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Sposoéb wytwarzania nanoczastek oleju kokosowego
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Opis wynalazku

Przedmiotem wynalazku jest sposéb wytwarzania czastek o rozmiarach nanometrycznych na ba-
zZie oleju kokosowego z wykorzystaniem ekstraktu zawierajacego saponiny z owocoéw Sapindus muko-
rossi.

Uktady koloidalne i nanokoloidalne znajdujg szerokie zastosowanie we wspotczesnym przemy-
Sle. Szczegdlnie dynamicznie rozwijajacy sie przemyst farmaceutyczny i kosmetyczny oparty jest w du-
zej mierze na wykorzystaniu zawiesin nanoczastek [Lambert, Gorantla i Janjic, Nanomedicine 2019, 14,
20]. Stanowig one podstawe do przygotowania preparatow uzytkdw zewnetrznego, np. srodkéw higieny
osobistej czy masci, jak réwniez lekéw stosowanych wewnetrznie [Raj, Jose, Sumod i Sabitha, J Pharm
Bioallied Sci 2012, 4, 3, 186-193]. W obu wypadkach wykorzystuje sie zaréwno mikro- i nanoczastki
w catoéci wykonane z substancji aktywnej, ale réwniez takie w ktérych substancja aktywna jest zwiazana
z powierzchnia no$na lub unieruchomiona w jego wnetrzu [Agarwala, Lvov, Sawant i Torchilin, J Controll
Release 2008, 128, 3, 255-260].

W uktadach wielofazowych niezwykle wazne jest uzyskanie jednorodnej mieszaniny i $cisle
zdefiniowanych parametrach. Najistotniejszym z nich jest rozmiar czastek. Im mniejsza $rednica cza-
stek tym wieksza powierzchnia wymiany masy, wynikajaca z wiekszego stosunku powierzchni cza-
stek do ich objetosci. Ponadto mniejsze rozmiary czastek powoduja, ze maleje ich tendencja do opa-
dania grawitacyjnego, kiedy sa one zawieszone w cieczy. Dodatkowo pozadanym parametrem jest
monodyspersyjnos¢ otrzymanych czastek. Im wiekszy udziat frakcji o mozliwie identycznym rozmia-
rze tym fatwiej jest opisa¢ wiasciwosci czastek, a produkt otrzymany z ich wykorzystaniem posiada
bardziej przewidywalne wtasciwosci, m.in. unika sie powstawania lokalnych stref o innych parame-
trach fizycznych, co przektada sie bezposrednio na trwato$¢ produktu [Khan, Saeed i Khan, Arabian
J Chem 2019, 12, 7, 908-931]. Oczekiwania uzytkownikéw mikro- i nanoczastek sa obecnie ukierun-
kowane na pozyskiwanie sfunkcjonalizowanych materiatéw. Przez funkcjonalizacje rozumie sie naj-
czesciej modyfikacje powierzchni materiatu, np. mikroczastek, aby posiadat on pozadana hydrofobo-
wo$¢, zwilzalnos$¢ lub tadunek powierzchniowy [Mout, Moyano, Rana i Rotello, Chem Soc Rev 2012,
41,7, 2539-2544].

Uzyskanie mikro- i nanoczastek spetniajacych opisane wyzej wtasciwos$ci realizuje sie poprzez
dwie podstawowe strategie. Pierwsza zaktada otrzymanie czastek z danego materiatu a nastepnie ich
selekcje, w celu wyodrebnienia pozadanej frakcji, a nastepnie ich ewentualna modyfikacje. Druga stra-
tegia obejmuje metody, w ktérych tak modyfikowany jest proces otrzymywania, aby w rezultacie uzyskac¢
oczekiwane czastki. Metoda proponowana w niniejszym zastrzeZeniu wpisuje sie w dominujaca i prefe-
rowang wspotczesnie tg druga strategie [Mout, Moyano, Rana i Rotello, Chem Soc Rev 2012, 41, 7,
2539-2544].

Literatura przedmiotu opisuje juz wykorzystanie surfaktantéw w celu otrzymania nanoczastek
na bazie oleju kokosowego. W tym celu wykorzystywane sa zaréwno surfaktanty syntetyczne, np.
Tween 80 [Jo, Choi i Kwon, Food Sci Animal Resour 015, 35, 2, 197-204; Salvia-Trujillo, Verkem-
pinck, Rijal, Van Loey, Grauwet i Hendrickx, Food Chemistry. 2018, 278, 396-4095] lub Cremophor
RH 40 and Pluronic F-127 [de Souza, Saez, de Campos i Mansur, Macromol. Symp 2019, 383,
1800011], brak jednak doniesieh o wykorzystaniu surfaktantéw pochodzenia naturalnego, w tym
saponin.

Saponiny to grupa naturalnych zwiazkéw chemicznych, ktére posiadaja amfifilowa budowe cza-
steczek, charakterystyczna dla surfaktantéw, gdzie hydrofilowa czesé stanowi jedna lub kilkka monosa-
charydow, a czes¢ hydrofobowa jest uktadem steroidowym lub triterpenowym. Wystepuja one w wielu
gatunkach roslin, przy czym szczegdlnie duze ich iloéci sg zawarte w tupinach owocoéw drzewa Sapindus
mukorossi. Podstawowsa i najczesciej spotykang technika izolacji saponin jest ekstrakcja ciecz-ciato
state, gdzie rozpuszczalnikiem jest woda lub matoczasteczkowe alkohole alifatyczne [Smutek, Zdarta,
tuczak, Krawczyk, Jesionowski i Kaczorek, Colloids Surf B 2016, 142, 207-213].

Nalezy podkresli¢, ze otrzymywanie czastek oleju kokosowego z wykorzystaniem ekstraktu
Z owocow Sapindus mukorossi, nie byta dotad opisana w literaturze.

Nanoczastki oleju kokosowego otrzymane z wykorzystaniem ekstraktu z owocéw Sapindus mu-
korossi sposobem wedtug wynalazku maja zastosowanie do celdw kosmetycznych i farmaceutycznych,
a takze tworzenia kompozytéw polimerowych.

Istota wynalazku jest sposéb wytwarzania nanoczastek polegajacy na tym, ze w pierwszej kolej-
nosci olej kokosowy podgrzewa sie do temperatury 50°C w celu jego uptynnienia. Na tym etapie mozna
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wprowadzi¢ do uktadu hydrofobowa substancje czynna, np. farmaceutyk, w ilosci nieprzekraczajacej
5% oleju kokosowego. Nastepnie wprowadza sie wodny roztwor ekstraktu z owocow Sapindus muko-
rossi o stezeniu co najmniej 0,05% o temperaturze 50°C, w ilosci takiej, aby zawarto$é oleju w miesza-
ninie nie przekraczata 2% sumarycznej objetosci mieszaniny, caty czas prowadzac mieszanie za po-
moca mieszadta wysokoobrotowego i utrzymujac zadang temperature. Po 5 minutach otrzymang emul-
sje poddaje sie homogenizacji w sonikatorze ultradZzwiekowym. Nastepnie emulsje umieszcza sie
w temperaturze 4°C. Po 1 godzinie otrzymuje sie state nanoczastki.

Wykorzystany w metodzie ekstrakt z owocéw Sapindus mukorossi otrzymuje sie za pomoca eks-
trakcji metanolem w aparacie Soxhleta (100 ml rozpuszczalnika na 10 g rozdrobnionego materiatu ro-
$linnego). Proces prowadzony jest przez 6 godzin, a po jego zakohczeniu nastepuje filtrowanie roztworu
i odparowanie rozpuszczalnika. Otrzymany ekstrakt jest przechowywany w 4°C.

Dzieki zastosowaniu rozwiazania wedtug wynalazku uzyskano nastepujace efekty techniczno-
uzytkowe:

a) prostota wykonania,

b) krotki okres otrzymywania nanoczastek oleju kokosowego,

c) wykorzystanie substancji pochodzenia naturalnego i ich wysoka biokompatybilnos¢, brak sto-

sowania toksycznych reagentow,

d) ekonomicznos$é procesu ze wzgledu na niski koszt procesu i uzytych odczynnikdéw,

e) duza wydajno$¢ procesu otrzymywania nanoczastek,

f) wysoka homogenicznos¢ nanoczastek zwiazana niskimi wartosciami indeksu polidyspersyj-

nosci,

g) wysoka stabilno$é nanoczastek w zawiesinie, brak agregacji czastek w czasie przechowywa-

nia.

Wynalazek w przyktadowym wykonaniu zostat zanalizowany wybranymi metodami fizykoche-
micznymi, a dla poréwnania pokazano wyniki otrzymane dla nanoczastek otrzymanych w analogiczny
sposéb, ale bez dodatku ekstraktu roslinnego jako emulgatora. Tabela 1 zawiera informacje na temat
indeksu polidyspersyjnosci, sredniego rozmiaru nanoczastek oraz ich powierzchniowego potencjatu
elektrokinetycznego (dzeta).

Przyktad |

Sposdb wytwarzania nanoczastek oleju kokosowego.

Olej kokosowy w iloéci 0,8 g umieszczono w zlewce szklanej o objetosci 100 ml i podgrzewano
na ptycie grzejnej do temperatury 50°C az do catkowitego stopienia oleju. Réwnoczesnie rozpuszczono
20 mg suchego ekstraktu z owocédw Sapindus mukorossi w 40 ml wody dejonizowanej (Mili-Q) i pod-
grzano do temperatury 50°C. Nastepnie wlano roztwér ekstraktu do zlewki utrzymujac stata temperature
oraz mieszajac za pomoca mieszadta magnetycznego z predkoscia 1000 rpm. Po 5 min umieszczono
zlewke w tazni wodnej w 50°C i wprowadzono do powstatej emulsji sonde sonikatora ultradzwiekowego
i rozpoczeto homogenizacje (5 min, cykle 10 s/10 s, catkowita energia 4 kJ). Nastepnie mieszanine
umieszczono w temperaturze 4°C. Po uptywie 1 h otrzymano gotowe nanoczastki, ktérych wtasciwosci
prezentuje Tabela 1.

Przyktad Il

Sposéb wytwarzania nanoczastek oleju kokosowego zawierajacych antybiotyk — nitrofurantoine.

Przygotowano 200 ml 0,05% roztworu ekstraktu z owocéw Sapindus mukorossi w wodzie de-
jonizowanej (Mili-Q) i podgrzano do temperatury 50°C. Nastepnie 4 g oleju kokosowego umieszczono
w zlewce 500 ml, ktéra umieszczono w fazni wodnej. Po catkowitym stopieniu oleju dodano do niego
40 mg nitrofurantoiny. Za pomoca mieszadta wysokoobrotowego (1000 rpm) uzyskano homogenicznag
zawiesine nitrofurantoiny w oleju kokosowym. Kolejnym etapem byio zmieszanie roztworu wodnego
ekstraktu z zawiesina antybiotyku w oleju kokosowym. Proces prowadzono przy utrzymaniu statej
temperatury i ciagtego mieszania, ktére utrzymano przez 10 min. Nastepnie otrzymana emulsje
umieszczono w tazni wodnej w 50°C i wprowadzono do niej sonde sonikatora ultradzwiekowego
i rozpoczeto homogenizacje (10 min, cykle 10 s/10 s, catkowita energia 8 kJ). Nastepnie emulsje
umieszczono w temperaturze 4°C. Po uptywie 1 h otrzymano gotowe nanoczastki, ktérych wtasciwo-
$ci prezentuje Tabela 1.
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Tabela 1

Sposob otrzymania | Sredni rozmiar | Indeks Potencjal
nanoczgstek oleju | czastek [nm] polidyspersyjnosci | elektrokinetyczny
kokosowego I-1 [mV]

otrzymane bez ekstraktu 164,4 0,309 -24,7
roslinnego

otrzymane z, ekstraktem 136,1 0,194 -16,2
roslinnym

zawierdajqce 2474 0,451 -338
nitrofurantoing
otrzymane bez ekstraktu
roslinnego

zawierajgee 137,0 0,270 -152
nitrofurantoing
otrzymane 3 ekstraktem
roslinnym

Zastrzezenia patentowe

Sposdb wytwarzania nanoczastek oleju kokosowego, znamienny tym, ze olej kokosowy pod-
grzewa sie do temperatury 50°C w celu jego uptynnienia, a nastepnie wprowadza sie do niego
wodny roztwor ekstraktu z owocow Sapindus mukorossi o stezeniu co najmniej 0,05% o tem-
peraturze 50°C, w ilosci takiej, aby zawarto$¢ oleju w mieszaninie nie przekraczata 2% suma-
rycznej objetosci mieszaniny, caty czas prowadzac mieszanie za pomoca mieszadta wysoko-
obrotowego i utrzymujac temperature 50°C, nastepnie otrzymana emulsje poddaje sie homo-
genizacji w sonikatorze ultradzwiekowym, a po jej zakoriczeniu emulsje umieszcza sie w tem-
peraturze 4°C i po zestaleniu sie oleju uzyskuje sie nanoczastki.

Sposéb wedtug zastrz. 1, znamienny tym, Ze stopiony olej kokosowy miesza sie z hydrofo-
bowym farmaceutykiem, korzystnie antybiotykiem, a w szczegdlnosci nitrofurantoina, w ilosci
nieprzekraczajacej 5% oleju kokosowego.

Sposéb wedtug zastrz. 1 albo 2, znamienny tym, Zze ekstrakt z owocoéw Sapindus mukorossi
otrzymuje sie za pomoca ekstrakcji metanolem w aparacie Soxhleta w proporcji 100 ml roz-
puszczalnika na 10 g rozdrobnionego materiatu roslinnego, w czasie 6 godzin, a po jego za-
konczeniu nastepuije filtrowanie roztworu i odparowanie rozpuszczalnika.
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