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 با استفاده از آزمون ین اولئوروپئي حاویپیدي لي نانوساختارهابررسی
 )DSC (ی تفاضلی روبشیو گرماسنج) DLS( نور ینامیکید

  

، 3وند اصغر سپه،2ی محمد قربان،2 ماهونکی صادقعلیرضا ،1 فردیمانی سلمنصوره
  4یزي عزخسرو

  

  .  گرگان، گرگانیعی و منابع طبي دانشگاه علوم کشاورز،یی غذاعیا صنگروه علوم و ،یی غذاعی علوم و صنايدکتردانش آموخته  - 1
  .  گرگان، گرگانیعی و منابع طبيدانشگاه علوم کشاورزی، ی غذاعی صناگروه علوم و اریدانش - 2

  لرستان، خرم آبادی درمانی و خدمات بهداشتی دانشگاه علوم پزشک،ي رازیاهی گي داروهاقاتی مرکز تحقاریدانش - 3
  دانشگاه لرستان، خرم آباد-  خرم آبادیعی و منابع طبي دانشکده علوم کشاورزاریشدان - 4

  )14/06/96: رشیخ پذی تار 96/ 10/04:  افتیخ دریتار(

 
  دهیچک

 يهاستمی سی رو طراحنی ااز باشند،ی مکالی نوتراسوتیژگی وي وجود دارانی با اباشندی میطی محطی حساس به شراباتی از جمله ترکهافنلیپل
 مناسب جهت به حداقل رساندن ي از راهکارهایکی ،یزپوشانی ريهاتمی سقی از طرباتی ترکنی کنترل شده در کنار حفظ اشیرسانش هدفمند با رها

 و پودر ریفایمولس به عنوان انیتی نانوذره، لسوارهی به عنوان دکینولئی لدی و اسای مونو استئارات، روغن سوسرولی پژوهش، گلنی ادر. باشدی مبی معانیا
 روش انتشار کی تکنقی از طرها روش نانوحاملنیدر ا. به عنوان هسته نانوحامل انتخاب شد) يآباد و خرمییای اسپانتهیوار (تونیعصاره برگ ز

 ذرات و ی پراکندگسی زتا و اندلی اندازه ذرات، پتانسيهایژگی و آماده شدند و وهیته) emulsification–diffusion (افتهی ریی تغونیامولس
 ی پلزانی منی، بالاتر)70:30( استخراج نشان داد عصاره حاصل ازمخلوط اتانول و آب يسازنهی حاصل از بهجینتا . شدندیابی ارزی حرارتيهایژگیو

 اندازه ی پراکندگزانی و منیانگی منیگرم پودر عصاره، کمتر05/0 نور ذرات نشان داد که فرمول ی حاصل از پراکندگجینتا. را دارا بود) نیاولئوروپئ(فنل 
 انگری که نماباشدی مولتیلی م-3/43 زتا بامقدار لی پتانسيدارا  حاصلنهی نشان داد که فرمول بهزری حاصل از زتاساجی نتانیهمچن. ذرات را داشت

 موجود در نانوحامل، يدیپی با مواد لبیر ترک دنی مشخص شد اولئوروپئمارهای تی حرارتیابی ارزیدر بررس.باشدی نانوذره حاصل میکیزی فيداریپا
  . داده استریی نانوحامل را تغیخواص حرارت

  
  .ی تفاضلی روبشی گرماسنج، نوریکینامید ی آزمون پراکندگن،ی اولئوروپئ،يدیپینانوساختار ل: واژگان دیکل
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 مقدمه - 1

 قبل سال  3000 حدود Olea europaea یعلم نام با تونیز
 اهیگ نیا. است گرفتهیم قرار استفاده مورد حیمس دلایم از

 را آن یاصل موطن و باشدیم گرم مهین و گرم ینواح خاص
 ینواح ریسا به مناطق نیا از و دانندیم هیسور و هیترک جنوب

. ]1 [است شده منتقل باشند،یم ايترانهیمد طیشرا داراي که
 ییدارو خواص يدارا ياهیتغذ صخوا بر علاوه اهیگ نیا
] 3، 2[ یروسیو  ضدو یکربیم  ضدیقلب حملات خطر کاهش(
 حضور لی برجسته به دلیژگی ونیکه ا) کالینوتراسوت (باشدیم

 نی که از جمله اباشدی متفاوت ميهافنلی از پليادی زریمقاد
 نیاولئوروپئ.  اشاره نمودنی به اولئوروپئتوانی مهافنلیپل

 تونیز وهیم و برگ در موجود یفنل باتیترک نوع نیترفراوان
. ]4، 1[ باشدیم تونیز وهیم خاص تلخ يمزه عامل و است

 از دارو-غذا مواد ای) Nutraceutical (کالینوتراسوت باتیترک
 يداروساز و) Nutrition (هیتغذ واژه دو بیترک

)Pharmaciutics (ییاجزا به یکل طور به و اندشده لیتشک 
           خواص داشتن بر علاوه که ودشیم گفته ییغذا ماده از

 یسلامت و ارزشمند یکیولوژیب تیفعال يدارا ه،یپا ياهیتغذ
. شوندیم هاماریب درمان ای و يریشگیپ باعث و هستند بخش

               دها،یکاروتنوئ ها،نیتامیو: از عبارتند آنها نیترمهم
 چرب يادهیاس و هااسترول دها،یفلاونوئ ها،نیانیآنتوس

دارو را - غذاباتی ترکنی از اياری بسی طرفاز .]5[ يضرور
 در برابر بی به تخرتی حساسن،یی پاتی به علت حلالتوانینم

در طول ) ي فلزيهاونیحرارت، نور،  (یطیعوامل نامساعد مح
 ای و يتند( نامطلوب ی و هضم، اثر حسيدارنگه ،يفرآور

 به مواد میستق به صورت من،یی پای دسترسستیو ز) یتلخ
 آبدوست ای ی آنها آبوستهی که عمدتاً فاز پیدنی و نوشییغذا

 د،ی جدي تکنولوژکی ونیانکپسولاس امروزه. ]6[است، افزود 
 طی حساس به شرایی مواد غذاویواکتی بيجهت حفاظت اجزا

 کاهش ،يساز داریپا سازى، هم  حذف نا،یطینامساعد مح
 به ییغذا مواد مطلوب نا طعم و عطر پوشش ای ذرات اندازه

 فعال ستی زيدیپی لباتی که ترکنی توجه به ابا .]7[ رودیم کار

 در يزی ناچی دسترسستی زجهی و در نتنیی پااری بستیاز حلال
 روغن در آب يها برخوردارند، لذا نانوحاملی آبيهاستمیس

 مشکلات استفاده نی و به حداقل رساندن ا،یزپوشانیجهت ر
- مهم از1ساختار نانو يدیپیل يهامنظور حامل نی به همشود،یم

           به شمار ) يدیپی لیزپوشانیر (ونیانکپسولاس يهاستمیس نیتر
 خواص ریتاث) 2016( و همکاران نانیسالم ].8 [روندیم
 شده از یزپوشانی عملگرا ريدهایپی و لباتی ترکییایمیکوشیزیف

 شیا در آرا ر؛ی روغن ماهω3کاروتن و- A،β نیتامیجمله و
 نیدر ا.  قرار دادندی مورد بررسيدیپی ليها نانوحامليساختار

 يدهایپی لییایمی و ثبات شي ساختار بلورنی رابطه بقیتحق
 ریفای امولسبی شده، همرا با ترکیزپوشانی فعال رستیز

 با نیتی شده با لسبی ترکیی مواد غذان،ی از ساپونیمختلف غن
در .  قرار گرفتی مورد بررسنیینقطه ذوب بالا و نقطه ذوب پا

 شی عوامل مؤثر بر آرانیتر آزمون مشخص شد مهمنیا
 يهاونیسپرسی عملگرا در ديدهایپی لییایمی و ثبات شيساختار

 تبلور آنها در رابطه با ي و دمای انحلال آنها در فاز آب،يدیپیل
 و همکاران کالو گر،ی پژوهش ددر ].9[  حامل بودیچرب

 ونی جهت انکپسولاسیشک کردن پاششاز روش خ) 2010(
 و وارهی مواد دتیفی روش بر کنی اری بکر و تاثتونیروغن ز

 اساس  برونی انکپسولاسریتاث.  روغن استفاده شدتیفیک
 شده یپوشان زیر و آزاد روغن نیب نسبت و ندیفرآ عملکرد

 یپوشان زیر يبازده نیبالاتر . شدنییتع) ونی انکپسولاسییکارا(
 و نیدکستر و مالت و یعرب صمغ ن،یژلات که ل شد حاصیزمان
 یزپوشانی عوامل رعنوان به نیدکستر مالتو و ناتیکازئ میسد

 جامد به روغن، وارهید کننده مورد استفاده قرار گرفتند و نسبت
 از  درصد53 ط،ی شرانیا در.  بود2 به 1؛ و 4 به 1 ب،یبه ترت

 ندی فرآدر تونیز روغن تیفیک ریتاث. بود شده  محصورروغن،
 2ی مقطع عرضای ی منحنریی تغيها کردن در دورهانکپسوله

 مورد یپوشان زیر ندیفرآ از  پسزین خص،مش چرب يدهایاس
با ) 1395( و همکاران زادهیهاشم ].10[ گرفت قرار یبررس
 يها حاملیکیزی فيهایژگی و ویدانیاکسی اثرات آنتیبررس

                                                             
1. Nanostructured lipid carriers 
2. Profile 
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 گزارش يرازی ششنی عصاره آوي نانوساختار حاويدیپیل
 يهاحامل  نانویدانیاکسیآنت يهاتیاول فعال نمودند در روز

 با عصاره آزاد در سهی در مقايرازی ششنی عصاره آويحاو
 ي در دماي به مرور با نگهداری بوده ولترشی برابر بيهاغلظت

 ي حاويها در نانوحاملتی خاصنی روز ا16 به مدت طیمح
 زی ریی کارای با بررسنیهمچن. د بود از عصاره آزاترعصاره کم

 درصد 71 ي ذرات حاونی شد امشخص حامل  نانویپوشان
 توجه به با ].11[ باشندیم  نانومتر122 يا با اندازه ذرهشنیآو

 وآنچه که در قبل نهی زمنی انجام شده در ايها پژوهشیبررس
 ونان هیپا بر یقاتی کار تحقچی تا کنون هرسدیذکر شد، به نظر م

 گزارش نشده است، نیاولئوروپئ) NLC( يدیپیل يهاساختار
 بر يا ماده هستهزانی مراتیی تغتی پژوهش بر اهمنیلذا ا

 رفتار یبررس ها،حامل  نانوهی نانوذرات، روش تهيداریپا
 فوکوس يدیپی ليساختارها  نانوییایمیش ساختار و ییگرما
 و داشته ییبالا يداریپا که کرد هیته یفرمول بتوان تا است کرده

  .باشد هداشت یمناسب ییغذا و ییدارو مناسب کاربرد
  

   و روشمواد - 2
  مواد- 2-1

 تونی زيها برگيآورجمع از پس تونی پودر برگ زهی تهجهت
 هیسا در و شستشو يشهر آب با ها برگنی ا،يآباد خرمتهیوار

 با شده خشک يهابرگ سپس. شدند خشک اتاق يدما و
 ينگهدار خچالی در و هیته پودر شکل به بایآس از استفاده

 سرولیگل ن،یتیلس ن،یاولئوروپئ جمله از ییایمیش مواد. دیگرد
 نمک ل،یتریاستون کلروفرم، ک،یدریکلر دیاس استئارات، مونو

 شرکت ساخت متانول و م،یپتاس دروژنیه يد فسفات
Sigma Aldrich، طب نینگ ییایمیش مواد پخش شرکت از 

 یمحل بازار مارکت سوپر از بکر يایسو نروغ و آباد خرم
  . شد يداریخر گرگان

  
  

  ها انجام آزمونيهاروش- 2-2
 يها با روش گرم و سرد از حلالتونی استخراج برگ زجهت

 شرح بود که با نی روش به انیبهتر. اتانول و آب انجام شد
به  (1:10 به نسبت تونینسبت حلال به پودر عصاره برگ ز

 شده و اتانول و ابی آستونی راست، برگ ز از چپ بهبیترت
 در حمام آب گرم قهی دق30به مدت ) 30 به 70آب به نسبت 

 قرار گرفته و پس از صاف نمودن عصاره گرادی درجه سانت40
 در تی عصاره صاف شده در پلکرون،ی م0,45 لتریحاصل با ف

  . شدي نگهدارخچالی خشک و در هیسا

پیدي یهاي لنانو حامل يهیسازي روش تهنهیبه- 2-2-1
 درجه 40 کمتر از يسازي در دمابه روش همگن

ن غلظت و نسبت مواد در نانو حامل ییگراد و تعیسانت
 پیديیل

 یديپی نانوحامل ليهاونی فرمولاسهی اولری مقادنیی منظور تعبه
 ریی تغبا (One-at-time روش و Design Expert 8 از

 )گری دریگه داشتن مقاد و ثابت ننی اولئوروپئریدادن مقاد
 درصد در نظر 1 ،يدیپی فاز ليمحتوا مورد نی ادر . شداستفاده

 سرولیگل (ی درصد فاز چرب85 مقدار نیگرفته شد، که از ا
 روغن ک،ینولئی لدیاس( درصد فاز روغن 15و ) مونواستئارات

 ری، مقاد)یوزن/ یوزن( درصد 075/0 نیستی لری، و مقاد)ایسو
 مقدار پودر عصاره برگ یظر گرفته شد، ول ندریسی س120آب 

، 4/0، 2/0، 1/0، 05/0 ری بوده و مقادریمتغ) نیاولئوروپئ (تونیز
 روش نی ادر .در نظر گرفته شد) یوزن/یوزن( گرم 5/0و 

 درجه بالاتر از نقطه ذوب 10 تا 5 ي در دمايدیپیمخلوط ل
 ای ابتدا پودر عصاره. شودیحرارت داده م) 60-70( جامد دیپیل

 يحاو ی پراکنده، سپس محلول آبای در آب حل نیاولئوروپ
 ذوب شده و یچرب( مذاب يدیپی به فاز لنیاولئوروپئ ایعصاره 

 يروین ایکه تحت همزدن ) نیتی لسریفایروغن به همراه امولس
- 1,5 به مدت باشدیم) قهی دور در دق2000-5000 (ادیز یبرش

 با هی ثان1-2 یان ساعت به صورت قطره قطره با فاصله زم1
 15 ابتدا یینها ونیاندازه ذرات در امولس. شودیسمپلر افزوده م
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و ) گرادی درجه سانت40 يدما (کی در حمام اولتراسونقهیدق
 کلی س5در  (دار پروبکیاولتراسون لهی به وسقهی دق15سپس 
 ییروی هرتز و ن1فرکانس با قهی دق1 ی با فاصله زمانياقهیسه دق

پس از مراحل مذکور جهت . افتیکاهش ) 50 یبا بزرگ
- یلی م35 يحاو( نمودن، به هر لوله فالکون فوژیسانتر

 مولار جهت 1 کیدریدکلری اسیسی س1) ونیترسوسپانسیل
 دو مرحله ی افزوده شده سپس طذرات  نانوبیکمک به ترس

 درجه 25 ي دماrpm 7000 در دور قهی دق30 ب،یبه ترت(

 درجه 20 ي در دماrpm 15000دور  در قهی دق15 گراد،یسانت
 يپس از عمل جداساز.  صورت گرفتفوژیسانتر) گرادیسانت

 نانوذره حامل عصاره بود ي رسوب که حاوفوژ،یدر سانتر
 يدما (يدی تصعکن توسط روش خشک شده و دريجداساز

 24 به مدت باریلی م001/0 در فشار گرادی درجه سانت- 80
 حاصل شد يدیپی ليهااملخشک شد و پودر نانو ح) ساعت

 بر طبق يدیپیغلظت و نسبت مواد در نانو حامل ل). 1جدول (
 .  شدنیی نع1جدول 

Table 1 Optimization of the amount and type of compounds in the nanostructured lipid carrier 

Oleuropein 
** 

(mgr) 

powdered olive 
leaf extract 

(gr) 

Lecithin 
(gr) 

linoleic 
acid 
(gr) 

soybean 
oil 
(gr) 

glycerol 
monoesterates 

(gr) 

Water 
(ml) 

  
Formulation 

Code 
 

11.0685 0.05 0.3 0.15 0.15 0.7 120 1 

22.137 0.1 0.3 0.15 0.15 0.7 120 2 

44.274 0.2 0.3 0.15 0.15 0.7 120 3 

88.548 0.4 0.3 0.15 0.15 0.7 120 4 

110.685 0.5 0.3 0.15 0.15 0.7 120 5 

 **In this table, the amount of oleuropein (mg) is equivalent to the amount of powder of the olive leaf extract 
(gram) used in each formula  

 

دگی و ین اندازه ذرات، شاخص بس پاشییتع- 2-2-2
  ل زتا یپتانس

 وشاخص بس ها نمونههی منظور مطالعه اندازه ذرات کلبه
 استفاده 3 دستگاه سنجش اندازه ذراتاز نهی نمونه بهیدگیپاش
 ساعت 24 بعد از یدگی ذرات و شاخص بس پاشاندازه. دیگرد

 کننده زیاه آنال با دستگیفوتون یهمبستگ یسنج فی طلهیبه وس
 يریگ اندازهطیمح ي درجه و دما90 هیاندازه ذرات در زاو

 نی الهی به وسزی نانوذرات نیکی بار الکترنیهمچن. شدند
 انجام نهی نمونه بهي براریتست اخ. ]12[ شد نییدستگاه تع

  .گرفت
  

                                                             
3. Particle Sizer 

  4زپوشانییبازدهی ر- 2-2-3
 در ونتی پودر عصاره برگ زي نانوحامل حاوگرمیلی م10 ابتدا
 شدن با لتری پس از فد،ی حل گردلیرتی حلال استونتریلیلی م10

 ي صاف شده جهت جداسازيها محلولکرون،ی م0,45 لتریف
از ) تونی پودر عصاره برگ زای نیاولئوروپئ(ماده موثره 

 قهی دق15 به مدت کی در حمام اولتراسونيدیپی ليهانانوحامل
محلول حاصل با . د شکهی سونگرادی درجه سانت25 يدر دما

 شده و سپس با استفاده از قیرق) تریلیلی م10 (شتری بلیتریاستون
 نانومتر 254 طول موج در) UV-Vis(اسپکتروفوتومتردستگاه 

بعد از محاسبه مقدار . دی گردزیآنال) نیلاندا مکس اولئوروپئ(
        قیاز طر) EE (یزپوشانی ریی مقدار کاران،یاولئوروپئ

  ].13[ دیحاسبه گرد م2-3 رابطه
                                                             
4. Encapsulation efficiency (EE) 
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*EE=   مقدار اولئوروپئین کپسوله شده  (mg**)  100 

       )mg( هین اولیمقدار اولئوروپئ  
*EE =یزپوشانی رییکارا  

**mg =گرمیلیم  

   یابی حرارتی ارز- 2-2-4
 ی تفاضلی با دستگاه گرماسنج روبشی حرارتیابی از ارزقبل

)DSC(د  منجمها، تازه نانوحامليها، فرمول)درجه - 18 
 48 به مدت يدی تصعکنو با دستگاه خشک) گرادیسانت

 بی ترک،يدیپی فاز لی حرارتیابیارز. ساعت خشک شدند
 ستی زبی ترکي حاويدیپی فعال و حامل لستی زیخالص

 یومینی نمونه در ظرف آلومگرمیلی م10فعال با قرار دادن 
 نی در ا. انجام شدقهی درجه در دق10 یدهاستاندارد و حرارت

  .  به عنوان رفرنس استفاده شدیدستگاه ظرف خال

  يزآماریآنال- 2-2-5
 یديپی نانوحامل ليهاونی فرمولاسهی اولری مقادینی منظور تعبه
.  شدستفادها One-at-time روش و Design Expert 8 از

 يسه تکرار برا( اعداد ینانگی منی اختلاف بینی تعجهتسپس 
  SPSS افزار نرم(  دانکنيامنهاز آزمون چند دا) ماری ت5
   .دیاستفاده گرد )05/0احتمال  درسطح) 16مدل (
  

   و بحثجینتا - 3
   اندازه ذراتزیآنال- 3-1

 يهاکی تکننیتر از مهمیکی اندازه ذرات يریگ اندازه
. باشدی نانوذرات مدی تولیدی و تأینی جهت تعيامشخصه
 و قطر یديپی ذرات مواد نانو ساختار لاندازهDLS دستگاه 

که ) PDI( ذرات ی پراکندگسی اندنی و همچنینامیکیدرودیه
   دهد،ی اندازه ذرات را نشان می و پراکندگعی توززانی مانگرینما

 قطر ینانگی، م2 جدول در .]15، 14 [کندی مگیريرا اندازه
 را یمنحن شدن قطع و ی گسستگزانیم و  پهنا،PDIذرات، 

 شودیم  مشاهده2 جدول رد که همانطور .دهدی مشینما

 قطر یانگینم ینکمتر يدارا معقول طور  به1 کد با فرمول
 قطر نیانگیم به توجه با فرمول نیاPDI  و باشدیم ذرات
 طور به و دارد قرار یمناسب محدوده در هافرمول ریسا ذرات

 و شتریب یکنواختی ذرات، اندازه در کمتر تفاوت لیدل به یعیطب
 تواندی که ملی پتانسزتاینهمچن. باشدیم دارا را ترنرم یسطوح

 ی ذرات بستگیمی باشد، به شیمنف ای مثبت ای تیاز نظر قطب
 شده توسط جادیا یکیالکتر لی فاکتور در واقع پتانسنیا. دارد

 از ی زتا شاخصلیپتانس. باشدیحضور بار در سطح ذرات م
. باشدیم ونی ذرات با بار مشابه در فرمولاسنی دفع بار بزانیم
- ی ممانعت مينگهدار ی دافعه مذکور از تجمع ذرات طيروین

 لی پتانسنی بنابرا.دهدی ذرات را نشان ميداری و در واقع پاکند
.  داردونی فرمولاسی احتمالیکیزی فيداری دلالت بر پاکیزتا 

 زتا لی پتانسزانی قابل مشاهده است م3همانطور که در جدول 
 يداری دفع ذرات و پازانی م کهباشدی مولتیلیم-3/43

 و واسینیاسر .دهدی نشان مي نگهدارطیدر شرا نانوذرات را
 ي حاويدیپی نانوذرات لدی و تولیدر بررس) 2017 (یتیپر
 کردند که زمان و نوع دستگاه گزارش5نیتابیدجمسیدروکلریه

 پژوهش نیدر ا. باشدی زتا موثر ملیدر اندازه ذرات و پتانس
 نسبت به ذرات حاصل از کی از اولتراسوناندازه ذرات حاصل

 کهی بودند و هر چقدر مدت زمان سونتر کوچکزریهموژنا
 جی باشد اندازه ذرات کمتر خواهد بود که با نتاشتریکردن ب

. ]16[ داشت یحاصل در پژوهش حاضر، مطابقت و همخوان
 ی حرارتزی آنالیدر بررس) 2006( و همکاران ناردسیم

            6دیکولیگلا-کو-دی لاکتینتل پل کوايپرازنانوذرات 
                        باشد زتری کردند که هر چقدر اندازه ذرات رگزارش

.]17[  خواهد بودشتری بیزپوشانی ریی کارازانیم

                                                             
5. Gemcitabine hydrochloride 
6. Poly-lactide-co-glycolide 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 f

sc
t.m

od
ar

es
.a

c.
ir

 o
n 

20
25

-0
5-

11
 ]

 

                             5 / 12

https://fsct.modares.ac.ir/article-7-19828-fa.html


 ... با استفاده ازنی اولئوروپئي حاويدیپی لي نانوساختارهایبررس و همکاران                                    فردیمانیمنصوره سل

 304

Table 3 Important physical properties in determining the optimal formulation 

Intensity 
(%) 

Width  
(nano) Intercept PDI 

Diameter of  
 dominant 
particles  
(nano) 

Average 
particle 

diameter 
(nano) 

Formulation 
Code 

 

24.50±100 0.44±17.53 0.016±0.922 0.04±0.153 17.42±88.72 20.53±121.9 1 

14±100 2.47±32.36 0.13±0.919 0.07±0.202 18.52±111.5 21.6*±912.0 2 

24.51±100 1.44d±16.08 0.017±0.848 0.07±0.428 12.34±115.3 42.18±382.6 3 

0.00 0.00 0.046±1.77 0.05±0.638 0.00 0.008±3.416 4 

15.36±85.8 0.53±23.95 0.21±0.915 0.08±0.435 15.12±134.1 60.46±400.4 5 

*(Means ± SD of three replications) 
  

Table 3 Determination of zeta potential and disintegration index of optimum nanocomposite formula 

width 
(mV) 

Area 
(%) 

Viscosity 
(cp) 

conductivity 
)mS/cm( 

zeta 
deviation(mV) 

Zeta's 
potential 

(mv) 

formula  
code 

 
Features 

0.56±8.34 0.00±100 0.0031±0.8872 0.0026±0.0647 0.16±8.34 1.26*±-43.3 1 
*(Means ± SD of three replications) 

 
  یزپوشانی رییکارا- 3-2

 به دام ای در حفظ ياوارهی مواد دلی به پتانسیزپوشانی رراندمان
راندمان .  اشاره داردهازکپسولی درون رياانداختن مواد هسته

 ماده محصور شده ي مرتبط با عمر ماندگارنی همچنیزپوشانیر
 راندمان نشان داد که يها دادهجینتا. باشدی موارهیدرون د

 ،ياوارهی و مقدار مواد دبی وابسته به ترکیزپوشانیراندمان ر
هر .  و اندازه ذرات نانو دارديا هستهي مقدار مادهر،یفایامولس

 و تر، کميا و مقدار ماده هستهزتر،یچقدر اندازه ذرات ر
بر . شودی مشتری بیزپوشانیاختلاط مواد کندتر باشد، راندمان ر

: پودر عصاره (1کد  حاصل مشخص شد فرمول با جیاساس نتا
و فرمول با )  درصد82 (یزپوشانی رزانی منیبالاتر)  گرم05/0

)  درصد84/1( مقدار نیکمتر)  گرم5/0: پودر عصاره (5کد 
 بی به ترت4 و 3، 2 يها فرمولریسا.  را دارا بودندیزپوشانیر

         همانطور که مشاهده .  درصد بود36/16 و 27/18، 54/70
 به هسته، وارهی مقدار هسته و کاهش نسبت دشی با افزاشودیم
 افتهیکاهش ) نیاولئوروپئ (يا هستهي محصور شدن مادهزانیم

.  چند پژوهش پرداخته شده استیبررس هب راستا نیدر ا. است
 شی و رهادی پژوهش، تولکی، در )2016( و همکاران يو

 ی را در روده مورد بررس114 نسانی دي حاويدیپینانوذرات ل

ار داده و گزارش نمودند هر چقدر مقدار مواد شرکت کننده قر
 هر و کاهش یزپوشانی باشد راندمان رشتری فرمول بهیدر ته

 راندمان ردی انجام گتر مواد بهتر و آرامونیزاسیچقدر هموژن
 و ی پژوهش همخواننی اجی که با نتاشودی مشتری بیزپوشانیر

 .]18[ مطابقت داشت

 نانوذرات دی و تولیدر بررس) 2017 (یتی و پرواسینیاسر
 دندی رسجهی نتنی ابه 7نیتابیجمس دیدروکلری هي حاويدیپیل

 دارو یزپوشانی ریی کارازانی در ميری تاثدیپی مقدار لشیکه افزا
) 2014( و همکاران ییلیش .]16[  نانوذرات نداردکسیدر ماتر

 یین،کارای کوئرستیديپی ليها نانوحاملدی توليسازنهیپس از به
 درصد را 5/93±35/0  نموده و مقداريریگ را اندازهیزپوشانیر

 يها شاخص نانوحاملنیگزارش نمودند، که با توجه به ا
 داشتند طی محیی دماطی در شرامناسبی یکیزی ثبات فنیکوئرست

 یديپیل ذرات ونان یدر بررس) 2013( و همکاران یفتح .]19[
 گزارش نیهسپرت يوحا ساختار نانو يدیپیل يهاحامل و جامد

 شده دیتول يهاحامل نانویزپوشانی رییکردند که کارا
  .]20[ باشدیم  درصد08/63 تا 90/39درمحدوده

  

                                                             
7. Gemcitabine hydrochloride 
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  ی روبشی حرارتیابیارز- 3-3
 و مواد نهی نانوحامل بهيهانمونهDSC  يهافی ط1 شکل در

مربوطه   دهنده آن نشان داده شده است، که در اشکاللیتشک
 با. اند با خطوط مشخص شدهی منحنممیاکس و میممنینقاط م

 که شودی مشاهده من،ی مربوط به اولئوروپئa - 1توجه به شکل 
 ظاهرشده گرادیسانت  درجه130 يدما در ینیممم نقطه یک فقط

 از یحاک که شده مشاهده یمنف کیپ رتصو به نقطه ینا. است
 به دارد مربوط احتمال چون اما. باشدیم یندفرآ بودن یرگرماگ

 یزيتما توانینم دو نیا نیب فلذا باشد زین ماده يایشهنقطه ش
 يدارا نمونه ینا که شودیم داده احتمال نیبنابرا. شد قائل

   يدما به مربوط نقطه ینا و بوده ییبالا ییگرما یداريپا
 ي فازیری و تغلی تبدکه ینا يبرا و باشد؛یم ماده آن يایشهش

 درجه به آن اعمال 400 از شتری بیی دمادیآن را مشاهد کرد با
 شودی مربوط به نمونه عصاره مشاهده مb -1در شکل . گردد

 ینیممم کی صورت به  درجه150 حدود يدما در یکپ یک که
 يدما به مربوط یادز احتمال به که شودیم همشاهد یفضع

 نیبنابرا. است نمونه ریتبخ-ذوب ندیفرآ انجام ای و آن يایشهش
 مشاهده آن در يفاز ییرتغ و بوده ییگرما یدارپا نمونه ینا

 مربوط به نمونه شاهد نانو حامل، c - 1 شکل در .است نشده
 ظاهر هاییمنحنی گرادی درجه سانت390 و 50 در نقاط کیدو پ
 ظاهر گرادیسانت  درجه50 حدود دماي در یکپ نیاول. اندشده

 ندیآفر از یشده که به صورت مثبت ظاهر شده است و حاک
 شده ماده ي بلورندیآبه علت فر) گرماده( گرمازا ي فازلیتبد

 390 حدود ي ماده در دمانی اي فازلی نقطه تبدنیدوم. دارد
 است که ین ظاهر شده است که نشان دهنده اگرادیدرجه سانت
- ذوب ندیآفر فاز دوم به علت انجام یری دما تغنینمونه در ا

 مربوط d - 1در شکل . است ریگرماگ ندیآفر نی داشته و اریتبخ
 ییهایکپ که شودی مونو استئارات مشاهده مسرولیبه نمونه گل

 ینیممم صورت به گرادی سانت280 و 260، 220، 80 يدماها در
 به مربوط که بوده مثبت کیپ نیاول. اندشده ظاهر یممماکس و

 شدن يبلور یندفرآ از یناش گرمازا يفاز ییرتغ یندفرآ انجام
 280 و 220 يدما در موجود یمنف يهایکپ باشد،یم ماده

 بوده یرگرماگ يفاز ییرتغ یندهايفرآ به مربوط گرادیسانت درجه
 260 در موجود مثبت یکپ و بوده ریتبخ- ذوب یندفرا از یناش

 از یناش گرمازا يفاز ییرتغ یندفرآ به مربوط گرادیسانت درجه
.باشدیم یزآنال مورد نمونه مجدد شدن يبلور یا تبلور

 
Fig 1 a DSC spectrum of Oleuropein               Fig 1 h The DSC spectrum of optimal sample  

 
Fig 1 e DSC spectrum of soybean oil                     Fig 1 b DSC Spectrum of extracted powder Sample 

Fig 1 DSC spectrum of optimum and controlled nano-carriers  
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Fig 1d DSC Spectrum glycerol monostearates             Fig 1g  DSC Spectrum lecithin 

  

 
Fig 1 f DSC spectrum of linoleic acid                   Fig 1C DSC spectrum of control sample 

Continue figure 1- DSC spectrum of optimum and controlled nano-carriers  
  

 يبرا ینیممم نقطه دو که شودی مشاهده مe - 1 شکل به باتوجه
 200 يدما در یکپ نیاول. است شده ظاهر یاسو روغن نمونه
 يا یشهش يدما به ربوطم است شده ظاهر گرادیسانت درجه
- یسانت  درجه380 موجوددر نقطه نیدوم و بوده ایسو روغن
) ریتبخ-ذوب ندیفرا به علت (یراگگرم یندفرآ به مربوط گراد

 يفاز ییرتغ و یلتبد یندافرآ لذ. باشدیم نمونه نیا به مربوط
 یک،نولئی لدی مربوط به اسf-1در شکل .  بودیرگ گرما نمونه ینا
 و 350، 270، 150 يحدود ي ظاهر شده در دماهايهاکیپ

 150 يدما در موجود یکپ. اندشده ظاهر گرادیانتس  درجه400
 بوده یکنولئی لدی اسيایشهش يدما به مربوط گرادیسانت هدرج

 و 270 يدر دماها.  فاز صورت نگرفته فقط استیریدر آن تغ
 به مربوط که اندشده ظاهر یمنف یکپ و گرادی سانت350

 یعنی و بوده کینولئیل دیاس نمونه در ییجز ریگرماگ یراتیتغ
- یسانت  درجه270 يدما در نمونه نیا يبرا فاز یریتغ که نیا

 کم فاز ییرتغ نیا. است یزناچ آن مقدار یول شده شروع گراد
 در ياعمده یری تغ400 يدما در ینکها تا گرفته صورت کم
 در شده ظاهر یکپ نیا چون. گیردیم صورت نمونه فاز لیتبد

 فاز ییرتغ یندفرآ پس است یمنف چون  درجه400 يدما
- یم مشاهده ینتینه لس نموg-1 شکل به باتوجه. است یرگرماگ
  درجه370 و 210، 80 ییدما ینواح در ییهایکپ که شود
 در جودمو یمنف یکپ که است واضح. اندشده ظاهر گرادیسانت
 بوده، نمونه يایشهش يدما به مربوط گرادیسانت  درجه80 يدما

 به مربوط گرادیسانت  درجه210 در موجود یمنف فیضع کیپ
 نمونه شده ریتبخ- ذوب علت به یرگرماگ فاز ییرتغ یناول
 موجود مثبت یکپ و باشدیم کم یلتبد ینا یزانم که یباشد،م

 یلتبد يگرمازا یندفرآ به مربوط گرادیسانت  درجه370 در
 به توجه با. باشدیم ماده مجدد شدن يبلور علت به يفاز

 کی فقط که شودیم  مشاهدهحامل  نانونهینه بهنموh  - 1 شکل
 یف با شدت ضعگرادیسانت  درجه80 يدما در میمماکس نقطه

  مثبت مشاهده شدهکی نقطه به صورت پنیا. ظاهر شده است
 يبلور یندآفر لذا. باشدیم یندفرآ بودن زا یرگرماگ از یحاک که

 افتاده اتفاق گرادیسانت  درجه80 يدما در نمونه ینا شدن
 هچگونیه  درجه400 محدوده تا یشترب يدما اعمال با. است

 از یحاک که است نشده مشاهده ماده ییگرما رفتار در ییريتغ
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 بهDSC جی نتالی تحلجهت .باشدیم نمونه يبالا ًنسبتا یداريپا
 پرداخته جی و تشابه و تفاوت نتاگرانی ديهاپژوهش یبررس

 239 لیستین ذوب يدما. شود میشده است که به آن پرداخته
-  درجه سانتی-70 اتمونواستئار سرولی، گلگراددرجه سانتی

 - 5 ینوئیکدلی، اس گراد درجه سانتی-16 ایسو ، روغن65 گراد
، در )2010(رودرا و همکاران . باشدمی گرادیسانت درجه

 یو محمدحسن گراددرجه سانتی 204 را ینستی لي دمایپژوهش
 گرادی درجه سانت208 را ینستی ليدما) 2013(و همکاران 

 ذوب ي تفاوت در دمانیمالاً ا احت.]21،22[ گزارش نمودند
 شده در ساختار ي چرب استريدهای به تفاوت در اسینستیل

 اولیه مواد به مربوط هايیهمانطور که در منحن. گرددیآنها بر م
 و مثبت يهاپیک شودمی ملاحظه بهینه و شاهد نانوحامل و

 در باتیترک نیا مجموع که است شده ظاهر يمتعدد یمنف
 خود خاص منحنی يدارا نهیبه نانوحامل و شاهد نانوحامل

 هیاول مواد یحننم در شده ظاهر يهاپیک که طوري به باشندمی
 ظهور شاهد نانوحامل نمونه در. است شده ییراتیتغ دستخوش

 افزایش ينشاندهنده گرادیسانت  درجه390 يدردما ذوب نقطه
 يهاگروه و لیدروکسیه يهاگروه بین هیدروژنی پیوندهاي

 و ای و روغن سویکنولئی لدی اسین،ستی موجود در ليتراس
 در یرقطبیغ يهابخش ینب ی و واندروالسزی آبگريوندهایپ

 نمونه در شودیم مشاهده همانطورکه. باشدیم يدیکلوئ حالت
. است یافته تغییر گرادیسانت  درجه80 به ذوب دماي بهینه

 شدن يبلور به مربوط يهاپیک نمونه ینا در نیهمچن
 یک و شده دیناپد) کیاندوترم(شدن  وذوب) کیاگزوترم(

 یا یکپ يپهنا که ظاهرشده گراددرجه سانتی 80 دردماي پیک
. است افتهی کاهش ای تر کمهی نسبت به بقزی ذوب آن نیآنتالپ

 و نوع در تنوع یا ینواح بودن یستالیکر دهندهنشان کاهش نیا
 يهایکپ حذف. دباشیم شده لیتشک يهایستالکر ياندازه
 گرادیسانت  درجه80 يدما در کیپ کی ظهور و یمنف و مثبت
 بسیارخوب سازگاري و یباتترک شدن يبلور هم دهندهنشان
 یکپ شودیم ملاحظه که همانطور. باشدمی هم با مواد این

 یکپ ینهمچن و نشد مشاهده ینهبه حامل نانو در یناولئوروپئ
 یکپ به حامل نانو شاهد نهنمو در ذوب يدما به مربوط یمنف
 که شده یلتبد ینهبه حامل نانو در یفیضع یاربس یاربس یمنف
 50 يدما از گرمازا یکپ ینهمچن نداشت؛ یريچشمگ ییرتغ

 اطلاعات اساس بر. یافت یشافزا گرادیسانت  درجه80به  درجه
 يدیپیل مواد با نیاولئوروپئ که نمود يریگیجهنت توانیم حاضر

 داشته زیآبگر و یدروژنیه يهابرهمکنش حامل نونا در موجود
 کی در .است داده یریتغ را نانوحامل یحرارت خواص و

 نانوذرات يبر رو) 2010( رودرا و همکاران توسط که پژوهش
 نی اتانول آمیلدی به فسفاتافتهی اتصال ینسی دوکسوروبيحاو

 یلدی فسفاتکی آندوترمکیصورت گرفت، مشاهده شد که پ
 یک شروع شده و پگرادی درجه سانت204 ي از دماای سونیکول

.  قرار داردگرادی درجه سانت197 ي ماده فعال در دماکیآندوترم
 ی اجزاء در منحني مجزايهاکی گرفتند که حضور پیجهآنها نت
 عدم وجود برهم لی ماده فعال به دلي نانوذرات حاویشیگرما
 و همکاران سنوست .]22 [باشدی آنها منی بیاییمی شيهاکنش

 قاتی تحقی طزین) 2010( و همکاران ایو خردمندن) 1993(
 کتوپروفن ي حاویديپی و نانوذرات لیديپیخود بر نانوذرات ل

 کی کردند حذف پانیآنها ب.  را گزارش کردندی مشابهجینتا
 آن است که در حامل به صورت لی فعال به دلبیذوب ترک

 در جهی نتنی ا.]24، 23[  انکپسوله شده استیستالیرکریغ
 کیحذف پ.  مشاهده شدزین) 2011 (نگی و سپوپل قاتیتحق

 یديپی مربوط به نانوحامل لیشی گرمای در منحنموسیتاکرول
 ماده فعال به طور کامل در نی نشان داد که اموسی تاکروليحاو
 ي و دماکی آندوترمکی حل شده است و پیديپی لسیماتر

آنها .  کاهش داده استیديپیذوب را نسبت به توده مواد ل
 لی کاهش اندازه ذرات و تشکجی نتانی الیگزارش کردند که دل

 نیهمچن.  استیدهاپی توسط لتر با نظم کميدی جدشیآرا
 مختلف با طول ي با ساختارهایدهاپی ليریپذ امتزاجتیقابل
 حل يها مولکولیدي،پی ليها مختلف در نانو حامليهارهیزنج

 قرارگیري از و کندمی تثبیت یدپی لنیشده را در شبکه بلور
 دوست یچرب قطرات فرم به شده حل يهامولکول مجدد

 گری دی در پژوهش.]25 [کندیم يریجلوگ يانفراد کوچک
 یی مربوطه به ماده داروکی، حذف پ)2011( و همکاران گوآن

 کردند حی ماده توجنی اي در گرمانگاشت نانوذرات حاویندینم
 کم یلی شده در نانو ذرات خيبارگذار یندی غلظت نمایکه 

 یدپی با فسفولیندی که نمنی اای کرد و ینیبوده که بتوان آن را تع
 در .]26[  فرم کمپلکس داده استلیواکنش داده و تشک

گزارش کردند ) 2013( و همکاران یمحمدحسن گری دیپژوهش
 شده به دی نانوذرات تولبی به ترکزانولیکه با افزودن گامااور

 مربوط به کی و پافتی نقطه ذوب کاهش ی،یگرماروش 
 ي مربوط به نانوذرات حاویشی گرمای در منحنزانولیگامااور
 گرفتند که جهی گونه نتنیآنها ا.  حذف شده بودزانولیگامااور
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 ي نانوذرات حاوی ذوب در منحنکی پکیمشاهده تنها 
 شدن و ي نشان دهنده هم بلورتواندی مزانولیگامااور
  .]21[ خوب آنهاست يسازگار

  

  يریگجهینت - 4
 به يا افزودن ماده هستهزانی حاصل نشان داد هر چقدر مجینتا

 و کندتر باشد، اندازه ذرات تر آهستهیديبپیفاز روغن و ل
 ماده مقدار چقدر هر ینهمچن. شودیم تر شده کوچکلیتشک

 ذرات نانو باشند، ترکوچک زین ذرات اندازه و ترکم ياهسته
 جی نتانیهمچن .داشت خواهند يبالاتر یکیزیف يداریپا حاصل

 نهی نور ذرات نانو نشان داد که فرمول بهیحاصل از پراکندگ
 جی نتاینهمچن. باشدی اندازه ذرات مینانگی منی کمتريدارا

 05/0( حاصل نهی نشان داد که فرمول بهزریحاصل از زتا سا
- ی مولتیلیم - 3/43 مقدار  زتا بالی پتانسيدارا) پودر عصاره

در . باشدیم حاصل ذره نانو یزیکیف یداريپا یانگرنما که باشد
 نور ذرات مشخص ی و آزمون پراکندگیزپوشانی رجی نتایبررس

 ابدی شی و اندازه ذرات افزايا ماده هستهزانیچقدر م شد هر
 یحرارت یابیارز یبررس در .یابدی کاهش میزپوشانیمقدار ر

 نانو در موجود یپیديل مواد با ینروپئاولئو شد مشخص یمارهات
 خواص و داشته زیآبگر و یدروژنیه يهاهمکنش بر حامل
  .است داده یریتغ را نانوحامل یحرارت

  

  يسپاسگزار- 5
 پژوهش از دانشگاه علوم نی اسندگانیژوهشگران و نوپ

-  خرمی گرگان، دانشگاه علوم پزشکیعی و منابع طبيکشاورز

 علوم نشگاهدا رازي، گیاهی ياداروه قاتی مرکزتحق- آباد
 و دانشگاه لرستان، يداروساز  دانشکده-کرمانشاه یپزشک

 لازم هايهمکاري دلیلبه یمی گروه ش- هیدانشکده علوم پا
 .نمایندمی قدردانی و تشکر تحقیق، انجام جهت
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Polyphenol compounds are sensitive to environmental conditions while show beneficial feature as 
nutraceutical, hence designing targeted delivery systems with controlled release of this compound 
through microencapsulation in various matrices, is one of the solutions to minimize these 
disadvantages. In this study, glycerol mono stearate, soybean oil and linoleic acid nanoparticles as 
walls, lecithin as emulsifiers and olive leaf extract powder (varieties of Spanish and Khorramabad) 
was chosen as the core material to prepare nanoparticle. The nanoparticles were prepared using 
modified method of emulsification diffusion and the particle size, zeta potential and particle 
dispersion index of them were evaluated. The results showed that the optimal condition for extraction 
obtained using mixture of ethanol and water (70:30), which yield the highest amount of polyphenols 
(oleuropein). The results of light scattering showed that the formula contains 0.05 gram extracted 
powder has the lowest average particle size and particle size distribution. The results of Zeta-sizer 
showed that the zeta potential of nanoparticles in optimal formula (0.05 grams powder) is -43.3 mV, 
which represents the physical stability of formula. In evaluating thermal properties of the different 
treatments it was showed that oleuropein in combination with lipid materials in the nanocomposite 
has changed the nanocomposite thermal properties. 
 
Key words: Nanostructured lipid carrier, Oleuropein, Dynamic light scattering test, Differential 
Scanning Calorimetry. 
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