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لي كاربرد آن به صورت سنتي  و شود، مي التهاب استفاده هنده درد و ضدد تسكين عنوان داروي گياهي به در طب سنتي زنجبيل :مقدمه

 هدف .باشد هاي پليمري مي ، بارگذاري عصاره زنجبيل در حاملهاي غلبه بر اين مشكلات يكي از راه. هاي جدي مواجه است با چالش

  . باشداي كاربرد در پزشكي ميهاي هيالورنيك اسيد بر يابي و بررسي ميزان رهايش عصاره زنجبيل در نانوكپسول مشخصه پژوهش، اين

با روش اسيد  هاي هيالورونيك نانوكپسولدر دهنده درد  عنوان داروي تسكين اره زنجبيل بهعص اين تحقيق كاربردي،در  :روش بررسي

ها به  نههاي عاملي موجود بر روي سطح نمو مورفولوژي سطح، اندازه ذرات و بار سطحي، زبري سطح و گروه. بارگذاري گرديدامولسيون 

و ) AFM(، ميكروسكوپ نيروي اتمي )DLS(، روش تفرق ديناميكي نور)FESEM( ترتيب با ميكروسكوپ الكتروني نشر ميداني

 HPLCو  DLSها با روش  كپسول پايداري و رهايش زنجبيل از نانو چنين هم. شدارزيابي ) FTIR( قرمز تبديل فوريه نگاري مادون طيف

 .ارزيابي گرديد MTTهاي حاوي عصاره زنجبيل با روش  كپسول هاي فيبروبلاست در كنار نانو لولماني سميزان زنده  .بررسي گرديد

-tدست آمده توسط روش هاي به مقايسه آماري داده .آناليز شدند SPSS Inc, Chicago, IL; Version 16 افزار وسيله نرم ها به داده

student 05/0دار  در مقدار معنيP< انجام شد.   

و nm431ترتيب  ها به و بار سطحي نمونه ذراتقطر متوسط  و EE%( 74%( ها بارگذاري عصاره زنجبيل در نانوكپسول ميزان :تايجن

mV10 - چنين  هم. باشد مي ها آنها و عدم تجمع  دهنده پايداري حامل نشان ها ميزان بار سطحي منفي نمونه .محاسبه گرديد

هاي  رشد و تكثير سلول٪95 حاكي از In vitroنتايج آزمون  .كروي مشاهده گرديد رت ذرات نسبتاًصو ها به كپسول مورفولوژي سطح نانو

  .بود) >05/0P(در مقايسه با نمونه كنترل ها  فيبروبلاست در كنار نمونه

  .دردا در محل التهاب و دردعصاره زنجبيل  رهايش پتانسيل بالايي براي اسيد هيالورونيك هاي نانوكپسول :گيري نتيجه
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  ييابي سامانه داروي كپسوله كردن عصاره زنجبيل در هيالورنيك اسيد و مشخصه
 

 1398 دي، دهم، شماره هفتمدوره بيست و           مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد صدوقي يزد

1954  

 مقدمه

ترين بيماري مفصلي است كه در طي يك  استئوآرتريت شايع

فرايند دژنراتيـو مـزمن منجـر بـه تخريـب پيشـرونده غضـروف        

ويوم، بـر اسـتخوان زيـرين، سـينو     اين بيماري. شود مفصلي مي

 .گـذارد  ها و غضروف مفصلي تـاثير مـي   اندونت/ها  منيسك، رباط

متاسفانه تاكنون درمـان قطعـي و مـؤثري بـراي اسـتئوآرتريت      

ي فعلي عمدتاً سبب كـاهش درد  ها Ĥندرم. شناسايي نشده است

مـدتي در كنتـرل     شـوند و اثـرات محـدود و كوتـاه     و التهاب مي

آرتـروز زانـو يـك     .)1( ندعلائم و بهبود كيفيت زندگي بيمار دار

ر زنـدگي بـيش از يـك سـوم افـراد      بيماري مشترك است كه ب

تزريق كورتون داخل مفصلي . گذارد سال تاثير مي 65تر از  مسن

ن اي ـ. موثرترين روش براي كاهش التهاب در مفاصل زانـو اسـت  

مـدت   مدت موثر اسـت در دراز  روش به همان مقدار كه در كوتاه

همچنـين،  . اقع نوعي علامت درمـاني اسـت  كارايي ندارد و در و

 ). 2( باشد ها، پوكي استخوان مي يكي از عوارض كورتون

التهـاب،   يراستروئيدي، دارويي با اثرات ضـد التهابي غ دارو ضد

مـدت در   توانـد درد كوتـاه   باشـد كـه مـي    تـب مـي   درد و ضد ضد

مـدت از   تفاده طـولاني استئوآرتريت زانو را كاهش دهد، امـا اس ـ 

دليـل عـوارض جـانبي     استروئيدي براي اين بيماري بـه  غيردارو 

ضه جانبي جدي زمانيكه عار. گوارشي چندان مناسب نمي باشد

التهابي غيراستروئيدي خـوراكي مشـاهده    با مصرف داروهاي ضد

). 3( شـود  گردد، تنها استفاده محدود ايـن دارو توصـيه مـي    مي

درون بافـت  توانـايي بـالقوه رهـايش دارو      تزريق داخل مفصلي

لذا عوارض جانبي همراه تجـويز  . هدف در درمان آرتريت را دارد

با اين وجـود،  . )4( كندسيستميك داروها بسيار كاهش پيدا مي

هاي رايـج رهـايش دارو در داخـل مفصـل اغلـب نيازمنـد        روش

باشد و هم كيفيـت   تزريقات مكرر است كه هم هزينه آن بالا مي

همچنـين دارو در مفصـل بـه    . دآورزندگي بيمـار را پـايين مـي   

 .)5( كنـد  رود و عوارضي را در بيمارايجاد مـي  سرعت از بين مي

متشكل از يـك زنجيـره   ساكاريد  يك پلي) HA( اسيد هيالورنيك

باشـد  طبيعي در غضروف مـي  ءساكاريد و يك جز طولاني از دي

كه كاربردهاي فراوانـي در مهندسـي پزشـكي ازجملـه كپسـوله      

ــردن  ــانو HAك ــان    در ن ــرطان و درم ــان س ــت درم ذرات جه

اسيد عاملي اسـت كـه    هيالورنيك. )6-9( زانو دارد استئوآرتريت

 هـا  آناسـتخو  موجب لغزنده كردن سطح غضروف و حركت آرام

گيـر بـراي بارهـاي     عنوان يك ضربه شود و به كديگر ميبر روي ي

در افـراد مبـتلا بـه    . )10( كنـد  وارد شونده بر مفصل عمـل مـي  

نظريـه  . اسيد كمتر از حد نرمال وجـود دارد  الورونيك، هيآرتروز

به مفصل مبتلا به آرتريت باعـث   HAاين است كه اضافه كردن 

هيالورونيك اسيد بـا وزن  . شود تسهيل حركت و كاهش درد مي

سال در درمان آرتروز زانو در  30مولكولي مختلف براي بيش از 

فاده جهــت كــاهش درد و افــزايش عملكــرد فيزيكــي زانــو اســت

توانـد   اي مـي  ولي تزريـق داخـل مفصـلي و دوره   ). 11( شود مي

اثرات مفيد ولي موقتي در تسكين درد و بهبود عملكرد بيماران 

ت درد در واقع اين نوع درمان، چنـد مـاهي از شـد   . داشته باشد

اسيد با وزن مولكولي بالا در مفاصل  تزريق هيالورونيك. كاهد مي

 باشـد  ا عـوارض جـانبي كـم مـي    رتروز بآيك درمان پيشنهادي 

طور كه گفته شد داروهاي شيميايي در تسكين درد  همان ).12(

داروهـا ديـر    بسيار موثر هستند، اما بايد توجه داشـت كـه ايـن   

ض متعـدد، ناخواسـته و گاهـاً    مـدت عـوار   پاسخ بـوده و در دراز 

 هـا  آنلذا جايگزيني . كنند ناپذيري را به بيمار تحميل مي جبران

هاي گيـاهي بـا مكـانيزم عمـل مشـابه و بـدون عـوارض        با دارو

زنجبيل يكـي از گياهـان   . )13( تواند اميدبخش باشد جانبي، مي

التهاب و  سرطان و ضد باشد كه به عنوان يك داروي ضدميمهم 

زنجبيـــل يــك منبـــع غنـــي از  . اســت درد شــناخته شـــده  

باشد كه در طب سنتي براي درمان برخي از  مي ها آناكسيد آنتي

ايـن  . شـود  هاي التهابي اسـتفاده مـي   ه بيماريها از جمل يماريب

داروي گياهي حـاوي تركيبـات فنلـي فعـال ماننـد جينجـرول،       

سـرطان،   اكسـيدان، ضـد   اسـت كـه آنتـي    هـا  شوآگول پارادول و

سـفت شــدن ديـواره عــروق    التهــاب و داراي خاصـيت ضــد  ضـد 

يـك  باشد كـه   زنجبيل قرمز شامل اولئورزين مي. )14( باشد مي

هاي آلي از زنجبيل استخراج  مايع چسبناك است و توسط حلال

اكسيداني اولئورزين زنجبيل قرمز بهتـر از   فعاليت آنتي. گردد مي

ضعف اولئورزين ايـن اسـت   . باشد ها مي اولئورزين ديگر زنجبيل

طوريكه اجزاي  هباشد، ب كه حساس به نور، حرارت و اكسيژن مي

هاي اين  بنابراين، يكي از راه حل. شوند آن به راحتي تخريب مي
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  و همكارانمعلي  مرجان عاشق
 

 1398 دي، دهم، شماره هفتمدوره بيست و           مجله دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني شهيد صدوقي يزد

1955  

 باشـد  هاي پليمري مـي  مشكل، كپسوله كردن زنجبيل در حامل

گيــاه زنجبيــل در رقابــت بــا داروهــاي شــيميايي گزينــه  ).15(

شود، امـا حتـي در مـورد     مناسبي جهت درمان آرتروز تلقي مي

گياهان دارويي نيز دوز مصرفي كمتر ضـمن مقـرون بـه صـرفه     

بنـابراين،  . را در پي خواهـد داشـت  جانبي  بودن، كاهش عوارض

جهت افزايش فراهمي زيستي، رهايش كنترل شـده و هدفمنـد   

 گردند هاي پليمري بارگذاري مي در حامل ها آنداروهاي گياهي،

)18-16 .(  

 مواد كردن هاي زيادي در مورد كپسوله امروزه گزارش

هاي مختلف  وشهاي پليمري با ر دارويي و گياهي در حامل

 توان ها مي با بارگذاري داروها در نانوكپسول. ائه شده استار

و پايداري داروها را در محيط بيولوژيكي  فراهمي زيستي

، پيوسته و هدفمند اد و با دز كم دارو، رهايش آهستهافزايش د

 متفاوتي جهت كپسوله هاي روش. دارو را در محل فراهم كرد

 به رسيدن منظور بههاي پليمري  املدر ح كردن مواد دارويي

 نوع به وابسته حد زيادي تا سامانه دارويي كه نظر مورد اندازه

 ها در نانوكپسول متوسط اندازة . رود مي كار به ن دارد،آكاربرد 

امولسيون  روش ميكرو كه باشد نانومتر مي 500-100محدودة 

هاي  سنتز سامانه ها جهت پركاربردترين روش بهترين و يكي از

مخلوط دو يا چند مايع  ).15( باشد مي كپسولدازه دارويي با ان

هاي متفاوت را يك  با كاربرد سورفكتانت قابل اختلاطغير

غير  يك سورفكتانتtween80 . گويند سيستم امولسيوني مي

در روش سنتز امولسيون كننده  پركاربرد به عنوان ماده يوني

باشد كه قطرات روغن  ميبا روش امولسيون  كپسول هاوننا

  .)19( كند وچك در آب را توليد ميك

بخشي آن بر كـاهش درد   مطالعاتي بر روي زنجبيل جهت اثر

هاي اخيـر انجـام گرفتـه     و درمان بيماري استئوآرتريت در سال

تركيب زنجبيـل و زردچوبـه در درمـان اسـتئوپروز،     . )20( است

تحقيقـاتي بـر   همچنين، . )21( نتايج مؤثري را نشان داده است

سرطاني نانوليپوزوم حاوي زنجبيل بر روي سلولهاي  روي اثر ضد

كپسـوله شـدن زنجبيـل در    . اسـت  سرطان سينه انجام گرفتـه 

بخشد و پايـداري   ليپوزوم، فعاليت بيولوژيكي آن را بهبود مي نانو

در ايـن مطالعـه مشـاهده    . دهـد  زنجبيل را در خون افزايش مي

بيـل اثـر   هـاي حـاوي زنج   ليپـوزوم  گردد كه با كاهش اندازه مي

در تحقيقــي ديگــري  ).16( يابــد ســرطاني آن افــزايش مـي  ضـد 

ml2/mg20 داراي  بيمـار  75 اسيد در داخل مفصل هيالورونيك

-ن تزريق هر شش ماه يكبار اي. آرتروز مفصل زانو تزريق گرديد

 9بيمار خـوب و   30عالي، بيمار  36شد و نتايج درمان در تكرار 

درد در  %55ريــق ســوم بعــد از تز. بيمــار ضــعيف گــزارش شــد

بيماران كاهش يافت و در پايان درمان، خم شدن مفاصل كامـل  

. انجام گرفت و خشكي صبحگاهي پاتلا در بيماران مشاهده نشد

بـر آرتـروز در    HAبنابراين با توجه به اين تحقيـق اثـر درمـاني    

 چـن و همكـاران تـاثيرات    ).17( گـردد  مفصل زانو مشاهده مـي 

ــك  ــاني هيالوروني ــيد ا درم ــت در   س ــي از پلاك ــماي غن و پلاس

ن مطالعه حاكي نتايج اي. استئوآرتريت را مورد ارزيابي قرار دادند

كـت بـر افـزايش    و پلاسماي غنـي از پلا  اسيد از اثر هيالورونيك

 باشـد  هاي مفصلي و كاهش التهـاب مـي   سريع رشد كندروسيت

سـامانه رهـايش    هر چند كـه مطالعـات زيـادي در مـورد     .)22(

اسيد گزارش شـده اسـت، امـا گزارشـي در      هيالورونيكهدفمند 

جهـت درمـان    هـاي پليمـري   گذاري زنجبيل در حامـل مورد بار

بنابراين، در اين تحقيق جهـت رهـايش   . آرتروز ارائه نشده است

ي زنجبيـل در رهـايش   كنترل شده و نيز افزايش فراهمي زيسـت 

ل حاوي عصاره زنجبي ـ اسيد هيالورونيك  كپسول سيستميك، نانو

سپس ميـزان بارگـذاري زنجبيـل،    . يابي گرديد سنتز و مشخصه

هـا مـورد    مـاني سـلول   هـا و زنـده   ش زنجبيل از نانوكپسولرهاي

  .بررسي قرار گرفت

  روش بررسي

   مواد - 2-1

كد ( دالتون 2/1×102اسيد با وزن مولكولي هيالورونيك

همچنين، . از شركت سيگما الدريچ خريداري شد) 17771

tween80 ) و اتانول  )99- 20-7كد (، ترهالوز )9005-65- 6كد

  .تهيه شد Merckاز شركت  )67-17-5كد (

  زنجبيل آبي عصاره تهيه - 2-2

  از گونه زنجبيل گياه ريزوم ابتدا ،عصاره زنجبيلتهيه  براي

Zingiber officinale L متخصص توسطو  خريداري شد 

 رفتگ قرار علمي شناسايي مورد تنكابن دانشگاه شناس هگيا
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  يابي سامانه دارويي كپسوله كردن عصاره زنجبيل در هيالورنيك اسيد و مشخصه
 

 دخر كوچكي قطعات به زنجبيل گياه ريزوم گرم 500 سپس،.

 توسط شدن خشك از پس .دش خشك كاملاً سايه در و شد

با آب  ريزوم پودر. آمد در پودر صورت به ريزوم برقي آسياب

دقيقه جوشانده  10مدت زمان  در 1:1به نسبت  دوبار تقطير

 صافي كاغذ از ظرف محتويات فوق زمان گذشت از بعد . شد

 در روتاري دستگاه توسط آمده دست به محلول وداده شد  عبور

 عصاره .شد تغليظ دقيقه در دور 60 و سانتيگراد درجه 50 دماي

 كاملا تا شد داده قرار ساعت 48 مدت به هود زير در شده تغليظ

  .اري شددنگه فريزر در يد وگرد خشك

  ها ساخت نانوكپسول -3- 2

يالورونيك اسيد حاوي عصاره هاي ه جهت ساخت نانوكپسول

گرم  1/0، ابتدا )15(با روش امولسيون ) HA/G(زنجبيل

سپس، . هيالورونيك اسيد با عصاره زنجبيل در آب حل گرديد

tween80 mL3/0 به محلول HA/G   اضافه و با همزن

. ساعت همگن شد 2به مدت  rpm800با دور   مغناطيسي

يقه با پروب دق 30سپس، نانو امولسيون حاصل به مدت 

همگن و سپس براي ) تايوان - CHIROM TECH(اولتراسونيك

در دماي محيط  rpm  6000 دقيقه با دور 20

در نهايت . و ميكروفيلتر گرديد) ايران- Behdad(سانتريفيوژ

گرم قند ترهالوز به امولسيون  005/0ها،  براي پايداري نمونه

-SUB Limator( ها در دستگاه فريزدراير اضافه و نمونه

VACO5 -ل شماتيك مراح 1در شكل . قرار گرفت) آلمان

اسيد حاوي عصاره زنجبيل  هاي هيالورونيك ساخت نانوكپسول

  .گردد مشاهده مي

  ها يابي نمونه مشخصه - 2-4

با استفاده از ها  يابي نمونه جهت مشخصه ها تمام آزمون

بره شده با دقت بسيار بالا تجهيزات و وسايل آزمايشگاهي كالي

 .انجام گرفته است

   ها بررسي مورفولوژي سطح نمونه -1- 2-4

ــداني  ــي روبشــي نشــر مي ) FESEM( ميكروســكوپ الكترون

)Mira3 -داراي قدرت زيادي در متمركـز كـردن پرتـوي    ) چك

باشد و اين امر موجب فوكوس بالايي بر روي ناحيه  الكتروني مي

هــا،  جهــت بررســي مورفولــوژي ســطح نمونــه. شــود هـدف مــي 

ابتـدا  . بكـار بـرده شـد   KV15بـا ولتـاژ    FESEM وسـكوپ ميكر

دقيقـه در   10ها با آب دوبار تقطير رقيق شده و به مـدت   نمونه

سپس يك قطـره از نمونـه روي   . حمام اولتراسونيك قرار گرفت

فويــل آلومينيــومي ريختــه شــد و بــا طــلا پوشــش داده شــد و 

نـرم   تجزيه و تحليل و ارزيـابي تصـاوير بـا   . تصويربرداري گرديد

  .انجام گرفت j Imageافزار

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

اسيد حاوي عصاره زنجبيل مراحل ساخت نانوكپسول هيالورونيكشماتيك  :1شكل
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  و همكارانمعلي  مرجان عاشق
 

   ها اندازه گيري قطر و بار سطحي نمونه -2- 2-4

 HA/Gو  HAهـاي   قطر هيدروديناميكي و بار سطحي نمونـه 

. گيـري شـد   انـدازه ) فرانسـه -DLS )COR DOOUANبا روش 

ها در آب دوبار تقطير رقيـق و   انجام اين آزمون، ابتدا نمونه براي

سپس پرتو ليزر توسط . به كوت مخصوص دستگاه منتقل گرديد

طي آزمايش، شـدت نوسـانات نـور    . دستگاه به ذرات تابانده شد

پراكنده شده از ذرات به عنوان پرتوي خروجي توسط آشكارساز 

ايـن  . ارائـه گرديـد   Nano Q Reportافـزار   تايج بـا نـرم  ثبت و ن

ــه  درجــه  20هــا تحــت دمــاي  بررســي بــراي هــر يــك از نمون

سه بار تكرار شد و سـپس   nm657گراد و طول موج ليزر  سانتي

ــدازه و شــاخص پراكنــدگي ذرات   انحــراف معيــار و ميــانگين ان

در ادامه براي بررسـي بـار سـطحي ذرات، بعـد از     . محاسبه شد

 هــر نمونــه بــا روش هــا، پتانســيل زتــاي  ســازي نمونــه قرقيــ

DLSاندازه گيري و سه بار تكرار گرديد .  

  آزمون پايداري -3- 2-4

جهت بررسي پايداري و ارزيابي رفتـار ذرات بـا گـذر زمـان،     

ــا روش   ــداري ب ــون پاي ــدDLS آزم ــام ش ــاه . انج ــد از دو م بع

صـورت كـه    بـدين . تكرار شد DLS ها آزمون  سازي نمونه ذخيره

ت دو مـاه  مـد  ه ذرات در مرحله اول بهتست اندازها بعد از  نمونه

سـپس در  . گـراد نگهـداري شـدند    در دماي صفر درجـه سـانتي  

ت مجدداً شرايطي مشابه دفعه اول و با دستگاه مشابه، اندازه ذرا

هـا در روز   گيري شد و با اندازه قطـر نمونـه   با سه بار تكرار اندازه

  .اول مقايسه گرديد

  )FTIR( ل فوريهتبدي طيف نگاري مادون قرمز -4- 2-4

هـاي عـاملي و پيونـدهاي تشـكيل شـده در       شناسايي گـروه 

) آلمـان - FTIR )Bruker-Tensor 27ها با طيـف سـنجي    نمونه

هـا بـه    جهت انجام آزمون ابتـدا نمونـه  . مورد بررسي قرار گرفت

. هـاون سـاييده شـدند    مخلـوط و در  KBrبـا   100بـه   1نسبت 

قالبي تحت فشار به  دست آمده از هر نمونه در لوط بهسپس مخ

در  IRهاي جذب پرتـو  ، قلهFTIRقرص تبديل شد و در دستگاه 

cmهـاي در محـدوده   عدد مـوج 
مشـاهده و نـوع    4000-500 1-

  .پيوندها مشخص گرديد

  AFM ها با ميكروسكوپ گيري زبري سطح نمونه اندازه - 5- 4- 2

 هـا بـا ميكروسـكوپ نيـروي اتمـي      ميزان زبري سطح نمونـه 

)AFM)(Multi-Mode- در آزمـون  . بررسي گرديد )ايرانAFM 

آيد، تصويرهاي توپوگرافي كـه معمـولا    دو نوع تصوير بدست مي

شـود و تصـويرهاي فـاز كـه بـراي       بر حسب واحد طول ارائه مي

ختي يا عدم يكنواختي و تشخيص نواحي فازهاي مختلف، يكنوا

جهـت انجـام   . شـود  فازي بودن سيستم استفاده مـي  تعيين چند

ها با آب دو بار تقطير رقيق شدند  در دماي محيط نمونهآزمون، 

قـرار داده شـد    )nm4×4(آن  بر روي شيشه مخصـوص   Lµ1و 

  .ها محاسبه گرديد وبا اسكن، زبري سطح نمونه

  ها كپسول زمون رهايش عصاره زنجبيل از نانوآ - 2-5

اندازه گيري ميزان بارگذاري عصاره زنجبيل و ميزان رهايش 

ــل از نان ــولزنجبي ــاتوگرافي    وكپس ــنجي كروم ــف س ــا طي ــا ب ه

سـتون مـورد   . انجام گرفت )آلمان - HPLC )(Smart line(مايع

ــتگاه  ــتون HPLCاســتفاده در دس ــي 18، س ــاز )C18( كربن ، ف

بـا نـرخ تزريـق     65:35آب و اسـتونيتريل و بـا نسـبت    متحرك 

ml/min1 شرايط دستگاه. بود HPLC  هـا بـا    براي تمامي نمونـه

جهـت  . يكسان در نظر گرفتـه شـد   nm280ججذب در طول مو

 6رقيق شد و در  PBSرسم منحني استاندارد، عصاره زنجبيل با 

سپس مساحت زير پيـك بـراي   . سازي شد غلظت مختلف آماده

 nm280هاي متفاوت عصاره زنجبيل در طول مـوج   تمام غلظت

محاسبه گرديد و در نهايت منحني استاندارد   HPLCبا دستگاه 

هـا رسـم گرديـد و از     ب مساحت زير پيك نمونـه غلظت بر حس

عصــاره  طريـق معادلــه خــط نموداراســتاندارد، درصـد رهــايش  

  . ها محاسبه گرديد كپسول زنجبيل از نانو

نمونه داخل كيسه  ml5جهت انجام آزمون رهايش ابتدا، 

 ريخته و سر آن بسته شد و در بشر حاوي )آمريكا-بتاژن(دياليز

سپس بشر حاوي نمونه در . غوطه ور گرديد PBSمحلول

 37با دماي  )ايران- TAT-BSh( دستگاه بن ماري شيكردار

گيري در  در مرحله بعد، نمونه. رارداده شدگراد ق درجه سانتي

ليتر  گيري يك ميلي جهت نمونه. ي متفاوت انجام گرفتها نازم

   PBSليتر محلول  ز بشر برداشته و بجاي آن يك ميليمحلول ا
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 HPLCها در دستگاه  سپس نمونه. گرديدجديد جايگزين 

قرار گرفت و ميزان غلظت و درصد رهايش زنجبيل رها شده از 

و ) 1معادله( ها در ساعت مختلف محاسبه گرديد نانوكپسول

.)23( نمودار درصد رهايش زنجبيل نسبت به زمان رسم گرديد

 آزمون سميت سلولي -2-6

يك روش  )MTT )Methyl Thiazol Tetrazolium آزمون 

شدن  شدن و شكسته است كه بر اساس احياسنجي  رنگ

ازوليوم به وسيله آنزيم هاي زرد رنگ تتر كريستال

هاي آبي رنگ  دهيدروژناز و تشكيل كريستال سوكسينات

ها،  در اين روش بر خلاف ساير روش. شود نامحلول انجام مي

ها كه اغلب باعث از  هاروست كردن سلول مراحل شستشو و

شوند حذف شده است و  ها مي فتن تعدادي از سلولدست ر

تمامي مراحل آزمايش از ابتداي كشت سلولي تا قرائت نتايج با 

لذا تكرارپذيري، دقت . شود فتومتر، در يك ميكروپليت انجام مي

بنابراين در اين مطالعه، جهت . باشد و حساسيت آزمايش بالا مي

 MTTروش از ا ه سازگاري نمونه ستبررسي سميت سلولي و زي

فيبروبلاست  هاي سلول اين آزمون ، انجام براي .استفاده شد

 ايران پاستور انستيتو سلولي بانك از L929 موش با رده سلولي 

هاي فيبروبلاست در محيط كشت بدون نمونه  سلول .تهيه شد

جهت انجام آزمون، . عنوان كنترل منفي در نظر گرفته شده ب

خانه حاوي 96استايرني  كشت پلي هاي ظرف ها در چاهك نمونه

 DMEMسلول فيبروبلاست و محيط كشت  5×105

)Medium Dulbecco's Modified Eagle( قرار داده شدند .

 ساعت در انكوباتور72ها براي  سپس، ظروف كشت حاوي نمونه

)Inc180-گراد و  سانتي درجه 37در دماي ) آلمانCO2 5 % قرار

 با غلظت  MTTليتر محلول كرومي20بعد از انكوباتور، . گرفت

mg/ml5 ساعت انكوباسيون،  3ز به هر چاهك اضافه شد و بعد ا

 150طور كامل دور ريخته شد و  هها ب چاهك محلول درون

به هر چاهك  )DMSO)Dimethyl Sulfoxide   ميكروليتر

رنگ بوده و يك حلال قطبي  مايعي بي DMSO. اضافه شد

هاي موجود در  كريستالشود كه موجب حل شدن  محسوب مي

ها در طول موج  در نهايت جذب نمونه. گردد كف هر چاهك مي

- Avecinaپيشتاز طب ( نانومتر توسط دستگاه الايزاريدر 570

و ) 2معادله ( ها محاسبه ماني سلول قرائت و درصد زنده) ايران

 .)24،25( آن رسم گرديد نمودار

  آماريتجزيه و تحليل 

 ;SPSS Inc., Chicago, IL  افزار وسيله نرم ها به داده

Version16 هاي به دست آمده  مقايسه آماري داده .آناليز شدند

. انجام شد  >05/0Pدار  قدار معنيدر م t-studentتوسط روش 

ها با سه مرتبه تكرار همراه بوده و به صورت  تمامي داده

 .انحراف معيار گزارش شدند ± ميانگين

  ملاحظات اخلاقي
كميته اخلاق دانشكده  توسطحقيق ين تپروپوزال ا

تاييد شده ، دانشگاه آزاد اسلامي واحد يزد )ع(ابيطالب  بن علي

   ).IR.IAU.YAZD.REC.1397.074 كد اخلاق( است 

  نتايج

  ها ريزساختار و مورفولوژي سطح نمونه - 3-1

د اسـي  هاي هيالورونيك ژي سطح نانوكپسولساختار و مورفولو

اسيد بدون عصاره زنجبيل بـا   يالورنيكحاوي عصاره زنجبيل و ه

ــكوپ  ــي  FESEMميكروسـ ــاهده مـ ــود مشـ ــكل ( شـ ). 2شـ

جامد با داراي يك ساختار كروي متراكم  HA/Gهاي  نانوكپسول

قطـر  . باشـند  و بدون اگلرومره مي سطحي صاف با توزيع يكسان

ــه  ــاً در نمون ــدروديناميكي ذرات تقريب ــاي هي  HAو   HA/Gه

  .باشد مي nm400و  nm460ترتيب  به

  

  

  

  

  

  

  

   b(HA/Gو  FESEM a(HAهاي  ميكروگراف :2شكل
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 ها  نمونه پتانسيل زتاو  يدروديناميكيهمتوسط قطر  :1جدول 

 )PDI( شاخص پراكندگي
پتانسيل 

 )mV(زتا
 نمونه (nm)يدروديناميكيهقطر متوسط 

05/0±145/0  17/0±10-  52/2±431  HA/G 

025/0±15/0  81/0±4-  2/0±405  HA 

  
  روز 60ها پس از گذشت  اندازه ذرات و شاخص پراكندگي نمونه :2دول ج

 )PDI(شاخص پراكندگي  )nm(اندازه ذرات  ها نمونه

HA/G  25/2±442 03/0±1/0  

HA  89/4±427  12/0±28/0  

  

پتانسـيل زتـا و توزيـع انـدازه      متوسط قطر هيدروديناميكي،

). 1جـدول ( گيـري شـد   انـدازه  DLSها توسط روش  نمونه تذرا

 nmمتوســط انــدازه ذرات نانوكپســول حــاوي عصــاره زنجبيــل 

 -mV10و بار سـطحي   14/0با شاخص پراكندگي  52/2±431

بايد توجه داشت كه قطـر ذرات مشـاهده شـده    . محاسبه گرديد

  .كند را تاييد مي DLS، نتايج آزمون FESEMدر تصاوير 

ــدرودينامي  ــر هي ــط قط ــهمتوس ــد از   كي نمون ــا بع روز  60ه

ها بـا گذشـت    ها جهت بررسي پايداري نمونه ازي نمونهس ذخيره

 DLSزمان در شرايطي مشابه شـرايط روز اول مجـدداً بـا روش    

متوســط قطــر هيــدروديناميكي  ).2جــدول (گيــري شــد  انــدازه

ــه ــا شــاخص پراكنــدگي  HA/G ، 25/2±442هــاي نمون  1/0ب

تفـاوت معنـاداري در انـدازه ذرات بـا انـدازه      محاسبه گرديد كه 

دهنـده   بنـابراين نتـايج نشـان   . هده نگرديددر روز اول مشا اه آن

 .باشد ها بعد از گذشت زمان مي پايداري نانوكپسول

به منظور بررسي ساختار مـواد تشـكيل دهنـده نانوكپسـول     

استفاده  FTIRهيالورونيك اسيد حاوي زنجبيل از طيف سنجي 

ــد ــكل . ش ــف  3در ش ــه FTIRطي ــا نمون ــدد   ه ــدوده ع در مح

در عـدد  باند جذبي . گردد مشاهده مي 500-4000 موج

ترتيب مـرتبط   به 613، 1281، 1646،  3442 هاي  موج

و گـروه   ، گـروه كربونيـل، گـروه    OHبه نوسان كششي 

 FTIRطيــف  a(3(شــكل ). 26( باشــد فنــول در زنجبيــل مــي

در محـدوده عـدد    باندجـذبي  .دهد اسيد را نشان مي هيالورونيك

و بانـد    OHمربـوط بـه گـروه     3000-3750 هـاي  موج

اختصـــاص بـــه گـــروه 1580جـــذبي در عـــدد مـــوج

  .استيله دارد آميد كربونيل

 مرتبط به گـروه   چنين پيك در عدد موج هم

C-Hباند جـذبي   ).27،28( باشد اسيد مي خمشي در هيالورونيك

و بانـد جـذبي    OHمربوط به گـروه   3442 موجدر عدد 

ترتيـب مـرتبط بـه     بـه  1400و  1646هاي  در عدد موج

 باشـد  مـي  HA/G خمشـي در نمونـه    C-Hو گـروه   C=Oگروه 

هـاي اصـلي عصـاره زنجبيـل و      گروهبنابراين تمام ). b(3(شكل(

 HA/Gدهنــده ســامانه دارويــي در طيــف نمونــه  مــواد تشــكيل

دهنده اين است كه دارو ماهيت خود  گردد كه نشان مشاهده مي

  .را حفظ كرده و پيوند شيميايي جديد ايجاد نشده است
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  HA/G)( كپسول حاوي عصاره زنجبيل نانو) b( اسيد و هيالورونيك) FTIR )aطيف  :3شكل 

هـا ميكروسـكوپ    و انـدازه ذرات نمونـه   جهت بررسي زبـري 

AFM با استفاده از .  رده شدبكار بAFM توان ذرات را بدون  مي

 4در شـكل   .تهاجمي آناليز كـرد  دستكاري در حالت تقريباً غير

 HAوHA/Gهـاي   بعـدي و نمـودار ارتفـاع نمونـه     توپوگرافي سه

هـا بـراي    ميـانگين زبـري سـطح نانوكپسـول    . شـود  مشاهده مي

 محاسبهpm30/15 ،pm45/12ترتيب  به HAوHA/G هاي  نمونه

هاي حـاوي زنجبيـل نسـبت بـه نمونـه بـدون        در نمونه .گرديد

دهنده  ه گرديد كه نشانها بيشتر مشاهد زنجبيل ارتفاع پيك

. باشـد  مـي  HAهـاي   بارگذاري عصاره زنجبيل در نانوكپسول

 ي  هــا بــراي نمونــه  AFMانــدازه ذرات بــا ميكروســكوپ 

HA/GوHA   به ترتيـبnm 451 وnm412   مشـاهده گرديـد 

 و  DLSدست آمده با آزمون كه با اندازه ذرات به )3جدول (

FESEM مطابقت دارد.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  )HA/G( كپسول حاوي عصاره زنجبيل نانو) b(اسيد و  هيالورونيك) a(ها  و اختلاف دامنه پيك AFMصاويرسه بعدي ت :4شكل

  

 AFMها با ميكروسكوپ  زبري و اندازه ذرات نمونه :3جدول 

 نمونه )nm( راتاندازه ذ )pm( زبري

67/7±45/12  63/0±412 HA 

34/11±30/15 89/1±451 HA/G 

  

   ها ش عصاره زنجبيل از نانوكپسولپروفايل رهاي- 3-2

 HA، 74%درصد بارگـذاري عصـاره زنجبيـل در نانوكپسـول     

درصد بـالاي بارگـذاري عصـاره    دهنده  كه نشان محاسبه گرديد

درصـد رهـايش    ،5در شـكل  . باشـد  زنجبيل در نانوكپسول مـي 

ي متفاوت مشاهده ها Ĥندر زم HAعصاره زنجبيل از نانوكپسول 

پروفايل رهايش عصاره زنجبيل در سه مرحله با شـيب  . گردد مي
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) سـاعت  2زمان شروع تا (اول در مرحله . متفاوت رخ داده است

دليل آزاد به% 24نيمه انفجاري عصاره زنجبيل به ميزان  رهايش

اتفـاق   HAكپسـول   روي سـطح نـانو  ن زنجبيل چسبيده بر شد

سـاعت   50 در مرحله دوم روند صعودي رهايش تقريبـاً . افتد مي

در ايـن مرحلـه   . رسد يابد و سپس به شرايط پايدار مي ادامه مي

و  كپسول و خـارج شـدن   در داخل نانو PBSپديده نفوذ محلول 

رهـايش عصـاره   % 60گيـرد و   رهايش عصاره زنجبيل انجام مـي 

سـاعت،   50در مرحله سوم پس از گذشت . دهد زنجبيل رخ مي

  HA غلظت عصاره زنجبيل در درون و بيرون غشا نانوكپسـول 

رهــايش عصــاره زنجبيــل انجــام  %70رســد و  بــه تعــادل مــي

بنابراين، با توجه به رهايش كنتـرل شـده و پيوسـته    . گيرد مي

تـوان ايـن    اسـيد مـي   ه زنجبيل از نانوكپسول هيالورنيـك عصار

بـراي   اه درمـاني مناسـب  ن دارويـي را بـه عنـوان ر   سامانه نوي

  .كار برد  هز بورترآبيماري 

  

  

  

 

 

  

  

  ي متفاوتها Ĥندر زم HAهاي  رهايش عصاره زنجبيل از نانوكپسولدرصد  :5شكل 

   ها سازگاري نمونه بررسي زيست - 3-3

هـاي فيبروبلاسـت در كنـار     براي تعيين كمي تكثيـر سـلول  

هـا در   ماني سلول درصد زنده. جام گرفتان MTT ها، آزمون نمونه

و كنترل، طي  HA/Gو HAهاي  ، نمونه)G( كنار عصاره زنجبيل

نتـايج حاصـل   . گردد مشاهده مي 6روز كشت سلول در شكل  3

هـا و نمونـه    را بـين نمونـه    داري  ، تفاوت معنيMTTاز آزمون 

 ـ   .)>05/0P(د كنترل نشان ندا دون عصاره زنجبيل بـه تنهـايي ب

همچنـين،  . هـا بـود   سلول ماني زنده% 92سلولي و داراي سميت 

هـا   نتايج آزمون حاكي از آن بود كه رشـد و تكثيـر زيـاد سـلول    

انجــام  HAعصــاره زنجبيــل كپســوله شــده در  در كنــار%) 95(

ده ها مشـاه  بنابراين هيچ گونه سميت سلولي در نمونه. گيرد مي

  .سازگاري عالي بودند ها داراي زيست نگرديد و نمونه

  

  

  

  

  

  

  

  
  روز 3ها پس از گذشت  هاي فيبروبلاست در كنار نمونه ماني سلول درصد زنده :6شكل 

  بحث

مفاصـل   توانـد درد  باشد كه مي زنجبيل از گياهان دارويي مي

اسيد هيدروژلي است كه در درمـان   را كاهش دهد و هيالورونيك

 ــ اي  مفصــلي و دوره داخــلتزريــق امـا،  . رود كــار مــي همفاصـل ب

اسـيد در بيمـاران اسـتئوآرتريت اثـرات مـوقتي در       هيالورونيك

بنــابراين در ايــن . تســكين درد و بهبــود عملكــرد بيمــاران دارد
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ه حاوي عصـار اسيد  هيالورونيكبا ساخت سامانه دارويي تحقيق، 

تـوان درد   مـي  هـا  آنالتهـابي   زنجبيل با در نظر گرفتن اثـر ضـد  

ــا روش  روش ســاخت نانوكپســول .را كــاهش دادمفاصــل  ــا ب ه

فرايند كپسـوله كـردن بـا    در اين روش، . امولسيون انجام گرفت

اسيد و عصاره زنجبيـل   يل امولسيون از مخلوط هيالورونيكتشك

 يـوني  كتانت غيـر شروع و امولسيفاير اسـتفاده شـده يـك سـورف    

)tween80 (يـوني سـبب ايجـاد امولسـيون      كتانت غيرسورف. بود

. گـردد  تر در آب مـي  سريع و قطرات روغن كوچك بهتردر زمان

هاي هيدروفيليك كه نقش سـر سـورفكتانت را دارنـد، بـه      گروه

هـا   سـورفكتانت . شوند طور ناچيز در آب و حلالهاي آلي حل مي

-كشش سطحي آب را بوسيله جذب سطحي فصل مشترك هوا

دهند و همچنين سبب كـاهش كشـش سـطحي     آب كاهش مي

ن بوسـيله جـذب سـطحي در فصـل     فصل مشـترك آب و روغ ـ 

تعداد زيـادي ملكـول سـورفكتانت    . شوند مايع مي-مشترك مايع

اي بـه نـام    توانند در محلول به هم وصل شده و تشكيل توده مي

صـورت يـك قطـره امولسـيون از      بـدين . )29( ميسل را بدهنـد 

اسيد بـا اسـتفاده از    زنجبيل كپسوله شده در هيالورونيكعصاره 

  .شود ايجاد مي tween80امولسيفاير 

 nmمتوسط اندازه ذرات نانوكپسول حاوي عصاره زنجبيل 

و بار سطحي  14/0با شاخص پراكندگي  431   52/2±

mV10- ها نشان  بار سطحي منفي نمونه. محاسبه گرديد

در  ).14( باشد دهنده عدم تراكم و اگلومره شدن ذرات مي

اسيد بدون  كندازه ذرات نانوكپسول هيالورونيحاليكه متوسط ا

يد محاسبه گرد -mV4بار سطحي با  405±2/0عصاره زنجبيل 

حضور  HAنسبت به HA/G تر شدن اندازه ذرات  كه بزرگ

ها  در تمام نمونه شاخص پراكندگي. دهد زنجبيل را نشان مي

به  .است ها آنباشد كه نشانه آگلومره نشدن  مي5/0كمتر از 

طحي سامانه دارويي اسيد بار س دليل استفاده ازهيالورونيك

اين امر بيانگر اين است كه نيروي دافعه ).  30( باشد منفي مي

اما اين مقدار بار منفي  .الكتريكي ضعيفي ميان ذرات وجود دارد

ها جلوگيري  تواند از آگلومره شدن نانوكپسول مدت نمي در دراز

ها،  بنابراين با افزودن ترهالوز در ساخت نانوكپسول. كند

با . يابد ها مقدار بيشتري كاهش مي تاي نانوكپسولپتانسيل ز

رغم تمايلشان به متراكم  ها، علي افزايش دافعه بين نانوكپسول

به هم و تخريب ديواره ذرات و تخليه  ها آنشدن از چسبيدن 

پتانسيل زتا با بار سطحي . آيد عمل مي هدارو جلوگيري ب

ن و ماهيت محيطي كه در آ هاي جذب شده در سطح لايه

عبارتي ديگر جذب قند بر روي  به. اند، مرتبط است پراكنده

، جنبش الكتروفورتيك ها آنكنش  هم ها و بر وكپسولسطح نان

طوريكه پتانسيل زتا منفي و پايدار باقي  هدهد، ب آن را كاهش مي

اگر تمامي ذرات در يك سيستم بار منفي يا مثبت بزرگ  .بماند

ر خواهند داشت و در غير دفع يكديگ داشته باشند تمايل به

پتانسيل زتا . چسبند شوند و بهم مي صورت دور هم جمع مي اين

يداري شود، بنابراين پا بالا مانع از تجمع و تراكم بين ذرات مي

ها مشاهده  از نتايج آزمون). 15( يابد ها افزايش مي فيزيكي نمونه

سازگاري  ساخته شده داراي زيست سامانه داروييگرديد كه 

ه زنجبيل جهت كاربرد ي با رهايش آهسته و پيوسته عصارعال

   .باشد در پزشكي مي

 كاهش موجب زنجبيل گياه عصاره با تيمار در تحقيقي، 

و التهاب كبدي توسط تتراكلريدكربن  شده القاء كبدي آسيب

  زنجبيل، گياه عصاره نشان داد كه  نتايج . در موش انجام گرفت

 از ناشي آزاد هاي لراديكا شيميايي هاي برهمكنش

 پراكسيداسيون اكسيداتيو، استرس كنندهز آغا تتراكلريدكربن كه

 چنين،  هم . كند باشند را مهار مي تغييرات مولكولي مي و ليپيد

 در كنندگي حفاظت كبد، اثر در بافتي التهاب روند سركوب با

 قادر سطح سلولي در زنجبيل گياه عصاره .كند مي اعمال را كبد

 . باشد التهاب مي كنندهتشديد ايمني هاي پاسخ نمودن لتبدي به

جذب  و اكسيداني آنتي هاي سيستم بهبود طريق از زنجبيل

 و اكسيداني آنتي هاي ويژگي داراي پلاسما آزاد هاي راديكال

 ، اثر)32(ديگر تحقيقيدر . )31(است  نيرومندي اكسايشي ضد

 ي قرار گرفتناي مورد بررس مكانيكي فعاليت بر عصاره زنجبيل

 ايزوله موش كنندگي عصاره زنجبيل بر روي  ناي و اثر شل

 به ها جينجرول زنجبيل، تازه ريزوم. نر ثابت گرديد صحرايي

و  اند شده شناخته فعال جزء فنلي تركيبات از يكي عنوان

 علت به زنجبيل خشك و ها جينجرول وجود علت به تازه زنجبيل

 باشند ميكنندگي  و شل التهاب اثر ضد داراي  ها شوآگول
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.Bliddal درعصاره گياه زنجبيل را  و همكاران اثر درماني 

ارزيابي قرار مورد  و لگن زانو استئوآرتريت مبتلا به بيماران

روفن مقايسه پدرد و التهاب آن را با داروي ايبو و اثر ضد دادند

ني بيمارا هيمشاهده كردند كه در مدت زمان كوتا ها آن .كردند

احساس درد كمتري در  گياه زنجبيل مصرف كرده بودند، كه از

التهاب قوي  و گياه زنجبيل مانند يك داروي ضدمفاصل داشتند 

  ).33(عمل كرده بود 

محققين، نانوذرات ليپيدي حاوي  2016در سال 

زنجبيل را براي درمان سرطان كولون در موش / نسيدوكسروبي

اكسيدان در  آنتي زنجبيل با خاصيت. رار دادندمورد بررسي ق

ن با رهايش آهسته و پيوسته از سيكنار داروي دوكسروبي

هاي سرطاني در  يد ها سبب از بين رفتن سريع سلولنانوليپ

محققين اثر درماني  ).34( زاد گرديد مقايسه با كاربرد داروي آ

را  Alpinia galangal و Zingiber officinaleدو گونه زنجبيل 

هر دو گونه  .كردند ارزيابيزانو  استئوآرتريتبه  در بيماران مبتلا

زنجبيل سبب كاهش علائم استئوآرتريت و كاهش درد در 

به دليل  2016در تحقيقي در سال  ).35( بيماران شدند

التهاب زنجبيل و اثر آن بر روي  اكسيدان و ضد خاصيت آنتي

هاي ارتروز و سرطان، عصاره زنجبيل در مالتودكسترين  بيماري

با كپسوله كردن عصاره . ان يك ماده خوراكي كپسوله شدعنوبه

 فتن ماده فعال جينجرول در زنجبيلبين رعمل از از  ،زنجبيل

و فراهمي زيستي عصاره زنجبيل با كپسوله شدن  جلوگيري شد

عصاره  ،و همكاران Zhang  2017در سال  ).36( افزايش يافت

اسيد  ليكوليكگ پلي/ اسيد لاكتيك زنجبيل را در نانوذرات پلي

بهبود سريع زخم را  ها آن. كردندجهت درمان زخم بارگذاري 

در ). 37(به دليل خاصيت ضدالتهابي زنجبيل مشاهده كردند 

عنوان يك داروي  به Budesonide، داروي ديگر اي مطالعه

اسيد بارگذاري شد  ذرات هيالورنيك استروئيدي در نانوكورتيكو

 ييسامانه دارو .ب بررسي شدبر روي استخوان ملته و اثر آن

دارو با دز كم را  ،سازگاري بسيار عالي اسيد با زيست كهيالورني

آهسته و پيوسته در محل التهاب رهايش داد و سبب درمان 

توان نتيجه  مي پس ).27(ريع و كاهش التهاب گرديد س

و در درمان اسيد هر د گرفت كه عصاره زنجبيل و هيالورنيك

باشند و تحقيقات زيادي در مورد اثر  ميالتهاب و درد موثر 

روز هاي سرطان و ارت وراكي گياه زنجبيل بر روي بيماريخ

سامانه دارويي اي بر روي  گزارش گرديده است ولي مطالعه

بنابراين،  .اسيد حاوي زنجبيل انجام نگرفته است هيالورنيك

ساخته شده در اين سامانه دارويي حاوي عصاره زنجبيل 

اسيد و عصاره  خواص درماني هيالورنيك جه بها توبتحقيق 

مناسب جهت درمان  پيشنهاديعنوان  تواند به زنجبيل مي

 .كار برده شود استئوارتروز به

  نتيجه گيري

از موانـع مهـم بـراي كـاربرد     و تجزيه ناپايداري فيزيولوژيكي 

ي براي روياروي. عصاره زنجبيل در پزشكي مي باشدآميز   موفقيت

هيالورونيـك اسـيد     نانوكپسـول  ، در ايـن تحقيـق،  با اين مساله

پتانسـيل  . حاوي عصاره زنجبيل با روش امولسيون سنتر گرديد

 بـود ها نشان دهنده عدم تجمع و تـراكم ذرات   زتاي منفي نمونه

 .نشـان داد ماه  1بعد از گذشت را پايداري بالا نانوكپسول ها كه 

يسـت سـازگاري   و ز بدون اگلـومره عصاره زنجبيل  بالا بارگذاري

اسـيد بـا سـطح ويـژه بـالا       هاي هيالورونيـك  نانوكپسولعالي در 

پتانسـيل   اسيد نانوكپسول هيالورونيكبنابراين،  .مشاهده گرديد

و آهسـته عصـاره   رهـايش كنتـرل شـده و پيوسـته     بالايي براي 

  .در محل التهاب و درد دارد زنجبيل از حامل پليمري

  گزاري سپاس

نامه دانشجويي اسـت كـه بـا ناين مطالعه حاصل پايا

صـورت آزاد اسلامي واحد يزد هزينـه دانشـجوي دانشـگاه 

 شيمي آزمايشگاه مسئولين از نويسندگان .گرفتـه اسـت

  .مي كنند قدرداني و تشكر اسلامي واحد يزد آزاد دانشگاه

  وجود ندارد :تعارض در منافع

.  
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Introduction: Ginger is a plant that is used as a drug for pain relieving and anti-inflammatory in traditional 

medicine, but conventional prescribing of it faces serious challenges. One way to overcome these problems is 

the loading of ginger extract in polymer carriers. The aim of this study was characterization and evaluation of 

the loading and releasing of ginger extract from hyaluronic acid nanocapsules for medical applications. 

Methods: In this applied study, ginger extract as a pain-relieving drug was loaded in hyaluronic acid 

nanocapsules. The hyaluronic acid nanocapsules containing ginger extract were fabricated by emulsion 

method. The surface morphology, particle size and zeta potential, surface roughness and functional groups 

on the sample surface were evaluated by field emission electron microscopy (FESEM), dynamic light 

scattering (DLS), atomic force microscopy (AFM) and fourier transform infrared spectroscopy (FTIR), 

respectively. The stability and ginger release from nanocapsules were also determined via DLS and HPLC, 

respectively. The toxicity and fibroblast cells viability of ginger extract encapsulated in hyaluronic acid were 

evaluated by MTT assay. Data were analyzed by SPSS 16 Software. The t-Student test was performed for 

statistical comparison of data and statistically significant was P < 0.05. 

Results: The ginger entrapment efficiency (EE %) in nanocapsules was 74%.  The average particle diameter 

and charge surface of the samples were calculated 413 nm and -10 mV, respectively. The negative charge of 

samples showed the stability of samples without agglomeration. Therefore, the surface morphology of the 

samples was observed as relatively spherical particles. In vitro test showed 95% fibroblast cell growth and 

proliferation on nanocapsules compared to the control sample (P < 0.05). 

Conclusion: The hyaluronic acid nanocapsules have a great potential for delivery of ginger extract in the 

area of pain and inflammation. 
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