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Abstract 
 

Background and purpose: Oral chronic lesions (OCLs) are challenging inflammatory diseases. 

Clobetasol is the most effective corticosteroid in treatment of OCLs. Clinical studies showed positive 

effects of aloe vera gel in improving the signs of inflammation and ulcer in OCLs. The aim of the present 

study was to design a mouthwash containing aloe vera gel and clobetasol and evaluating its stability and 

antifungal efficacy. 

Materials and methods: Aloe vera gel was standardized and clobetasol was analyzed using a 

validated HPLC method. They were then mixed with suitable excipients to formulate a mouthwash. At 

days one and 45 after preparation, the pH, clearness, clobetasol assay, and microbial control (preservative 

test and limit test) of the mouthwash were tested. The efficacy of the optimized mouthwash on Candida 

albicans was tested and compared with two natural and chemical commercial mouthwashes. 

Results: Aloe vera gel 100ml contained 36 mg glucomannan. Quality control test confirmed 

physical, chemical and microbial stability of the mouthwashes after 45 days. The optimized mouthwash 

showed considerable effects on Candida albicans even at 1:10 and 1:100 dilutions. 

Conclusion: Considering anti-inflammatory effects of aloe vera gel, it seems that the optimized 

mouthwash, in addition to having wound healing effects, may prevent candidiasis induced by Candida 

albicans in patients with OCLs. 
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 گزارش کوتاه

  و اثر بخشی برون تن بررسی پایداري فیزیکو شیمیایی
 زولژل آلوئه ورا و کلوبتا دهان شویه

  
     1شهره علیپور

     2وحید معظمی   
  3فاطمه احمدي   

  چکیده
شــوند. از میــان هــاي التهــابی محســوب میترین بیماريمــزمن دهــان یکــی از پرچــالشهــاي زخــم و هــدف: ســابقه

عــات مطالهاي دارویی مختلف نتایج درمانی قابل توجهی از خود نشان داده است. کورتیکواستروییدها، کلوبتازول در شکل
اســت. لــذا در مطالعــه حاضــر طراحــی،  مفید دانستهورا را در بهبود کلی کیفیت زندگی این بیماران بالینی مصرف ژل آلوئه

  کلوبتازول مدنظر قرار گرفت. و وراآلوئه ژل حاوي شویه دهانو اثرات ضد قارچی بررسی پایداري 
انجــام شــد. معتبرسازي شده  HPLCالیز کلوبتازول با روش ورا استانداردسازي شد. آنابتدا گیاه آلوئه ها:مواد و روش

هاي ها با تغییر مقادیر اجزاي جانبی تهیه شد و در روزهاي اول و چهل و پنجم پس از ســاخت، تســتفرمولاسیون دهانشویه
ها وي آنو کنترل میکروبی (تست ماده محافظ و محدودیت میکروبی) بر ر )، شفافیت، مقدار کلوبتازول(pHکنترل کیفیت 

گیاهی و شیمیایی موجــود در انجام شد. فراورده نهایی از لحاظ اثربخشی بر کاندیدا آلبیکنس ارزیابی شد و با دو دهانشویه 
  بازار دارویی مقایسه شد.

هاي پایداري تست ، ماده موثره گلوکومانان بود.رمـگمیلی 36اوي ــحورا اه آلوئهــگیژل صد میلی لیتر  ها:یافته
و  1:10هاي روز بود. فرمولاسیون منتخب حتی در رقت 45شیمیایی و میکروبی موید سلامت فراورده پس از کی، فیزی

 داد. نشان توجهی بر کاندیدا آلبیکنس از خود اثرات بسیار قابل 1:100

هــاي دهــانی زخــم فراورده حاضر عــلاوه بــر التیــام رسد کهبه نظر میبا توجه به اثرات ضد التهابی آلوئه ورا،  استنتاج:
  هاي کاندیدیازیس ناشی از کاندیدا آلبیکنس نیز به خوبی جلوگیري کند.بیماران، بتواند از ایجاد عفونت

  

  دهانی، دهانشویه، کلوبتازول، آلوئه ورا زخم هاي مزمن واژه هاي کلیدي:
  

  مقدمه
تــرین زخــم هــاي مــزمن دهــانی یکــی از پرچــالش

بــا انــواع داروهــاي  هاي دهان است که درمان آنبیماري
اســتروئیدي سیســتمیک و موضــعی مــورد ارزیــابی قــرار 

در درمــان بــا اشــکال دارویــی مختلــف  ).1(گرفتــه اســت
ـــازول،  ـــا  65داروي کلوبت ـــاران ت ـــد از بیم ـــاه  6درص م

 ).2(انــدهاي بهبودي بدون علامــت را تجربــه کــردهدوره
ژل  از خانواده لیلیاسه اســت. گیاهیورا یا صبر زرد آلوئه

هــاي آن اثــرات التیــام بخــش و داخــل بــرگموسیلاژي 
ترمیم زخم دارد که به پلی ساکاریدگلوکومانان موجــود 

  .)3-5(شوددر آن نسبت داده می
  

   :Ahmadi_f@sums.ac.irE-mail                                                            رکن آباد، دانشکده داروسازي شیراز :شیراز -فاطمه احمدي :مولف مسئول
  گروه کنترل کیفیت، دانشکده داروسازي، دانشگاه علوم پزشکی شیراز، ایران، دانشیار. 1
  دکتراي داروسازي، گرگان، ایران .2
 دانشکده داروسازي، دانشگاه علوم پزشکی شیراز، ایرانگروه فارماسیوتیکس، ، دانشیار. 3
 25/12/1398تاریخ تصویب :           27/3/1398تاریخ ارجاع جهت اصلاحات :           22/3/1398 دریافت : تاریخ   
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  و همکاران شهره علیپور     
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  گزارش کوتاه

یاه را در درمــان مطالعات بالینی، اثرات مثبت این گ
هاي دهانی و بهبود کیفیت زندگی بیماران (کاهش زخم

 تاییــدعــوارض جــانبی درد و سوزش و ...) بدون ایجــاد 
رســد اســتفاده . بنــابراین بــه نظــر مــی)3،6،7(کــرده اســت

ــه ــان ژل آلوئ ــوان همزم ــه عن ورا و داروي کلوبتــازول ب
استاندارد طلایی درمان با هدف اثربخشــی ســینرژیک و 

تــر داروي کلوبتــازول بتوانــد احتمال استفاده از دوز کــم
  تاثیر بهتري در درمان داشته باشد.

  

  و روش ها مواد
 Richest group رکتشــپودر کنجاك گلوکومانان از

پــودر چــین، ژل گیــاه آلوئــه از شــرکت بــاریج اســانس، 
از کارخانه داروســازي داروپخــش خریــداري  کلوبتازول

شــد. معــرف کنگــورد، پــروپیلن گلیکــول، گلیســیرین، 
، دي هیــدروژن فســفات، (PEG) 400اتیلن گلیگول پلی

متیل پارابن و پروپیل پارابن از شرکت مرك آلمان تهیــه 
) از (HPLC gradeتــانول، متــانول و اســتونیتریل شدند. ا

  شرکت سامچون کره جنوبی خریداري شدند. 
  

  در ژل آلوئه جهت استانداردسازي گلوکومانانتعیین مقدار 
استخراج گلوکومانان از پودر کنجاك گلوکومانان 
با استفاده از روش استخراجی که قبلاً گــزارش شــده بــا 

اســتاندارد  هــاي. غلظــت(9 ,8)د کمی تغییرات انجام شــ
μg/ml 50 ،100 ،200 ،400  بــا محلــول 1:10با نسبت  800و 

از  ها با استفادهمعـرف کنـگورد مخلوط شده و جذب نمونه
نــانومتر خوانــده  540دستگاه اسپکتروفتومتر در طــول مــوج 

 هاشد. جهت بررسی معتبرسازي منحنی استاندارد تمامی غلظت
  ).n =5یه شدند (در سه روز متفاوت و هر روز سه بار ته

  
  تعیین مقدار کلوبتازول

و  μg/ml 5/12 ،25 ،50 ،100هاي اســتاندارد غلظت
از کلوبتازول تهیه شدند و تعیین مقدار کلوبتازول با  200

منحنی انجام شد. جهت بررسی معتبرسازي  HPLCش رو
ها سه روز متفاوت و هر روز ســه استاندارد تمامی غلظت

  ).n =5بار تهیه شد (

  ولاسیون دهانشویهفرم
 فرمولاســیون 6جهت دستیابی به فرمولاسیون بهینه، 

ــه شــد. مختلــف  ــایج مطالعــات قبلــیتهی ــه نت ــا توجــه ب  ب
گلیسیرین، پروپیلن گلایکــول، پلــی اتــیلن گلیکــول در 
ــاوي  ــیون ح ــه فرمولاس ــوان پای ــه عن ــف ب ــادیر مختل مق

هــاي ورا بررســی شــدند. فرمولاســیونکلوبتازول و آلوئه
  اند.ارائه شده 1در جداول شماره تهیه شده 

  
  ها هاي مختلف استفاده شده درفرمولاسیون دهانشویهپایه: 1 شماره جدول

  

   گلیسیرین
  (درصد)

400 PEG   
  (درصد)

  پروپیلن گلیکول
   (درصد)

-  -  100  F1 

-  100  - F2 

100  -  -  F3 

50  -  50  F4 

-  50  50  F5 

50  50  -  F6 

  
  یهتست هاي کنترل کیفیت دهانشو

کیفیت به روش تسریع شده درکابینــت  هاي کنترلتست
ســاخت در پــس از  وپنجمپایداري در روزهاي اول و چهل

انجــام  درصــد 75گــراد و رطوبــت درجــه ســانتی 40دمــاي 
در تســت شــد.  ها بررســیفرمولاسیون pHپذیرفت. ابتدا 

ها با استفاده از دســتگاه یزان عبور نور از نمونهمشفافیت، 
در . شــدنانومتر ارزیابی  580ومتر در طول موج اسپکتروفت

بــا روش  هــاکلوبتــازول در نمونــه روزهاي مشــخص داروي
  آنالیز معتبرسازي شده تعیین مقدار شد.

  
  تست هاي کنترل میکروبی دهانشویه

  تست کارایی ماده محافظ
 ،Staphylococcus aureus(PTCC 1337) هايمیکروب

Pseudomonas aeruginosa (PTCC 1310) ،Escherichia 

coli (PTCC 1276)  وCandida albicans (PTCC 5027) 
 که از مرکز کلکسیون قارچ و باکتري ایران تهیــه شــدند

، 14، 7در روزهــاي ها اضــافه شــدند و نمونه دهانشویهبه 
ام با استفاده از روش شــمارش میکروارگانیســم  28و  21

  .)11(ها شمارش شدندزنده، تعداد کلونی
  

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 jm

um
s.

m
az

um
s.

ac
.ir

 o
n 

20
26

-0
5-

23
 ]

 

                               3 / 6

http://jmums.mazums.ac.ir/article-1-13692-en.html


  ژل آلوئه ورا هیدهان شو یاثر بخش
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  ها در دهانشویهشمارش میکروارگانیسم
ــا، روش جهــت شــمارش تعــداد میکروارگانیســم ه

Most Probable Number (MPN) کلیــه . اســتفاده شــد
، 1:10هــاي ســازي بــه نســبتها پس از رقیــقفرمولاسیون

درجــه  37ساعت در دمــاي  24به مدت  1:1000و  1:100
رشــد گــراد در انکوبــاتور قــرار گرفتنــد و از نظــر ســانتی

میکروارگانیسم و ایجاد کدورت ارزیــابی شــدند. تعــداد 
میکروارگانیسم موجود در هر گروه با استفاده از جــدول 

  ).12-14(تعیین شد USP40ارائه شده در 
  

  اثربخشی فرمولاسیون نهایی
 میکروارگانیســم کاندیــدا آلبیکــنساز کشت تــازه 

)Candida albicans (PTCC 5027  سوسپانســـیون  
ــت  ــا غلظ ــیون  5/0ب ــه فرمولاس ــد و ب ــه ش ــد تهی مکفارلن

هانشــویه دهانشــویه گیــاهی پرســیکا و ، ددهانشویه نهایی
اضــافه شــد.  1:100و  1:10، 1هــاي کلرهگزیدین با رقت

گــراد درجــه ســانتی 37ســاعت در انکوبــاتور  18پس از 
نانومتر توسط الایــزا  600ها در طول موج کدورت نمونه

 هــاماندن میکروارگانیسمریدر خوانده شد و درصد زنده 
  .تعیین شد

  

  و بحث یافته ها
  در ژل آلوئه جهت استانداردسازي گلوکومانانتعیین مقدار 

نتایج رســم منحنــی اســتاندارد در محــدوده غلظــت 
μg/ml800 رگرسیون ست.ارائه شده ا 1 شماره نمودار در 50تا 
ه بــ =0008/0x-0005/0yو معادلــه خــط  9994/0خــط 

ــایج د ــد. نت ــین روز و دســت آم ــت ب ــت درون روز، دق ق
 7/96±6/3و  97±5/0، 99±1صــحت منحنــی بــه ترتیــب 

ژل آلوئه قبل از استفاده در ساخت  درصد محاسبه شدند.
هــا جهــت تعیــین مقــدار گلوکومانــان مــورد فرمولاسیون
گرفت. نتایج تعیــین مقــدار نشــان داد میــزان بررسی قرار 

ژل آلوئه یتر لدر صد میلیگلوکومانان گرم میلی 4/1±36
ــا  ــر بــیش 60موجــود بودکــه تقریب ــر از گزارشــات براب ت

  .)15(باشدگرم درصد بوده میمیلی 6/0گذشته که 

  
  

و ) Persicaپرســیکا ( ،5F هــايدهانشــویهاثربخشی  :1نمودار شماره 
  ).=3n) بر میکروارگانیسم کاندیدا آلبیکنس (CHXکلرهگزیدین (

  
  تعیین مقدار کلوبتازول

ــت HPLCروش  ــازول  جه ــدار کلوبت ــین مق ــا تعی ب
ــاوي  ــرك ح ــاز متح ــتفاده از ف ــیم دي اس ــوط پتاس مخل

) و بــا 80:20ل (مولار و استونیتری 05/0هیدروژن فسفات 
لیتــر در دقیقــه در میلــی 5/1سرعت جریان فاز متحــرك 

و  9993/0رگرســیون خــط انجام شد.  nm240طول موج 
 دست آمــد. نتــایج دقــتهب =547/63x-696/23yمعادله خط 

درون روز، دقــت بــین روز و صــحت منحنــی بــه ترتیــب 
 درصــد محاســبه شــدند. 7/97±2/2و  4/3±6/96، 6/3±4/94

 8/97±5/1بازیــابی کلوبتــازول در روش آنــالیز  میزان درصد
  محاسبه شد که موید معتبر بودن روش آنالیز بود. درصد
  
  هاي کنترل کیفیت دهانشویهتست

 2هاي کنترل کیفیت در جــدول شــماره نتایج تست
تــا  4/4حــدود  فرمولاسیون هــا همه pHارائه شده است. 

هاي سیونبود که در محدوده قابل قبول براي فرمولا 8/4
با توجه به نتایج تعیین  ).16() قرار داشت5/4-5/5دهانی (

ها ، سایر فرمولاسیون3Fمیزان شفافیت، بجز فرمولاسیون 
درصد از خــود نشــان دادنــد.  5تر از کاهش شفافیت کم

ــازول بعــد از  ــدار کلوبت ــین مق نشــان داد کــه روز  45تعی
 7/9حــدود  6F ،درصد 5/12حدود  4Fهاي فرمولاسیون

کــاهش در مقــدار مــاده  درصــد 8/6حــدود  1Fو  درصد
موثره داشتند. در حالی که کاهش میزان مــاده مــوثره در 

دســت آمــد. ه بــ درصــد 5تــر از ها کــمسایر فرمولاسیون
شرایط بهتــري را  5Fو  2F ،3Fهاي بنابراین فرمولاسیون

  اند.ثبات مقدار ماده موثره داشته از لحاظ
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  گزارش کوتاه

  و تعیین مقدار کلوبتازول،شفافیت pH  تستنتایج  :2شماره  جدول
  

   روز اول ساخت  ام 45روز 
  کلوبتازول
  (درصد)

  عبور نور
  میانگین)± (انحراف معیار 

pH  
  میانگین)± انحراف معیار (

  کلوبتازول
  (درصد)

  عبور نور
  میانگین)± (انحراف معیار 

pH  
    میانگین)± راف معیار انح(

93  7/0 ±4/78  06/0 ±80/4 7/99  5/0 ±6/78  05/0 ±73/4 F1 

6/94  4/0 ±7/87 03/0 ±63/4 9/96  9/0 ±5/89 08/0 ±76/4  F2 

2/96  3/0 ±8/79 08/0 ±40/4 9/99  7/0 ±1/84 05/0 ±48/4  F3 

4/83  8/0 ±6/95 09/0 ±48/4 9/95  6/0 ±8/99 06/0 ±55/4  F4 
5/90  6/0 ±2/96 05/0 ±51/4 9/93  5/0 ±5/99 03/0 ±53/4  F5 

2/84  4/0 ±3/81 04/0 ±67/4 9/93  8/0 ±2/84 07/0 ±73/4 F6 

  
  تست هاي کنترل میکروبی
  تست کارایی ماده محافظ

ــیون ــاي فرمولاس ــا  1Fه ــان 6Fت ــدت زم ــاي در م   ه
روز نیز آلودگی میکروبی نداشــتند و از  28و  21، 14، 7

  ده محافظ مطلوب بودند.لحاظ تست کارایی ما
  

  تست محدودیت میکروبی
، تمــامی 3نتایج ارائه شــده در جــدول شــماره براساس 

تــرین ها در محدوده قابل قبول قرار داشتند. کــمفرمولاسیون
بــود.  6Fو 5Fهــاي رشد میکروبــی مربــوط بــه فرمولاســیون

ــ ــایج ب ــوع نت ــه مجم ــه ب ــا توج ــابراین ب ــده، هبن دســت آم
وان فرمولاســیون منتخــب جهــت بــه عنــ 5Fفرمولاسیون 

  .ارزیابی اثربخشی مورد بررسی قرار گرفت
  

  نتایج حاصل از تست محدودیت میکروبی :3جدول شماره 
  

MPN Index per ml فرمولاسیون ها  
38  1F 

6/3 2F 

6/3 3F 

4/7 4F 

3<  5F 

3< 6F 

  

  اثربخشی فرمولاسیون نهایی
 ســیونهاي کنتــرل کیفیــت، فرمولابراساس نتایج تست

5F  منتخب جهت بررسی اثربخشی به عنوان فرمولاسیون
نتایج مربوط بــه اثربخشــی در  مورد ارزیابی قرار گرفت.

دهانشــویه کلوبتــازول و ارائه شده است.  1 شماره نمودار
 1:100و  1:10هــاي حتــی در رقــت طراحی شــدهورا آلوئه

اثرات بسیار مناسبی بر کاندیــدا آلبیکــنس داشــت و تفــاوت 
هر دو دهانشویه تجاري موجــود  با ).P >05/0داري (معنی

دهنده قــدرت اثــر تواند نشانمیدر بازار نشان داد. این نکته 
باشــد زیــرا افــزایش شــانس  شویهقابل توجه این دهانبرتر و 

ثانویه در مصــرف داروهــاي  ایجاد بیماري کاندیدیازیس
  استروئیدي بسیار زیاد است.
بهینــه ازول و آلوئــه ورا کلوبتفرمولاسیون دهانشویه 

ــده  ــس از 5Fش ــاهري، فیزیکــی و  45، پ ــداري ظ روز پای
شیمیایی مناسبی داشت و با توجه به اثربخشی مشــاهده شــده 

 این فراورده بتوانــد رسد کهبه نظر می، هاي مختلفدر رقت
هــاي دهــانی هــا، از ایجــاد عفونــتعلاوه بر التیــام زخــم

ان نیــز بــه خــوبی مربوط بــه کاندیــدا آلبیکــنس در بیمــار
  جلوگیري کند.

  

  سپاسگزاري
 مقاله حاضر از پایان نامه دکتراي عمومی آقــاي وحیــد

 R.SUMS.REC.1398.171Iبا کد اخــلاق معظمی استخراج 
 تحت حمایت مالی دانشگاه علوم پزشکی شیراز انجام شــده

اجراي  در که افرادي تمام همکاري از وسیلهبدیناست. 
  کنیم.می سپاسگزاري ه اندداشت همکاري مطالعه این
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