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هاي فنل هیدروفوب می باشد که به سبب ویژگیفروئیل متان یک پلیکورکومین با نام شیمیایی دي
در این پژوهش، از .  اش به عنوان یک ترکیب عملگر شناخته شده استزاییمنحصر به فرد سلامتی
به منظور انکپسولاسیون   (NLC)هاي لیپیدي نانوساختار و حامل (SLN) نانوذرات لیپیدي جامد

ناپایداري، زیست (ي غذایی کورکومین و رفع معضلات مربوط به کاربرد این ترکیب در حوزه
ها با استفاده از روش تولید نانوحامل. ، استفاده گردید)هاي آبیفراهمی پایین، حلالیت ناچیز در محیط

تاثیر نسبت لیپیدها، نوع . ترکیبی هوموژنیزاسیون با نیروي برشی بالا و فراصوت صورت پذیرفت
هاي تولیدي مورد هاي نانوحامل ویژگی و میزان بارگذاري کورکومین بر)(SLN , NLCنانوحامل 

ن ین و همچنیم کورکومی حجیکیزیل ساختار فیج بدست آمده به دلیبر اساس نتا. بررسی قرار گرفت
ها باعث ن در نانوحاملی کورکومي مؤثره، بارگذاريته فاز پراکنده در حضور مادهیسکوزیش ویافزا
 نشان داد که نسبت يز آماریج آنالینتا.  شدیدگیپاشدار در اندازه ذرات و شاخص بسیش معنیافزا

 ذرات ي بر اندازهير معناداری تاثين دارای کورکومي و بارگذار)NLC و SLN( دها، نوع نانوحاملیپیل
چ ین بدون هی نشان داد که کورکومی افتراقی روبشيمتریج حاصل از کالری نتا).p<0/05(باشد یم

 05/0 غلظت یبه طور کل. تار نانوحامل ها به دام افتاده استر اجزا در ساخی با سایگونه برهمکنش
 . بودNLCد نانوحامل ی تولينه برایط بهین به عنوان شرای کورکوم25/0 استئارات و يسرول دیگل
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   مقدمه- 1
ماري، ین غذا و بی بۀ بر رابطی مبنی عمومیش آگاهیبا افزا

 یسازي غذاهاي اصلیدکنندگان درحال تلاش براي غنیتول
از . باشندی فراسودمند ميهاد فراوردهیمردم با مواد مغذي و تول

ل وجود مواد موثره یر به دلی اخيها که در سالیاهانیجمله گ
      اه زردچوبه یمن مورد توجه واقع شده است، گی و ایعیطب
ل متان ی دي فرولییایمین با نام شیکورکوم] . 1[باشد یم
)E100( ،اه یزوم گیدروفوب مشتق شده از ریفنل هیک پلی

 يزوم زردچوبه حاوی ر.است(Curcuma longa) زردچوبه 
ن ی کورکومین، دمتوکسیکورکوم  مهمیسه آنالوگ رنگ

(DMC)نی کورکومیس دمتوکسی و ب(BDMC)  است که 
بات عامل ین ترکیا. شوندیده مید نامینوئیدر مجموع کورکوم

ت گروه یستند که در موقعجاد رنگ زرد در زردچوبه هیا
. باشندیگر متفاوت میکدیک با ی برروي حلقه آروماتیمتوکس
   ن در زردچوبه از همه ین سه آنالوگ، کورکومیان ایدر م

  ].2[تر است فراوان
هاي شده کورکومین داراي ویژگیقات انجامیبر اساس تحق

باشد و در مطالعات مختلف خواص یعملکردي چشمگیري م
 و ياز این ترکیب از جمله فعالیت ضدتومورمتفاوتی 

ضدسرطانی، کاهش سطح کلسترول خون و کبد، افزایش 
عروقی، -هاي قلبی از بیمارييریعملکرد ایمنی بدن، جلوگ

جلوگیري از آسیب غشاءهاي زیستی در مقابل پراکسیداسیون، 
خاصیت ضدالتهابی و کاهش آرتروز روماتیسمی و حفاظت در 

ن اثرات به واسطۀ یا. ایمر گزارش شده استمقابل بیماري آلز
 يهانیتوکی مختلف، عوامل رشد، سیسیم عوامل رونویتنظ

        شودیجاد میگر ای ديهامی و آنزینی پروتئينازهای، کیالتهاب
]3- 6.[  

 ین، وجود بعضیبا وجود منافع مختلف مذکور براي کورکوم
ت به یساس، ح]7 [یط آبین در محییت پایموارد شامل حلال

ن ی ایدسترسستی زبودننیی و پایطیط نامطلوب محیشرا
 درصد از کورکومین 30 تا10 (یستم گوارشیب درسیترک

ع یب درصناین ترکیباعث محدودشدن کاربرد ا] 8[)یمصرف
ن معضلات، یکارهاي رفع ا از راهیکی.  شده استییغذا

ر، یي اخن دههی درچند.باشدیون میاستفاده ازنانوانکپسولاس
- در خصوص نانوتکنولوژي درحوزهیار فراوانیکاربردهاي بس

ک مورد از یده است که ی مطرح گردییهاي مختلف غذا
ست یون و رسانش مواد زینانوانکپسولاسکاربردهاي بالفعل آن

وه یک شیون، به عنوان یانکپسولاس.  استییفعال درحوزه غذا
ل یقب از(ست فعال یبات زیدبخش براي محافظت از ترکی امي
باشد یمطرح م )دهایپیها و لنیها، پروتئدانیاکسیها، آنتنیتامیو

 یطیط نامناسب محیبات را در شراین ترکیتواند ایکه م
ا یده یهاي نامطلوب آنها را بهبود بخشیژگیمحافظت نموده، و

  .دیرفع نما
ها د نانوحاملیون و تولینانوانکپسولاس ن راستا استفاده ازیدر ا

فعال در محصولات ستیبات زی براي ترکییهاوان ناقلبه عن
  ].9[باشد یش میفراسودمند، رو به افزا

 به دو یتوان به طورکلیون را میهاي نانوانکپسولاسستمیس
و ) نیدرات و پروتئیکربوه(مر ی پلۀیهاي بر پاستمیدسته س

 يهاعدم وجود روش. م کردید تقسیپی لۀیهاي برپاستمیس
نبودن هاي صنعتی، در دسترساسید در مقیولمناسب براي ت

عت ین طبی و همچنیهاي آلمرهاي مناسب، استفاده از حلالیپل
زان یفعال باعث شده است که مستیاري از مواد زیزي بسیآبگر

 مري محدود باشدیهاي پلستمی سۀیدي برپایمحصولات تول
ا سه بیدي درمقایپیهاي ل، استفاده از نانوحاملی از طرف.]10[

ل ی از قبییای داراي مزاینی وپروتئیدراتیهاي کربوهنانوحامل
د ی براي تولیبات آلیاز به ترکی و عدم نید صنعتیامکان تول

دهاي قابل هضم و یپین، حضور لیعلاوه بر ا]. 11[است
ست فعال در رودة یل جذب مواد زی باعث تسهیخوراک

در هاي سلیزان میدها میپین لیرا ایشود، زیز میکوچک ن
        شیز را افزایبات آبگریدسترس براي هضم و انتقال ترک

   ].12[ دهندیم
 يدیپی ليها و حامل(SLN)١ جامد يدیپینانوذرات ل
 يدیپی ليها از حامليدی جديها نسل12(NLC )نانوساختار 

اند در حوزه ر توانستهیل اخن سای چندیباشند که طیم
 را به يادی زي و تجاری توجه علمیی و مواد غذايداروساز

  ].13[ خود جلب کنند يسو
 حاوي SLN يهانمونه) 2007(تیابونچاي و همکاران 

 75کورکومینوئید را توسط روش میکروامولسیون در دماي 
 درجه و با استفاده از اسید استئاریک و گلیسرول مونو استئارات

در این پژوهش مشخص شد که تغییر در میزان . تولید کردند
تواند بر میزان بارگذاري کورکومین، ون مییاجزاء فرمولاس

در . متوسط اندازة ذرات و پراکندگی اندازة ذرات موثر باشد
 داراي يخشک شده به روش انجمادSLNشرایط بهینه فرایند،

                                                             
1. Solid Lipid Nanoparticles 
2. Nanostructure Lipid Carrier 
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 شاخص  نانومتر و450ذرات کروي شکل با اندازة متوسط 
  ]. 14[ بود 4/0پراکندگی 

، از یک چربی )2013(کول و همکاران یراتیدر تحقیقی مشابه آپ
پوزوم استفاده کردند و ید لی توليکاتیونی بر پایۀ کلسترول برا

لیپوزوم ایجاد شده از این چربی به عنوان یک حامل براي 
میزان جذب سلولی و . کورکومین مورد استفاده قرار گرفت

لی مربوط به کورکومین آزاد و کپسوله شده مورد سمیت سلو
دهی د که با پوششیمقایسه قرار گرفت و مشخص گرد

کورکومین، میزان جذب افزایش و میزان سمیت کاهش یافته 
  ].15[است 

، در تحقیقی دیاگرام سه فازي مربوط )2009(ن و همکاران یل
شده در سیستم امولسیونی را رسم به کورکومین انکپسوله

به منظور تهیه امولسیون از مواد قابل مصرف خوراکی . کردند
 به عنوان امولسیفایر و اتیل اولئات 80شامل لسیتین و توئین (

پایداري و خصوصیات . استفاده شد) به عنوان فاز روغن
. کورکومین در میکروامولسیون مورد بررسی قرار گرفت

 نانومتر پس از دو ماه 8/71 ± 45/2زه ذرات امولسیون با اندا
زان فاز ین میشتریج بدست امده بیبر اساس نتا. نیز پایدار بود

 80ن ین به توئیتی لسیبود، که در آن نسبت مول% 3/10روغن 
ن علاوه بر ممانعت از یون کورکومیانکپسولاس. بود3/0معادل 

فاز ن در یش غلظت کورکومین، منجر به افزایب کورکومیتخر
هاي فازي ¬ن پژوهش نفوذ کورکومین با دیاگرامیدر ا.  شدیآب

  ].16[متفاوت به داخل پوست نیز مورد بررسی قرار گرفت 
شعاع کمتر (از سیستم نانوامولسیون ) 2010(احمد و همکاران 

 100شعاع بیش از (و امولسیون معمولی )  نانومتر100از 
براي انکپسولاسیون و بررسی رهایش کورکومین ) نانومتر

هاي لیپیدي در این تحقیق، تأثیر فرمولاسیون. استفاده کردند
دسترسی کورکومین بررسی مختلف بر انکپسولاسیون و زیست

روغن (هاي بلند زنجیر ها از چربیبراي تهیۀ امولسیون. شد
ول یگلیم(ر و متوسط زنجی) تري بوترین(، کوتاه زنجیر )ذرت
نرخ و میزان هضم فاز چربی تحت شرایط . استفاده شد) 812

سازي و میزان کورکومین آزاد اي مدلشبیه سازي شدة روده
فراهمی زان زیستینتایج نشان داد م. شده نیز محاسبه شد

کورکومین در اسیدهاي چرب متوسط زنجیر بیشتر و در 
  ].17[اسیدهاي کوتاه زنجیر کمتر بود 

 استاك و -گومز(لاسیون کورکومین در نانوذرات زئین انکپسو
هاي ، انکپسولاسیون کورکومین در کپسول)2011همکاران، 

توخالی ایجاد شده از طریق روش لایه به لایه و بررسی 
شده بر   کورکومین رهایت سلولیسم رهایش و میزان تأثیر

، )2011نواسان، یمانجو و اسر( L 929 نرمــال يسلول ها
 نانوسفرهاي مخاط چسب حاوي کورکومین با تولید
سلولز یا مخلوط متیل و اتیل سلولز و بررسی فعالیت -اتیل

پ و یسواننات(بیولوژیکی و رهایش آنها در سیستم گردش خون 
و تولید نانوذرات حاوي کورکومین که نسبت ) 2011همکاران، 

کند، العمل نشان داده و اندازة آنها تغییر میبه حرارت عکس
هاي ن بررسی اثرات ترکیبی آنها در تخریب سلولیهمچن

قات یز از جمله تحقین) 2013رااو و همکاران، (سرطانی 
ن انجام شده است یباشند که در مورد کورکومی ميگرید
  ].21 و 18،19،20[

دي یپیهاي لاي ذکرشده در رابطه با حاملیباتوجه به مزا
-ستمیرسیسه با سایقادي جامد در میپینانوساختار و نانو ذرات ل

ها با ن حاملیز از این پژوهش نیمري، درایدي و پلیپیهاي ل
هاي نامطلوب یژگیداري و بهبود ویش پایهدف بارگذاري، افزا

ها و  نانوحاملیپس ازطراح. دیکورکومین استفاده گرد
ل نوع یر عوامل مختلف از قبیبارگذاري کورکومین در آنها، تاث

 بر ی مصرفيدهایپی ونسبت ليارزان بارگذینانوحامل، م
 قرار یدي مورد بررسیهاي تولهاي مختلف نانوحاملیژگیو

  .گرفت
  

  ها مواد و روش- 2
گما یاز شرکت س) CAS Number 458-37-7(ن یکورکوم

 ی، شرکت بGMS(سرول مونو استئارات یگل.  شديداریخر
ک، یشرکت اکراس ارگان(ا ین سویتیلس)  اچ، انگلستانيد

با خلوص ) شرکت مرك، آلمان ( 80ن ی توئو) کایآمر
  (GDS) استئارات يسرول دیگل. دندیه گردی تهیشگاهیآزما

ک از شرکت گتفوسه فرانسه ید اولئیو اس) 5رول آتو یپرس(
  . شديداریخر

 لیپیدي حاوي رنگدانه يهاتولید نانوحامل- 2-1
  نیکورکوم

 با ها در این پژوهش از طریق هموژنیزاسیونتولید نانوحامل
به منظور تولید . فشار برشی بالا و امواج فراصوتانجام شد

هاي لیپیدي نانوساختار و نانوذرات لیپیدي جامد، فاز آبی حامل
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و فاز لیپیدي حاوي لسیتین و ) 80توئین (حاوي امولسیفایر 
         براي کلیه . کورکومین به طور جداگانه تهیه شدند

 درصد لسیتین در 6/0 و 80 درصد توئین 3ها از فرمولاسیون
میزان فاز لیپیدي در تمامی . دیفرمولاسیون نهایی استفاده گرد

به منظور .  درصد در نظر گرفته شد5ها ثابت و برابر نانوحامل
 درصد از لیپیدهاي 20هاي لیپیدي نانوساختار، ساخت حامل

 در این پژوهش تاثیر. دیجایگزین گرد جامد با اسید اولئیک
نسبت گلیسرول مونو استئارات به گلیسرول ( لیپیدها  نسبت

عدم بارگذاري (بارگذاري کورکومین ) دي استئارات
و )  درصد25/0 و 5/0هاي کورکومین، بارگذاري در غلظت

هاي نانوذرات تولیدي  بر ویژگىNLC و SLNنوع نانوحامل 
هاي تولیدي در ترکیب نانوحامل. مورد برسی قرار گرفت

  . نشان داده شده است1جدول شماره 
  

Table 1 Independent variables and their levels 
used in the CCD design 

Curcumin GDS GMS Level of factors 
0 0 0 -1 

0.25 2.5 2.5 0 
0.5 5 5 +1 

  

 دقیقه 15فاز آبی و فاز چربی به طور جداگانه تهیه و به مدت 
گراد قرار داده شد تا به دماي یکسان  درجه سانتی80در دماي 

 دقیقهدر 1فاز آبی به فاز چربی افزوده شده و به مدت . برسند
 دور بر دقیقه 20000گراد با سرعت  درجه سانتی80دماي 

 ,T 25 digital ULTRA- TURRAXدیهوموژن گرد

IKA,Germany)  .( پیش امولسیون تولیدي با استفاده از
با توان ) XL 2020, Misonix, USA(پروب فراصوت 

ه ی ثان1ه روشن و ی ثان4( کل ی س50به تعداد % 25 یخروج
پس از اتمام . مار فراصوت قرار گرفتیتحت ت) خاموش

 دقیقه با 1فراصوت، نمونه تولیدي براي دومین بار به مدت 
گراد  درجه سانتی80 دور بر دقیقه در دماي 20000سرعت 

ردن دیسپرسیون تولیدي هوموژن شد و در نهایت پس از سردک
  ].22[هاي لیپیدي تولید شدنددر حمام یخ، نانوحامل

ها، بخشی از  نانوحاملی حرارتيهایژگیبه منظور بررسی و
گراد و فشار  درجه سانتی-30دیسپرسیون تولیدي، در دماي 

کردن  ساعت تحت فرایند خشک48 میلی بار به مدت 1/0
  .انجمادي قرار گرفت

  

  انوذرات تولیدي مشخصات ن- 2-2
ــدبس  -2-2-1 ــاخص چن ــدازة ذرات و ش ــین ان   تعی

   آنیدگیپاش
 نانوذرات، با یدگیمتوسط اندازة ذرات و شاخص چندبس پاش

 روش تفرق نور ي فوتون بر مبنایف سنج الکترونیاستفاده از ط
 Particle Sizeل اندازه ذرات یپویا توسط دستگاه تحل

Analyzerنانومتر 657ط و طول موج ی محي در دما 
گیري اندازة ذرات به اهمیت اندازه]. 10[دیاندازهگیري گرد

  Zن شاخصیانگیم. شودتأثیراین شاخصبر رهایش مربوط می
 PDI(1(به عنوان اندازة ذرات و شاخص پراکنش ذرات 

زان ی نشان دهندة میدگیشاخص چندبس پاش. گزارش شد
ر است یک متغیون بوده و از صفر تا یسپرسیبودن دکنواخت ی

تر کنواختیون یسپرسین شاخص کمتر باشد، دیاکه هر چه 
  ].23[خواهد بود 

 ل زتای پتانسيریگ اندازه-2-2-2

 سطح یکی از بار الکتریل زتا که در واقع شاخصیپتانس
 Zetaباشد، با استفاده از دستگاه زتامتر ینانوذرات م

Compact, CAD instrumentation, France)  ( اندازه
ک ذرات ین آزمون، ابتدا تحرك الکتروفورتیدر ا.  شديریگ
 يها توسط روشیکیدان الکتریک میدر  ) UE(ون یسپرسید
با استفاده ) ζ(ل زتا ین شد و پس از آن پتانسیی تعیکروسکوپیم

  .دیرد توسط دستگاه محاسبه گی اسمولوچوسکياز معادله 
UE= 4πεrε0 ζ (1+Kr) 

        μ 6π  
 یک نسبی الکتريب ثابت دیبه ترت r ε  وε 0 ن رابطهیکه در ا

ته یسکوزی وμشعاع ذره،  r خلاء ، یکی الکتريریو نفوذپذ
باشد ی ثابت مي هاکل و مقدار- ی پارامتر دبkون و  یسوسپانس

]23.[  
  ی حرارتي هایژگی وی بررس-2-2-3

سرول ین، گلی کورکومی حرارتي هایژگی ویبه منظور بررس
 يها استئارات و نانو حامليسرول دیمونو استئارات، گل

استفاده  (DSC)٢ ی تفاضلیشی پوی از روش گرماسنجيدیتول
 ي خشک شده انجماديهان آزمون از نمونهی انجام ايبرا. شد

 پن ين شده و بر رویها توزگرم از نمونهیلی م5. دیاستفاده گرد
 در ی روبشيمتریآزمون کالر.  دستگاه قرار داده شدیومینیآلوم

                                                             
1. Poly Dispersity Index 
2. Differntial Scanning Calorimetry 
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 10 ییگراد با نرخ دمای درجه سانت210 تا 20 ییدامنه دما
ان یا جرتروژن بیقه و در حضور گاز نیگراد بر دقیدرجه سانت

  ].22 [)سی، سوئDSC 822(قه انجام شدیتر در دقی لیلی م30
  ي روش آمار- 2-3

 با یها با استفاده از طرح کاملا تصادفل دادهیه و تحلیتجز
توسط نرم    GLM General Linear Modelاستفاده از 

ها با استفاده نیانگیسه میمقا.  صورت گرفت SPSSافزار
تکرارصورت  هادرسهشیآزما یمتما.ازآزمون دانکن انجام شد

  .گرفت
  

  ج و بحث ی نتا-3
ن یدها و غلظت کورکـوم    یپیر نسبت ل  ی تأث -3-1

دشـده بـه    ی تول يرات اندازه نانوحامل ها   ییبر تغ 
 SLN وNLCروش 

ت، عملکرد ی، حلالییایمی و شیکیزی فيداریاندازه ذرات بر پا
ها ونیسپرسی نانودیرگیش، کدورت و تیک، نرخ رهایولوژیب

) ANOVA(انس یز واریج آنالینتا]. 10[باشدیموثر م
  .  نشان داده شده است2در جدول  NLC ينانوحامل هایبرا

 
Table 2 Analysis of variance (ANOVA) for 

particle size of NLC nanocarriers 
P value DF Source 
0.024 1 A 
0.011 1 B 

0.703ns 1 A×B 
0.45ns 1 A×A 
0.228ns 1 B×B 

 6 Error 
 11 Total 

A: GDS/GMS (w/w) 
B: Concentration of curcumin 
ns: Not significant at 5 % level 

  

 استئارات به يسرول دیج بدست آمده، نسبت گلیبا توجه به نتا
 دار ین اثرات معنیسرول مونواستئارات و غلظت کورکومیگل

 يرهاین متغیکنش ب که برهمیدر حال. بر اندازه ذرات داشتند
دهد که ی نشان م2 در جدول Pریمقاد. دار نبودیمستقل معن

 يها بر اندازه متوسط نانوحاملی اثر خطيرها دارایهمه متغ
NLCسرول در استئارات،اندازه یش غلظت گلیبا افزا. باشندیم

توان یده را مین پدیا).1شکل شماره(افت یها کاهش نانوحامل
ر یها تفسین چربی ایستالیب و ساختار کربا توجه به نقطه ذو

 ].24[نمود

75.3894  

122.829  

170.268  

217.707  

265.146  

  S
IZ

E
  

  -1.00

  -0.50

  0.00

  0.50

  1.00

-1.00  

-0.50  

0.00  

0.50  

1.00  

  A: GDS/GMS  
  B: CUR  

  
Fig 1 Response surface plot of the combined effect 

of lipids ratio and curcumin concentration on 
Particle size of NLC nanocarrier. 

  

 در شود،ی، مشاهده م3همان طور که در جدول شماره 
 نسبت يها،عبارتSLNدشده به روشی توليهانانوحامل

رها و عبارت ین متغیکنش بن، بر همیدها، غلظت کورکومیپیل
رات اندازه ییدار بر تغی معنيهادها،عبارتیپیدرجه دوم نسبت ل

استئارات باعث يسرول دیش غلظت گلیافزا.ذرات بودند
شد SLNدشده به روشی توليها نانوحامليکاهش اندازه

  ). 2شکل شماره (
Table 3 Analysis of variance (ANOVA) for 

particle sizeof SLN nanocarriers 
P value  DF Source 
0.031 1 A 
0.043 1 B 
0.013 1 A×B 
0.031 1 A×A 

0.388ns 1 B×B 
 6 Error 
 11 Total 

A: GDS/GMS (w/w) 
B: Concentration of curcumin 
ns: Not significant at 5 % level 

دها بر انـدازه ذرات لازم بـه ذکـر         یپیر نسبت ل  یدر خصوص تاث  
ــه گل  ــت ک ــاس ــه گل ی ــسبت ب ــتئارات ن ــسرول مونواس         سرول ی

ن امـر سـبب   ی ـ اسـت، ا يشتری نقطه ذوب ب  ياستئارات دارا يد
هـا  ون نانوحامـل  یسپرسی فاز پراکنده در د    يتهیسکوزیش و یافزا

) ییکارآ( مؤثر ی اعماليرویجه باعث کاهش نیشود که در نتیم
جه انـدازه   یون و فراصوت شده و در نت      یزاسیند هوموژن ی فرا یط

 1 شماره   يهاهمانطور که در شکل   ]. 24[ابدییش م یذرات افزا 
ن انـدازه  یش غلظـت کورکـوم  یشـود، بـا افـزا   ی مشاهده م ـ2و  

ل یده به دلین پدیا. افتیش ی افزاNLC و SLN يهانانوحامل
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ــاختار ف ــیزیس ــیک ــومی حج ــغال ین و در نتیم کورک ــه اش              ج
ــضا  ــردن فـــ ــ زيکـــ ــت يادیـــ ــل اســـ .  از نانوحامـــ

89.8404  

120.089  

150.338  

180.587  

210.835  

  s
iz

e 
 

  -1.00

  -0.50

  0.00

  0.50

  1.00

-1.00  

-0.50  

0.00  

0.50  

1.00  

  A: A  
  B: B  

 
Fig 2 Response surface plot of the combined effect 

of lipids ratio and curcumin concentration 
onparticle size of SLN nanocarrier. 

 مؤثره ته فاز پراکنده در حضور مادهیسکوزیش وین افزایهمچن
ند ی فرای ذرات در طيجه دشوار شدن کاهش اندازهیو در نت
ش ین افزایگر از عوامل ای دیکیتواند یز میون نیزاسیهوموژن

 ثقل به واسطه يرویل مقاومت بالاتر نسبت به نیبه دل. باشد
 يداری پايزه کوچکتر دارا،نانوذرات با اندایحرکت براون

  ].11[ استيشتریب
در پژوهش خود مشاهده کردند که ) 2013(ل و همکاران یخل

 ي حاويهاون نانوحاملیع به فرمولاسیافزودن روغن ما
ن محققان یا.  باعث کاهش اندازه نانو ذرات شد1کامیملوکس

 پس از يدیپیلینه یشتر زمیل کاهش اندازه ذرات را تحرك بیدل
ل ذرات کوچک تر یجه توسعه تشکیع و در نتیافزودن روغن ما

  ].24[ان کردندیب
ن یدها و غلظت کورکـوم    یپیر نسبت ل  ی تأث -3-2

 ـ     يهـا  نانوحامـل یدگیبر شاخص چند بس پاش
 SLN و NLCدشده به روش یتول

 یکنواختیزان یدهنده م نشانیدگیشاخص چند بس پاش
 قرار 1 در محدوده صفر تا يون بوده، به طور تئوریسپرسید

ع ی وسی پراکندگيدهنده  نشان5/0ر بزرگتر از یمقاد. دارد
، مشاهده 4همان طور که در جدول . ]10[باشد یاندازه ذرات م

  NLCیدگیپاش شاخص چند بسي که برایشود، عباراتیم
و عبارات درجه ) B(ن ی دار شدند، شامل غلظت کورکومیمعن

 ) A2(دها یپی و درجه دوم نسبت ل)B2(نیدوم غلظت کورکوم

                                                             
1. Meloxicam 

 مستقل بر شاخص چند يرهایر متغیانگر تأثی، ب3شکل . است
با . باشدی مي سه بعدي،به صورت شماNLC یدگیبس پاش

 و درجه دوم غلظت یدار بودن اثرات خطیتوجه به معن
ن غلظت ی بیرخطی غي، وجود رابطه)4جدول (ن یکورکوم
ز ی، ن3 که شکل يورمشخص است؛ به طPDIن و یکورکوم

ن، یش غلظت کورکومی بوده و با افزایر خطین رفتار غین ایمب
  .افتیش ی افزاPDIزان یم

د اشاره شود یدها بایپی نسبت ليرگذاری تأثيدر رابطه با نحوه
ر درجه دوم ی که تأثیدار نبود، در حالی آن معنیر خطیکه تأث

شود که در ی ميریجه گین نتیکه چن) 4جدول (دار بود یمعن
 يرابطه(وجود انحنا . ن پاسخ، انحناء وجود داردیشکل ا

  .گرددی، به وضوح مشاهده م3 شکل یبا بررس) یرخطیغ
Table 4 Analysis of variance (ANOVA) for 

PDI of NLC nanocarriers 
P value DF  Source 
0.35ns 1 A 
0.012 1 B 
0.42ns 1 A×B 
0.015 1 A×A 
0.021 1 B×B 

 6 Error 
 11 Total 

A: GDS/GMS (w/w) 
B: Concentration of curcumin 
ns: Not significant at 5 % level 

0.23637  

0.266798  

0.297227  

0.327655  

0.358083  

  P
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I  
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  -0.50

  0.00

  0.50

  1.00

-1.00  

-0.50  

0.00  

0.50  

1.00  

  A: GDS/GMS  
  B: CUR  

  
Fig 3 Response surface plot of the combined effect 
of lipids ratio and curcumin concentration on PD 

Iof  NLC  nanocarrier. 
،همـان طـور کـه در    SLN جامـد  يدیپیدر رابطه با نانوذرات ل   

 شاخص چند بـس  ي که برا  یشود، عبارات ی مشاهده م  5جدول  
اسـتئارات  يسرول دی دار شدند شامل غلظت گل   ی معن یدگیپاش

 4شکل  . ن بودند یسرول مونواستئارات و غلظت کورکوم    یبه گل 
 یدگی مستقل بر شاخص چنـد بـس پاش ـ     يرهایر متغ یانگر تأث یب

SLN  همـان طـور کـه      . باشـد ی م ي سه بعد  ي،به صورت شما
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ش ین، بـا افـزا   ی کورکـوم  ي بـالا  يهاشود در غلظت  یمشاهده م 
 یدگی پاش ـ استئارات،شـاخص چنـد بـس     يسرول د یغلظت گل 
توان با توجه بـه نقطـه ذوب و      ن امر را    یل ا یدل. ابدییکاهش م 

ن کـه  یبا توجه به ا. ر نمودیبات تفسین ترکی ایستالیساختار کر 
سرول مونـو اسـتئارات   ی ـ استئارات نـسبت بـه گل  يسرول د یگل

ن امـر سـبب کـاهش       ی ـ اسـت کـه ا     ي نقطه ذوب کمتـر    يدارا
 نانوحامـل هـا و در   ونیسپرسی ـ فاز پراکنده در د  يته  یسکوزیو
  .   شودیکنواخت تر ذرات میع یجه توزینت

Table 5 Analysis of variance (ANOVA) for 
PDI of SLN nanocarriers 

P value DF Source 
0.022 1 A 
0.01 1 B 

0.583ns 1 A×B 
0.21ns 1 A×A 

0.463ns 1 B×B 
 6 Error 
 11 Total 

A: GDS/GMS (w/w) 
B: Concentration of curcumin 
ns: Not significant at 5 % level 

0.251871  

0.278555  

0.30524  

0.331924  

0.358608  

  P
D
I  

  -1.00

  -0.50

  0.00

  0.50

  1.00

-1.00  

-0.50  

0.00  

0.50  

1.00  

  A: A  
  B: B  

  
Fig 4 Response surface plot of the combined effect 
of lipids ratio and curcumin concentration on PDI 

of  SLN nanocarrier 
تـوان  یم ـPDI زان ی ـن، بر میر غلظت کورکومیدر خصوص تاث

  نی کورکومي حاويها در نانوحاملPDIش یان کرد که افزایب
انکپـسوله  ( ن آزاد   یش حـضور کورکـوم    یتواند به علت افزا   یم

ن بـه   ین افـزودن کورکـوم    یچنهم. ون باشد یدر سوسپانس ) نشده
جـاد  ی ذرات و ا   يون باعث دشوارشدن کاهش انـدازه     یفرمولاس
ش ی افـزا PDIزان ی ـ مجهیشود که در نت   یکنواخت م یریذرات غ 

ش ین باعث افـزا یش غلظت کورکوم  یل افزا ین دل یابد به هم  ییم
ز ی ـن) 2013(لاکاتوسـو و همکـاران      ]. 10[ گرددیمPDIشتر  یب
 يدی ـپی ل ين در حامـل هـا     یش غلظت لـوتئ   یان کردند که افزا   یب

  ].25[شودی مPDIزان یش مینانوساختار باعث افزا
  

ن یرکـوم دها و غلظت کو   یپیر نسبت ل  ی تأث -3-3
دشده به روش   ی تول يهال زتا نانوحامل  یبر پتانس 
NLC و SLN  

 یکیزی فيداریار مهم در پایک شاخص بسیل زتا یپتانس
شتر ی بيداری پايدهندهها است و بالاتربودن آن نشاننانوحامل

 از حضور گروه ی ناشیبودن بار سطحیمنف. باشدینانوحامل م
 یونی آنيرهایفاین که امولسی و لست80ن یل در توئیدروکسیه

گردد، ی، مشاهده م6همان طور که در جدول .  باشدیهستند، م
 شامل غلظت NLCل زتایرات پتانسییداربر تغی معنيهاعبارت
) B2(ن یو عبارت درجه دوم غلظت کورکوم) B(ن یکورکوم

ل زتابه ی مستقل بر پتانسيرهایر متغیانگر تأثی ب5شکل . بودند
  . باشدی مي سه بعديصورت شما
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-3.83599  

-2.2347  
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  B: B  
  A: A  

  
Fig 5 Response surface plot of the combined effect 
of lipids ratio and curcumin concentration on zeta 

potential of NLC nanocarrier  
ر سبب یین متغیش ایشود، افزایهمان طور که مشاهده م

ر یی که تغیدر حال. شودیها منمونه  ل زتا در یش پتانسیافزا
ن شاخص به ی را در ايداریر معنییچ تغی هید مصرفیپینوع ل

  . اوردیوجود ن
 

Table 6 Analysis of variance (ANOVA) for 
zeta potential of NLC nanocarriers 

P value DF Source 
0.068ns 1 A 
0.038 1 B 

0.788ns 1 A×B 
0.139ns 1 A×A 
0.018ns 1 B×B 

 6 Error 
 11 Total 

A: GDS/GMS (w/w) 
B: Concentration of curcumin 
ns: Not significant at 5 % level 
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SLN  يهادر خصوص نانوحامل  يدار برایتنها عبارت معن
). 7جدول (ن بود یل زتا غلظت کورکومیزان پتانسیم  
 

Table 7 Analysis of variance (ANOVA) for 
zeta potential of SLN nanocarriers 

P value DF Source 
0.539ns 1 A 
0.004 1 B 

0.151ns 1 A×B 
0.606ns 1 A×A 
0.843ns 1 B×B 

 6 Error 
 11 Total 

A: GDS/GMS (w/w) 
B: Concentration of curcumin 
ns: Not significant at 5 % level 

 ، مشاهده 6ل زتا در شکل ین بر پتانسیر غلظت کورکومیتأث
  . شودیم

-7.41759  

-6.20779  

-4.99799  

-3.78819  

-2.57839  

  Z
E

TA
  

  -1.00

  -0.50

  0.00

  0.50

  1.00

-1.00  
-0.50  

0.00  
0.50  

1.00    A: GDS/GMS  

  B: CUR    
Fig 6 Response surface plot of the combined effect 
of lipids ratio and curcumin concentration on zeta 

potential of SLN nanocarrier 
  

 يهـا ل زتا در نانوحامـل یش پتانس یر سبب افزا  ین متغ یش ا یافزا
نـسبت   ( ید مـصرف  ی ـپیر نـوع ل   ی ـی که تغ  ی شد، در حال   يدیتول
ر ییچ تغیه) سرول مونو استئارات ی استئارات به گل   يسرول د یگل
) 2013( ل و همکاران یخل. جاد نکردین پارامتر ای در ايداریمعن

د ی ـپین نـوع ل   ی ب ـ يداری معن ـ يچ رابطـه  یز اظهار داشتند که ه    ین
  ].24[ل زتا وجود نداردیزان پتانسی و میمصرف

   ی رفتار حرارت- 3-4
 ي حاوSLN و NLCيهان و نانوحاملیکورکومیرفتار حرارت

د شده بودند با استفاده از ینه تولیط بهین که در شرایکورکوم
   قرار یمورد بررس) DSC (ی افتراقی روبشیروش گرماسنج

  

ک یک پیتنها شود،ی مشاهده م7طور که در شکل همان. گرفت
نمونه ی گراد برای درجه سانت180 يک در دمایاندوترم
ک یک اندوترمیک پیوجود .  مشاهده شدين پودریکورکوم

ن یک نوع بلور در کورکومیدهنده خلوص و وجود نشان
 يدر پژوهش خود دما) 2016( و همکارانيکر.  استيپودر

. گراد گزارش کردندی درجه سانت179 را ين پودریکورکوم
گردد که در گرما ی، مشاهده م7ن با توجه به شکل یمچنه

ک ذوب یک پی تنها SLN و NLC مربوط به ينگاشت ها
-یده نمین در آن دیک مربوط به ذوب کورکومیوجود دارد و پ

ز یا و همکاران نیسن و همکاران و خردمندنوست]. 26[شود
 و نانوذرات يدیپی نانوذرات ليقات خود بر روی تحقیط
.  را گزارش کردندیج مشابهین نتای کتوپروفيجامد حاو يدیپیل

ل آن یب فعال به دلیک ذوب ترکیان کردند حذف پیها بآن
.  انکپسوله شده استیستالیرکریاست که در حامل به صورت غ

ک ماده فعال یحذف ذوب پ) 2012(نق و همکاران ین سیهمچن
 ي نانوساختار حاويدیپی ليها حاملیشی گرمایدر منحن

نه یب در زمین ترکیل حل شدن کامل ایموس را به دلیرولتاک
ها گزارش نمودند که کاهش اندازه آن]. 27[ان کردندی بيدیپیل

دها و یپید با نظم کمتر توسط لیش جدیل آرایذرات و تشک
 مختلف و يدها با ساختارهایپی ليریپذت امتزاجین قابلیهمچن

، مولکول يدیپی لي مختلف در نانوحامل هايهارهیطول زنج
کند و از یت مید تثبیپین لی بلوري حل شده را در شبکه يها

 ی حل شده به صورت قطرات چربيهاقرار گرفتن مولکول
  .دینمای ميریدوست کوچک جلوگ

 نسبت به NLC، ذرات 8ن با توجه به جدول شماره یهمچن
SLNن امر یباشد که ای مي کمتری ذوب و آنتالپي نقطهي دارا

ون یع به فرمولاسیل است که افزودن روغن ماین دلی ااحتمالا به
شود که ی ميدیپیکس لی ماتریستالیب ساختار کریباعث تخر

 غلبه بر ياز برای مورد نين امر منجر به کاهش مقدار انرژیهم
ها در ساختار  و ذوب شدن نانوحامليان شبکهی بيروین

NLCگرددی م.  
  

Table 8 Melting temperature and enthalpy of 
developed nanocarriers 

Melting point (°C) Enthalpy (j/g) Nanocarriers 
52.64 60.54 NLC 
54.29 68.35 SLN 
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Fig 7 DSC thermographs of curcumin, NLC and 
SLN. 

  

  يریجه گی نت- 4
 نسبت به ذرات NLCهمان طور که قبلا گفته شد ذرات 

SLNکمتر، در یدگی اندازه ذرات و شاخص بس پاشي دارا 
.  بوده استيشتری بی سطحیکیزان بار الکتری مي که دارایحال

 را حضور روغن NLC ذرات در يل کاهش اندازه یتوان دلیم
 و برهم زدن ساختار یع به صورت پراکنده در ذرات چربیما
ج بدست آمده به یبر اساس نتا. ان کردیها، بی چربیستالیکر
ش ین افزاین و همچنیم کورکومی حجیکیزیل ساختار فیدل

 ي مؤثره، بارگذاريته فاز پراکنده در حضور مادهیسکوزیو
دار در اندازه یش معنیها باعث افزان در نانوحاملیکورکوم

،با توجه به یبطور کل.  شدیدگیپاشذرات و شاخص بس
 و PDIرها بر اندازه ذرات، ی متغیفی و کیرات کمی تأثیبررس
 توان از غلظت ی ، مSLN و ذرات NLCل زتا ذرات یپتانس

به ن ی درصد کورکوم25/0 استئارات و يسرول دی درصدگل5
د لیپید نانوساختار و نانوذرات ی تولينه برایط بهیعنوان شرا
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Curcumin (diferuloylmethane), a polyphenol extracted from Curcuma longa, has 
been well known for its functional properties. In this study, nanostructured lipid 
carrier (NLC) and solid lipid nanoparticles (SLN) were used to encapsulate 
curcumin, overcoming its limitations in food application, such as instability, poor 
bioavailability and poor aqueous solubility. Nanocarriers were produced by a 
combination of high shear homogenization and ultrasonication methods. Effect of 
lipids ratio, type of nanocarriers and curcumin loading on some physicochemical 
properties of the nanocarriers were studied. Considering both bulky structure of 
curcumin and increase dviscosity of dispersed phase in the presence of the active 
ingredient, incorporatingthe curcumin into the nanocarriers led to a significant 
increase in particle size and PDI. Statistical analysis showed that lipid ratio, nano-
carrier type (SLN and NLC) and curcumin loading had a significant effect on 
particle size (p <0.05). Based on DSC results, curcumin was well encapsulated by 
nanocarriers without interactions with other ingredients. Generally, the 
concentration of 0.05%glycerol distarate and 0.25%curcumin were optimal 
conditions for NLC nanocarrier production. 
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