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Background: Sesame oil has anti-candidiasis therapeutic effects. Due to hydrophobic property of 
oils, their solubility in aqueous media is low which causes their low absorption and impact on the 
reduction of microbe compactness in the body. The aim of the present study was preparation of a 
mixture containing sesame oil and honey based on microemulsion form.
Materials and Methods: An experimental study was conducted. Tween 80 as surfactant and honey 
as co-surfactant with various proportions of surfactant/co-surfactant as 4:1  ,2:1, and 5:1 were 
selected to plot pseudo ternary phase diagram. Microemulsion preparation was performed based on 
the titration method. An in vivo study was performed on 12 BALB/C mice which were divided into 
two groups. Each group had six mice as the control group and drug consumer group (microemulsion 
including honey and sesame oil). 
Results: Physicochemical properties of the microemulsion samples showed that the mean particle 
size is in the range of 24.09-16.62 nm with a homogeny particle size distribution between 0.33-0.28. 
Zeta potential was in the range of 16.5-10.3- and refractive indices and conductivity coefficient 
were about 1.39 and 279-249 μS, respectively. These results confirm the formation of oil in water 
microemulsion due to calculated refractive indices near water value, higher value of conductivity 
coefficient, and small particle size. Stability test during time showed that samples with 2:1 surfactant 
to co-surfactant ratio were not stable after two months. Samples with 4:1 surfactant/co-surfactant 
ratio were selected for in vivo evaluation due to higher stability and oil content. 
Conclusion: It seems that using emulsion is effective in contamination with fungi in blood culture 
and increased peritoneal macrophages in mice. 
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سابقه و هدف: روغن کنجد دارای اثر درمانی برسپسیس کاندیدیایی است اما به دلیل ماهیّت آب‌گریزی روغن‌ها ، حلالیّت آن‌ها در محیط‍‌های آبی پایین 
بوده و میزان جذب و اثرگذاری این ترکیب‌‌هادر کاهش آلودگی بدن به قارچ پس از مصرف خوراکی چندان مطلوب نیست. هدف از انجام این مطالعه، 

تهیه روغن کنجد و عسل به فرم میکروامولسیون است.
مواد و روش‌ها: تحقیق به روش تجربی انجام گرفت. تویین80 به عنوان سورفکتانت و عسل در نقش کوسورفکتانت نوین با نسبت‌های سورفکتانتی 2:1، 
4:1 و 5:1  برای رسم نمودارهای شبه سه فازی انتخاب شده و تهیه میکروامولسیون با روش تیتراسیون انجام گرفت. برای بررسی کارایی درون‌تن نمونه‌ها ، 
12 رأس موش‌ مدل Balb/C ماده انتخاب و در دو گروه6 تایی كنترل و مصرف‌کننده دارو )فرم میکروامولسیون روغن کنجد- عسل( دسته‌بندی شدند. 
در  ذرات  اندازه  توزیع  نانومتر، شاخص   16/62-24/09 محدوده   در  نمونه‌ها  ذرات  اندازه  میانگین  شیمیایی،  فیزیکی-  تعیین خصوصیات  یافته‌ها: 
محدوده 0/33-0/28 ، پتانسیل زتا در محدوده 10/3- 16/5، شاخص شکست نور در حدود 1/39 و ضریب هدایت الکتریکی در محدوده 249-279 
میکروزیمنس تعیین شد. این نتایج به علت نزدیکی شاخص شکست نور نمونه‌ها به شاخص شکست نور آب، بالابودن ضریب هدایت الکتریکی نمونه‌ها 
و ریزبودن اندازه ذرات همراه با توزیع یکنواخت آن‌ها حاکی از غالب بودن فاز آبی و در نتیجه شکل‌گیری میکروامولسیون روغن در آب بوده است. در 
بررسی پایداری نمونه‌های تهیه شده با گذشت زمان، پس از گذشت دو2 ماه، ناپایداری در نمونه‌ تهیه شده با نسبت سورفکتانتی 2:1 به صورت کدر شدن 

مشاهده شد. به دلیل پایداری بالاتر و نیز درصد روغن بالاتر در نسبت 4:1 این نمونه برای بررسی کارایی درون‌تن انتخاب شد. 
نتیجه‌گیری: به نظر می‌رسد مصرف این امولسیون در میزان  آلودگی به قارچ در کشت خون و افزایش ماكروفاژهاي صفاقي در موش‌های مصرف‌کننده 

موثر است.

واژگانك‌لیدی: میکروامولسیون، سپسیس کاندیدیایی، سورفکتانت، روغن کنجد، عسل، ماكروفاژهاي صفاقي.
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     دور 42، شماره 4، 1397، صفحات 189 تا 195

مقدمه:
كانديديازيس1 منتشره يك بيماري تهديدكننده حيات با ميزان مرگ و مير بالاتر 
از 40 درصد است. كانديدا البيكنس2 چهارمين ارگانيسم جدا شده از عفونت‌هاي 
جريان خون در بيماران بستري در بيمارستان است)1( . سندرم سپسيس يك پاسخ 
سيستميك به عفونت‌هاي باكتريايي از جمله كانديداست؛ به نحوی‌كه پاسخ‌هاي 

1	  Candidiasis

2	  Candida albicans

ايمنولوژيك در آن نقش بسيار مهمي دارند. با وجود استفاده وسيع آنتي بيوتيك‌ها 
آلودگي  ضد  عوامل  يافتن  براي  وجو  جست  هنوز  آن‌ها،  سنتزي  آنالوگ‌هاي  و 
جديد لازم است، زيرا برخي از عوامل آنتي باكتريال مهم عوارض جانبي جدي و 
شديدي دارند)2( . توسعه درمان‌هاي ايمنومدولاتوري يكي از فرضيه‌هاي اصلي در 
درمان‌هاي جديد سپسيس است)3( . برخي از تركيب‌های گياهي كه سال‌ها پيش 
در طب سنتي كشورهاي مختلف براي درمان عفونت‌ها استفاده شد، داراي آثار ضد 
قارچي و ضد باكتريايي بر انواع عفونت‌ها است. ون دن بوت و همكارانش اثر 12 
عصاره گياهان تانزانيايي را بر عفونت كانديدايي بررسي کرده و نشان داده‌اند كه 

مقاله پژوهشی
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بدن  قارچی  درمان جديد عفونت‌هاي  براي  انتخاب خوبي  گياهان می‌توانند  اين 
باشند)4( . در مطالعه آکاگاوا و همكاران نیز نشان داده شده است كه برخي گياهان 
دارويي ژاپني از طريق افزايش فعاليت ضد كانديدايي ماكروفاژها بر عفونت‌هاي 
سيستميك كانديدايي اثر حفاظتي داشته و باعث افزايش بقای موش‌هاي آلوده نيز 
مي‌شوند)5(. بر اساس مطالعه Seinivasan3 و همکارش مشخص شد که روغن 
کنجد به عنوان یک منبع گیاهی دارویی با پیشینه مصرف خوراکی بسیار و ارزش 
غذایی بالا دارای اثر درمانی بر سپسیس است)6( . اما ترکیب‌های چربی‌دوست 
نظیر روغن‌ها پس از ورود به بدن با مشکل حلالیت در محیط آبی مواجه شده 
بود.  از مصرف خوراکی در حد مطلوبی نخواهد  اثربخشی آن‌ها پس  و  و جذب 
میکروامولسیون‌ها با استفاده از سورفکتانت‌ها قابلیت ایجاد اتصال پایدار بین مواد 
آب‌گریز و محیط آبی را فراهم کرده و می‌توانند به عنوان روشی کارآمد در بهبود 
میکروامولسیون‌ها  شوند.   استفاده  چربی‌دوست  ترکیب‌های  اثرگذاری  و  حلالیت 
این  هستند)7،8(.  نانومتر   100 تا   10 محدوده  در  ذراتی  اندازه  با  همگن  مایعات 
اندازه  جهت  به‌  و  بوده  پایدار  کامل  طور  به  ترمودینامیکی  لحاظ  به  سامانه‌ها 
برخوردار  بالایی  بسیار  شفافیت  از  معمولی،  امولسیون‌های  خلاف  بر  ذرات  ریز 
فاز  اطراف  در  انعطاف لایه سورفکتانت  بهبود  برای  این ساختار  در  هستند)8،9(. 
پراکنده، کاهش کشش سطحی و افزایش بیشتر پایداری در فصل مشترک روغن و 
آب، جزء دومی تحت عنوان کوسورفکتانت در کنار سورفکتانت قرار می‌گیرد)10(. 
در برخی موارد سورفکتانت ثانویه با ماهیت آب‌دوستی متضاد در کنار سورفکتانت 
اول، فاز سورفکتانتی را تشکیل می‌دهند)8،11( . در پژوهش حاضر روغن کنجد 
به عنوان یک ترکیب گیاهی مؤثر در درمان سپسیس کاندیدایی برای اولین بار 
به کار برده شده است. برای افزایش حلالیت این روغن در محیط مایی بدن، از 
فرم میکروامولسیون روغن در آب استفاده شده است. نمونه میکروامولسیون حاوی 
و  تویین80 و کوسورفکتانت طبیعی  به همراه مخلوط سورفکتانت  روغن کنجد 
نوین عسل تهیه شده است. وجود انواع فنولين‌ها در عسل به عنوان منبع خوبي 
از آنتي‌اكسيدان‌ها و خاصیت ضدباکتریایی آن، در کنار روغن کنجد یک فرآورده 
گیاهی موثر در درمان سپسیس کاندیدیایی را فراهم آورده است)12،13( . نوآوری 
دیگر این پژوهش، حذف یک کوسورفکتانت شیمیایی و جایگزینی آن با عسل 
است که در کاربردهای دارویی مطلوب است. در این مطالعه از روش تیتراسیون 
میکروامولسیون‌ها  تهیه  در  نمودار شبه‌سه‌فازی  از  و همچنین  با همزدن ملایم 
استفاده ‌شده که طی آن سورفکتانت‌ آب‌دوست در اطراف فصل مشترک روغن و 
آب جای می‌گیرد. به ‌این ترتیب فاز روغنی به عنوان فاز پراکنده‌ به صورت ذراتی 
با اندازه نانومتری در فاز پیوسته آبی قرار گرفته و میکروامولسیون روغن در آب 
را تشکیل می‌دهد. پس از تهیه نمونه‌های میکروامولسیون، تعیین خصوصیات 
فیزیکی-شیمیایی آن‌ها اعم از اندازه ذرات، پتانسیل زتا، هدایت الکتریکی، شاخص 
شکست نور، pH و میزان پایداری انجام گرفته است. همچنین تاثیر درمانی روغن 
موش  در  كانديديايي  سپسيس  بر  میکروامولسیون  ساختار  در  عسل  و  کنجد 

Balb/C بررسی شده است. 

مواد و روش‌ها:
تحقیق به روش تجربی انجام گرفت. روغن پایه، روغن کنجد تهیه شده توسط 
شرکت ثمر است. سورفکتانت‌ تویین80 )پلی سوربات80( از شرکت دارویی مرک 
تهیه  برای  است.  نیشابور  منطقه  عسل  رفته،  بهک‌ار  عسل  شد.  تامین  آلمان 
حیوانات  شد.  بهره‌گیری  تقطیر  بار  دو  مقطر  آب  از  میکروامولسیون  نمونه‌های 
آزمایشگاهی برای بررسی کارایی درون تن نمونه‌های میکروامولسیون شامل 12 
رأس موش Balb/C ماده با سن 6-8 هفته است که از حیوان‌خانه دانشگاه علوم 

پزشکی مشهد تهیه شد.
برای تهیه میکروامولسیون خوراکی بر پایه روغن کنجد، سورفکتانت‌هایی با مقادیر 
هستند.  مناسب  تویین‌ها  دسته  مانند  غالب  آب‌دوستی  ماهیت  و  بالاتر   HLB
استفاده از تویین80 در تهیه میکروامولسیون‌های خوراکی بیشتر از انواع دیگر آن 
انجام گرفته است. از طرفی بر اساس جدول زیر، مقدار غلظت بحرانی مایسلی 

3	  Srinivasan

با  میکروامولسیون  تهیه  و  بوده  تویین  انواع  سایر  از  کمتر  تویین80  برای  شدن 
 HLB غلظت‌های پایین‌تری از آن امکان‌پذیر است. در نهایت تویین80 به دلیل
مناسب، زیست‌سازگاری بالاتر و CMC کمتر، به عنوان سورفکتانت انتخاب شد. در 
برخی موارد از ترکیب‌های گیاهی و طبیعی به عنوان جایگزین کوسورفکتانت‌های 
شیمیایی در تهیه میکروامولسیون‌های خوراکی استفاده می‌شود. از شکر )ساکروز( 
به عنوان کوسورفکتانت در کنار سورفکتانت تویین80 در تهیه میکروامولسیون‌های 
خوراکی حاوی روغن تخمه کدو و روغن آفتابگردان در مطالعات پیشین استفاده 
در  نوین  گیاهی  کوسورفکتانت  عنوان  به  تحقیق عسل  این  در  است)14(.  شده 
کنار سورفکتانت تویین80 به عنوان کوسورفکتانت انتخاب شد. عسل علاوه بر 
ایفای نقش کوسورفکتانت، با خاصیت ضد باکتریایی خود برای درمان سپسیس 

نیز موثر است.

 مقادیر CMC سورفکتانت‌های زیست‌سازگار آب‌دوست)15( 

نام سورفکتانتCMC مقدار

تویین49920درصد

تویین33340درصد

تویین16760درصد

تویین1580درصد

انتخاب نسبت‌های سورفکتانتی: نسبت‌های سورفکتانتی معادل با 2:1 ، 4:1 و 5:1 
از )عسل:تویین 80( انتخاب شد. با بررسی نتایج، تفاوت قابل‌توجهی بین شکل و 
وسعت ناحیه پایدار میکروامولسیونی در نسبت‌های جرمی 4:1 و 5:1 مشاهده نشد. 
مقادیر تویین80 و عسل طبق جدول زیر در نسبت‌های مختلف سورفکتانتی به 
صورتی تعیین شد که علاوه بر قابلیت اختلاط کامل و مناسب، امکان مشاهده 
دقیق شکل ظاهری نمونه‌ها با توجه به حجم نهایی آن‌ها فراهم باشد. لازم به 
ذکر است جرم تویین80 برای سهولت در نتیجه‌گیری نهایی ثابت نگه داشته شده 

و مقدار عسل با توجه به نسبت‌ها تغییر یافت. 

نمونه‌های تهیه شده  با نسبت‌های مختلف در  تویین80 و عسل  مقادیر جرمی 
برای رسم منحنی شبه‌سه‌فازی

 جرم عسل
میلی‌گرم

 جرم تویین80
میلی‌گرم

نسبت سورفکتانتی
(عسل/ تویین80)

75015002:1

37515004:1

30015005:1

رسم نمودار شبه سه فازی: برای رسم نمودار شبه سه فازی، پس از نام‌گذاری 
رئوس و اختلاط سورفکتانت‌ها با نسبت‌های سورفکتانتی معین، روغن کنجد با 
درصدهای ده‌گانه 10:90، 20:80، 30:70، 40:60، 50:50، 60:40، 70:30، 80:20 و 90:10 
همزن  روی  بر  شده،  تهیه  دوجزئی  مخلوط  هر  شد.  افزوده  سورفکتانتی  فاز  به 
مغناطیسی اختلاط یافته، همزمان آب مقطر به آن اضافه شده و پیوسته تغییرات 
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ظاهری نمونه بررسی شد. به این ‌ترتیب با ثابت نگه داشتن دو جزء، درصد جزء 
سوم از صفر تا مقادیر بالاتر تغییر یافته و نمونه‌های متعددی از میکروامولسیون 
ساخته شد. نمونه‌های شفاف به عنوان میکروامولسیون و نمونه‌های کدر در قالب 
نمونه‌ها، حجم آب  تیتر کردن  . هنگام  ماکروامولسیون دسته‌بندی شدند)16،17( 
مقطر دیونیزه در لحظه شفاف شدن نمونه ثبت شده و نقاط مرزی ناحیه پایدار 

میکروامولسیون در نمودار شبه سه فازی با  اتصال به هم مشخص شد. 
اندازه  توزیع  شاخص  و  زتا  پتانسیل  ذرات،  اندازه  میانگین  تعیین 
ذرات: تعیین اندازه ذرات، پتانسیل زتا و شاخص توزیع اندازه ذرات توسط دستگاه 
زتا سایزرNano zeta sizer, Malvern Instruments, UK انجام گرفت. به این 
منظور مقدار 20 میکرولیتر از نمونه میکروامولسیون با 980 میکرولیتر آب مقطر 

دیونیزه مخلوط شد.
توسط  نمونه‌ها  تمامی  نور  نور: شاخص شکست  تست شاخص شکست 
 Abbe’s refractometer (Bellingham + Stanley limited, دستگاه رفرکتومتر
با  دستگاه  خطای  میزان  شاخص،  این  تعیین  برای  شد.  اندازه‌گیری   England)
اندازه‌گیری شاخص شکست نور آب مقطر و مقایسه آن با مقدار شاخص آب مقطر 

در دمای اتاق )1/3333( تعیین شد.
تعیین ضریب هدایت الکتریکی: مقدار این ضریب برای تمامی نمونه‌های 
اندازه‌گیری   (AZ 86503, Taiwan)به وسیله دستگاه هدایتسنج میکروامولسیون 

شد. 
 (Ciba متر pH نمونه‌های میکروامولسیون توسط دستگاه pH مقدار :pH تعیین
 corning diagnostics limited Sudbury, Suffolk co106xd, England)

اندازه‌گیری شد. 
نمونه‌های  میکروامولسیون:  نمونه‌های  پایداری  میزان  تعیین 
میکروامولسیون پس از ساخته شدن، برای بررسی پایداری فیزیکی، به مدت 15 
دقیقه تحت فرآیند سانتریفیوژ با سرعت 10هزار دور در دقیقه قرار گرفتند)16،17( 
. هر گونه تغییر وضعیت نمونه اعم از جدایش فازی، کدورت، کرمی شدن، کلوخه 
شمار  به  مناسب  فیزیکی  پایداری  عدم  معنای  به  ژلاتینی  حالت  ایجاد  یا  شدن 
مقابل  در  زمان  گذشت  با  میکروامولسیون  نمونه‌های  پایداری  همچنین  می‌رود. 

کدورت و جدایش فازی تا مدت دو ماه بررسی ‌شد. 
بررسی کارایی درون تن نمونه میکروامولسیون در تست حیوانی: 
میزان  کاهش  در  شده  تهیه  میکروامولسیون  نمونه  تن  درون  کارایی  بررسی 
آلودگی قارچی در موش‌های Balb/C مبتلا به سپسیس از طریق مصرف خوراکی 

میکروامولسیون انجام‌گرفته است. 
حیوانات آزمایشگاهی: 12 رأس موش مدل Balb/C ماده با سن 6-8 هفته 
به دو گروه كنترل و مصرفک‌ننده دارو دسته‌بندی شدند. ميانگین وزني موش‌ها در 

هر دو گروه حدود 28/5 گرم و تعداد آن‌ها در هر گروه 6 رأس بود. مخمر كانديدا 
برای  و  شده  تهيه  ايران  علمی-صنعتي  پژوهش‌هاي  مركز  از  البيكنس سوش4 
يك  به  دمي  وريد  راه  از  مخمر  میلیون  دو  تعداد  مخمرها،  بيماري‌زايي  افزايش 
موش Balb/C ماده تزريق شد. قارچ‌ها معمولا در كليه تجمع یافته)18(  و مرگ 
قارچ‌ها در طحال، كبد، قلب،  اما  به علت نقص كليوي است.   موش‌ها معمولا 
ريه‌ها و اعصاب مركزي نيز مشاهده مي‌شوند)19(. پس از گذشت یک ساعت از 

4	  Persian type culture collection PTCC 5027

تزریق، نمونه میکروامولسیون با دوز 0/1 میلی‌لیتر بر کیلوگرم به موش‌های گروه 
مصرفک‌ننده دارو به وسيله فيدينگ تيوب خورانده شد. به موش‌هاي گروه كنترل 

مقدار 100 ميكروليتر سرم فيزيولوژي با همین روش خورانده شد.
اقدامات انجام شده بر روی موش‌ها: ميزان آلودگي موش‌ها به وسيله دو پارامتر 
اصلي ميزان مرگ‌ومير و شمارش تعداد كلني‌هاي (CFU) حاصل از كشت بافت 

كليه سنجيده شد. 

نيز  و كشت خون  ماكروفاژهای صفاقي  تعداد  ديگري همچون  مهم  پارامترهاي 

بررسي شدند .جدا كردن ماكروفاژهاي صفاقي برای شمارش آن‌ها به وسيله تزريق 
10 ميلي‌ليتر سرم فيزيولوژي سرد ) در دو مرحله و هر بار 5 ميلي‌ليتر( انجام گرفت. 
و  ماكروفاژهاي صفاقي  تعداد  در  دارو  و مصرفک‌ننده  كنترل  گروه  مقايسه  برای 
تست‌هاي كشت كليه، تجزيه و تحليل آماري با استفاده از آزمون تي انجام گرفته 
و براي بررسي تحرك و مرگ‌ومير موش‌ها از آزمون مربع كاي بهره‌گیری شد. در 

هر دو تست مقادیرPvalue≤0.05 معنا‌دار در نظر گرفته شد.
یافته‌ها:

را  فازی  سه  شبه  نمودارهای  از  شمایی   1 شکل   : فازی  سه  شبه  نمودارهای 
به  سورفکتانت  مختلف  جرمی  نسبت  سه  در  مطالعه  مورد  سیستم‌های  برای 

کوسورفکتانت )تویین 80/عسل( نمایش می‌دهد.

شکل 1- نمودار شبه‌سه فازی در فرمولاسیون‌های مختلف
تشکیل‌دهنده  اجزای  درصد  میکروامولسیون:  نمونه‌های  مشخصات  تعیین 
نسبت  سه  از  یک  هر  در  روغن  حداکثر  حاوی  میکروامولسیون  نمونه‌های 
سورفکتانتی بررسی شده در جدول یک و نتایج مربوط به آنالیزهای انجام گرفته 
روی آن‌ها در جداول 2 و 3 بیان شده است. همچنین نمونه‌ای از آنالیز اندازه ذرات 
DLS برای دو نسبت سورفکتانتی پایدارتر در لحظه ساخت و پس از دو ماه نیز در 

شکل 2 و 3 آورده شده است.

حاوی  میکروامولسیون‌  نمونه‌های  تشکیل‌دهنده  اجزای  جرمی  درصد   -1 جدول 
حداکثر روغن کنجد

بحث: 
بررسی پایداری فیزیکی نمونه‌ها نشان داد که هیچ‌گونه جدایش فازی، کرمی یا 
ژله‌ای شدن پس از انجام سانتریفیوژ در آن‌ها رخ نداده و تمامی نمونه‌ها از پایداری 
فیزیکی بسیار بالایی برخوردار بودند. مقدار شاخص توزیع اندازه ذرات برای تمامی 
نمونه‌ها کمتر از 0/5 بوده است. این نتیجه نشانگر توزیع اندازه ذرات به نسبت 
 5:1 و   4:1 نسبت‌های  با  تهیه ‌شده  نمونه‌های  در  ذرات  اندازه  است.  یکنواخت 

 

 درصددرصد آب
تویین80

 درصد
 نسبت روغن به فازدرصد روغنعسل

شماره نمونهنسبت تویین80 به عسلسورفکتانتی

543/213/55/512:882:11
57/93/067/245/914:864:12
58/92/955/95/7514:865:13
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کوچ‌کتر از اندازه ذرات در نسبت 2:1،  است‌. نمودار اندازه ذرات نمونه‌های 5:1 و 
4:1 )شکل 2( بر خلاف نمونه 2:1 که پس از گذشت دو ماه شیری رنگ شد، به رغم 
افزایش اندک اندازه ذرات، با کاهش شاخص توزیع اندازه ذرات و یکنواختی بیشتر به 
سمت ت‌کپیک شدن پیش رفت. بنابراین نمونه تهیه شده با نسبت سورفکتانتی 
4:1 و درصد روغن 5/9، با پایداری مناسب و درصد روغن بالاتر برای انجام تست 
بار سطحی ذرات شناخته  از  به عنوان معیاری  زتا  پتانسیل  انتخاب شد.  حیوانی 
شده، به گونه‌ای که حضور سورفکتانت‌های غیریونی و آنیونی بار سطح ذرات را 
می‌نماید. حضور  مثبت  را  آن  کاتیونی  سورفکتانت‌های  وجود  و  منفی  نمونه  در 
نیز موجب  اجزای سازنده  در ساختار  و کربوکسیل  عاملی هیدروکسیل  گروه‌های‌ 
ایجاد بار منفی در سطح ذرات می‌شود. بنابراین حضور سورفکتانت‌های غیریونی 
تویین80 با گروه‌های عاملی هیدروکسیل و الکترونگاتیویته بالای اتم اکسیژن در 

ساختار این گروه‌های عاملی در ایجاد بار منفی سطح ذرات میکروامولسیون‌های 
تأثیرگذار بوده است. مقادیر بالای پتانسیل زتا نشانگر شکل‌گیری میکروامولسیون 
در ساختار مایسل مستقیم )روغن در آب( و مقادیر پایین آن حاکی از شکل‌گیری 
میکروامولسیون در ساختار مایسل معکوس )آب در روغن( است)16( . بر اساس 
از شکل‌گیری میکروامولسیون  زتا حاکی  پتانسیل  بالای  به نسبت  مقادیر  نتایج 
بوده و  نور مبین میزان شفافیت نمونه‌ها  روغن در آب است.  شاخص شکست 
به  به شمار می‌رود.  نیز عامل مهمی  میکروامولسیون  پیوسته  فاز  در تشخیص 
نحویک‌ه شاخص شکست نور هر نمونه میکروامولسیون به شاخص فاز پیوسته 
عدد  به  نمونه‌ها  تمامی  در  نور  شکست  شاخص  مقدار  است.  تر  نزدیک  خود 
1/3583، به عنوان عدد شاخص شکست نور آب مقطر در دمای اتاق )با احتساب 
خطای دستگاه(، نزدیک بوده است. بر این اساس تمامی نمونه‌ها از شفافیت بالایی 

شماره نمونهمیانگین اندازه ذرات نانومترپتانسیل زتا میلی ولتشاخص توزیع اندازه ذراتناپایداری تادوماه

1---شیریرنگ شد

22    123/62    16/5-0/204مشاهده نشد

23    122/36    10/3-0/199مشاهده نشد ±

± ±

±

جدول 2- مشخصات نمونه‌های میکروامولسیون حاوی حداکثر روغن کنجد پس از ساخت

جدول 3- اندازه ذرات و پایداری نمونههای میکروامولسیون حاوی حداکثر روغن کنجد پس از دو ماه

نسبت  با  کنجد  روغن  حداکثر  حاوی  میکروامولسیون  ذرات  اندازه   -2 نمودار 
سورفکتانتی 4:1 الف( پس از ساخت ب(پس از دو ماه

نسبت  با  کنجد  روغن  حداکثر  حاوی  میکروامولسیون  ذرات  اندازه   -  3 نمودار 
سورفکتانتی 5:1 الف( پس از ساخت ب(پس از دو ماه

 جدایش فازی در
اثرسانتریفیوژ

pHهدایت الکتریکی
(میکروزیمنس)

 شاخص
شکست نور

 شاخص توزیع
اندازه ذرات

پتانسیل زتا
(میلیولت)

 میانگین اندازه
شماره نمونهذرات  نانومتر

21      124/09    14/4- 5/912491/39670/322مشاهده نشد

22     117/09     12/6-5/992531/39790/284مشاهده نشد

23     116/62     10/3-6/072791/40080/292مشاهده نشد

±

±

±±

±

±
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نمونه‌ها  نور  مقدار شاخص شکست  بودن  نزدیک  این  بر  بودند. علاوه  برخوردار 
به شاخص آب، می‌تواند مبین شکل‌گیری میکروامولسیون روغن در آب و وجود 
به  میکروامولسیون‌ها  الکتریکی  هدایت  میزان  آن‌ها ‌باشد.   در  آبی  پیوسته  فاز 
امولسیون‌های  کلی  طور  به  است.  تر  نزدیک  آن‌ها  پیوسته  فاز  رسانش  میزان 
روغن در آب رسانش الکتریکی قابل‌توجهی داشته و امولسیون‌های آب در روغن 
فاقد هدایت الکتریکی بالا هستند. بنابراین ضریب هدایت الکتریکی در تشخیص 
فاز پیوسته میکروامولسیون بسیار اهمیت دارد)20( . طبق نتایج، محدوده ضریب 
هدایت الکتریکی نمونه‌های میکروامولسیون نزدیک به ضریب هدایت الکتریکی 
آب مقطر است. بنابراین میکروامولسیون‌های تشکیل‌شده دارای فاز پیوسته آبی و 

از نوع روغن در آب هستند.
یافته‌های مربوط به بررسی حیوانی نمونه‌های میکروامولسیون: روز 
اول پس از آلودگي سه موش از گروه كنترل مردند و بقيه موش‌هاي گروه كنترل 
زنده  آلودگي  از  بعد  روز  تا مدت شش  دارو  تمام موش‌هاي گروه مصرفک‌ننده  و 
مردند،  تزريق  از  بعد  اول  روز  كه  موش‌هايي  كنترل  گروه  (P=0.045).در  بودند 
از  پس  بود.  كرده  رشد  مخمر  كلني  رقت‌ها  تمام  در  و  بوده  مثبت  داراي كشت 
شش روز در بقيه موش‌هاي گروه كنترل و مو‌ش‌هاي گروه مصرفک‌ننده دارو در 
هيچ رقتی، كلني تشكيل نشده بود. براي سنجش مقدار كانديداي موجود در خون، 
لگاريتم تعداد كلني‌هاي تشكيل شده به مقدار 60 میکرولیتر خون كشت داده شده 
تقسيم شد. تعداد كلني‌هاي رشد يافته در گروه كنترل در تمام رقت‌ها بيشتر از 
گروه مصرفک‌ننده دارو بود. لگاريتم تعداد كلني در گروه كنترل 5±2 و در گروه 
مصرفک‌ننده دارو 1±2/0 به دست آمد كه اين اختلاف از نظر آماري معنا‌دار است 
(P=0.037). در واقع اين فرآورده موجب كاهش تراكم ميكروبي كليه شده است. 
حاوي  لوله‌هاي  ماكروسكوپي  مشاهده  خون،  كشت  آلودگي  بررسي  ديگر  روش 
كشت است. در این روش ايجاد رنگ زرد و وجود كدورت نشان‌دهنده آلودگي به 
قارچ‌ها است)شکل 4(. ميانگين تعداد ماكروفاژهاي صفاقي در گروه كنترل حدود  
3.1±7.8 ميليون به ازاي هر موش و در گروه مصرفک‌ننده دارو 3.8±15.1  ميليون 

.(P=0.043) به ازاي هر موش بود

شکل 4- بررسی آلودگی در کشت خون

در این تحقیق میکروامولسیون حاوی روغن کنجد و عسل به عنوان یک ترکیب 
گیاهی نانوساختار به‌عنوان يك ايمونومدولاتور در درمان سپسیس تهیه شد. در 
را  فاز سورفکتانتی  درکنار کوسورفکتانت عسل  تویین 80  راستا سورفکتانت  این 
تشکیل داده و پس از رسم نمودارهای شبه سه فازی در نسبت‌های سورفکتانتی 
میکروامولسیون،  نمونه‌های  فیزیکی-شیمیایی  خصوصیات  تعیین  و  مناسب 
از  حاکی  نتایج  تمامی  بررسی شد.  تن  درون  در محیط  منتخب  نمونه  اثرگذاری 
شکل‌گیری موفق میکروامولسیون روغن در آب بوده و نتایج اندازه ذرات، میانگین 
اندازه نانومتری با توزیع یکنواخت و در واقع شرایط مناسب برای جذب و اثربخشی 
مطلوب درمانی را نشان داد. بررسی کارایی نمونه‌ میکروامولسیون با حداکثر میزان 
آلودگی قارچی  بالا در تست‌های حیوانی نشانگر کاهش  پایداری  روغن کنجد و 
در کشت خون و افزایش ماکروفاژهای صفاقی در گروه دریافتک‌ننده دارو است. از 
آنجا كه تعداد ماكروفاژهاي صفاقي در گروه مصرف‌كننده میکروامولسیون روغن 
ايمني فاگوسيت‌كننده كه  افزايش دادن سلول‌هاي  کنجد-عسل بالاتر بود شاید 
مي‌توانند سبب كاهش كانديداها از خون و كليه شده و به اين ترتيب باعث افزايش 
از  ترکیب میکروامولسیون شود، يكي  دريافت‌كننده  طول عمر موش‌ها در گروه 
مكانيسم‌هاي اثر مثبت دارو در روند درمان بيماری محسوب می‌شود. در مجموع، 
اثریخشی بالای ضدقارچی مشاهده شده در این مطالعه، می‌تواند پشتوانه خوبی 

برای مطالعه‌های حیوانی و انسانی در آینده باشد

بررسی تاثیر میکروامولسیون خوراکی روغن کنجد /  194  

   دور 42، شماره 4، 1397، صفحات 189 تا 195

 Pfaller, M., et al., National surveillance of nosocomial blood .1 منـابع:
stream infection due to Candida albicans: frequency of occurrence and 
antifungal susceptibility in the SCOPE Program. Diagnostic microbiology 
and infectious disease, 1998. 31(1): p. 327-332.
2. Olila, D. and J. Opuda-Asibo, Antibacterial and antifungal activities of 
extracts of Zanthoxylum chalybeum and Warburgia ugandensis, Ugandan 
medicinal plants. African Health Sciences, 2001. 1(2): p. 66-72.
3. Kalechman, Y., et al., Anti-IL-10 therapeutic= strategy using the 
immunomodulator AS101 in protecting mice from sepsis-induced death: 
dependence on timing of immunomodulating intervention. The Journal of 
Immunology, 2002. 169(1): p. 384-392.
4. Den Bout‐van den Beukel, V., et al., Evaluation of cytotoxic, genotoxic 
and CYP450 enzymatic competition effects of Tanzanian plant extracts 
traditionally used for treatment of fungal infections. Basic & clinical 
pharmacology & toxicology, 2008. 102(6): p. 515-526.
5.Akagawa, G., et al., Protection of C3H/HE J e from Developement of 
Candida Albicans Infection by Oral Administration of Juzen-Taiho-To and 
its Component, Ginseng Radix: Possible Roles of Macrophages in Tee Bost 
Defense Mechanisms. Immunopharmacology and immunotoxicology, 1996. 
18(1): p. 73-89.
6. Srinivasan, P. and M.Y. Liu, Comparative potential therapeutic effect 

of sesame oil and peanut oil against acute monocrotaline (Crotalaria) 
poisoning in a rat model. Journal of Veterinary Internal M
7. Chen, H., et al., A study of microemulsion systems for transdermal 
delivery of triptolide. Journal of controlled release, 2004. 98(3): p. 427-
436.
8. Narang, A.S., D. Delmarre, and D. Gao, Stable drug encapsulation in 
micelles and microemulsions. International journal of Pharmaceutics, 
2007. 345(1): p. 9-25.
9. Sikarra, D., et al., Techniques for solubility enhancement of poorly 
soluble drugs: an overview. JMPAS, 2012. 1: p. 1-22.
10. Dizaj, S.M., Preparation and study of vitamin A palmitate 
microemulsion drug delivery system and investigation of co-surfactant 
effect. Journal of Nanostructure in Chemistry, 2013. 3(1): p. 1-6.
11. Karasulu, H.Y., Microemulsions as novel drug carriers: the formation, 
stability, applications and toxicity. Expert opinion on drug delivery, 2008. 
5(1): p. 119-135.
12. Küçük, M., et al., Biological activities and chemical composition of 
three honeys of different types from Anatolia. Food Chemistry, 2007. 
100(2): p. 526-534.
13. Mandal, M.D. and S. Mandal, Honey: its medicinal property and 
antibacterial activity. Asian Pacific Journal of Tropical Biomedicine, 
2011. 1(2): p. 154-160.

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

ej
ou

he
sh

.s
bm

u.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

4-
26

 ]
 

                               6 / 7

http://pejouhesh.sbmu.ac.ir/article-1-1800-fa.html


14. Gharaei M. et al. Paper prepared pumpkin seed oil microemulsion 
(Cucurbita pepo) as a vehicle for oral drug delivery. Journal of Medicinal 
Plants, 2008,8(2): p. 53-44
15. Chaudhary, A., et al., Enhancement of solubilization and bioavailability 
of poorly soluble drugs by physical and chemical modifications: A recent 
review. J Adv Pharm Educ Res, 2012. 2(1): p. 32-67.
16. Moghimipour, E., A. Salimi, and S. Eftekhari, Design and characterization 
of microemulsion systems for naproxen. Adv Pharm Bull, 2013. 3(1): p. 63-
71.
17. Waman, N., et al. Development and validation of UV spectroscopic 
method for estimation of metaxalone in bulk and microemulsion at different 
physiology Ph. Indoamerican journal of pharmaceutical Research, 2014. 

4(1): p. 101-6.

18. Evans, Z.A. and D. Mardon, Organ localization in mice challenged 

with a typical Candida albicans strain and a pseudohyphal variant. 

Experimental Biology and Medicine, 1977. 155(2): p. 234-238.

19. Green, C.B., X. Zhao, and L.L. Hoyer, Use of green fluorescent protein 

and reverse transcription-PCR to monitor Candida albicans agglutinin-

like sequence gene expression in a murine model of disseminated 

candidiasis. Infection and immunity, 2005. 73(3): p. 1852-1855.

20. Atashafrooz, Z., S. Maleki Dizaj, and A. Salehi Sadaghiani, Cucurbita 

pepo oil as a drug microemulsion formulation: study of phase diagram. 

Nanomedicine Journal, 2014. 1(5): p. 298-301.

195 /  نفیسه فرهادیان و همکاران

   دور 42، شماره 4، 1397، صفحات 189 تا 195

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 p

ej
ou

he
sh

.s
bm

u.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-0

4-
26

 ]
 

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

                               7 / 7

http://pejouhesh.sbmu.ac.ir/article-1-1800-fa.html
http://www.tcpdf.org

