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Background and objectives: Breast cancer is the second leading 
cause of cancer-related death among women in the world. To date, 
chemotherapy has been the most common treatment for breast cancer. 
However, some natural compounds have been used as chemical 
alternative treatments for breast cancer due to their wide range of 
bioactive properties and low toxicity in human and animal models. 
Curcumin is a natural polyphenol with antioxidant, anti-
inflammatory, anti-microbial and anti-cancer properties. The 
therapeutic capability of Curcumin is remarkably restricted by its low 
solubility in water and low bioavailability. Therefore, it needs 
suitable carriers. Mastic gum is a natural resin obtained from broad-
leaved variety of Pistacia lentiscus. The purpose of this research is 
the chemical treatment of natural Mastic gum (chemical 
modification), the production of modified Mastic gum microcapsule 
containing curcumin, and investigation of its morphological 
characteristics, zeta potential, particle size distribution, release mode 
in the simulated oral environment, and the effects on viability of 
MCF-7 cell line. 
 
Materials and methods: This study was performed by an in vitro 
assay and the anticancer effects of Mastic gum microcapsule 
containing Curcumin were determined by MTT (3-[4,5-
dimethylthiazol-2-yl]-2,5 diphenyl tetrazolium bromide). The surface 
morphology, zeta potential and particle size distribution of modified 
Mastic gum microcapsule containing curcumin was investigated by 
FE-SEM, Zetasizer respectively. 
 
Results: The images obtained from the scanning electron microscope 
showed that the modified Mastic gum microcapsule containing 
Curcumin had a smooth surface, without pores and a spherical 
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appearance. The microcapsule particle size was in the range of 2093-
5050 nm, the average size of the particles (equivalent radius) was 
3093 nm. Zeta potential was measured -4.66±0.2 (mv). Correlation 
coefficient in the Korsmeyer-Peppas mathematical model to evaluate 
the release pattern of curcumin from the modified Mastic Gum 
Microcapsule containing Curcumin had the highest value. 
Furthermore, results of MTT analysis demonstrated that modified 
Mastic gum microcapsule containing Curcumin had more cytotoxic 
effect (reduction effect) on breast cancer MCF-7 cell line, after 48 
and 72 h of incubation compare free Curcumin in same dosage. The 
IC50 of modified Mastic gum microcapsule containing Curcumin was 
found to be 3.830 µg ml-1 after 48 h of incubation, while that of free 
Curcumin was calculated to be about 6.460 µg ml-1. The IC50 of 
modified Mastic Gum microcapsule containing Curcumin after 72 h 
incubation was found to be 2.014 µg ml-1, while that of free Curcumin 
calculated to be about 4.528 µg ml-1. 
 
Conclusion: The findings indicated that modified Mastic gum 
microcapsule containing curcumin significantly prevents the growth 
of breast cancer cell line MCF-7. Furthermore, the results showed that 
the surface morphology, zeta potential and particle size distribution 
of modified Mastic gum microcapsule containing curcumin are 
suitable for using in food systems based on oral delivery. 
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  بر زنده مانی  حاوي کورکومین شده اصلاحطکی مص صمغ  بررسی اثر  ریزپوشینه

   MTTآزمون به روش   MCF-7 رده سلولی
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 چکیده  اطلاعات مقاله

 نوع مقاله: 
  پژوهشی-مقاله کامل علمی

  
  
  
      06/12/1402: افتیدر خیتار

       18/12/1402: شیرایو خیتار

  20/12/1402: رشیپذ خیتار
  
  
  

 هاي کلیدي: واژه

  اصلاح شیمیایی
   MTTآزمون 
  پوشانیدرون

  صمغ مصطکی 
  کورکومین

  

دومین عامل مرگ و میر ناشی از سرطان در بین زنان در جهان  پستانسرطان سـابقه و هدف: 
، است. با این حالبوده  پستاناسـت. تا به امروز، شیمی درمانی رایج ترین درمان براي سرطان 

ــیعی از طبیعی به ترکیباتبرخی از  ــت هايویژگیدلیل طیف وس ــمیت ک فعالیزیس م در و س
فاده است پستانبراي سرطان شـیمیایی هاي جایگزین عنوان درمانحیوانی، بهانسـانی و هاي مدل

و  کروبییم، ضدالتهابیاکسـیدانی، ضـدفنول طبیعی با خواص آنتیاند. کورکومین یک پلیشـده
اً کم در حلالیت نسبتدلیل به طور قابل توجهیبه کورکومیندرمانی  قابلیتسـرطانی اسـت. ضـد

صــمغ . داردهاي مناســب ، بنابراین نیاز به حاملگرددپایین، محدود میآب و فراهمی زیســتی 
به دست  Pistacia lentiscusگیاه مصطکی با نام علمی است که از  یعیطب ترکیب کی صطکیم
هدف از این پژوهش تیمار شـیمیایی صـمغ مصطکی طبیعی (اصلاح شیمیایی)،  .دیآیم

ات خصـوصیشده حاوي کورکومین و بررسی تولید ریزپوشـینه صـمغ مصـطکی اصـلاح
شده دهانی و سازيتوزیع اندازه ذرات، نحوه رهایش در محیط شبیهبار سطحی، شناسی، ریخت

ان هاي سرطمانی سلولوي کورکومین بر زندهشده حاصـمغ مصـطکی اصـلاح تاثیر ریزپوشـینه
  باشد.می MCF-7پستان، رده سلولی 

  

هاي آلی و غیرآلی تیمار صـمغ مصـطکی طبیعی بوسیله حلالدر این پژوهش ها: مواد و روش
شده حاوي کورکومین به روش امولسیون و تبخیر هاي صمغ مصطکی اصلاحگردید. ریزپوشینه

اده شده حاوي کورکومین با استفریزپوشینه صمغ مصطکی اصلاحشناسی حلال تهیه شد. ریخت
میکروسـکوپ الکترونی روبشـی نشـر میدانی، توزیع اندازه و بار ســطحی به کمک  از دسـتگاه

هاي و الگوي رهایش کورکومین بر اساس مدل MTTدستگاه زتاسایزر، سمیت سلولی به روش 
  تعیین گردید.  ریاضی
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ریزپوشینه صمغ مصطکی  که داد نشان روبشی الکترونی میکروسکوپ از حاصل تصاویرها: یافته
بود.  کروي ظاهري و، بدون خلل و فرج صاف ســطحی داراي شــده حاوي کورکومیناصــلاح

نانومتر  3093نانومتر، اندازه شعاع میانگین (معادل) ذرات  2093-5050شعاع ذرات در محدوده 
ولت محاســبه شــد. میلی -66/4 ±2/0یل زتا) و بار ســطحی ذرات در حالت کلوئیدي (پتانســ

پپاس جهت ارزیابی الگوي رهایش کورکومین از -ضریب همبستگی در مدل ریاضی کورسمایر
 شده حاوي کورکومین بالاترین مقدار را به خود اختصاص داد.ریزپوشینه صمغ مصطکی اصلاح

شده اصلاح مصطکی مغص ریزپوشینه که داد نشان سلولی سمیت آزمون انجام از حاصـل نتایج
 تاثیر ساعت 72 در هم و ساعت 48 زمان در هم آزاد کورکومین با مقایسه در کورکومین حاوي

غلظت . است داشته MCF-7سـلول سـرطانی پسـتان رده سلولی  مانیکاهش زنده بر بیشـتري
ساعت  48پس از  نیکورکوم يشده حاواصـلاح صـطکیصـمغ مریزپوشـینه ) 50IC( میانهمهار
 460/6آزاد حدود  نیکه کورکوم یبود، در حال تریلیلیدر م کروگرمیم 830/3 گذاريخـانـهگرم

 ياصــلاح شــده حاوصــمغ مصــطکی  ریزپوشــینه 50IC محاســبه شــد. تریلیلیدر م کروگرمیم
 براي حال آنکهبود،  تریلیلیدر م کروگرمیم 014/2 گذاريگرمخانهساعت  72پس از  نیکورکوم
  محاسبه شد. تریلیلیدر م کروگرمیم 528/4ود حددر آزاد  نیکورکوم

  

به طور ، نیکورکوم يحاو مصطکیشده صمغ اصلاح ریزپوشینهها نشان داد که افتهیگیري: نتیجه
. علاوه بر نمایدي میریجلوگ MCF-7سـرطان پستان رده سلولی  سـلولاز رشـد  یقابل توجه

شده حاصلاریزپوشینه اندازه ذرات  عیو توز بار سطحی، شـناسیریختنشـان داد که  جینتا ن،یا
هاي غذایی مبتنی بر جهت اسـتفاده در ســامانه نیکورکوم يحاوشـده اصـلاح مصـطکیصـمغ 

  باشد.تحویل دهانی مناسب می
  

). 1402. (زهرا ،ییعطا ؛يهد ،یطبرستان يریشه ؛محمد ،یقربان ؛رضایعل ،ماهونک یقصاد ؛احسان ،يآبادمیکر یضـیف: استناد
به روش آزمون  MCF-7 یسلول رده یبر زنده مان نیکورکوم يحاو شده اصلاح یمصطکصمغ  نهیزپوشیر اثر یبررس

MTT . 63-86)، 4(15، فرآوري و نگهداري مواد غذایی. 
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  مقدمه
و علوم  یکردهاآمدن رو یدو با پد یراخ يهادر دهه  

ــتهب ــتفاده از د ايین رش ــتاامکان اس  علمی يوردهاس
ـــتـه ـــمند در  و مختلف  يهارش انتقال تجارب ارزش

ـــت يهاحوزه  هايلسا در. گوناگون، فراهم آمده اس
 فراوانی نوآوريهاي غذا صنعت حوزه متخصصان اخیر

ــانیدرون فناوري کمک به را  صنعت وارد دن،کرپوش
طــراحــی  به میتوان آنها ازجمله که نمودهاند غذا

 ،بستهبندي جدید ساختارهاي ،دارو-غذا سامانههاي
 مواد انبارمانی عمر افزایش و جدید افزودنی مواد تولید

  ). 2، 1( نمود اشاره غذایی
ه فعال به سـهاي تحویل ترکیبات زیسـتسـیسـتم  

ـــیون، بــا ویژگ ـــتــه کلی بر پــایــه امولس هــاي یدس
ـــامـانـدهی و کمپلکسخود ـــیم س هاي مولکولی تقس
پوشانی بر پایه استفاده از بیوپلیمرهایی شوند. درونمی

ـــتــاي بـا اجزاي مختلف مزیـت هـاي زیــادي در راس
هاي محافظت در برابر عوامل محیطی، پوشـــاندن طعم

ـــب و رهــایش کنترل ـــده فراهم مینـامنــاس  .کنــدش
ود شف استفاده میهایی که بیشـتر براي این هدفرآیند

ــکیل کمپلکس پروتئین و پلی  ــیون و تش روش امولس
امولسیون  روش با پوشانی). درون3باشند (ساکارید می

 -غذایی صنایع در گستردهاي طور به حلال تبخیرو 
ــش آوردن دستبه براي دارویی ــای  شده کنترل ره

 این که دمیگیر قرار استفاده مورد فعالترکیبات زیست
 ،پذیرش ءارتقا مانند ییمزایا داراي شده کنترل رهایش
ـــرف بیشتر راحتی رهــایش  هدفمندي و کننــدهمص

 استفاده مورد ). مواد5 ،4( میباشد فعالترکیبات زیست
ـــتبه منظور درون ـــانی کردن ترکیبات زیس ال فعپوش

 باشد 2سازگارزیست و 1تخریبپذیرزیست بایسـتمی
)6.(  

                                                             
1 Biodegradable 
2 Biocompatible 
3 Rhizome 
4 Curcuma longa 

ز سرطان به هاي اخیر، مرگ و میر ناشی ادر سـال  
یک مشکل  اي کهبه گونهسـطح بالایی رسـیده اسـت 

محســوب عمده بهداشــت عمومی در ســراســر جهان 
با  جدید فعالترکیبات زیست استفاده از). 7( شـودمی

همی عنوان حوزه مبه ،اثرات جانبی کم بر سیستم ایمنی
ـــناخته  دارو-هـاي غذانوین فرآوردهدر مطـالعـات  ش

دهند که رژیم لعات نشان میبسـیاري از مطا .شـودمی
، عالفو ترکیبات زیست سبزیجات ،میوه غنی از غذایی 

ها همچنین پژوهش. )8( دهدبروز سرطان را کاهش می
که استفاده از دارومانی، منجر به مقاومت  دهدنشان می

رو نیاز به گردد از اینهاي ســرطانی میدارویی ســلول
. گرددیاحساس مکشـف داروهاي جدید ضد سرطان 

ــته وزمانگیاهان دارویی از  ــیاري از  هاي گذش در بس
ـــنتی براي  نقـاط جهان به عنوان یک عامل درمانی س

هاي انســـانی مورد اســـتفاده قرار بســـیاري از بیماري
درصد از مردم کشورهاي در حال  80اند. حدود گرفته

توسـعه از داروهاي سنتی براي مراقبت هاي بهداشتی 
  .)9( دکننخود استفاده می

 و غذایی مواد تهیه درکه  است قرن چند از بیش  
 ترکیب این. میشود استفاده زردچوبه از سنتی پزشکی
م از زردرنگ ا کورکوما گیاه  3ریزوو  دستبه  4لانگ

 از شیمیایی ترکیبات از وسیعی محدوده ).10آید (می
نمـــکورکو جمله نکورکودمتوکسی5یـــ  و 6مـــیـــ
اســتخراج شــده  بهزردچو از 7کورکومیندمتوکسیبیس

 هايفعالیتمتان یا دیفرولوئیل کورکومین ).11( اســت
نی، اکسیدابخشی بسیاري از جمله خواص آنتیسلامت

، 10ضـدالتهاب، ضـد میکروب و ضـد سرطان دارد (
ـــان میداده ).13و 12 دهـد که هـاي پیش بـالینی نش

ـــکیل تومورها در مدل  مطالعاتی هايکورکومین از تش
 ايخزان یاختهقـاي ال و بـا کنـدمیحیوانی جلوگیري 

5 Curcumin 
6 Demethoxy Curcumin 
7 Bis Demethoxy Curcumin 
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هاي مختلف اندام درهاي سرطانی در سلول )8آپوپتوز(
 ايهاز رشد سلول، پروستات و ریه پستانمانند کولون، 

). با وجود 16 و15 ،14( کندجلوگیري می یســرطان
ـــلی تمـام این ویژگی ـــکل اص هاي امیدوارکننده، مش

ت آبی اسهاي کورکومین حلالیت بسیار کم در محلول
ــتی و کارایی بالینی را محدود می ند. ککه فراهمی زیس

ـــعه رو از این ـــتاي ها حاملریزعلـاقه به توس در راس
 افزایشکورکومین در حــال  یدرمـان افزایش قــابلیـت

ـــت ـــانی کورکومین، افزایش حلـالیت، درون .اس پوش
ـــده و هدفافزایش پـایـداري، رهایش کنترل گیري ش

  .)17را به دنبال دارد ( هاي سرطانیاختصاصی سلول
ــیخ    ــینه) 2009(و همکاران ش هاي حاوي ریزپوش

ـــیون تولید  ـــتفاده از روش امولس کورکومین را بـا اس
هاي تنی نشــان داد ریزپوشــینهکردند. مطالعات درون

ـــده،  ـــتی  9افزایش تولیـد ش برابري در فراهمی زیس
ـــه با کورکومین تجویز کورکومین خوراکی  در مقـایس

ـــده بـا پیپری ه ، را بن بـه عنوان تقویت کننده جذبش
ـــاي . )18( دنبـال دارد یک  )2011( و همکـارانتس

ـــینـه ـــید گلیکولیک ا-بهینه پلی لاکتیک کو ریزپوش س
)PLGA (که منجر به  ندتهیه کردرا کورکومین  حاوي

برابر بیشتر از کورکومین  22فراهمی زیسـتی خوراکی 
ـــد در موش آزاد ـــینههمچنین . )19( ش  هايریزپوش

ـــتران ـــولفـات دکس ـــده با  -س کیتوزان بارگذاري ش
هاي ســرطانی را در ســلولمرگ انتخابی کورکومین، 

ه دهندکه نشان نشـان داد طبیعیهاي مقایسـه با سـلول
ــی کورکومین درون ــاص ــانیعمل اختص ــده بر  پوش ش

رو به نظر از این ).20( اســتهاي ســرطانی ســلول
انه شـده یک سامپوشـانیرسـد که کورکومین درونمی

ـــیــار مـوثـر می ــــد.تـحـویــل بس ــاش کورکومین  ب
حتی در به راشــده با ترکیبات بیوپلیمري پوشـانیدرون

ـــود و داراي هــاي آبی پراکنــده میمـحیط  اثراتش
. اســت زیسـتیهاي سـرطانی تایید شـده در مدلضـد

                                                             
8 Apoptosis 

هاي حاوي گزارشات حاکی از آن است که ریزپوشینه
ـــدکورکومین، ویژگی ـــرطــانی هــاي ض کورکومین س

افزایش فراهمی زیســتی دلیل نشـده را بهپوشـانیدرون
  دهند.افزایش می

ــحه از بوته   ــطکی یک رزین مترش ــمغ مص هاي ص
). 22، 21باشد (، واریته چیا میپسـته مصطکیدرخت 

ها، پنتربه لحاظ شیمیایی صمغ مصطکی عمدتا از تري
ـــیدي، روغنتري ـــی و ترپنوئیدها، اجزاي اس ـــاس اس

نزوئیک، بتیروزول، پاراهیدروکسیترکیبات فنلی مانند 
ــید، ترنسگالیک ــینامیکاس ــید، وانیلیکس ــیداس و  اس

 امروزه .اسـتیک تشکیل شده استفنیلهیدروکسـیپارا
 هايآدامس تولید پایه عنوانبه مصـــطکی صـــمغ از

ــدهطعم عوامــل تثبیــت جهــت جـویــدنـی،  در دهن
 عنوان همچنین به  و هاشــیرینی و لبنی هايفرآورده
ـــتنی  پخت هايفرآورده در دهندهبافت عـامل و بس

ــترده ــتفاده گس ــودمی اس ــمغ .ش ــطکی ص  داراي مص
ــدمی ترکیباتی ــکل قابلیت که باش  واناییت و پذیريش
، 24 ،23( باشندمی دارا را مناسبی بسـیار فیلم تشـکیل

اسـتفاده از صـمغ مصـطکی سبب افزایش  .)26و  25
ل تحویهاي پایداري و رهایش کنترل شـده در سیستم

اما ). 29 و28 ،27فعال شــده اســت (ترکیبات زیســت
ـــیـار کند  ـــتترهـایش بس فعال یکی از رکیبات زیس

مشـــکلات اســـتفاده از صـــمغ مصـــطکی طبیعی در 
اح اصلباشد (مورخاد،). پوشـانی این ترکیبات میدرون

ــازي ترکیبات فعال  ــطکی به روش جداس ــمغ مص ص
ـــتخراج با حلال لی و هاي آموجود در آن از طریق اس

تشکیل  ،فعالیزیستغیر آلی سبب بهبود خصوصیات 
شده ورمحصفعال و بهبود رهایش ترکیبات زیستفیلم 

اصلاح پژوهش این هدف از  .)26، 21گردد (میدر آن 
مغ ص شیمیایی صمغ مصطکی طبیعی، تولید ریزپوشینه

ــلاح ــطکی اص ــده حاوي کورکومین، مص بررســی ش
ازه ذرات، نحوه توزیع اند و شناسیخصوصیات ریخت
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هاي و ویژگیشده دهانی سازيرهایش در محیط شبیه
هاي صــمغ مصــطکی ریزپوشــینهبخشــی ســلامت

 ســنجیامکانبه منظور شــده حاوي کورکومین اصـلاح
رهایش در  مبتنی بردارو -غذا هاي سامانه دراسـتفاده 

  باشد.می محیط دهانی
  هامواد و روش

دانشگاه طب  صـمغ مصطکی از ژوهشپر این د :مواد
-4،5( -3، غشا دیالیزایرانی، تهران خریداري گردید. 

 تترازولیوم فنیل دي-2،5-)ایل-2-تیـازول متیـل دي

و  )DMSO( سـولفوکسید متیلدي و )MTT( بروماید
د. تهیه ش مریکاآکشور از شـرکت سـیگما، کورکومین 

ــامل  ــگاهی ش ــایر مواد آزمایش  -اناتانول خالص، س
ســـدیم هیدورکســـید، ســـدیم  ،دي اتیل اتر هگزان،
آنزیم  ،اسید هیدروکلریکبافر فسفات نمکی،  ،کربنات

از شرکت مرك، آلمان  ،80ین ئتو و آمیلاز قارچی-آلفا
از انســتیتو پاســتور،  )MCF-7( رده ســلولیتهیه شــد. 

مصطکی مورد مشـخصات صمغ خریداري شـد.ایران 
 باشد.) می1استفاده، مطابق جدول (

  
 مصطکیدهنده صمغاجزاي تشکیلمقادیر  -1 جدول

Table 1. Amount of Mastic Gum ingredients 
 ردیف

Order  
  نوع ترکیب

Ingredient type  
 مقدار

Quantity  
 روغن اساسی (الئورزین)  1

Oleoresin 
1-3%  

 اسیدماستیکادینونیک  2
Masticadienonic acid  

10-15%  

 اسیدایزوماستیکادینونیک  3
IsoMasticadienonic acid  

10-15%  

 هاترپنیک، آلدئیدها و الکلاسیدهاي تري  4

,Triterpenic acids, Aldehydes 
Alcohols  

45-55%  

 بتامیرسنپلی  5
poly beta Mircene  

20-25%  

 ناخالصی  6
Impurity  

1/5%  

  
  هاروش
ه از با استفادطبیعی صمغ مصطکی  )تیمارلاح (اصـ

 5مدت صــمغ مصــطکی بهبدین منظور ابتدا،  :حلال
دقیقه توســط آســیاب آزمایشــگاهی خرد گردید و در 

میکرون  50ادامه به وسیله الک لرزشی به اندازه ذرات 
)، به منظور 2020تفکیک شد. در ادامه با روش هازان (

ــامطلوب نظیر  حــذف تـرکـیـبــات هـیــدروکربنی ن
ذیري پبتامیرسن در راستاي بهبود خصوصیات فیلمپلی

ـــمغ  10تیمـار گردیـد. در این روش ابتـدا  گرم از ص
گرم توزین گردید،  001/0مصطکی پودر شده با دقت 

                                                             
9 Supernatant 

لیتر اتانول خالص به آن اضــافه شد. میلی 200سـپس 
ساعت در  12مدت مخلوط صمغ مصطکی و حلال به

ر ادامه مخلوط صـــمغ دماي محیط نگهداري گردید. د
ـــطکی و حلال در   15مدت دور در دقیقه، به 150مص

دقیقه در شرایط  20دقیقه بهم زده شد. سپس به مدت 
ایســـتا (ســـاکن) نگهداري گردید. مایع رویی (بخش 

اتانول خالص به  لیترمیلی 150جدا گردیده و  9شناور)
ده از آمترکیبات باقیمانده افزوده شد. مخلوط به دست

دقیقه  10دور در دقیقه به مدت  150ه قبـل در مرحلـ
بهم زده شـد. مایع رویی حاصـل جدا شده و به مایع 
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ــافه گردید. اتانول موجود در مخلوط با  رویی اولیه اض
گراد تبخیر درجه سانتی 30استفاده از روتاري در دماي 

هگزان بــه  -حلــال ان لیترمیلی 300گردیــد. مقــدار 
دور در  150ه شد. مخلوط در مانده افزودترکیبات باقی

ـــد. در ادامه  2دقیقـه به مدت  ـــاعت به هم زده ش س
ـــاعت به منظور انحلال کامل  12مخلوط بـه مدت  س
هگزان به کمک روتاري در دماي  -نگهداري شـــد. ان

ـــانتی 30 گراد جـدا گردید. ترکیب باقیمانده درجـه س
لیتر دي اتیــل اتر میلی 300آوري گردیــده و بــا جمع

. ترکیبــات محلول موجود در مخلوط مخلوط شــــد
لیتر محلول آبی میلی 100اتر از طریق افزودن اتیـلدي

ـــدیم  ـــد و در ادامه با افزودن  5کربنـات س  50درص
نرمال  1/0هیدورکســـید ســـدیم لیتر محلول آبی میلی

آمده از مخلوط به دست pH استخراج گردید. در ادامه
ـــ هیدروکلریک آرام افزودن مرحلـه قبل با  10 یداس

ــد ــد گردید.  1 نقطه وزنی/ حجمی در درص تنظیم ش
ـــپس مقــدار  لیتر حلـال دي اتیــل اتر بــه میلی 100س

دور در  150دقیقه در  10مخلوط اضافه شده به مدت 
دقیقه بهم زده شـد. در نهایت جز (فراکسیون) اسیدي 
ــتفاده از روتاري تحت خلا در  ــطکی با اس ــمغ مص ص

  ).21ردید (گراد جدا گدرجه سانتی 30دماي 
 شده ریزپوشینه صمغ مصطکی اصلاحسازي آماده

ـــطکی  :حاوي کورکومین ـــمغ مص ـــینه ص ریزپوش
ـــلـاح ـــده حاوي کورکومین اص روش مورخاد و  ازش
کردن کورکومین در پوشانی)، از درون2017همکاران (

شده بر اساس روش امولسیون و صمغ مصطکی اصلاح
ک یش در این رو. )29( تبخیر حلال حاصـــل گردید

لیتر از میلی 12شده در مصـطکی اصـلاحاز صـمغ گرم
 گرممیلی 300متان حل شـد و بلافاصله کلروحلال دي

ـــافه گردید، مخلوط  کورکومین پودري بـه محلول اض
ـــل به مدت  ـــیله  20حاص دقیقه در دماي اتاق به وس

ــوســپانســیون  ــی جهت تشــکیل س همزن مغناطیس
ـــد لیتر میلی 200به  و در ادامه یکنواخـت بهم زده ش

ــکوزیته بالا گرم میلی 100حاوي  ،پارافین مایع با ویس
ــتئاراتمنیزیم ــل به  ،اس ــده و مخلوط حاص افزوده ش

ساعت در دماي  4منظور تشـکیل ریزپوشـینه به مدت 
ــانتی 40 ــرعت  گراددرجه س دور در دقیقه  300و با س

هاي ریزپوشـینه صـمغ مصطکی ویژگی .بهم زده شـد
. بود) 2(مین مطابق جدول شــده حاوي کورکواصــلاح

ینه در ریزپوشظرفیت بارگذاري پوشانی و کارآیی درون
وهمکاران حسن به روش شده صـمغ مصطکی اصلاح

ـــد (2019(  30نرخ رهـایش پس از و  )30) تعیین ش
ــبیهدقیقه در محیط ــازيش ــده دهانیس مطابق روش  ش

 ).31) محاسبه گردید (2014و همکاران ( زندي
 

  شده حاوي کورکومیناصلاحصمغ مصطکی  ریزپوشینه ايهویژگی -2جدول 
Table 2. Properties of Modified Mastic Gum microcapsule containing curcumin  

 ردیف
Order 

 شاخص
Criteria  

 مقدار
Quantity  

1  
 ظرفیت بارگذاري

Loading capacity  
89.85%  

 پوشانیکارآرایی درون  2
Encapsulation efficiency  

90.31%  

 شده دهانی سازيشبیه دقیقه در محیط 30نرخ رهایش پس از   3
rate after 30 minutes in simulated oral environment  Release  60.01%  

 
 ریزپوشینه صمغ سطحی بار و اندازه توزیع سـنجش

 بدین منظور :شده حاوي کورکومینمصطکی اصلاح
 ،، مالورنHS3600مدل ( از دســـتگاه پراکنش نور پویا

ـــتان  25ر دماي درجه و د 90، در زاویه تفرق )انگلس
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گیري گردید. هر دو آزمون در گراد اندازهدرجه ســانتی
سه تکرار انجام گرفته و نتایج به صورت میانگین ثبت 

 ).31( گردید

مغ ریزپوشینه ص شناسیریخت خصوصیات بررسـی
ــلاح ــطکی اص ــده حاوي کورکومینمص جهت  :ش

غ صمشـناسـی ریزپوشــینه هاي ریختارزیابی ویژگی
 میکروسکوپحاوي کورکومین از شده مصطکی اصلاح

براي انجام استفاده شد.  10الکترونی روبشی نشر میدانی
ــینه  از میکروگرم 25 مقدارآزمون  بر روي یک ریزپوش

ــمت  ــبی دو طرفه قرار گرفت و س ــمت از نوارچس س
ـــف ـــب روي ص ـــوص حدیگر نوارچس ه فلزي مخص

ــد و  ــبانده ش ــینه جس ــطح ریزپوش ــمغ در ادامه س ص
حاوي کورکومین درون محفظه  شدهمصـطکی اصـلاح

 رسانا تا شد داده پوشش پلاتینهاي اتم باتحت خلا 

شـتاسی خصـوصـیات سـطحی و ریخت سپس .گردد
ــودن ايتوده و صافی ،شکل ،(زبري  از استفاده با )ب

ـــدل( FE-SEM هدستگا ، MIRA3 ، Teskanم
ــتان ــی قرار  یلوواتک 15 قدرت با )،انگلس مورد بررس

   .)31( گرفت
 تفسفا بافردر  کورکومین اسـتاندارد منحنی رسـم
به منظور رسـم منحنی استاندارد کورکومین در  :نمکی

، به دست آوردن معادله  =pH 4/7با  بافر فسفات نمکی
هاي خط برازش و تعیین غلظـت کورکومین در نمونـه

ده گردید. استفا 2010نسخه افزار اکسل مجهول از نرم
ـــتـاندارد در مقادیر محلول  10و  8، 6، 4، 2هـاي اس

فات بافر فســـ لیتر از کورکومین در میکروگرم بر میلی
تهیه گردید و آمیلاز قارچی -حـاوي آنزیم آلفا نمکی 

(طول موج با نانومتر  429در ادامه میزان جذب نور در 
ـــرایط  ـــترین میزان جذب نوري کورکومین در ش بیش

عاعی شــه دســتگاه اســپکتروفتومتر تکبوســیلآزمون) 
 ،G1103A، مدل Agilent 8453( مـاورابنفش -مرئی

. جهت بررســی تاثیر )32( گیري شــداندازه )،آمریکا
ـــطکی بر میزان جذب نور ـــمغ مص هاي نمونه در ص

ـــطکی  ـــمغ مص ـــتاندارد، ص کورکومین با غلظت اس
هاي سه برابر میزان کورکومین، شده در غلظتاصـلاح
ـــد، که نتایج حاکی از آن بود که به نمونه ها افزوده ش

 داري برتاثیر معنی شدهاصلاحصـطکی وجود صـمغ م
ـــتاندارد کورکومین میزان جذب نوري محلول هاي اس

ــکلندارد. مطابق  ــتگی1( ش ــریب همبس ) R²( 11) ض
 غلظت کورکومین آمده جهت برآوردبه دســـت همعادل

ـــفات نمکی با  و حاوي آنزیم  pH = 4/7در بافر فس
  محاسبه شد. 1آمیلاز برابر با -آلفا

 
 نانومتر 429در طول موج   =pH 4/7کالیبراسیون استاندارد کورکومین در بافر فسفات نمکی با  منحنی .1 شکل

Figure 1. Curcumin standard calibration curve in phosphate buffer saline (pH = 7.4,  λ = 429 nm). 

                                                             
10 FESEM microscope 11 Correlation  Coefficient 
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ــینه از کورکومین رهایش ارزیابی ــمغ  ریزپوش ص
 صورت به کورکومین حاوي شده مصـطکی اصلاح

ـــیات رهایش  :تنیبرون ـــوص ـــی خص جهـت بررس
 دهشاصلاح مصطکیهاي صمغریزپوشینهاز  کورکومین

شــده دهان از ســازيحاوي کورکومین در محیط شــبیه
بـا اعمـال انــدکی  ،)2014(ان روش زنـدي و همکـار

ـــتفــاده گردیــد. در این روش از ترکیــب  تغییرات اس
ـــفاتبـافر آمیلاز -و آنزیم آلفا pH = 4/7نمکی با فس

. )31( اســتفاده گردید(شــرایط مشــابه دهانی) قارچی 
ـــینه میلی 2جهـت انجام آزمون مقدار  گرم از ریزپوش

حاوي کورکومین توزین شده اصـلاجمصـطکی  صـمغ
لیتر بافر میلی 40به شـــده ریز پوشـــینه توزین گردید،

آنزیم آلفا  و 80ین ئدرصد وزنی تو 1/0فسفات حاوي 
ــل به یک آمیلاز  قارچی  ــافه گردید. مخلوط حاص اض

ـــا دیـالیز بـا قابلیت عبور کیلو  12وزن مولکولی  غش
ــه دیالیز  دهی شــد.خوراكدالتون   برايمحتویات کیس
بوسیله  گرادیسـانت درجه 37 يدر دما، دقیقه 30زمان 

ـــیکر  در  .یقــه، بهم زذه شـــددور در دق 100در  ش
از دوره بهم دقیقه  30و  25، 20، 15، 5،10 هايزمـان
از محتویات کیسـه دیالیز برداشته شد  لیترمیلی 2زدن، 

آمیلاز به مدت -آنزیم آلفا کـاهش فعالیتبـه منظور و 
ــانتگراد نگهداري  4دقیقه در دماي  30  گردیددرجه س

ــد رهایش کورکومین و در ادامه غلظت تجمعی و درص
 شده حاويصمغ مصطکی اصلاح موجود در ریزپوشینه

ــپکتروفتومتري مرئی کورکومین ــتگاه اس ــیله دس  -بوس
نـانومتر تعیین گردیــد.  429مـاورابنفش در طول موج 

لیتر بــافر میلی 2پس از هر بــار نمونــه برداري میزان 
آمیلاز  -آنزیم آلفا و حاوي pH= 4/7فســفات نمکی با 

ها در سه تکرار قارچی جایگزین گردید. تمامی آزمون
 ها گزارش شد.انجام گرفت و میانگین داده

                                                             
12 Zero order 
13 First order 
14 Higuchi 

 از کورکومین رهایش) پروفایل( الگوي بررســی
 حاويشــده اصــلاح مصــطکی صــمغ ریزپوشــینه
ــر، از مدل :کورکومین ــی در پژوهش حاض هاي ریاض

ــفر ــون، هی14، هیگوچی13، درجه یک12درجه ص -کس
ـــی رفتار  16پپـاس-مـایرو کورس15کراول جهت بررس

رهایش کورکومین از ریزپوشـــینه صـــمغ مصـــطکی 
ده شسازيحاوي کورکومین در شرایط شبیهشده اصلاح

ـــی کفایت  ـــتفـاده گردید. به منظور بررس دهـانی اس
ــفر، درجه مدل ــی درجه ص یک، هیگوچی، هاي ریاض

ـــون  بینیپپـاس در پیش-مــایرکراول و کورس-هیکس
 کیمصطفتار رهایش کورکومین از ریزپوشـینه صمغ ر

ده شسازيحاوي کورکومین در شرایط شبیهشده اصلاح
دهانی، به ترتیب نمودارهاي درصد تجمعی کورکومین 

ـــد تجمعی  آزاد ـــده در مقـابل زمان رهایش، درص ش
ـــده (بـاقیکورکومین آزاد مـانـده) در مقـابل زمان نش

ده در مقابل رهایش، درصـد تجمعی کورکومین آزاد ش
ـــوم)  17جـذر زمـان رهـایش، جذرمکعب ـــه س (ریش

کورکومین آزادشــده در مقابل زمان رهایش و لگاریتم 
درصــد تجمعی کورکومین آزادشــده در مقابل لگاریتم 
ـــم گردید و معادله خط برازش و  زمـان رهـایش رس

ریاضـی با استفاده از براي هر مدلهمبستگی ضـریب 
  .)31( افزار اکسل محاسبه شدنرم

ریزپوشـینه صـمغ مصطکی  سلولی سمیت اثر تعیین
 اثردر مطالعه حاضر،  :شده حاوي کورکومیناصـلاح

شده اصلاحمصطکی  صمغ کورکومین آزاد و ریزپوشینه
پستان رده  سرطان سلولهاي روي حاوي کورکومین بر

ــلولی ــطح  -به عنوان یک آزمایش دوز،  MCF-7س س
سمیت  یبررس جهت. گرفت قرار بررسی موردپاســخ 
ـــتان سرطان سلول 8000 تعداد ،سلولی  هر در ،پس

ــک  ــاه  کشت محیط در خانهاي 96 پلیتهايچ

15 Hixson-Crowell 
16 Korsmeyer-Peppas 
17 Cube Root 
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 جنین گاويسرم  درصد 10 حاوي DMEM18 سلولی
 37 دماي در ساعت 24 بـه مدت و شد داده کشت
 نگهداري اکسیدکربندي درصد 10 وگراد نتیسا درجه

ـــی تاثیر کورکومین آزاد و . شد در ادامـه جهت بررس
 غلظتهاي با سرطانی سلولهايشــده، پوشــانیوندر

، 65/0( شده پوشانیدرونکورکومین آزاد و  از متفاوتی
لیتر  میلی بر میکروگرم 8/20 و 4/10 ،2/5 ،6/2 ،3/1

از  مشابهی میزان همچنین. گردیــد تیمار) کورکومین
 حل جهت که) DMSO( سـولفوکسید متیلدي محلول
 کنترل عنوان به بود دهش استفاده نظر مورد ترکیب کردن

 یک ســولفوکســید، متیلدي نهایی غلظت. شد استفاده
دي -4،5( -3روش  اب هاسلول مانیزنده. بود درصد

 دي فنیل تترازولیوم بروماید-2،5-ایل)-2-متیل تیازول
)MTT19( مورد اعــتس 72و  48 زمانی بازههاي در 

بعـد از طی مـدت زمان مذکور،  .گرفت قرار ارزیابی
ـــت حـاوي کورکومین از روي چـاهـکمحیط ک ها ش

ـــد و  ـــتـه ش  20و  DMEMمیکرولیتر از  100برداش
 بر گرممیلی 5 غلظت با تترازولیوم محلول میکرولیتر از

در و شــد  فزودها به هر چاهکبافر فســفات  لیترمیلی
 سانتیگراد درجه 37 دماي و تاریکی در ساعت 4 ادامه

دلیل  به مذکور زمان مدت گذشت از پس. شد نگهداري
ــــدن دگرگون  در تترازولیوم شدن) ماده (متابولیزهش

 تشکیل فورمازان رنگ بنفش بلورهاي ،زنده سلولهاي
 محلول میکرولیتر 150 با خانه هر محتویات. شدند

 محلولهاي آن دنبال به و جایگزین سولفوکسیدمتیلدي
. شدند ایجاد مختلف رنگهاي شدت بارنگ  بنفش
 ماندن زنده از معیاري که ،نهخا هر نوري جذب میزان

 یدرر یکروپلیتم دستگاهاســـتفاده از با  بود،سلولها 
 درچین)  ،DNM-9602G، Drawell Scientific مدل(

ها در آزمایش .)33( گردید ثبت نانومتر 570 موج طول
 تکرار انجام شـد. براي کاهش سطح خطاي آزمون، 6

هاي بدون سلول اضافه شد و به چاهک MTT ترکیب
هاي دیگر، سطح جذب خوانده شد و همراه با چاهک

ـــد. همچنین دراین  در نهــایـت از کـل جــذب کم ش
 مرگ باعث که شدهآزمون ترکیبات از غلظتیپژوهش 

نیز مورد ســنجش میشود  سرطانی سلولهاي از نیمی
از ، )50IC( 20میانهمهاربراي تعیین غلظت .قرار گرفـت

ـــم منحنی غلظت ـــل افمانی در نرمزنده -رس زار اکس
ــخه  برازش  و به دســت آوردن معادله خط 2010نس

 .استفاده گردید

 پس :هاداده تحلیل و تجزیه و آوريجمع هايروش
ــتخراج تحقیق روش قالب ها درآزمایش انجام از  و اس

 بر آنالیز واریانسبر اساس  داده تحلیل و ها، تجزیهداده
 لاسـاس آزمون فیشـر دو طرفه با اسـتفاده از نرم اکس

IBM SPSS Statistics 23, USA  انجــام گرفــت و
درصد  05/0آماري در سـطح  هاواریانس دادهاختلاف 

ــد. ــم نمودار تعیین ش ــتاندارد و  همچنین براي رس اس
ـــم خط نمودارهـاي مربوط به مدل هاي رهایش و رس

 استقاده شد. 2010نسخه افزار اکسل برازش از نرم

  
  نتایج و بحث

 یمصطک صمغ پوشینه زری شـناسـیریخت بررسـی
تصاویر (الف)، (ب) و  :کورکومین حاويشده اصلاح

ــکل (در (ج)  ــطح و  ،)2ش به ترتیب نماي درونی، س
ده شنماي بیرونی ریزپوشـینه صـمغ مصـطکی اصلاح

  دهند.حاوي کورکومین را نشان می

  

                                                             
18 Eagle’s Minimal Essential Medium 
19 3-(4,5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyl-2H-
tetrazolium bromide 

20 Median Inhibition Concentration 
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 میکرون). 5(در ابعاد برابر  1000 نمایی بزرگ با حاوي کورکومینشده اصلاحوشینه صمغ مصطکی ریزپ به مربوط ریزنگارهاي-2شکل
Figure 2. Micrographs related to the modified Mastic Gum microcapsule containing curcumin with a magnification of 

1000 (in dimensions of 5 microns).   
 

باشد، تصویر مشخص می )2(شکل همانطور که از   
گیري بلورهــاي کورکومین در (الف) نمــایـانگر جــاي

دیواره صـمغ مصـطکی در ریز پوشینه صمغ مصطکی 
باشــد. شــکل (ب) حاوي کورکومین میشــده اصــلاح

ــمغ  ــینه ص ــطح ریز پوش ــاف بودن س یکنواخت و ص
دهد حاوي کورکومین را نشان میشده اصلاحمصطکی 

باشــد که واقعیت می دهنده اینو شــکل (ج) نشــان
ن حاوي کورکومیشده اصلاحریزپوشینه صمغ مصطکی 

ي شکل، سطح صاف و بدون خلل وداراي ساختار کر
 ،)2009( همکــاران وموکرجی  بــاشــــد.و فرج می

ـــطـحـی ـــیــات س ـــوص ـــینــه خص  هــايریـزپـوش
کورکومین را با  حاوي 21اسیدگلایکولیککولاکتیکپلی

                                                             
21 PLGA 

ها مودند. آناستفاده از میکروسکوپ روبشی بررسی ن
 سطحکروي و  ها شـکلریزپوشـینهگزارش کردند که 

 نشان داد نتایج آنانهمچنین د. ندهصـاف را نشـان می
داراي توزیع اندازه کم و  شدههاي تولیدریزپوشـینهکه 

  ).34( اندنسبتا کم بودهبیش یکنواخت و پراکندگی 
 ینهریزپوش در سطحی پتانسیل و اندازه ذرات توزیع
مطابق  :کورکومین حاويشده اصلاح یمصطکصـمغ

ـــکــل  ـــعــاع ذرات در مــحــدوده، )4(و  )3(ش   ش
ـــعاع میانگین (معادل)  5050-2093 نانومتر، اندازه ش
نانومتر و پتانسیل سطحی ذرات در حالت  3093ذرات 

ولت محاسبه میلی -66/4 ±2/0کلوئیدي (پتانسیل زتا) 
  شد.

)ج(  

)ب( )الف(   
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(a)                                                                                  (b) 

 .حاوي کورکومینشده اصلاحمصطکی ذرات ریزپوشینه صمغاندازه توزیع  -3شکل
Figure 3. Particles size distribution of the modified Mastic gum microcapsule containing curcumin.   

 

 
(a)                                                                                  (b) 

 حاوي کورکومین.شده اصلاحمصطکی ریزپوشینه صمغ بارسطحی در توزیع -4شکل
Figure 4. Zeta potential distribution of the modified Mastic gum microcapsule containing curcumin. 

   
رات ریزپوشینه )، فراوانی توزیع اندازه ذ5شـکل (  

حاوي کورکومین را نشان شده اصلاحمصـطکی صـمغ
ــعاع می ــترین مقدار فراوانی ش دهد. مطابق شــکل بیش

 حاويشده اصلاحذرات در ریزپوشینه صمغ مصطکی 
ــانومتر و کمترین میزان فراوانی  2807کورکومین،  ن

باشد.نانومتر می 5050
  

 
  (ب)                                                  (الف)                                    

 .خطی(ب) نمودار اي میله(الف) نمودار  :حاوي کورکومینشده  اصلاحمصطکی  فراوانی توزیع اندازه ذرات ریزپوشینه صمغ -5شکل
Figure 5. The frequency of particles size distribution of the modified Mastic gum microcapsule containing curcumin: 

(a) Bar graph (b) Line graph.  
    

ـــت   ـــیـل زتـا بر رفتـار ترکیبات زیس عال فپتـانس
و  گذاردمیتاثیر  ماتریکس غذاشــده در پوشــانیدرون

ـــامانه ـــعاع قرار پـایداري س هاي غذایی را تحت الش
مقادیر بـالاي پتانسـیل زتـا موجـب پایـداري  .دهدمی

لت ع ایی مناسب در فرمولاسیونها و بهفیزیکی و شـیم
نیروهاي دافعه و کاهش تمایل ذرات مجـاور بـه ادغام 

متر از ک يپتانسیل زتا .شودو چسـبیدن به یکدیگر می
 – 30 تا - 25آل بین  ولت و به طور ایدهمیلی  – 10
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ولت، به علت ایجاد دافعه زیاد بین ذرات، پایداري میلی
ـــپ ـــوس ـــیونکلوئیدي خوبی را در س هاي حاوي انس

   ).35(به همراه دارد  ریزپوشینه
ـــاکـاریدهاي پر کاربرد جهت    از جملـه از پلی س

 فعال، پلی ساکاریدهايپوشـانی ترکیبات زیسـتدرون
باشند. گزارشات حاکی از آن است که وجود آنیونی می

گروههاي اسـیدي در ساختار پلی ساکاریدهاي آنیونی 
حی تجمع بار سط منجر به افزایش خاصیت آبدوستی و

). 36( شودشده میهاي تولیدریزپوشینه سطحمنفی بر 
تیمار شــیمیایی صــمغ مصــطکی طبیعی با اســتفاده از 

هاي قطبی و غیرقطبی از طریق کاهش ترکیبات حلـال
هیدروکربنی نظیر بتامیرسن، سبب افزایش سهم اجزاي 

مورونیک، اولئانونیک، ایزوماستیکادي اسـیدي شـامل 
ـــتیکــادي انونیــک، انونیــک، مــا  -اچ -آلفــا -18س

ـــتیکادي  -3اولئـانونیـک، اولئـانونیـک،  اپی ایزو ماس
آلفا اســتوکســی ایزو  -3انولیک، ماســتیکادي انولیک، 

ـــتیکادي انولیک که ترکیبات  )37، 21( گرددمی مـاس
تواند سـبب ایجاد بار سطحی منفی اسـیدي مذکور می

 شده حاويمصطکی اصلاحدر سـطح ریزپوشینه صمغ
 ورکومین گردد.ک

) گزارش کردنـد که 2010و همکـاران ( موهـانتی  
پلی  - پلی اتیلن گلایکولهاي پتانسـیل زتا ریزپوشینه

ـــته به غلظت پلیمر  کاپرولاکتون حاوي کورکومین بس
ـــتفــاده در درون ـــانی بین مورد اس  -16تــا  -11پوش

ـــدولـت میمیلی ) 2010و هکاران (یالاپو  .)38( باش
هاي در ریزپوشینه گزارش کردند که مقدار پتانسیل زتا

تیک پلی لاکحاوي کورکومین تولید شـده با استفاده از 
و پلی ویننیل الکل به  )PLGA(کو گلایکولیک اســـید 

روش امولســیون و تبخیر حلال بســـته به غلظت پلی 
ـــتفــاده بین   -06/0تــا  -03/0ویننیـل الکـل مورد اس

) 2012و همکاران (سون  .)39( ولت بوده اسـتمیلی
ـــینـه ـــیانو آکریلات حاوي هریزپوش اي پلی بویتل س

                                                             
22 Neem 

ـــیون/  ـــتفــاده از روش امولس ــا اس کـورکومین را ب
ـــیون ها گزارش دادند که تولیـد کردنـد. آن پلیمریزاس

 =6pHهاي تولید شــده در پوشــینهپتانســیل زتا در ریز
ـــدمی -81/6برابر بـا  و همکاران گونگ  .)40( بـاش

) کورکومین را به روش هیدرورژل با استفاده از 2013(
ـــانی پدرونپلی اتیلن گلایکول -پلی کـاپرولاکتون وش

ـــیل زتا در  نمودنـد و اعلـام کردنـد کـه میزان پتـانس
ـــینـه ـــده بین ریزپوش  -32/0تا  -9/0هـاي تولیـد ش

 .)41( باشدولت مییلیم

ـــینه   ـــاخص اندازه ریزپوش یکی از ها به عنوان ش
ـــامانه هاي ریزحامل در نظر عوامل موثر بر پایداري س

گرفته می شــود. بدین معنی که با افزایش اندازه ذرات 
یجه فعال بیشتر و در نتامکان گنجاندن ترکیبات زیست

سـهم بیشتري از مواد ریزپوشینه را به خود اختصاص 
دهد که این امر بر پایداري سـامانه ریزپوشینه تاثیر می

ـــیخ گذارد.میمثبـت  گزارش ) 2009و همکاران ( ش
کو  پلی لاکتیکهاي ریزپوشـــینه قطر میانگیندادند که 

ش تولید شده به رو گلایکولیک اسید حاوي کورکومین
. )18( بوده است نانومتر 264امولسیون و تبخیر حلال، 

ــاپو ـــتنــد کــه  )2010و همکــاران ( یــال اظهــار داش
ــینه ــترین حاوي کورریزپوش لید کومین توهاي بتا دکس

ــیون و تبخیر حلال  ــده به روش امولس نانومتر  500ش
ــت ) به مطالعه 2010و همکاران (دوي  .)39( بوده اس

با استفاده از کاپا کارگینان و  22پوشـانی روغن نمدرون
ا هپرداختند و اندازه متوســط ریزپوشــینه Aژلاتین نوع 

 میکرومتر گزارش کردنــد 10 -100را در محــدوده 
ـــطهمچن .)42( ـــابهی که توس  ودوي  ین در کار مش

) انجام شـد، مشـخص شد که اندازه 2012همکاران (
و سدیم آلژینات حاوي   Aهاي ژلاتین نوعریزپوشـینه

میکرومتر بوده  5/0 -10روغن زیتون در محــدوده 
ـــت ـــاي. )43( اس ) از روش 2011(و همکاران  تس

پوشانی کورکومین جهت درون/تبخیر حلال امولسـیون
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) PLGA(پلی لاکتیک کو گلایکولیک اسید  در پوشش
ـــینه ـــتفاده کردند و گزارش کردند که ریزپوش هاي اس

ـــده داراي قطر میانگین   بوده اند نانومتر 163تولیـد ش
اظهار داشتند که قطر ) 2013(و همکاران چردي . )19(

ـــینه  پلی لاکتیک کو گلایکولیکهاي میـانگین ریزپوش
ـــیــد روش  حــاوي کورکومین تولیــد شـــده بــه اس

   .)44( بوده است نانومتر 176 /تبخیر حلالامولسیون

  

    

  
  

 
  حاصلاصمغ مصطکی وي رهایش کورکومین از ریزپوشینه هاي برازش الگمنحنی -6شکل 

  شده دهانی.حاوي کورکومین در محیط شبیه سازيشده 
(a) ،مدل درجه صفر :(b)یک، : مدل درجه(c)کراول، -یکسون: مدل ه(d) ،مدل هیگوچی :(f)پپاس. -مایر: مدل کورس  

Figure 6. Fitting curves of the curcumin release pattern from the modified Mastic Gum Microcapsule containing 
Curcumin in the simulated oral environment.  

(a): Zero order model, (b): First order model, (c): Hickson-Krowell model, (d): Higuchi model, (f): Kors-Meyer-
Peppas model.  

 
) از صمغ بادام زمینی 2015و همکاران ( راگوواران  

ــتفاده و آلژینات جهت درون پوشــانی اکســید روي اس
ا هکردند و گزارش کردند که اندازه متوسط ریزپوشینه

ـــت 397در حـدود  و  مورخاد. )45( نانومتر بوده اس
کردنــد کــه انــدازه (قطر  ) گزارش2017همکــاران (

هاي صمغ مصطکی طبیعی حاوي میانگین) ریزپوشـینه
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ـــدیم دیکلوفنـاك و دیلتیازم هیدروکلرید داروهـاي س
ـــیون و تبخیر حلال، در  ـــده به روش امولس تولیـد ش

ــدازه )29( میکرومتر قرار دارد 22-62محــدوده  . ان
 شده حاوي کورکومینریزپوشینه صمغ مصطکی اصلاح

ـــت آمـد، از اندازه کـه در پژوهش حـ ـــر بـه دس اض
ـــینـه ـــط ریزپوش و  مورخادهـاي حاوي دارو که توس

) گزارش شد، کوچکتر بودند. به نظر 2017همکاران (
ـــد می ـــیدي برجاي مانده از تیمار رس کـه اجزاي اس

شیمیایی صمغ مصطکی طبیعی، به دلیل دارا بودن وزن 
ــتر مولکولی پایین تر و خصــوصــیات فیلم پذیري بیش

ـــد ریزپوشـــینه هایی با اندازه کوچکتر تولید کرده باش
از سوي دیگر گزارشات حاکی از آن است  ).39، 21(

ــامانهکه اندازه ذرات  هاي تحویل دهانی ترکیبات در س
ـــت فعـال نظیر  در ابعاد بالاتر از  آدامس جویدنیزیس

د گردمیکرومتر سـبب بروز حالت شنی در آن می 100
ـــاس دهـانیکـه بـه عنوان یـک  لوب تلقی نامط احس

ــذا بــه نظر می ).46( گرددمی ــدازه ل ــــد کــه ان رس
انند توهاي تولید شده در پژوهش حاضر میریزپوشینه

غذایی مبتنی هاي احسـاس دهانی مناسبی را در سامانه
  تحویل دهانی را تامین کند.بر 

 ریزپوشــینه از کورکومین رهایش الگوي بررسی
 در این :کورکومین حاويشده اصلاح مصطکی صمغ

ــــب الگوي رهــایش  بهپژوهش  منظور درك منــاس
ه شداصـلاحمصـطکی کورکومین از ریزپوشـینه صـمغ

 سازي شده دهانی،حاوي کورکومین در شـرایط شـبیه
 درجه ریاضی مدلهاي از استفاده با رهایشسازو کار 

 کورس ،کراول-هیکسون ،هیگوچی ،درجهیک ،صفر
ــی قرار گرفت پپاس-مایر ــکلدر  .مورد بررس ) 6( ش

 رايبادله مربوط به خط برازش و ضریب همبستگی مع
ــت. ــده اس  ضرایب )،3جدول (در  هر مدل آورده ش

  .هر مدل آورده شده است به مربوط همبستگی

 
شده لاحاصمصطکی  صمغ در رهایش کورکومین از ریزپوشینه شده نتیکی بررسییهاي سمقادیر ضـرایب همبسـتگی در مدل -3جدول 
 کورکومینحاوي 

Table 3. The values of correlation coefficients in the investigated kinetic models in the release of curcumin from the 
modified Mastic Gum Microcapsule containing Curcumin. 

 ردیف
Order  

 نام مدل
Model Type  

 ضریب همبستگی
Correlation Coefficient  

1  
  رجه صفرد

Zero order  
0.998  

 درجه یک  2
First order  

0.976  

 هیگوچی  3
Higuchi  

0.975  

 کراول-هیکسون  4
Hixson-Crowell  

0.981  

 پپاس-مایرکورس  5
Korsmeyer-Peppas  

1  

 
) و اطلاعات مندرج در جدول 6بر اسـاس شکل (  

ـــمـایر مدل )،3( و مدل مدل  بهترین پپـاس،-کورس
ــامطلبو ــار مــدل در پیش ترینبهیگوچی ن بینی رفت

 لاحاص رهایش کورکومین از ریزپوشینه صمغ مصطکی

شــده ســازيحاوي کورکومین در شــرایط شــبیه شــده
ــددهانی می ــمایرمدل . باش ــانگر این  پپاس-کورس نش

ــــد کــه رهــایش کورکومین از واقـعـیــت می ــاش ب
شــده حاوي هاي صــمغ مصــطکی اصــلاحریزپوشــینه
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و  انتشار، فرسایشهاي مکانیسمکورکومین برآیندي از 
  تخریب دیواره ریزپوشینه بوده است.

ـــینـه2009موکرجی و همکـاران (    هاي)، ریزپوش
ـــید حاوي کورکومین به گلایکولیککولـاکتیـکپلی اس

ا هروش امولســیون و تبخیر حلال را تولید نمودند. آن
 ايهریزپوشینهاز  کورکومین یشرهاگزارش کردند که 

ـــید حاوي کورکومین کولیکگلایکولـاکتیکپلی ر داس
ـــورت  ،زمانی دو فاز قالب فاز انفجار اولیه و به به ص

همچنین   شـــود.دنبال آن فاز انتشـــار کندتر انجام می
ــازي کورکومین در مطالعات آن ــان داد که آزادس ها نش

بوده  %65 ســاعت از زمان رهایش در حدود زمان یک
ند کمیو نحوه رهایش از مدل ریاضی هیگوچی تبعیت 

ـــدیم )2017(مورخـاد و همکاران  ).34( ، رهایش س
ـــینه اي هدیکلوفناك و دیلتیازم هیدروکلرید از ریزپوش

شده به روش امواسیون و تبخیر صـمغ مصطکی تولید

ها گزارش کردند که حلال را مورد بررسی قرار داد. آن
رهایش سـدیم دیکلوفناك از مدل ریاضی هیگوچی و 

ـــی درجه رهایش  دیلتیازم هیدرو کلرید از مدل ریاض
  .  )29( کندصفر تبعیت می

بر اسـاس معادله خط برازش نشان  :سـلولی سـمیت
کمپلکلس کورکومین و  50IC )،7شـده در شــکل (داده

ده شصمغ مصطکی اصلاحمصطکی در ریزپوشینه صمغ
ـــاعت از زمان  72و  48پس از  حـاوي کورکومین س

ـــیون) بـه ترتیب گرمخـانـه  830/3گـذاري (انکوبـاس
ر لیتمیکروگرم بر میلی 014/2لیتر و میکروگرم بر میلی

باشد؛ حال اینکه این شاخص براي کورکومین آزاد می
ـــاعـت از زمان گرمخانه 72و  48پس از  گذاري به س

 528/4لیتر و مـیـکروگرم بر میلی 460/6تـرتـیــب 
لیتر بوده است.میکروگرم بر میلی

  

  

  
شده اصلاحشده در ریزپوشینه صمغ مصطکی پوشانیهاي مختلف کورکومین آزاد و درونبرازش تاثیر غلظت نمودارهاي -7 شکل

  MCF-7.هاي مانی سلولحاوي کورکومین بر زنده
 (a) ساعت ،  48: کورکومین آزاد، پس از(b) ساعت ،  72: کورکومین آزاد، پس از(c)شده در صمغ مصطکی پوشانی: کورکومین درون

 ساعت. 72پس از اصلاح شده شده در صمغ مصطکی پوشانی: کورکومین درون(d)ساعت،  48پس از ح شده اصلا
Figure 7. The fitting diagrams of the effect of different concentrations of free and encapsulated curcumin in the 

modified Mastic gum microcapsule containing curcumin on the viability of MCF-7 cells.  
 (a): free curcumin, after 48 hours, (b): free curcumin, after 72 hours, (c): Curcumin encapsulated in modified Mastic 

Gum after 48 hours, (d): Curcumin encapsulated in modified Mastic Gum after 72 hours. 
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ت) تافدهد که تاثیر ترکیب (هم)، نشان می8شکل (  
ـــمغ ــه کـورکـومین و ص ـــین ـــطکی در ریزپوش مص

شده حاوي کورکومین در مقایسه مصطکی اصلاحصمغ
هم  MCF-7هاي مانی ســلولبا کورکومین آزاد بر زنده

ساعت پس از  72سـاعت و هم در زمان  48در زمان 
بر  باشد.داري بالاتر میگذاري به صورت معنیگرمخانه

مصطکی در تافت کورکومین و صمغکل هماسـاس ش
 شده حاوي کورکومینمصطکی اصلاحریزپوشینه صمغ

 3/1و  65/0هــاي و کـورکـومـین آزاد در غلظــت
انی ملیتر تـاثیر قـابل توجهی بر زندهمیکروگرم بر میلی

ـــلول ـــاعـت از  72و  48پس از  MCF-7هـاي س س
اند، حال آنکه افزایش غلظت شکل انکوباسیون نداشته

 6/2پوشانی شده کورکومین و کورکومین آزاد تا روند
اي هلیتر روند کاهشـی تعداد ســلولمیکروگرم بر میلی

MCF-7  ســاعت از انکوباســـیون را  72و  48پس از
  ارتقا داده است.

 

 
شده صلاحصمغ مصطکی امصطکی (شده در صمغپوشانیهاي مختلف کورکومین آزاد و دروناي تاثیر غلظتنمودار میله -8شکل 

  (MCF-7).پستان هاي سرطان انی سلولم) بر زندهحاوي کورکومین
Figure 8. Bar graph of the effect of different concentrations of free and the modified Mastic Gum Microcapsule 

containing Curcumin on the viability of breast cancer cells (MCF-7).  
 

ه است که کورکومین به دلیل ماهیت مشـخص شد  
ـــت ـــلولیتوانــد از خود، می چربی دوس ـــاي س  غش

ــلول ــلول راه س ــرطانی عبور کند و به درون س هاي س
یابد. از سـوي دیگر گزارشـات حاکی از آن است که 

در مقایسه هاي سرطانی (تومور) تراوایی غشاي سلول
اشد بدر مقابل کورکومین بالاتر می هاي طبیعیبا سلول

که دلیل عمده آن ســاختار ویژه غشــاي ســلولی در 
ــوي دیگر ). 39( باشــدهاي ســرطانی میســلول از س

، فعالترکیب زیســـتیک تنی درونفراهمی زیســـتی 
و راز این. باشــدمی ضــروريبراي اثربخشــی بهینه آن 

                                                             
1 Gupta 

ـــتی  ـــت کــه افزایش فراهمی زیس انتظــار بر این اس
ــیات پاد کورکومین از طریق درون ــوص ــانی، خص پوش

) 2009(و همکاران  1گوپتاسرطانی آن را افزایش دهد. 
هاي کیتوزان حاوي کورکومین را ریزپوشـــینه) 2009(

ـــینهتولید کردند. آن  هايها گزارش کردند که ریزپوش
تولید شـده به عنوان یک سامانه زیست تخریب پذیر، 

شــده و افزایش فراهمی زیســتی به دلیل رهایش کنترل
ــی  ــلولدر برابر  قابل توجهیاثربخش ــرطان س هاي س

ـــتـان از خود ـــان  پس  و موکرجی .)47( دهندمینش
ـــینه )2009( همکاران  هايگزارش کردند که ریزپوش
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تاثیر  کورکومین حاوي اســیدگلایکولیککولاکتیکپلی
هاي ســلولی ســرطان ردهمانی زنده کاهشبیشــتري بر 

در  50ICاند؛ به طوریکه شــاخص پروســتات داشــته
 حاوي داســیگلایکولیککوکتیکلاهاي پلیریزپوشــینه

هاي ســلولی ســرطان پروســتات در بر رده کورکومین
 بوده است میکرومول 20 -5/22 ساعت، بین 72زمان 

 از آزاد براي کورکومین 50ICکه شــاخص  که حالی در
 هايرده تمام بین در میکرومول 34 تا میکرومول 32

یجه در نت. بوده است متغیر سـرطان پروستات سـلولی
50IC اسیدگلایکولیک کولاکتیکپلی هايدر ریزپوشینه 

یافته  کاهش درصـــد 35در حدود  کورکومین حاوي
ــت ــانیکورکومین درون .)34( اس ــطپوش ــده توس  ش

 روش از اســـتفاده با )2011و همکاران (باســـنیوال 
بیشتري را در فعالیت ضـد سرطانی  ،ب مرطوبآسـیا

نتایج . )48( مقایسه با کورکومین آزاد از خود نشان داد
 ارائه شــد) 2011( و همکاران گائو  مشــابهی توســط

ــینه) 2011(و همکاران وو . )49( هاي محلول ریزپوش
ــلولی کورکومین با در  در آب را براي تحویل درون س

ها هاي سرطانی را تولید کردند. آنکاهش سلول هدف
 ژلشده در پوشـانیگزارش کردند که کورکومین درون

ــتایرن ــتاثیر آن بر  ژل پلی اتیلن و پلی اس  لولیرده س
B16f10 50( دهدرا به گونه قابل توجهی افزایش می( .

هاي مختلف ) تاثیر آنالوگ2013و همکاران (کوماراول 
ــلولی  به روش   7Hep-کورکومین بر زنده مانی رده س

MTT مورد مطالعه را ســاعته،  24، در یک دوره زمانی
که غلظت مهار میانه هـا گزارش کردند قرار دادنـد. آن

 20-50مین در محـدوده کوهــاي مختلف کورآنـالوگ
و همکــاران خزایی  .)51( میکرومولــار بوده اســـت

ـــلولی (آپوپوتوز) خزانبر  کورکومینتـأثیر) 2015( س
ــلول ــرطان س ــتانهاي س مورد  MTTرا به روش  پس

ها گزارش دادند که کورکومین آن .مطـالعـه قرار دادند
، ســبب میلی مولار 40ر غلظت د پوشــانی نشــدهدرون

                                                             
1 Coasevation 

هاي سرطان پستان، کاهش قابل توجهی در تعداد سلول
ساعت از زمان  24در مدت زمان  MCF-7رده سلولی

 )2016و همکاران (خسروپناه  .)33( آزمون بوده است
حاوي  کیتوزان-اســیدهاي میریســتیکتاثیر ریزپوشــینه

 هاي سـرطان پستان ردهمانی سـلولکورکومین بر زنده
ـــلولی  مورد  MTTرا به روش  231MB-MDA-س

ـــتفاده از مطالعه قرار دادند. آن ها گزارش دادند که اس
مین کیتوزان حاوي کورکو-اسیدمیریستیک ریزپوشـینه 

پوشــانی نشــده، ســبب در مقایســه با کورکومین درون
در  231MB-MDA-هاي کاهش قابل توجه ســـلول

 .)7( ساعت از زمان آزمون، شده است 48مدت زمان 
هاي لاکتوفرین ) ریزپوشینه2018و همکاران ( چهاربند

تولیــد  1اي کردنحــاوي کورکومین را بــه روش توده
هاي سرطان مانی سـلولکردند و تاثیر آن بر روند زنده

را مورد مطالعه قرار دادند.  MCF-7پسـتان رده سلولی 
ـــینه لاکتوفرین هـا گزارش کردنـد که تاثیر آن ریزپوش

ـــلولی زنـده کـاهشبر ین حـاوي کورکوم مانی رده س
MCF-7 48هاي در مقایسه با کورکومین آزاد در زمان 

که شاخص طوريسـاعت بیشـتر بوده اسـت؛ به 72و 
50IC ین لــاکتوفرکورکومین آزاد و کمپلکس کورکومین

ــاعت به 48بعد از  میکروگرم بر  76/0و  3/3ترتیب س
 5/0و  03/2ســـاعت به ترتیب  72لیتر و پس از میلی

و  وهو .)52( لیتر تعیین گردیــدمـیکروگرم بر میلی
براي تعیین اثر  MTTاز روش ) 2018هـمـکــاران (

تفاده اســ کورکومین بر تکثیر ســلولی ســرطان پســتان
هـا گزارش کردنـد کـه غلظـت مهـار میانه کردنـد. آن

، MB–MDA-468 ســلولیهاي کورکومین بر روي رده
7-MCF ،-231MB-MDA  وT47D ــدود ــح ه در م

و لیائو  .)53( باشدغلطتی میکرومولار از کورکومین می
یل پلی وین) کورکومین را با استفاده از 2019همکاران (
 ها تاثیر کورکومینپوشــانی کردند. آندرون پیرولیدون

هاي مانی ســـلولپوشـــانی شـــده بر زندهآزاد و درون
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بررســی کردند. نتایج را هاي حیوانی سـرطانی در مدل
ــاثیر کورکومین هــپـژوهـش آن ــــان داد کــه ت ا نش

ـــانی در درون ـــبت به پلی وینیـل پیرولیـدونپوش  نس
میکرومولار  10-60کورکومین آزاد در محدوده غلظتی 

ــت ــتر بوده اس ــیار بیش و همکاران کوروت  .)54( بس
ان هاي سرطمانی سلول) تاثیر کورکومین بر زنده2019(

ــلولی ــتان با رده س -231MB-و  PA-1 تخمدان و پس

MDA  بـه روشMTT ها مورد مطالعه قرار دادند. آن
از  غلظـت نانومولارگزارش کردنـد کـه کورکومین در 

ـــد طریق القاي خزان یاخته اي موجب ایجاد اثرات ض
ــیســرطانی بر رده ــلولی بررس ــده میهاي س  گردندش

ـــات حاکی از اثرات پاد  .)55( ـــوي دیگر گزاش از س
خص ). مش72، 56باشد (سـرطانی صمغ مصطکی می

شـده است که صمغ مصطکی به دلیل ارتقاي عملکرد 
شده سلولی نقش ، در مرگ برنامه ریزي3کاسپاز  آنزیم

و  زورزان ).56گذارد (موثري را از خود بر جـاي می
اساسی (الئورزین) صمغ تاثیر روغن)، 2019ان (همکار

را  Caco-2مانی رده ســـلولی مصـــطکی بر روند زنده
ــی کردند. آن ــلولتیمار ارش کردند ها گزبررس   هايس

2-Caco میکروگرم بر  100از تر هـاي بـالابـا غلظـت
ـــمغ لیترمیلی ـــطکی و زمــانعصــــاره ص هــاي مص

ـــمی  6گذاري بالاتر از گرمخانه ـــاعت داراي اثر س س
  ).57باشد (دار میمعنی

ـــت کـه درونلـذا می   ـــانی توان انتظــار داش پوش
ه ب شــده، نه تنهاکورکومین با صـمغ مصــطکی اصــلاح

دلیل افزایش فراهمی زیســتی کورکومین، بلکه به دلیل 
ــینه،  ــطکی به عنوان دیواره ریزپوش ــمغ مص وجود ص

شده حاوي اثرات ریزپوشـینه صـمغ مصـطکی اصلاح

هاي ســرطان پســتان رده کورکومین بر روي ســلول
  را افزایش داده باشد. -MCF 7سلولی

 
 نتیجهگیري

در  انشایع ترین نوع سرطیکی از  پستانسـرطان   
ــت و بروز آن با عوامل مختلفی مانند ســطح  زنان اس
ــتعداد ارثی و چاقی همراه  ــتروژن، رژیم غذایی، اس اس

در  پســتاناســت. اگرچه تشــخیص و درمان ســرطان 
هاي اخیر به طور قابل توجهی بهبود یافته است، سـال

پیش آگهی بیماران مبتلا به بیماري در مراحل پیشــرفته 
بر  توجهیکومین تاثیر قابل. کورهمچنان ضعیف است

 بویژه پستانهاي سـلولی سرطان مانی ردهکاهش زنده
با سایر کورکومین که هنگامی. دارد MCF-7رده سلولی

شیمی درمانی طبیعی ضـد سرطانی و یا عوامل عوامل 
ه با توجکند. ایجاد میترکیب شــود، اثرات هم افزایی 

 پوشینهریز که مشــخص شــدمده آدســتبه نتایج به
 شــده حاوي کورکومین، داراياصــلاحمصــطکیصــمغ

 ،شــناســی، توزیع ذرات مطلوبخصــوصــیات ریخت
ده در شپتانسیل سطحی مطلوب در کنار رهایش کنترل

رو که از این باشــدمی شــده دهانیســازيمحیط شــبیه
غـذایی و دارویی بر پـایه  هـاي توانـد در فرآوردهمی

ــتفاده قرار گیرد. تحویل دهانی  همچنین نتایج مورد اس
ـــان داد کـه درون ـــمغ نش ـــانی کورکومین در ص پوش

 مانی ردهشده تاثیر آن بر کاهش زندهمصـطکی اصـلاح
در مقایسه با کورکومین آزاد را به طور  MCF-7سلولی 

ن درما درتواند دهد بنابراین میمی ارتقاقـابـل توجهی 
 MCF-7رده سلولی  بیماري سـرطان پسـتان ناشـی از

هاي به بررســـینیاز  ادعاهرچند این ، ددموثر واقع گر
 دارد.نیز بالینی 
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