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 هاي ليپيدينانوحاملخصوصيات فيزيكوشيميايي اثر نوع چربي بر بررسي 

   فيكوسيانين حاويجامد
  

 ، 4، مهدي وريدي3، محبت محبي*2، فخري شهيدي1امين سيديعقوبي

 5محمدزاده شيوا گل

  
 پرديس دانشگاه فردوسي مشهددانشجوي دكتري، علوم و صنايع غذايي،  -1

 ذايي، دانشگاه فردوسي مشهداستاد گروه علوم و صنايع غ -2

  گروه علوم و صنايع غذايي، دانشگاه فردوسي مشهداستاد -3

 استاديار گروه علوم و صنايع غذايي، دانشگاه فردوسي مشهد -4

 دانشيار گروه فارماسيوتيكس، دانشكده داروسازي مشهد -5

)08/06/95: رشيپذ خيتار  05/10/94: افتيدر خيتار(  

  

 

  چكيده
 گليسرول مونو استئارات GDS( ،100%(گليسرول دي استئارات % 100تاثير درصدهاي مختلف چربي شامل مقادير مطالعه، بررسي هدف از اين 

)GMS( ،100% اسيد استئاريك )SA( 50:50 و تركيب چربي ها شامل GDS:GMS ،50:50  GDS:SA 50:50 و SA:GMS بر خصوصيات 

گليسرول دي استئارات به دليل ساختار متفاوت و دارا بودن يك شبكه ليپيدي  از استفاده. فيكوسيانين بودفيزيكوشيميايي نانوحامل هاي ليپيدي جامد 

 كمترين اندازه ذرات، بيشترين پتانسيل زتا و كمترين شاخص چندبس .برخوردار بودكارايي درون پوشاني بهتري در مقايسه با دو چريي ديگر از نامنظم 

در مقايسه با ساير ليپيدها از  GDS. بود GDS % 100 و GMS ، 50:50 GMS+SA%  100حاوي  فرمولاسيون هاي پاشيدگي به ترتيب مربوط به

هاي بدست  فرمولاسيونكارايي درون پوشاني در.  مشاهده شدآن در  و كمترين ميزان رسوب دهي و چسبندگي به ذرات بودبرخورداربهتري  پايداري

 ارزيابي رفتارهاي حرارتي و ساختارهاي شيميايي موجود در هاي مرفولوژيكي، ويژگيبه منظور بررسي .صد بود در38/62 تا 80/39آمده در محدوده 

هاي امولسيفايري مناسب دليل دارا بودن ويژگينتايج نشان داد فيكوسيانين به  .استفاده شد FTIR و TEM ،DSCهاي از دستگاهنانوذرات ليپيدي 

هاي فيزيكوشيميايي و ساختاري  به دليل ويژگيGDSدر اين ميان فيكوسيانين نانوپوشاني شده با . پيدي نانوپوشاني شودتواند در سيستم هاي نانوليمي

 از پايداري بهتري برخوردار بود و كمترين تغييرات در اندازه ذرات، پتانسيل زتا و شاخص چندبس پاشيدگي ،SA و GMSمتفاوت در مقايسه با 

  . مشاهده شد

 .، فيكوسيانينحامل هاي ليپيدي، پايداري: نكليد واژگا

 
 
  

                                                 
 fshahidi@um.ac.ir: مسئول مكاتبات*
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  مقدمه  - 1
آبي قادر -  به عنوان يك ريزجلبك سبزاسپيرولينا پلاتنسيس

است مقادير زيادي از محصولات با ارزش بيولوژيكي بالا از 
ها فيكوبيلي پروتئين. ها را توليد نمايدپروتئينجمله فيكوبيلي

ب هستند كه رنگ هاي محلول در آاي از پروتئيندسته
به . باشنددرخشاني داشته و داراي پيوند كووالانسي مي

هاي تتراپيرولي با زنجيره باز اصطلاحاً فيكوبيلين گفته حلقه
  .]3[شودمي

- توان فيكوبيلي پروتئينهاي مرئي مياز نقطه نظر جذب طيف 

با طول موج (ها اريتروسيانينفيكو:  گروه تقسيم كرد4ها را به 
 570 تا 480با طول موج ( هااريترينفيكو، ) نانومتر600  تا 560

و )  نانومتر630 تا 590با طول موج (ها ، فيكوسيانين)نانومتر
- عمده).  نانومتر665 تا 620با طول موج (ها فيكوسيانين- آلو

هاي توليد شده توسط سيانوباكتري اسپيرولينا ترين رنگدانه
وسيانين است كه هر دو فيك-فيكوسيانين و سي-پلاتنسيس، آلو

فيكوسيانين رنگدانه حاصل از -سي. باشندبه رنگ آبي مي
 و بيشترين درصد رنگدانه پروتئين بودهفوتوسنتز فيكوبيلي
باشد،  اسپيرولينا پلاتنسيس، متعلق به آن ميحاضر در ريزجلبك

كه آلوفيكوسيانين به مقادير كمتر و تنها در هسته  در حالي
  . ]4[شود ك يافت ميمركزي اين ريزجلب

هاي فيكوسيانين به عنوان ماده رنگي در توليد انواع نوشيدني
ها، آبنبات و نيز در لوازم ها، انواع شيرينيسلامتي بخش، شربت

به  ].5[ شوداستفاده ميآرايشي از جمله رژ لب و خط چشم 
هاي يك سيستم غذايي از  كارگيري فناوري نانو در تمام بخش

ها و وري، نگهداري و طراحي مواد، فراوردهتوليد تا فرآ
اين . بديل، تغييرات چشمگيري ايجاد كرده استكاربردهاي بي

هاي  فناوري در ابعاد گسترده تر، علاوه بر نوآوري در ويژگي
مواد غذايي مانند بافت، طعم، خواص حسي ديگر، قدرت 

دهي، قابليت فرآوري و پايداري در عمر ماندگاري رنگ
. هاي جديدي نيز خواهد شدجر به توليد فراوردهمحصول من

همچنين فناوري نانو در بهبود قابليت انحلال، پايداري حرارتي 
فعال موثر  و زيست دسترس پذيري خوراكي تركيبات زيست

  ]. 7و6[مي باشد 
 پليمري زيست هايهاي غذايي مانند پوششبرخي از نانوحامل

يشتر براي ريزپوشاني تخريب پذير طبيعي يا بر پايه ليپيد ب
ها، نانوذرات  ها، نانوليپوزومنانوامولسيون. گردنداستفاده مي

هاي  ليپيدي جامد و حامل هاي ليپيدي نانو ساختار در نانوحامل

اي دارند، از اين نانوحامل ها در بر پايه ليپيد كاربرد گسترده
از . شود صنايع داروسازي، آرايشي و غذايي استفاده مي

 طبيعي مانند آلبومين، ژلاتين، آلژينات، كلاژن، پليمرهاي
هاي رسانش  كيتوزان و آلفا لاكتالبومين در فرمولاسيون سيستم

هاي چشمگيري در در دهه اخير پيشرفت. گردد نانو استفاده مي
زمينه توليد نانوحامل غذايي صورت گرفته و فراورده هاي 

امل ها به به عنوان نانوح) مانند پروتئين آب پنير(مختلفي 
داروها در انتقال و - منظور افزايش زيست دسترس پذيري غذا

رهايش نانو ذرات حاوي ويتامين به مخاط روده و نيز رسانش 
  . ]9 و 8[مواد معدني بر پايه نانو توليد و عرضه شده است 

هاي غذايي معمولاً بر پايه كربوهيدرات، پروتئين يا  نانوحامل
يش بر پايه نانو ذرات ليپيدي، انواع هاي رها سيستم. ليپيد هستند

ها،  ها، نانوليپوزوم مختلفي دارند و شامل نانوامولسيون
ها، نانو ذرات ليپيدي جامد، نانو غشاهاي ليپيدي، نانو نانونيوزوم

. باشندهاي ليپيدي نانو ساختار ميذرات كروي ليپيدي و حامل
پذيريِ  دسترس ها افزايش دهنده حلاليت و زيستاين نانوحامل

تركيبات چربي دوستي هستند كه در آب حلاليت ضعيفي دارند 
انتخاب . بنابراين، حامل هاي خوراكيِ مناسبي به شمار مي روند

يك سيستم مناسب جهت رهايش تركيبات زيست فعال تحت 
تاثير خواصي از جمله حلاليت و پايداري تركيب زيست فعال، 

تركيب زيست فعال، هاي ليپيدي حامل ايمني و كارايي شبكه
  . باشدنوع و نحوه كاربرد مي

هاي نوين  نانوريزپوشاني بر پايه تركيبات ليپيدي از جمله روش
با استفاده از سيستم رهايش بر پايه . در حوزه فناوري نانو است

هاي مختلف را توان انواع مواد با حلاليت ليپيدهاي طبيعي مي
 با در اين سيستم. ددر مقياس صنعتي مورد ريزپوشاني قرار دا

- فعال مي كنترل و ممانعت از تخريب يا تغيير تركيبات زيست

توان كارايي درون پوشاني برخي تركيبات فعال سمي را افزايش 
هاي  يكي ديگر از ويژگي. ها را كاهش داد و ميزان سميت آن

هاي ليپيدي، رهايش هدفمند مواد به  منحصر به فرد نانوحامل
- تركيب آنتي بادي(هاي فعال فاده از مكانيسمداخل بدن با است

  ]. 11و10[باشد مي) اندازه ذرات(و غيرفعال ) ها
توان پايداري مواد محلول در آب را هاي رهايش ميدر سيستم

هاي هم  افزايش داد و يا در صورت نياز، با بكارگيري روش
]. 12[افزايي تركيبات محلول در چربي را جايگزين نمود 

فعال از طريق حامل هاي  يزپوشاني تركيبات زيستهمچنين، ر
بر اساس مطالعات، . دهد ها را افزايش مي ليپيدي توان درماني آن
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اين امر از طريق تسهيل رهايش بين سلولي و افزايش زمان 
  ].13[شود  ها در سلول حاصل مي حضور آن

هاي رهايش ذرات بر پايه ليپيد عناصر  در فرمولاسيون سيستم
، پلي 188پولوكسامر (صلي شامل، امولسيفايرها سازنده ا
، )تري گليسيريدها، استروئيدها(، ليپيدها )، لسيتين20سوربات 

اي  و ليپيدهاي غير دولايه) فسفوليپيدها(اي  ليپيدهاي دو لايه
باشد مي) ليپيدهاي سخت، مخلوط مونو، دي و تري گليسيريد(
]14[ .  

بارگيري داروهاي نانوذرات ليپيدي جامد اولين بار جهت 
هر چند امروزه براي داروهاي هيدروفيل . ليپوفيل طراحي شدند
يكي از معايب اين حامل هاي دارويي، . نيز استفاده مي شوند

ظرفيت كم آنها براي پذيرش داروي محلول در آب است كه با 
 درصد مي 25توجه به شبكه ليپيدي آنها در بهترين حالت به 

در اين نانوذرات به خصوص جهت ظرفيت پذيرش دارو . رسد
داروهاي هيدروفيل به محلوليت دارو در ليپيد مذاب، قابليت 
اختلاط بين ليپيد و دارو و ساختار فيزيكي و شيميايي شبكه 

برخي متغيرها از جمله نقطه ذوب، سرعت . ليپيدي بستگي دارد
سزايي  كريستاليزه شدن ليپيد و شكل كريستال هاي ليپيد تاثير به

همچنين طول زنجيره اسيد . تشكيل نانوذرات ليپيدي دارنددر 
  . ]15[چرب ليپيدهاي سازنده، بر اندازه ذرات اثرگذار مي باشد 

 از نوع چربي در سيستم به بررسي اثر استفادهدر اين مطالعه 
نانوذرات ليپيدي جامد با هدف بررسي خصوصيات 
فيزيكوشيميايي نانوحامل هاي ليپيدي بدست آمده از تركيب 

  .پرداخته مي شود فيكوسيانين زيست فعال
 

  هامواد و روش - 2

  مواد -1- 2
 Geleol مونو استئارات با نام تجاري گليسرولدر اين پژوهش 

از  Precirol ATO5ات با نام تجاري  دي استئارو گليسرول
 و توئين  اسيد استئاريك. فرانسه تهيه شدGattefosseشركت 

شركت  از 188، پلوكسامر  آلمانMerckشركت از  80
Uniqemaبلژيك، فيكوسيانين با نام تجاري Futural 

Spirulina Blue از شركت Roha ،و ساير مواد  هند
 شركت مرك آلمان شيميايي از درجه آزمايشگاهي و ساخت

 .  از آب ديونيزه استفاده شددر فرايند تهيه نمونه ها. تهيه شد

 
  

  هاروش -2- 2
، از تركيب )فاقد فيكوسيانين(به منظور تهيه فرمولاسيون اوليه 

 با SA و GMS ،GDSانواع چربي هاي جامد شامل 
 و 80درصدهاي مشابه و يكسان از سورفكتانت هاي توئين 

در فرايند ساخت نانوحامل هاي . تفاده شد اس188پلوكسامر 
مدل ( هوموژنيزاسيون با فشار كششي بالا دستگاهليپيدي از 

. استفاده شد)  آلمانHeidolph ساخت شركت 900دياكس 
-  دقيقه بود كه از سرعت5/4مدت زمان اين فرايند در مجموع 

 1 به مدت 5 دقيقه و 1 به مدت 4 دقيقه، 5/2 به مدت 3هاي 
سپس به منظور كاهش اندازه ذرات و توزيع . تفاده شددقيقه اس

 Soniprebمدل (يتور  دستگاه پروب سونيكيكنواخت آن از

فرايند .  استفاده شد) انگلستانMSE ساخت شركت 130
 سيكل تشكيل گرديد كه به منظور كنترل 45سونيكاسيون از 

دماي نمونه و كمترين تاثير در افزايش دما، هر سيكل به 
 ثانيه خاموش 1 ثانيه روشن و 4وماتيك به مدت صورت ات

 به سرعت وارد ، نمونهاتمام فرايند سونيكاسيونپس از  .گرديد
پس از سرد شدن نمونه وارد . گراد شد درجه سانتي4حمام آب 

و سپس به منظور جلوگيري از شد ويال هاي شيشه اي 
 اكسيداسيون مقداري گاز بي اثر آرگون به قسمت فوقاني نمونه

، سپس با استفاده از پارافيلم درب ويال به طور كامل بسته دميده
و جهت جلوگيري از نفوذ نور به دور ويال فويل آلومينيم 

جام آزمون هاي تعيين اندازه ها تا انكليه نمونه. كشيده شد
 4در يخچال و شاخص چند بس پاشيدگي پتانسيل زتا ذرات، 

 . گراد نگهداري گرديددرجه سانتي

تعيين اندازه ذرات، شاخص چندبس  -3- 2

  پاشيدگي و پتانسيل زتا
متوسط اندازه ذرات، شاخص چند بس پاشيدگي و نيز پتانسيل 

 ساخت 30HS, Nanoseriesمدل ( 1PSAزتا با دستگاه 
 درجه 90و در زاويه ثابت  ) انگلستانMalvernشركت 

ت قطر ذرات بر مبناي تابعي از شد. گراد اندازه گيري شدسانتي
روش . ها محاسبه شدپراكنش نور با فرض كروي بودن آن
 ميكروليتر از نمونه 10انجام آزمون به اين صورت است كه 

روز پس از انتقال به ميكروسل كوارتز با تهيه شده در همان
به ( ميكروليتر آب ديونيزه رقيق شد 990ليتر، با  ميلي5/1حجم 
 گزارش Z-averageاندازه ذرات بر حسب ). 100 به 1ميزان 

  . شد
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 بررسي پايداري فيزيكي نانوذرات ليپيدي -4- 2

  حاوي فيكوسيانين
به منظور بررسي ميزان پايداري و تغييرات حاصل در 

فرمولاسيون هاي برتر حاصل از فاز انتخابي كه از لحاظ 

ظاهري فاقد رسوب و ذرات معلق به هم چسبيده باشند، در 

 فاكتورهاي اندازه PSAگاه  ماه توسط دست6 و 3، 1زمان هاي 

ذرات، شاخص چند بس پاشيدگي و پتانسيل زتا مورد ارزيابي 

كليه نمونه ها تا زمان فرارسيدن آزمون . مجدد قرار گرفت

پايداري مطابق شرايط مندرج در بخش روش ساخت در دماي 

 همچنين به منظور انجام .گراد نگهداري شدند درجه سانتي4

 نمونه هاي ،FTIRو طيف سنجي  DSCآزمون هاي حرارتي 

SLN مدل ( با استفاده از دستگاه خشك كن انجماديDW3 

تهيه و مورد بررسي )  دانماركHeto Hottenساخت شركت 

  .قرار گرفت

   )EE( پوشاني درون كارايي - 4- 2

براي محاسبه كارايي درون پوشاني لازم است ابتدا منحني 

يانين حل شده در كاليبراسيون در غلظت هاي مختلف از فيكوس

-  ميلي025/0 تا 1براي اين منظور غلظت هاي . آب بدست آيد

ليتر فيكوسيانين در آب تهيه گرديد سپس جذب گرم در ميلي

 620 طول موج اين نمونه ها با دستگاه اسپكتروفوتومتر در

 درصد كارايي درون پوشاني مطابق ].16[ نانومتر محاسبه شد

 :فرمول زير محاسبه گرديد

                                        
( )

(%) T F

T

W W
EE

W

−=   

  :در فرمول فوق

 WT  معادل وزن كل فيكوسيانين به كار رفته در فرمولاسيون

  نانوحامل ليپيدي؛

WF كوسيانين آزاد در فاز فيلتر شدهمعادل مقدار في. 

ناليز حرارتي تعيين نقطه ذوب و مطالعات آ -2-5

)DSC(  
آناليز حرارتي به منظور بررسي خصوصيات كريستال يا ذوب 

 DSCبا استفاده از دستگاه نانوذرات ليپيدي حاوي فيكوسيانين 

مورد )  سوئيسMettler Toledoشركت   822eمدل (

 ميلي گرم 5در يك پن آلومينيومي مقدار . مطالعه قرار گرفت

SLN و درب آن را با وسيله  فاقد فيكوسيانين قرار داده

مخصوص محكم گرديد و با كمك سوزن سوراخ كوچكي در 

در پن ديگر نيز اتمسفر به عنوان رفرنس . مركز آن ايجاد شد

آناليز نمونه ها تحت اثر گاز نيتروژن . مدنظر قرار گرفت

  و GDS ،SAبا توجه به نقطه ذوب . صورت پذيرفت

GMS گراد درجه سانتي 72 و 70، 65كه به ترتيب در محدوده

 درجه سانتيگراد 200 تا 4، دماي دستگاه در محدوده قرار دارد

 درجه سانتيگراد دماي كوره افزايش 10در هر دقيقه . تنظيم شد

  ].17[يافت 

آناليز طيف سنج مادون قرمز تبديل  -6- 2

  )FTIR(فوريه 

مدل  (FTIRطيف سنجي مادون قرمز با استفاده از دستگاه 

Avatar 370 ت شركت ساخTermo Nicoletآمريكا ( 

 cm-1 4000 تا cm-1  500فركانس دستگاه بين. انجام شد

 از پلت 50 به 1مقادير لازم از نمونه با نسبت . تنظيم گرديد

KBrتهيه و آناليز گرديد  .  

بررسي مورفولوژي نانوذرات ليپيدي  -7- 2

)TEM(  

- براي بررسي مورفولوژي نانوذرات ليپيدي از روش عكس

مدل (  TEMاري ميكروسكوپ الكتروني عبوري برد

CM120نمونه . استفاده گرديد)  ساخت شركت فيليپس هلند

 ميكروليتر از 20 برابر با آب مقطر رقيق شد، سپس 50حدود 

نمونه روي سطح پوشش داده شده با كربن قرار گرفت و پس 

 ميكروليتر 20.  ثانيه به وسيله فيلتر كاغذي خشك گرديد30از 

در آب، روي پوشش قرار گرفت و پس از % 2رانيل استات از او

 ثانيه با فيلتر كاغذي خشك شد، سپس نمونه مذكور در زير 30

ميكروسكوپ الكتروني مورد مشاهده و بررسي قرار گرفت 

]18.[               

  روش آماري به كار رفته در اين پژوهش -8- 2

 و نتايج در هاي مورد بررسي در سه تكرار انجامتمام آزمون

سپس ميانگين صفات با نرم . قالب طرح كاملاً تصادفي اجرا شد

اي دانكن در  دامنهاساس آزمون چندو بر SPSS افزار آماري

 .مقايسه شد) ≥ 05/0p( درصد 5داري سطح معني
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  نتايج و بحث - 3

اندازه ذرات، پتانسيل زتا، شاخص  -1- 3

  چندبس باشيدگي و كارايي درون پوشاني
، مشاهده مي شود استفاده از نوع 1نطور كه در جدول هما

چربي ها تاثير معني داري بر اندازه ذرات، پتانسيل زتا، شاخص 
 SLNچندبس پاشيدگي و كارايي درون پوشاني نمونه هاي 

 در با توجه به اينكه). >05/0P(حاوي فيكوسيانين داشت 
كسامر  و پلو80توئين  سورفكتانت نوع و ميزان برخي از منابع

باشد، ميفرمولاسيون  وابسته به نوع چربي به كار رفته در 188
با اين سورفكتانت ها  استفاده از  تركيبيلذا در اين مطالعه اثر

شيميايي فرمولاسيون هاي مقادير مساوي بر ويژگي هاي فيزيكو
شماره فرمولاسيون نتايج نشان داد  ].19[ توليد شده بررسي شد

 اندازه ذرات كمترياز  هافرمولاسيون در مقايسه با ساير 2
 سه و شش ماه  زماندر مدتاما  )زمان صفر(برخوردار بود 

 معني داري در ميزان اندازه ذرات، شاخص چند بس تغييرات
فرمولاسيون . )>05/0P(پاشيدگي و نيز پتانسيل زتا مشاهده شد

 در مقايسه با ساير فرمولاسيون ها از پايداري نسبتاً 1شماره 
ري برخوردار بود و علت اين امر مي تواند ساختار شيمياي بهت

   وC18 با دو اسيد چرب مختلف GDS. اين تركيب باشد
C16   داراي شبكه ليپيدي نامنظمي ايجاد كرده و بارگيري

وجود يك شبكه ليپيدي نامنظم . بهتري به دنبال خواهد داشت
ترل منجر به افزايش درصد كارايي درون پوشاني و رهايش كن

 نتايج نشان همچنين. ]20[شود شده تركيبات زيست فعال مي
 ذرات از لحاظ GDS هاي تهيه شده با SLNمي دهد در 

اندازه و شاخص چند بس پاشيدگي پايداري مناسبي دارند 
بيشترين سايز ذرات و كمترين  3فرمولاسيون شماره ]. 17[

 ونه  ماه نم6پايداري را نشان داد به طوريكه در مدت زمان 

اسيد استئاريك به .  ويسكوزيته شددچار افزايش ناگهاني در
دليل ساختار خاصي كه دارد اندكي نور را افتراق داده و لذا در 

 ]. 21[حين سايزگيري اندكي تفاوت در تكرار ايجاد نمود 

 نتايج بررسي اثر چربي بر كارايي درون پوشاني نانوحامل هاي 

نين درون پوشاني شده در نمونه ليپيدي نشان داد مقدار فيكوسيا
 GDS و فرمولاسيون هاي تركيبي با GDSهاي تهيه شده با 

به مراتب از كارايي بيشتري در مقايسه با نمونه هاي فرموله 
 . و استئاريك اسيد برخوردار استGDSشده با 

نكته ديگري كه مي توان در اين بررسي به آن اشاره كرد، نقش  
امولسيفايري رنگدانه فيكوسيانين مي باشد كه خود به دليل 
ماهيت پروتئيني تا حدودي در تثبيت اين رنگدانه در ساختار 

دهد افزودن نتايج تحقيقات نشان مي. نانوذره موثر بود
هاي  ري در ويژگيتواند منجر به بهبود معنادافيكوسيانين مي

ها شود كه با افزايش غلظت فيكوسيانين رئولوژيكي امولسيون
در خصوص خاصيت امولسيفايري . ]22[باشد مشهودتر مي

هاي پروتئين توان گفت در برهم كنش مولكولفيكوسيانين مي
فيكوسيانين در حد فاصل بين سطح قطرات روغن و لايه هاي 

 سطحي با تشكيل فيلم سطحي از پروتئين احتمال كاهش كشش
 تا 1/0 در مطالعات انجام شده استفاده از ].23[شود تقويت مي

 درصد سورفكتانت در تهيه 5 تا 5/0 درصد چربي و 30
 GDS استفاده از ].2[باشد نانوحامل هاي ليپيدي مناسب مي

به عنوان چربي موثر در افزايش كارايي ريزپوشاني ) پريسرول(
 ليپيدي منجر به افزايش كارايي در سيستم نانوحامل هاي

 در مقايسه كارايي ].1[ درصد شد 5/98ريزپوشاني تا 
هاي جامد  با استفاده از چربيSLNريزپوشاني در سيستم 

GDS ،GMS گليسرول تري استئارات مشخص شد استفاده ،
 پس از گليسرول تري استئارات بيشترين كارايي در GDSاز 

 ريزپوشاني نانوحامل هاي ليپيدي جامد حاوي اولانزاپين را 

Table 1 Formulation composition (percent weight/weight emulsion) and zero time analysis of solid lipid 
nanoparticles 

Formulation 
Glycerol 

di stearate 
Glycerol 

mono stearate 
Stearic 
Acid 

Particle Size 
(nm) 

Zeta Potential 
(mv) 

polydispersity 
index 

encapsulation 
efficiency (%) 

1 500mg - - 97.13±0.23D -16.14±0.10D 0.15±0.03E 62.38±1.31A 
2 - 500mg - 80.52±0.10E -21.28±0.23D 0.32±0.10BC 53.91±2.45C 
3 - - 500mg 310.71±2.35A -29.56±0.19AB 0.35±0.11B 32.59±0.71E 
4 250mg 250mg - 92.49±0.46D -19.72±0.46C 0.25±0.02CD 57.48±2.83BC 
5 250mg - 250mg 193.00±1.62B -24.92±0.37B 0.31±0.08C 44.52±3.15D 
6 - 250mg 250mg 160.19±1.06C -33.13±0.18A 0.43±0.05A 39.80±2.08D 
for all formulations,0.1% Phycocyanin, 3% surfactant Tween 80+Poloxamer 188 (50-50) and up to 100%purified water were added 

values in each column followd by different letters are significantly different (P<0.05) 
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، دي گليسيريدي با دو اسيد چرب GDS ].24[نشان داد 
باشد كه به صورت مخلوطي از تري  مي C18و C16متفاوت 

 بنابراين انتظار. استئارين، تري پالميتين و دي استئارين است

رود شبكه ليپيدي نامنظم تري در مقايسه با گليسرول مي
 داشته و منجر به افزايش قدرت  و اسيد استئاريكمونواستئارات

  ].20[شود  تركيب دارو ميبارگيري و رهايش كنترل شده

   بررسي پايداري نانوذرات ليپيدي جامد-2- 3
 دهد،نتايج مطالعات پايداري نانوذرات ليپيدي جامد نشان مي

 به همراه 80 و تركيب سورفكتانت توئين GDSاستفاده از 
هاي اندازه   منجر به پايداري نانوذرات در ويژگي188پلوكسامر 

  ماه6ذرات، شاخص چندبس پاشيدگي و پتانسيل زتا به مدت 

 

 در مقايسه با گليسرول مونواستئارات GDSهمچنين .  شد
ار بودن نوع سازگ]. 25[ تري داردهاي عاملي هيدروفيلگروه

برخي از . سورفكتانت با چربي از اهميت بالايي برخوردار است
 به ترتيب 80 و توئين 188سورفكتانت ها از جمله پولوكسامر 

.  يا استئاريك اسيد دارندGMS و GDSسازگاري بيشتري با 
 ].19[همچنين سميت سلولي آنها بسيار ناچيز مي باشد 

Table 2 Stability study of produced nanocarries and stored in 4°C 
Characterization formulation zero month third month sixth month 

1 97.13±0.23A 101.52±0.11A 180.63±1.03A 

2 80.52±0.10B 114.24±0.49A 120.36±0.31A 

3 310.71±2.35C 490.36±1.42B 534.03±2.18A 

4 92.49±0.46B 100.25±0.20AB 113.05±0.27A 

5 193.00±1.62C 215.28±2.39BC 302.00±0.72A 

Particle Size (nm) 

6 160.19±1.06B 189.42±1.70AB 201.59±0.69A 

1 0.15±0.03A 0.19±0.1A 0.22±0.02A 

2 0.32±0.10C 0.41±0.05B 0.47±0.08A 

3 0.35±0.11B 0.41±0.19A 0.43±0.09A 

4 0.25±0.02A 0.28±0.03A 0.29±0.06A 

5 0.31±0.08B 0.53±0.10A 0.57±0.08A 

Polydispersity index 

6 0.43±0.05C 0.60±0.07B 0.75±0.1A 

1 -16.14±0.10A -14.28±0.35B -13.80±0.10B 

2 -21.28±0.23AB -23.11±0.23A -20.40±0.92B 

3 -25.56±0.19B -31.67±1.69A -30.06±0.82B 

4 -19.72±0.46A -16.30±0.59B -15.391.72B 

5 -24.92±0.37B -26.48±0.29A -25.01±0.54B 

Zeta potential (mv) 

6 -33.13±0.18A -25.10±0.50B -23.49±0.43B 

values in each row followed by different letters are significantly different (P<0.05) 

 

  )DSC(  مطالعات آناليز حرارتي -3- 3
ه نشان داد 3ها در جدول كليه فرمولاسيون DSCزمون نتايج آ

 در  فيكوسيانينتوان گفت نقطه ذوبمطابق نتايج مي. است
  چربي خالصنقطه ذوب. باشدگراد مي درجه سانتي171دماي 

گليسرول دي استئارات، اسيد استئاريك و گليسرول مونو 
اد گر درجه سانتي9/71 و 5/69، 4/65 به ترتيب  نيزاستئارات

 هاي تهيه شده در مقايسه SLNنتايج نشان داد نقطه ذوب . بود
. )>05/0P( معني دار مي باشد اختلافبا چربي خالص كمتر و 

تواند به دليل تغيير در ساختار چربي و تبديل آن اين كاهش مي

 مربوط به نمونه DSCدر نتايج  ].16[  باشدβ به ʹβاز فرم 
 مشاهده شد كه شيفت ملايم به سمت چپيك  SLNهاي 

نانوذره تغييرات ساختاري و تبديل شدن ماده به  ،علت اصلي
 85 فيكوسيانين، پيك اول در دماي DSCدر نمودار . باشدمي

باشد و پيك دوم مربوط به نقطه درجه مربوط به رطوبت مي
 حاوي DSCدر كليه نمودارهاي . ذوب فيكوسيانين است

 200دماي محيط تا فيكوسيانين پس از آغاز حرارت دهي از 
درجه هيچ گونه پيكي مشاهده نشد كه اين امر مبين انحلال 
فيكوسيانين در ليپيدهاي ذوب شده و تغيير ساختار كريستالي 

زيرا اگر فيكوسيانين درون . باشدآن به صورت آمورف مي
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ساختار شبكه ليپيدي قرار نمي گرفت و فرايند ساخت 
شد در زمان خشك كردن فرمولاسيون ها به درستي انجام نمي 

 انجمادي احتمال قرارگرفتن فيكوسيانين روي سطح نانوذرات

  .بالا بود

 3رفتار حرارتي نانوذرات ليپيدي حاوي فيكوسيانين در جدول 
 .نشان داده شده است

Table 3 thermal behavior of nano lipid carriers 
 

Tm  T∞∞∞∞  Formulation  
64.7C  56.2  1  
68.6C  63.3  2  
66.3C  52.7  3  
65.9C  69.4  4  
65.3C  54.8  5  
68.1C  56.2  6  

 
values in each row followed by different letters are 

significantly different(p<0.05) 
 

  
Fig 1 DSC thermograph of  Phycocyanin 

  
Fig 2 DSC thermograph of stearic acic 

 

  
 

Fig 3 DSC thermograph of glycerol distearate  
  

  
 Fig 4 DSC thermograph of glycerol monostearate 

 

  FTIR نتايج -4- 3
 فيكوسيانين خالص نشان داد اين ماده داراي FTIRنتايج 

 و cm-1 1658در عدد موج ) C=O(باندهاي آميدي نوع يك 

 مي cm-1 1546در عدد موج ) C=O(باندهاي آميدي نوع دو 

 آميدي نوع يك در آناليز ساختار وضعيت و شكل باند. باشد

با توجه به نتايج بدست . نوع دو پروتئين به كار گرفته مي شود

توان گفت اين پيك بيانگر ساختار آلفا هليكس از نوع آمده مي

حلقه هاي آروماتيك فيكوسيانين نيز در . باشددوم پروتئين مي

پيك .  مشاهده شدcm-11600  تا 1500 حد فاصل عدد موج

 تا 1080مربوط به اسيدهاي كربوكسيليك نيز در مقادير هاي 

cm-1 1300در نتايج بدست آمده از آناليز .  مشاهده شد

FTIR حاصل از گليسرول مونو استئارات، گليسرول دي 

 cm-1  در محدودهC=Oاستئارات و اسيد استئاريك باندهاي 

، و نيز cm-1720 هاي آروماتيك در محدوده ، حلقه1732

-C هيدروژني متصل به گروه اسيدهاي كربوكسيليك باندهاي
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H در محدوده cm-12850نتايج طيف  . نشان داده شده است

سنجي نانوحامل هاي ليپيدي جامد و نيز چربي هاي خالص 

كليه نتايج بدست آمده با مطالعات انجام شده مطابقت نشان داد 

       ].26[دارد

 

 
 

Fig 5 FTIR Spectrum of Phycocyanin  
 

 
 

Fig 6 FTIR spectrum of Stearic acid 
 

 

 
 

Fig 7 FTIR spectrum of glycerol distearate 
 

  
Fig 8 FTIR spectrum of glycerol monostearate 

 

   مرفولوژي نانوذرات-5- 3
به منظور بررسي مورفولوژي نانوذرات از دستگاه ميكروسكوپ 

فرمولاسيون در  نتايج نشان داد. الكتروني عبوري استفاده شد
به دليل استفاده از اسيد استئاريك ذرات حالت  6 و 5، 3شماره 

داشته ولي در فرمولاسيون هاي تهيه شده از گليسرول بيضوي 
دي استئارات و مونو استئارات شكل ذرات به صورت تجمعي 

 ابعاد بدست آمده توسط دستگاه در مقايسه با. و كروي بود
PSA  نتايجTEMوص فرمولاسيون هاي  صرفاً در خص

حاوي اسيد استئاريك داراي اختلاف معني داري بود 
)05/0P< .( علت اين موضوع مي تواند به دليل افتراق نور در 

اندازه ذرات بدست آمده با فرمولاسيون . زمان سايز گرفتن باشد
 نانومتر و با استفاده از گليسرول دي 250حاوي اسيد استئاريك 

 در بررسي مورفولوژي نانوذرات .مي باشد نانومتر 70استئارات 
ليپيدي، نتايج حاصل از ميكروسكوپ الكتروني تونلي بيانگر 

شكل .  نانومتر بود80تائيد تشكيل نانوذرات با ابعاد كمتر از 
كروي نانوذرات منجر به افزايش در توان رهايش كنترل شده 

  ].27[فيكوسيانين در شرايط مختلف محيطي است 
  

  
Fig 9 TEM morphology of Solid lipid nanoparticles 

prepared of glycerol distearate 
 

 
Fig 10 Fig 9 TEM morphology of Solid lipid 

nanoparticles prepared of Stearic acid 
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   نتيجه گيري- 4
-  نوع چربي مختلف بر ويژگي3هدف از اين مطالعه بررسي اثر 

انوذرات ليپيدي جامد حاوي هاي فيزيكوشيميايي و پايداري ن
 به نتايج اين پژوهش نشان داد فيكوسيانين. فيكوسيانين بود

 به دليل ساختار پيچيده و  عنوان يك آنتي اكسيدان طبيعي
 تواند در ايجاد يكمياتصالات قوي بين رنگدانه با پروتئين، 

نقش رفتار امولسيفايري دوگانه جهت تركيب با ساختار چربي 
اندازه ذرات، پتانسيل هاي ويژگيدر بررسي . باشدموثري داشته 

 جامد هاي ليپيدينانوحامل زتا و شاخص چندبس پاشيدگي
هاي تهيه شده از  فيكوسيانين مشخص شد فرمولاسيونحاوي
GDS و تركيب آن با GMS و SA سه با يدر مقا

داراي بيشترين  SA و GMSي تهيه شده از هافرمولاسيون
فناوري . رين ميزان رسوب دهي بود كمت وميزان پايداري

تواند منجر به افزايش نانوپوشاني بر پايه تركيبات ليپيدي مي
با توجه به دامنه .  شودفيكوسيانينمقاومت و كاهش تخريب 

 و نيز عدم پايداري در pHمحدود فيكوسيانين به تغييرات 
تواند در بهبود دماهاي بالا، استفاده از نانوحامل هاي ليپيدي مي

  . شرايط فوق موثر واقع گردد
 

  تشكر و قدرداني - 5
نويسندگان اين مقاله از جناب آقاي پروفسور محمود رضا 
جعفري به سبب حمايت هاي علمي و همچنين سركار خانم 

آناليز نانوذرات از همكاري در دكتر مريم اسكندري به سبب 
گروه فارماسيوتيكس دانشكده داروسازي دانشگاه علوم پزشكي 
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The effect of different lipids on physicochemical characteristics 
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The aim of this study, was to evaluate the effect of different percentages of lipid contain 100% 
glycerol distearate (GDS), glycerol monostearate (GMS), stearic acid (SA) and lipid composition of 
50:50 GDS:GMS, 50:50 GDS:SA and 50:50 SA:GMS on the physicochemical properties of 
phycocyanin-loaded solid lipid nanoparticles. The results showed that the use of GDS due to the 
different structure and having an irregular lipid network had the better encapsulation efficiency in 
compared with other lipids. The minimum particle size, maximum zeta potential and minimum 
polydispersity index were belongs to formulations no. 2, 6 and 1 respectively. The results indicated 
that GDS in compared with other lipids had better stability during 6 months and the lowest desposition 
and adhesion of the particles were observed in this type of lipid. The produced nanocarriers had 
encapsulation efficieny ranging of 39.80 to 62.38. TEM, DSC and as well as FTIR were also 
employed to evaluate the morphological characteristics, thermal behavior and chemical structure of 
lipid nanoparticles. 
 
Keywords: Nanocarriers, Stability, Phycocyanin. 
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