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  چکیده
 Aویتامین اکسیدانی و پیشسودمند، آنتیکاروتن، یکی از انواع مهم ترکیبات فرابتا

-گریز و پایداري پایین، غنیهاي گیاهی است که به علت ماهیت آبموجود در فرآورده
هاي لیپیدي، کاروتن در حاملپوشانی بتااست. درونواد غذایی با آن دشوار سازي م

تواند این مشکلات را کاهش دهد. طور بالقوه میهها، راهکاري است که بمانند لیپوزوم
شده حرارتی، تهیه گردیدند و از کاروتن با روش اصلاحهاي لیپوزومی حامل بتاسیستم

ها پایداري ساختار لیپوزوم استرول، جهت افزایشاوریزانول به عنوان یک فیتوگاما
هاي عاملی و ها، گروهشدن این ماده در لیپوزومبردن به انکپسولهده شد. براي پیاستفا

) FTIR( سرخسنجی فروکاروتن و لستین، توسط طیفهاي احتمالی بین بتابرهمکنش
 کاروتن، درهاي عاملی بتامربوط به گروه cm-1 1580و  980هاي مطالعه شد و پیک

کاروتن، اندازه ذرات در هاي مختلف لستین به بتاها مشاهده گردید. در نسبتلیپوزوم
روز، اندازه ذرات  30متر بدست آمد و در طول زمان نگهداري به مدت نانو 64محدوده 
هاي کاروتن، در غلظتپوشانی بتادرصد درون متر باقی ماندند. همچنیننانو 500در زیر 

کاهش یافت.  درصد 73/69بود و در طول زمان نگهداري به  درصد 25/77بالاي لستین 
کاروتن، موجب افزایش پایداري اندازه هاي حاوي بتااوریزانول در لیپوزوماستفاده از گاما

  کاروتن در طول زمان گردید. پوشانی بتاذرات و درصد درون

  15/10/93تاریخ دریافت: 
  10/07/94تاریخ پذیرش: 

  
  کلیديي  ها  واژه

  کاروتنبتا
  پایداري

  اوریزانولگاما
لیپوزومنانو

  مقدمه
 هايحاملنانو در 1دارو-غذا ترکیبات 1پوشانیدرون

فناوري در هاي کاربرد علم نانولیپیدي، یکی از زمینه
-پوشانی ترکیبات زیستصنایع غذایی است. درون

متعددي در صنایع غذایی و دارویی فعال، از مزایاي 
ترین آنها عبارتند از: حفاظت و برخوردار است که مهم

(در مواد  افزایش پایداري در برابر عوامل محیطی
 وارشی)، افزایش حلالیت مواد فعالغذایی و مجراي گ

                                                
1 Neutricitical 

یی و مجراي گوارشی)، رهایش گریز (در مواد غذاآب
گوارشی)، شده (در مواد غذایی و مجراي کنترل

جلوگیري از تغییرات ارگانولپتیکی نامطلوب مانند 
دارو و  - تغییر رنگ و بو در مواد غذایی توسط ماده غذا

افزایش جذب زیستی به علت اتصال بهتر برخی از 
 Keller, 2001; Taylor et( ها به غشاي سلولیحامل

al., 2007; Mozafari et al., 2008; Fathi et al., 
 دسترسی قابلیت  2پوشانیدروننانو هايتکنیک )2011

تر دقیق و شده بهترکنترل رهایش زیستی بالاتر،

                                                
2 Nano-encapsulation  
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داشته و  1پوشانیدرونمیکرو هايسیستم به نسبت
-تري حفظ میفعال در زمان طولانی پایداري ترکیبات

ها از ). لیپوزومYurduglu & Mozafari, 2004( شود
 10وسیع  اندازههاي لیپیدي با ترین حاملجمله مهم
صورت هباشد و معمولاً بمتر میمیکرو 10نانومتر تا 

باشند متشکل از فسفولیپیدها می هاي دولایه2وزیکول
ها داراي مزایاي لیپوزوم ).1392 ،(قنبرزاده و همکاران

هاي دیگر هستند که متعددي نسبت به برخی از حامل
توأم پوشانی ها عبارتند از توانایی درونترین آنمهم

گریز (در دوست (در محفظۀ داخلی) و آبترکیبات آب
پوشانی بالا و اي)، کارایی درونمیان غشاي دو لایه

-نشی و تودهپایداري کلوئیدي بالا در برابر تفکیک گرا
به دلیل نزدیک بودن چگالی لیپیدهاي قطبی شدن (
 ;Keller, 2001; Taylor et al., 2005( به آب)

Mozafari et al., 2008a; Mozafari et al., 2008b(. 
هاي اخیر، به منظور تولید طیف وسیعی از در سال

بهبود ماندگاري مواد غذایی، سودمند و یا هاي فراغذا
پوشانی اي براي درونستردههاي تحقیقی گتلاش

ها فعال غذایی مختلف توسط لیپوزومترکیبات زیست
براي  .)Sagalowics & Leser, 2010انجام شده است (

 ;Taylor et al., 2007( 3پوشانی نایسینمثال درون

Malheiros et al.,2010ویتامین ،( E و C 
)Marsansco et al., 2011ها ()، کاروتنوئیدNacke & 

Schrader, 2011هاي چاي (4)، پلی فنولLu et al, 

 ,.Xia et al, 2006; Hwang et alها () ، آنزیم2011

)، Rasti et al.,2012( 3هاي چرب امگا ، اسید )2010
 ه)، عصارTan & Misran, 2012اسید چرب اولئیک (

 )، اسید سینامیکGibis et al., 2013هسته انگور (
)Bouaraba et al., 2014و ویتامین (  D) محمدي و

  ).1392همکاران، 
ها ابداع شده هاي مختلفی براي تولید لیپوزومروش

روش حرارتی به دلایل  هاي اخیر،است و در سال
هاي سمی، عدم متعدد از جمله عدم استفاده از حلال
صوت، کننده، فرانیاز به تجهیزات مختلف (تبخیر

) و تولید سریع 5سازي در فشار بالا و اکستروژنهمگن

                                                
1 Microencapsulation 
2 Vesicle  
3 Nisine  
4 Polyphenol 
5 Ecstrotion  

پوشانی بالا، مورد توجه ها با درصد درونلیپوزوم
 Mozafari, 2005; Rasti et(  گسترده قرار گرفته است

al., 2012 .(  
هاي مختلفی دارد که ها جنبهپایداري لیپوزوم

-اندازه ذرات، پایداري درصد درون شامل پایداري
یون و پایداري حجم لیپوزوم پوشانی، پایداري اکسیداس

د. براي جلوگیري از افزایش اندازه باشیافته میتشکیل
هاي راهکار پوشانی،ذرات و کاهش درصد درون

رین آنها استفاده تپیشنهاد شده است که مهممختلفی 
-ننده و ترکیبات پلیمري سازگار میکاز مواد پایدار

 ؛Mozafari, 2005; Bouaraba et al., 2014( باشد
ترین ماده ج). رای1392 محمدحسنی و همکاران،

هاي کنندة طبیعی کلسترول است ولی در سالپایدار
از آن، ترکیبات اي ناشی اخیر به علت مشکلات تغذیه

استرولی براي بهبود پایداري، مورد استفاده قرار فیتو
اتیلن و پلی 6گرفته است. مواد پلیمري مانند کیتوزان

نیز با ایجاد ممانعت فضایی و همچنین  7گلیکول
، موجب جلوگیري از افزایش دفع الکترواستاتیک

 ;Liu & Park, 2010( گردندشدن میانبوهش و توده
Bang et al., 2011; Tan & Misran, 2012; Zalba et 

al., 2012مخلوطی  از ترکیب متشکل 8اوریزانول). گاما
هاست و یک  9استرولفیتو هايفرولات نوع چند از

 برنج روغن و سبوس در موجود اکسیدان طبیعیآنتی
 باعث بخشی،سلامت خواص داشتن افزون بر و بوده

 برابر در آن، هاي حاويروغن پایداري افزایش
 Suh et al, 2007; Viriyaroj etشود (می اکسیداسیون

al., 2009 .(  
هاي گیاهی و رنگدانهترین یکی از مهم ،کاروتنبتا

 واحد 8واحد آن از هر  ست وهاکاروتنوئید از دسته
بدن  ).Yin et al., 2009تشکیل شده است (ایزوپرن 

به منابع  و کاروتن نیستانسان، قادر به ساخت بتا
روده کوچک، هر واحد  هدیوار در .دارد خارجی آن نیاز

واحد ویتامین  اکسیژناژ به دوآنزیم دکاروتن توسط بتا
A کاروتن عملکردي بتا. همچنین، شودتبدیل می

-یک آنتی عنوانو به دارد Aمستقل از ویتامین 
شود و خاصیت اکسیدان قوي در بدن شناخته می

                                                
6 Cytosane 
7 Polyetylen gylicol 
8 Gamma oryzanol 
9 Firulate phytosterols  
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-ه دلیل جلوگیري از تولید رادیکالاکسیدانی آن بآنتی
). به Anarjan et al., 2011است (هاي آزاد اکسیژن 

کاروتن در برابر گریزي و ناپایداري بتاعلت آب
اکسیداسیون، افزودن مستقیم آن به مواد غذایی با 

طور هپوشانی آن بهایی همراه است و با دروندشواري
هاي نوشیدنی توان حلالیت بتاکاروتن را دربالقوه می

غذایی، جذب در بدن و پایداري در برابر عوامل 
-لیپوزوممحیطی را افزایش داد. لذا در این تحقیق، نانو

روش حرارتی تولید شد و  کاروتن توسطهاي حامل بتا
ه کننده بر اندازعنوان یک پایداراوریزانول بهاثر گاما

  پوشانی مورد بررسی قرار گرفت.ذرات و کارایی درون
  

  هامواد و روش
  مواد شیمیایی

، بلژیک Acros Organicsفسفاتیدیل کولین از شرکت 
امریکا تهیه   Sigma- Aldrichکاروتن از شرکتبتا

اتیلن گلیکول از شرکت مواد شیمیایی مرك شدند. پلی
 Tsunoاوریزانول از شرکت آلمان تهیه شدند. گاما

Rice Chemicals  .ژاپن تهیه شد  
  

   و تجهیزاتها دستگاه
 شرکت RER مدل کنمخلوط دستگاه پژوهش، این در

IKA  مدل انجمادي  کنکخش آلمان، کشور Christ 

a 1-4  مدل ذرات اندازه تعیین دستگاه آلمان، ساخت 
SALD 2101  1سرخفرو سنجیطیف ژاپن، ساخت 

، Shimadzu 8400 مدل FTIR دستگاه توسط
 مدل )UV-Vis( یمرئ – بنفشفرا فتومتراسپکترو

Ultrospec 2000  دستگاه رئومتر  انگلستان، ساخت
Physica Anton Paar مدل ،MCR 301  ساخت کشور

   اتریش استفاده شد.
  

  تهیه محلول بتاکاروتن 
هاي کاروتن در حلالحلالیت بتا حاضردر تحقیق 

مختلفی بررسی شد و مشاهده شد که حلالیت آن در 
گراد درجه سانتی 65دماي در  400 گلیکولاتیلنپلی

ها بالاتر بود و دقیقه نسبت به سایر حلال 30به مدت 
  محلول شفاف نارنجی رنگ بدست آمد.

                                                
1 Fourier Transform Infrared Spectroscopy  

   کاروتنهاي حاوي بتالیپوزومروش تهیه نانو
، 100، 75، 20،40هاي مختلف لستین (ابتدا غلظت

تقطیر بارسی آب دوسی 2گرم) در یمیل 200، 150
-کاروتن حلگرم بتامیلی 4محلول، شده و به هیدراته
افزوده  400اتیلن گلیکول سی پلیسی 14 شده در

کاروتن و لستین به بشر شد. مخلوط حاوي محلول بتا
منتقل شد  2بافلسی مقاوم به حرارت حاوي سی 300

اتیلن گلیکول دیگر نیز به آن حلال پلی سیسی 14و 
اتیلن گلیکول اوریزانول در پلیاضافه شد. محلول گاما

گراد درجه سانتی 60در دماي  1به  4با نسبت  400
تهیه گردید و به محلول حاوي لستین افزوده شد (در 

به  1اوریزانول، نسبت حاوي گاما هايتمام فرمولاسیون
مخلوط زانول به لستین استفاده گردید). اویگاما 14

درجه  70مورد نظر توسط دستگاه همزن در دماي 
دور در ثانیه همزده شد و  1000د و دور گراسانتی

سی آب مقطر به حجم رسانده شد. سی 40همزمان با 
 1400ساعت با دور  1مجدداً سیستم حاصله به مدت 

گراد همزده درجه سانتی 70دور در ثانیه در دماي 
منظور پایداري محلول لیپوزومی بدست آمده، شد. به

فت و سپس دقیقه در دماي اتاق قرار گر 15به مدت 
نگهداري شد.  گراد،درجه سانتی 4در یخچال در دماي 

  ). 1392(محمد حسنی و همکاران، 
  
    (FTIR)سرخسنجی فروطیف

کاروتن و لستین در هاي بتابراي تعیین برهمکنش
هاي اویزانول و همچنین در نمونههاي بدون گامانمونه

سنجی کننده از طیفعنوان پایداراویزانول بهحاوي گاما
هاي تهیه که نمونه ) استفاده شد،FTIRمادون قرمز (

 حلال حذف جهت دیالیز هايکیسه به شده، ابتدا
 گاز توسط سپس و شده منتقل گلیکول اتیلنپلی

 کنخشک دستگاه از استفاده با و شدهمنجمد نیتروژن
 1/0 فشار گراد ودرجه سانتی -5 دماهاي انجمادي در

هاي قرص تهیه براي هاپودر از. شدند خشک بارمیلی
 این به قرص تهیه روش. شد استفاده شفاف جامد

 برمید و شده لیوفیلیزه پودر ابتدا که بود صورت
 آسیاب و شده مخلوط 10 به 1 هاينسبت با پتاسیم
 از استفاده با قرص تهیه دستگاه در سپس. شدند

                                                
2 Baffle 
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 نیوتن،کیلو 60 فشار و دقیقه 2 مدت به پرس دستگاه
هاي حاصل از قرص آن از پس. آمدنددر قرص شکل به

-هاي خشک شده لیپوزومکاروتن و پودرلسیتین، بتا
 FTIR دستگاه در آنالیز کاروتن، برايهاي حاوي بتا

 cm-1طول موجی در محدوده  Shimadzu 8400 مدل
 مورد مطالعه قرارپذیري تقکیک و  400-4000

   .)Lu et al., 2011گرفتند (
  

  اندازه ذرات و توزیع اندازه ذرات گیرياندازه
 ذرات اندازه تعیین دستگاه وسیله به ذرات متوسط قطر

 .شد گیرياندازه لیزر نور پراکندگی روش اساس بر
 در حجمی قطر میانگین اساس بر ذرات اندازه متوسط
و  150، 100، 75، 40، 20( لسیتین مختلف مقادیر

 به روز، 30 و 15 ،7 زمانی هايبازه وگرم) میلی 200
 تکرار سه در هانمونه تمام معین شد. 1 معادله کمک
  شدند. گیرياندازه

                      ) 1( رابطه
   

 
 3

4

34
ii

ii

dn
dn

],[D 

idقطر ذرات؛ :],[D میانگین قطر حجمی : 34
: قطر   diذرات، د: تعدا ni 1(میانگین حجم معادل)

  میانگین ذرات
  
  پوشانیگیري درصد دروناندازه

 کاروتن کپسوله شده ازبراي تعیین غلظت بتا
استفاده شد و حداکثر جذب در  UVوفتومتري راسپکت
 Rauscher etگیري شد (متر اندازهنانو 454موج طول

al., 1998هاي مختلفی ). براي این منظور ابتدا غلظت
ه شد و با قرائت کلروفرم تهی-کاروتناز محلول بتا

، منحنی استاندارد رسم شد. هاجذب در این غلظت
تحرك روي میز قرار داده شدند صورت بیها بهنمونه

نشده (آزاد) به علت پسولهککاروتنطوري که بتابه
-مترگرم بر سانتی961/0اختلاف دانسیته با آب (

مکعب) به سطح بیاید. سپس به کمک سمپلر از 
 1هاي درونی محلول (حاوي لیپوزوم) به میزان قسمت

سپس نمونه را براي تخریب لیتر برداشته شد یمیل
شده در کلروفرم ها و آزاد شدن کاروتن کپسولهلیپوزوم

                                                
1 De Broukere mean  

دقیقه روي  10و به مدت  1:10حل گردید (با نسبت 
شده کاروتن کپسولههمزن شیکر) و سپس مقادیر بتا

فتومتر و به کمک منحنی استاندارد توسط اسپکترو
-بتا پوشانیدرون کارایی درصد تعیین شد. سپس

 ,.Yin et al( شد محاسبه 2 معادله توسط کاروتن

 گرممیلی 10گیري، البته قبل از این اندازه ).2009
-سی 1اوریزانول توزین و با حلال کلرفرم به حجم گاما

پس با استفاده از دستگاه سی رسانده شد و س
مرئی شدت جذب آن  -تومتر ماوراي بنفشفاسپکترو

 400-800متر و نانو 100-400هاي در طول موج
متر تعیین شد و طول موج با شدت جذب حداکثر نانو

کاروتن در طول موج تعیین شد. مشاهده شد که که بتا
شود که متر جذب ندارد و این باعث مینانو 400-100

اوریزانول  بین هاي داراي گامادر منحنی جذب نمونه
ایجاد نشود، زیرا  داخلیکاروتن تاوریزانول و بتاگاما

 100-400نول و لستین در ناحیه اوریزاجذب گاما
کاروتن در شدن بتاباشد. کارایی درصد کپسولیمی
مورد بررسی  2 به وسیله معادله 30و  15، 7هاي روز

-پایداري درون 3بردن معادله قرار گرفت، و با بکار
  پوشانی در طول زمان بدست آمد. 

  )2رابطه (
  

پوشانیدرون کارایی	

=
	اندازه	گیري	شده	در	لیپوزوم کاروتنبتا میزان	
میزان	اولیه	بتاکاروتن	افزوده	شده	به	لیپوزوم

× 100 

  

  )3رابطه (

پوشانیدرون پایداري	

=
میزان	بتاکاروتن		حفظ	شده	در	لیپوزوم

میزان	اولیه	بتاکاروتن		کپسوله
× 100 

  
  هاي رئولوژیکیآزمون
هاي لیپوزومی رئولوژیکی نمونههاي گیري ویژگیاندازه

 25ها، در دماي سازي نمونهیک روز پس از آماده
گراد  با استفاده از دستگاه رئومتر درجه سانتی

Physica Anton Paar اي متري استوانهمجهز به رئو
مرکز انجام شد. در آزمون رئولوژیکی پایا رفتار هم
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-غلظتکاروتن در جریانی محلول لیپوزومی حاوي بتا
 25و  4هاي متفاوت لسیتین در دماهاي نگهداري 

هاي تهیه شده ماه و نمونه 1گراد به مدت درجه سانتی
شبانه روز نگهداري  1گراد به مدت درجه سانتی 4در 

گیري شده و مورد ارزیابی قرار گرفتند. براي اندازه
تنش برشی و گرانروي به صورت تابعی از سرعت 

ها، در یک ار جریانی نمونهبرشی و تعیین نوع رفت
بر  100تا  2دقیقه، سرعت برشی از  10فاصله زمانی 

  ).Heurtault et al., 2003( رسید ثانیه
  

  آماري تحلیل
ها در سه تکرار در قالب طرح کاملاً همۀ آزمون

) با ANOVAتصادفی انجام شدند. تحلیل و ارزیابی (
 SPSSافزار آماري ) نرمG.L.Mاستفاده از مدل خطی (

  (Version 16.0 for Windows, SPSS Inc) در سطح
اي و آزمون چند دامنه )>05/0P( درصد 95 احتمال

ها انجام دانکن براي تأیید وجود اختلاف بین میانگین
  گرفت.

  
  بحث و نتایج

  )FTIR( سرخسنجی فروطیف
لی داراي جذب در هاي عامبا توجه به این که گروه

موجی مشخصی هستند، در هاي ها و طولفرکانس
بات تغییرات صورت گیرد صورتی که در ساختار ترکی

کنشی رخ دهد در طول موجی جذب تغییر همو یا بر
گیرد. در این پژوهش جهت تشخیص صورت می

وع ها و تعیین نکاروتن در لیپوزومپوشانی بتادرون
استفاده  FTIRها (فیزیکی یا شیمیایی)، از کنشهمبر

سرخ طیف فرو نشان دهنده 1در شکل  Aشد. نمودار 
، cm-1 950هاي پیککاروتن است. مربوط به بتا

هاي آلکن دهنده حضور پیوندنشان 3850، 2910
)H=C( هايشده در این ماده بوده و پیکجایگزین 

دهنده دو گروه آروماتیک نشانcm-11680 و 1587
 cm-1 کاروتن است. پیک موجود درموجود در بتا

هاي بوده و طیف  CH2دهنده گروه عاملی نشان 1475
 CH3هاي عاملی دهنده گروهنشان cm-11322 خمشی

سرخ طیف فرو دهندهنشان B نمودار روي حلقه است.
هاي باشد. در ساختار این ماده گروهلستین خالص می

ها به صورت کششی است که در اعداد عاملی آلکان
 شود. محدودهمشاهده می 2923و  cm-1 2810موجی

cm-12800 مربوط به گروه عاملی متیل بوده  3200تا
گروه عاملی آمین لستین است،  cm-1 3500و نیز

مربوط به ارتعاش  cm-1 1465 مچنین عدد موجیه
 cm-1 موجود در لستین و عدد موجیCH2 خمشی 

مربوط به استر آلیفاتیک (ارتعاش کششی گروه  1740
) است. ارتعاشات کششی گروه عاملی C=O-عاملی 

PO2 موجود در ساختار لستین  نیز در طیف  cm-1 
  ). Kuligowski et al., 2008شود (مشاهده می 1200
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  (C) کاروتنهاي حامل بتالیپوزوم، نانو(B)، لستین (A)کاروتن : بتاFTIRهاي طیف - 1شکل 

  
 C و Aهمچنین مقایسه نمودار  1 کلتوجه به شبا 

-هاي حاوي بتالیپوزومسرخ مربوط به نانوکه طیف فرو
سرخ توان سه تغییر در طیف فروباشد، میکاروتن می

هاي اصلی) را بدست پیکید یا انتقال (حضور پیک جد
گروه آلکن) موجود در ( cm-1950  آورد. پیک شاخص

 cm-1لیپوزوم درکاروتن بسیار ضعیف گشته و در نانوبتا
 گروهکاروتن (بتا 1322گردد و پیک مشاهده می 980
CH3( هاي مربوط به اعداد حذف شده است. پیک

(گروه  cm-1 1238 (گروه الکل)، cm-1 1068  موجی
و  cm-1 1100 فسفات) موجود در لستین به ترتیب به

پیک تیز  cm-1 1580 انتقال یافته و نیز در 1250
تواند مربوط به آلکن است که می جدیدي ایجاد شده

-این تغییرات دلیل بر برهمکنش ) باشد.C=Cمزدوج (
کاروتن و لستین علاوه بر هاي شیمیایی بین بتا

در تحقیق صورت گرفته  .فیزیکی استهاي همکنشبر
هاي چاي فنول)، پلی2011و همکاران ( Lu به وسیله

قایسه ها مورد مهاي حاوي فنولو لستین و لیپوزوم
ها با چندین پیک اصلی فنولقرار گرفت. حضور پلی

نشان دهنده  IRهاي چاي در اسپکتروم فنولپلی
عدم حضور ها بود. به علت حضور این ماده در لیپوزوم

ها نتیجه گرفته شد که لیپوزومهاي جدید در نانوپیک

هاي ضعیف فیزیکی بین این ماده و برهمکنش
ها برقرار شده است. همچنین در فسفولیپید در لیپوزوم

)، 2010و همکاران ( Rudraتحقیق دیگري به وسیله 
گزارش شد که بین دکسوروبسین (یک نوع دارو) و 

هاي حاوي لیپوزومن در نانوفسفاتیدیل اتانول آمی
و  دکسوروبسین پیوندهاي هیدروژنی ضعیف

پل و واندرالسی بین اجزا و دي-پلهاي ديبرهمکنش
اي ماده فعال تشکیل شده و هیچ تغییر قابل ملاحظه

از قبیل ایجاد پیک جدید و تغییر مکان عمده در 
همکنش ها صورت نگرفته و به این ترتیب هیچ برپیک

  وجود ندارد.شیمیایی 
  

  بررسی پایداري اندازه ذرات
-حاوي بتا تغییر اندازه ذرات لیپوزومی 2در شکل 

اوریزانول) طی نگهداري به مدت کاروتن ( بدون گاما
هاي گراد در غلظتدرجه سانتی 4 یک ماه در دماي

کاروتن) مختلف لستین (نسبت متفاوت لستین به بتا
شود در میارائه شده است. همانطور که مشاهده 

) اندازه اولیه A, Bهاي پایین لستین (نمونه غلظت
تغییرات قابل متر بوده و نانو 600ذرات بالاي 

هاي نگهداري مختلف رخ نداد. اي بین زمانملاحظه
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) اندازه ذرات C, D, E, Fهاي بالاتر لستین (در غلظت
روز، افزایش  15متر بودند و در طی نانو 100اکثراً زیر 

روز  30داري رخ نداد ولی در طول زمان معنی اندازه
شدند. ) P>05/0( دارينگهداري دچار افزایش معنی

  متر باقی ماند. نانو 500ها زیر اگرچه اندازة نمونه
 هاي بالاي لستین، با وجود اندازهاحتمالاً در غلظت

عداد ذرات تشکیل شده بیشتر تر اولیه، تذرات کوچک
-طول زمان بین ذرات برخوردعلت اینکه در ه باست. 

ها به علت حرکات گیرد (این برخوردهایی صورت می
-بهتصادفی ذرات (براونی) در محلول و یا به دلیل جا

باشند) امکان هاي ذرات بر روي یکدیگر میجایی
طول زمان افزایش ذرات در  2آمیختنو هم 1انبوهش

ذرات با گذشت زمان بیشتر شده و  یابد و اندازهمی
شوند. همانند تري تشکیل میهاي بزرگویزیکول

ها، بستگی به ها، احتمال تصادم لیپوزومامولسیون
 ,McClements( برهمکنش کلوئیدي بین ذرات دارد

2005; Taylor et al., 2005; Taylor et al., 2007.( 
 هم با هالیپوزوم انبوهش، فرایند پیشرفت صورت در

نمایند  می ایجاد را تربزرگ هايلیپوزوم و آمیخته شده
)Heurtault et al., 2003 به این ترتیب اندازه ذرات و .(

یابد. میزان رهایش مواد کپسوله نیز افزایش می
تواند موجب تسریع ناپایداري از افزایش اندازه ذرات می

نشینی) گردد و نی یا تهینشنوع تفکیک گرانشی (رو
هاي کلوییدي از بنابراین جلوگیري از آن در سیستم

شدن  ترتري برخوردار است. همچنین بزرگاهمیت بالا
ماندن برخی دیگر موجب برخی از ذرات و کوچک

ایجاد شیب غلظت شده و ناپایداري از نوع اسوالد 
ها از ذرات دهد که طی آن، مولکولرخ می 3رایپینگ

کنند و رفته رفته کوچک به ذرات بزرگ مهاجرت می
تر بین رفته و ذرات بزرگ، بزرگتر از ذرات کوچک

هاي قطبی لیپید گردند. با توجه به نزدیکی دانسیتهمی
ها نسبت به به آب، تفکیک گرانشی در لیپوزوم

دهد ولی ها با شدت کمتري رخ میامولسیون
-هاي دیگر از نوع اسوالد رایپینگ و همناپایداري

  آمیختگی امکان بیشتري دارند.

                                                
1 Flocculation 
2 Coalesecence 
3 Ostwald ripening 

لیپید به ماده نسبت فسفوعوامل مختلفی همانند 
کننده (ترکیبات شده، نوع و غلظت پایدارفعال کپسوله

ات و توانند بر اندازة ذرها) و دما میپلیمري یا استرول
اتیلن پایداري آنها در طول زمان مؤثر باشند. پلی

-واند بهتعنوان یک حلال، میبر عمل بهگلیکول علاوه 
پلیمري در سطح غشا یونی عنوان یک سورفاکتانت غیر

فزایش داده و موجب عمل کرده و ممانعت فضایی را ا
و  Mohammad Hasaniذرات گردد.  پایداري اندازه

-کاهش اندازه ذرات را در لیپوزوم )،2013( همکاران
 شده به روش حرارتی با افزایش غلظتهاي تولید

گرم بر میلی 500گرم به میلی 100فسفولیپید از
و  Alexanderش کردند، در حالی که لیتر گزارمیلی

ذرات لیپوزومی حاوي  افزایش اندازه) 2012همکاران (
استرول تهیه شده با روش هموژنیزاسیون فشار فیتو

بالا را با افزایش غلظت لستین گزارش دادند. در 
اوریزانول نیز افزایش گاما استرولهاي حاوي فیتونمونه

به غلظت لستین اندازه ذرات در طول زمان نگهداري 
هاي پایین، افزایش اندازه ذرات وابسته بود و در غلظت

هاي بالاتر به تدار نبود در صورتی که در غلظمعنی
ام، افزایش اندازه بیشتر مشهود بود 30ویژه در روز 

ار اوریزانول، دچهاي حاوي گاما). البته نمونه3(شکل 
هاي به مراتب کمتري نسبت به نمونه افزایش اندازه

اوریزانول گاما ).3و  2بدون آن شدند (مقایسه شکل 
تواند موجب افزایش سفتی غشا و همانند کلسترول می
گردد و در  زتا)(پتانسیل استاتیکافزایش دافعه الکترو

آمیختگی ذرات نتیجه موجب کاهش انبوهش و هم
) با 2013و همکاران (Mohammad Hasani . شود

هاي لیپوزومهینه شده نانواستفاده از روش حرارتی ب
ر طول زمان اوریزانول را تهیه کردند که دحامل گاما

ها پایداري زیادي داشت نمونهنگهداري اندازه ذرات 
اوریزانول نسبت که این را به خواص استرولی گاما

 و همکاران Alexanderدادند. بر خلاف این تحقیق، 
 C) افزایش اندازه ذرات لیپوزوم حاوي ویتامین 2012(

-دوست و آبهاي آباسترولرا با افزایش غلظت فیتو
) به 1990و همکاران ( Schulerگریز گزارش کردند. 

استرول و کامپسترول در غشا جاي کلسترول از سیتو
ها استفاده کردند و نتیجه گرفتند که حضور ویزیکول

هاي فیزیکی غشا و ویژگیاین مواد باعث بهبود 
  ها شدند. لایه فسفولیپیدچیدمان غشاي دو
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هاي نمونه در کاروتن به لستینهاي مختلف بتا) بر اندازه ذرات لیپوزومی در غلظت30 و 15، 1تأثیر زمان نگهداري ( -2شکل 
دهنده وجود مشابه نشان. ( حروف غیر 50به  F :1و  40به  E :1، 25به  D:1 ، 20به  C  :1،10به  B :1،  5به  A :1اوریزانول بدون گاما

  در آزمون دانکن است.) درصد 5اختلاف در سطح 
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ها با در نمونه کاروتن به لستینهاي مختلف بتادر غلظت) بر اندازه ذرات لیپوزومی 30 و 15، 1تأثیر زمان نگهداري ( - 3شکل 
دهنده وجود اختلاف مشابه نشان. ( حروف غیر 50به  F :1و  40به  E :1، 25به  D:1 ، 20به  C  :1،10به  B :1،  5به  A :1 گامااوریزانول

  در آزمون دانکن است.) درصد 5در سطح 
  
  

  بررسی پایداري انکپسولاسیون 
 ،40هاي ها با غلظت، در نمونه4با توجه به شکل 

-گرم لستین در غلظت ثابت بتامیلی 20و 200 ،150
اختلاف  30و 1 ،15هاي گرم) بین روزمیلی 4کاروتن (

طوري شانی وجود ندارد بهپوداري در درصد درونمعنی
%، 26%، 18ها از پوشانی این نمونهکه درصد درون

%، 18/29%، 13% به  ترتیب به 77/89 و 66/88%
هاي % رسیده است. بنابراین نمونه15/75 و 43/69%

بودند. اما  حاصل در طول زمان نسبت به رهایش مقاوم
گرم لستین، در طول میلی 100و  75هاي در غلضت

-داري در پایداري درصد درونزمان اختلاف معنی
توان به این صورت بیان کرد پوشانی بدست آمد که می

پوشانی نسبت به ها درصد درونکه در این غلظت
هاي پایین لستین، بالا بوده اما به علت عدم غلظت

کاروتن، به مرور وجود لستین کافی براي پوشش بتا
توان یا مییابد و پوشانی کاهش میزمان درصد درون

ه ها نسبت داد کبه توزیع ذرات ناهمگن در این غلظت
تر هاي ذرات کوچک به سمت ذرات بزرگمولکول

کشیده شده و ناپایداري از نوع اسوالد رایپینگ رخ 
نمایند،  می ایجاد را تربزرگ هايلیپوزوم دهد ومی
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شود در این نیز مشاهده می 2همانطور که در شکل 
یابد، به این ترتیب ها اندازة ذرات، افزایش میغلظت

یابد و باعث کپسوله نیز افزایش میمیزان رهایش مواد 

شوند کاروتن میسازي بتاها و رهافروپاشی لیپوزوم
)Heurtault et al., 2003.(  

  
  

  
به  C  :1،10به  B :1،  5به  A :1کاروتن به لستین هاي مختلف بتاپوشانی در طول زمان نگهداري در غلظتپایداري درون -4 شکل

20 ، D:1  25به ،E :1  و  40بهF :1  5مشابه نشان دهنده وجود اختلاف در سطح اوریزانول ( حروف غیرهاي بدون گامانمونه 50به %
  در آزمون دانکن است.)
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به  C  :1،10به  B :1،  5به  A :1کاروتن به لستین هاي مختلف بتاپوشانی در طول زمان نگهداري در غلظتپایداري درون - 5 شکل
20 ، D:1  25به ،E :1  و  40بهF :1  در 5مشابه نشان دهنده وجود اختلاف در سطح ( حروف غیراوریزانول هاي با گامانمونه 50به %

  آزمون دانکن است.)

  
Rasti و هالیپوزوم پایداري )،2012( همکاران و 

 روش به شدهتولید سهامگا حاوي هايلیپوزومنانو
گزارش کردند  آنها کردند. بررسی را لایه هیدراسیون

 تغییر گراد، درجه سانتی -4 دماي در روز 7 که طی
 سهامگا پوشانیدرون درصد و ذرات اندازه در ناچیزي

ناپایدار هستند دینامیکی ها از نظر ترمورخ داد. لیپوزوم
و در طی زمان تمایل به ادغام و رهایش ماده کپسوله 
 دارند. با قرار گرفتن ترکیبات فعال در غشا احتمالاً

شود و ساختار تر میچیدمان غشاي لیپیدي منظم
دهند به این ترتیب از تشکیل تري تشکیل میمتراکم

هاي لیپوزومی جلوگیري اي شدن سیستملخته و توده
در طی نگهداري رهایش ترکیبات فعال به شده و 

ها به علت تفاوت لیپوزومگیرد. نانومحیط صورت نمی
نشین آنها با آب، در فاز پیوسته تهناچیز در دانسیته 

شوند و با حرکات برآونی به صورت معلق شناور نمی
توانند ماده گردند. در صورت برخورد با یکدیگر میمی

ارج کنند. اگر ماده فعال فعال را از حالت کپسوله خ
تمایل زیادي به خروج از ساختار لیپوزومی داشته 

توان مانع آن شد باشد، با اصلاح ساختار غشا می
)Brandl, 2001 در این تحقیق جهت افزایش .(

 .اوریزانول استفاده شدگاما استرولپایداري غشا از فیتو
 دار در پایداريبیانگر عدم وجود اختلاف معنی 5شکل 
هاي هاي لستین، در روزپوشانی در بیشتر غلظتدرون

پوشانی است و به مرور زمان، درصد درون 30و  15، 1
کاروتن کاهش پیدا نکرده است. احتمالاً حضور براي بتا

-اوریزانول در غشا، آن را نسبت به تبادلات حلالگاما
کند و به این ترتیب باعث هاي هیدروفیلی مقاوم می

 Alexanderشود (ها میاري غشاي لیپوزومافزایش پاید
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et al., 2012ها، به ). همچنین احتمالاً در این سیستم
کاروتن، شدن بتابالا جهت حل PEGعلت استفاده از 

بیشتر از آب  PEGکاروتن در پذیري بتاتمایل حل
هاي محیط به کاروتنبوده، به مرور زمان بتا

پوشانی در منتشر شده و راندمان درون  PEGسمت
 & Huaیابد (هاي لستین افزایش میبرخی غلظت

Lin, 2007پوشانی ). احتمالاً دلیل افزایش درصد درون
اوریزانول که این است که، با توجه به ساختار گاما

-فرولیک اسید آن با گروه کربونیل فسفو OHبخش 
لیپید پیوند هیدروژنی برقرار کرده، فضاي کافی جهت 

 کاروتن باقی مانده استپوشانی بتادرون
)Mohammad Hasani et al., 2013(   

  
  بررسی خواص رئولوژیکی پایا

هاي ژیکی پایا، رفتار جریانی لیپوزومدر آزمون رئولو
 150و  100هاي بهینه لستین (متشکل از غلظت

گرم) به علت پایداري بالا در طول نگهداري و میلی
بردن به پیاوریزانول بررسی شد. جهت گاما -لستین

کاروتن، مقادیر هاي حاوي بتارفتار رئولوژیکی لیپوزوم
برشی و ویسکوزیته به صورت تابعی از سرعت تنش

-2برشی دقیقه و سرعت 10ر فاصله زمانی برشی، د
 6). شکل 7و  6گیري شدند (شکل بر ثانیه اندازه 100
ترین رفتار نسبتاً خطی و ساده وجود رابطه دهندهنشان

جریانی، یعنی رفتار نزدیک به نیوتونی است اگرچه 
گیري شاخص سرعت برشی و اندازه– نمودار ویسکوزیته

-پلاستیک ضعیف را در سرعتورفتار سود )n( جریان
افزایش غلظت لستین دهد. هاي برشی پایین نشان می

-یزانول موجب افزایش ویسکوزیته میاورو افزودن گاما
 – برشی خط نمودار تنشر این سیالات، شیب شود. د
طوري که ، بهدهدبرشی، ویسکوزیته را نشان میسرعت

محلول، شیب منحنی افزایش  با افزایش ویسکوزیته
غالب دیسپرسیونی لیپوزومی را  ءیابد. آب جزمی

پایینی است. در  کوزیتهدهد و داراي ویستشکیل می
 دهندهویسکوزیته فاز پراکنده نشانها، این سیستم

  سیستم است.  ویسکوزیته

  
  

  

  استرولها با و بدون فیتوهاي مختلف لیپوزومبرشی براي غلظتسرعت-برشینمودار تنش - 6 شکل
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) روي 2006همکاران ( و Grassiدر تحقیقی که 
-هاي آبی آلژینات (پلیژیکی سیستمهاي رئولوویژگی

ها انجام دادند، اعلام نمودند اورونیک) حاوي لیپوزوم
اورونیک، سیستم در پلی درصد 20هاي که در غلظت

گراد رفتار نیوتونی از خود نشان درجه سانتی 21دماي 
، شی پایینهاي بر، در سرعت7دهد. مطابق شکل می

هاي مختلف وجود نمونه افت شدیدي در ویسکوزیته
مسیر شدن ذرات صطکاك و به همدارد که به کاهش ا

-نیروي برشی بر نیروي براونی می هپراکنده و غلبفاز
-هاي ویسکوزیتهتوان نسبت داد. همچنین، نمودار

 20 هاي بالاتر ازبرشی نشان داد که در سرعتسرعت
برشی وابسته نیست و بر ثانیه، ویسکوزیته به سرعت

 تهثیر چندانی بر ویسکوزیأافزایش سرعت برشی ت
  محلول ندارد.

هاي لیپوزومی نیوتونی محلولوجه به رفتار شبهبا ت
-هاي مختلف لستین و حتی در حضور گامادرغلظت

هاي توان به این نتیجه رسید که محلولاوریزانول می
حجمی بحرانی به غلظت و کسرتهیه شده رقیق بوده و 

هاي مورد ها در غلظتاند و همچنین لیپوزومنرسیده

ل غذایی را تحت استفاده، خواص رئولوژیکی محلو
ثیر قرار نخواهند داد که در بسیاري از موارد از نظر تأ

هایی که براي ارگانولپتیکی مطلوب است. یکی از مدل
گیرد ولوژیکی مورد استفاده قرار میتفسیر رفتار رئ
، مقادیر شاخص 1باشد. در جدول قانون توان می

) بدست آمده از مدل K) و ضریب قوام (nجریان (
براي تمام  )R2قانون توان و همچنین ضریب تبیین (

هاي مختلف، ارائه شده هاي آزمایشی با درصدنمونه
 شده، ارزیابی هاينمونه اکثر است. ضریب تبیین براي

 بودن مدل مناسبدهنده نشان که بوددرصد  95 بالاي
-جریانی محلول خصوصیات توصیف براي توان قانون
فزایش با ا باشد. شاخص جریان،می هالیپوزومنانو هاي

غلظت لستین کمتر شده و به عبارت دیگر، رفتار 
فزودن اتر شده است. از طرف دیگر با پلاستیکسودو
تر شده و شاخص جریان به یک نزدیکاوریزانول، گاما

  تر شده است.به رفتار نیوتنی شبیه
  

  

  
  

  
  

  استرولهاي بهینه لستین با و بدون فیتوها براي غلظتلیپوزومبرشی نانوسرعت–نمودار ویسکوزیته  -7کل ش
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  کاروتنهاي حاوي بتاقانون توان در لیپوزم محاسبه شدههاي پارامتر - 1جدول 

  )K( ضریب قوام  )nشاخص جریان (  فرمولاسیون مختلف
)mPa.s(  ضریب تبیین R2  

  98/0  30/6  83/0  گرممیلی150لستین 
  95/0  70/6  88/0  گرممیلی 100لستین

 اوریزانولگرم +گامامیلی 150لستین 
  97/0  0/9  93/0  گرممیلی 11

  
  

  گیري کلینتیجه
طور بالقوه هها برسد که لیپوزومطورکلی به نظر میهب

باشند و کارایی کاروتن میحامل مناسبی براي بتا
-کاروتن نشان میپوشانی نسبتاً بالایی براي بتادرون

-اوریزانول، که یک ترکیب زیستگاما دهند. همچنین

عنوان یک استرولی است، علاوه بر عمل بهفعال فیتو
کننده عنوان یک پایدارتواند بهسودمند، میترکیب فرا

پوشانی نقش مثبتی ایداري درونبر افزایش کارایی و پ
  داشته باشد.
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Abstract 
Beta-carotene is one of the most important types of functional compounds, antioxidant and 
precursor of vitamin A which can be find in plant based products. The enrichment of food with 
beta carotene is difficult due to its hydrophobic nature and low stability. The encapsulation of β-
carotene in a lipid carrier such as liposome is a method which potentially can reduce these 
problems. In this research, the ß-carotene bearing liposomal system   prepared using modified 
thermal method and Gama-oryzanol, as a phytosterols, was used to increase the stability of the 
liposome structure. Intending to ensure the capsulation of beta carotene in liposomes, functional 
groups and possible interaction between beta-carotene and lecithin was examined by infrared 
spectroscopy (FTIR) and peaks of 980 and 1580 cm-1 corresponding to the functional β-
carotene, were observed in liposomes. Not only the particle size was obtained around 64 nm at 
different ratio of lecithin to β-carotene, but also it was below 500 nm during 30 days of storage 
time.  Encapsulation efficiency of β-carotene at high concentrations of lecithin was % 77.25 and 
it declined to the %69.73 during storage. Using Gama-oryzanol in β-carotene bearing liposome 
increased the stability of particle size and encapsulation during the storage period. 
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