامنظم در ماتریکس یکنواخت چربی جای بگیرد

جمله  پایداری فاز لیپیدی در برابر تجزیۀ شیمیایی از -3

 اکسیداسیون و لیپولیز.

پذیری و قابلیت تولید ذرات در مقیاس نانو. تخریبزیست -7

وقتی که ویسکوزیتۀ فاز روغن یا کشش بین سطحی پایین باشد، 

که از روغن ویسکوزتر استفاده شود، تولید ذرات نسبت به حالتی

 (.32شود )تر میتر و سریعنانو آسان

 .NLCیدی در حین تولید زا نبودن فاز لیپسمیت -1

 فاز روغن مایع -الف

1گلسیریدهای متوسط زنجیر )تری
MCT و اسید اولئیک )

هستند  NLCهای مورد استفاده در تولید ترین روغنمتداول

گلسیریدهای بلند نسبت به تری MCT(. قابلیت هضم 1)جدول 

تر بوده و در برابر اکسیداسیون زنجیر مانند روغن ذرت سریع

(. این ترکیبات بدون بو بوده، ولی اگر 9ری بالاتری دارند )پایدا

طور تحت هیدرولیز قرار گیرند، اسیدهای چرب آزاد شده به

از لحاظ  MCT. گذاردمی تأثیر NLCداری بر آرومای معنی

توان آن را مستقیماً مصرف در مواد غذایی ایمن شناخته شده و می

عنوان حامل، حلال، عامل  ها بهبه مواد غذایی از جمله نوشیدنی

سیس -9، اضافه کرد. اسید اولئیک )ترکیب فعال ۀرهاکنند

های طبیعی (، در بسیاری از روغن C18:1اکتادکانوئیک اسید 

وجود دارد. بدون بو بوده و از طریق هیدرولیز لیپیدهای حیوانی و 

شود. دارای ویسکوزیتۀ گیاهی )به طور مثال زیتون( حاصل می

 c 7◦( بوده و در دمایc21◦در دمای  -mpa.s 21 یباً پایین )تقر

                                                           
1 - Medium Chain Trigeliserid  

این ترکیب به عنوان امولسیفایر در صنایع غذایی  شود. ازجامد می

اسیدهای چرب آزاد نسبت به  (.23شود )و دارویی نیز استفاده می

گلسیریدها از فعالیت سطحی بیشتری برخوردار بوده و تری

 کنند. این امرپیدا می آب تجمع-بنابراین اکثراً در سطح روغن

های دهد. رادیکالحساسیت آنها را به اکسیداسیون افزایش می

تواند به آزاد تولید شده از اکسیداسیون اسیدهای چرب آزاد، می

شده در ساختار  پوشانیدرونترکیب زیست فعال و حساس 

NLC های خوراکی طبیعی مانند ند. از روغننآسیب وارد ک

توان و اسکوآلن نیز می Eویتامین  تابگردان،روغن ذرت، سویا، آف

(. اسکوآلن 2استفاده کرد ) NLCعنوان روغن مایع در تولید به

یک تری ترپن بوده که در گیاهان، حیوانات و بدن انسان یافت 

 است.شود. این ترکیب به اکسیداسیون حساس می

 فاز لیپید جامد -ب

، NLCتهیۀ  ترین لیپیدهای جامد مورد استفاده درمتداول

، گلسیریل )با نام تجاری کامپریترول( بهیناتدی گلسیریل 

 استئارات/، گلسیریل منو)با نام تجاری پریسرول( استئاراتپالمیتو

منواستئارین، ستیل پالمیتات و استئاریک اسید است. بسیاری از 

این لیپیدها علاوه بر نقش وعملکرد حامل بودن، دارای فعالیت 

. اسیدهای چرب اشباع نسبت به انواع غیراشباع، سطحی نیز هستند

گیرند. گلسیریل بهینات تر تحت اکسیداسیون قرار میخیلی آهسته

( به همراه مقداری از C:22گلسیریدهای اسید بهینیک )شامل دی

نانوذرات تولید شده با استفاده  ها است.آسیل گلسیرولمنو و تری

ر کریستالی نامنظم، دارای دلیل وجود ساختاهاز این نوع چربی، ب

(. گلسیریل 2پوشانی و پایداری بالا هستند )کارایی درون

های اسید آسیل گلسیرولپالمیتواستئارات، مخلوطی از دی و تری

ها از رهایش مطلوب پالمیتیک و اسید استئاریک است. این چربی

. هستندو کنترل شده از ترکیب فعال در طی مدت زمان برخوردار 

ها آسیل گلسیرولل منواستئارات نیز مخلوطی از منو و دیگلسیری

منواستئاروئیل گلیسرول است. ستیل  72است و حداقل دارای %

مانند ستیل پالمیتات( نیز دستۀ دیگری از )ها الکلستیل استر و 

از  لیپیدهای جامد بوده که مجاز به استفاده در مواد غذایی نیستند.

های صمغچنین ه کاکائو و هملیپیدهای طبیعی موجود در کر

طبیعی مانند کارنوبا و موم زنبور عسل که مجاز به استفاده در مواد 

توان به عنوان لیپید جامد استفاده نمود. از غذایی هستند، نیز می

ها مانند اسید گلسیریدهای آناسیدهای چرب اشباع و تری

به چنین گلیکول منواستئارات میریستیک و هماسیداستئاریک، 
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 عنوان لیپید جامد نیز استفاده شده است.

 ها و امولسیفایرهاسورفاکتانت -ج 

به جای استفاده از  NLCهای در گذشته تمام فرمولاسیون

ندرت با استفاده از ها و یا بهبیوپلیمرها، با استفاده از سورفاکتانت

(. 37شدند )ها و بیوپلیمرها پایدار میترکیبی از سورفاکتانت

خودی امولسیون با استفاده از ها قادر به تشکیل خودبهتانتسورفاک

توانند در تولید امولسیون چنین میانرژی بوده و همهای کمروش

اسیون فشار قوی(، در سطح یزهای پرانرژی )مانند هوموژنبه روش

(. علاوه بر این، 16قطره جذب و کشش سطحی را کاهش دهند ) 

-بسیاری از بیوپلیمرها به خواص عملکردیNLCدر طول تولید 

کند. با این وجود استفاده از تغییر می ایقابل ملاحظهطور 

، در مطالعات بعدی بایستی NLCبیوپلیمرها در پایدارسازی 

بررسی شود. معمولاً به جای استفاده از یک نوع سورفاکتانت، از 

های محلول در آب و محلول در روغن مخلوط سورفاکتانت

 و ها، زیرا باعث بهبود خواص کاربردی آنشوداستفاده می

به عنوان  22شود. تویین پایداری فیزیکی بهتر نانوحامل می

 ها ویونی در تولید انواع نانوامولسیونسورفاکتانت هیدروفیل غیر

استر  22تویین شود. چنین نانوساختارهای لیپیدی استفاده میهم

مول اتیلن  22قریباً اولئات سوربیتول است و فرم بدون آب آن با ت

اکساید )به ازای هر مول از سوربیتول و سوربیتول انهیدروز( 

توان مستقیماً به مواد غذایی شود. این ترکیب را میپلیمریزه می

گرم به میلی 2-21میزان مجاز دریافتی روزانه آن روزانه  .افزود

وقتی که تنها  توان گفت(. می22ازای کیلوگرم وزن بدن است )

 NLCهای غیر یونی برای پایدارسازی سیستم سورفاکتانتاز 

ترین عامل پایداری استفاده شود، دافعۀ فضایی )استریک( مهم

اند، وسیلۀ دافعۀ فضایی پایدار شده. ذراتی که بهاست NLCذرات 

چنین از حساس بوده و همغیر pHکاملاً به غلظت الکترولیت و 

. با برخوردار هستنددیفراست پایداری خوبی در برابر فریز شدن و 

ها ممکن حال تجمع و فولوکاسیون ضعیفی در این نوع سیستماین

ها، نوع سیستماین پذیرند. در راحتی برگشتاست اتفاق افتد که به

مقادیر زیادی از امولسیفایر برای پوشش سطح قطرات در مقایسه 

، نیاز شوندکه ذرات با دافعۀ الکترواستاتیکی حفظ میهنگامی با

-از دیگر امولسیفایرها و عوامل فعال سطحی، به لستین می .است

از منابع مختلف از جمله سویا، توان آن را میتوان اشاره کرد که 

مرغ و شلغم روغنی، بدست آورد. این ترکیب از لحاظ تخم

مصرف در صنایع غذایی مجاز و ایمن بوده و در صنایع غذایی و 

های طبیعی مخلوطی از شود. لستینیوفور استفاده مدارویی به

های مختلف از جمله فسفاتیدیل کولین، فسفولیپیدها و چربی

ها . لستینهستندفسفاتیدیل اتانول آمین و فسفاتیدیل اینوزیتول 

-هستند، بنابراین به 2حدوداً  HLBهایی هیدروفوب با مولکول

طور باشند و بهنمی NLCتنهایی مناسب برای پایدارسازی سیستم 

د. برای نروکار میها بهگسترده در ترکیب با دیگر سورفاکتانت

تولید لستین با خاصیت هیدروفیلی بالاتر، بایستی یکی از دو اسید 

چرب لستین را به طریق شیمیایی یا آنزیمی از ساختار آن جدا 

کرد تا لستین با خاصیت هیدروفیلی بالاتر به نام لیزولستین حاصل 

های روغن در قادر به پایدارسازی دیسپرسیونیب این ترکشود که 

 pHهای دویونی هستند و بسته به ها سورفاکتانتآب است. لستین

و غلظت الکترولیت در محیط آنها دارای بار منفی، خنثی و مثبت 

اسیدهای چرب  خصوص لستین سویا، محتویها بههستند. لستین

ه اکسیداسیون غیر اشباع زیادی هستند که این امر آنها را ب

 (.22)کند تر میحساس

های غیریونی با یکی دیگر از انواع سورفاکتانت 122پلوکسامر 

HLB  زایی پایین (. دارای خاصیت سمیت23است ) 29نزدیک به

بوده و قادر به کنترل رهایش ترکیب فعال از ساختار نانوحامل و 

ای های هدف است. این ترکیبات در دماهتحویل آنها به سیستم

بالا پایدار هستند. از این ترکیبات در داروسازی، صنعت و تولید 

ولی افزودن مستقیم آنها به غذا  ،شودمواد آرایشی استفاده می

(، پلی اکسی اتیلن SDSسدیم دودسیل سولفات ) .نیستمجاز 

( و سدیم داکسی 22/ تویین 22سوربیتان منولورات )پلی سوربات 

های ت سورفاکتانت در سیستم( از دیگر ترکیباSDCکولات )

NLC  هستند. سدیم دو دسیل سولفات یک سورفاکتانت

نیز یک  22تویین  واست  72برابر  HLBهیدروفیل غیریونی با 

است که  1/16برابر  HLBسورفاکتانت هیدروفیل غیریونی با 

مجاز شناخته شده به طور مستقیم استفاده از آن در مواد غذایی 

لیپیدی با عملکردهای چندگانه هستند ات ترکیبژلوسیرس،  .است

چنین منو و دی ها و همکه از منو، دی و تری آسیل گلیسرول

. این انداسترهای اسید چرب پلی اتیلن گلیگول تشکیل شده

توان از آنها به عنوان ه بوده و میژدارای خواص وی ترکیبات

چنین ماتریکس لیپیدی در سورفاکتانت و هم-همسورفاکتانت و 

(. این 26های تحویل و رهایش دارو استفاده کرد )سیستم

ترکیبات دارای خواص امولسیفایری و حلال بودن هستند. استفاده 

های لیپیدی، منجر به افزایش پایداری از آنها در ساختار نانوحامل
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از دیگر ترکیبات  (.29شود )ترکیب فعال لیپوفیل می بارگیریو 

-ها )مانند آنتیدارندهتوان به نگهیموجود در ساختار نانوحامل، م

-حلالها، همسورفاکتانت-هممیکروبی(،  ها، عوامل ضداکسیدان

 ها ) مانند گلیسرول( اشاره کرد.

( روی مقایسۀ مزایا و 2212ای که داس و همکاران )در مطالعه

در اندازه ذرات، میزان بارگیری  NLCو SLN برتری دو سیستم 

مان، پایداری و سایر خصوصیات و رهایش دارو طی مدت ز

این نتیجه رسیدند که هر دو سیستم فیزیکوشیمیایی انجام دادند، به

با ظرفیت بالای بارگیری دارو پایدار  c◦2-2نانوحامل در دمای 

همراه با درصد  c◦21که پایداری آنها در دمای حالیهستند، در

های بارگیری پایین ترکیب دارویی است. با این وجود سیستم

NLC  نسبت بهSLNها پایداری و درصد بارگیری بیشتری را به-

داری نشان دادند. طی مدت زمان نگه c◦21خصوص در دمای 

که حالیمتغیر بوده، در SLNپروفایل رهاسازی دارو در سیستم 

از جمله  مشاهده نشد. NLCاین نوسانات در ارتباط با سیستم 

وجود  NLCو  SLNهای هایی که در ارتباط با سیستممحدودیت

کارگیری فشار و دمای بالا در فرایند تولید دارد، این است که به

چنین نیاز به تواند موجب تخریب ترکیبات فعال شود و همآنها می

استفاده از مقادیر زیاد سورفاکتانت به منظور پایدارکردن سیستم 

 (.32،31است )

 

 نتیجه گیری -9

مکان اعمال تغییر در مواد غذایی و اضافه ابا استفاده از فناوری نانو 

های بسیار ریز و دستکاری های مورد نظر در اندازهکردن افزودنی

در نتیجه کیفیت مواد  وجود دارد ومحتویات فیزیکی مواد غذایی 

غذایی و هضم و جذب غذا در بدن بهبود یافته و محصولات 

از یکی شود. حاصل میهای مختلف ها و رنگبا طعم جدید

ها هستند که دارای مزایا و  NLCحاملهای لیپیدی در مقیاس نانو، 

روش  حاملهای کلوئیدی هستند.دیگر برتریهای زیادی بر 

چنین با نیروی برشی بالا و همهوموژنیزاسیون گرم با فشار بالا 

های لیپیدی سازی نانوحاملترین روش برای تولید و آمادهمتداول

(NLC.است ) یری ترکیب فعال در حاملهای موقعیت قرارگ

در موقعیت  این اختلاف لیپیدی نانوساختار متفاوت است و

به ترکیب اجزای خود فرمولاسیون  عمدتاً قرارگیری ترکیب فعال

ها سورفاکتانت ،لیپید ،از قبیل طبیعت شیمیایی اجزای فرمولاسیون

به منظور بدست آوردن  گردد.چنین روش ساخت برمیو هم

 32: 12ریکسی نانوذرات، معمولاً لیپید جامد به نسبت ساختار مات

-تری شود.های دیگر( با روغن مایع مخلوط می)و یا نسبت

ترین ( و اسید اولئیک متداولMCTگلسیریدهای متوسط زنجیر )

ترین متداولو  هستند NLCهای مورد استفاده در تولید روغن

ریل بهینات، ، گلسیNLCلیپیدهای جامد مورد استفاده در تهیۀ 

منواستئارین،  استئارات/استئارات، گلسیریل منوگلسیریل پالمیتو

 طبق مطالعات انجام گرفته، .ستیل پالمیتات و استئاریک اسید است

ها، لیپوزوم و امولسیون، SLNنسبت به  NLCهای سیستم
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