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              حاويفیتوزوم نانوشیمیایی و خصوصیات فیزیکوبررسی رهایش

  در شرایط آزمایشگاهی اسانس زیره

 
  3حامد همیشه کار ،2، میر خلیل پیروزي فرد1مریم خوش منظر

 

  دانشجوي دکتري، دانشگاه ارومیه، دانشکده کشاورزي، گروه علوم و صنایع غذایی- 1
یه، دانشکده کشاورزي، گروه علوم و صنایع غذایی دانشیار، دانشگاه اروم- 2  

استاد، دانشگاه علوم پزشکی تبریز، مرکز تحقیقات کاربردي دارویی- 3  

)17/04/98: رشیپذ خیتار  98/ 03/02:  افتیدر خیتار (  

 
  چکیده

س در آب و زیست دسترسی بهتر آن وحفاظت اندهی اسانس زیره با فسفاتیدیل کولین به منظور غلبه بر حلالیت کم اسهدف اصلی این مطالعه پوشش
 به روش ) میلی گرم اسانس زیره30 - کولینتیدیل میلی گرم فسفا60 (فیتوزم حاوي اسانس زیرهنانو. می باشداز اسانس در برابر شرایط محیطی 

پتانسیل و ، کدورت درون پوشانی، کارایی  اتشیمیایی آن شامل اندازه ذرات و توزیع اندازه ذرهیدراسیون لایه نازك تهیه شده و خصوصیات فیزیکو
بوده و کارایی )  نانومتر100کمتر از ( فیتوزوم حاوي اسانس داراي اندازه ذرات بسیار ریز نتایج نشان داد که نانو. زتاي سیستم مورد مطالعه قرار گرفت

 پتانسیل فیتووزم حاوي اسانس بدون تغییر باقی ماند وورت نانوکد.  می باشد3/0می باشد و توزیع اندازه ذرات کمتر از درصد  46/94 درون پوشانی
طی زمان افزایش شده پوشش دهی سرعت رهایش اسانس .تغییر یافت) میلی ولت (-19به + 9فیتوزوم حاوي اسانس از  و نانوشاهدفیتوزوم زتاي نانو

 درصد از 50  ساعت،24 در طول  درصد از اسانس آزاد و60د ساعت، حدو6طول در بافر فسفات مشخص شد در  بررسی رهایش اسانسطی . یافت
هاي رهایش در بافر فسفات نشان داد که رهایش اسانس آزاد و اسانس پوشش همچنین بررسی مدل. در محیط رهایش پیدا کرد پوشانی شدهریزاسانس 

ترکیبات زیست فعال مانند اسانس ها را می توان با پوشش دهی  این مطالعه نشان داد که سرعت رهایش .دهی شده، از معادله درجه اول تبعیت می کند
ها به کار  نوشیدنیرا در مواد غذایی مخصوصاَشده فیتوزوم حاوي اسانس زیره با رهایش کنترلکولین کاهش داد و می توان نانوآنها توسط فسفاتیدیل

  .برد
  

 .شهاي رهای، فیتوزوم، مدلپوشانیریزاسانس زیره،  :واژگان کلید
 
 
  
  
 
 
  
 
 

                                                             
 مسئول مکاتبات: k.pirouzifard@yahoo.com 
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  مقدمه - 1
ها و هاي اخیر علاقمندي مردم به استفاده از غذادر سال

زیرا عقیده بر این . ترکیبات غذایی طبیعی بیشتر شده است
تر بوده و نسبت به ترکیبات غذایی است که این ترکیبات سالم

این . ي دارندهاي سنتزي خطرات کمترمصنوعی و افزودنی
ست استفاده از ترکیبات طبیعی جایگزین علاقمندي باعث شده ا

هاي غذایی و دارویی هاي مصنوعی در فرمولاسیونافزودنی
هاي گیاهی، مایعاتی فرار و ترکیباتی معطر اسانس. ]1،2 [شود

هاي مختلف فیزیکی  ترپنی و الکلی میباشند و به روشبا منشا
و شیمیایی از گیاهان استخراج می شوند و باعث ایجاد بوي 

تحقیقات  .]3[شوند  میمواد غذایی ش و طعم مطبوع دروخ
هاي گیاهی به عنوان اخیر حاکی از تمایل به استفاده از اسانس

ترکیبات آنتی اکسیدانی و ضد میکروبی طبیعی در مواد غذایی 
 از )Cyminum L. Cuminum( زیره سبز. ]4[می باشد 

انند هایی مو به طور معمول در کشورچتریان است  خانواده
هاي این گیاه به دانه. د، ترکیه و چین رشد می کندایران، هن

. طور متداول به عنوان معطر کننده به غذا افزوده می شود
مطالعات درباره ترکیبات موجود در اسانس زیره سبز نشان می 
دهد مهم ترین ترکیبات موجود در اسانس این گیاه شامل 

ی باشد که همه این کومین الدئید، کومیک اسید و کومینال م
 زیره به ].5،6 [ترکیبات داراي ارزش غذایی و دارویی می باشند

-شیمیایی، داراي خاصیت ضددلیل داشتن ترکیبات فیتو

با وجود . ]5،6،7[میکروبی و درمانی می باشد اکسایشی، ضد
هاي بی نظیري که اسانس زیره دارد، مهم ترین تمام ویژگی

حساس بودن و تخریب سریع مشکل در خصوص این ترکیبات 
 نور، آنها می باشد، مخصوصا زمانی که این ترکیبات در معرض

بنابراین مهم ترین هدف . ]4[گیرنداکسیژن، دما و هوا قرار می
ها هاي روغنی درون فرمولاسیونسازي اسانساز پایدار

محافظت آنها در برابر تاثیر مخرب عوامل محیطی و رهایش 
براي این منظور درون . بات می باشدکنترل شده این ترکی

وش ساده براي محافظت و رهایش  این ترکیبات یک ر1پوشانی
  افزایش پایداري و باعث2پوشانی زاز طرفی ری . می باشدآنها

  می شود این ترکیبات3در آب و زیست دسترسیحلالیت بهبود 
]4 ،8[.  

                                                             
1. Encapsulation 
2. Nanoencapsulation 
3. Bioavailability 

هاي بیوپلیمري حامل را به دو دستۀ حاملهاي نانوسیستم
بندي هاي بر پایۀ لیپید طبقهو حامل) ساکاریديپروتئینی و پلی(

-آنها عموماً متشکل از یک دیواره یا غشاء فیزیکو. نمایندمی

شیمیایی محافظ و یک هستۀ فعال هستند و از روي عملکرد 
از این . ]9 [شوندغشاي سلولی در طبیعت الگوبرداري می

ترکیبات مختلفی در پوشانی ها براي پوشاندن و درونسیستم
، 4دارو-صنایع غذایی از جمله ترکیبات ویتامینی، مواد غذا

- و همهاطعم دهندهمیکروبی، اکسیدانی، مواد ضدترکیبات آنتی

 از 5هالیپوزوم. ]10[شود هاي مفید استفاده میچنین میکروب
شند که حاوي یک یا چند باهاي بر پایه لیپید میجمله حامل

مرغ  از لیسیتین سویا و یا تخمد بوده و معمولاَلیپیلایه فسفو
مطالعات زیادي در . شودها استفاده میجهت تولید لیپوزوم

- به عنوان حامل ترکیبات ضدهاخصوص استفاده از لیپوزوم

میکروبی، مواد معطر و ترکیبات زیست فعال صورت گرفته 
 شکل پیشرفته و کمپلکسی از 6ها فیتوزوم. ]11،12 [است

باشند که در ابتدا به  ها مییبات فعال گیاهی و فسفولیپیدترک
هاي  منظور افزایش جذب و بهبود دسترسی زیستی عصاره

ترکیبات فعال در برابر ترشحات از چنین محافظت گیاهی و هم
شده این ترکیبات رهایش کنترل. ]13 [گوارشی تولید شدند

 طور کلی به. ها امري ممکن و مطلوب می باشدتوسط فیتوزوم
دهی شده درون فیتوزوم دارو یا ترکیبات زیست فعال پوشش

میتواند بدون تخریب از سیستم گوارشی عبور کرده و از این 
طریق باعث افزایش زیست دسترسی و فعالیت زیستی این 

توان در محصولات  فیتوزوم را می. ]14 [ترکیبات می شود
وان نمونه مختلف و با اهداف متفاوت استفاده کرد، به عن

ها در صنایع غذایی براي افزایش پایداري  توان از فیتوزوم می
هاي چرب  ها، اسید فنول ها، پلی مانند ویتامین(مواد فراسودمند 

هاي غذایی و کنترل  در محیط...) ها و کاراتنوئیدضروري، 
. میکروبی استفاده کرد  و ضدضد اکسایشیرهایش مواد 

گلوبین،  توان براي حمل همو ز میهمچنین در صنایع دارویی نی
هاي زیست فعال در مقابل اسید معده و  محافظت از پپتید

در این مقاله رفتار . ]16، 15[ها در روده استفاده کرد رهایش آن
کننده رهایشی این ترکیبات جهت کاربرد در مواد غذایی تعیین

ند به یکی رهایش ترکیبات زیست فعال می توا. و مهم می باشد
شده بواسطه مانع کنترلی سرعت و یا  انتشار کنترل دو روشاز

                                                             
4. Nutraceutical 
5. Liposome 
6. Phytosome 
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کنترل تخریبی بواسطه شکستن مواد مانع انجام می گیرد که این 
 ها منجر به رهایش آرام یا سریع این ترکیبات می شودروش

هاي ریاضی متنوعی جهت افزایش اطلاعات در مدل. ]17[
 استفاده می هاهاي موثر بر سینیتیک رهایش داروخصوص پدید

سازي فرمولاسیون کمک شود و این اطلاعات می تواند بر بهینه
مهم ترین هدف این مطالعه بررسی رهایش درون  .کند

دهی شده با فیتوزوم توسط   اسانس زیره پوشش7آزمایشگاهی
   .هاي رهایشی مختلف و بررسی رفتار رهایشی آن می باشدمدل

  

  هامواد و روش - 2
  ستفادهمورد امواد  - 2-1

 درصد خلوص، از 99لیسیتین مورد استفاده در این پروژه داراي 
اسانس زیره بصورت . خریداري شد) آلمان(شرکت لیپوئید 

. مایعی زرد رنگ از شرکت نگین خوراك پارس تهیه گردید
از (PBS) هاي دي پتاسیم هیدروژن فسفات قرص نمک

تهیه ) Merck, Germany(شرکت مواد شیمیایی مرك 
از شرکت داروسازي زهراوي خریداري شده % 96اتانول . دشدن
همچنین آب مصرفی در این پروژه از نوع آب دوبار تقطیر . بود
  بود
  ها  روش - 2-2
   فیتوزومتهیه نانو -2-2-1

 فیتوزوم از روش هیدراسیون فیلم لایه نازك تولید نانو براي
نس زیره گرم از اسا میلی30براي این منظور حدود . استفاده شد

 اتانول حل  میلی لیتر10 کولین در میلی گرم فسفاتیدیل60و 
 24به مدت ، این مخلوط سپس براي تشکیل کمپلکس. شد

 حاصله به کمپلکس. شد درجه سانتیگراد نگهداري 4ساعت در 
( فلاسک ته گرد انتقال داده شده و توسط اواپراتور تحت خلا

Heydolphل جدا شود و تبخیرشد تا تمام حلا ) ، آلمان
 10پس از آن . تشکیل یک لایه نازك اطراف فلاسک بدهد

شده با آب اضافه شد، نهایتا فیلم تشکیلمقطر آب لیتر میلی
.  درجه سانتیگراد هیدراته شد45روتاري در دماي ، توسط مقطر

به منظور کاهش اندازه ذرات و تولید سیستم پایدار، از 
 10) ( آلمان، کشورup200H ،hielscher(اولتراسوند پروب 

 دور در 5/0 درصد و70سیکل با فاصله یک دقیقه و دامنه 
  .]18[ استفاده شد) دقیقه

                                                             
7. In Vitro 

شیمیایی و مرفولوژي هاي فیزیکوویژگی - 3-2
  زومفیتونانو

کارایی درون هاي فیزیکو شیمیایی شامل بررسی ویژگی
 ، اندازه و توزیع اندازه ذرات و پتانسیل زتا به شرح زیرپوشانی

  .تعیین شد
 پوشانیدرون کارایی-2-3-1

حامل، پوشانی اسانس زیره داخل نانوبراي تعیین کارایی درون
-براي این منظور ابتدا غلظت. ه شداز روش غیر مستقیم استفاد

) mg/ml 025/0 -001/0(مناسبی از اسانس با اتانول هاي 
حداکثر جذب  (متر نانو260تهیه شد و میزان جذب نمونه در 

هاي حاصل از اسکن توسط دستگاه اساس دادهبر 
 Scinteck، ساخت  Ultrospec 2000مدل (اسپکتروفتومتر 

خوانده شد و سپس منحنی کالیبراسیون رسم گردید ) انگلستان
. )y=0.163x+0.0411 R2 = 0.99 (و معادله آن تعیین شد
 میلی 5/3 با فیتوزومانو میلی لیتر از ن5/0جهت تعیین کارایی، 

 مخلوط شده و سپس نمونه به داخل فیلتر )%50(ر اتانول لیت
 دور در 4000 دقیقه در 5آمیکون انتقال داده شد و به مدت 

جذب نمونه فیلتر شده در میزان .  سانتریفوژ انجام گرفت،دقیقه
 دهی نشدهپوششمتر خوانده شد که نشاندهنده اسانس  نانو260

زیر محاسبه .ا فرمولپوشانی بایت کارایی دروندر نه. می باشد
  .]18[ ، با اندکی تغییرمی شود

   
EE :پوشانیکارایی درون.                         

C1:بر حسب میلی گرمدهی نشدهپوشش اسانس زیره  مقدار  

C2 : مقدار اسانس زیره آزاد و درون پوشانی شده بر حسب
  میلی گرم

  :  زتاو پتانسیل تعیین اندازه ذرات -2-3-2
اندازه و توزیع اندازه ذرات و پتانسیل زتاي نمونه در دستگاه 

 شرکت( ساخت  Nano – ZSکننده اندازه ذراتاندازه گیري

Malvern گیري شد درجه اندازه25در دماي )  انگلستان .
متوسط اندازه ذرات بر اساس میانگین قطر حجمی تعیین شد و 

 ها می باشدرار نمونهبوط به مجموع سه بار تکتمام نتایج مر
]19[.   
  تعیین کدورت  -2-3-3

مدل (ها توسط دستگاه اسپکتروفتومترمقدار کدورت نمونه
Ultrospec 2000  ساخت ،Scinteckاندازه )  انگلستان
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در سازي، ها بدون رقیقبراي این منظور جذب نمونه. گیري شد
ه  نانومتراندازه گیري شد و آب دو بار تقطیر ب600طول موج 

  .عنوان نمونه شاهد در نظر گرفته شد
  میکروسکوب الکترونی روبشی  -2-3-4
هاي تولید شده به وسیله میکروسکوپ رفولوژي سطح نمونهوم

 و مورد بررسی واقع شد) KYKY-EM3200( الکترونی
طر صورت گرفته و روي لامل تا  با آب مقسازي نمونهآماده

با طلا مورد نظر سپس نمونه . شدشدن کامل قرار داده خشک
با برداري از نمونه پوشش دهی شده و سپس تصویر

  .]20 [گرفتکوپ الکترونی روبشی صورت میکروس
 شرایط شبیه سازي شده بررسی رهایش در -2-3-5

   آزمایشگاهی
 مورد فیتوزوم در شرایط آزمایشگاهینانورهایش اسانس از 
ه با  اسانس زیر محلولبراي این منظور. مطالعه قرار گرفت

 به محیط حاوي اسانس و آب تهیه 80افزودن نیم درصد توین 
تعین میزان پایداري مورد استفاده قرار  شد و به عنوان شاهد در

محلول اسانس  میلی لیتر از 2نحوه رهایش براي تعیین . گرفت
اضافه شد   به داخل کیسه دیالیزفیتوزوم حاوي اسانس،و نانو

 4/7(بافر فسفات ی لیتر  میل200سپس کیسه دیالیز درون 
=pH( و دور  درجه 37  فسفات، بافر دماي.غوطه ور شد

-6-4-2-1 -5/0(هاي زمانی در فاصله. بود  100rpm همزن
هر بار دو .نمونه برداري انجام گرفت)  ساعت12-24- 8-10

یافته، نمونه از بافر جهت تعیین مقدار اسانس رهایش لیترمیلی
 بافر تازه به محیط اضافه اندازه،ن همابه  مجددا برداري شد و

نتایج . مقدار اسانس با روش اسپکتروفتومتري تعیین شد. شد
درون بافر دهی شده، آزاد و پوششحاصل از رهایش اسانس 
معادله (درجه صفر  Zero Orderفسفات از طریق معادلات 

1( ،Peppas  ) 2معادله( ،Hixon-Crowel)  و  ) 3معادله
Higuchi) 4معادله( درجه اول  First Order)  5معادله( 

  .بررسی شد 
Zero Order                   Q= a )  1(                          
Peppas                         Q= a. (t) ^n )2(                
Hixon-Crowell      Q=1. (1-(1-a.t) ^1/3)          )3(  
Higuchi                         Q= a. (t) ^0.5 ) 4(                

 First Order        Q=a. (1-exp (-b.t))  )5 (              
 
 

Mi:   رهایش در لحظه Mt: t رهایش در لحظه اول              
Mt /Mi   لحظهرهایش تجمعی درt ،a, b   اعداد متغیر در هر

 ، با اندکی17 [باشد  دوم زمان می ریشهt ^) 2/1(، معادله
  ].تغییر

  محاسبات آماري - 2-4
نگین و انحراف از ها در سه تکرار تهیه شده و میاتمام نمونه

. افزار اکسل محاسبه شدها با استفاده از نرماستاندارد نمونه
هاي مدل توسطهاي حاصل از رهایش هکردن دادبرازش جهت 

  . استفاده شد18 مدل  از نرم افزار متلب،سینتیکی
  

   نتایجبحث و  - 3
  شیمیایییات فیزیکوخصوص - 3-1

، اندازه پوشانیدرونشیمیایی شامل کارایی خصوصیات فیزیکو
ذرات، توزیع اندازه ذرات، پتانسیل زتاي نمونه به طور کامل 

   .مورد بررسی واقع شد
  درون پوشانیتعیین کارایی  -3-1-1

براي ارزیابی   مهمهايفاکتور یکی از پوشانیدرونکارایی 
 ].21[باشد رهایش ترکیبات فعال میجهتها حاملنوظرفیت نا

یند تهیه، حجم تحت تاثیر فرآهاي لیپیدي  حاملاین ویژگی
نمونه، سطح حجمی، روش تهیه و خصوصیات سطحی نمونه 

 فیتوزوم حاوي اسانس زیرهانوندر این تحقیق . ]19[قرار دارد 
افی علت آن کباشد که می%  46/94 ± 6/0 حدودداراي کارایی 

نشان می دهد این  براي اسانس می باشد و بودن فضاي فیتوزوم
همچنین استفاده از . حامل براي پوشش دهی زیره مناسب است

 نانومتر 100ولتراسوند پروب و کاهش اندازه ذرات به کمتر از ا
و تمرکز مادة یافته  افزایش حجم فیتوزومنیز باعث می شود 

 شود و در نتیجه درصد  بیشترلیپیدفسفوفعال بر روي سطح 
 ینا .یابدافزایش میفیتوزوم بارگیري ترکیب فعال در ساختار 

درون هاي محققین دیگر مطابقت دارد که کارایی  با یافتهنتیجه
بابازاده و  .]23، 22[  درصد می باشد90نها نیز بالاي پوشانی آ

درصد  98 با کاراییحاوي روتین فیتوزوم همکاران نیز نانو
ردند که علت این کارایی بالا را کافی بودن لیسیتین تولید ک

فاطمیا و همکاران  .]18 [جهت پوشش دهی روتین اعلام کردند
ن کولین به عنوان حامل تیامیاز فسفاتیدیل که یدر تحقیق

 .اعلام کردند درصد 97 را پوشانیدرون کارایی استفاده کردند،
امل مناسبی براي ح آنها نتیجه گیري کردند که فسفاتیدیل کولین
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- در تحقیق بر روي نانوو و پاركنتایج لی ].24 [دتیامین می باش

دار شده توسط کیتوزان  پوششCهاي حاوي ویتامین لیپوزوم
هایی با اندازة کوچک قادر به بارگیري بیشتر نشان داد لیپوزوم

تواند به علت حضور  درون خود هستند که این میCویتامین 
  .]25[ در سیستم آنها باشدمقدار بیشتر حامل

   و توزیع اندازه ذراتاندازه ذرات -3-1-2
میت می هاي مختلفی حائز اهاندازه ذرات کوچکتر از جنبه

دسترسی بالاتر،  می توان به زیستنهاترین آباشد که از مهم
ي هاحلالیت در محیط آبی، محلولپایداري کلوئیدي بیشتر، 

 حاملاندازه نانو .]18[ اشاره کرد) کدورت کمتر(شفاف تر 
 و توزیع اندازه مترنانو 68/59± 07/1 در حدود حاوي اسانس

-در حالی که نانو). 1شکل ( باشدمی 25/0 ± 01/0 آن ذرات

و توزیع اندازه متر نانو 46/172 ± 68/3  حدودبلانکوزوم فیت
 اسانس اندازه ذرات افزودنبا  .ی باشدم 31/0 ± 0152/0آن 

شیمیایی  به دلیل خصوصیات فیزیکواحتمالاَکاهش می یابد که 
هاي اسانس ترکیبات فعال، حلالیت، قطبیت و اندازه مولکول

هاي موجود در اسانس حاوي گروه ترکیبات فعال. می باشد
باردار هستند که می توانند پیوند هیدوژنی و یا پیوند یونی با 

-همچنین قسمت آب. کولین برقرار کنندسر قطبی فسفاتیدیل

لیپید قرار تواند در داخل تک لایه فسفول میاگریز ترکیب فع
به عبارتی . گرفته و با زنجیره هیدروکربنی آن پیوند برقرار کند

کولین و ترکیبات اسانس براندازه برهمکنش بین فسفاتیدیل
نتایج این تحقیق با نتایج امجدي  .]19[ذرات فیتوزم موثر است 

وي بتانین به روش لایه نازك لیپوزوم حاو همکاران که نانو
تولید کردند، مطابقت دارد که در تحقیق آنها اندازه ذرات کمتر 

در تحقیق دیگري که زو . ]20[ نانو متر گزارش شده بود 50از 
ترکیبات پلی فنلی چاي لیپوزوم حاوي وهمکاران بر روي نانو

 ترکیبات پلی فنلیلیپوزوم حاوي انجام دادند اندازه ذرات نانو
 گزارش کردند 21/0 نانومتر و توزیع اندازه ذرات8/66را چاي 

حور اسفند و همکاران بر تحقیق  نتایج بدست آمده از .]26[
       روتین نشان داد اندازه ذرات فیتوزوم حاوي روي نانو

 تا 99 محدوده هاي مختلف روتین درفیتوزوم حاوي غلظتنانو
یکی از  دازه ذراتتوزیع ان ].27[متر قرار دارد نانو123

. ها می باشدحاملپایداري نانو هاي مهم جهت تعیینشاخص
دهنده سیستم ناهمگن و مقادیر کمتر از  نشان3/0مقادیر بالاي 

توزیع اندازه . دهنده سیستم همگن و هموژن می باشد نشان3/0
دهد سیستم  می باشد که نشان می3/0کمتر از ها ذرات نمونه

در تحقیقی که رفیعی و ]. 19[ی باشد تولید شده هموژن م
لیپوزوم حاوي ترکیبات پلی فنلی همکاران جهت تولید نانو

پسته انجام دادند مشاهده کردند که توزیع اندازه ذرات کمتر از 
 بوده و آنها نیز اعلام کردند ذرات یکنواخت و همگن می 3/0

  ].19[باشند 

  
Fig 1 Particle size (nm) and poly dispersity index 

(PDI) pattern of cumin essential oil loaded 
nanophytosome 

   (Zeta Potential)پتانسیل زتا  -3-1-3
. ها می باشدشاخصی براي بررسی پایداري نمونهپتانسیل زتا  

الکترواستاتیک و در  منفی روي ذرات باعث ایجاد دافعه بار
ایج نشان داد نت. ]21[ نتیجه ممانعت از تجمع آنها می شود

 ± 95/0 فاقد اسانس فیتوزومنمونه مربوط به پتانسیل زتاي 
 ± 79/0اسانس  حاوي فیتوزومنانومیلی ولت و +  68/7
به دلیل حضور دلیل این پدیده  که باشد می  میلی ولت-89/19

 میفیتوزوم بر روي سطح نانوهاي با بار منفی اسانس گروه
یر دادن ساختار سطحی ساختار ترکیب فعال با تغی. باشد

. شودفیتوزوم، موجب منفی شدن پتانسیل زتاي سطحی آن می
هاي گیري گروهاین تغییرات منجر به تغییر در آرایش و جهت

احتمالاَ بار روي  .شودکولین در سطح فیتوزوم میسر فسفاتیدیل
مثبت گروه کولین در سطح غشا فیتوزوم به دلیل قرار گرفتن 

کولین، با ون پوشانی اسانس توسط فسفاتیدیلبوده و بعد از در
بارمنفی آن که به دلیل حضور ترکیبات فنلی است، خنثی شده و 

-فیتوزوم میاین امر منجر به افزایش بار منفی روي سطح نانو

 لیپوزومنانوکه امجدي و همکاران بر روي در تحقیقی . شود
ه ي حاوي بتانین انجام دادند مشخض شد پتانسیل زتاي نمون

 -05/19مقدار  بوده و در حضور بتانین به -8/11فاقد بتانین 
قسمت هاي مثبت روي نها نتیجه گیري کردند که بارآ. می رسد

شوند و در  هاي منفی روي لیسیتین جفت میبتانبن با بارمین آ
-هاي کربوکسیلی روي بتانین در سطح نانواین حالت گروه

تر شدن مقدار پتانسیل زتا لیپوزوم قرار می گیرد و باعث منفی
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لیپوزوم در بررسی نانو] 26[و همکاران  زو .]20 [می شود
 میلی ولت - 16/6حاوي عصاره چاي، پتانسیل زتا ي نمونه را 

آنها علت اختلاف در مقادیر پتانسیل زتا را . گزارش کردند
-تفاوت در ترکیبات و خصوصیات فسفولیپیدهاي سازنده نانو

 این محققین اعلام کردند پایداري سیستم .دلیپوزوم اعلام کردن
کارایی کپسولاسیون . لیپوزومی تنها به پتانسیل زتا وابسته نیست

-عامل مهم در انتخاب این سیستم براي ریزدو و اندازه ذره 

-پتانسیل زتاي نانو] 28[ کیوانی و همکاران .پوشانی می باشد

-میلی -17/ 4  تا-9/10لیپوزوم حاوي اسانس دارچین را بین 

ر منفی روي نها اعلام کردند باآ. گزارش کردندولت 
  . کولین با افزایش غلظت اسانس افزایش یافته استفسفاتیدیل

 
Fig 2 Zeta potential (mv) of cumin essential oil 

loaded nanophytosome   
 کدورت -3-1-4

هاي کلوئیدي بستگی به اندازه باتوجه به اینکه کدورت محلول
به  .ذرات دارد) شکست(ت و غلظت و اندیس انکسار ذرا

. ]23 [ها مورد بررسی قرار گرفتهمین منظور کدورت نمونه
و  16/0 ± 039/0یپوزوم حاوي اسانس فنانومقدار کدورت 

با اینکه هر . می باشد 54/0 ± 049/0 شاهد فیتوزومنمونه نانو
لاترین وزوم فاقد اسانس داراي بااست ولی فیتشفاف دو نمونه 

.  بالا بودن اندازه ذرات می باشد،کدورت است که علت آن
حامل بر کدورت  در بررسی تاثیر نانو]18[ بابازاده و همکاران

کدورت ثیري بر ها تأاملنمونه ي غذایی نشان دادند که این ح
بودن اندازه محصول نهایی ندارد که علت آن را به کوچک 

امیري و  .تعمیم دادند) ذرات نانومتر بودن 100کمتر از ( ذرات 
 اندازه هاي بابه این نتیجه رسیدند که حامل ]29[ران همکا

ت سیستم کلوئیدي تاثیر متر بر کدور نانو200ذرات بزرگتر از 
  .می گذارند

  
  

  میکروسکوپ الکترونی روبشیمطالعه  -3-1-5
 مناسب هايروش یکی از میکروسکوپ الکترونی روبشی

در خصوص اندازه ذرات و شکل اتی جهت دستیابی به اطلاع
 . نیز می باشداندازه ذراتحاصل از ئید کننده نتایج تأو آنها 

 مده از میکروسکوپ الکترونی روبشی نشان دادویر بدست آتص
 100ر از تم کفیتوزوم حاوي اسانس زیرهنانو اندازه ذرات

 در تصویر کروي ذرات کاملاَشکل . )3شکل(متر می باشند نانو
اندازه ید کننده نتایج ویر تائاین تص همچنین .می شودمشاهده 

   .]19 [ می باشندذرات

  
Fig 3 Scanning electron microscopy (SEM) of 

cumin essential oil loaded nanophytosome 

  :بررسی رهایش در شرایط آزمایشگاهی - 3-2
شرایط در آزاد و اسانس  پوشش دهی شده رهایش اسانس

 4شکل نتایج آن در و رد ارزیابی قرار گرفت  موآزمایشگاهی
 به عنوان آزادسانس در این آزمایش رهایش ا. آورده شده است

 6همانطور که مشخص است طی .  نظر گرفته شدشاهد در
- پوشش درصد از اسانس88/62 ± 22/0 ساعت اول حدود

  آزاد می شود در حالی بافريدر محیطاز کیسه دیالیز  نشدهدهی
 6در طی پوشانی شده توسط فیتوزوم، که اسانس ریز

 ± 03/1  ساعت24درصد و در طی  70/28 ± 02/1ساعت
این نتیجه . در محیط رهایش می یابداز اسانس، درصد  93/44

هاي آب گریز و آب دوست  به دلیل حضور گروهاحتمالاً
. ن توسط لیسیتین می باشدآپوشانی اسانس زیره و ریز

 مللیپوزوم حابر روي نانو ]30[و همکاران و ز تحقیقی کهدر
انجام دادند مشخص شد که  (EG)اپی گالوکاتکین گالات 

 6در طی دهی نشده پوشش (EG)از درصد  4/92حدود 
 این  آزاد می شود ودر محیط بافرياز کیسه دیالیز  ساعت

وزوم لیپاز نانو (EG)  درصد از12 و 6درحالیست که حدود 
        گیبس. شود می وارد به محیط بافري ساعت 24 و 6طی 

   دانه انگور،  روغن رهایش  نحوه   به بررسی ]17[ و همکاران
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لیپوزوم حاوي روغن انگور و لیپوزوم پوشش دهی شده 
 هسته رهایش روغن نتایج این تحقیق نشان داد که. ندپرداخت

- درصد می رسد و نانو100 ساعت به 24انگور در طی مدت 
 درصد و طی 7 دقیقه به 30انگور در طی هسته حاوي لیپوزوم 

 در درصد می رسد و این درحالی است که 55 ساعت به 24
 ساعت 6لیپوزم پوشش دهی شده با کیتوزان، در طی مورد نانو

 ساعت در همین 24 درصد رهایش اتفاق افتاد و در طی 28
این نتایج با نتایج تحقیق ما هماهنگی .  باقی می مانددامنه

پوشانی در تحقیقی بر روي ریز ]23[ کریمی و همکاران .داشت
این نتیجه حامل لیپیدي به با استفاده از نانوزردچوبه عصاره 

 20 طی عصاره زرد چوبه درصد از 2/43رسیدند که تنها 
  =7pHو دور در دقیقه 50 درجه با دور همزن 37ساعت در 

عصاره تر از مقدار حامل لیپیدي آزاد شد که این مقدار کماز نانو
  انها نتیجه گیري کردند احتمالاَ. پوشش دهی نشده بودزردچوبه

براي  عصاره زردچوبههاي هیدروفوبیک دلیل آن تمایل قسمت
 قسمت لیپیدي ساختار حامل لیپیدي می باشد و ماندن درون

این علت باعث می شود رهایش به کندي و آرامی صورت 
 باعث =pH 7سازي در شرایط همچنین اعلام کردند رها. گیرد

ن ر خون صورت گیرد و اسید معده بر آسازي د می شود رها
  .تاثیر نگذارد

  
Fig 4 In vitro release profile of cumin essential oil 

from cumin essential oil loaded nanophytosome and 
free cumin essential oil for 24 (h)  

 هاي حاصل از رهایش اسانسادهجهت بررسی مدل سینتیکی، د
هاي مختلف  حاوي اسانس در مدلفیتوزوم و نانوآزاد

نالیز ها آجایگذاري شده و مکانیسم رهایش بر پایه این مدل
 هايمدلدرجه اول و هاي درجه صفر، ها در مدلادهد .شدند
 Weibull و Rigter-Peppas  و Higuchi مانند انتشار

-Hixon معادله .]31[ ندجایگذاري شده و بررسی شد
Crowellو ننده رهایش بر پایه حل شدن بوده  توصیف ک

 تغییر در اندازه ندهده بستگی به سطح نمونه داشته و نشان
 نشان دهنده Higuchiبا توجه به اینکه مدل . ذرات می باشد

 Baker Lonsdale. رهایش برپایه دیفوزیون می باشد
س کروي بکار می رود و براي رهایش ماده از ماتریکمعمولاَ

 Rigter-Peppas.  می باشدHiguchiنوع توسعه یافته آن 
ن به ای. اطلاعات بیشتري در مورد رفتار رهایشی به ما می دهد

 باشد دیفوزیون فیک می 5/0صورت اگر توان معادله کمتر از 
باشد دیفوزیون از  98/0و  45/0توان معادله بین  باشد و اگر 

 باشد نشان 89/0  اگر بالاي. می باشدیر فیک یا غنوع غیر عادي
. ]33، 32 [می باشدانتقالی درجه دو یا بحرانی  رفتاردهنده 

هر ها به ترکیب ک در اغلب حالتفیعادي یا غیرغیردیفوزیون 
ان دهنده دیفوزیون تدریجی و نشارتباط داشته دیفوزیون دو 

تحلیل دهنده   انتقال درجه دو و یا بحرانی نشانمی باشد و
   ].17 [تدریجی زنجیره پلی مري می باشد

ي مربوط به سرعت رهایش تجمعی هر دو نمونه اسانس هاداده
در بررسی  . مدل فیت شدند5 در حاوي اسانسفیتوزوم و نانو

س، در بافر فسفات وزوم حاوي اسانتیفدو نمونه اسانس و نانو
  first orderنمونه ي اسانس از مدلمشخص شد رهایش 

رگرسیون مربوط به این مدل شترین بیکه چرا . یت می کندتبع
 که در معادلات هاي مربوط به نتایج داده1 جدول در. می باشد

بهترین مدل، مدلی است که . فیت شده اند آورده شده است
  .ترین همبستگی باشدشداراي بی

 حاوي اسانس در محیط فیتوزومدر مقایسه دو نمونه اسانس و
PBSرهایش اسانس از معادله درجه .  دست یافتیم به نتایج زیر
 تبعیت می کند اما Highuchi وPeppas معادله  یک و

-رهایش نانو. بیشترین نزدیکی را با معادله درجه یک دارد
داراي بالاترین ضریب همبستگی با نیز حاوي اسانس فیتوزوم 

( دارد  Peppas Highuchi, معادله درجه یک و معادله 
 حاوي فیتوزمنانواسانس و  به عبارتی). 96/0، 99/0حدود 
 و با معادلات درجه یکبالاترین همبستگی داراي  اسانس
 49/0 با توجه به اینکه. هستند Highuchi وPeppas معادله 

n=،  48/0 n= رهایش از قانون فیک تبعیت می کند است.  
        وهــسته انگــور ســینیتیک رهــایش   بررســیبــهنتــایج مربــوط 

ن ، بـر پایـه زمـا      پوزوم حاوي هسته انگور در بافر فسفات      لینانو
سـرعت رهـایش تجمعـی      با گذشـت زمـان        که نشان می دهد  

 سـاعت  5رهایش هسته انگور بعد از       .افزایش می یابد  ها  نمونه
از   بـه صـورت آزاد  رهایش هسته انگور. می رسد  درصد 68به  

          تبعیــت مـی کنــد در حـالی کــه نمونــه   first orderمعادلـه 
      تبعیـت  Peppas  از معادلـه  هـسته انگـور  لیپـوزوم حـاوي   نانو
بـا  . داراي بیشترین رگرسیون در این معادله می باشد       کند و   می  

      است رهـایش از قـانون فیـک تبعیـت     =n 55/0 توجه به اینکه
  . نتایج این تحقیق با نتایج ما مطابقت داشت .]17 [می کند
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Table 1 Fitted equations of different release models; Q=release rate, a=release constant, t = time (h) 
Sample X Model Equation R-square 

A Zero Order 
Q= a×t Q= 5.52×t 0.55 

B Peppas 
Q= a× (t)^n Q= 22.78× (t)^(0.49) 0.96 

C Hixon-Crowell 
Q=1× (1-(1-a.t)^1/3) Q=1× (1-(1-16.42.t)^1/3) 0.57 

D Higuchi 
Q= a× (t)^0.5 Q= 22.3× (t)^0.5 0.96 

Free cumin 
essential oil 

E First Order 
Q=a× (1-exp(-b.t)) Q=101× (1-exp(-0.15.t)) 0.99 

A Zero Order 
Q= a×t Q= 2.55×t 0.51 

B Peppas 
Q= a× (t)^n Q= 10.7× (t)^(0.48) 0.93 

C Hixon-Crowell 
Q=1× (1-(1-a.t)^0.5) Q=1× (1-(1-7.52t)^1/3) 0.55 

D Higuchi 
Q= a× (t)^0.5 Q= 10.38× (t)^0.5 0.93 

Cumin essential oil 
loaded 

nanophytosome 

E First Order 
Q=a× (1-exp(-b.t)) Q=46.19× (1-exp(0.16.t)) 0.99 

  
 

  نتیجه گیري  - 4
زیره به انس اس - لیسیتین  فسفولیپیددر این مطاله کمپلکس

و استفاده از اولتراسوند  روش ترکیبی هیدراسیون لایه نازك
شیمیایی این  هاي فیزیکوسپس به بررسی پارامتر. تولید شد

نتایج نشان داد که اندازه . کمپلکس و نحوه رهایش آن پرداختیم
فیتوزوم از معادله  نانومتر بوده و رهایش نانو100ز ذرات کمتر ا

ون فیک تبعیت کرده و سرعت رهایش با درجه یک و از قان
استفاده از این کمپلکس بنابراین . پوشش دهی کاهش می یابد

هایش اسانس به رها باعث می شود ها و غذادرنوشیدنی
زیست فعال و ترکیبات بوده و صورت کنترل شده و تدریجی 
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The aim of the present research was to encapsulate cumin essential oil with phosphatidylcholine to 
overcome the fortification difficulties such as low water solubility and bioavailability and was 
protected umin essential oil from degradation in the presence of oxygen, light and temperatures. 
Cumin essential oil loaded nanophytosome (60 mg phosphatidylcholine- 30 mg cumin essential oil) 
was prepared by thin layer hydration method. Physicochemical properties of nanophytosome such as 
particle size, polydispersity index, encapsulation efficiency turbidity and zeta potential were 
investigated. Cumin essential oil nanophytosome showed excellent characteristics i.e. sub 100 nm 
particle sizes, low size distribution (PDI<0.3). and encapsulation efficiency 94/46 %. The turbidity of 
cumin essential oil loaded nanophytosome were remained unchanged and zeta potential changed from 
+9 mV in blank nanophytosome to -19 mV in cumin essential oil loaded nanophytosome. The release 
rate increased gradually by increasing time. About 60% of free cumin essential oil were released in 
phosphate buffer during 6 hours while 50 % of encapsulated cumin essential oil were released during 
24 houre. In vitro release of essential oil was followed an exponential equation (first order Q (t) = a × 
(1-exp (-k×t))). This study indicates that the release of bioactive compounds from liposomes can be 
reduced by capsulated with phosphatidylcholine, allowing an application of with a nanophytosome 
controlled release of Cumin essential oil in water-based foods. 
 
Keywords: Cumin essential oil, Nanoencapsulation, Phytosome, Release model. 
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