
 
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ΔΙΠΛΩΜΑΤΙΚΗ ΕΡΓΑΣΙΑ  

“ΑΝΑΠΤΥΞΗ ΚΑΛΛΥΝΤΙΚΗΣ ΚΡΕΜΑΣ ΒΕΛΤΙΩΜΕΝΩΝ ΑΝΤΙΟΞΕΙΔΩΤΙΚΩΝ ΙΔΙΟΤΗΤΩΝ 

ΜΕ ΧΡΗΣΗ ΕΚΧΥΛΙΣΜΑΤΟΣ ΦΥΛΛΩΝ ΕΛΙΑΣ ΕΓΚΛΕΙΣΜΕΝΟ ΣΕ ΝΑΝΟΣΩΜΑΤΙΔΙΑ 

ΠΟΛΥΓΑΛΑΚΤΙΚΟΥ ΟΞΕΟΣ” 
 

Μαρία-Χριστίνα Κεσεντέ 

 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
Επιβλέπουσα: Αναστασία Δέτση - Επίκουρος Καθηγήτρια ΕΜΠ 

 
 
 

Εργαστήριο Οργανικής Χημείας 
Αθήνα 2015 

  

ΕΘΝΙΚΟ ΜΕΤΣΟΒΙΟ ΠΟΛΥΤΕΧΝΕΙΟ 
ΣΧΟΛΗ ΧΗΜΙΚΩΝ ΜΗΧΑΝΙΚΩΝ 

Τομέας Χημικών Επιστημών 
 

 



 
 

  



 
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ΔΙΠΛΩΜΑΤΙΚΗ ΕΡΓΑΣΙΑ  

ΑΝΑΠΤΥΞΗ ΚΑΛΛΥΝΤΙΚΗΣ ΚΡΕΜΑΣ ΒΕΛΤΙΩΜΕΝΩΝ ΑΝΤΙΟΞΕΙΔΩΤΙΚΩΝ ΙΔΙΟΤΗΤΩΝ 

ΜΕ ΧΡΗΣΗ ΕΚΧΥΛΙΣΜΑΤΟΣ ΦΥΛΛΩΝ ΕΛΙΑΣ ΕΓΚΛΕΙΣΜΕΝΟ ΣΕ ΝΑΝΟΣΩΜΑΤΙΔΙΑ 

ΠΟΛΥΓΑΛΑΚΤΙΚΟΥ ΟΞΕΟΣ 

 
 

Μαρία-Χριστίνα Κεσεντέ 

 
 
 
 
 
 

Επιβλέπουσα:  
Επ. Καθηγήτρια Αναστασία Δέτση 

 
 
 
 
 
 
Εγκρίθηκε από την τριμελή εξεταστική επιτροπή την 6η Ιουλίου 2015 

 
 
 

 

  

ΕΘΝΙΚΟ ΜΕΤΣΟΒΙΟ ΠΟΛΥΤΕΧΝΕΙΟ 
ΣΧΟΛΗ ΧΗΜΙΚΩΝ ΜΗΧΑΝΙΚΩΝ 

Τομέας Χημικών Επιστημών 
 

 

Επ. Καθηγήτρια ΕΜΠ 

Δέτση Αναστασία 

 

……………………… 

Επ. Καθηγήτρια ΕΜΠ 

Βουγιούκα Σταματίνα 

 

……………………… 

Καθηγήτρια ΕΜΠ 

Τζιά Κωνσταντίνα 

 

…………..……… 



i 
 

Ευχαριστίες 

Η παρούσα διπλωματική εργασία πραγματοποιήθηκε στο εργαστήριο Οργανικής 

Χημείας της σχολής Χημικών Μηχανικών ΕΜΠ, σε συνεργασία με το τμήμα R&D της 

εταιρείας KORRES Α.Ε. υπό την επίβλεψη και καθοδήγηση της Επίκουρης 

Καθηγήτριας ΕΜΠ κα. Αναστασίας Δέτση. 

Πολλές φορές οι λέξεις δεν φτάνουν για να εκφραστούν ορισμένα αισθήματα, όπως 

και σ αυτή τη περίπτωση η ευγνωμοσύνη μου σε ανθρώπους που χωρίς αυτούς δεν 

θα μπορούσε να πραγματοποιηθεί η παρούσα εργασία. Παρόλα αυτά  δράττομαι 

της ευκαιρίας για να εκφράσω τις ειλικρινείς μου ευχαριστίες σε όσους με 

βοήθησαν και στήριξαν, έμμεσα ή άμεσα, στην εκπόνηση της διπλωματικής αυτής. 

Αρχικά, θα ήθελα να πω ένα μεγάλο ευχαριστώ στην καθηγήτρια μου, Αναστασία 

Δέτση, για την εμπιστοσύνη, την διάθεση, τον χρόνο και την βοήθεια που μου 

προσέφερε απλόχερα κατά την διάρκεια της διπλωματικής. Από την πρώτη στιγμή 

στήριξε την επιθυμία μου για την συνεργασία με την εταιρεία KORRES και έκανε τα 

αδύνατα-δυνατά ώστε να κάνω την διπλωματική που οραματιζόμουν. 

Φυσικά, τίποτα από αυτά δεν θα είχε πραγματοποιηθεί εάν η κα. Λένα Φιλίππου, 

Διευθύντρια του τμήματος NPD της KORRES δεν στήριζε την ιδέα για την εκπόνηση 

μιας διπλωματικής σε συνεργασία με την εταιρεία. Πάντα ήταν πρόθυμη να 

βοηθήσει και στηρίξει το εγχείρημα αυτό και της είμαι ευγνώμον. 

Ένα μεγάλο ευχαριστώ στην Δρ. Μαρίνα Ρουσσάκη, για την αμέριστη στήριξη της, 

τις συμβουλές και το εξαιρετικό κλίμα συνεργασίας. Νιώθω πολύ τυχερή που 

συνεργάστηκα μαζί της.  

Ιδιαίτερα ευχαριστώ την Δρ. Σταματίνα Βουγιούκα, Επίκουρη Καθηγήτρια ΕΜΠ, για 

την τιμή να είναι μέλος της τριμελούς επιτροπής, την καταλυτική συμβολή της στη 

διπλωματική αυτή και την στήριξη που μου προσέφερε όποτε το χρειάστηκα. 

Επιπλέον ένα ευχαριστώ στην κα. Τζιά, Καθηγήτρια ΕΜΠ, μέλος της τριμελούς 

επιτροπής, για την βοήθεια που μου πρόσφερε εκείνη και τα μέλη του εργαστηρίου 

Τροφίμων της σχολής Χημικών Μηχανικών ΕΜΠ. 

Θα ήταν παράληψη να μην ευχαριστήσω την Χρυσούλα Σταματογιάννη, Χημικό 

Μηχανικό του τμήματος R&D της εταιρείας KORRES, για τον χρόνο που μου 

αφιέρωσε και τις συμβουλές της. 

Τέλος, θα ήθελα να ευχαριστήσω όλους τους κοντινούς μου ανθρώπους που με 

στήριξαν όταν ήμουν αγχωμένη και πρόθυμοι να ακούσουν για την διπλωματική 

μου ακόμα και αν δεν καταλάβαιναν λέξη. Δεν θα μπορούσα να μην ξεχωρίσω τον 

πατέρα μου Κωνσταντίνο Κεσεντέ για όλη την στήριξη, τις συμβουλές, τις  



ii 
 

ατελείωτες διορθώσεις που έκανε στην εργασία αυτή, αλλά κυρίως που μου έμαθε 

να ξεπερνάω τον εαυτό μου και να κυνηγάω αυτά που θέλω.   

 



iii 
 

Περίληψη 

Τα εκχυλίσματα φυτών και βοτάνων χρησιμοποιούνται για καλλυντικούς λόγους 

από τα αρχαία χρόνια. Το γεγονός αυτό δικαιολογείται από το ευρύ φάσμα της 

βιοδραστικότητας των φυσικών εκχυλισμάτων, το οποίο εκτείνεται από 

αντιοξειδωτική και αντιφλεγμονώδη μέχρι αντιμικροβιακή και αντιγηραντική δράση. 

Σήμερα, η βιομηχανία καλλυντικών έχει στρέψει ξανά το ενδιαφέρον της στην 

χρήση φυσικών εκχυλισμάτων σε καλλυντικά σκευάσματα, λόγω της 

αποτελεσματικότητας και της χαμηλής τοξικότητάς τους. 

Το ελαιόλαδο και το εκχύλισμα φύλλων ελιάς είναι πλούσια σε φαινολικές ενώσεις, 

και κυρίως σε ολευρωπεΐνη, υδροξυτυροσόλη και τυροσόλη, οι οποίες διαθέτουν 

υψηλή αντιοξειδωτική δράση, ιδανική για καλλυντικά προϊόντα. Ωστόσο, οι 

πολυφαινολικές ενώσεις είναι ευαίσθητες στην θερμότητα, το φως και την 

οξείδωση. Συχνά, στα καλλυντικά προϊόντα που περιέχουν αντιοξειδωτικά 

πωλούνται σε αεροστεγείς, αδιαφανείς συσκευασίες ώστε να διασφαλιστεί η 

δραστικότητα τους. Ο εγκλεισμός των δραστικών ουσιών σε νανοσωματίδια (NPs) 

μπορεί να προσφέρει προστασία έναντι στην ανεπιθύμητη αποδόμηση, ενώ 

ενισχύει την διεισδυτικότητα στην επιδερμίδα και δράση τους. 

Ο στόχος της παρούσας εργασίας είναι ο εγκλεισμός εκχυλίσματος φύλλων ελιάς σε 

νανοσωματίδια βιοδιασπώμενου πολυγαλακτικού οξέος (PLA NPs), η ενσωμάτωση 

των NPs σε ένα καλλυντικό προϊόν και ο έλεγχος σταθερότητάς του. Το PLA 

επιλέχτηκε καθώς το προϊόν αποικοδόμησής του, το γαλακτικό οξύ, είναι 

υδατοδιαλυτό προϊόν του φυσιολογικού μεταβολισμού. 

Για την συγκομιδή των φύλλων επιλέχθηκαν ελαιόδεντρα ποικιλίας “Μεγαρίτικη” 

στα οποία δεν είχαν εφαρμοστούν ζιζανιοκτόνα. Τα φύλλα συλλέχθηκαν τον Μάιο 

και εκχυλίστηκαν με οργανικούς διαλύτες. Το εκχύλισμα (OLE) που προέκυψε 

αναλύθηκε με τη μέθοδο HPLC για τον προσδιορισμό των φαινολικών ενώσεων που 

περιείχε (ολευρωπεΐνη 69.49%, ρουτίνη 4.03%, βανιλίνη 1.06%). Ακόμη, 

αξιολογήθηκε η αντιοξειδωτική του δράση με την μέθοδο δέσμευσης της ρίζας 

DPPH (IC50=0.283mg/ml) και του H2O2 (IC50= 0.254mg/ml) και το ολικό φαινολικό 

περιεχόμενο με τη μέθοδο Folin-Ciocalteu (1g OLE αντιστοιχεί σε 391.4mg gallic 

acid). 

Σε συνέχεια σχηματίστηκαν PLA νανοσωματίδια με και χωρίς εγκλωβισμένο 

εκχύλισμα (loaded, blank NPs αντίστοιχα) με τη μέθοδο γαλακτωματοποίησης-

εξάτμισης διαλύτη. Τα NPs χαρακτηρίστηκαν με πληθώρα μεθόδων: για το μέγεθος, 

τον δείκτη διασποράς (pdi) και το ζ-δυναμικό χρησιμοποιήθηκε η μέθοδος DLS, για 

την διερεύνηση των θερμικών ιδιοτήτων των NPs χρησιμοποιήθηκε η μέθοδος DSC, 

για τον χαρακτηρισμό της δομής και μορφολογίας τους λήφθηκαν εικόνες με SEM, 
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ενώ με την φασματοσκοπία FT-IR μελετήθηκε ο εγκλεισμός του OLE. Το μέσο  

μέγεθος των σχηματιζόμενων νανοσωματιδίων ήταν της τάξης των 230nm, χαμηλής 

διασποράς και ικανοποιητικού ζ-δυναμικού. Το ποσοστό εγκλεισμού (EE%) του OLE 

ήταν μεγαλύτερο του 50%. 

Σε συνέχεια, καθαρό εκχύλισμα και loaded NPs ενσωματώθηκαν επιτυχώς, σε 

δείγματα o/w βάσης κρέμας προσώπου που παρασκευάστηκε στις εγκαταστάσεις 

του τμήματος R&D, της εταιρείας KORRES Α.Ε., τα οποία υποβλήθηκαν σε τρίμηνο 

έλεγχο σταθερότητας. Από τον έλεγχο σταθερότητας διαπιστώθηκε ότι τα δείγματα 

με το καθαρό εκχύλισμα παρουσίασαν αλλοιώσεις στα οργανοληπτικά 

χαρακτηριστικά τους, ενώ στα αντίστοιχα δείγματα κρέμας με νανοσωματίδια δεν 

παρατηρήθηκε καμία αλλοίωση.  
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Abstract 

Extracts from plants and herbs have been used for cosmetic reasons since ancient 

times. Nowadays, the wide range of bioactivity shown by the natural extracts, which 

extends from antioxidant and anti-inflammatory to antibacterial and antiaging, in 

combination with low toxicity make them attractive constituents of cosmetic 

preparations. Olive oil and olive leaves extracts are rich in phenolic components, 

mainly oleuropein, hydroxytyrosol and tyrosol, which possess remarkable 

antioxidant activity therefore they are ideal for use in cosmetic formulations.  

However, polyphenolic substances are sensitive to temperature, light and oxidation, 

therefore preservation of these active ingredients is essential during formulation, 

storage and application of the final product. Nanoencapsulation of the active 

substances can provide protection against unwanted degradation and also improves 

their bioavailability and delivery properties. 

The aim of this work is to encapsulate olive leaves extract in biodegradable polylactic 

acid nanoparticles (PLA NPs), incorporate the NPs in a cosmetic formulation and 

study the stability of the preparation. The use of a biodegradable polymer such as 

PLA is advantageous because its degradation product, lactic acid, is a water soluble 

product of normal metabolism. 

In this project, the extract from olive leaves was prepared from pesticide-free olive 

trees belonged to the “Megaritiki” cultivar. The antioxidant activity of the extract 

was evaluated using different in vitro assays (ability to scavenge the DPPH radical, 

total phenolic content via the Folin-Ciocalteu assay and ability to scavenge H2O2 

using the luminol chemiluminescence assay). The results show that the olive leaves 

extract is a powerful antioxidant which can efficiently scavenge free radicals and 

reactive oxygen species such as H2O2.  

Loaded and unloaded (blank) PLA nanoparticles were prepared by the 

emulsification-solvent evaporation technique. Characterization of the nanoparticles 

was performed using a variety of techniques: size, polydispersity index and ζ-

potential were measured by Dynamic Light Scattering method (DLS), thermal 

properties were investigated using Differential Scanning Calorimetry (DSC), whereas 

FT-IR spectroscopy provided a better insight on the encapsulation of the extract. 

Encapsulation Efficiency (EE) was determined indirectly, using UV-Vis spectroscopy. 

The loaded NPs had size of the order of 230nm. All samples presented anionic ζ- 

potential, their polydispersity indices indicated homogenous nanoparticle population 

and showed EE greater than 50%.  

The pure extract and loaded NPs were incorporated in an o/w base cream prepared 

in the R&D facilities of KORRES S.A. and stability tests were performed for 3 months. 
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Examination of the tested parameters of the stability studies (viscosity, pH, 

organoleptic characteristics, emulsions phases and grid) indicated that the 

formulation containing the encapsulated extract showed increased stability. 

In conclusion, olive leaves’ extract were encapsulated in PLA providing NPs with 

satisfactory physicochemical characteristics. The loaded NPs were successfully 

incorporated in a cosmetic emulsion without affecting its stability and appearance. 

Encapsulation of sensitive polyphenolic extracts in biodegradable PLA nanoparticles 

provides the means to develop cosmetic formulations with advantageous 

characteristics.  
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Κεφάλαιο 1ο: Σκοπός εργασίας 

Καλλυντικά, ονομάζονται τα προϊόντα που στόχο έχουν τον καθαρισμό, αρωματισμό 

ή την βελτίωση της εμφάνισης της δέρματος του ανθρώπου. Η δράση των 

καλλυντικών βασίζεται σε δραστικές ουσίες, φυσικής ή συνθετικής προέλευσης. Η 

νέα τάση στον τομέα της σύνθεσης καλλυντικών είναι ο εγκλεισμός των δραστικών 

αυτών ουσιών σε νανοσωματίδια. Ο εγκλεισμός αποτελεί ένα πολύτιμο εργαλείο 

για την βελτίωση των καλλυντικών προϊόντων καθώς μπορεί να προστατεύσει και 

να ενισχύσει την δράση των δραστικών ουσιών.  

Μια κατηγορία δραστικών ουσιών, που χρησιμοποιείται ευρέως στα καλλυντικά ως 

παράγοντας πρόληψης και αντιμετώπισης της γήρανσης του δέρματος, καθώς και 

για την συντήρηση του ίδιου του προϊόντος είναι τα αντιοξειδωτικά. 

Χαρακτηριστικά, τα αντιοξειδωτικά  λόγω της ευαισθησίας τους στο φώς, αέρα και 

την θερμότητα αποτελούν μια ιδανική κατηγορία δραστικών ουσιών εφαρμογής του 

εγκλεισμού σε νανοσωματίδια. 

Συνεπώς, στην παρούσα εργασία μελετήθηκε ο σχηματισμός νανοσωματιδίων με 

εγκλεισμένο εκχύλισμα φύλλων ελιάς, η ενσωμάτωση τους σε καλλυντική κρέμα και 

ο έλεγχος σταθερότητας του προϊόντος. Στόχος της εργασίας είναι ο σχηματισμός 

επιτυχημένων νανοσωματιδίων που να προστατεύουν την αντιοξειδωτική δράση 

του εκχυλίσματος και η σύνθεση ενός σταθερού τελικού προϊόντος με βελτιωμένα 

χαρακτηριστικά. 

Για την προς εγκλωβισμό ουσία επιλέχθηκε το εκχύλισμα φύλλων ελιάς λόγω των 

αντιοξειδωτικών ιδιοτήτων του, που οφείλονται κυρίως στις φαινολικές ενώσεις 

ολευρωπεΐνη (oleuropein), και τον μεταβολίτη της υδροξυτυροσόλη 

(hydroxytyrosol).  

 
Εικόνα 1.1: “Υδρόλυση της ολευρωπεΐνης σε υδροξυτυροσόλη” 
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Κεφάλαιο 2ο: Θεωρητικό υπόβαθρο 

2.1 Δέρμα: Βασικές γνώσεις 

Το δέρμα είναι το μεγαλύτερο όργανο του ανθρώπινου σώματος με επιφάνεια της 

τάξης των 1,8m2 και αποτελείται από τρία βασικά στρώματα: 

 
Εικόνα 2.1: “Τα τρία βασικά στρώματα του δέρματος[3]” 

1. Υπόδερμα (hypodermis): το οποίο είναι το κατώτερο στρώμα και αποτελεί 

ένα χαλαρό συνδετικό ιστό και μια σημαντική αποθήκη λίπους. 

2. Δερμίδα (dermis): είναι η αμέσως επόμενη σε βάθος στιβάδα, η οποία 

παρέχει δομική στήριξη στο δέρμα. 

3. Επιδερμίδα (epidermis): είναι η εξωτερική στιβάδα του δέρματος 

αποτελείται κυρίως από κερατινοκύτταρα και συντίθεται από τέσσερα 

στρώματα.  

Για τις ανάγκες της παρούσας εργασίας το ενδιαφέρον μας θα επικεντρωθεί στην 

επιδερμίδα στην οποία εφαρμόζονται και δρουν τα καλλυντικά προϊόντα. Η 

επιδερμίδα είναι ένα σύνολο στρωμάτων κερατινοκυττάρων που βρίσκονται σε 

διαφορετικά στάδια ωρίμανσης. Τα κερατινοκύτταρα υπόκεινται σε μια διαρκή 

διαδικασία μετάβασης από τα βαθύτερα στρώματα, στα ανώτερα. Τα στρώματα, 

ξεκινώντας από τα όρια της δερμίδας, είναι τα εξής: 
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Εικόνα 2.2: “Οι στιβάδες της επιδερμίδας[2] ” 

1. Βασική στιβάδα (stratum basale): το βαθύτερο στρώμα της επιδερμίδας και 

η κοιτίδα της κυτταρικής διαίρεσης των κερατινοκυττάρων. Αποτελείται από 

ψηλά κυλινδρικά κύτταρα. 

2. Ακανθωτή στιβάδα (stratum spinosum): Καθώς ωριμάζουν τα κύτταρα 

κινούνται προς τις ανώτερες στιβάδες. Η παρούσα στιβάδα αποτελείται 

κυρίως από κυβοειδή κύτταρα διατεταγμένα σε πολλαπλά στρώματα. 

3. Κοκκιώδης στιβάδα (stratum granulosum): Τα κύτταρα συνεχίζουν την 

μετάβαση τους, ενώ παράλληλα γίνονται όλο πιο επίπεδα, χάνοντας τον 

πυρήνα τους και εμφανίζοντας κοκκώδες κυτταρόπλασμα. 

4. Κεράτινη στιβάδα (stratum corneum, SC): Το τελικό αποτέλεσμα του κύκλου 

ωρίμανσης των κερατινοκυττάρων είναι το ανώτερο στρώμα της 

επιδερμίδας, γνωστό ως κεράτινη στιβάδα. Αποτελείται από ένα σύνολο 

στοιβαγμένων στρώσεων (10-30), νεκρών, εξαγωνικών κερατινοκυττάρων. 

Κάθε κερατινοκύτταρο περιβάλλεται από ένα περίβλημα πρωτεΐνης, ενώ 

είναι γεμάτο με πρωτεΐνες κερατίνης που συγκρατούν νερό. Η αντοχή της 

κεράτινης στιβάδας εξαρτάται από το κυτταρικό σχήμα και προσανατολισμό 

των πρωτεϊνών κερατίνης. Εξωκυτταρικά, σχηματίζονται στρώματα διπλών 

στιβάδων λιπιδίων (lipid bilayers) όπου μεταξύ τους εγκλωβίζεται νερό. Η 

προκύπτουσα δομή είναι που καθιστά το δέρμα ικανό στην διατήρηση της 

ενυδάτωσής του, ενώ παράλληλα αποτελεί την άμυνα αυτού κατά της 

εισόδου βακτηρίων. Χαρακτηριστικά, το στρώμα κερατινοκυττάρων μπορεί 

να απορροφήσει τρεις φορές το βάρος του σε νερό, αλλά σε περίπτωση που 
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το περιεχόμενο αυτό μειωθεί κάτω από το 10%, η στρώση χάνει την 

ελαστικότητά της και δημιουργούνται ρωγμές. 

 
Εικόνα 2.3: “ Εξωκυτταρικές δομές κερατινοκυττάρων - διπλών στιβάδων λιπιδίων [1] ” 

Τα καλλυντικά καλούνται να βελτιώσουν διάφορες ατέλειες του δέρματος. Τα 

σημάδια γήρανσης είναι ο πιο δημοφιλής “στόχος” των προϊόντων περιποίησης 

προσώπου. Όμως, η γήρανση του δέρματος και τα σημάδια αυτής είναι απλώς το 

αποτέλεσμα. Το σημαντικό είναι η μελέτη των διεργασιών που προκαλούν την 

γήρανση, ούτως ώστε να μπορούν να πραγματοποιηθούν πιθανές βελτιωτικές 

επεμβάσεις. 

Οι κυριότερες διεργασίες που ευθύνονται για την γήρανση του δέρματος είναι δυο: 

η πραγματική γήρανση, που συνδέεται με το εγγενή πέρασμα του χρόνου και η 

φωτογήρανση (photoaging) που είναι αποτέλεσμα της χρόνιας έκθεσης του 

δέρματος στην ακτινοβολία UV. [1],[2] 

2.1.1 Φυσική γήρανση  

Ο χρόνος προκαλεί σημαντικές αλλαγές στη δομή και την παρουσία του δέρματος. 

Ενώ ο μηχανισμός φυσικής γήρανσης δεν είναι γνωστός, τα αποτελέσματα αυτού 

έχουν μελετηθεί σε βάθος. Η δερμίδα ατροφεί, τα κύτταρα και τα αγγεία 

λιγοστεύουν. Αντίστοιχα, το κολλαγόνο και η ελαστίνη μειώνονται δραστικά, ενώ η 
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ανανέωση των κερατινοκυττάρων καθυστερεί. Τα παραπάνω έχουν ως αποτέλεσμα 

ξηρότητα, χαλαρότητα, λεπτές ρυτίδες, καθώς και την ανάπτυξη καλοηθών 

νεοπλασμάτων. [1],[2] 

 
Εικόνα 2.4: “Σύγκριση νεανικού και γερασμένου δέρματος[3]” 

 

 
Εικόνα 2.5: “Η γήρανση του δέρματος ανά δεκαετία, τα σημάδια και οι αλλαγές στη δομή 

του δέρματος [3]” 
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2.1.2 Φωτογήρανση   

Σε αντίθεση με την φυσική γήρανση, που είναι προκαθορισμένη από την 

προδιάθεση του κάθε οργανισμού, η φωτογήρανση εξαρτάται κυρίως από το βαθμό 

έκθεσης στην UV και υπέρυθρη ακτινοβολία. Η UV ακτινοβολία μπορεί να 

προκαλέσει βλάβες στο κυτταρικό DNA του δέρματος, όπως την παραγωγή διμερών 

θυμίνης και την θραύση του κλώνου DNA με την συνέργεια των ελεύθερων ριζών 

οξυγόνου (οξειδωτικό στρες). Η φωτογήρανση κλινικά χαρακτηρίζεται από 

τραχύτητα, ωχρότητα, χαλαρότητα, βαθιές ρυτίδες, αυξημένη μελάγχρωση 

(πανάδες), ευρυαγγείες και ατροφία.  

Χαρακτηριστικά, η φωτογήρανση προκαλεί πάνω από το 90% των αισθητικών 

προβλημάτων που σχετίζονται με την γήρανση, με αποτέλεσμα στο μυαλό των 

καταναλωτών να έχει γίνει συνώνυμο με την πραγματική γήρανση. Ενώ η φυσική 

γήρανση είναι αναπόφευκτη, οι βλάβες της φωτογήρανσης μπορούν να 

αποφευχθούν με την μείωση στην έκθεση στην UV ακτινοβολία (αποφυγή έκθεσης 

στον ήλιο, χρήση αντηλιακών) ή/και την απενεργοποίηση των ελευθέρων ριζών 

οξυγόνου (χρήση αντιοξειδωτικών). [4],[5]   
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Εικόνα 2.6: “69χρονος οδηγός λεωφορείου-η δεξιά πλευρά του προσώπου του είναι σαφώς 

πιο γερασμένη λόγω της φωτογήρανσης, καθώς κατά το μεγαλύτερο μέρος της ενήλικης 

ζωής του η έκθεση στον ήλιο ήταν κυρίως από το παράθυρο του οχήματος που οδηγούσε”[6]  

  



8 
 

2.2 Αντιοξειδωτικά 

2.2.1 Μηχανισμός Οξείδωσης  

Οξειδωτικά ROS  

Το οξυγόνο στην ατμόσφαιρα βρίσκεται στην μορφή τριπλής κατάστασης (3O2, 

triplet state), το οποίο περιέχει δυο ασύζευκτα ηλεκτρόνια, με παράλληλα spin, σε 

δυο διαφορετικά τροχιακά. Αυτή η μορφή του οξυγόνου δεν είναι ιδιαίτερα 

δραστική, όμως μπορεί να ενεργοποιηθεί εάν τα δυο ηλεκτρόνια βρεθούν στο ίδιο 

τροχιακό. Η μορφή του οξυγόνου αυτού ονομάζεται μονής κατάστασης (1O2 singlet 

state).  

 
Εικόνα 2.7: “Η μετατροπή οξυγόνου τριπλής κατάστασης σε μονής [7]” 

Το 3O2 εκτός από 1O2, μπορεί να μεταβολιστεί σε ρίζα υπεροξειδίου (O2
.), 

υπεροξείδιο του υδρογόνου (H2O2), και ρίζα υδροξυλίου (.OH). Τα μοριακά αυτά 

είδη είναι γνωστά ως δραστικές μορφές οξυγόνου (ROS, Reactive Oxygen Species). 

ROS, μπορεί να είναι είτε σε μορφή ελεύθερης ρίζας (.OH), είτε όχι (H2O2 και 1O2).[8] 

2.2.2 Αντιδράσεις οξείδωσης  

Στις αντιδράσεις οξείδωσης, το επίπεδο ενέργειας του υποστρώματος μπορεί να 

αυξηθεί από UV ακτινοβολία ή από κάποια άλλη αντίδραση μεταφοράς ενέργειας 

(πχ. θέρμανση). Τα υψηλής ενέργειας μόρια μπορεί με αποδέσμευση ενός 

υδρογόνου να σχηματίσουν ελεύθερες ρίζες, οι οποίες ξεκινάνε μια σειρά 

αλυσιδωτών αντιδράσεων.  

                                                                 (1) 

Οι ενώσεις που έχουν την τάση να σχηματίσουν την ρίζα RH. είναι οι ενώσεις με 

έναν ή περισσότερους διπλούς δεσμούς. Σε αντίθεση τα αλκάνια και οι αρωματικοί 

δακτύλιοι κατά γενικό κανόνα, σπάνια παράγουν ελεύθερες ρίζες. 

Στην περίπτωση απουσίας οξυγόνου, οι ρίζες RH. και  H. μπορεί να αντιδράσουν 

μεταξύ τους και να σχηματίσουν ξανά το αρχικό υπόστρωμα χωρίς να γίνει χημική 

οξείδωση. Όμως παρουσία 3O2, μπορεί να σχηματισθεί ρίζα υπεροξειδίου, βάση της 

αντίδρασης: 
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                                                                                        (2) 

                                                                                       (3) 

Κατά την διάρκεια των αντιδράσεων διάδοσης, σχηματίζεται ρίζα υπεροξειδίου 

(RHOO.) και υδροϋπεροξείδιο (RHOOH). Οι αντιδράσεις 2 και 3, μπορούν να 

συνεχίζονται επ’ αόριστον μέχρι να εξαντληθεί τα RH2 ή το οξυγόνο, ή μέχρι 

τερματισμό της αλυσιδωτής αντίδρασης. Να σημειωθεί ότι από πλευράς κινητικής, 

η αντίδραση 2 είναι πολύ γρήγορη, ενώ η αντίδραση 3 σχετικά αργή.  

Τέλος, τα είδη υπεροξειδίου αντίστοιχα δεν είναι σταθερά, μπορεί να οξειδώσουν 

και άλλες ενώσεις του υποστρώματος ή να αυτοκαταστραφούν μεταλλάσσοντας σε 

αλδεΰδες και άλλα ανεπιθύμητα παράγωγα.   

Οι αλυσιδωτές αντιδράσεις τερματίζονται όταν δυο ελεύθερες ρίζες αντιδράσουν 

μεταξύ τους και παράγουν μη ριζικά προϊόντα ή από τον σχηματισμό μακρόβιας 

ρίζας και του αντίστοιχου διμερούς του. [8] 

                                                                                  (4) 

                                                                                                         (5) 

                                                                                                    (6) 

2.2.3 Αντιοξειδωτικές ουσίες  

Οι ιστοί διαθέτουν μηχανισμούς που διατηρούν τις ROS υπό έλεγχο. Όμως πολλές 

φορές τα ενδογενή αντιοξειδωτικά δεν καταφέρνουν να “αμυνθούν” κατά των 

οξειδωτικών και εξωγενή αντιοξειδωτικά μπορεί να βοηθήσουν στην αποκατάσταση 

της ισορροπίας.  

Η δράση των αντιοξειδωτικών βασίζεται στην σταθεροποίηση των ελευθέρων ριζών. 

Αυτό επιτυγχάνεται με δυο τρόπους: είτε το αντιοξειδωτικό προσφέρει ένα 

ηλεκτρόνιο σε μια ελεύθερη ρίζα, είτε αποδέχεται το ίδιο το ασύζευκτο ηλεκτρόνιο 

της ελεύθερης ρίζας. Προφανώς και στις δύο περιπτώσεις το αντιοξειδωτικό 

μετατρέπεται σε ελεύθερη ρίζα γεγονός που δεν φαίνεται να λύνει το αρχικό 

πρόβλημα.  

Παρόλα αυτά, οι ελεύθερες ρίζες που προέρχονται από αντιοξειδωτικά, λόγω δομής 

είναι λιγότερο δραστικές από ότι οι ελεύθερες ρίζες που απενεργοποιούνται. Πιο 

απλά, τα αντιοξειδωτικά είναι μεγάλα μόρια στα οποία η δράση ενός ασύζευκτου 

ηλεκτρονίου εξασθενεί κατά μήκος της δομής του. [8] 

2.2.4 Φαινολικά αντιοξειδωτικά (Πολυφαινόλες)  

Οι πολυφαινόλες είναι κατηγορία φυσικών αντιοξειδωτικών, καθώς βρίσκονται σε 

διάφορα μέρη των φυτών όπως: ρίζες, στήμονες, λουλούδια και φύλλα. Τα φυτά 

συνθέτουν τις πολυφαινόλες για τον μεταβολισμό τους και την άμυνά τους κατά 

του οξειδωτικού στρες.[9] 
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Τα φαινολικά αντιοξειδωτικά χρησιμοποιούνται κατά κόρον στην παραγωγή 

καλλυντικών, και κυρίως οι πιο δραστικές μορφές αυτών οι λεγόμενες 

παρεμποδισμένες φαινόλες (φ-OH) που φέρουν μια ή περισσότερες τριτοταγείς 

βουτυλο- ομάδες  σε έναν αρωματικό δακτύλιο. 

Η δράση των ουσιών αυτών δεν βασίζεται στην παρεμπόδιση της δημιουργίας της 

ελεύθερης ρίζας, δηλαδή την αφαίρεση ενός υδρογόνου από μια οργανική ουσία 

που υπόκειται οξείδωση, αλλά παρεμβαίνει στις αλυσιδωτές αντιδράσεις διάδοσης 

με τον σχηματισμό μιας σχετικά σταθερής φαινολικής ρίζας και απενεργοποιώντας 

τις αρχικές ελεύθερες ρίζες: 

                                                                            δημιουργία ριζών 

                                                 φ                   παρεμπόδιση από φ˗ΟΗ 

Η δράση της φ-ΟΗ ανταγωνίζεται το Ο2 της ατμόσφαιρας και αποτρέπεται ο 

σχηματισμός λιπιδικών υπεροξειδίων (LOOH).  Αντίθετα, απουσία της φ-ΟΗ, 

ξεκινώντας από ένα μόριο RH, μέσω της αντίδρασης διάδοσης και ανάλογα με το 

διαθέσιμο οξυγόνο, μπορεί να δημιουργηθούν μέχρι και 1000 ρίζες υπεροξειδίου 

(RHOO.). 

Τα φαινολικά αντιοξειδωτικά μπορούν να αντιδράσουν και με άλλα ROS, όπως 

σουπεροξείδιο (Ο2
.-), υπεροξείδιο του υδρογόνου (H2O2), ρίζες υδροξυλίου (ΗΟ.), 

υπεροξύλιο λιπιδίων (LOO.). [10] 
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2.3 Δομή Καλλυντικών - Γαλακτώματα 

2.3.1 Τύποι γαλακτωμάτων   

Βάση της IUPAC[11], γαλάκτωμα ορίζεται ένα υγρό σύστημα στο οποίο σταγονίδια 

υγρού (διεσπαρμένη φάση) είναι διεσπαρμένα σε ένα άλλο υγρό (συνεχή φάση). Τα 

σταγονίδια αυτά μπορεί να είναι άμορφα, κρυσταλλικά ή οποιοδήποτε μίγμα 

αυτών. Οι διάμετρος των σταγονιδίων συνήθως κυμαίνεται από 10nm-100μm. 

Δύο είναι τα κύρια είδη γαλακτωμάτων, έλαιο σε νερό (oil in water emulsions, o/w) 

και νερό σε έλαιο (water in oil emulsions, w/o).  

Πιο αναλυτικά: 

 o/w γαλάκτωμα, είναι αυτό το οποίο έχει για διεσπαρμένη φάση ένα 

αδιάλυτο στο νερό υλικό και για συνεχή νερό ή ένα υδατικό διάλυμα.  

 w/o γαλάκτωμα, ονομάζεται αυτό το οποίο έχει για διεσπαρμένη φάση νερό 

ή ένα υδατικό διάλυμα και για συνεχή φάση ένα αδιάλυτο στο νερό υλικό. 

Για να γίνουν οι δυο φάσεις συμβατές μεταξύ τους και να σχηματιστεί το 

γαλάκτωμα, απαραίτητη είναι η προσθήκη ενός γαλακτωματοποιητή (emulsifier). Η 

δράση των γαλακτωματοποιητών βασίζεται στο ότι αποτελούνται από ένα 

υδρόφιλο και από ένα υδρόφοβο τμήμα. Έτσι σταθεροποιούν το γαλάκτωμα 

παρεμβαίνοντας μεταξύ των δύο ασύμβατων φάσεων.   

 
Εικόνα 2.8: “Είδη γαλακτωμάτων o/w & w/o” 

Κρέμα, στη βιομηχανία καλλυντικών, είναι ένα ημιστερεό γαλάκτωμα που 

προορίζεται για εξωτερική εφαρμογή. Δεδομένου ότι οι κρέμες αποτελούνται από 

μη συμβατά υλικά, εμφανισιακά είναι αδιαφανείς, ενώ λόγω των 

γαλακτωματοποιητών έχουν αυξημένο ιξώδες. Mε την προσθήκη κατάλληλων 
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συστατικών μπορεί να διαφοροποιηθούν τα χαρακτηριστικά της κρέμας, όπως: 

άρωμα, ιξώδες, υφή, χρώμα και δράση. 

Η φύση του τελικού προϊόντος επηρεάζεται σημαντικά και από το είδος του 

γαλακτώματος που επιλέγεται. Χαρακτηριστικά, o/w κρέμες αποτελούνται από 10-

25% ελαιώδη φάση, έχουν μη λιπαρή υφή, ξεπλένονται εύκολα. Αντίθετα στην 

περίπτωση των w/o είναι πιο λιπαρές, με μεγαλύτερο ιξώδες. [12],[13] 

2.3.2 Δείκτης λιποφιλικότητας  (HLB index)  

Για τον σχηματισμό σταθερότερων γαλακτωμάτων συνήθως χρησιμοποιούνται 

περισσότεροι από ένας γαλακτωματοποιητές. Μια μέθοδος που διευκολύνει την 

επιλογή των κατάλληλων γαλακτωματοποιητών για το σύστημα που 

παρασκευάζεται κάθε φορά είναι η κλίμακα υδρόφιλης-λιπόφιλης ισορροπίας (HLB, 

hydrophile-lipophile balance) που αναπτύχθηκε το 1949 από τον Griffin. Το σύστημα 

HLB είναι μια κλίμακα υδροφιλίας (0-20), όπου ανάλογα με αυτήν προβλέπεται η 

συμπεριφορά του κάθε γαλακτωματοποιητή. 

Πίνακας 2.1: “Εύρη HLB επιφανειοδραστικών ουσιών και η εφαρμογή τους[14] ” 

HLB range Application 

1-3 Antifoaming 

3-6 w/o emulsifier 

7-9 Wetting agent 

8-18 o/w emulsifier 

13-15 Detergent 

15-18 Solubilizer 

Ένας καλός γαλακτωματοποιητής θα πρέπει να έχει περιορισμένη διαλυτότητα τόσο 

στην φάση του ελαίου, όσο και στην υδατική. Μια υψηλή τιμή HLB υποδεικνύει 

έναν γαλακτωματοποιητή με πολλές υδρόφιλες ομάδες, που άρα θα έχει υδρόφιλο 

χαρακτήρα. Αντίθετα, χαμηλή τιμή HLB υποδηλώνει λιπόφιλο χαρακτήρα. 

Χαρακτηριστικά, γαλακτωματοποιητές με HLB 3-6 είναι λιπόφιλοι και παράγουν 

w/o γαλακτώματα, ενώ με HLB 8-18 παράγουν o/w γαλακτώματα. [14] 

2.3.3 Αλληλεπίδραση γαλακτωμάτων και αντιοξειδωτικών, παράδοξο 

πολικότητας (polar paradox) 

Κάθε γαλάκτωμα αποτελείται από τρία μέρη: την ελαιώδη φάση, την υδατική και 

την διεπιφάνεια ελαίου-νερού, όπου βρίσκονται ο γαλακτωματοποιητής και άλλες 

επιφανειοδραστικές ενώσεις. Μια οξειδωτική ένωση όταν προστίθεται σε ένα 

γαλάκτωμα, διαμερίζεται στα τρία αυτά μέρη, ανάλογα με τη διαλυτότητα, την 

επιφανειακή δραστικότητα και την πολικότητα του αντιοξειδωτικού.    

Ένα αντιοξειδωτικό έχει διαφορετική δραστικότητα σε ένα o/w γαλάκτωμα, από ότι 

σε ένα έλαιο. Πιο αναλυτικά, σύμφωνα με το παράδοξο πολικότητας (polar 

paradox), υδρόφιλα αντιοξειδωτικά είναι πιο αποτελεσματικά σε λιγότερο πολικά 
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μέσα (όπως, έλαια), ενώ τα λιποφιλικά αντιοξειδωτικά είναι πιο δραστικά σε πιο 

πολικά μέσα (όπως, o/w γαλακτώματα). 

Για παράδειγμα, ένα μη πολικό (λιπόφιλο) αντιοξειδωτικό σε ένα o/w γαλάκτωμα 

(HLB υψηλό, υδρόφιλος χαρακτήρας, πολικό μέσο) θα συγκεντρωθεί κυρίως στη 

διεπιφάνεια ελαίου-νερού, σχηματίζοντας ένα προστατευτικό υμένα γύρω από το 

σταγονίδιο του ελαίου. Συνεπώς, οι ελεύθερες ρίζες θα εξουδετερωθούν από το 

αντιοξειδωτικό στην διεπιφάνεια χωρίς να προσβάλουν την φάση του ελαίου. Στο 

ίδιο σύστημα εάν εισαγόταν ένα πολικό αντιοξειδωτικό θα διαλυόταν στην υδατική 

φάση του o/w, αφήνοντας εκτεθειμένα την διασπορά του ελαίου. [14],[15] 

 
Εικόνα 2.9: “Κατανομή αντιοξειδωτικών διαφορετικής πολικότητας σε έλαιο (Α & Β) και σε 

o/w γαλάκτωμα (C) σύμφωνα με το παράδοξο πολικότητας” 

2.3.4 Σταθερότητα καλλυντικών κρεμών  

Κάθε προϊόν μετά την παραγωγή, υφίσταται αλλοιώσεις λόγω γήρανσης και 

καταπόνησης κατά την διάρκεια συσκευασίας. Ένα καλλυντικό για να μπορεί να 

είναι αποδεκτό από τους καταναλωτές –και κατ’ επέκταση να είναι εμπορεύσιμο- 

θα πρέπει να ικανοποιεί συγκεκριμένα κριτήρια ως προς τη διατήρηση της 

δραστικότητας του προϊόντος αλλά και της καλαισθησίας του.  

Είναι αυτονόητο ότι, είναι πολύ σημαντικό να μπορεί να προσδιοριστεί για πόσο 

χρονικό διάστημα μετά την παραγωγή, ένα προϊόν εξακολουθεί να ικανοποιεί τα 

παραπάνω κριτήρια. Για τον σκοπό αυτό κάθε καλλυντικό προϊόν υπόκειται σε 

δοκιμασίες που ορίζονται από ένα πρωτόκολλο ελέγχου σταθερότητας.  

Το πρωτόκολλο περιλαμβάνει, το χρονικό διάστημα ελέγχου, τις συνθήκες κατά τη 

διάρκεια αυτού και τα διάφορα χαρακτηριστικά του προϊόντος που ελέγχονται ως 

προς την διατήρηση ή αλλοίωση τους (πχ. αλλαγές στο ιξώδες, στην οσμή, στο 

χρώμα). Σε γενικές γραμμές η νομοθεσία δεν επιβάλλει κάποιο συγκεκριμένο 

πρωτόκολλο, άλλα κάθε εταιρεία παραγωγής σχεδιάζει το δικό της. 

Ειδικά στα γαλακτώματα, όπου είναι ασταθή λόγω της φύσης τους, η δοκιμή 

σταθερότητας είναι απαραίτητη κατά την ανάπτυξη καλλυντικών κρεμών, ή κατά 
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την τροποποίηση κάποιας υφιστάμενης φόρμουλας, καθώς η παραμικρή αλλαγή 

στα συστατικά μπορεί να επιφέρει προβλήματα.[16] 

Θερμοκρασία 

Ένα από τις συνηθέστερες μεθόδους ελέγχου σταθερότητας γαλακτωμάτων είναι η 

αποθήκευση σε αυξημένη θερμοκρασία για ένα χρονικό διάστημα. Εάν ένα 

γαλάκτωμα σε διάστημα 3 μηνών, σε μετρίως ανυψωμένη θερμοκρασία (μεταξύ 37-

45⁰C) δεν εμφανίσει διαχωρισμό, τότε θεωρείται ότι θα παραμείνει σταθερό σε 

θερμοκρασία δωματίου (25-30⁰C) για ένα έτος.  

Η ανωτέρω παραδοχή, βασίζεται στις αρχές της εξίσωσης Arrhenius, που 

αναφέρεται σε αντιδράσεις που είναι ταυτόσημες σε υψηλές και χαμηλές 

θερμοκρασίες. Κάτι τέτοιο όμως δεν ισχύει στα γαλακτώματα, καθώς οι αλλαγές 

που προκαλούνται από την θερμότητα είναι στην διαλυτότητα των 

γαλακτωματοποιητών και στα σημεία τήξης των συστατικών που επηρεάζουν 

σημαντικά την σταθερότητα. Φυσικά, το γεγονός αυτό δεν αμφισβητεί την μέθοδο 

ελέγχου σε συνθήκες αυξημένης θερμοκρασίας, αλλά τονίζει ότι οι συνθήκες του 

ελέγχου θα πρέπει να είναι ρεαλιστικές σε θερμοκρασίες που όντως το προϊόν 

μπορεί να βρεθεί κατά την αποθήκευση και χρήση. [16] 

Ρεολογικά Χαρακτηριστικά 

Άλλη μια κλασσική μέθοδος ελέγχου σταθερότητας γαλακτωμάτων είναι η μελέτη 

των ρεολογικών χαρακτηριστικών. Για τον έλεγχο αυτό είθισται η επαναληπτική 

μέτρηση του ιξώδους και η φυγοκέντρηση δείγματος γαλακτώματος πριν και μετά 

από θερμική καταπόνηση. Η πιθανή μεταβολή του ιξώδους μεταφράζεται σε 

ανεπιθύμητες αλληλεπιδράσεις μεταξύ των σωματιδίων και  αλλαγή της υφής του 

προϊόντος. Αντίστοιχα, η φυγοκέντρηση ελέγχει τον διαχωρισμό των φάσεων του 

γαλακτώματος σε άσκηση κάποιας συγκεκριμένης δύναμης.  

Όπως και στην περίπτωση των κύκλων θέρμανσης, έτσι και ο έλεγχος ρεολογικών 

χαρακτηριστικών είναι βασικό να πραγματοποιείται σε ρεαλιστικά πλαίσια και να 

ερμηνεύεται αναλόγως. Για παράδειγμα, η αποτυχία στην φυγοκέντρηση θα πρέπει 

να αποτελεί μόνο επιβεβαίωση σταθερότητας και όχι μοναδικό κριτήριο απόρριψης 

του προϊόντος. Και αυτό γιατί η πλειοψηφία των προϊόντων υπό κανονικές 

συνθήκες, δεν θα υποβληθούν σε ελκτικές δυνάμεις μεγαλύτερες της βαρυτικής. 
[16],[17] 

Μέγεθος Σωματιδίων 

Ένα ακόμη σημείο ελέγχου της σταθερότητας των γαλακτωμάτων είναι η μέτρηση 

του μεγέθους των σωματιδίων της διασπαρμένης φάσης. Για την βέλτιστη 

σταθερότητα του γαλακτώματος τα σωματίδια θα πρέπει να είναι αρκετά μικρά 

ώστε να σχηματίζεται ένα φιλμ γύρω τους. Όσο πιο μικρό είναι το μέγεθος, τόσο 

αυξάνεται και η επιφάνεια των σταγονιδίων της διεσπαρμένης φάσης με 

αποτέλεσμα ένα πιο σταθερό γαλάκτωμα. 
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Ιδανικά το μέσο μέγεθος των σωματιδίων μένει αναλλοίωτο υπό κανονικές 

συνθήκες αποθήκευσης. Αύξηση του μεγέθους αυτού που οφείλεται σε συνένωση 

σωματιδίων της διασπαρμένης φάσης, μπορεί να προκαλέσει αστάθειες στο 

γαλάκτωμα.[16], [18] 

2.3.5 Χρήση αντιοξειδωτικών σε καλλυντικά προϊόντα  

Στα καλλυντικά είναι ευρεία η χρήση αντιοξειδωτικών ουσιών τόσο για την 

προστασία του προϊόντος από την αλλοίωση, όσο και για την προστασία του 

δέρματος από ποικίλες φωτο-οξειδωτικές αντιδράσεις.  

Ειδικότερα για τον δεύτερο λόγο, της εξουδετέρωσης των φωτο-οξειδωτικών 

αντιδράσεων, δυο σημαντικοί παράγοντες είναι ο μηχανισμός διείσδυσης των 

αντιοξειδωτικών στην επιδερμίδα και η διατήρηση της δραστικότητας των 

αντιοξειδωτικών ουσιών καθ’ όλη τη διάρκεια ζωής του καλλυντικού προϊόντος.  

Διεισδυτικότητα στο δέρμα 

Τα αντιοξειδωτικά για να δράσουν στην επιδερμίδα θα πρέπει να καταφέρουν να τη 

διαπεράσουν. Με κάποιο τρόπο θα πρέπει να παρακαμφθεί η βασική λειτουργία 

του δέρματος, το φράγμα με το εξωτερικό περιβάλλον. Η κεράτινη στοιβάδα 

λειτουργεί ως φράγμα λόγο της δομικής της διάταξης. Πιο συγκεκριμένα, λιπίδια 

σχηματίζουν διπλοστοιβάδες γύρω από κερατινοκύτταρα φτιάχνοντας έτσι μια 

δομή που θυμίζει  τοίχο τούβλων-κονιάματος.  

Οι δραστικές ουσίες διαπερνούν την άθικτη επιδερμίδα μέσω τριών πιθανών οδών: 

1. Μέσω των θυλάκων τριχών και ιδρωτοποιών αδένων (intrafollicular 

pathway). Ωστόσο, αυτές οι αποφύσεις αποτελούν μόλις το 0,1% της 

συνολικής επιφάνειας του δέρματος. 

2. Μεσοκυτταρικά (intercellular pathway), μέσω των λιπιδίων που βρίσκονται 

ανάμεσα στα κερατινοκύτταρα. Η τάξη μεγέθους των κενών μεταξύ των 

κυττάρων είναι 6-13nm και αποτελεί την συνήθη οδό διείσδυσης λιπόφιλων 

και υδρόφιλων ουσιών. 

3. Διακυτταρικά (transcellular pathway), μέσα από τα κερατινοκύτταρα και τα 

μεσοκυτταρικά λιπίδια. Αρχικά οι δραστικές ουσίες θα πρέπει να 

καταφέρουν να διαπεράσουν την μεμβράνη των κερατινοκυττάρων και να 

μεταφερθούν μέσω αυτών. Λόγο αυτού αποτελεί μια αργή οδό διείσδυσης.  
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Εικόνα 2.10: “Οι δύο πιθανοί οδοί διείσδυσης της κεράτινης στοιβάδας: μεσοκυτταρικά 

(intercellular pathway) και διακυτταρικά (transcellular pathway)[19]
 ” 

Η συνήθης προσέγγιση για την ενίσχυση της διεισδυτικότητας μέσω των παραπάνω 

οδών είναι η προσθήκη κατάλληλων ουσιών στα γαλακτώματα, που ενισχύουν την 

διάχυση (με την αναστρέψιμη μείωση της αντίστασης διάχυσης) ή την διαλυτότητα 

των ενεργών ουσιών στο δέρμα. Παραδείγματα τέτοιων ουσιών είναι η 

προπυλενογλυκόλη (propylene glycol), αιθανόλη (ethanol) και Ν-

μεθυλοπυρρολιδόνη (N-methylpyrrolidone).  

Μια νέα προσέγγιση ενίσχυσης είναι μέσω του εγκλεισμού των δραστικών ουσιών, 

όπως τα αντιοξειδωτικά, μέσα σε νανοσωματίδια. Τα νανοσωματίδια λειτουργούν 

ως “όχημα” που μπορεί να διευκολύνει την διείσδυση των δραστικών ουσιών μέσα 

στην κεράτινη στοιβάδα. Αυτό επιτυγχάνεται λόγω:  

1. πιθανών ευνοϊκών μοριακών αλληλεπιδράσεών με τις πρωτεΐνες και τα 

λιπίδια της κεράτινης στοιβάδας. 

2. του μικρού μεγέθους των νανοσωματιδίων που εξασφαλίζει μεγάλη 

επιφάνεια επαφής με την κεράτινη στοιβάδα, αυξάνοντας έτσι την ποσότητα 

της δραστικής ουσίας που φτάνει στη περιοχή δράσης. 

Χαρακτηριστικά, στη βιβλιογραφία έχει διαπιστωθεί in vivo ο διπλασιασμός της 

διεισδυτικότητας αντιοξειδωτικών ουσιών (α-τοκοφερόλη & οξικός εστέρας α-

τοκοφερόλης) χάρης στον εγκλεισμό τους σε νανοσωματίδια (d=280 & 270nm). 
[19],[20],[21],[22] 

Προστασία αντιοξειδωτικών 

Τα αντιοξειδωτικά είναι εξαιρετικά δραστικές ενώσεις αλλά ταυτόχρονα και πολύ 

ευαίσθητες. Μπορούν να απενεργοποιηθούν εύκολα από την έκθεση στο ήλιο και 
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τον αέρα. Ειδικά όταν τα αντιοξειδωτικά περιέχονται σε καλλυντικές κρέμες 

μπορούν να απενεργοποιηθούν και από αντιδράσεις μέσα στο γαλάκτωμα, 

μειώνοντας έτσι την ποσότητα τις δραστικής ουσίας που φθάνει στο δέρμα όπου θα 

έπρεπε. (Προφανώς αυτό είναι επιθυμητό όταν τα αντιοξειδωτικά προστίθενται για 

την διατήρηση του γαλακτώματος.) 

Συχνά, καλλυντικά προϊόντα που περιέχουν αντιοξειδωτικά για να διασφαλίσουν 

την δραστικότητα τους πωλούνται σε αεροστεγείς, αδιαφανείς συσκευασίες. 

 

 
Εικόνα 2.11: “Παραδείγματα συσκευασιών εμπορικών καλλυντικών προϊόντων με 

αντιοξειδωτικά ” 

Συνδυαστικά ή εναλλακτικά με την κατάλληλη συσκευασία χρησιμοποιείται και ο 

εγκλεισμός των αντιοξειδωτικών σε νανοσωματίδια. Ο εγκλεισμός προστατεύει τα 

αντιοξειδωτικά από την επαφή τους με εξωτερικούς παράγοντες που θα μπορούσαν 

να τα αποσταθεροποιήσουν ενισχύοντας την δραστικότητα των καλλυντικών 

κρεμών. [23] 
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2.4 Νανοσωματίδια  

2.4.1 Γενικές έννοιες  

Η νανοτεχνολογία είναι η επιστήμη που δραστηριοποιείται στην κλίμακα του 

νανομέτρου (1nm=10-9m).  

 
Εικόνα 2.12: “Η κλίμακα των nm & μm[21]” 

Τα νανοσωματίδια είναι το βασικό δομικό στοιχείο της νανοτεχνολογίας και έχει 

διάφορους ορισμούς ως προς το εύρος μεγέθους τους, που παρουσιάζονται στον 

πίνακα 2.2. 

Πίνακας 2.2: “Ορισμοί των νανοσωματιδίων από διαφόρους οργανισμούς: International 
Organization for Standardization (ISO), American Society of Testing and Materials (ASTM), 

National Institute of Occupational Safety and Health (NIOSH), Scientific Committee on 
Consumer Products (SCCP) & British Institution (BSI)” 

 Ορισμός νανοσωματιδίου 

ISO  Το σωματίδιο με εύρος διαμέτρου 1-100nm 

ASTM Ένα εξαιρετικά λεπτό σωματίδιο που οι 2 ή 3 
πλευρές του έχουν εύρος μήκους 1-100nm 

NIOSH Το σωματίδιο με εύρος διαμέτρου 1-100nm ή 
μια ίνα της τάξης 1-100nm 

SCCP Το σωματίδιο με μια τουλάχιστον πλευρά στην 
κλίμακα του nm 

BSI  Το σωματίδιο με όλες τις πλευρές ή τις 
διαμέτρους στην κλίμακα του nm 

Η Ευρωπαϊκή Επιτροπή σύμφωνα με το “Guidance on the Safety Assessment of 

Nanomaterials in Cosmetics” έχει υιοθετήσει τον ορισμό του οργανισμού ISO 

(1≤NPs≤100nm) και εάν ένα καλλυντικό περιέχει σωματίδια τέτοιου μεγέθους, βάση 
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του κανονισμού SCCS/1484/12 απαιτούνται ειδικοί έλεγχοι και σήμανση για την 

προστασία του καταναλωτή. [24],[25] 

Στην παρούσα εργασία ο όρος νανοσωματίδια αναφέρεται σε δομές της τάξης 

μεγέθους 1-1000nm. 

Οι συνηθέστεροι τύποι νανοσωματιδίων είναι τα νανοσφαιρίδια (nanospheres) και 

οι νανοκάψουλες (nanocapsules).  

Νανοσφαιρίδια, είναι σωματίδια μήτρας με συμπαγή μάζα. Στην περίπτωση 

εγκλωβισμού δραστικής ουσίας, τα μόρια αυτής είτε προσροφώνται στην επιφάνεια 

της σφαίρας, είτε εγκλωβίζονται μέσα στο σωματίδιο. Κατά κύριο λόγο αυτά τα 

σωματίδια έχουν σφαιρικό σχήμα, άλλα στη βιβλιογραφία περιγράφονται και μη 

σφαιρικές δομές. 

Νανοκάψουλες, είναι σωματίδια παρόμοια των φυσαλίδων, καθώς στο κέντρο τους 

είναι κενά. Ουσιαστικά, αποτελούνται από μια κοιλότητα που περιβάλλεται από ένα 

στερεό κέλυφος. Στην περίπτωση εγκλωβισμού δραστικής ουσίας, τα μόρια αυτής 

είτε καταλαμβάνουν τον κενό πυρήνα του σωματιδίου ή προσδένονται στο κέλυφος. 

 
Εικόνα 2.13: “ Νανοσφαιρίδιο και νανοκάψουλα, οι δομές τους Source: Nanomedicine 2010 

Future Medicine Ltd” 

Η σύνθεση των νανοσωματιδίων μπορεί να γίνει διάφορα υλικά, όπως πρωτεΐνες, 

πολυσακχαρίτες και πολυμερή, βιοδιασπώμενα ή μη. Η επιλογή του υλικού 

εξαρτάται από διάφορους παράγοντες, όπως το επιθυμητό μέγεθος των 

νανοσωματιδίων, τα επιφανειακά χαρακτηριστικά και η χρήση αυτών. Στη παρούσα 

εργασία θα επικεντρωθούμε στα πολυμερικά νανοσωματίδια.  

Υπάρχει πληθώρα τεχνικών σύνθεσης πολυμερικών νανοσωματιδίων (polymeric 

nanoparticles, PNPs), οι οποίες διακρίνονται σε δυο μεγάλες κατηγορίες ανάλογα με 

το εάν απαιτείται κάποια αντίδραση πολυμερισμού ή εάν η σύνθεση 

πραγματοποιείται απευθείας από κάποιο ήδη σχηματισμένο πολυμερές. 
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Στην πρώτη περίπτωση το μονομερές θα πρέπει να πολυμεριστεί είτε με 

σχηματισμό γαλακτώματος (απλού, mini, ή micro) ή με διεπιφανειακό πολυμερισμό 

(interfacial polymerization). Ενώ στην περίπτωση που η σύνθεση των NPs ξεκινάει 

με πολυμερές χρησιμοποιούνται μέθοδοι όπως η γαλακτωματοποίηση με εξάτμιση 

του διαλύτη (solvent evaporation), διύλιση (dialysis), (supercritical fluid technology, 

SCF) κ.ά.  

Η επιλογή της κατάλληλης μεθόδου γίνεται βάση διάφορων παραγόντων, όπως η 

ουσία προς εγκλεισμό, η χρήση για την οποία προορίζονται τα τελικά 

νανοσωματίδια, το επιθυμητό μέγεθος των νανοσωματιδίων. [26] 

 

 
Εικόνα 2.14: “Σχηματική απεικόνιση των διαφόρων τεχνικών σύνθεσης πολυμερικών 

νανοσωματιδίων [26]” 

2.4.2 Μέθοδος γαλακτωματοποίησης-εξάτμισης  διαλύτη  

(emulsification-solvent evaporation method) 

Αρχικά το πολυμερές και η ουσία προς εγκλωβισμό (αν αυτή υπάρχει) διαλύονται 

σε οργανικό διαλύτη. Αυτή η οργανική φάση εκχέεται ομοιόμορφα στην υδατική 

που αποτελείται από νερό και επιφανειοδραστική ουσία (πχ. πολυβινυλική αλκοόλη, 

PVA ή σορβιτάνη, SPAN 40). Η μετάβαση από γαλάκτωμα σε διασπορά 

νανοσωματιδίων γίνεται καθώς ο οργανικός διαλύτης εξατμίζεται, με συνεχή 

ανάδευση ή υπό κενό. Χωρίς τον οργανικό διαλύτη το πολυμερές διαχέεται στην 

συνεχή φάση του γαλακτώματος και εγκλείει την ουσία προς εγκλωβισμό. 

Σε συνέχεια τα σχηματισμένα πλέον νανοσωματίδια συλλέγονται με φυγοκέντρηση 

και εκπλένονται με απιονισμένο νερό για την απομάκρυνση ανεπιθύμητων 

υπολειμμάτων, όπως επιφανειοδραστικές ουσίες. 
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Οι ουσίες που μπορούν να εγκλωβιστούν με την παραπάνω μέθοδο είναι 

υδρόφοβες ενώσεις. Στην περίπτωση υδρόφιλων ενώσεων ακολουθείται μια 

παραλλαγή της μεθόδου, γνωστή ως διπλού γαλακτώματος (w/o/w), όπου η ουσία 

προς εγκλωβισμό διαλύεται σε μια υδατική φάση. Στη συνέχεια, σχηματίζεται 

γαλάκτωμα από την ανάμιξη της υδατική φάσης με την οργανική που περιέχει το 

πολυμερές. Το γαλάκτωμα αυτό, διασπείρεται σε μια δεύτερη υδατική φάση. Η 

ολοκλήρωση της μεθόδου είναι ίδια με αυτή του απλού γαλακτώματος o/w.[27] 

 
Εικόνα 2.15: “Διαγράμματα ροής της σύνθεσης νανοσωματιδίων με την τεχνική Α) απλού 

γαλακτώματος Β) διπλού γαλακτώματος[27]” 

Το μέγεθος των σχηματιζόμενων νανοσωματιδίων επηρεάζεται από διάφορες 

παραμέτρους, όπως: 

 τον ρυθμό και τρόπο εξάτμισης του οργανικού διαλύτη 

 το μοριακό βάρος και είδος του πολυμερούς 

 τη φύση της ουσίας προς εγκλεισμό 

 τον ρυθμό ανάδευσης 

 το είδος και η συγκέντρωση της επιφανειοδραστικής ουσίας 

 οι αναλογίες μεταξύ της οργανικής και υδατικής φάσης 

Χαρακτηριστικά, η αύξηση της συγκέντρωσης της επιφανειοδραστικής ουσίας στην 

υδατική φάση, προκαλεί σημαντική μείωση μεγέθους των νανοσωματιδίων. 

Επιπλέον, υπάρχουν βιβλιογραφικές αναφορές για μείωση του μεγέθους με την 
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αύξηση του ρυθμού εξάτμισης του οργανικού διαλύτη και της ταχύτητας 

ανάδευσης.[28] 

2.4.3 Νανοσφαιρίδια ή νανοκάψουλες;  

Οι δομές που σχηματίζονται με την μέθοδο γαλακτωματοποίησης-εξάτμισης 

διαλύτη είναι νανοσφαιρίδια. 

Στην περίπτωση που η επιθυμητή δομή είναι οι νανοκάψουλες απαιτούνται 

ηπιότερες συνθήκες. Στην μέθοδο του γαλακτώματος-εξάτμισης διαλύτη, η 

απευθείας εξάτμιση του διαλύτη προκαλεί μηχανική καταπόνηση εξαιτίας των 

φυσαλίδων που σχηματίζονται που οι νανοκάψουλες δεν θα αντέξουν. Η μέθοδος 

που ακολουθείται είναι η γαλακτωματοποίηση-διάχυση, παρόμοια με την 

γαλακτωματοποίηση-εξάτμιση διαλύτη.  

 
Εικόνα 2.16: “Σύνθεση νανοκάψουλων με την μέθοδο γαλακτωματοποίησης-διάχυσης[29]” 

Οι διαφορές των δυο μεθόδων αναλυτικά, είναι: 

1. Το έλαιο. Έχουμε την προσθήκη ελαίου στην οργανική φάση που διαλύει 

την δραστική ουσία προς εγκλωβισμό. Παράδειγμα τέτοιου ελαίου είναι το 

mineral oil. 

2. Η επιλογή του οργανικού διαλύτη. Θα πρέπει να διαλύει το πολυμερές, το 

έλαιο και την δραστική ουσία ενώ είναι μερικώς αναμίξιμος με το νερό. 
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Παράδειγμα τέτοιου διαλύτη είναι ο οξικός αιθυλεστέρας (ethyl acetate, 

EtΟAc) 

3. Το στάδιο διάχυσης. Για ηπιότερες συνθήκες από αυτές της εξάτμισης 

διαλύτη, προστίθεται μεγάλη ποσότητα νερού ώστε ο διαλύτης να διαχυθεί 

σε αυτό. Με αυτό τον τρόπο ο διαλύτης αφήνει “απροστάτευτα” τα 

σταγονίδια ελαίου-δραστικής ουσίας σε ένα υδατικό περιβάλλον. Σε εκείνο 

το σημείο το πολυμερές σχηματίζει ένα προστατευτικό υμένιο γύρω τους, 

φτιάχνοντας έτσι νανοκάψουλες με πυρήνα ελαίου-δραστικής ουσίας. 

 
Εικόνα 2.17: “Μηχανισμός σχηματισμού νανοκάψουλων όπου οι τελείες είναι το έλαιο, οι 

ίνες το πολυμερές και οι αστερίσκοι η δραστική ουσία. Α) πριν το στάδιο διάχυσης Β) κατά 

την διάρκεια του σταδίου διάχυσης” 

Υπάρχουν και άλλες μέθοδοι για την παραγωγή νανοκάψουλων όπως  η 

γαλακτωματοποίηση-κροκίδωση (emulsification-coacervation), διπλό γαλάκτωμα 

(double emulsification), επικάλυψη πολυμερούς (polymer-coating).[29],[30],[31] 

2.4.4 Χαρακτηρισμός νανοσωματιδίων  

Μέγεθος 

Το μέγεθος είναι ίσως το πιο σημαντικό χαρακτηριστικό των νανοσωματιδίων. 

Γενικά επικρατεί η φιλοσοφία όσο μικρότερο είναι το μέγεθός τους, τόσο το 

καλύτερο. Παρόλα αυτά  σε ορισμένες εφαρμογές τα πολύ μικρά σωματίδια μπορεί 

να μην είναι επιθυμητά, πχ. λόγω αυξημένης διείσδυσης στο δέρμα, ενώ η 

κατασκευή τους μπορεί να είναι πολύ απαιτητική.[32] 
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Υπάρχουν διάφοροι μέθοδοι μετρήσεως του μεγέθους των νανοσωματιδίων, οι δυο 

πιο συχνά αναφερόμενες στην βιβλιογραφία είναι το ηλεκτρονικό μικροσκόπιο 

σάρωσης (SEM) και η δυναμική σκέδαση φωτός (dynamic light scattering, DLS).  

Το SEM επιτρέπει την λήψη φωτογραφιών υψηλής ανάλυσης (3-5nm) σε πολύ μικρή 

κλίμακα. Το δείγμα προς ανάλυση θα πρέπει να είναι ξηρό και επικαλυμμένο με 

λεπτές στρώσεις χρυσού ή πλατίνας. Με το SEM είναι δυνατή η παρατήρηση της 

επιφανειακής μορφολογίας των νανοσωματιδίων, το μέγεθος τους και το σχήμα 

τους. Παρόλα αυτά η μέθοδος αυτή παρουσιάζει ορισμένα μειονεκτήματα. Κατά τη 

διάρκεια του σταδίου ξήρανσης τα νανοσωματίδια έχουν την τάση να 

συρρικνώνονται δίνοντας λανθασμένα αποτελέσματα μεγέθους. Ακόμα, στην 

περίπτωση που τα νανοσωματίδια είναι πολυμερικά, πολλές φορές καίγονται  στην 

προσπάθεια μείωσης της κλίμακας του SEM, μην επιτρέποντας την εύκολη 

παρατήρηση τους. 

Το DLS είναι μια γρήγορη μέθοδος προσδιορισμού του μέσου μεγέθους, της 

κατανομής μεγέθους και του δείκτη διασποράς (pdi) των νανοσωματιδίων του 

δείγματος. Το δείγμα είναι ένα πολύ αραιό διάλυμα νανοσωματιδίων. Η μέθοδος 

βασίζεται στην αλληλεπίδραση των νανοσωματιδίων που βρίσκονται στο δείγμα και 

μιας ακτίνας λέιζερ. Ιδανικά τα η κατανομή θα πρέπει να είναι στενή (0,1 ≤pdi≤0,25) 

με ένα μικρό μέσο μέγεθος. Τα αποτελέσματα του DLS θα πρέπει να ερμηνεύονται 

με ιδιαίτερη προσοχή καθώς το pH, το ιξώδες, η θερμοκρασία και η συγκέντρωση 

μπορούν να τα επηρεάσουν σημαντικά. Επίσης στην περίπτωση παρουσίας 

συσσωματωμάτων ή σκόνης, το μέσο μέγεθος θα αυξηθεί δραματικά δίνοντας 

παραπλανητικά αποτελέσματα. Για τον λόγο αυτό είναι απαραίτητο το φιλτράρισμα 

του δείγματος.[32],[33] 

Ζ-δυναμικό (z-potential) 

Η μέτρηση του ζ-δυναμικού είναι ένας τρόπος για τον καθορισμό του επιφανειακού 

φορτίου των νανοσωματιδίων σε ένα διάλυμα. Τα νανοσωματίδια είναι 

επιφανειακά φορτισμένα προσελκύοντας έτσι ένα λεπτό στρώμα ιόντων αντίθετου 

φορτίου (στρώμα Stern, Stern layer).  Το στρώμα Stern είναι προσκολλημένο πάνω 

στο νανοσωματίδιο καθώς διαχέεται στο διάλυμα. Γύρω από το στρώμα αυτό, 

σχηματίζεται ένα πιο χαλαρό, που αποτελείται από ένα διάχυτο νέφος ιόντων 

(επίπεδο ολίσθησης, slipping plane). Αυτά τα δυο στρώματα σχηματίζουν την 

ηλεκτρική διπλή στοιβάδα (electrical double layer) του νανοσωματιδίου. 
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Εικόνα 2.18: “Η ιοντική συγκέντρωση και η διαφορά δυναμικού σε συνάρτηση της 

απόστασης από την φορτισμένη επιφάνεια ενός νανοσωματιδίου μέσα σε ένα μέσο 

διασποράς[34]” 

Η διαφορά δυναμικού που αναπτύσσεται μεταξύ του στρώματος Stern και της 

κυρίως μάζας του διαλύματος ορίζεται ως ζ-δυναμικό (z-potential) του 

νανοσωματιδίου και παίρνει τιμές από +100mV μέχρι -100mV. Η τιμή του ζ-

δυναμικού δίνει μια εικόνα για την τάση των νανοσωματιδίων να σχηματίσουν 

συσσωματώματα. Πιο συγκεκριμένα νανοσωματίδια με ζ-δυναμικό μεγαλύτερο των 

+25mV ή μικρότερο των -25mV θεωρούνται σταθερά. Σε αντίθετη περίπτωση είναι 

πιθανή η έλξη μεταξύ σωματιδίων με τελικό αποτέλεσμα τον σχηματισμό 

συσσωματωμάτων. [35],[36] 

2.4.5 Αστάθεια νανοσωματιδίων  

Τα νανοσωματίδια όταν σχηματίζονται βρίσκονται σε διασπορά σε κάποιο διάλυμα. 

Μακροπρόθεσμα, λόγω φυσικών και χημικών παραγόντων, δημιουργούνται τάσεις 

αστάθειας. Η φυσική αστάθεια αναφέρεται στον σχηματισμό συσσωματωμάτων, 

ενώ η χημική αστάθεια στην υδρόλυση του πολυμερούς από το οποίο έχουν 

σχηματιστεί τα νανοσωματίδια, στην διαρροή από τα νανοσωματίδια ή την 

αλλοίωση της εγκλεισμένης δραστικής ουσίας. Πιο αναλυτικά: 

Φυσική αστάθεια 

Τα νανοσωματίδια σε διασπορά, διαγράφουν μια άτακτη πορεία όπου συνεχώς 

αλλάζουν κατεύθυνση λόγω των συνεχών τυχαίων συγκρούσεων με τα μόρια του 

διαλύματος. Η κίνηση αυτή των νανοσωματιδίων είναι γνωστή ως κίνηση Μπράουν 

(Brownian motion). Χάρη της κίνησης Μπράουν τα νανοσωματίδια διαχέονται από 

περιοχές υψηλής συγκέντρωσης σε χαμηλότερης μέχρις ομοιόμορφης 
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συγκέντρωσης. Οι δυνάμεις διάχυσης όμως έρχονται σε αντίθεση με την βαρυτική  

που προσπαθεί να τραβήξει τα νανοσωματίδια κάτω προς σχηματισμό ιζήματος. 

Παρόλα αυτά λόγω μεγέθους των σωματιδίων οι δυνάμεις διάχυσης υπερτερούν με 

αποτέλεσμα οι διασπορές νανοσωματιδίων σπάνια να σχηματίζουν αυθόρμητα 

ιζήματα.  

Καθώς τα νανοσωματίδια διαχέονται στο διάλυμα σε συνδυασμό με τη βαρύτητα 

σχηματίζονται συσσωματώματα. Η τάση για συσσωμάτωση εξηγείται 

θερμοδυναμικά καθώς είναι πιο σταθερή κατάσταση λόγω της μείωσης επιφάνειας 

των σωματιδίων. [37] 

Για την αποφυγή του φαινομένου αυτού χρησιμοποιούνται διάφοροι 

σταθεροποιητές οι οποίοι δρουν βάση της ικανότητας τους διαβρέχουν (wetting) 

την επιφάνεια των σωματιδίων προσφέροντας προστασία από τον σχηματισμό 

συσσωματωμάτων. Οι σταθεροποιητές μπορεί να είναι ιονικές (π.χ. δωδεκυλοθειικό 

νάτριο SDS, λεκιθίνη) ή μη επιφανειοδραστικές ουσίες (πολυβινυλική αλκοόλη PVA, 

πολυαιθυλενογλυκόλη PEG). [32] 

Χημική αστάθεια 

Η χημική σταθερότητα των νανοσωματιδίων εξαρτάται από τις συνθήκες 

αποθήκευσης (θερμοκρασία και pH), από το μοριακό βάρος και τύπο του 

πολυμερούς των σωματιδίων. Συνεπώς κάθε περίπτωση είναι μοναδική και θα 

πρέπει να μελετάται ξεχωριστά. [37] 

Τύπος και Mr πολυμερούς 

Είναι γνωστό πως νανοσωματίδια παρασκευασμένα από βιοδιασπώμενο πολυμερές 

(π.χ. PLA, PLGA) σε βάθος χρόνου θα αποσυντεθούν. Βέβαια ο ρυθμός 

αποσύνθεσης μπορεί να επιβραδυνθεί με κατάλληλο έλεγχο θερμοκρασίας και pH.  

Σε πολυμερή όπως το PLA, PLGA και PCL, που είναι πολυεστέρες, η κύρια αλλοίωση 

οφείλεται στην υδρόλυση του κορμού εστέρων. Η κρυσταλλικότητα και η 

υδροφοβία είναι οι βασικοί παράγοντες που επηρεάζουν τον ρυθμό υδρόλυσης. 

Όσο πιο κρυσταλλικό και υδρόφοβο είναι ένα πολυμερές τόσο μειώνεται και ο 

ρυθμός αλλοίωσης των νανοσωματιδίων.  

Ακόμα, το μοριακό βάρος (Mr) του πολυμερούς επηρεάζει σημαντικά τον ρυθμό 

αλλοίωσης του πολυμερούς καθώς η παραμικρή αλλαγή στο Mr αλλάζει  την 

θερμοκρασία υαλώδους μετάπτωσης (Tg) άρα και το θερμοκρασιακό εύρος 

αποθήκευσης του πολυμερούς. [37],[38] 

Το pH της διασποράς 

Το pH της υδατικής διασποράς των νανοσωματιδίων διαδραματίζει ένα πολύ 

σημαντικό ρόλο στη χημική σταθερότητα του πολυμερούς άρα και των 
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νανοσωματιδίων. Η βέλτιστη σταθερότητα σε υδατική διασπορά έχει παρατηρηθεί 

σε ρυθμισμένο διάλυμα ουδέτερου pH (≈7), στους 4⁰C. Στην περίπτωση όξινου 

περιβάλλοντος προκαλείται τυχαία σχάση της πολυμερικής αλυσίδας με 

αποτέλεσμα τον σχηματισμό ως επί το πλείστον αδιάλυτων ολιγομερών και λίγων 

ελεύθερων καρβονυλικών ομάδων. Αντιθέτως, στην περίπτωση αλκαλικού 

περιβάλλοντος ευνοείται η μη τυχαία διάσπαση των πολυμερικών αλυσίδων με 

σχηματισμό διαλυτών παραγωγών.[37] 

Θερμοκρασία αποθήκευσης 

Η θερμοκρασία αποθήκευσης είναι από τους κυριότερους παράγοντες που 

επηρεάζουν την μακροχρόνια σταθερότητα των νανοσωματιδίων. Χαρακτηριστικά 

στη βιβλιογραφία αναφέρεται η περίπτωση αποθήκευσης νανοσωματιδίων 

poly(D,L-lactide) και poly(ε-carpolactone για 350 ημέρες στους 5⁰C με πολύ μικρές 

διαφορές στο Mr του πολυμερούς και στο μέγεθος των νανοσωματιδίων. Αντιθέτως 

στους 37⁰C παρατηρήθηκε γρήγορη αποσύνθεση στη διασπορά. Αντίστοιχα, στην 

περίπτωση νανοσωματιδίων PLA η αποθήκευση στους 25⁰C προκάλεσε αλλοιώσεις 

μετά τους 4 μήνες αποθήκευσης.  

Σε γενικές γραμμές τα νανοσωματίδια μπορούν να αποθηκευτούν για περίπου 1 

έτος με λίγες αλλοιώσεις στους 4⁰C. [37] 

Η σταθερότητα των νανοσωματιδίων σε διασπορά εξαρτάται, όπως φαίνεται και 

από τα παραπάνω, από πληθώρα παραγόντων. Για την βέλτιστη σταθερότητα 

υπάρχουν δυο σχολές σκέψης. Η μια χρησιμοποιεί βέλτιστες συνθήκες για την 

εκάστοτε διασπορά (Τ, pH, σταθεροποιητές), ενώ η άλλη αφαιρεί το νερό προς 

αποφυγή των αλλοιώσεων που προκαλεί (λυοφιλοποίηση (freeze-drying), ξήρανση 

υπό κενό (drying under vacuum), ξήρανση με ψεκασμό (spray-drying)). 

2.4.6 Freeze-drying 

Το freeze-drying (λυοφιλοποίηση) είναι μια ευρέως χρησιμοποιούμενη διαδικασία 

για την ξήρανση και βελτίωση της σταθερότητας των νανοσωματιδίων που 

βρίσκονται σε υδατική διασπορά. Η διαδικασία είναι χρονοβόρα και δαπανηρή για 

αυτό εφαρμόζεται σε προϊόντα αυξημένης αξίας. 

Η διαδικασία του freeze-drying χωρίζεται σε τρία στάδια: 

1. Στάδιο κατάψυξης (freezing step): Στο στάδιο αυτό το υγρό αιώρημα 

ψύχεται και σχηματίζονται κρύσταλλοι πάγου. Όσο εξελίσσεται η διαδικασία 

κατάψυξης όλο και περισσότερο νερό παγώνει με αποτέλεσμα σταδιακά να 

αυξάνεται η πυκνότητά και το ιξώδες του αιωρήματος, αναστέλλοντας έτσι 

την διαδικασία κρυστάλλωσης. Το τελικό αποτέλεσμα αυτό του σταδίου 

είναι ένα στερεό άμορφο, κρυσταλλικό ή συνδυασμό αυτών με την 
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παρουσία ενός μικρού ποσοστού νερού που παραμένει σε υγρή φάση 

(δεσμευμένο νερό, bound water).   

2. Στάδιο πρωτογενούς ξήρανσης (primary drying): Σε αυτό το στάδιο ο πάγος 

εξαχνώνεται από το παγωμένο δείγμα. Αρχικά το δείγμα θερμαίνεται, ο 

πάγος εξαχνώνεται και οι υδρατμοί διέρχονται από το αποξηραμένο τμήμα 

δείγματος στην επιφάνεια. Έπειτα από την επιφάνεια του δείγματος οι 

υδρατμοί μεταφέρνονται στον συμπυκνωτή, όπου συμπυκνώνονται. Στο 

τέλος της πρωτογενούς ξήρανσης το δείγμα σχηματίζει πόρους στις θέσεις 

όπου υπήρχαν οι κρύσταλλοι πάγου.  

3. Στάδιο δευτερεύουσας ξήρανσης (secondary drying): Στο τρίτο και τελευταίο 

στάδιο του freeze-drying, απομακρύνεται εντελώς το νερό από το προϊόν. Το 

νερό που απομακρύνεται σε αυτό το στάδιο είναι αυτό που διαχωρίζεται ως 

πάγος κατά την διάρκεια της κατάψυξης. Στο τέλος το προϊόν είναι ξηρό και 

συμπαγές. 

Μια τυπική διάταξη λυοφιλοποιήσεως αποτελείται από έναν θάλαμο ξήρανσης που 

περιέχει ράφια ελεγχόμενης θερμοκρασίας ο οποίος συνδέεται μέσω μιας μεγάλης 

βαλβίδας με έναν θάλαμο συμπύκνωσης. Στον θάλαμο ξήρανσης μπορεί να 

διατηρηθεί εξαιρετικά χαμηλή θερμοκρασία, μικρότερη και των -50⁰C. Οι αντλίες 

κενού που είναι συνδεδεμένες με το θάλαμο συμπύκνωσης μπορούν να πετύχουν 

περιβάλλον πίεσης της τάξης 4 με 40 Pa, το οποίο εφαρμόζεται σε όλο το σύστημα 

κατά τη λειτουργία. 

Κρυοπροστατευτικά 

Η διαδικασία της λυοφιλοποίησης ασκεί στο δείγμα συνθήκες υψηλής καταπόνησης 

λόγω χαμηλών θερμοκρασιών και πίεσης που μπορούν να προκαλέσουν την μη 

αντιστρεπτή συσσωμάτωση των νανοσωματιδίων. Ακόμη οι κρύσταλλοι πάγου που 

σχηματίζονται, μπορεί να ασκήσουν μηχανική καταπόνηση στα νανοσωματίδια 

προκαλώντας τους αστάθεια.  

Για την αποφυγή αυτών των αλλοιώσεων προτίθενται ειδικά έκδοχα στη διασπορά 

νανοσωματιδίων πριν την έναρξη του freeze-drying. Τα προστατευτικά αυτά είναι 

κυρίως για την προστασία των νανοσωματιδίων από την καταπόνηση κατάψυξης 

(κρυοπροστατευτικά, cryoprotectants) ή από την καταπόνηση ξήρανσης 

(λυοπροστατευτικά, lyoprotectants).  

Τα πιο δημοφιλή κρυοπροστατευτικά νανοσωματιδίων είναι τα σάκχαρα, όπως η 

σακχαρόζη, τριχαλόζη, γλυκόζη και μανιτόλη. Τα σάκχαρα αυτά υπόκεινται σε 

υάλωση σε μια συγκεκριμένη θερμοκρασία που συμβολίζεται ως Tg’. Βάση της 

υπόθεσης της απομόνωσης, τα σάκχαρα προστατεύουν τα νανοσωματίδια κατά την 

διάρκεια της κατάψυξης σε θερμοκρασίες ανώτερες της Tg’, σχηματίζοντας ένα 

στρώμα γύρω από κάθε σωματίδιο εμποδίζοντας τα να σχηματίσουν 

συσσωματώματα. 
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Πολύ σημαντικό σημείο για την αποτελεσματική προστασία των νανοσωματιδίων 

είναι η ποσότητα του κρυοπροστατευτικού που προστίθεται. Από μια συγκέντρωση 

και μετά η παραπάνω ποσότητα κρυοπροστατευτικού μπορεί να 

αποσταθεροποιήσει τα νανοσωματίδια. Παρόλα αυτά δεν υπάρχει κάποια 

συγκεκριμένη αναλογία που θα πρέπει να εφαρμόζεται, κάθε περίπτωση είναι 

ξεχωριστή για αυτό απαιτούνται κάποιες δοκιμές για την εύρεση της βέλτιστης 

ποσότητας.   

Σημεία προσοχής  

Η διαδικασία λυοφιλοποίησης απαιτεί μεγάλη προσοχή στις παραμέτρους που 

εφαρμόζονται. Για τον σχεδιασμό της βέλτιστης διαδικασίας λυοφιλοποίησης θα 

πρέπει να είναι γνωστές οι τιμές της θερμοκρασίας υαλώδους μετάπτωσης του 

κρυοπροστατευτικού (Tg’) και της θερμοκρασίας κατάρρευσης (Tc).  Η θερμοκρασία 

κατάρρευσης είναι  περίπου 2⁰C υψηλότερη της Tg’ ή είναι ίση με την ευτηκτική 

θερμοκρασία (Teu). Η Tc αποτελεί την ανώτερη επιτρεπόμενη θερμοκρασία που 

μπορεί να εφαρμοσθεί στο δείγμα κατά το στάδιο της πρωτογενούς ξήρανσης.  

Μακροσκοπική εικόνα 

Ένας τρόπος για να κριθεί το αν η λυοφιλοποίηση ήταν επιτυχημένη είναι ο όγκος 

και η εμφάνιση του τελικού προϊόντος. Ιδανικά το λυοφιλοποιημένο προϊόν (cake) 

θα πρέπει να έχει ίδιο όγκο με το την αρχική κατεψυγμένη μάζα και να είναι 

ανέπαφη χωρίς ίχνη συρρίκνωσης ή κατάρρευσης. Η πιθανή κατάρρευση του 

τελικού προϊόντος είναι ένδειξη ότι η κρίσιμη θερμοκρασία Tc ξεπεράστηκε. 
[38],[39[,[40] 

 
Εικόνα 2.19: “Μακρο- και μικροδομή ενός δείγματος με ανεπιτυχή λυοφιλοποίηση (Α) και 

με επιτυχημένη (Β) [38]” 
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Εικόνα 2.20: “Τελικά προϊόντα που παρουσίασαν κατάρρευση[39]” 
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Κεφάλαιο 3ο: Πειραματικές 
διαδικασίες 

3.1 Εκχύλιση φύλλων ελιάς 

Για τον σκοπό του πειράματος, συλλέχθηκαν φύλλα ελιάς την περίοδο Μαΐου από 

καλλιέργεια της περιοχής Αφιδνών, στους πρόποδες της Πάρνηθας. Τα δέντρα 

ανήκανε στην ποικιλία “Μεγαρίτικη” και δεν τους είχαν εφαρμοσθεί ποτέ 

ζιζανιοκτόνα. 

Η διαδικασία εκχύλισης που ακολουθήθηκε ήταν με οργανικούς διαλύτες 

αυξανόμενης πολικότητας. 

3.1.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν:` 

 Φύλλα ελιάς 

 Μεθανόλη (methanol, MeOH) 

 Ακετόνη (acetone) 

 Εξάνιο (hexane) 

 Χλωροφόρμιο (chloroform) 

 Οξικός αιθυλεστέρας (ethyl acetate, EtOAc) 

 Sodium sulphate anhydrous 

 Απιονισμένο νερό (d. H2O) 

Όλοι οι διαλύτες ήταν υψηλής καθαρότητας. 

3.1.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την διεργασία εκχύλισης χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Όργανα Περιστροφικός εξατμιστήρας (rotary evaporator) 

Μαγνητικός αναδευτήρας 

Αντλία υψηλού κενού Edwards 

Μίξερ 

Ζυγός 

Σκεύη Ογκομετρικός κύλινδρος του 1L 

Ογκομετρικός κύλινδρος των 100ml 

Ποτήρια ζέσεως διαφόρων μεγεθών 

Χωνί διήθησης 

Κωνική φιάλη διήθησης 

Διαχωριστική χοάνη 

Σφαιρική φιάλη με εσμύρισμα του 1L 

Σκουρόχρωμο δοχείο με πώμα 
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Άλλα Διηθητικό χαρτί 

Χαρτί κουζίνας 

Μαγνήτες  

Λεκάνες 

Αλουμινόχαρτο 

3.1.3 Μεθοδολογία[43] 

1. Πλύσιμο και ξήρανση φύλλων: Για την απομάκρυνση σκόνης και άλλων 

ρύπων τα φύλλα ξεπλένονται με νερό, σκουπίζονται μαλακά με χαρτί και 

αφήνονται σε φυσική ξήρανση σε θερμοκρασία δωματίου, χωρίς την 

παρουσία φωτός. 

2. Προετοιμασία φύλλων προς εκχύλιση: Τα ξηραμένα φύλλα (100g) 

τοποθετούνται στο μίξερ και τεμαχίζονται σε χοντρά κομμάτια. 

3. Πρώτη εκχύλιση με MeOH: Τα κομμάτια φύλλων τοποθετούνται σε δυο 

ποτήρια ζέσεως (2×50g) με MeOH (2×250ml) για 3 μέρες υπό μαγνητική 

ανάδευση, σε σκοτεινό και δροσερό μέρος. Για την αποφυγή της εξάτμισης 

του διαλύτη και την παρεμπόδιση εισόδου φωτός τα ποτήρια ζέσεως 

περιτυλίγονται με αλουμινόχαρτο. 

4. Διήθηση: Το μείγμα διηθείται υπό κενό και τα φύλλα απορρίπτονται. 

5. Συμπύκνωση: Το διήθημα (έντονο πράσινο) τοποθετείται σε μια σφαιρική 

φιάλη με εσμύρισμα και συμπυκνώνεται σε μειωμένη πίεση στο rotary. 

6. Επαναδιάλυση: Παρασκευάζεται δ/μα acetone-d.H2O (1:1, 100ml) και 

επαναδιαλύουμε σε αυτό το διήθημα. 

7. Εκχύλιση με Hexane: Το παραπάνω διάλυμα τοποθετείται σε διαχωριστική 

χοάνη με hexane (25ml) και αναδεύεται ελαφρώς. Η φάση του εξανίου 

(πράσινη) παραμένει πάνω από την υδατική (πορτοκαλή). Συλλέγεται η 

υδατική φάση και εκχυλίζεται με hexane (25ml) για άλλες 3 φορές. 

8. Εκχύλιση με Chloroform: Ακολουθεί εκχύλιση με chloroform (4×25ml). 

Συλλέγεται η υδατική φάση (πορτοκαλή) που είναι πάνω της φάσης του 

χλωροφορμίου (κίτρινη). Προσοχή στην ανάδευση διότι δημιουργείται 

εύκολα γαλάκτωμα. 

9. Εκχύλιση με EtOAc:  Η τελευταία εκχύλιση γίνεται με EtOAc (4×25ml). Η 

υδατική φάση (πορτοκαλή) είναι κάτω της οργανικής (κίτρινη). Κάθε φορά 

συλλέγεται η οργανική φάση, ενώ η υδατική εκχυλίζεται ξανά. 

10. Απομάκρυνση υγρασίας: Οι οργανικές φάσεις ενώνονται και προστίθεται 

sodium sulphate anhydrous για την απορρόφηση της κάθε υποψίας 

υγρασίας. 

11. Εξάτμιση του EtOAc: Έπειτα το δ/μα τοποθετείται στο rotary για την 

απομάκρυνση του διαλύτη. Αποφεύγεται η θέρμανση πάνω από τους 40⁰C 

για να μην υπάρξουν αλλοιώσεις το εκχύλισμα. 
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12. Πλήρης ξήρανση εκχυλίσματος: Το εκχύλισμα από το rotary είναι σε μορφή 

λαδιού (καφέ). Για την πλήρη απομάκρυνση του διαλύτη τοποθετείται στην 

αντλία υψηλού κενού Edwards, μέχρι την επίτευξη σταθερού βάρους.  

13. Τελικό προϊόν: Το εκχύλισμα που παραλαμβάνεται είναι στερεό, πορτοκαλί 

χρώματος, με χαρακτηριστική οσμή. Φυλάσσεται σε σκουρόχρωμο δοχείο, 

στο ψυγείο. 

 
Εικόνα 3.1: “Σχηματική απεικόνιση της διεργασίας εκχύλισης των φύλλων ελιάς” 

  

MeOH (500mL) extraction 

3 days, in the dark, Troom 

Olive leaf powder (100g) 

Methanol extract 

Solvent evaporation 

(rotary) 

Redissolved with acetone-

d.H2O (100mL, 1:1) 

Hexane (4 × 25mL) 

H2O layer Hexane fraction 

Chloroform (4 × 25mL) 

H2O layer 
Chloroform fraction 

EtOAc (4 × 25mL) 

H2O layer 
EtOAc fraction 

Solvent evaporation  
(rotary & Edwards 
vacuum pump) 

Solid extract 
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3.2 Μελέτη της αντιοξειδωτικής δράσης, μέθοδος DPPH 

Θεωρητικό υπόβαθρο[43],[44] 

Η μελέτη της αντιοξειδωτικής δράσης  διάφορων ενώσεων με χρήση της μεθόδου 

DPPH χρησιμοποιείται ευρύτατα τα τελευταία χρόνια καθώς αποτελεί μια απλή και 

με υψηλή ευαισθησία χημική μέθοδος. 

Η ένωση 1,1-diphenyl-2-picryl-hydrazyl (DPPH) χαρακτηρίζεται ως μια σταθερή 

ελεύθερη ρίζα της οποίας η σταθερότητα οφείλεται στον απεντοπισμό του 

ελεύθερου ηλεκτρονίου στο μόριο, έτσι ώστε τα μόρια να μη διμερίζονται, όπως 

συμβαίνει με τις περισσότερες ελεύθερες ρίζες. Ο απεντοπισμός του ελεύθερου 

ηλεκτρονίου προκαλεί ένα βαθύ μωβ χρώμα στο μόριο, το οποίο χαρακτηρίζεται με 

μια ζώνη απορρόφησης σε διάλυμα αιθανόλης στα 520 nm. 

 

 
Εικόνα 3.2: “Οι διάφορες δομές συντονισμού του DPPH που προκύπτουν απεντοπισμό του 

ελεύθερου ηλεκτρονίου” 

 
Εικόνα 3.3: “Μη δραστική μορφή του μορίου DPPH” 

Όταν ένα διάλυμα του DPPH αναμιγνύεται με ένα συστατικό το οποίο μπορεί να 

λειτουργήσει ως δότης ενός ατόμου υδρογόνου, τότε το DPPH λαμβάνει τη μη 

δραστική μορφή του με ταυτόχρονη απώλεια του μωβ χρώματος. Μετά την 

αντίδραση με το μόριο Η-Α εμφανίζεται ένα ελαφρύ κίτρινο χρώμα το οποίο 

οφείλεται στην ομάδα του πικρυλίου που είναι παρούσα στο μόριο.  

 
Εικόνα 3.4: “Αντίδραση μεταξύ του DPPH και του πιθανού αναγωγικού μορίου Η-Α” 

Ο μηχανισμός της συγκεκριμένης αντίδρασης βασίζεται στη μεταφορά ηλεκτρονίου, 

με την απόσπαση ενός ατόμου υδρογόνου να θεωρείται το καθοριστικό στάδιο της 
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αντίδρασης, καθώς λαμβάνει χώρα αργά στους ισχυρά δεμένους με δεσμούς 

υδρογόνου διαλύτες, όπως είναι η μεθανόλη και η αιθανόλη. Η ρίζα Α. μπορεί στη 

συνέχεια να υποβληθεί σε περαιτέρω αντιδράσεις οι οποίες ελέγχουν τη 

στοιχειομετρία, δηλαδή τον αριθμό των μορίων του DPPH τα οποία καταναλώνονται 

(αποχρωματίζονται) από ένα αναγωγικό μόριο. 

Σημαντικές παράμετροι της αντίδρασης μεταξύ του DPPH και του αναγωγικού 

μορίου Η-Α είναι ο διαλύτης και το pH. Όσον αφορά το διαλύτη, η μέθοδος φαίνεται 

ότι λειτουργεί ικανοποιητικά με χρήση μεθανόλης ή αιθανόλης. Επίσης, το βέλτιστο 

pH της αντίδρασης κυμαίνεται στο εύρος τιμών 5.0-6.5 και ρυθμίζεται με χρήση 

οξικών ρυθμιστικών διαλυμάτων. Περαιτέρω παράγοντες που εξετάζονται για τη 

βελτιστοποίηση της αντίδρασης είναι ο χρόνος πραγματοποίησής της, η 

συγκέντρωση του DPPH καθώς και το ποσοστό νερού που χρησιμοποιείται. 

Έχει βρεθεί επίσης ότι η χωροταξική προσβασιμότητα στη ρίζα του DPPH 

διαδραματίζει επίσης σημαντικό ρόλο, με τα μικρού μεγέθους μόρια να έχουν 

καλύτερη πρόσβαση και να εμφανίζουν μεγαλύτερη δραστικότητα ως 

αντιοξειδωτικά.  

3.2.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: 

 2,2-Diphenyl-1-picrylhydrazyl (DPPH) 

 Μεθανόλη (MeOH), υψηλής καθαρότητας 

 Εκχύλισμα ελιάς 

 Quercetin anhydrous, HPLC grade 

3.2.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την πειραματική διαδικασία χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Όργανα Φασματοφωτόμετρο UV-Vis μονής δέσμης Helios 

Πιπέτα ακριβείας, της τάξης 10-100μL 

Ζυγός ακριβείας 

Σκεύη Σιφώνιο ακριβείας των 5ml 

Δοκιμαστικοί σωλήνες 

Ογκομετρική φιάλη των 100ml 

Άλλα Πουάρ 

Αλουμινόχαρτο 

 Κυψελίδες χαλαζία των 4ml 

3.2.3 Μεθοδολογία 

1. Προετοιμασία δειγμάτων: Παρασκευάζεται ένα αρχικό διάλυμα 

εκχυλίσματος σε MeOH. Με διαδοχικές αραιώσεις ετοιμάζονται δείγματα 

διαφόρων συγκεντρώσεων. Κάθε δείγμα γίνεται εις τριπλούν.  
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2. Προετοιμασία διαλύματος DPPH: Ζυγίζεται σε ένα κομμάτι αλουμινόχαρτου 

DPPH (0.027g). Με προσοχή η ποσότητα αυτή τοποθετείται σε μια 

ογκομετρική φιάλη των 100ml. Προστίθεται MeOH (~60ml), διαβρέχοντας 

καλά το αλουμινόχαρτο ζύγισης για την διάλυση όλης της ποσότητας DPPH. 

3. Το διάλυμα αναδεύεται καλά μέχρις ότου να μην παρατηρούνται κόκκοι 

αδιάλυτου DPPH. Έπειτα προστίθεται MeOH μέχρι την χαραγή και 

αναδεύεται ξανά.    

4. Προετοιμασία διάταξης: Ετοιμάζονται 3 δοκιμαστικοί σωλήνες για κάθε 

δείγμα και 1 επιπλέον για το τυφλό.  

Σε έναν επαγωγό χωρίς φωτισμό με το σιφώνιο ακριβείας, προστίθεται το 

δ/μα DPPH στους δοκιμαστικούς σωλήνες (3.9ml/κάθε δοκιμαστικό 

σωλήνα).  

5. Τυφλό διάλυμα: Στον δοκιμαστικό σωλήνα του τυφλού δείγματος 

προστίθεται MeOH (0.1ml) 

6. Αντίδραση με το δ/μα DPPH: Στους υπόλοιπους δοκιμαστικούς σωλήνες 

προστίθεται το δείγμα (0.1ml/κάθε δοκιμαστικό σωλήνα) ξεκινώντας από το 

δείγμα χαμηλότερης συγκέντρωσης. 

7. Τα δείγματα αφήνονται στο σκοτάδι για 20 λεπτά. 

8. Φωτομέτρηση UV-Vis: Ακολουθεί φωτομέτρηση στο UV-Vis, στα 515nm. 

Αρχικά γίνεται μηδενισμός (zero base) με δείγμα MeOH. Έπειτα 

φωτομετρούνται τα δείγματα. 

9. Η διαδικασία επαναλαμβάνεται για τα δείγματα κερκετίνης. 
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3.3 Μελέτη της αντιοξειδωτικής δράσης, μέθοδος χημειοφωταύγειας  

Η μέθοδος της χημειοφωταύγειας πραγματοποιήθηκε σε εξωτερικό εργαστήριο του 

Μεσογειακού Αγρονομικού Ινστιτούτου Χανίων, οπότε θα αναφερθούμε μόνο το 

θεωρητικό υπόβαθρο του πειράματος. 

Θεωρητικό υπόβαθρο[45],[46],[47] 

Ο όρος χημειοφωταύγεια (chemiluminescence) αναφέρεται στην εκπομπή φωτός με 

ταυτόχρονη έκλυση θερμότητας, αποτέλεσμα μιας χημικής αντίδρασης της μορφής: 

Α + Β → [Ε*] → Π + hv 

Όπου, Α και Β είναι τα αντιδρώντα, Ε* ένα διεγερμένο ενδιάμεσο, Π το προϊόν της 

αντίδρασης και hv το εκπεμπόμενο φώς. 

Η εκπομπή φωτός είναι αποτέλεσμα της ενεργειακής μετάπτωσης του ενδιάμεσου 

προϊόντος από την διεγερμένη κατάσταση, στην θεμελιώδη.  

Υπάρχουν διαφορετικά είδη χημειοφωταύγειας, στην παρούσα εργασία 

χρησιμοποιήθηκε η μέθοδος υγρής φάσης με λουμινόλη (luminol). 

Η λουμινόλη αντιδρά με το υπεροξείδιο του υδρογόνου (H2O2), σε αλκαλικό 

διάλυμα παρουσία σιδήρου, χαλκού ή άλλου καταλύτη, το τελικό προϊόν της 

αντίδρασης είναι το 3-αμινοφθαλικό οξύ (3-ΑΡΑ) και φώς. 

Luminol + H2O2 → [3-APA*] → 3-APA + hv 

 
Εικόνα 3.5: “Ο μηχανισμός της αντίδρασης χημειοφωταύγειας της λουμινόλης” 
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Αρχικά, η λουμινόλη βρίσκεται στη μορφή διανιόντος (dianion) στο αλκαλικό 

διάλυμα. Λόγο της παρουσίας Ο2 στο διάλυμα προκύπτει αντίδραση που οδηγεί 

στον σχηματισμό ασταθών υπεροξυ-ριζών, οι οποίες βρίσκονται στην τριπλή 

διεγερμένη κατάσταση T1. Στη συνέχεια, η μετάπτωση του συστήματος σε 

χαμηλότερες απλές ενεργειακές στάθμες S1, έως την θεμελιώδη κατάσταση So έχει 

ως αποτέλεσμα την παραγωγή φωτός. 
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3.4 Προσδιορισμός ολικού φαινολικού φορτίου, μέθοδος Folin-

Ciocalteu  

3.4.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: 

 Γαλλικό οξύ (Gallic acid, 98%) 

 Ανθρακικό νάτριο (Na2CO3, Sodium carbonate) 

 Απιονισμένο νερό (d.H2O) 

 δ/μα Folin-Ciocalteu 

 Εκχύλισμα φύλλων ελιάς 

 Μεθανόλη (MeOH), υψηλής καθαρότητας 

3.4.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την πειραματική διαδικασία χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Όργανα Φασματοφωτόμετρο UV-Vis 

Πιπέτες ακριβείας, της τάξης των 10-100μL και 
100-1000μl 

Αναδευτήρας vortex 

Μαγνητικός αναδευτήρας 

Σκεύη 11 Ογκομετρικές φιάλες των 100ml 

Ογκομετρική φιάλη του 1L 

Σιφώνια ακριβείας των 1, 5, 10ml 

Δοκιμαστικοί σωλήνες 

Ποτήρι ζέσεως 

Άλλα Πουαρ 

Μαγνητάκι 

3.4.3 Μεθοδολογία 

Παρασκευή διαλύματος Na2CO3 

1. Σε ένα ποτήρι ζέσεως προστίθεται άνυδρο Na2CO3 (200g) και d.H2O (800ml). 

2. Υπό συνεχή ανάδευση το διάλυμα θερμαίνεται μέχρι βρασμού. 

3. Αφήνεται να ψυχθεί. 

4. Προστίθενται μερικοί κρύσταλλοι ένυδρου Na2CO3 και το διάλυμα αφήνεται 

σε ηρεμία για 24h. 

5. Ακολουθεί διήθηση με ταυτόχρονη μεταφορά του διαλύματος σε 

ογκομετρική φιάλη του 1L.  

6. Συμπληρώνεται d.Η2Ο μέχρι τη χαραγή. 

Παρασκευή διαλύματος Gallic acid-stock 

1. Σε μια ογκομετρική φιάλη των 100ml προστίθεται gallic acid (0.500g) και 

MeOH (~60ml). 

2. Αναδεύεται καλά μέχρις πλήρης διάλυσης του gallic acid. 
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3. Συμπληρώνεται MeOH μέχρι τη χαραγή. 

4. Το διάλυμα φυλάσσεται στο ψυγείο μέχρι και 2 βδομάδες. 

Δημιουργία καμπύλης αναφοράς 

1. Σε 5 ογκομετρικές φιάλες των 100ml, προσθέτουμε δ/μα gallic acid-stock (1, 

2, 3, 5, 10ml αντίστοιχα) και συμπληρώνεται MeOH μέχρι τη χαραγή. Τα 

διαλύματα που προκύπτουν είναι αντίστοιχα των 50, 100, 150, 250 και 

500ppm. 

2. Ετοιμάζονται δοκιμαστικοί σωλήνες 2 για κάθε δείγμα και μια επιπλέον για 

το τυφλό δείγμα. 

3. Με ένα σιφώνιο ακριβείας, προστίθενται  d.H2O (7.9ml) σε όλους τους 

δοκιμαστικούς σωλήνες. 

4. Σε έναν δοκιμαστικό σωλήνα προστίθεται με την πιπέτα ακριβείας MeOH 

(100μl) [τυφλό δείγμα]. 

5. Στους υπόλοιπους δοκιμαστικούς σωλήνες, πάλι με την πιπέτα ακριβείας, 

προστίθενται ποσότητα από τα διαλύματα gallic acid (100μl) που 

παρασκευάστηκαν αρχικά. 

6. Σε όλα τα δείγματα με πιπέτα ακριβείας προστίθεται δ/μα Folin (500μl). 

7. Τα διαλύματα αναδεύονται ελαφρώς στο vortex. 

8. Με γυάλινο σιφώνιο ακριβείας προστίθενται σε όλους τους δοκιμαστικούς 

σωλήνες δ/μα Na2CO3 (1.5ml). 

9. Οι δοκιμαστικοί σωλήνες σφραγίζονται και αναδεύονται στο vortex. 

10. Τα δείγματα φυλάσσονται σε σκοτεινό μέρος για 2h. 

11.  Ακολουθεί φωτομέτρηση στο UV-Vis, στα 765nm. Αρχικά γίνεται 

μηδενισμός (zero base) με το τυφλό δείγμα. Έπειτα φωτομετρούνται τα 

υπόλοιπα δείγματα. 

Μέτρηση ολικού φαινολικού περιεχομένου 

1. Ετοιμάζονται διαλύματα εκχυλίσματος σε MeOH, διαφόρων 

συγκεντρώσεων. 

2. Ετοιμάζονται δοκιμαστικοί σωλήνες 2 για κάθε δείγμα και μια επιπλέον για 

το τυφλό δείγμα. 

3. Με ένα σιφώνιο ακριβείας, προστίθενται  d.H2O (7.9ml) σε όλους τους 

δοκιμαστικούς σωλήνες. 

4. Σε έναν δοκιμαστικό σωλήνα προστίθεται με την πιπέτα ακριβείας MeOH 

(100μl) [τυφλό δείγμα]. 

5. Στους υπόλοιπους δοκιμαστικούς σωλήνες, πάλι με την πιπέτα ακριβείας, 

προστίθενται ποσότητα από τα διαλύματα εκχυλίσματος (100μl) που 

παρασκευάστηκαν αρχικά. 

6. Σε όλα τα δείγματα προστίθεται, με πιπέτα ακριβείας, δ/μα Folin (500μl). 

7. Τα διαλύματα αναδεύονται ελαφρώς στο vortex. 
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8. Με γυάλινο σιφώνιο ακριβείας προστίθενται σε όλους τους δοκιμαστικούς 

σωλήνες δ/μα Na2CO3 (1.5ml). 

9. Οι δοκιμαστικοί σωλήνες σφραγίζονται και αναδεύονται στο vortex. 

10. Τα δείγματα φυλάσσονται σε σκοτεινό μέρος για 2h. 

11. Ακολουθεί φωτομέτρηση στο UV-Vis, στα 765nm. Αρχικά γίνεται μηδενισμός 

(zero base) με το τυφλό δείγμα. Έπειτα φωτομετρούνται τα υπόλοιπα 

δείγματα. 
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3.5 Μελέτη του εκχυλίσματος με τη χρήση υγρής χρωματογραφίας 

υψηλής απόδοσης (HPLC ) 

Η μελέτη του εκχυλίσματος με την μέθοδο HPLC είχε ως στόχο τον προσδιορισμό 

της παρουσίας και την ποσοτικοποίηση γνωστών φαινολικών ενώσεων. Πιο 

συγκεκριμένα έγινε μελέτη για την παρουσία των ενώσεων: ολευρωπεΐνη, 

υδροξυτυροσόλη, βανιλίνη, καφεϊκό οξύ, λουτεολίνη και ρουτίνη. Η πειραματική 

διαδικασία έλαβε χώρα στο εργαστήριο Τροφίμων της σχολής Χημικών Μηχανικών 

ΕΜΠ. 

Θεωρητικό υπόβαθρο[48],[49] 

Η υγρή χρωματογραφία Υψηλής απόδοσης (High Performance Liquid 

Chromatography, HPLC) στηρίζεται στη διαφορετική μετατόπιση των συστατικών 

ενός μίγματος κατά μήκος μιας στήλης που περιέχει εξαιρετικά λεπτόκοκκο υλικό 

(στατική φάση) με τη βοήθεια ενός διαλύτη (κινητή φάση) που ρέει συνεχώς  μέσω 

της στήλης. Αυτό οφείλεται στη διαφορετική έλξη του κάθε συστατικού για την κάθε 

φάση. Άρα η φύση του πληρωτικού υλικού και του διαλύτη καθορίζουν τον 

μηχανισμό διαχωρισμού βάσει του οποίου προκύπτει μια ποικιλία τεχνικών όπως 

χρωματογραφία προσροφήσεως, χρωματογραφίας κατανομής ή υγρή-υγρή 

χρωματογραφία αντιστρόφου φάσεως, χρωματογραφία αποκλεισμού, 

χρωματογραφία ιονοεναλλαγής, χρωματογραφία ζεύγους ιόντων ή χρωματογραφία 

σάπωνος, χρωματογραφία συγγένειας. 

Η βάση του ποιοτικού προσδιορισμού στην HLPC είναι ο χρόνος ανάσχεσης tR που 

καθορίζεται από την ταχύτητα μετακίνησης στην ουσίας μέσω της στήλης. Άλλες 

χρωματογραφικές παράμετροι για την αξιολόγηση των χρωματογραφικών 

διαχωρισμών είναι ο συντελεστής διαχωρισμού ή παράγοντας εκλεκτικότητας α, η 

διαχωριστικότητα ή βαθμός διαχωρισμού Rs ο αριθμός των θεωρητικών δίσκων Ν 

(αποτελεσματικότητα ή αποδοτικότητα της στήλης) ύψος θεωρητικών δίσκων Η, ο 

συντελεστής ασυμμετρίας Αs. 
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3.6 Σχηματισμός NPs, Emulsification-solvent evaporation process 

3.6.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: 

 Πολυγαλακτικό οξύ (PLA), με εμπορική ονομασία PLI005 και Μr=46.000, της 

εταιρείας Natureplast 

 Υδατικό δ/μα 1%w/v πολυβινυλική αλκοόλη (PVA). Από pellets της εταιρείας 

Alsa Aesar, υψηλού μοριακού βάρους, υδρολυμένη κατά 87-89%   

 Εκχύλισμα φύλλων ελιάς (olive leave extract, OLE), πλούσιο σε ολευρωπεΐνη 

 Μεθανόλη (MeOH),  υψηλής καθαρότητας 

 Ακετόνη (acetone), υψηλής καθαρότητας 

 Απιονισμένο νερό (d.H2O) 

 Δις απιονισμένο νερό (dd.H2O) 

3.6.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την πειραματική διαδικασία χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Όργανα Φούρνος 

Λουτρό υπερήχων 

Συσκευή Temperature Controlled Shaker, 
Gallenkamp 
Φυγόκεντρος Digicen 20, Orto alresa  

Πιπέτα ακριβείας, της τάξης των 100-1000μl 

 Ζυγός ακριβείας 

Μαγνητικός Αναδευτήρας 

Σκεύη Ποτήρια ζέσεως 

Κωνικές φιάλες 

Άλλα Σύριγγες 

Parafilm 

Μαγνητάκια 

Eppedorfs  

3.6.3 Μεθοδολογία 

1. Προετοιμασία PLA: Αρχικά, 1 pellet PLA τοποθετείται στον φούρνο για 5 

ώρες τουλάχιστον, στους 60⁰C. 

2. Σχηματισμός νανοσωματιδίων (NPs): Έπειτα το PLA ζυγίζεται (m≈20mg), 

τοποθετείται σε acetone (2ml) σε μια κωνική φιάλη.  

3. Η κωνική φιάλη σφραγίζεται με parafilm και τοποθετείται μέσα στο λουτρό 

υπερήχων μέχρι να διαλυθεί εντελώς το PLA (Διάλυμα Α). 

4. Για drug loading 20% της μάζας του πολυμερούς, εκχύλισμα φύλλων ελιάς 

(4mg) διαλύεται σε MeOH (2ml) (Διάλυμα Β). Σε περίπτωση σχηματισμού 

blank NPs, το βήμα αυτό παραλείπεται. 
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5. Τα διαλύματα Α, Β ενώνονται (οργανική φάση) και με χρήση σύριγγας 

προστίθενται σε αναδευόμενο υδατικό δ/μα PVA 1%w/v (30ml, υδατική 

φάση). Κατά την ανάμιξη των δύο φάσεων παρατηρείται ο σχηματισμός 

γαλακτώματος. 

6. Η ανάδευση συνεχίζεται για 10 λεπτά.  

7. Στη συνέχεια για την εξάτμιση των διαλυτών το γαλάκτωμα τοποθετείται στο 

shaker στις 90rpm, για 24 ώρες, σε θερμοκρασία δωματίου. 

8. Ανάκτηση NPs: Για την ανάκτηση των σχηματισμένων NPs 

πραγματοποιούνται διαδοχικές φυγοκεντρήσεις. Η πρώτη φυγοκέντρηση 

πραγματοποιείται στις 17.000rpm, για 20min, στους 10⁰C.  

9. Το υπερκείμενο υγρό (Υπερκ.1, S1) απομακρύνεται και φυλάσσεται σε 

σκουρόχρωμο δοχείο. 

10. Tα NPs διασπείρονται σε d.H2O και φυγοκεντρούνται στις ίδιες συνθήκες 

(17.000rpm, 20min, 10⁰C). 

11. Το υπερκείμενο υγρό (Υπερκ.2, S2)  απομακρύνεται και φυλάσσεται σε 

σκουρόχρωμο δοχείο. 

12. Tα NPs συλλέγονται, διασπείρονται σε dd.H2O (1ml) και φυλάσσονται στο 

ψυγείο. 

 
Εικόνα 3.6: “Η μέθοδος γαλακτωματοποίησης-εξάτμισης οργανικού διαλύτη” 
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3.7 Χαρακτηρισμός NPs, DLS (dynamic light scattering) 

Θεωρητικό υπόβαθρο[50] 

Τα χαρακτηριστικά των NPs που μελετήθηκαν με το Zetasizer ήταν το μέγεθος και το 

ζ-δυναμικό.  

Μέγεθος NPs 

Το μέγεθος τον νανοσωματιδίων που υπολογίζεται από το Zetasizer είναι η 

διάμετρος μιας σφαίρας που θα διαχεόταν με την ίδια ταχύτητα όπως και τα 

σωματίδια που αναλύονται.  

Πιο συγκεκριμένα, τα σωματίδια ενώ είναι σε διασπορά στο υγρό μέσο 

βομβαρδίζονται από τα μόρια που τα περιβάλλουν. Λόγω αυτών των συγκρούσεων 

τα σωματίδια κινούνται. Αυτού του είδους κίνηση ονομάζεται κίνηση Brown 

(Brownian motion). Το Zetasizer χρησιμοποιώντας τη μέθοδο δυναμικής σκέδασης 

φωτός (Dynamic Light Scattering, DLS) προσδιορίζει την ταχύτητα κίνησης Brown 

των σωματιδίων. Έπειτα μέσο της εξίσωσης Stokes-Einstein και της ταχύτητας 

υπολογίζεται το μέγεθος των σωματιδίων.  

Η βασική αρχή που διέπει την συσχέτιση μεταξύ ταχύτητας και μεγέθους των 

σωματιδίων είναι ότι τα μεγαλύτερα σωματίδια κινούνται αργά σε ένα υγρό μέσο, 

ενώ το μικρά σωματίδια γρήγορα.  

Τα σωματίδια κινούνται συνεχώς, οπότε εάν μπορούσαμε να πάρουμε δυο 

φωτογραφικά στιγμιότυπα του δείγματος σε δύο διαφορετικές χρονικές στιγμές 

που να απέχουν χρονικά μεταξύ τους πολύ λίγο, πχ. 100μsec, μπορούμε να δούμε 

πόσο έχει κινηθεί ένα σωματίδιο και επαγωγικά να εκτιμήσουμε το μέγεθος του. 

Εάν οι θέσεις των σωματιδίων είναι όμοιες με την αρχική εικόνα συμπεραίνουμε 

πως το μέγεθος τους είναι μεγάλο. Σε αντίθετη περίπτωση που οι θέσεις είναι 

αλλαγμένες συμπεραίνουμε ότι τα σωματίδια είναι μικρά. 

 
Εικόνα 3.7: “Κατανόηση σύνδεσης μεγέθους σωματιδίων και ταχύτητας διάχυσης” 
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Το Zetasizer δεν έχει τη δυνατότητα να τραβάει τέτοια φωτογραφικά στιγμιότυπα 

αλλά φωτίζει τα σωματίδια με μια δέσμη λέιζερ και αναλύει τις διακυμάνσεις της 

έντασης του σκεδαζόμενου φωτός σε ένα χρονικό διάστημα. Όταν η ένταση του 

σκεδαζόμενου φωτός σε δύο διαφορετικές χρονικές στιγμές (t και t+dt) 

συσχετίζονται ισχυρά τότε τα σωματίδια δεν έχουν μετακινηθεί ιδιαιτέρως. Όσο ο 

χρόνος περνάει τόσο τα σωματίδια μετακινούνται περισσότερο και η συσχέτιση 

πέφτει. 

 
Εικόνα 3.8: “Μεταβολή συσχέτισης με τον χρόνο” 

Το μέγεθος των νανοσωματιδίων λοιπόν συνδέεται με το ρυθμό μείωσης της 

συσχέτισης μεταξύ λαμβανόμενων εντάσεων διαφορετικών χρονικών στιγμών. Τα 

μεγάλα σωματίδια κινούνται αργά, άρα η συσχέτιση μεταξύ των λαμβανόμενων 

εντάσεων πέφτει με μικρό ρυθμό. 

 
Εικόνα 3.9: “Η μεταβολή της συσχέτισης με τον χρόνο και η εξάρτηση με το μέγεθος των 

σωματιδίων” 

Τα δεδομένα αυτά αναλύονται από το Zetasizer και έπειτα με τη χρήση κατάλληλων 

αλγορίθμων υπολογίζεται η κατανομή μεγέθους των διασπαρμένων 

νανοσωματιδίων, το μέσο μέγεθος και ο δείκτης διασποράς. 

Z-δυναμικό 

Όπως έχει αναφερθεί και στο θεωρητικό υπόβαθρο, τα νανοσωματίδια είναι 

επιφανειακά φορτισμένα είτε θετικά (κατιόντα), είτε αρνητικά (ανιόντα). Το υγρό 
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μέσο στο οποίο είναι διεσπαρμένα τα NPs επίσης περιέχονται ιόντα. Τα ιόντα 

αντίθετου φορτίου της επιφάνειας των NPs προσελκύονται και προσδένονται σε 

αυτή. Το γεγονός αυτό είναι υπεύθυνο για την δημιουργία στρωμάτων φορτίου 

γύρω από τα NPs. Όσο πιο μακριά από την επιφάνεια των NPs είναι ένα στρώμα 

τόσο πιο χαλαρά προσδεμένο είναι με αυτά. 

Γύρω από το νανοσωματίδιο σχηματίζεται μια πρωταρχική στρώση ιόντων που είναι 

ισχυρά προσδεδεμένη με αυτό (Stern layer), ενώ πιο μακριά από την επιφάνεια του 

νανοσωματιδίου σχηματίζεται μια στρώση χαλαρά προσδεδεμένων ιόντων (diffuse 

layer). Εντός του diffuse layer, υπάρχει ένα πλασματικό όριο όπου κάθε ιόν εντός 

αυτού του ορίου θα κινηθεί με το σωματίδιο καθώς κινείται μέσα στο υγρό μέσο, 

όμως οποιοδήποτε ιόν εκτός του ορίου αυτού, θα παραμείνει στη θέση του. Το όριο 

αυτό ονομάζεται slipping plane. 

 
Εικόνα 3.10: “Στοιβάδες ιόντων γύρω από ένα νανοσωματίδιο” 

Το ζ-δυναμικό είναι αυτό το οποίο αναπτύσσεται μεταξύ της επιφάνειας των 

σωματιδίων και του υγρού διασποράς στο όριο του slipping plane. 

Ο υπολογισμός του ζ-δυναμικού από το Zetasizer, γίνεται με έναν συνδυασμό 

τεχνικών: ηλεκτροφόρησης (electrophoresis) και ροομετρία laser Doppler. Αυτή η 

μέθοδος υπολογίζει την ταχύτητα ενός σωματιδίου κινούμενο μέσα σε ένα υγρό 

μέσο όταν ασκείται ηλεκτρικό πεδίο. 

Βάση της ταχύτητας του σωματιδίου και του ηλεκτρικού πεδίου που εφαρμόζεται 

από το όργανο, το ιξώδες και την διηλεκτρική σταθερά υπολογίζεται το ζ-δυναμικό. 

3.7.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: 

 Δις απιονισμένο νερό (dd. H2O) 

 Διασπορά NPs 
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3.7.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την πειραματική διαδικασία χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Όργανα Malvern Zetasizer Nano ZSP 

Μαγνητικός αναδευτήρας 

Πιπέτα ακριβείας της τάξης των 10-100μl 

Σκεύη Σιφώνιο ακριβείας 5ml 

Vial των 4ml 

Άλλα Πουαρ 

Dip Cell 

Κυψελίδες μιας χρήσης 

Μαγνητάκι 

Φίλτρο (450nm) 

Χαρτί 

Σύριγγες 

3.7.3 Μεθοδολογία 

1. Προετοιμασία δείγματος:  Σε ένα vial προστίθεται μια πολύ μικρή ποσότητα 

διασποράς νανοσωματιδίων (100μL) και dd.H2O (3-4ml). Αφήνονται υπό 

μαγνητική ανάδευση  για 3 ώρες. 

2. Φιλτράρισμα δείγματος: Με μια σύριγγα συλλέγονται 2ml περίπου της 

διασποράς των NPs και περνιούνται από το φίλτρο. 

3. Τοποθέτηση δείγματος: Σε μια κυψελίδα μιας χρήσης τοποθετείται το 

δείγμα. Η κυψελίδα κρατείται από ψηλά και με κλίση, ώστε να γεμίζει αργά 

και χωρίς φυσαλίδες. Η ποσότητα δείγματος που απαιτείται είναι μικρή (το 

δείγμα πρέπει να έχει ύψος 7-10mm). 

 

  
Εικόνα 3.11: “Τοποθέτηση του δείγματος” 

4. Μέτρηση μεγέθους (size): Η κυψελίδα σφραγίζεται και τοποθετείται στο 

όργανο. 

5. Μέτρηση ζ-δυναμικού (ζ-potential): Τοποθετείται το Dip Cell στη κυψελίδα 

με προσοχή και έπειτα στο όργανο για μέτρηση. 
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Εικόνα 3.12: “Μέτρηση του ζ-δυναμικού” 

6. Τέλος το Dip Cell ξεπλένεται καλά με dd.H2O και σκουπίζεται μαλακά με 

χαρτί.  
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3.8 Έμμεσος προσδιορισμός Encapsulation Efficiency (EE%)  

3.8.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: 

 Υπερκείμενα 1, 2 (S1, S2) τις φυγοκεντρήσεις των NPs 

 Απιονισμένο νερό (d.H2O) 

3.8.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την πειραματική διαδικασία χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Όργανα Φασματοφωτόμετρο UV-Vis 

Πιπέτες ακριβείας της τάξης των 10-100μl και 100-
1000μl 

Σκεύη Ογκομετρικοί κύλινδροι 

Άλλα Κυψελίδες χαλαζία 4ml 

3.8.3 Μεθοδολογία 

1. Ογκομετρούνται τα S1 και S2. Σημειώνονται οι μετρήσεις γιατί θα 

χρειαστούν στην ανάλυση των αποτελεσμάτων.  

2. Φτιάχνονται τρία δείγματα κάθε υπερκείμενου (4ml). 

3. Φωτομετρούνται στο UV-Vis, στα 287nm. Αρχικά γίνεται μηδενισμός (zero 

base) με d.H2O. Έπειτα φωτομετρούνται τα  δείγματα. 

4. Σε περίπτωση που οι απορροφήσεις δεν ανήκουν στο εύρος 0.1-0.9, τότε οι 

μετρήσεις επαναλαμβάνονται με κατάλληλη αραίωση των δειγμάτων. 
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3.9 Άμεσος προσδιορισμός Encapsulation Efficiency (EE%)  

Για να προσδιοριστεί άμεσα το EE% στόχος είναι το σπάσιμο των νανοσωματιδίων 

και η ανίχνευση-ποσοτικοποιήση της εγκλεισμένης ουσίας. 

3.9.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: 

 0.1N δ/μα NaOH 

 Ξηρά νανοσωματίδια από αντλία υψηλού κενού Edwards 

 Οξικός αιθυλεστέρας (ethyl acetate, EtOAc) 

 Sodium sulphate anhydrous 

 Μεθανόλη (MeOH), υψηλής καθαρότητας 

3.9.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την πειραματική διαδικασία χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Όργανα Φασματοφωτόμετρο UV-Vis 

Περιστροφικός εξατμιστήρας, rotary evaporator 

Μαγνητικός αναδευτήρας 

Ζυγός ακριβείας 

Σκεύη Ποτήρι ζέσεως 

Ογκομετρικός κύλινδρος των 10ml 

Διαχωριστική χοάνη 

Σφαιρική φιάλη 

Άλλα Κυψελίδα χαλαζία 1ml 

Μαγνητάκι 

3.9.3 Μεθοδολογία 

1. Σε δ/μα 0.1Ν NaOH (2.69ml) προστίθενται ξηρά νανοσωματίδια (3.5mg). Το 

διάλυμα τοποθετείται στην ανάδευση (70rpm) για 12h. 

2. To διάλυμα εκχυλίζεται με EtOAc (4×6ml). Κάθε φορά συλλέγεται η οργανική 

φάση (πάνω) και επανεκχυλίζεται η υδατική (κάτω). 

3. Οι οργανικές φάσεις ενώνονται και ξηραίνονται με sodium sulphate 

anhydrous. 

4. To δ/μα τοποθετείται στο rotary για την απομάκρυνση του EtOAc. 

5. Το στερεό υπόλειμμα επαναδιαλύεται σε MeOH (4ml). 

6. Φωτομετρούνται στο UV-Vis, στα 287nm. Αρχικά γίνεται μηδενισμός (zero 

base) με MeOH. Έπειτα φωτομετρούνται τα  δείγματα εις τριπλούν. 

7. Σε περίπτωση που οι απορροφήσεις δεν ανήκουν στο εύρος 0.1-0.9, τότε οι 

μετρήσεις επαναλαμβάνονται με κατάλληλη αραίωση των δειγμάτων. 

  



52 
 

3.10 Διερεύνηση θερμικών ιδιοτήτων των NPs με DSC  

Η μελέτη των NPs με την μέθοδο DSC πραγματοποιήθηκε στο εργαστήριο 

Πολυμερών της σχολής Χημικών Μηχανικών ΕΜΠ. Παρακάτω αναφέρονται οι 

συνθήκες που εφαρμόστηκαν, καθώς και το θεωρητικό υπόβαθρο της μεθόδου. 

Τα δείγματα που αναλύθηκαν και οι συνθήκες που εφαρμόστηκαν ήταν: 

Sample m 
[mg] 

T Range  
[⁰C] 

Heating rate  
[⁰C/min] 

Extract 5.9 30-300 

10 

PLA resin 21.3 20-180 

Sucrose 8 20-160 

Blank NPs (f.d) 4.9 30-200 

Loaded NPs (f.d.) 5.3 30-200 

Θεωρητικό υπόβαθρο[51] 

Η διαφορική θερμιδομετρία σάρωσης χρησιμοποιείται για τον προσδιορισμό των 
θερμικών μεταπτώσεων και του ποσοστού κρυσταλλικότητας των πολυμερών. Η 
διάταξη DSC "σαρώνει" μία καθορισμένη θερμοκρασιακή περιοχή και μελετά τη 
συμπεριφορά του δείγματος του πολυμερούς καθώς η θερμοκρασία μεταβάλλεται.  
Η αρχή λειτουργίας της μεθόδου βασίζεται στη μέτρηση της διαφοράς στη ροή 

θερμότητας μεταξύ ενός δείγματος πολυμερούς και ενός δείγματος αναφοράς σε 

συνάρτηση με το χρόνο ή τη θερμοκρασία, όταν τα δύο δείγματα υπόκεινται σε 

ελεγχόμενο πρόγραμμα θέρμανσης ή/και ψύξης. 

Με την τεχνική αυτή μετριέται σημαντικός αριθμός φυσικών ή χημικών αλλαγών σε 

ένα πολυμερές. Ενδόθερμες και εξώθερμες διεργασίες καταγράφονται ως κορυφές 

στα αντίστοιχα γραφήματα DSC και τα αντίστοιχα εμβαδά εκφράζουν την 

απορροφούμενη ή εκλυόμενη θερμότητα αντίστοιχα, η οποία ανάγεται στη μάζα 

του δείγματος που έχει χρησιμοποιηθεί. Σε αυτές τις αλλαγές περιλαμβάνονται, η 

θερμοκρασία (Τc), η θερμοκρασία υαλώδους μετάπτωσης (Τg), η ενθαλπία 

κρυσταλλώσεως (ΔΗc), η θερμοκρασία τήξης (Tm), και η ενθαλπία τήξης (ΔΗm). 
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3.11 Λυοφιλοποίηση NPs (Freeze-drying)  

Η λυοφιλοποίηση πραγματοποιήθηκε στο εργαστήριο Βιοτεχνολογίας της σχολής 

Χημικών Μηχανικών ΕΜΠ, συνεπώς θα αναφερθεί μόνο η προετοιμασία του 

δείγματος.  

Οι συνθήκες λυοφιλοποίησης που εφαρμόστηκαν ήταν: αρχικά βαθειά κατάψυξη 

στους -80⁰C και έπειτα ψύξη υπό κενό στους -40⁰C. 

3.11.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: 

 Απιονισμένο νερό (d.H2O) 

 δ/μα σακχαρόζης 2%w/v 

3.11.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την πειραματική διαδικασία χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Σκεύη κρυσταλλωτήριο  

Πιπέτα ακριβείας της τάξης των 100-1000μl 

Άλλα Πουαρ 

Λαστιχάκι 

Αλουμινόχαρτο 

3.11.3 Μεθοδολογία 

1. Με την πιπέτα ακριβείας διασπείρονται καλά τα νανοσωματίδια στο 

διάλυμα σακχαρόζης (2ml). 

2. Η διασπορά τοποθετείται σε ένα κρυσταλλωτήριο, το οποίο σφραγίζεται με 

αλουμινόχαρτο και λαστιχάκι. 

3. Ανοίγονται προσεχτικά τρύπες στο αλουμινόχαρτο. 
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3.12 Ξήρανση NPs στην αντλία υψηλού κενού Edwards  

3.12.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: 

 Νανοσωματίδια από φυγοκέντρηση χωρίς υπερκείμενο υγρό 

 Πεντοξείδιο του φωσφόρου, (phosphorus pentoxide, P2O5)  

3.12.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την πειραματική διαδικασία χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Όργανα Αντλία υψηλού κενού Edwards 

Ζυγός ακριβείας 

Σκεύη Πιστόλι συσκευής Edwards 

Άλλα Αλουμινόχαρτο 

Βαμβάκι 

3.12.3 Μεθοδολογία 

1. Σε έναν επαγωγό τοποθετείται 1-2 κουταλιές P2O5 στο πιστόλι της συσκευής 

Edwards. ΠΡΟΣΟΧΗ! Δεν πρέπει να έρθει σε επαφή με νερό διότι αντιδράει 

πολύ έντονα. 

2. Τοποθετείται βαμβάκι πάνω από το P2O5. 

3. Το eppendorf με τα νανοσωματίδια ζυγίζεται και σφραγίζεται με 

αλουμινόχαρτο. Γίνονται προσεχτικά τρύπες. 

4. Τοποθετείται στην αντλία υψηλού κενού Edwards μέχρι την επίτευξη 

σταθερού βάρους.   
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3.13 In vitro μελέτη αποδέσμευση ουσίας από τα NPs με διφασικό 

σύστημα 

Για να μελετηθεί η αποδέσμευση του εγκλεισμένου εκχυλίσματος (λιποφιλικό) 

παρασκευάστηκε ένα διφασικό σύστημα (υδρόφιλο/λιποφιλικό) χρησιμοποιώντας 

ρυθμιστικό διάλυμα φωσφορικών (Phosphate Buffer Saline, PBS) ως την υδρόφιλη 

φάση και εξάνιο ή μυριστικός ισοπροπυλεστέρας (Isopropyl Myristate, IPM)ως 

λιποφιλική. To εξάνιο επιλέχτηκε λόγο της υψηλής λιποφιλικότητας του. Αντίστοιχα, 

το IPM λόγο της ομοιότητας του με το σμήγμα του δέρματος καθώς και της 

λιποφιλικότητας του stratum corneum. 

3.13.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: 

 Phosphate buffer saline (PBS)  

για την παρασκευή του οποίου χρειάστηκαν:  

- Χλωριούχο νάτριο (NaCl) 

- Χλωριούχο κάλιο (KCl) 

- Όξινο φωσφορικό νάτριο (Na2HPO4) 

- Φωσφορικό κάλιο (KH2PO4) 

- Υδροχλωρικό οξύ 1Μ (HCl) 

- Δις απιονισμένο νερό (dd.H2O) 

 Ξηρά νανοσωματίδια από την αντλία υψηλού κενού Edwards 

 Εξάνιο (Hexane), HPLC grade 

 Isopropyl mirystate (IPM) 

 Μεθανόλη (MeOH), υψηλής καθαρότητας 

 Αέριο άζωτο  

3.13.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την πειραματική διαδικασία χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Όργανα Ηλεκτρονικό πεχάμετρο 

Πιπέτα ακριβείας της τάξης των 10-100μl και 100-
1000μl 

Ζυγός ακριβείας 

Μαγνητικός αναδευτήρας 

Φασματοφωτόμετρο UV-Vis 

Σκεύη Vials 

Σιφώνιο ακριβείας των 2ml 

Ποτήρι ζέσεως 

Κυψελίδα χαλαζία του 1ml 

Σταγονόμετρο 

Ογκομετρικός κύλινδρος 

Άλλα Μαγνητάκια 
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3.13.3 Μεθοδολογία 

Παρασκευή διαλύματος PBS[52] 

1. Σε ένα ποτήρι ζέσεως προστίθεται dd.H2O (40mL) και τίθεται υπό μαγνητική 

ανάδευση. Η ταχύτητα της ανάδευσης είναι ήπια, ώστε να μην εισάγεται 

οξυγόνο στο διάλυμα.  

2. Έπειτα προστίθενται: NaCl (0.4g), KCl (0.01g), Na2HPO4 (0.072g) και KH2PO4 

(0.0125g). Το διάλυμα αφήνεται υπό ανάδευση μέχρι να διαλυθούν όλα τα 

παραπάνω αντιδραστήρια.  

3. Η ανάδευση διακόπτεται ώστε να μετρηθεί το pH του διαλύματος με το 

ηλεκτρονικό πεχάμετρο. Προστίθεται στάγδην HCL 1M, με στόχο το διάλυμα 

να σταθεροποιηθεί στο pH 7.4.  

4. Αφού έχει επιτευχθεί το επιθυμητό pH, το διάλυμα φυλάσσεται σε 

θερμοκρασία περιβάλλοντος. 

In vitro μελέτη αποδέσμευσης δραστικής ουσίας[53] 

1. Σε ένα vial προστίθεται PBS (1ml) και ξηρά νανοσωματίδια (15.3mg). 

Αναδεύουμε καλά. 

2. Στην παραπάνω διασπορά προστίθεται IPM ή Hexane (1ml) και τίθεται υπό 

μαγνητική ανάδευση. 

3. Στις χρονικές στιγμές 0, 24, 25, 26, 27, 28, 29, 48, 72 και 96h, 

πραγματοποιείται δειγματοληψία από την λιποφιλική φάση (10μl) εις 

τριπλούν. Για να μην χαλάσει η αναλογία του διφασικού συστήματος, σε 

κάθε δειγματοληψία προστίθενται (30μl) IPM ή hexane. 

4. Στην περίπτωση χρήσης hexane: Κάθε δείγμα τοποθετείται σε vial και με ροή 

αζώτου εξατμίζεται το εξάνιο. Έπειτα ό,τι έχει απομείνει επαναδιαλύεται με  

MeOH (1ml). 

Στην περίπτωση χρήσης IPM: Κάθε δείγμα τοποθετείται σε vial και 

συμπληρώνεται με IPM (990μl). 

5. Ακολουθεί φωτομέτρηση στα 287nm. Αρχικά γίνεται μηδενισμός (zero base) 

με MeOH ή IPM, έπειτα φωτομετρούνται τα  δείγματα. 

6. Σε περίπτωση που οι απορροφήσεις δεν ανήκουν στο εύρος 0.1-0.9, τότε οι 

μετρήσεις επαναλαμβάνονται με κατάλληλη αραίωση των δειγμάτων. 
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3.14 In vitro μελέτη αποδέσμευση ουσίας από τα NPs με PBS 

3.14.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: 

 Δ/μα PBS 

 Ξηρά νανοσωματίδια από αντλία υψηλού κενού Edwards 

3.14.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την πειραματική διαδικασία χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Όργανα Φασματοφωτόμετρο UV-Vis 

Ζυγός ακριβείας 

Πιπέτες ακριβείας της τάξης των 100-1000μl 

Μαγνητικός αναδευτήρας 

Φυγόκεντρος 

Σκεύη Vials των 4ml 

Άλλα Κυψελίδα χαλαζία 1ml 

Μαγνητάκι 

3.14.3 Μεθοδολογία 

1. Σε ένα vial τοποθετείται PBS (1.5ml) και νανοσωματίδια (25mg). H διασπορά 

τίθεται υπό ανάδευση. 

2. Στις χρονικές στιγμές 0, 24, 48 και 72h, πραγματοποιείται δειγματοληψία 

(0.5ml). Συμπληρώνεται ίσος όγκος φρέσκου PBS. 

3. Τα δείγματα φυγοκεντρούνται και το υπερκείμενο φυλάσσεται. 

4. Το υπερκείμενο συμπληρώνεται με PBS (0.3ml). 

5. Ακολουθεί φωτομέτρηση στα 287nm. Αρχικά γίνεται μηδενισμός (zero base) 

με PBS, έπειτα φωτομετρούνται τα  δείγματα. 

6. Σε περίπτωση που οι απορροφήσεις δεν ανήκουν στο εύρος 0.1-0.9, τότε οι 

μετρήσεις επαναλαμβάνονται με κατάλληλη αραίωση των δειγμάτων. 
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3.15 Μελέτη δομής και μορφολογίας των NPs με ηλεκτρονικό 

μικροσκόπιο σάρωσης (SEM) 

Η διαδικασία επιχρύσωσης έγινε στη σχολή Μεταλλειολόγων Μηχανικών ΕΜΠ και η 

μελέτη στο SEM στη σχολή Χημικών Μηχανικών ΕΜΠ, οπότε θα αναφερθούμε μόνο 

στις συνθήκες και στο θεωρητικό υπόβαθρο του SEM. 

Η επιχρύσωση έγινε σε ξηρά δείγματα νανοσωματιδίων υπό κενό, με ένταση 

ψεκασμού χρυσού 40mA, τρεις φορές, για 60 δευτερόλεπτα. 

Θεωρητικό υπόβαθρο 

Το ηλεκτρονικό μικροσκόπιο σάρωσης βασίζει την λειτουργία του στους 

διαφορετικούς τρόπους με τους οποίους αλληλεπιδρά μια δέσμη ηλεκτρονίων με 

την υλη. Καθώς η δέσμη ηλεκτρονίων βομβαρδίζει το δείγμα, από αυτό 

εκπέμπονται δευτερογενή ηλεκτρόνια, οπισθοσκεδαζόμενα ηλεκτρόνια και ακτίνες 

Χ, χαρακτηριστικά για την επιφάνεια από όπου παράγονται. 
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3.16 Μελέτη NPs με φασματοσκοπία FT-IR 

Η μελέτη των δειγμάτων με τη φασματοσκοπία FT-IR, πραγματοποιήθηκε στη σχολή 

Μεταλλειολόγων Μηχανικών, οπότε θα αναφερθούμε μόνο στο θεωρητικό 

υπόβαθρο του πειράματος. 

Θεωρητικό υπόβαθρο[48],[49] 

Η φασματομετρία υπερύθρου ασχολείται με την υπέρυθρη περιοχή του 

ηλεκτρομαγνητικού φάσματος που εκτείνεται από τη περιοχή του ορατού μέχρι την 

περιοχή των μικροκυμάτων. Ένα υπέρυθρο φάσμα αποτελεί το δακτυλικό 

αποτύπωμα ενός δείγματος με κορυφές απορρόφησης που αντιστοιχούν στις 

συχνότητες δονήσεων μεταξύ των δεσμών των ατόμων που απαρτίζουν ένα υλικό. 

Καθώς κάθε υλικό είναι ένας μοναδικός συνδυασμός ατόμων, δεν υπάρχουν 

διαφορετικές ενώσεις που να παράγουν ακριβώς το ίδιο υπέρυθρο φάσμα. Λόγω 

αυτού η φασματομετρία υπερύθρου χρησιμοποιείται για ποιοτική ανάλυση άλλα 

και για ποσοτική μέσω του μεγέθους των κορυφών του φάσματος. 

Πιο συγκεκριμένα, η υπέρυθρη περιοχή διαιρείται σε τρεις περιοχές: εγγύς, μέσο 

και άπω IR. Η φασματομετρία υπερύθρου αναφέρεται, για αναλυτικούς σκοπούς, 

στο  μέσο IR (4000-400 cm-1), όπου από 4000-1600 cm-1 παρέχονται πληροφορίες 

για την χαρακτηριστική ομάδα του μορίου (περιοχή Χαρακτηριστικής ομάδας) ενώ 

από 1600-400 cm-1 για τους δεσμούς του μορίου αυτού (περιοχή Απορρόφησης 

μορίων ή Δακτυλικού αποτυπώματος). 

Η αρχή στην οποία βασίζεται η φασματομετρία IR είναι ότι τα μόρια απορροφούν 

συγκεκριμένες συχνότητες που είναι χαρακτηριστικές για την δομή τους. Οι 

απορροφήσεις αυτές επιτυγχάνονται από τον συντονισμό των δεσμών με την 

συχνότητα της απορροφούμενης υπέρυθρης  ακτινοβολίας.  Ένα μόριο για να είναι 

ανιχνεύσιμο (“ενεργό”) με την μέθοδο IR, θα πρέπει η διπολική ροπή του να 

αλληλεπιδρά με την IR ακτινοβολία με αποτέλεσμα το μόριο να δονείται. 

 Ένα μόριο μπορεί να δονηθεί με διάφορους τρόπους. Στην υπέρυθρη 

φασματομετρία διερευνούνται αυτοί που σχετίζονται με την κάμψη και την τάση 

του μορίου (πχ. συμμετρικό και αντισυμμετρικό stretching, scissoring, rocking). 
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3.17 Ενσωμάτωση NPs και εκχυλίσματος φύλλων ελιάς σε 

γαλάκτωμα o/w 

3.14.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: 

 Υπερκάθαρο νερό 

 C12-20 acid PEG-8-ester 

 Coco-glucoside 

 Coconut alcohol 

 Ξανθάνη (Xantham Gum) 

 Loaded NPs σε διασπορά 

 Εκχύλισμα φύλλων ελιάς διαλυμένο 

 Άρωμα  

3.17.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την πειραματική διαδικασία χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Όργανα Ομογενοποιητής Silverson 

Φυγόκεντρος Digicen 20 

Ιξωδόμετρο Brookfield 

Μικροσκόπιο 

3.17.3 Μεθοδολογία 

Παρασκευάστηκαν συνολικά 810g βάσης κρέμας προσώπου. Πιο συγκεκριμένα, 

σχηματίστηκε απλό γαλάκτωμα, τύπου λάδι σε νερό (o/w), με τη λιπαρή φάση να 

καταλαμβάνει το 30,75% του γαλακτώματος. Πρόκειται για μια βάση κρέμας που 

έχει δοκιμαστεί για την σταθερότητά της και έχει χρησιμοποιηθεί ως εμπορικό 

προϊόν την εταιρείας KORRES Α.Ε.  

Βασικός γαλακτωματοποιητής της κρέμας που παρασκευάστηκε είναι το C12-20 

acid PEG-8-ester (INCI name) με δείκτη υδρόφιλης-λιπόφιλης ισορροπίας, HBL 

index=12. Οι συν-γαλακτοματοποιητές που χρησιμοποιήθηκαν είναι οι Coco-

glucoside και Coconut alcohol (INCI names). Η λιπαρή φάση που παρασκευάστηκε 

αποτελείται από φυσικής προέλευσης έλαια και βούτυρα. Στην υδατική φάση, 

χρησιμοποιήθηκε ξανθάνη (Xantham Gum).  Για τον σχηματισμό γαλακτώματος o/w, 

αναμίχθηκαν οι δυο φάσεις, λιπαρή και υδατική, σε ισχυρές στροφές (2800rpm), για 

10min με χρήση ομογενοποιητή τύπου Silverson.  

Γενικότερα, η συγκέντρωση των δραστικών ουσιών είναι το 1-3% του βάρους της 

κρέμας, μέγεθος το οποίο διαφοροποιείται αναλόγως με το είδος της δραστικής 

ουσίας. Εν προκειμένω, ως στόχος τέθηκε η προσθήκη 1%=2.7g δραστικής σε 

διασπορά, όπου το 20%=540mg είναι η ποσότητα νανοσωματιδίων ή εκχυλίσματος.  
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Συνεπώς, η κρέμα χωρίστηκε σε τρείς ίσες ποσότητες (270g/δείγμα), όπου στο 

δείγμα Α προστέθηκε εκχύλισμα σε διασπορά δις απιονισμένου νερού (540mg 

εκχυλίσματος σε 2.16g Η2Ο). Στο δείγμα Β, προστέθηκαν νανοσωματίδια σε 

διασπορά δις απιονισμένου νερού (540mg loaded NPs σε 2.16g Η2Ο) και τέλος, το 

δείγμα Γ δεν προστέθηκε δραστική ώστε να χρησιμοποιηθεί ως τυφλό. 

Οι παραπάνω ενσωματώσεις, λόγω της ευαισθησίας των δραστικών ουσιών,  

πραγματοποιήθηκαν σε ήπια ανάδευση, στους 30-35⁰C, για 10min.  

Τέλος, πραγματοποιήθηκαν μετρήσεις ιξώδους με ιξωδόμετρο Brookfield, 

φυγοκέντρηση στις 5000rpm για 10 λεπτά ώστε να διαπιστωθεί η σταθερότητα του 

γαλακτώματος, ενώ ελέγχθηκαν και τα οργανοληπτικά χαρακτηριστικά της κρέμας 

(εμφάνιση, υφή, άρωμα, χρώμα).  
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3.18 Έλεγχος σταθερότητας καλλυντικού προϊόντος  

Το πρωτόκολλο του έλεγχου σταθερότητας που ακολουθήθηκε στην παρούσα 

εργασία, είναι αυτό που έχει διαμορφωθεί από την εταιρεία KORRES Α.Ε. για τον 

έλεγχο των προϊόντων της. 

3.18.1 Υλικά και αντιδραστήρια 

Τα αντιδραστήρια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν: 

 Δείγματα κρέμας  

3.18.2 Όργανα και σκεύη 

Κατά την πειραματική διαδικασία χρησιμοποιήθηκαν τα παρακάτω: 

Όργανα Κλίβανοι 

Φυγόκεντρος Digicen 20 

Μικροσκόπιο 

Ιξωδόμετρο Brookfield 

3.18.3 Μεθοδολογία 

Έλεγχος σταθερότητας σε συνθήκες σταθερής θερμοκρασίας 

Για τρεις μήνες (1 κύκλος ελέγχου/μήνα), τα δείγματα που παρασκευάστηκαν με την 

παραπάνω διαδικασία, χωρίστηκαν σε επιμέρους δείγματα και τοποθετήθηκαν σε 

κλιβάνους, σε σκοτάδι, στους 5, 25 και 40⁰C.  

Στο τέλος του πρώτου μήνα, τα δείγματα που τοποθετήθηκαν στους 25 και 40⁰C 

ελέγχθηκαν σε διάφορα επίπεδα. Αρχικά, μελετήθηκαν τα οργανοληπτικά 

χαρακτηριστικά της κρέμας (εμφάνιση, χρώμα, άρωμα, υφή). Σε συνέχεια, 

μετρήθηκε το ιξώδες της κρέμας σε ιξωδόμετρο Brookfield. Έπειτα παρατηρήθηκε 

στο μικροσκόπιο η δομή του γαλακτώματος. Τέλος, για τον έλεγχο της 

σταθερότητας του γαλακτώματος πραγματοποιήθηκαν δυο φυγοκεντρήσεις 

(5000rpm, 10min και 7400 rpm, 10min). 

Η ίδια διαδικασία επαναλαμβάνεται στο τέλος του δεύτερου και τρίτου μήνα, με 

μόνη διαφορά ότι στο τέλος του τρίτου μήνα ελέγχεται και το δείγμα που παρέμεινε 

στους 5⁰C. 

Έλεγχος σταθερότητας σε συνθήκες εναλλασσόμενης θερμοκρασίας 

Βάση του πρωτοκόλλου της εταιρείας, δείγματα κρέμας παραμένουν σε κλίβανο για 

διάστημα ενός μήνα, όπου κάθε τρεις μέρες ολοκληρώνονται κύκλοι με 

εναλλασσόμενη θερμοκρασία από τους 5 στους 45⁰C. Στο τέλος κάθε βδομάδας, 

πραγματοποιούνται μετρήσεις στα δείγματα όμοια όπως αναφέρεται και 

παραπάνω (οργανοληπτικά χαρακτηριστικά, ιξώδες, φυγοκεντρήσεις, μικροσκόπιο). 
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Κεφάλαιο 4ο: Αποτελέσματα και 
συζήτηση 

4.1 Χαρακτηρισμός Εκχυλίσματος 

Η αρχική ξηρή μάζα των φύλλων ελιάς προς εκχύλιση ήταν 670.42g από τα οποία 

παράχθηκαν 14.77g στερεού εκχυλίσματος πλούσιο σε ολευρωπεΐνη, πορτοκαλί 

χρώματος. 

 
Εικόνα 4.1: “Από το μάζεμα των φύλλων ελιάς στο τελικό προϊόν του ξηρού εκχυλίσματος ” 

4.1.1 Φωτομέτρηση UV-Vis  εκχυλίσματος φύλλων ελιάς   

Για τον προσδιορισμό του μήκους μέγιστης απορρόφησης (λmax) του εκχυλίσματος, 

λήφθηκε φάσμα UV-Vis στην περιοχή 200-600nm. Η λmax βρέθηκε στα 287nm, 

χαρακτηριστικό των φαινολικών παραγώγων. 

 
Εικόνα 4.2: “Φάσμα UV-Vis του OLE στην περιοχή 200-600nm” 
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4.1.2 Μελέτη αντιοξειδωτικής δράσης  

Η αντιοξειδωτική δράση του εκχυλίσματος προσδιορίστηκε με δύο μεθόδους: με 

την ικανότητά τους να δεσμεύουν τη σταθερή ελεύθερη ρίζα DPPH και με την 

ικανότητά τους να δεσμεύουν το Η2Ο2 με τη μέθοδο της χημειοφωταύγειας της 

λουμινόλης. 

Ικανότητα δέσμευσης της σταθερής ελεύθερης ρίζας DPPH 

Για τον προσδιορισμό της ικανότητας του OLE να δεσμεύει ελεύθερες ρίζες 

χρησιμοποιήθηκε η μέθοδος DPPH. Τα δείγματα που χρησιμοποιήθηκαν ήταν 

διαλύματα εκχυλίσματος σε MeOH, συγκεντρώσεων (Csample) 0.4, 0.25, 0.12, 0.06 

και 0.03mg/ml. Οι απορροφήσεις που προέκυψαν μετά τα 20min και ο υπολογισμός 

του DPPH που παραμένει στο διάλυμα (%RemDPPH), περιγράφονται στον Πίνακα 

4.1. 

Πίνακας 4.1: “Μετρήσεις DPPH δ/ματων OLE” 

Csample 

[mg/ml] 
AbsDPPH Abssample %RemDPPH 

0.4 0.711 0.206 28.93% 

0.25 0.711 0.388 54.57% 

0.12 0.711 0.576 81.01% 

0.06 0.711 0.656 92.19% 

0.03 0.711 0.691 97.12% 

              
         

       
 

 
Διάγραμμα 4.1: “Γράφημα %RemDPPH(COLE)” 

Από την βέλτιστη ευθεία του διαγράμματος 4.1 υπολογίστηκε το IC50 του 

εκχυλίσματος στα 0.283mg/ml.  
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Για να μπορέσουμε να συγκρίνουμε την αντιοξειδωτική δράση του OLE 

επαναλήφθηκε η διαδικασία στο φλαβονοειδές κερκετίνη (quercetin, 99.9%, HPLC 

grade), ένα ισχυρό αντιοξειδωτικό που χρησιμοποιείται ευρέως σε καλλυντικά 

σκευάσματα. Το IC50 της κερκετίνης υπολογίστηκε στα 0.073mg/ml.  

Το εκχύλισμα σε σύγκριση με την κερκετίνη έχει χαμηλότερη αντιοξειδωτική δράση, 

αποτέλεσμα αναμενόμενο λόγω της υψηλής καθαρότητας της κερκετίνης. Συνεπώς 

το εκχύλισμα έχει ικανοποιητική αντιοξειδωτική ικανότητα. 

Ικανότητα δέσμευσης του Η2Ο2 (μέθοδος χημειοφωταύγειας της λουμινόλης) 

Το υπεροξείδιο του υδρογόνου παράγεται in vivo στα υπεροξυσωμάτια με τη δράση 

πολλών οξειδωτικών ενζύμων όπως η οξειδάση της γλυκόζης και η D-αμινοξειδάση. 

Είναι ισχυρό οξειδωτικό μέσο και για αυτό χρησιμοποιείται ευρέως ως 

απολυμαντικό. Όμως, δεν βλάπτει μόνο τους μικροοργανισμούς αλλά έχει την 

ικανότητα να καταστρέφει και τα κύτταρα του οργανισμού μας, με τη μετατροπή 

του στην πολύ δραστική ρίζα υδροξυλίου, η οποία προκαλεί λιπιδική 

υπεροξείδωση, αναστολή της δράσης πρωτεϊνών και μεταλλάξεις του DNA. Είναι 

επομένως προφανές ότι η ικανότητα μιας ουσίας να δεσμεύει το Η2Ο2 αποτελεί μία 

ακόμα ισχυρή ένδειξη της καλής αντιοξειδωτικής της δράσης. 

Στην παρούσα εργασία μελετήθηκε η ικανότητα του πολυμερούς (PLA pellet), του 

εκχυλίσματος φύλλων ελιάς (OLE) και των νανοσωματιδίων που περιείχαν 

εγκλωβισμένο το εκχύλισμα (OLE-NPs) να δεσμεύουν το Η2Ο2 με τη μέθοδο της 

χημειοφωταύγειας της λουμινόλης (Κεφ. 3ο) Τα αποτελέσματα παρουσιάζονται στον 

Πίνακα 4.2. 

Πίνακας 4.2: “Ικανότητα δέσμευσης του Η2Ο2 (ΙC50 mg/mL)” 

 IC50 
[mg/ml] 

±SD 

PLA pellet 36.45 2.03 

OLE 0.254 0.007 

OLE-NPs 4.37 0.12 

Quercetin 0.049 0.003 

Το εκχύλισμα φύλλων ελιάς (OLE) παρουσιάζει την καλύτερη δράση από τα 

δείγματα που εξετάστηκαν ενώ το PLA δεν εμφανίζει αξιόλογη δράση. Τα 

νανοσωματίδια πολυ(γαλακτικού) οξέος που περιέχουν εγκλωβισμένο το εκχύλισμα 

εμφανίζουν σαφώς βελτιωμένη δράση σε σχέση με το PLA αλλά μικρότερη από το 

εκχύλισμα. Αυτό θα μπορούσε να αποδοθεί στο γεγονός ότι ο χρόνος 

αποδέσμευσης του εκχυλίσματος από τα νανοσωματίδια είναι μεγαλύτερος από το 

χρόνο μέτρησης σύμφωνα με τη μέθοδο που χρησιμοποιείται και επομένως η 

μεγαλύτερη ποσότητα του εκχυλίσματος παραμένει εγκλωβισμένη στα 

νανοσωματίδια. 
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4.1.3 Προσδιορισμός ολικού φαινολικού περιεχομένου, μέθοδος Folin-

Ciocalteu 

Το ολικό περιεχόμενο σε φαινόλες (Total Phenol Content, TPC) εκφράζεται σε mg 

ισοδύναμων γαλλικού οξέος ανά g εκχυλίσματος φύλλων ελιάς. Για τον σκοπό αυτό 

έγινε μια καμπύλη αναφοράς γαλλικού οξέος στη περιοχή συγκεντρώσεων 50-

500ppm (Διάγραμμα 4.2). Η καμπύλη αναφοράς που χρησιμοποιήθηκε για τον 

ποσοτικό προσδιορισμό των φαινολών είναι η ακόλουθη: 

                                        

 
Διάγραμμα 4.2: “Καμπύλη αναφοράς TPC” 

Το πρωτόκολλο της μεθόδου Folin-Ciocalteau επαναλήφθηκε για το εκχύλισμα σε 

δείγματα συγκεντρώσεων 0.5, 0.75, 1, 2mg/ml. Από αυτά προέκυψε ότι 1g OLE είναι 

ίσο με 391.7mg γαλλικού οξέος, τιμή που υποδεικνύει πολύ ικανοποιητικό 

φαινολικό φορτίο. 

4.1.4 Μελέτη του εκχυλίσματος φύλλων ελιάς με υγρή χρωματογραφία 

υψηλής απόδοσης (HPLC) 

Το εκχύλισμα φύλλων ελιάς αναλύθηκε με υγρή χρωματογραφία υψηλής απόδοσης 

(HPLC) με σκοπό τον προσδιορισμό και την ποσοτικοποίηση των φαινολικών 

ενώσεων που περιέχει. Για τον σκοπό αυτό αναλύθηκε δείγμα διαλύματος OLE σε 

MeOH, συγκέντρωσης 0.5mg/ml. Η μέτρηση έγινε εις διπλούν, με ποσότητα 

δείγματος 20μl.  

Η ταυτοποίηση των φαινολικών ενώσεων στο δείγμα έγινε με βάση τον χρόνο 

έκλουσης, καθώς και το φάσμα υπεριώδους πρότυπων διαλυμάτων. Οι φαινολικές 

ενώσεις και ο χρόνος έκλουσης τους προς ανίχνευση ήταν: η υδροξυτυροσόλη 

(hydroxytyrosol, tΕ=9min), το καφεϊκό οξύ (caffeic acid, tΕ=14min), η βανιλίνη 

(vanillin, tΕ=16min), η ρουτίνη (rutin, tΕ=18min), η ολευρωπεΐνη (oleuropein, tΕ=18-

20min) και η λουτεολίνη (luteolin, tΕ =24min). 
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Εικόνα 4.3: “Χρωματογράφημα HPLC του OLE  ” 

Βάσει των δυο χρωματογραφημάτων που λήφθηκαν από τις προς ανίχνευση 

φαινολικές ενώσεις ανιχνεύθηκαν η ολευρωπεΐνη (tΕ=19min, 280nm), η βανιλίνη 

(tΕ=16min, 330nm) και η ρουτίνη (tΕ =17min, 330nm). Ακόμη κοντά στα 19min 

παρουσιάστηκαν κορυφές μικρών ποσοτήτων μη ταυτοποιήσιμων φαινολικών 

ενώσεων.  

Από την ολοκλήρωση των καμπυλών των κορυφών που προαναφέρθηκαν 

προέκυψαν τα αποτελέσματα που αναφέρονται παρακάτω. 

Πίνακας 4.3: “Κυριότερα συστατικά του εκχυλίσματος OLE όπως προσδιορίστηκαν από την 

HPLC” 

 Area 1 Area 2 Area avg 
Oleuropein 1893.7 1891.7 1892.7 

Vanillin 177.2 188.9 183.05 

Rutin 334.9 326.8 330.85 

Για την ποσοτικοποίηση των φαινολικών ενώσεων αυτών χρησιμοποιήθηκαν οι 

βέλτιστες ευθείες των καμπύλων αναφορών πρότυπων διαλυμάτων. 

Αναλυτικότερα, 

Καμπύλη αναφοράς ολευρωπεΐνης 

                          

Καμπύλη αναφοράς βανιλίνης 

                     

Καμπύλη αναφοράς ρουτίνης 
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Το R2 των καμπυλών της βανιλίνης και της ρουτίνης είναι ίσο με τη μονάδα λόγο της 

ανάλυσης δειγμάτων με την μέθοδο autosampler.  

Όπου, y: Area 

            x: C [mg/ml] της εκάστοτε φαινολικής ένωσης 

Όλες οι καμπύλες αναφορές έγιναν με δείγματα ποσότητας 20μl. 

Χρησιμοποιώντας την εκάστοτε καμπύλη αναφοράς και λύνοντας ως προς x 

προσδιορίζεται η συγκέντρωση της φαινολικής ένωσης στο διάλυμα.  

Πίνακας 4.4: “Ποσοτικοποίηση φαινολικών ενώσεων στο OLE ” 

 C 
[mg/ml] 

%OLE 

Oleuropein 0.347 69.49% 

Vanillin 0.005 1.06% 

Rutin 0.020 4.03% 

Από τα παραπάνω αποτελέσματα προκύπτει ότι το εκχύλισμα είναι υψηλής 

περιεκτικότητας σε ολευρωπεΐνη (69.49%), ενώ επίσης περιέχει μικρές ποσότητες 

βανιλίνης (1.06%) και ρουτίνης (4.03%).  
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4.2 Χαρακτηρισμός νανοσωματιδίων 

4.2.1 Αποτελέσματα Zetasizer (Size, pdi, z -potential) 

Στην παρούσα εργασία με σκοπό την παραγωγή της ποσότητας νανοσωματιδίων 

που απαιτούνταν για την ενσωμάτωση στην καλλυντική κρέμα, κάποιοι 

εγκλωβισμοί πραγματοποιήθηκαν σε μεγαλύτερη κλίμακα (scaled-up, s-up). 

Λεπτομέρειες των εγκλωβισμών που πραγματοποιήθηκαν παρουσιάζονται στον 

Πίνακα 4.5. 

Πίνακας 4.5: “Πειραματικές συνθήκες σχηματισμού νανοσωματιδίων” 

Code 
name 

NPs type mPLA 
[g] 

mextract 

[g] 
PVA 
[ml] 

ΜΚ5 Loaded (s-up) 1.25 0.250 1500 

ΜΚ10 Loaded 0.0930 0.0186 139.5 

ΜΚ7 Blank 0.0689 - 103.35 

Τα χαρακτηριστικά των νανοσωματιδίων που σχηματίστηκαν από τις παραπάνω 

πειραματικές διαδικασίες προσδιορίστηκαν με την μέθοδο δυναμικής σκέδασης 

φωτός (Dynamic Light Scattering, DLS) και πιο συγκεκριμένα με τη συσκευή Malvern 

Zetasizer Nano ZSP. Τα αποτελέσματα του μέσου μεγέθους (mean particle size), του 

δείκτη διασποράς (polydispersity index, pdi) και του ζ-δυναμικού (ζ-potential) 

συνοψίζονται παρακάτω (Πίνακας 4.5). Όλες οι μετρήσεις έγιναν εις τριπλούν και 

παρουσιάζονται ως μέσος όρος ± τυπική απόκλιση (standard deviation, SD). 

Πίνακας 4.6: “Χαρακτηριστικά νανοσωματιδίων” 

Code  
name 

NPs Type Size  
[nm] 

Pdi ζ-potential 
 [mV] 

ΜΚ5 Loaded (s-up) 317.33 ± 22.33 0.60 ± 0.09 -4.98 ± 0.53 

MK10 Loaded 166.77 ± 0.76 0.26 ± 0.01 -20.70 ± 3.60 

MK7 Blank 220.60 ± 3.99 0.08 ± 0.00 -19.26 ± 0.74 

Το μέγεθος ήταν ικανοποιητικό ενώ το pdi σε όλες τις περιπτώσεις ήταν στην 

περιοχή 0.08-0.7, που υποδηλώνει νανοσωματιδιακό πληθυσμό με μέγεθος 

χαμηλής διασποράς. Τα νανοσωματίδια με εγκλωβισμένο εκχύλισμα ήταν 

μικρότερα από ότι τα κενά νανοσωματίδια. [54],[55] 

Για τους μικρότερους εγκλωβισμούς (ΜΚ10) το ζ-δυναμικό ήταν σχετικά 

ικανοποιητικό (≈-20mV), ενώ στην περίπτωση του εγκλωβισμού μεγάλης κλίμακας 

(ΜΚ5) η τιμή ήταν αρκετά εκτός της περιοχής όπου τα νανοσωματίδια θεωρούνται 

σταθερά (-25mV>ζ-potential ή ζ-potential>25mV).  

Τέλος, το scale-up φαίνεται να επηρέασε αρνητικά τα χαρακτηριστικά των 

παραγόμενων νανοσωματιδίων. Το μέγεθος ήταν μεγαλύτερο, με μεγαλύτερη 

διασπορά και με πολύ χαμηλό ζ-δυναμικό. 



70 
 

4.2.2 Ποσοστό απόδοσης εγκλεισμού (EE%) 

Ο υπολογισμός του ποσοστού απόδοσης εγκλεισμού (encapsulation efficiency, EE%) 

έγινε έμμεσα με την χρήση φασματοσκοπίας UV-Vis. Για τον σκοπό αυτό 

κατασκευάστηκε μια καμπύλη αναφοράς (διάγραμμα 4.3) της απορρόφησης στο 

λmax=287nm και της συγκέντρωσης πρότυπων μεθανολικών διαλυμάτων 

εκχυλίσματος. Όλες οι μετρήσεις έγιναν εις τριπλούν, στο εύρος απορρόφησης 0.1-

0.9 και παρουσιάζονται ως μέσος όρος ± τυπική απόκλιση (standard deviation, SD). 

Πίνακας 4.7: “Τιμές για την καμπύλη αναφοράς για τον υπολογισμό του ΕΕ%” 

C 
[mg/ml] 

Abs 
Avg 
Abs 

± Αbs 

0.07 

0.643 

0.638 0.013 0.623 

0.649 

0.05 

0.450 

0.458 0.009 0.456 

0.469 

0.035 

0.333 

0.330 0.006 0.335 

0.323 

0.025 

0.247 

0.248 0.008 0.240 

0.257 

0.018 

0.194 

0.184 0.011 0.187 

0.171 

0.013 

0.131 

0.141 0.017 0.131 

0.162 

0.009 

0.120 

0.112 0.012 0.098 

0.120 
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Διάγραμμα 4.3: “Καμπύλη αναφοράς διαλυμάτων εκχυλίσματος και των απορροφήσεων 

τους στα 287nm” 

Η βέλτιστη ευθεία που προέκυψε από τις παραπάνω μετρήσεις ήταν η ακόλουθη: 

                                  

Για τον προσδιορισμό της εγκλωβισμένης ουσίας στα νανοσωματίδια, τα 

υπερκείμενα 1 και 2 (S1, S2) των φυγοκεντρήσεων αραιώθηκαν καταλλήλως και 

φωτομετρήθηκαν στα 287nm. Έπειτα με την παρακάτω εξίσωση προσδιορίστηκε το 

ΕΕ% (Πίνακας 4.8). 

    
                                                                        

                                
      

Πιο αναλυτικά οι υπολογισμοί που έγιναν για τον εγκλωβισμό ΜΚ5 παρουσιάζονται 

συνοπτικά παρακάτω: 

Πίνακας 4.8: “Συνοπτική παρουσίαση υπολογισμών για το EE%” 

 Vsup 

[ml] 
minitialOLE 

[mg] 
Dilution Correction 

factor 
Abs287nm 
(y axis) 

C [mg/ml] 
(x axis) 

mfreeOLE 

[mg] 
EE% 

S1 500 
272 

C/10 10 0.26 0.03 132.88 
50.14% 

S2 9.5 C/10 10 0.28 0.03 2.74 

Πίνακας 4.9: “ΕΕ% εγκλωβισμών” 

 Type EE% 
MK5 Loaded (s-up) 50.14% 

MK10 Loaded 50.55% 
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Τα ποσοστά εγκλεισμού είναι ικανοποιητικά, περίπου 50% της ουσίας προς 

εγκλεισμό πράγματι ενσωματώθηκε στα νανοσωματίδια. Επιπλέον, η μετάβαση σε 

μεγάλη κλίμακα της διεργασίας εγκλωβισμού δεν επηρέασε τα ποσοστά του ΕΕ. 

Τέλος, δοκιμάστηκε και ο άμεσος προσδιορισμός του EE% χωρίς επιτυχία. 

4.2.3 Ξήρανση NPs  

Με στόχο την ξήρανση των νανοσωματιδίων για την διεξαγωγή αναλύσεων που 

απαιτούνταν ξηρό δείγμα, ακολουθήθηκαν δυο μέθοδοι. 

Ξήρανση με τη μέθοδο Freeze-drying 

Πραγματοποιήθηκαν δυο ξηράνσεις με freeze-drying, η πρώτη χωρίς 

κρυοπροστατευτικό παράγοντα και η δεύτερη με σουκρόζη ως κρυοπροστατευτικό. 

Και στις δυο περιπτώσεις τα δείγματα προς ξήρανση ήταν νανοσωματίδια κενά 

(blank NPs) και με εγκλεισμένη ουσία (loaded NPs). 

Τα δείγματα που λυοφιλοποιήθηκαν χωρίς κρυοπροστατευτικό παράγοντα 

σχημάτισαν μια λευκή μάζα από ίνες που όταν συλλέχτηκε σε vial έγινε συμπαγής. 

Κατά την αποθήκευση τους στους 20⁰C, μετά από διάστημα 2 μηνών, τα 

λυοφιλοποιημένα παρουσίασαν υποκίτρινη χροιά που υποδηλώνει αλλοίωση της 

δομής τους και απεγκλωβισμό του δεσμευμένου εκχυλίσματος. Τέλος, τόσο τα 

blank όσο και τα loaded NPs δεν διασπείρονταν σε νερό, γεγονός που εμπόδισε την 

ανάλυση τους σε διάφορες πειραματικές διαδικασίες. 

Λόγω των παραπάνω αλλοιώσεων επιλέχτηκε να επαναληφθεί η λυοφιλοποίηση, 

αλλά αυτή τη φορά με κρυοπροστατευτικό παράγοντα. Blank και loaded NPs 

διασπάρθηκαν σε 2ml υδατικού διαλύματος σακχαρόζης 2%w/v. 

 
Εικόνα 4.4: “Τα νανοσωματίδια μετά το freeze-drying τα loaded NPs (αριστερά), blank NPs 

(δεξιά)” 

Τα λυοφιλοποιημένα νανοσωματίδια που προέκυψαν ήταν λευκού χρώματος, τα 

loaded NPs ήταν συμπαγή, ενώ τα blank ήταν ινώδη και κολλώδη. Ακόμη και τα δύο 

λυοφιλοποιημένα δείγματα διασπείρονταν σε νερό. 
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Παρόλο που το πρόβλημα διασποράς σε νερό αντιμετωπίστηκε, η κολλώδης υφή 

των blank NPs δείχνει ότι προστέθηκε μεγαλύτερη ποσότητα σακχαρόζης από ότι θα 

έπρεπε. Το πλεόνασμα κρυοπροστατευτικού μακροπρόθεσμα μπορεί να οδηγήσει 

σε αλλοιώσεις και αστάθεια των νανοδομών. Καθώς η συμπεριφορά αυτή δεν 

παρατηρήθηκε στα loaded NPs μελετήθηκαν οι διαφορές μεταξύ των δειγμάτων 

(Πίνακας 4.10). 

Πίνακας 4.10: “Συνθήκες freeze-drying με κρυοπροστατευτικό” 

NPs 
Sample  

msucrose 
[g] 

mPLA 
[g] 

Weight ratio 
[gsucr/gPLA] 

Blank  0.004 0.0538 1:0.74 

Loaded 0.004 0.0930 1:0.43 

Από τα παραπάνω δεδομένα συμπεραίνουμε ότι παίζει σημαντικό ρόλο η αναλογία 

μάζας του κρυοπροστατευτικού και της μάζας του πολυμερούς προς εγκλωβισμό 

για την παραλαβή σταθερού λυοφιλοποιημένου προϊόντος. 

Ξήρανση στην αντλία υψηλού κενού Edwards 

Ένας εναλλακτικός τρόπος ξήρανσης των νανοσωματιδίων είναι στην αντλία 

υψηλού κενού Edwards. Τα ξηρά δείγματα που προέκυψαν ήταν λευκά, σε μορφή 

σκόνης και με την δυνατότητα διασποράς σε νερό.  

4.2.4 Διερεύνηση θερμικών ιδιοτήτων  των NPs με τη μέθοδο DSC  

Με στόχο την μελέτη της φυσικής κατάστασης του εκχυλίσματος στα 

νανoσωματίδια PLA πραγματοποιήθηκε μελέτη σε DSC. Γενικά, στα πολυμερικά 

νανοσωματίδια μπορεί να συνυπάρχουν διάφοροι συνδυασμοί  δραστικής ουσίας-

πολυμερούς, όπως: i) άμορφη δραστική ουσία είτε σε άμορφο ή σε κρυσταλλικό 

πολυμερές και ii) κρυσταλλική δραστική ουσία σε άμορφο ή σε κρυσταλλικό 

πολυμερές.  

Τα δείγματα που μελετήθηκαν ήταν: pellets PLA, σακχαρόζη, εκχύλισμα, blank NPs 

και loaded NPs. Τα νανοσωματίδια που χρησιμοποιήθηκαν ήταν λυοφιλοποιημένα 

με σακχαρόζη για κρυοπροστατευτικό. Παρακάτω στο διάγραμμα 4.4 φαίνονται τα 

θερμογραφήματα των δειγμάτων που προαναφέρθηκαν. 
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Διάγραμμα 4.4: “Θερμογράφηματα DSC των δειγμάτων σακχαρόζης, PLA pellets, 

εκχυλίσματος, blank NPs, loaded NPs” 

Το PLA παρουσίασε θερμοκρασία υαλώδους μετάπτωσης (Tg) στους 51.35⁰C, ενώ 

παρατηρήθηκε συμπεριφορά διπλής τήξης, αρχικά με ένα μικρό ενδόθερμο στους 

130.6⁰C και έπειτα με ένα μεγαλύτερο ενδόθερμο στους 144.3⁰C. Το ποσοστό 

κρυσταλλικότητας υπολογίστηκε στο 34%. 

Αντίστοιχα το εκχύλισμα παρουσίασε ένα ευρύ ενδόθερμο στους 92-121⁰C το οποίο 

εξαφανίστηκε στην καμπύλη των loaded NPs, ένδειξη ότι το εκχύλισμα είναι 

προστατευμένο εντός των νανοσωματιδίων. Ομοίως, το ενδόθερμο του PLA έγινε 

ομαλότερο εμφανίζοντας ελαφρώς χαμηλότερη θερμοκρασία (138⁰C), ένδειξη 

διατήρησης του άμορφου πλέγματος και την αποφυγή της κρυσταλλοποίησης του 

πολυμερούς. Κοντά στους 140⁰C το PLA έχει αποικοδομηθεί, έπειτα παρατηρείται 

μια μεγάλη εξώθερμη περιοχή που οφείλεται στην καταστροφή του πλέον μη 

προστατευμένου εκχυλίσματος. Η τελευταία κορυφή που παρατηρείται στα blank 

και loaded NPs είναι η αποικοδόμηση της σακχαρόζης που προστέθηκε για το 

freeze-drying.[42],[56],[57] 

  

30 80 130 180 230 

H
e

at
 f

lo
w

 e
n

d
o

 u
p

 (
a.

u
.)

 

Temperature (oC) 

1st Heating 

sucrose 

PLA pellets 

blank NPs with 
sucrose 
extract 

loaded NPs with 
sucrose 



75 
 

4.2.5 Μελέτη NPs με φασματοσκοπία FT-IR 

Με στόχο την καλύτερη κατανόηση των παρασκευασμένων νανοσωματιδίων, έγινε 

ανάλυση με τη μέθοδο FT-IR (ATR) δειγμάτων εκχυλίσματος, blank και loaded NPs. 

 
Εικόνα 4.5: “Φάσμα FT-IR (ATR) OLE” 

Οι χαρακτηριστικές κορυφές του καθαρού εκχυλίσματος είναι στα 1698.98 και 

1629.11 cm-1, οι οποίες οφείλονται στη δόνηση τάσης των C=O των ομάδων 

καρβονυλίου της ολευρωπεΐνης, όπως και άλλων φαινολικών παραγώγων και 

φλαβονοειδών γλυκοσιδίων που περιέχονται στο εκχύλισμα. Αντίστοιχα η 

απορρόφηση στα 3299.51cm-1 αποδίδεται στη δόνηση τάσης του δεσμού ΟΗ, ενώ 

οι ισχυρές απορροφήσεις στα 1069.83cm-1 και 1037.32 cm-1 στη δόνηση τάσης των 

CO των ομάδων εστέρων στις προαναφερόμενες φυτοχημικές ουσίες του 

εκχυλίσματος.  
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Εικόνα 4.6: “Φάσμα FT-IR (ATR) blank NPs” 

Στο φάσμα των blank NPs, οι πιο χαρακτηριστικές κορυφές εμφανίζονται στα 

3324.85cm-1 που οφείλεται στη δόνηση τάσης του δεσμού ΟΗ, 2942.11cm-1 που 

αποδίδεται στη δόνηση τάσης των C-H της κύριας αλυσίδας του PLA, 1757.29cm-1 

από τη δόνηση τάσης του δεσμού C=O των καρβονυλικών ομάδων των 

επαναλαμβανόμενων εστέρων και 1047.67cm-1 που οφείλεται στη δόνηση τάσης 

του δεσμού C-O των εστέρων. 

 
Εικόνα 4.7: “Φάσμα FT-IR (ATR) loaded NPs” 
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Αντίστοιχα στο φάσμα των loaded NPs, εμφανίζονται κυρίως οι απορροφήσεις που 

οφείλονται στην πολυμερική μήτρα των νανοσωματιδίων, ένδειξη ότι το εκχύλισμα 

είναι εγκλεισμένο.   

 
Εικόνα 4.8: “Φάσμα FT-IR (ATR) των: εκχυλίσματος OLE (κόκκινο), blank NPs (μπλε) και 

loaded NPs (μαύρο)” 
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 4.2.6 Μελέτη δομής και μορφολογίας των NPs με SEM  

Για την μελέτη της δομής και μορφολογίας των νανοσωματιδίων χρησιμοποιήθηκε 

η μέθοδος του ηλεκτρονικού μικροσκοπίου σάρωσης (SEM) σε δυο δείγματα, το 

πρώτο ήταν loaded NPs ξηρά από αντλία υψηλού κενού Edwards και το δεύτερο 

loaded NPs λυοφιλοποιημένα με κρυοπροστατευτικό παράγοντα. Οι εικόνες που 

λήφθηκαν παρουσιάζονται παρακάτω (Εικόνα 4.9, 4.10). 

 
Εικόνα 4.9: “Λήψεις SEM δείγματος loaded NPs με ξήρανση από αντλία υψηλού κενού 

Edwards” 

Η γενική εικόνα που λήφθηκε δεν ήταν η αναμενόμενη, οι δομές που 

παρατηρήθηκαν ήταν σε σχήμα φιόγκου, ενώ φαίνεται να αποτελούνται από ίνες. Η 

μεγέθυνση στα 50μm δείχνει έναν πληθυσμό συμμετρικών σωματιδίων με ίδια 

δομή και μέγεθος. Από το DLS ήταν γνωστό ότι το δείγμα ήταν μέσου μεγέθους 

166.77±0.76nm. Δυστυχώς, στην προσπάθεια μεγέθυνσης το δείγμα καιγότανε και 

δεν ήταν δυνατή η μελέτη στην κλίμακα του nm. 



79 
 

 
Εικόνα 4.10: “Λήψεις SEM δείγματος loaded NPs λυοφιλοποιημένα με σακχαρόζη” 

Αντίστοιχα και στο δείγμα λυοφιλοποιημένων νανοσωματιδίων η γενική εικόνα δεν 

ήταν η αναμενόμενη. Στην περίπτωση αυτή, οι δομές που παρατηρήθηκαν είχαν 

σχήμα σαν φύλλα και λεία επιφάνεια που πιθανόν οφείλεται στη σακχαρόζη 

Ανάμεσα στις δομές αυτές παρατηρήθηκαν και δομές-φιόγκοι όπως της εικόνας 

4.10. Από το DLS ήταν γνωστό ότι το δείγμα ήταν μέσου μεγέθους 210.75±27.66nm, 

όμως και πάλι δεν ήταν δυνατή η μεγέθυνση στην κλίμακα του nm. [37] 

4.2.7 In vitro μελέτη αποδέσμευσης ουσίας από τα NPs  

Για την μελέτη αποδέσμευσης ουσίας από τα νανοσωματίδια χρησιμοποιήθηκαν 

δυο μέθοδοι, ο πρώτος με διφασικό σύστημα IPM ή εξανίου/PBS και ο δεύτερος με 

διασπορά σε PBS μόνο.  
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Ο πρώτος τρόπος, αν και πολλά υποσχόμενος, δεν έδωσε αποτελέσματα με συνοχή 

καθώς υπήρξε πρόβλημα στην δειγματοληψία. Πιο συγκεκριμένα λόγο της 

ανάδευσης το διφασικό σύστημα σχημάτιζε μια ενδιάμεση φάση γαλακτώματος με 

αποτέλεσμα να μην μπορεί να γίνει λήψη ομοιογενούς δείγματος από την φάση του 

IPM ή εξανίου.  

 
Εικόνα 4.11: “Ο σχηματισμός γαλακτώματος κατά την πειραματική διαδικασία μελέτης της 

αποδέσμευσης” 

Η δεύτερη μεθοδολογία πραγματοποιήθηκε με 1.5ml PBS και 25mg loaded NPs, 

ξηρών από την αντλία υψηλού κενού Edwards και έδωσε κάποια προκαταρτικά 

αποτελέσματα τα οποία περιγράφονται παρακάτω. 

Πίνακας 4.10: “Ποσοστά αποδέσμευσης OLE από τα NPs από 0-72h” 

t [h] %released 
0 0.33% 

24 1.50% 

48 1.70% 

72 2.28% 
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4.3 Έλεγχος σταθερότητας καλλυντικής κρέμας 

Για τον έλεγχο της αλληλεπίδρασης των νανοσωματιδίων με μια καλλυντική κρέμα, 

καθώς και την σύγκριση αυτής με το εκχύλισμα παρασκευάστηκαν τρία είδη 

κρέμας: 

1. Με loaded NPs: 270g o/w γαλακτώματος με 450mg νανοσωματιδίων με 

εγκλεισμένο εκχύλισμα. 

2. Με απλό εκχύλισμα: 270g o/w γαλακτώματος με 450mg εκχυλίσματος 

φύλλων ελιάς. 

3. Χωρίς ενεργή ουσία: 270g o/w γαλακτώματος χωρίς ενεργή ουσία. 

Οι τρεις παραπάνω κρέμες χωρίστηκαν σε ίσες ποσότητες και αποθηκεύτηκαν σε 

διαφορετικές θερμοκρασίες (5⁰C, 25⁰C, 40⁰C και σε κύκλους ψύξης-θέρμανσης από 

5 μέχρι 45⁰C). Οι παράμετροι σταθερότητας που μελετήθηκαν ήταν τα 

οργανοληπτικά χαρακτηριστικά, το pH, το ιξώδες και οι φάσεις & το πλέγμα του 

γαλακτώματος, τα αποτελέσματα των οποίων περιγράφονται παρακάτω. 

Οργανοληπτικά χαρακτηριστικά 

Τα οργανοληπτικά χαρακτηριστικά που μελετήθηκαν ήταν το χρώμα και το άρωμα 

των δειγμάτων. Τα δείγματα της κρέμας χωρίς ενεργή ουσία παρέμειναν λευκά, 

χωρίς διαφοροποίηση στην οσμή κατά την διάρκεια των 3 μηνών του ελέγχου 

σταθερότητας και σε όλες τις θερμοκρασιακές συνθήκες. 

Παρόμοια αποτελέσματα προέκυψαν και για την κρέμα με loaded NPs, καθώς το 

άρωμα διατηρήθηκε αναλλοίωτο, ενώ το χρώμα στην πλειοψηφία των δειγμάτων 

παρέμεινε λευκό. Παρόλα αυτά, το δείγμα που αποθηκεύτηκε στον κύκλο ψύξης-

θέρμανσης σκούρυνε κατά ½ τόνο από το αρχικό. 

Ωστόσο, η κρέμα με το εκχύλισμα σε αντίθεση με τις προηγούμενες κρέμες ήταν 

ανοιχτού μπεζ χρώματος εξ αρχής (Εικόνα 4.12). Το χρώμα διαφοροποιήθηκε ακόμη 

περισσότερο σκουραίνοντας επιπλέον 1 τόνο, κατά την διάρκεια του ελέγχου 

σταθερότητας, σε όλες τις θερμοκρασιακές συνθήκες. Σε αντίθεση, το άρωμα 

παρέμεινε αναλλοίωτο. 
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Εικόνα 4.12: “Τα αρχικά δείγματα κρεμών, αριστερά το δείγμα με το εκχύλισμα και δεξιά 

αυτό με τα νανοσωματίδια. Είναι εμφανής η διαφορά χρώματος.” 

pH 

Όλα τα δείγματα είχαν αρχική pH περίπου στο 5.47 και γενικά παρουσίασαν 

παρόμοια συμπεριφορά κατά την διάρκεια του ελέγχου σταθερότητας (πίνακας 

4.11). Τα δείγματα που έδειξαν μεγαλύτερη διαφοροποίηση ήταν αυτά που 

αποθηκεύτηκαν στους 40⁰C, με το δείγμα της κρέμας με εκχύλισμα να παρουσιάζει 

σταθερή μείωση pH που δεν παρατηρήθηκε στα υπόλοιπα δείγματα.  

Πίνακας 4.11: “Πειραματικά δεδομένα μελέτης του pH κατά τον έλεγχο σταθερότητας” 

pH results  Freeze cycles 
Storage  
at 5⁰C 

Storage 
at 25⁰C Storage at 40⁰C 

Sample Initial 
results 

Day 
7 

Day 
15 

Day 
21 

Day 
29 

Month 
3 

Month 
3 

Month 
1 

Month 
2 

Month 
3 

o/w cream 5.47 5.49 5.5 5.52 5.48 5.6 5.49 5.47 5.37 5.48 

o/w &OLE-NPs 5.49 5.59 5.54 5.56 5.52 5.62 5.59 5.48 5.35 5.43 

o/w & OLE 5.45 5.5 5.5 5.46 5.42 5.55 5.5 5.41 5.3 5.26 

Ιξώδες 

Όλα τα δείγματα ήταν σταθερά, χωρίς σημαντικές διαφορές μεταξύ τους. 

Πίνακας 4.12: “Πειραματικά δεδομένα μελέτης του ιξώδους κατά τον έλεγχο σταθερότητας” 

Viscosity 
results [cSt]  Freeze cycles 

Storage 
at 5⁰C 

Storage 
at 25⁰C Storage at 40⁰C 

Sample Initial 
results 

Day 
7 

Day 
15 

Day 
21 

Day 
29 

Month 
3 

Month 
3 

Month 
1 

Month 
2 

Month 
3 

o/w cream 20450 47600 48532 38501 39231 30598 33032 40922 39163 34870 

o/w & OLE-NPs 20219 46813 47408 38612 39688 30703 32760 41224 37817 35268 

o/w & OLE 17319 45314 45347 38614 40302 29623 32814 39602 39084 34286 
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Φάσεις και πλέγμα γαλακτώματος 

Η δομή και το πλέγμα των δειγμάτων παρέμειναν αναλλοίωτα καθόλη τη διάρκεια 

του ελέγχου σταθερότητας και σε όλες τις συνθήκες. Αντίστοιχα οι φάσεις των 

γαλακτωμάτων παρέμειναν αναμεμιγμένες σε όλες τις συνθήκες αποθήκευσης, 

καθώς δεν παρατηρήθηκε διαχωρισμός έπειτα από φυγοκέντρηση.   

Παρόλο που δεν παρατηρήθηκαν σημαντικές διαφοροποιήσεις μεταξύ των τριών 

δειγμάτων στις παραμέτρους ιξώδους και χαρακτηριστικών του γαλακτώματος, η 

αλλοίωση του χρώματος και η τάση μείωσης του pH που παρατηρήθηκαν στα 

δείγματα με το εκχύλισμα είναι ενδείξεις πιθανών αντιδράσεων που μπορούν να 

οδηγήσουν σε μη σταθερό προϊόν.  

Σύμφωνα με τα παραπάνω αποτελέσματα φαίνεται ότι  ο εγκλεισμός του 

εκχυλίσματος σε νανοσωματίδια είναι δυνατόν να αποτελέσει έναν τρόπο 

ενσωμάτωσης του εκχυλίσματος σε καλλυντικά προϊόντα χωρίς να επηρεάζονται τα 

οργανοληπτικά χαρακτηριστικά τους.  
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Κεφάλαιο 5ο: Συμπεράσματα 

Στα πλαίσια της παρούσας διπλωματικής εργασίας συλλέχτηκαν φύλλα ελιάς τα 

οποία εκχυλίστηκαν με οργανικούς διαλύτες αυξανόμενης πολικότητας. Το 

εκχύλισμα που προέκυψε αναλύθηκε με τη μέθοδο HPLC για τον προσδιορισμό των 

φαινολικών ενώσεων που περιείχε, ενώ αξιολογήθηκε το ολικό φαινολικό 

περιεχόμενό του (μέθοδος Folin-Ciocalteu) και η αντιοξειδωτική του δράση 

(μεθόδους: DPPH και χημειοφωταύγεια της λουμινόλης).   

Στη συνέχεια σχηματίσθηκαν επιτυχώς κενά και loaded νανοσωματίδια 

βιοδιασπώμενου πολυμερούς PLA με τη μέθοδο γαλακτωματοποίησης-εξάτμισης 

διαλύτη. Τα πειράματα διεξήχθη τόσο σε μικρή, όσο και σε μεγάλη κλίμακα (scale-

up). Τα νανοσωματίδια που προέκυψαν ήταν χαμηλής διασποράς, με ικανοποιητικό 

ζ-δυναμικό και μέγεθος (≈230nm). Στην περίπτωση των loaded NPs επετεύχθη 

ποσοστό εγκλεισμού εκχυλίσματος 50%. 

Από των χαρακτηρισμό των νανοσωματιδίων παρατηρήθηκε ότι το scale-up είχε 

αποτέλεσμα  την παραγωγή μεγαλυτέρων σωματιδίων με μεγαλύτερη διασπορά και 

τάσεις αστάθειας, παρόλα αυτά το ποσοστό εγκλωβισμού δεν επηρεάστηκε. 

Στη συνέχεια, μελετήθηκε η ξήρανση των νανοσωματιδίων με την μέθοδο 

λυοφιλοποίησης (freeze-drying) με και χωρίς κρυοπροστατευτικό παράγοντα. 

Παρατηρήθηκε ότι είναι απαραίτητη η προσθήκη κρυοπροστατευτικού παράγοντα, 

ενώ διαπιστώθηκε η περιπλοκότητα της μεθόδου.  

Δοκιμάστηκε ξήρανση και στην αντλία υψηλού κενού Edwards, που ενδεχομένως σε 

ορισμένες περιπτώσεις να είναι προτιμότερη διαδικασία από την λυοφιλοποίηση 

λόγω της απλότητας της καθώς και των ηπιότερων συνθηκών που υπόκεινται το 

δείγμα. 

Ακόμη, διερευνήθηκαν οι θερμικές ιδιότητες των νανοσωματιδίων με τη μέθοδο 

DSC, όπου διαπιστώθηκε η προστασία του εγκλωβισμένου εκχυλίσματος από το 

πλέγμα του PLA. Αντίστοιχα, από την ανάλυση των νανοσωματιδίων με τη μέθοδο 

φασματοσκοπίας FT-IR εμφανίστηκαν κυρίως οι απορροφήσεις του PLA 

υποδεικνύοντας την εγκλεισμό του εκχυλίσματος στις νανοδομές.  

Για μια πιο πλήρη εικόνα των νανοσωματιδίων που σχηματίστηκαν έγινε μια 

προσπάθεια μελέτης της δομής και μορφολογίας των νανοσωματιδίων με το 

ηλεκτρονικό μικροσκόπιο σάρωσης (SEM). Η μεγέθυνση που επετεύχθη ήταν 

δυστυχώς μέχρι τα 5μm, ενώ οι δομές που παρατηρήθηκαν ήταν μη αναμενόμενες 

αλλά με σημαντικές διαφορές μεταξύ των δειγμάτων από ξήρανση από την αντλία 

Edwards και με την μέθοδο freeze-drying.  
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Ακόμη, έγινε μια πρώτη προσπάθεια για την μελέτη της αποδέσμευσης της ουσίας 

από τα νανοσωματίδια με δυο μεθόδους (διφασικό σύστημα IPM ή εξανίου/PBS και 

διασπορά σε PBS). Η μεθοδολογία με διασπορά σε PBS έδωσε κάποια προκαταρτικά 

αποτελέσματα. 

Τέλος, μελετήθηκε η σταθερότητα ενός πιθανού καλλυντικού προϊόντος του οποίου 

η δραστική ουσία να είναι εγκλωβισμένη σε νανοσωματίδια. Για τον σκοπό αυτό, σε 

δείγματα καλλυντική κρέμας ομογενοποιήθηκαν νανοσωματίδια με εγκλεισμένο 

εκχύλισμα, αλλά και καθαρό εκχύλισμα. Όλα τα δείγματα πέρασαν τον τρίμηνο 

έλεγχο σταθερότητας, όμως τα δείγματα με το καθαρό εκχύλισμα παρουσίασαν 

αλλοιώσεις στα οργανοληπτικά χαρακτηριστικά τους, κάτι που δεν παρατηρήθηκε 

στα αντίστοιχα δείγματα κρέμας με νανοσωματίδια. 

Από τα παραπάνω μπορούμε να συμπεράνουμε ότι είναι δυνατή η προστασία 

αντιοξειδωτικών ουσιών σε νανοσωματίδια, καθώς και η επιτυχημένη ενσωμάτωση 

τους σε καλλυντικά προϊόντα με στόχο την βελτίωση των χαρακτηριστικών τους. 
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Κεφάλαιο 6ο: Προτάσεις για 
μελλοντική έρευνα 

Από το σύνολο της παρούσας εργασίας συμπεραίνουμε ότι ο σχηματισμός 

νανοσωματιδίων και ο εγκλεισμός δραστικών ουσιών σε αυτά αποτελεί ένα 

επιστημονικό πεδίο με ιδιαίτερο ενδιαφέρον για την βιομηχανία καλλυντικών και 

όχι μόνο. Βάση των πειραμάτων που έγιναν και των αποτελεσμάτων που 

προέκυψαν, προτείνονται σημεία μελλοντικής έρευνας: 

1. ΜΕΛΕΤΗ ΚΑΙ ΒΕΛΤΙΣΤΟΠΟΙΗΣΗ ΤΗΣ ΔΙΕΡΓΑΣΙΑΣ ΣΧΗΜΑΤΙΣΜΟΥ NPS 

Κατά την διάρκεια των πειραμάτων της παρούσας εργασίας δεν μελετήθηκε η 

μεταβολή διαφόρων παραμέτρων της μεθόδου γαλακτωματοποίησης-εξάτμισης 

(ποσοστό φόρτωσης, θερμοκρασία, διαλύτες, άλλη υδατική φάση κ.ά). Θα είχε 

ενδιαφέρον η μελέτη των παραμέτρων αυτών καθώς και πως η διεργασία μπορεί να 

αναχθεί σε μεγάλη κλίμακα με επιτυχία. 

2. ΔΙΑΦΟΡΕΤΙΚΕΣ ΜΕΘΟΔΟΙ ΣΧΗΜΑΤΙΣΜΟΥ NPS 

Υπάρχει πληθώρα μεθόδων για τον σχηματισμό νανοσωματιδίων, θα είχε 

ενδιαφέρον η μελέτη και η σύγκριση των διαφορετικών μεθόδων. 

3. ΑΠΟΔΕΣΜΕΥΣΗ ΕΓΚΛΩΒΙΣΜΕΝΗΣ ΟΥΣΙΑΣ 

Όπως αναλύθηκε και στα αποτελέσματα των πειραματικών διαδικασιών, έγιναν 

προσπάθειες μελέτης της αποδέσμευσης του εκχυλίσματος από τα νανοσωματίδια. 

Τα αποτελέσματα που λήφθηκαν είναι πολλά υποσχόμενα, αλλά ακόμη 

προκαταρκτικά. Συνεπώς, θα πρέπει να διερευνηθεί η κατάλληλη μέθοδος για την 

μελέτη της αποδέσμευσης που να δίνει ένα πλήρες προφίλ του ποσοστού και 

χρόνου αποδέσμευσης της εγκλεισμένης ουσίας. 

4. ΜΕΛΕΤΗ ΔΟΜΗΣ ΚΑΙ ΜΟΡΦΟΛΟΓΙΑΣ ΤΩΝ NPS ΜΕ SEM 

Η λήψη εικόνων των νανοσωματιδίων στην κλίμακα του nm είναι ο πιο άμεσος 

τρόπος για την παρατήρηση της δομής, μορφολογίας και μεγέθους των 

σχηματιζόμενων NPs. Θα ήταν πολύ ενδιαφέρον να μελετηθεί η κατάλληλη 

προετοιμασία του δείγματος (επιχρύσωση και ξήρανση) ώστε να μπορούν να 

ληφθούν ποιοτικές εικόνες των νανοσωματιδίων σε μικρή κλίμακα χωρίς να 

αλλοιώνονται οι δομές τους. 

5. ΠΑΡΑΜΕΤΡΟΙ ΛΥΟΦΙΛΟΠΟΙΗΣΗΣ 

Θεωρητικά και πρακτικά διαπιστώθηκε ότι η λυοφιλοποίηση είναι ιδιαίτερα 

πολύπλοκη διαδικασία. Ιδιαίτερο ενδιαφέρον θα είχε η μελέτη των διαφορετικών 
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παραμέτρων (είδος και ποσότητα κρυοπροστατευτικού κ.ά) για μια επιτυχημένη 

λυοφιλοποίηση, καθώς και το αντίκτυπο που έχει αυτή στα νανοσωματίδια. 

6. ΜΕΛΕΤΗ ΠΡΟΣΤΑΣΙΑΣ ΑΝΤΙΟΞΕΙΔΩΤΙΚΗΣ ΔΡΑΣΗΣ ΕΓΚΛΕΙΣΜΕΝΗΣ ΟΥΣΙΑΣ ΣΤΟ ΚΑΛΛΥΝΤΙΚΟ 

ΠΡΟΪΟΝ 

Ένας από τους απώτερους στόχους της ενσωμάτωσης νανοσωματιδίων με 

εγκλεισμένη ουσίας στην καλλυντική κρέμα ήταν η προστασία της αντιοξειδωτικής 

δράσης του εκχυλίσματος μέχρι την στιγμή που θα έρθει σε επαφή με το δέρμα του 

καταναλωτή. Για να εξακριβωθεί αυτό θα πρέπει να μελετηθεί η αντιοξειδωτική 

δράση της κρέμας μετά την ενσωμάτωση των loaded NPs. 
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