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 چکیده

ه کباشد کورکومین به عنوان رنگدانه طبیعی موجود در زردچوبه دارای خواص منحصر به فردی میزمینه مطالعاتی: 

 هایر سیستمهای غذایی و دارویی را افزایش داده است. حلالیت پایین این ماده دقابلیت استفاده از آن در فرمولاسیون

مین نانودیسپرسیون کورکو تولید تحقیق حاضراز  هدفهدف: باشد. های اصلی کاربرد کورکومین میآبی از محدودیت

ی و توسط روش نوین آب مادون بحران نانودیسپرسیون کورکومینروش کار:  باشد.برای افزایش حلالیت آن میدر آب 

شیمیایی، یزیکیهای فو ویژگیتولید  20با استفاده از امولسیفایر تویین استات وروش متداول جایگزینی حلال بر پایه اتیل

نتایج:  هم مقایسه گردید. های تولیدی بارئولوژیکی، پایداری فیزیکی، ضدمیکروبی و آنتی اکسیدانی نانودیسپرسیون

ب آ ه ازوش نوین استفادی توسط رنتایج آنالیز پراکندگی نور دینامیکی نشان داد که نانودیسپرسیون کورکومین تولید

 ms/cm( و بیشترین قابلیت هدایت )06/0( و شاخص پراکندگی )nm 1/10مادون بحرانی دارای کمترین اندازه ذره )

باشد. نتایج حاصل همچنین نشان داد در مقایسه با روش جایگزینی حلال می (-mV 8/15( و مقدار پتانسیل زتا )401/0

( با کدورت کمتر b=55/2رنگ زرد روشن ) آب مادون بحرانی حاصل با روش نوینکه نانودیسپرسیون کورکومین 

(NTU 063/0و ویسکوزیته پایین در مقایسه با خواص مذکور نانودیسپرسیون کورکومین تولیدی با ر )ی وش جایگزین

نتی آترین خاصیت بالادارای آب مادون بحرانی روش  نانودیسپرسیون تولید شده با   گیری نهایی:نتیجهاست.  حلال

منفی  های گرم مثبت و گرمو خاصیت ضدباکتریایی در برابر باکتری مقایسه با محلول کورکومین در آب دراکسیدانی 

در ظرف  دارای پایداری فیزیکییعنی آب مادون بحرانی،  انودیسپرسیون تولیدی با روش نوینباشد. علاوه بر این نمی

 باشد. مدت زمان سه ماه می

 

 پایداریجایگزینی حلال،  ن، کورکومین، آب مادون بحرانی،نانودیسپرسیو واژگان کلیدی:

 

 مقدمه

از طریق  استفاده از داروهای طبیعی و گیاهی امروزه

ها توجه برای درمان بسیاری از بیماری دهانی

)عبدالاو و  نشمندان را به خود جلب کرده استدا

 (.2014؛ سمرقندیان و همکاران 2004همکاران 
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 یکی از این گیاهان طبیعی، که دارای ماده 1زردچوبه

به دلیل برخی به نام کورکومین بوده که  2فعال زیستی

کاربردهای فراوان دارویی و غذایی خواص بیولوژیکی 

 ید گروه فنل ازیپل یک رنگدانه زردین کورکومدارد. 

؛ 2011)آنوچاپریدا و همکاران  است یدهاهپتانوئ یلآر

ساختار کریستالی  (.2014و همکاران  پراساد

و  1842و همکارانش در سال  3کورکومین توسط وگل

برای اولین بار در  )6O20H21C(ساختار شیمیایی آن 

 دست آمده و همکارانش ب 4توسط میلوبدزکا 1910سال 

اثرات  ینمهمتراز جمله . (2014)پراساد و همکاران 

 توان خواصمی ینکورکومیولوژیکی و دارویی ب

ضدمیکروبی، ضدباکتری، ضدقارچی، ضدویروسی، 

خاصیت . آن را برشمرد  یسرطانضدو  یدانیاکسیآنت

های اکسیدانی کورکومین در غیرفعال کردن رادیکالآنتی

 در مطالعات و تحقیقات متعدد به اثبات رسیده استآزاد 

. (2013؛ یالاپو و همکاران 2014همکاران پراساد و )

دوست است که تقریباً فنل چربیکورکومین یک ماده پلی

نامحلول بودن این ماده در آب باشد، نامحلول در آب می

ذب سلولی و اصطلاحا زًیست باعث کاهش چشمگیر ج

باعث ایجاد ن، علاوه بر ای .گردداین ماده می 5فراهمی

 راین ماده غذایی پر ارزش د افزودنمشکلات زیادی در 

 دگردهای غذایی و دارویی بر پایه آب میفرمولاسیون

مانند  محلول در چربی داروهای (.2013)پان و همکاران 

 ز راهکورکومین با فرمولاسیون مناسب اگر بتوانند ا

و  سریع توانندو دهان وارد بدن گردند می خوراکی

راحت ترین و در مسیر دهانی د. نشوبدن  خوبی جذببه

ترین مسیر برای تزریق غیر تهاجمی دارو دسترس

  های دارویی که انحلالاست. این مسیر برای مولکول

 گیردبیشتری در آب دارند مورد استفاده قرار می

ای اخیر، فناوری هدر دهه (.2007)فاتوروس و همکاران 
                                                           
1 Turmeric 
2 Bioactive 
3 Vogel 
4 Milobedzka 
5 Bioavailability 

حل مشکلات ذکر شده  توانسته است اقداماتی براینانو 

 انجام دهدزیستی ترکیبات فعال  گونهمربوط به این

ی روغن هانانودیسپرسیون .(2007آنتون و همکاران (

ذرات به صورت  مواد آلیهایی هستند که سیستم در آب

یک فاز پیوسته )فاز  در( نانومتر 1000-20) بسیار ریز

؛ انرجان 2013)شارما و همکاران  اندآبی( پراکنده شده

ها به دلیل اندازه نانودیسپرسیون. (2012و همکاران 

قابل ذرات خود، شفاف بوده و مقاومت بالایی در م

 فامیان و پزشکیحسن) دارندعوامل ناپایدار کننده 

های از جمله روش. (2014انرجان و همکاران ؛ 1396

روش جایگزینی  برای تولید نانودیسپرسیون، متداول

که کمتر  باشد همچنین امروزه از روش نوینیمی 6حلال

-شده است می ی تولید نانودیسپرسیون به کار بردهبرا

آب در شرایط مادون بحرانی اشاره استفاده توان به 

؛ تکستر و همکاران 2014)انرجان و همکاران  کرد

های معمول تولید نانودیسپرسیون بر پایه روش (.2001

باشد.  نامطلوبی داشتهممکن است اثرات  ،های آلیحلال

رو، اخیراً تکنولوژی سبز مورد توجه قرار گرفته  از این

به دلیل اینکه  7است. در روش آب مادون بحرانی

تواند کند میشیمیایی آب تغییر می-خصوصیات فیزیکی

آب مادون بحرانی، مایعی  .به عنوان حلال استفاده شود

-درجه سانتی 374تا  100ایی حدود تحت فشار با دم

ویژگی منحصر به فرد در این شرایط آب  .باشدمیگراد 

های غیر قطبی یا نیمه قطبی مانند حلالمشابه یعنی  دارد

)راوبر و  نمایدمیمتانول، اتانول و استون رفتار 

از استفاده  عدم در این روش به دلیل . (2015همکاران 

 مصرف مقدار امولسیفایرهاکاهش همچنین  حلال آلی و

قابلیت نانودیسپرسیون تهیه شده غیر سمی بوده و 

 یافتناز اینرو . را دارد صنعت دارویی و غذاییکاربرد 

بدون استفاده از حلال که منجر  جایگزین مناسب، روش

تر با مورفولوژی یکنواخت و به تشکیل ذرات کوچک

 نیاهدف از  باشد.پایداری بیشتر گردد، حائز اهمیت می
                                                           
6 Solvent displacement 
7 Subcritical Water 
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با اندازه ذرات  رسیون کورکومیننانودیسپ تولید ،تحقیق

توسط دو روش  بسیار ریز و خاصیت ضدمیکروبی بالا

استفاده از آب در شرایط مادون بحرانی، برای اولین 

خواص  در نهایت بار، و روش جایگزینی حلال می باشد

نظیر  نانودیسپرسیون تشکیل شده فیزیکی و شیمیایی

 1ذراتشاخص پراکندگی و  ذرات، پتانسیل زتاشکل 

(PDI )یخاصیت آنتی اکسیدان همچنین. مقایسه گردید 

نانودیسپرسیون کورکومین  دمیکروبیض اثراتو

 .گرفت مورد بررسی قرار در این دو روش  تولیدی
 

 هامواد و روش

مورد استفاده در  20و تویین  ٪97با خلوص  کورکومین

اتیل استات خریداری گردید.  2این تحقیق از شرکت مرک

( به عنوان حلال نیز از شرکت مواد شیمیایی 99.7٪)

آب ها از در فرمولاسیونکره خریداری شد.  3سام چان

و  (PTCC 1270) یاشرشیا کل دوبار تقطیر استفاده شد.

به صورت  (PTCC 1112) ئوساستافیلوکوکوس اور

 هایمیکروارگانیسم کلکسیون از مرکزلیوفلیزه  و 

 .Oxoid LTDریونت آگار از شرکت تایران و نو صنعتی

Basingstoke Hampshire تهیه شد. انگلستان   

 هاتولید نانودیسپرسیون

 در شرایط آباستفاده از نانودیسپرسیون کورکومین با 

و فشار بیشتر  C 100°)دمای بالاتر از  مادون بحرانی

جایگزینی حلال تهیه گردید. در روش و  از یک بار(

مادون  در شرایط آباول یعنی با استفاده از روش 

که برای اولین بار برای تولید نانودیسپرسیون  بحرانی

 5/1گرم کورکومین با میلی 20، استفاده شده است

دقیقه با سرعت ثابت  15به مدت  20تویین  گرممیلی

-میلی 5/98 قطره قطره داخل ،یآلفاز همزده شد. سپس 

 سازیآماده از ریخته شد. پس فاز آبی )آب مقطر( گرم

 محلول هم، با فاز دو کردن مخلوط و آبی و آلی فاز

و مقاوم به  تفلون جنس از ایمحفظه داخل در حاصل
                                                           
1 Poly disperse index 
2 Merck Company (Darmstadt, Germany) 
3 Samchun 

اتوکلاو  داخل به محفظه این سپس. گرفت قرار خوردگی

 داده انتقال (314 زنگ ضد فولاد جنس) هیدروترمال

 C  120°دمایبا  کوره داخل مذکور محفظه نهایتاً. شد

 دهیحرارت عملیات و داده شد ساعت قرار 2به مدت 

)شکل  تا نانودیسپرسیون تشکیل گردد گرفت صورت

 .الف(-1

            
اده استفبا روش الف( نانودیسپرسیون تهیه شده  -1شکل 

 جایگزینی حلالاز آب مادون بحرانی و ب( 

Figure 1- Prepared nanodispersion using a) 

subcritical water and b) solvent displacement 

 

 20 مخلوط فاز آلی متشکل از ،در روش جایگزینی حلال

و فاز لیتر اتیل استات میلی 10گرم کورکومین و میلی

گرم آب  5/98 و 20تویین گرم  5/1مخلوط آبی حاوی 

 ،آلی تحت شرایط همزدن مداوم فاز تشکیل گردید.مقطر 

در نهایت  به صورت قطره قطره به فاز آبی اضافه شد.

ل اتیل استات از سیستم حلابرای تولید نانودیسپرسیون 

ل استات به برای حذف اتی .ب(-1حذف گردید )شکل 

گراد درجه سانتی 50عنوان حلال از روتاری در دمای 

 شدن اضافه سرعتدقیقه استفاده گردید.  20به مدت 

 ی کورکومینهافرمولاسیون تهیه در آبی آلی به فاز

 .بود ثابت

 شیمیایی های فیزیکیارزیابی ویژگی

 (DLS) 4پراکندگی نور دینامیکی

شی فیزیکی برای رو ،آنالیز پراکندگی نور دینامیکی

ها و در محلول تعیین اندازه و توزیع ذرات

و  (PDI)ها، شاخص پراکندگی ذرات نانودیسپرسیون

د. همچنین از باشها میقابلیت هدایت نانودیسپرسیون
                                                           
4 Dynamic Light Scattering   

(a) (b) 
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توان استفاده میگیری پتانسیل زتا این روش برای اندازه

ت بالقوه در واقع پتانسیل زتا یک پارامتر برای ثبا. نمود

ز پایداری و به طور کلی مر باشد.سیستم کلوئیدی می

پتانسیل زتا  باتوان را می هانانودیسپرسیون یناپایدار

. برای انجام این (2012)انرجان و همکاران  نمودتعیین 

 ,DLS (Nanotrac Wave, Microtracآنالیز از دستگاه 

USA ).استفاده شد 

 تعیین رنگ و کدورت نانودیسپرسیون

رنگ یکی از مهمترین پارامترهای ظاهری در انتخاب 

در باشد. میو مواد غذایی در صنایع غذایی  هانوشیدنی

گیری رنگ های مختلف موجود برای اندازهمیان روش

سیستم  ، استفاده ازهاترین روشمواد، یکی از معمول

 باشد.می *bو  *L* ،a هانترلب بر مبنای سه پارامتر
*

abC  وTCD رنگ  کل که به ترتیب شدت رنگ و تفاوت

 آیندبه دست می دهند، از روابط زیررا نشان می

 :(2012)انرجان و همکاران 

2

1

2*2*2* )( baLTCD  2

1

2*2** )( baCab , 
به  زیرنیز از رابطه  (WI)همچنین شاخص سفیدی 

 آید:دست می

)()100(100 2*2*2* baLWI      
 نظر در شفاف توانصورتی می در نانودیسپرسیون را

 باشد (1/0)کمتر از  خیلی پایین آن کدورت که گرفت

برای مشخص کردن رنگ و . (2016)ژانگ و همکاران 

های تولید شده از کدورت نانودیسپرسیون

 ,.ColorFlex EZ (Hunter Lab. Incاسپکتوفوتومتر

USA) ها استفاده شد. همچنین کدورت نانودیسپرسیون

 ,WTW Co., Turb 555 IR)از دستگاه کدورت سنج

Weilheim, Germany)  گردید.تعیین 

 گیری ویسکوزیته ظاهری و نوسانیاندازه

برای دستگاه رئومتر مورد استفاده در این تحقیق 

 Anton Paar (MCRرئومتر سنجیدن میزان ویسکوزیته 

92, Austria )که  مرکز، هم هایبه استوانه مجهز

 s-و در محدوده تنش برشی  Cº 25در دمای  هاآنالیز

انون ق های آزمایشگاهی با مدلداده انجام شد. 12-100

 .برازش داده شد و پارامترها تعیین گردید زیر توانی
n 

                                                                                          
نرخ  :و ( nPa.s) ویسکوزیته :µ ،(Pa)تنش برشی  :τکه 

پارامتر بی بعد قانون شاخص جریان و  :nو  )s-1(برشی 

 شاخصو  (µ) باشند. مقدار ویسکوزیتهتوانی می

با رسم نمودار لگاریتمی تنش برشی در  را (n)جریانی 

)برند و د توان پیدا کرمیبرابر لگاریتم نرخ برشی 

 (.1995همکاران 

 DPPHبررسی خاصیت آنتی اکسیدانی با روش 

خاصیت آنتی اکسیدانی گیری برای اندازه روش ساده

باشد. در می DPPH 1، استفاده از روش بیولوژیکی مواد

-میلی 5با  میکرولیتر از نانودیسپرسیون 100این روش 

 DPPHهای شامل رادیکال ٪50لیتر از محلول متانول 

(1 mM)  .در محیط تاریک و دمای  سپسمخلوط گردید

در  .گرفتدقیقه قرار 30گراد به مدت درجه سانتی 27

گیری شد. نانومتر اندازه 517جذب در طول موج  ،نهایت

محاسبه  اکسیدانی با استفاده از معادله زیرمقدار آنتی

 :گردید
100/)(%  ControlSampleControl AAAI                    

به ترتیب خاصیت  sampleAو   I ،controlA ,%که در آن 

 مقدار جذب اکسیدان، مقدار جذب نمونه کنترل وآنتی

 عطایی صالحی و سلیمانپور)باشد میتولیدی نمونه 

1398).  

 بررسی خاصیت ضد میکروبی

های کورکومین خاصیت ضد میکروبی نانودیسپرسیون

نفوذ چاهک مورد از روش با استفاده تولید شده، 

اکتری ارزیابی قرار گرفت. در این روش دو نوع ب

به عنوان  اشرشیا کلیاستافیلوکوکوس اورئوس و 

بر روی شاخص باکتریهای گرم مثبت و گرم منفی، 

هایی محیط کشت نوترینت آگار کشت داده شد و چاهک

ها به صورت جداگانه بر روی آن ایجاد گردیده و نمونه
                                                           
1Radical scavenging of 2, 2- dipheny L-1-

picrylhydrazyl (DPPH)  
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ریخته شد. محیط کشت در داخل  هاداخل چاهک

 24گراد به مدت درجه سانتی 36باتور در دمای انکو

های اصیت ضد میکروبی نمونهساعت قرار داده شد. خ

ها ای شفاف اطراف چاهکتولید شده به صورت دایره

 بیانگر رشد اطراف چاهک، عدم هاله ایجاد .باشدمی

 عدم رشد هرچقدر هاله است. ضدمیکروبی ویژگی

ها بزرگتر باشد، خاصیت ضد باکتریایی اطراف چاهک

 5سیلین )دیسک با قطر از آمپی باشد.نمونه بیشتر می

به عنوان کنترل مثبت  میکرو گرم( 20میلی متر و غلظت 

 استفاده گردید.

 نگهداری در طول مدت رسی پایداریبر

پایدار بودن یک فرمولاسیون در دراز مدت از عوامل 

مهم در کاربرد آن در صنایع غذائی و نوشیدنی و 

به منظور بررسی باشد. همچنین صنایع داروئی می

ناپایدار کننده  هایپایداری نسبت به پدیده

 یک، دو و سه ماهها نمونه نانودیسپرسیون، اندازه ذرات

و نگهداری در  از تولید سپ )با توجه با محدودیت زمان(

 گرفته شد. اندازه دمای محیط

 نتایج و بحث 

  یاندازه ذره و توزیع اندازه ذره و پتانسیل زتا

و قابلیت هدایت  PDIاندازه ذرات، پتانسیل زتا، 

 1های تهیه شده به دو روش در جدول نانودیسپرسیون

روش تولید نانودیسپرسیون بر روی آورده شده است. 

اندازه، شاخص پراکندگی، بار سطحی، تحرک 

گذارد. الکتروفورتیک و پتانسیل زتای ذرات تاثیر می

همانطور که از نتایج مشخص است اندازه ذرات 

شده با استفاده از آب در شرایط  نانودیسپرسیون تولید

مادون بحرانی بسیار کمتر از ذرات تولید شده به روش 

جایگزینی حلال است ولی با این وجود اندازه ذرات 

باشد. نانومتر می 100تولید شده در هر دو روش زیر 

انودیسپرسیون تولید شده با استفاده از آب ذرات در ن

میلی  -7/15) یپتانسیل زتای بالاتر ،مادون بحرانی

پتانسیل  2014ساری و همکارانش در سال . داشت ولت(

ولت را برای نانودیسپرسیون میلی -9/6زتای 

در این  همچنین برای اینکهکورکومین بدست آوردند. 

در نتیجه  و ویسکوزیته کمتر بودروش اندازه نانوذرات 

قابلیت رسانایی بالاتری داشتند. سرعت حرکت و 

با اندازه کوچکتر و شاخص پراکندگی  نانودیسپرسیون

(PDI) باشند، برای اینکه این تر مرغوبتر میپایین

به دلیل  بالاترها دارای پایداری نانودیسپرسیون

د بود. عامل اصلی نخواههمگونی پراکندگی ذرات 

های نانودیسپرسیون پدیده استوالد ناپایداری سیستم

ناهمگونی پراکندگی ذرات  ،باشد. کشش سطحی زیادمی

-و وجود حلال در سیستم باعث تشدید این پدیده می

پتانسیل زتا یا همچنین تجمع ذرات، هنگامی که که شود. 

بنابراین در دهد. تر رخ میبارالکتریکی بالاتر است، کم

باقی ماندن مقداری از احتمال  ،روش جایگزینی حلال

بخیر دلیل در مرحله تحلال در داخل نانودیسپرسیون 

اندازه ذرات تولید شده توسط  تجمع و بزرگتر شدنبر 

 این روش است.

 

 با استفاده از آب مادون بحرانی و روش جایگزینی حلال های تولیدیفیزیکی نانودیسپرسیون هایویژگی -1جدول 

Table 1- Physical properties of prepared nanodispersions using subcritical water and solvent displacement 

method 
Conductivity (mS/cm) PDI Zeta-potential Particle size (nm) Method 

0.401 0.06 -15.7 10.12 subcritical water 
0.175 0.423 2.62 91.41 solvent displacement 

 

  تعیین رنگ و کدورت

غذایی یا  ماده یک سطح ظاهری ویژگی و رنگ، کدورت

 توسط که هستند پارامترهایی اولین عنوان به دارویی

 یا رد مبنای و گرفته قرار قضاوت مورد کننده مصرف

گیری به همین دلیل اندازه .دنباشمی ماده آن قبول

باشد. در جدول پارامترهای رنگ و کدورت ضروری می

پارامترهای مربوط به رنگ و مقدار کدورت آورده  2

باشد هر شده است. همانطور که از نتایج مشخص می
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-می b*دو نمونه نانودیسپرسیون دارای مقدار مثبت 

بودن نمونه است همچنین دهنده زرد د که این نشانباش

)به روش جایگزینی حلال  WIو  Lبالا بودن پارامتر 

نمونه تهیه سفید رنگ نشان از  (60/3و  83/3ترتیب 

نسبت به استفاده از آب مادون با این روش شده 

یه شده با آب کدورت در نمونه ته باشد. امامی بحرانی

روش کمتر از  و NTU 063/0مادون بحرانی برابر با 

توان به کوچک بودن اندازه جایگزینی حلال است که می

رنگ  اختلافذرات این نانودیسپرسیون نسبت داد. 

برای نانودیسپرسیون تولید شده  57/7و  56/4برابر با 

روش آب مادون بحرانی و جایگزینی حلال  به ترتیب با

 بود.
 

 پارامترهای مربوط به رنگ و مقدار کدورت 2-جدول 

Table 2- Colour and turbidity parameters 

Turbidity 

(NTU) WI TCD C*
ab L* b* Method 

0.063 2.73 4.56 3.60 2.80 2.55 

Sub 

critical 

water 

0.074 3.60 7.57 6.50 3.83 4.36 

solvent 

displace 

ment 

 

 ی رئولوژیکی نوسانی ویژگ

تهیـه  کورکومینحاوی  نانودیسپرسیوندر مـورد 

آب در شرایط هر دو روش، با استفاده از با شـده 

 نرخبین تنش برشی و  مادون بحرانی و جایگزینی حلال،

ین رفتار ه اخطی وجود داشت ک رابطه نسبتاً برشی

-نانودیسپرسیون نزدیک به رفتار نیوتنی اررفت تاکید بر

 در که طور همان .(فال-2شکل )باشد می تهیه شده های

-نانودیسپرسیوننوع این در  ود،شیم دیده ب-2 شکل

 صورت به ویسکوزیته، ایینپ برشی هاینرخ در ها،

 تفکیک و تذرا شکل تغییر به که یافت افزایش ناگهانی

 هاینرخ در. دش داده بتنس به هم چسبیده شده ذرات

 و نیست تهوابس برشی نرخ به ویسکوزیته بالاتر، برشی

 هاینرخ تمام در ویسکوزیته برشی، نرخ افزایش با

 ب-2شکل  در کـه طور همان. دمانمی تثاب شده، اعمال

 کمتر کوچکتر، ذرات اب هنمون کوزیتهویس ود،شیم دهدی

 یـک در معمولاً که است بزرگتر با ذرات نمونه از

 ،اندازه ذرات اهشک با ترکیب نظر از مشابه تمسیس

 نسبت افزایش هب هک دیابمی زایشاف تمسیس ویسکوزیته

ذرات  شدن هلخت اام. شودمی داده نسبت حجم به سطح

اندازه  زایشاف رب لاوهع تواندمی در نانودیسپرسیون

 تثاب یحجم رکس در کوزیتهویس افزایش موجب ات،ذر

 رگی ذرات ینب در تهپیوس ازف از ادیریمق چون، .گردد

های انرجان و همکاران در که این نتایج با یافته. افتدمی

مطابقت دارد. آنها نشان دادند که هرچقدر  2013سال 

اندازه ذرات بزرگتر شود ویسکوزیته هم بیشتر خواهد 

 شد.

 شده تشکیل فیلم ساختار و ضخامت دیگر، طرف از

 در تواندمی نیز سطحی لایه در امولسیفایرها، توسط

. نتایج باشد مؤثر نانودیسپرسیون ویسکوزیته مقادیر

روش تولید  نوع که دهدمی نشان تحقیق این

ها آن ویسکوزیته در زیادی تأثیر نانودیسپرسیون،

ویسکوزیته و  ( وnجریان ) شاخص 3 در جدول. دارد

 °C دمای در هانمونه برای  )2R (نیز خطای رگراسیون

 . شده است آورده 25
 

با استفاده از آب  برای پارامتر های محاسبه شده  -3جدول 

 مادون بحرانی و روش جایگزینی حلال

Table 3- Obtained parameters using subcritical 

water and solvent displacement methods 

R2 

apparent 

viscosity at 

(η) 1-s 100 

 

Consistency 

index (μ) 

flow 

behavior 

index (n) 

Method 

0.994 1.22 0.834 1.090 
Subcritical 

water 

0.995 1.57 1.084 1.081 
solvent 

displacement 

 

استفاده از  با شده تهیه هایمورد نانودیسپرسیون در

جایگزینی حلال، آب در شرایط مادون بحرانی و 

-می 084/1و  834/0 ترتیب ها بـهنمونه ویسکوزیته

 99% از الاترب ا،ههنمون رایب خطای رگراسیون باشند،

 توان قانون مدل بودن مناسب دهندة نشان که باشدمی
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. باشدمی هانمونه جریانی خصوصیات توصیف برای

 دهدهننشان  باشد، نزدیکتر 1 بهn  هرچقدر هرابط نای در

-نزدیک صفر به هرچقدر و نیوتنی رفتار به سیال تمایل

 تیکسودوپلاس اررفت هب تمایل دهنده نشان باشد، تر

 ود،شمی مشاهده 3 جدول در هک ورط انهم. تاس

 هاینانودیسپرسیون برای جریان اررفت اخصش ادیرمق

 هک باشدمی یک به نزدیک هر دو روشتولید شده با 

 به اهسیستم نیوتنی رفتار .دارد نیوتنی رفتار برت دلال

-می رویک اختارهایس کیلتش در اهلمیس اییتوان علت

 رئولوژی کروی، ساختارهای این که باشد

 قرار تأثیر تحت جزئی صورت هب را نانودیسپرسیون

 .دهندمی

 

 
 (ب و برشی نرخ - تنش برشی (الفنمودار  -2شکل 

با استفاده از آب مادون  برشی نرخ - ویسکوزیته نمودار

 بحرانی و روش جایگزینی حلال 

Figure 2- Flow profiles a) shear stress versus shear 

rate and b) viscosity versus shear rate using 

subcritical water and solvent displacement 

 

 اکسیدانی تعیین خاصیت آنتی

نشان  هانانودیسپرسیونبررسی فعالیت آنتی اکسیدانی 

-وقفعالیت فنانودیسپرسیون کورکومین دهد که می

ود های آزاد از خای در به دام انداختن رادیکالالعاده

نانودیسپرسیون تولید شده با  (.4ل دوج) دهدمی بروز

استفاده از آب مادون بحرانی به دلیل ذرات ریزتر، 

نسبت به  (٪6/57) خاصیت آنتی اکسیدانی بیشتری

 نانودیسپرسیون تهیه شده با روش جایگزینی حلال

در مقایسه با محلول  وحاوی ذرات بزرگتر  (8/23٪)

دارد. از این رو استفاده از آب  (٪3کورکومین در آب )

مادون بحرانی با حذف حلال و خاصیت آنتی اکسیدانی 

بیشتر برای تولید نانودیسپرسیون مزیت زیادی نسبت 

 نی حلال دارد.به روش جایگزی
 

خاصیت آنتی اکسیدانی و ضد باکتریایی  -4جدول 

با استفاده از آب مادون بحرانی و روش )میلیمتر( 

 جایگزینی حلال

Table 4- Antioxidant and antibacterial activity 

(mm) using subcritical water and solvent 

displacement 

Clear zone  

E. coli 

Clear zone  S. 

aureus 

Scavenging 

% 
Method 

27 30 57/6 
Subcritical 

water 

18 19 23.8 
solvent 

displacement 

  

 
 

ذرات با استفاده از  پایداری و تغییر توزیع اندازه -3شکل 

 آب مادون بحرانی و روش جایگزینی حلال با گذشت زمان

Figure 3- Stability and changing the particle size 

distribution using subcritical water and solvent 

displacement at storage time 

(a) 

(b) 
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 خاصیت ضد باکتریاییتعیین 

های کورکومین خاصیت ضدباکتریایی نانودیسپرسیون

تولید شده با استفاده از آب مادون بحرانی و جایگزینی 

وش حلال بر روی باکتری گرم مثبت و گرم منفی با ر

هاله تشکیل شده  ارزیابی قرار گرفت.چاهک مورد 

اطراف چاهک توسط نانودیسپرسیون تولید شده با 

استفاده از آب مادون بحرانی در برابر باکتری گرم 

متر( میلی 8متر( و باکتری گرم منفی )میلی 15مثبت )

بزرگتر از نانودیسپرسیون تولید شده با روش 

تریایی جایگزینی حلال بوده، بنابراین خاصیت ضد باک

بیشتری دارد. همچنین نتایح نشان داد خاصیت 

ها بر روی باکتری گرم مثبت بیشتر ضدباکتریایی نمونه

 .(4)جدول  از باکتری گرم منفی بود
 

 
ده از آب ( با استفا1) هانمونهمشخصات ظاهری  -4شکل 

ی حلال الف( پس از یک روش جایگزین (2مادون بحرانی و )

 و ج( پس از سه ماه نگهداری از دو ماه ، ب( پسماه

Figure 4- Appearance of samples using subcritical 

water and solvent displacement after a) One month, 

b) Two month and c) three month 

 

 مدت نگهداری بررسی پایداری در طول

 آنها، اندازه توزیع تغییر و اندازه ذراتبررسی  با

 .قرار گرفت مورد ارزیابی هاپایداری نانودیسپرسیون

 طول های تولید شده درذرات نانودیسپرسیون اندازه

در طول زمان  .اندشده ارائه 3 شکل نگهداری در زمان

ه مربوط ب متوسط ذراتاندازه نگهداری، 

نانودیسپرسیون تولید شده با آب مادون بحرانی حدود 

نانومتر خیلی کمتر از روش جایگزینی حلال  32/12

نانومتر( بود. در نانودیسپرسیون تولید شده با  161)

در طول مدت و با گذشت زمان آب مادون بحرانی، 

از خود ای تغییرات قابل ملاحظهاندازه ذرات  نگهداری

حاکی از وقوع پایداری  ات چشمیمشاهد و ددننشان ندا

در  (. ناپایداری4شکل )بود  هاآن در سیستم

نانودیسپرسیون تهیه شده به روش جایگزینی حلال به 

مقدار بیشتری مشاهده گردید. و اندازه ذرات پس از 

نانومتر افزایش یافت.  161به  4/91گذشت چهار ماه از 

ل را بزرگتر شدن اندازه ذرات در روش جایگزینی حلا

ماندن مقداری حلال یا ناهمگونی اندازه توان به باقیمی

ذرات در نانودیسپرسیون مربوط دانست. بعد از گذشت 

سه ماه، اندازه ذرات تقریباً ثابت مانده بود که پس از 

اند این زمان به دلیل اینکه ذرات تقریبا همگون شده

ها ایجاد نشده است. ناپایداری تغییری در اندازه آن

انودیسپرسیون تولید شده به روش جایگزینی حلال ن

 قابل مشاهده است. 4نیز به چشم در شکل 

 

 نتیجه گیری

نانودیسپرسیون کورکومین با دو روش استفاده از آب 

مادون بحرانی و روش جایگزینی حلال تهیه گردید و 

نشان از  نتایج حاصل از مقایسه دو روش مذکور

تر و ضدمیکروبی بالاخواص آنتی اکسیدانی داری، پای

با استفاده از روش  ینانودیسپرسیون کورکومین تولید

باشد. همچنین در این روش آب مادون بحرانی مینوین 

علاوه بر حذف حلال آلی، مقدار امولسیفایرهای مورد 

استفاده کمتر بوده که باعث افزایش توجیه اقتصادی 

ر فرایند تولید نانودیسپرسیون کورکومین گردیده و د

های سلامتی و ادامه کمترین نگرانی در خصوص جنبه

 حیطی مصرف محصول تولیدی را دارد.زیست م
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Introduction: Nowadays, the use of herbal medicines for the treatment of many diseases has 

attracted the attention of scientists (Abdullaev et al., 2004; Samarghandian and Borji 2014). 

Turmeric is one natural plant, which has a bioactive ingredient called curcumin. It has many 

medicinal and food applications due to its biological properties. Yellow pigment curcumin is a 

polyphenol from the diaryl heptanoids group (Anuchapreeda et al., 2011). Curcumin has different 

application in industry as cosmetic creams, wound glues, capsules, herbal toothpaste, and soaps. It 

is also used in the food industry for the preparation of soups, drinks and even pastels (Prasad et al., 

2014; yallapu et al., 2013). Curcumin metabolism indicated that it has low poor solubility in the 

aqueous media, dramatically reduces cellular uptake and so-called bioavailability. In addition, it 

causes many problems in adding this valuable bioactive ingredient to water-based food and drug 

formulations (Sreekanth et al., 2011; Pan et al., 2011). In recent decades, nanotechnology has been 

able to solve this problem with bioactive compounds. Prepared nanodispersions of bioactive 

compounds are suggested ways to overcome this problem with low water solubility and low 

bioavailability bioactive (Anton et al., 2007; Mora-Huertas et al., 2011). Conventional methods of 

preparing nanodispersions using organic solvents may have undesirable effects. Therefore, green 

technology has recently been developed. Nowadays, using novel methods has advantages to prepare 

nanodispersions of bio-friendly bioactive materials such as subcritical water. In this method, water 

are used as a solvent because of its unique physico-chemical properties (Ravber et al., 2015). The 

aim of this study is to prepare curcumin nanodispersions with very fine particle size and high 

antimicrobial properties using water in subcritical conditions, for the first time, and a solvent 

replacement method. Finally, Zeta potential and particle distribution index (PDI) were compared. 

Also, the antioxidant and antimicrobial effects of prepared curcumin nanodispersions using these 

two methods were investigated. 
Material and methods: Curcumin (97% purity), poly ethylene glycol (PEG, 4000 Dalton) and 

Tween 20 were provided from Merck Company (Darmstadt, Germany). Ethyl acetate (99.7%) as 

solvent was prepared from Samchun Pure Chemical Company (Seoul, Korea). Escherichia coli 

(PTCC 1270) and Staphylococcus aureus (PTCC 1112) were purchased from microbial Persian type 

culture collection (PTCC, Tehran, Iran). Nutrient Agar (NA) was provided from Biolife Company 

(Milan, Italy). Double distilled water was used to prepare all nanodispersions. Curcumin 

nanodispersions were prepared using solvent displacement and subcritical water. In subcritical 

water method, 1.5 mg of Tween 20 was mixed with 20 mg of curcumin then was added into the 

water, placed in a sealed teflon autoclave and heated at 120 °C for 2 h in an oven (Behdad Medical 
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Production Co., SP88, Tehran, Iran). The internal pressure of the autoclave was 1.5 bar. The Teflon 

autoclave with capacity of 100 mL, was designed and manufactured in our research laboratory. In 

solvent displacement method, 20 mg of curcumin was added into the ethyl acetate (10 mL) as 

solvent to produce the organic phase. On the other hand, 1.5 g Tween 20 was mixed into the 

distilled water (98.5 g) under a constant stirring (300 rpm) for 15 min to prepare aqueous solution. 

Organic phase was then slowly added into the aqueous solution and mixed using a conventional 

homogenizer at 300 rpm for 15 min. finally, the organic solvent was removed using a rotary 

evaporator (Eyela NE-1001, Tokya Rikakikai Co. Ltd, Tokyo, Japan) which it was adjusted at 

temperature, pressure and rotation speed of the 50 °C, 25 KPa and 100 rpm, respectively.  

Results and discussion: Therefore, in the present study Curcumin nanodispersions using a novel 

subcritical water method and a traditional solvent displacement method using ethylacetate and 

utilizing Tween 20, as emulsifier, were prepared and the physico-chemical, rheological, stability, 

antioxidant and antimicrobial properties of the prepared Curcumin nanodispersions were evaluated. 

Dynamic Light Scattering analysis indicated that the produced nanodispersions using novel 

technique had minimum particle size (10.1 nm) and poly disperses index (0.06) and maximum 

conductivity (0.401 mS/cm) and zeta potential (-15.8 mV) values as compared to those of obtained 

by the solvent displacement method. The obtained results also indicated that the prepared pale 

yellow Curcumin nanodispersions (b=2.55) using subcritical water method had minimum turbidity 

(0.063 NTU) and viscosity. Furthermore, more stable (during three month) produced Curcumin 

nanodispersion using subcritical water method shown the highest antioxidant (57.6%) comparison 

to Curcumin in water (3%) and antibacterial activity against to the both studied Gram-positive and 

Gram-negative bacteria strains. 

Conclusion: Curcumin nanodispersions were prepared using two methods as subcritical water and 

solvent displacement. The results showed a higher stability, lower viscosity, higher antioxidant and 

antimicrobial properties of curcumin nanodispersion prepared by the novel method as subcritical 

water. In addition to, organic solvents were eliminated in subcritical water method, also the amount 

of used emulsifier has decreased. Therefore, this method increases the economic justification of the 

process of production of curcumin nanodispersions then it decreases the concern about the health 

and environmental aspects of product consumption. Therefore, the use of this new method for 

preparing curcumin nanodispersions can be easily generalized and can be applied to prepare for 

other food and pharmaceutical nanodispersions. 
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