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Abstract 
 

Background and purpose: Synthetic dyes, particularly azo compounds, are widely used in 

pharmaceutical coatings and other industries but are associated with cytotoxicity, genotoxicity, and 

allergic reactions. The increasing demand for safer and eco-friendly alternatives has directed attention 

toward natural pigments from microalgae. Thus, achieving a safe and high-quality coloring agent is still 

in the spotlight. This study aimed to extract chlorophyll pigment from Chlorella vulgaris and evaluate its 

safety and performance as a natural coloring agent in tablet coating formulations. 

Materials and methods: C. vulgaris was cultured in Bold’s Basal Medium (BBM) under 

controlled light and aeration conditions. The biomass was lyophilized, and chlorophyll pigments were 

extracted using solvent extraction and identified by HPLC. Cytotoxicity was assessed on L929 

fibroblast cells using the MTT assay. A film-coating formulation based on hydroxypropyl 

methylcellulose (HPMC) containing chlorophyll was prepared and compared with a control 

formulation containing a synthetic dye. The coated tablets were evaluated for color uniformity, 

mechanical stability (friability), and microbial safety.  
Results: The extraction yield of chlorophyll a was approximately 87.8%. MTT assay results 

indicated no significant cytotoxicity at concentrations below 0.5 mg/mL, with cell viability above 95% (p 

> 0.05). Chlorophyll-coated tablets demonstrated uniform color distribution, satisfactory adhesion, and no 

visible surface defects. Microbial tests confirmed the absence of contamination in all coated samples. 

Conclusion: Chlorophyll extracted from C. vulgaris represents a safe, biocompatible, and 

environmentally sustainable alternative to synthetic azo dyes in pharmaceutical coating formulations. The 

use of such natural pigments may improve patient safety and promote the development of greener, more 

acceptable pharmaceutical products. 
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 پژوهشی

 کروجلبکیاز م لیکلروف یعیرنگدانه طب ییو کاربرد دارو دیتول
 Chlorella vulgaris ییایدر

 

 ۱حامد مراد

 ۲مجتبی کتولی

 ۲علی داوودی

 ۳فهیمه محمودنیا

 ۴شقایق مراد

 ۲نرجس السادات معین

 

 چكیده
دلیل سایی  سالیلو و هاای ززو، در ناناید داروساازی باهویژه رنگهای سنتتیک، بهاستفاده از رنگ سابقه و هدف:

های اخیار تیهاه باه تایهیو ایاااد دارده اسا   در ساال های اییناو اابالاحتیال بروز اثرات ژنتیکو و زلرژیک، نگرانو
استخراج رنگدانه دلروفیال از این مطالعه با هدف تر افزایش یافته اس   های طبیعو ایینهایگزینو این تردیبات با رنگدانه

عنیار هااایگزین ارزیااابو دااارایو و ایینااو زر در فرمیرسااییر رودااش ااار  بااهو  Chlorella vulgarisمیکروهلبااک 
 ، اناام پذیرف  های مصنیعورنگ

تحا   BBM در محای  دشا  C. vulgarisمیکروهلباک ززمایشاگاهو،  –در این مطالعاه تارباو ها: مواد و روش
تیده، استخراج دلروفیل باه رو  حللاو و  زیس سازی شده نیری و هیادهو رشد داده شد  پس از خشک شرای  دنترل

بارای L  929 های فیبروبلسا بار روی سالیل( MTT) اناام گرفا   ززمایر سایی  سالیلو HPLC شناسایو تردیبات با
حاوی دلروفیل و فرمیرسییر دنترل با رنگ  HPMC سازگاری اناام شد  سپس فرمیرسییر رودش بر پایهبررسو زیس 
و (  friability) های زسپرین بعنیار داروی مدل اعیال گردید  ارزیاابو اااهری، ززمایر فرساایشر ار سنتتیک تییه و ب

  ها اناام شددنترل میکروبو هی  مقایسه عیلکرد رودش
نشاار داد داه در  MTT باید  ززمایردرناد  8/87حادود  a نتایج دش  نشار داد بازده اساتخراج دلروفیال ها:یافته
بید و تفاوت معناداری با گروه دنترل مشاهده درند  95ها بیش از مانو سلیل، درند زنده5/0mg/mL تر ازهای دمغلظ 
های حاوی دلروفیل از نظر یکنیاختو رنگ، چسبندگو، فرسایش و ثبات مکانیکو با گروه دنترل اابل مقایسه رودش  نشد

  و از نظر ایینو میکروبو فااد زلیدگو بیدند
سازگار هایگزین ای طبیعو، ایین و زیس عنیار رنگدانهتیاند بهمو C. vulgarisشده از  ستخراجدلروفیل ا استنتاج:

انداز مثبتو برای تیسعه ها چشمها میرد استفاده ارار گیرد  این یافتههای مصنیعو در فرمیرسییر رودش ار رنگ
  سازدموزیس  فراهم های دارویو پایدار، ایین و دوستدار محی فرمیرسییر

 

 میکروهلبک، دلروفیل، سیی  سلیلو، رودش ار ، استخراج رنگدانه واژه های کلیدی:
 

 Email: adavoodi.pharm@gmail.com                                   ، ایراررامسر، دانشگاه علیم پزشکو مازندرار، پردیس علیم پزشکو رامسر، رامسر -علی داوودیمولف مسئول: 

 گروه فارماسییتیکس و نانیفناوری دارویو، دانشکده داروسازی، دانشگاه علیم پزشکو ایرار، تیرار، ایرارادیار، است  1

 ، ایراررامسر، دانشگاه علیم پزشکو مازندرار، پردیس علیم پزشکو رامسراستادیار،   2

 ایرار دانشگاه فرهنگیار، تیرار، دانشکده علیم، شناسو،گروه زمیز  زیس استادیار،   3
 یرارتیرار، ا و،تیرار، دانشگاه ززاد اسلم یقاتواحد علیم و تحق ییو،گروه شدانشایی شییو،   4

  :  5/11/1404 تاریخ تصییب :             24/8/1404 تاریخ ارهاع هی  انلحات :              18/8/1404 تاریخ دریاف 
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 و همکاران حامد مراد     
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 پژوهشی

 

 

 مقدمه
ای دارویاو هها در فرمیرساییردهنده استفاده از رنگ

هااا، نقشااو دلیاادی در گااذاری ار ویژه در رودشبااه

پذیر  بییار، حفاا  از فرزورده و برندینگ محصیل ایفا 

های مربیط به ایینو و پیامادهای حال نگرانو دند  با اینمو

 گساتردههای مصنیعو از ابیل خانیاده محیطو رنگ زیس 

 هاایهایگزین یاافتن بارای پاژوهش انگیزه ززو، هایرنگ

 متعااددی مطالعااات  اساا  داده افاازایش را اییاان و طبیعااو

هااای ززو و صاایرت تخریااب برخااو رنگمح بااین ارتباااط

دنناده  زا یاا تعاعی های زروماتیاک سارطارتشکیل زمین

 هاااینگرانو دااه اناادداده نشااار را بییلیژیااک پارامترهااای

   (1)سازدمو برهسته را محیطو زیس  و سلمتو

عنیار مناااابد غناااو و هاااا باااههلبکدر مقابااال، میکرو

هاااا، هاااای طبیعاااو از هیلاااه دلروفیلتادیدپاااذیر پیگیار

هااا تیهااه زیااادی را در نااناید داروتنیئیاادها و فیکیبیلین

ای در داربردهاای دارویاو طیر فزایندهغذایو، زرایشو و به

هاا عالوه بار نقاش زیرا این پیگیار  اندبه خید هلب درده

تو مفیاادی ماننااد فعالیاا  دهو، اغلااب خاایا  زیساارنااگ

تیانااد دهنااد دااه موادساایدانو و ااادالتیابو نشااار موزنتو

های سنتتیک عراه دند  دلروفیل مزیتو در مقایسه با رنگ

دناااد داااه در رناااگ سااابز طبیعاااو خااایبو ایاااااد مو

   (2)های دارویو، غذایو یا زرایشو داربرد داردفرمیرسییر

 C. vulgarisهای میکروهلبکااو، از میااار گینااه

دلیل رشد سرید، اابلی  تیلید بییماس باار و محتایای به

عنیار یاک به( aتیهه دلروفیل )خصینا دلروفیل  اابل

های طبیعاو منبد عیلو و ااتصادی بارای تیلیاد رنگداناه

ای طیر فزایندهدنندگار و برندها بهمطرح اس   مصرف

و طبیعو گرایش دارند،  "Clean Label " به محصیرت

دهناده  عنیار رنگفق  بههب شده تا دلروفیل نهده می

بندی، تبلیغاات عنیار عامل ارز  افزوده در بستهبلکه به

  (3)و تیایز محصیل مطرح شید

عنیار یاک رناگ حاال، ورود دلروفیال باه با ایان

هاایو نیاز های دارویاو باا چالشطبیعو در فرمیرساییر

روفیال حساسی  دل ،هاترین محدودی هیراه اس   میم

داه  pH باه عیامال محیطاو )نایر، حارارت، ادسایژر و

پاذیری حل ،تیاند منار به تازیه و تغییر رناگ شایدمو

نساابتاپ پااایین در ز  دااه باار طراحااو فرماایل و انتخااا  

گذارد و نیاز به فرزیندهای اساتخراج و ها تأثیر موحامل

سازی با باازده و خلای  مناساب بارای دااربری خالص

  (4)باشدمودارویو 

ززمیر های سیی  سلیلو مختل  بیانگر زر اسا  

و دیگاار  C. vulgarisشااده از  دااه دلروفیاال اسااتخراج

 100<) هاااای باااارهاااا حتاااو در غلظ میکروهلبک

µg/mL )مانو سااالیلو دار زناادهباعااک داااهش معنااو

های شااید و اثاارات التیااابو یااا نکروتیااک در ساالیلنیو

  (5 ،2)انسانو ندارد

پذیری تاااری و بررساو ر امکارهای اخیر ببررسو

دهند داه باا فایده تأدید دارند و نشار مو-هامدِ ریسک

هااای سااازی مراحاال تیلیااد و فرمیرسااییر، پیگیاربیینه

تیانناااد مو a میکروهلبکاااو هی ااایر دلروفیااال

هاای ززمایده های عیلاو و اییناو بارای رنگهایگزین

  (۶,7)باشند مصنیعو

میکروهلبکاو باه  های اخیر، چندین پیگیااردر سال

اند داه اابلیا  ی رسیدهسازتااری و ننعتو تیلیدمرحله 

 هاار  رودش در دهندهرنگ  عنیاربه استفاده ی بالقیه

اساتخراج  فایکیسایانین باه تایارمو هازر میار از  دارند را

عنیار رنگ اشاره درد ده به Spirulina platensis از شده

در محصیرت ( E 18) زبو طبیعو با مایز مصرف غذایو

رود و به دلیل حللی  زبو، دار موها بهخیرادو و مکیل

ای پایااداری ناایری مناسااب و ایینااو ساالیلو بااار، گزینااه

های فیلیااو دارویااو مطلاای  باارای اسااتفاده در پیشااش

زساااتازانتین حانااال از هلباااک  ( 2)شااایدمحسااای  مو

Haematococcus pluvialis ناایرت تااااری در نیااز به

 و  ®AstaPure (Algatech, Israel) محصاااایرت

(Cyanotech, USA ) BioAstin® شااید و عراااه مو

ناااارناو طبیعاااو باااا فعالیااا  -عنیار رناااگ ارمااازباااه

ژل دااربرد های هامد و نارمادسیدانو بار، در مکیلزنتو

 اند ده این تردیاب ااین رناگدارد  مطالعات نشار داده
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اتیی نیاز دهو مناسب، خانای  اادالتیابو و ااد ادساید

اساتخراهو از  بتاداروتندر گروه داروتنیئیدها،  ( 8)دارد

Dunaliella salina محصااایرت تاااااری BASF 

Carotene® و LycoRed® هااای زردیکااو از رنگ-

هاای غاذایو و دارویاو اسا  نارناو پرداربرد در مکیل

های فیلیااو روغنااو دااه سااازگاری مطلاایبو بااا پیشااش

دلروفیاال و مشااتقات ساابز، هااای در میااار پیگیار ( 9)دارد

 و E 140 با مایزهاای رسایو ( زبدوس  زر )دلروفیلین

141  Eتیس  مرهد ایینو غذایو اروپا (EFSA  )عنیار به

دلیل پایاداری اند و باهرنگ خیرادو مااز ارزیاابو شاده

شاده،  پاذیری مناساب و اییناو تاییاد نسبو، اابلیا  حال

سااتفاده در پتانساایل مطلاایبو هیاا  پیشاانیاد بااه منظاایر ا

هاای ویژه بارای روداش ار های دارویو بهفرمیرسییر

  بنااابراین، هاادف تحقیاا  (10)رنااگ دارا مااو باشااند ساابز

 .C از  a سااازی دلروفیاالحاااار اسااتخراج و خالص

vulgaris بررساااو پروفایااال ساااییا  و پایاااداری زر و ،

ارزیااابو عیلکااارد در فرمیرسااییر روداااش اااار  در 

هاای تر و پایادارتر رنگایین چارچی  نیاز به هایگزینو

هااای نیاااز در پژوهش ناانعتو، گااامو منطقااو و ماایرد

رود  شاایار مااوفارماسااییتیکس و فناااوری فرمیرسااییر به

تیاند مبنایو برای مطالعاات تکییلاو نتایج این پژوهش مو

-بااالینو هااایززمیر هااا،حامل نانیمیندسااو ی در زمینااه

 مسایر در حیطاومزیس  -ااتصادی هایارزیابو و تکییلو

 فاااراهم میکروهلبکاااو هاااایپیگیار تیلیاااد زپاساااکیل

   (12 ،11)زورد

 

 هامواد و روش

حاناال طاارح ززمایشااگاهو،  –تاربااو ایاان مطالعااه 

تاقیقاااتو فناورانااه ی بااه ثباا  رساایده در دانشااگاه علاایم 

 IR.IUMS.REC.1402.592پزشکو ایارار باا داد اخال  

 Bold’s Basal ( BBM) مو باشاد  اهازای محای  دشا 

Medium فسافات پتاسیم هیادروژرشامل دی (K₂HPO₄) ،

 ، نیتاارات ساادیم(KH₂PO₄) فساافات هیاادروژرپتاساایم دی

(NaNO₃) زبااه، منیاازیم ساایلفات هف (MgSO₄·7H₂O) ،

 ، دلریااااد دلساااایم دوزبااااه( NaCl) دلریااااد ساااادیم

(CaCl₂·2H₂O)اسااید دی اسااتیک زمااین تتاارا دی ، اتاایلن 

 زباااهسااایلفات زهااان هف  ،(Na₂EDTA·2H₂O) سااادیم

(FeSO₄·7H₂O ) و محلاایل عناناار دییااا  )حاااوی اسااید

بیریک، منگناز دلریاد، روی سایلفات، میلیبادات سادیم، 

 ) Merck مس سیلفات و دبال  نیترات( از شرد  مار 

دربنااات ساادیم، سااید و اسااید زلیااار( تییااه شاادند  بو

، اتااانیل، اسااتیر و (HPLC دلریاادریک، متااانیل )درهااه

یل الکل نیز از شارد  مار  )زلیاار( خریاداری ایزوپروپ

-شدند  پترولییم اتر و پروپیلن گلیکیل از شرد  سایگیا

)زمریکااا( تااأمین گردیدنااد   Sigma–Aldrich زلاادری 

  از بانک هلبک ایرار )ایرار( تییه شد /F 2 محلیل ویتامین

دهااو از هیدرودسااو باارای فرمیرسااییر و رودش

 شاااارد ( 5HPMC, E) پروپیاااال متیاااال ساااالیلز

Colorcon(دی ،)ادساااید تیتاااانییمزمریکاااا Merck  

 زلیاار(، منیاازیم اساتتارات) Merck زلیاار(، تالاک)

Merck (زویسال ،)101 زلیاار Avicel PH ( شارد 

FMC BioPolymer,  زمریکاا(، نشاساته ترت Sigma–

Aldrich ( و ااار  زسااپرین )گرمااو میلو 325زمریکااا

د  تیااامو پخااش، ایاارار( اسااتفاده شاا )شاارد  دارو

  بار تقطیر تازه تییه گردیدند های زبو با ز  دومحلیل

هاید رمیناار  ،در این مطالعه از تاییزات ززمایشگاهو

 Basic 20 متاار ماادل pH، (ایاارار) Shimaz II داالس

Crison Instruments,  202)اساپانیا(، تارازوی دایا  مادل 

A&D Company  GR- ژاپن(، اساپکتروفتیمتر( UV-Vis 

 مدل زمریکا(، میکروسکیپ نیری) Hach DR 6000 مدل

 Olympus23 CX ( دسااتگاه تبخیاار دورانااو ماادل ،)ژاپاان

2000B Knauer RE ( حیاااام اولتراساااینیک ،)زلیاااار

-2زلیاار(، ساانتریفییژ مادل ) 200T Becker  USCمادل

1۶P  Sigma 600)زلیااار(، انکیباااتیر ماادل Memmert  

IST ( و اتایدلو مادل )5075زلیاار EL Systec ()ایتالیاا ،

باا ( HPLC)   دروماتیگرافو ماید با دارایو بااراستفاده شد

 Knauer  Smartline Series 1000اسااتفاده از سیسااتم

دهاو باا  زلیار( اناام گرف   فرایند تییه ار  و روداش)
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دهااو و  ، پاان رودااشDP 30 دسااتگاه پاارس ااار  ماادل

 ( )زلیااار 120TA  Erweka ساانج ماادلدسااتگاه فرسایش

هاای میکروباو نیاز از یرت پذیرف   بارای انااام ززمیرن

ایارار( و تاییازات ) -Azmiran  UV 200مادل UV هاید

  استریل استفاده شد

هیااا  ززمااایر سااایی  سااالیلو از رده سااالیلو 

شده از  تییه NCBI C161 ددL  929 فیبروبلس  میشو

بانک سلیلو ملو ایرار )انساتیتی پاساتیر، تیارار( اساتفاده 

( FBS) ، سرم هنین گاویDMEM ی  دش گردید  مح

-MTT  (dimethylthiazol-2-yl)-2,5و معاااااااارف

diphenyltetrazolium bromide  ) از شاارد Gibco 

Thermo Fisher Scientific زمریکا( تییه شدند(  

دشااا   ،فراینااادها متشاااکل از ساااه بخاااش انااالو

 سازی پیگیاار دلروفیالاستخراج و خالص میکروهلبک،

aهاای ها و ززمیرگذاری ار و رودش فرمیرسییر ، و

نیرت دامال ها به  در ادامه رو ، مو باشددیفو مرتب 

   اندو هیراه با پارامترهای عیلیاتو زورده شده
 

 دش  میکروهلبک

 سازی محی  دش هید زوری و زماده

از بانک هلبک شایراز تییاه شاد   C. vulgarisاستی  

در محاای  ( Batch culture) ایناایرت دسااتهها بهدشاا 

انااام و تکثیار  BBM (Bold’s Basal Medium) اساتاندارد

( Trace metal solution) مصارفگردید  محلیل عنانر دم

، H₃BO₃ ،MnCl₂·4H₂O ،ZnSO₄·7H₂Oشااااااااااااااااامل

Na₂MoO₄·2H₂O ،CuSO₄·5H₂O و Co(NO₃)₂·6H₂O  

نیرت محلیل استی  در طیل دوره دش  باه تییه شد و به

 ادیر و رو  تییه اهازای محای  دشا محی  افزوده شد  مق

BBM هاای مرهاد برای حام یاک لیتار، مطااب  باا پروتکل

   اناام گرف  BBM استاندارد

 

  شرای  دش  و مقیاس

پتیک در  C. vulgarisاسااااتی   در شاااارای  زسااااِ

 1000–250های اساتریل های ارلنر ترُفَ در فلسکرمپ

mL  تاا( 80≈و ساپس باه مقیاااس ززمایشاگاهوL ) محاای 

 C 25 ± 2° دش  انتقال یاف   دماای دشا  در محادوده

 یااا HCl هااایدیک محلیلاولیااه بااه pH  نگیااداری شااد

NaHCO₃  در رشااد طااو و تنظاایم 5/7 -0/7در محاادوده 

 LED ناایر بااا هادشاا   گردیااد تصااحی  نیاااز ناایرت

 200µmol photons–100≈)سفید/سرد با شادت متیسا  

m⁻² s⁻¹  )( شااب :روز) 1۶:8 یااا پییسااته ناایر ی و چرخااه

وسیله پیپ یاا دهو ملیم و اختلط به هیا  شدند نگیداری

مایرد نیااز هیا  فتیسانتز  CO₂ زیریِتیر فراهم شد تاا گاازِ

برداری تأمین و تاید سلیلو یکنیاخ  برارار گردد  نییناه

یاا هاذ  در ( OD) گیری هذ  نایریروزانه برای اندازه

یلو باا مایج مشاخص بارای دلروفیال و شایار  سال طیل

هییسایتیمتر اناام گرف  تا منحنو رشاد تعیاین شاید  ایان 

شاده بارای  هاای گازار پارامترهاا و تنظییاات باا پروتکل

 دارد   هیخیانو Chlorellaدش  

ارزیااابو زلاایدگو  :پااایش دیفااو و اسااتریل باایدر

هااای اسااتاندارد ای روی محی میکروبااو بصاایرت دوره

ساناش  دش  بادتریاایو و ااارچو نایرت پاذیرف  

وساایله رو  اسپکتروسااکیپو غلظاا  ساالیلو هاام به

میج مناسب بارای بیایمس  گیری هذ  در طیل)اندازه

هلبکااو( و شاایار  نتیبار/هییسااایتیمتر اناااام شااد تااا 

 ( 2)و شیار  سلیلو تعیین گردد OD  هیبستگو میار

 
 هاسازی پیگیاربرداش ، استخراج و خالص

 هابرداش  سلیل
فااز نعیدی/اشاباع )بار  پس از رسایدر دشا  باه

(، بییمااس بااا  نظاار اسااس منحنااو رشاد و تاارادم مایرد

بساته  g × ۶000–4000در  min 10–5سانتریفییژ )ماثلپ 

به حام( هداساازی شاد یاا باا فیلتراساییر )فیلتار خا ( 

 دشا  محی زوری گردید  پس از برداش ، باطله هید

تاا زماار ( C 4°) پاایین دمای در سلیلو رسی  و حذف

   تخراج نگیداری شداس

 
 

 رو  استخراج
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به منظیر ززادسازی و استخراج دلروفیال، رسای  

 90های زلو سرد )مثلپ متاانیل یاا اساتیر سلیلو با حلل

 ( تردیب و با استفاده از لیز مکانیکو/سینیکاسییردرند

(ultrasonic bathیاprobe sonicator  )ها شکساته سلیل

و   HPLC هیا  زناالیزهاا ززاد شاید  شدند تاا پیگیار

ها، استخراج با هلیگیری از تغییر ساختار برخو دلروفیل

اسااتیر یااا تنظاایم شاارای  مناسااب ناایرت  درنااد 90

   (3)پذیرف 
 

 زدایو و تیردزغلظ 

 پس از استخراج اولیه، محلیل رنگو باا اساتفاده از

تاا حاام دستگاه روتاری تحا  شارای  فشاار و خال  

های غیر حذف ناخالصومناسب تغلیظ شد، سپس هی  

بخشاو باا پترولیایم اتار انااام  اطبو یک مرحله تقسایم

حال هادا شایند   اابال گرف  تا لیپیدها و تردیبات غیر

سازی وارد مرحله سپس فاز حاوی دلروفیل برای خالص

   (2)دروماتیگرافو شد

 

 HPLC سازی دروماتیگرافو و زنالیز خالص

، a انه دلروفیلمنظیر هداسازی و شناسایو رنگدبه 

شده با استفاده از  سازی اولیه نیینه استخراجابتدا خالص

دروماتیگرافو ستینو فاز معکیس اناام شد  برای زنالیز 

 فاز معکیس مایز به دتکتایر HPLC نیایو، از دستگاه

UV-Vis 18 استفاده گردیاد  هداساازی روی ساتیر C 

اناام شد  میکرومتر(  5متر، اندازه ترات میلو 25 × ۶/4)

 فاز متحر  شامل سیستم حلل دوتاایو متاانیل )حالل

A )حلل( و ز  مقطرB  ) باید داه باا برناماه گرادیاانو

برابر  A/B ده در زمار نفر، نسب  طیریدار رف  بهبه

 متااانیل درنااد 100دایقااه بااه  20باایده و طااو  80:20

دایقاه حفاظ شاد   5مادت یش یاف  و این شرای  بهافزا

لیتار بار دایقاه تنظایم میلو 0/1فااز متحار  دبو هریار 

میکرولیتار باید  دماای  20گردید و حام تزریا  نییناه 

گراد ثابا  درهاه ساانتو 30ستیر در طیل زناالیز روی 

در  a نگه داشته شاد  شناساایو و زناالیز دیاو دلروفیال

نانیمتر اناام گرف  و برای بررسو ساایر  ۶۶2میج  طیل

هاای مکیال نیاز مایرد میج های احتیالو، طایلپیگیار

هاا باا مقایساه زمااار پاایش اارار گرفا   شناساایو پیک

ها و دروماااتیگرام اساااتاندارد مرهاااد بااازداری نییناااه

نیرت پذیرف   شارای  درومااتیگرافو بار  a دلروفیل

شده معتبر برای زنالیز دلروفیل  های گزار اساس رو 

   سازی شدها تنظیم و بیینهدر میکروهلبک

 

  سناوگیری غلظ  و شناسایو طی اندازه

ها ثبا  شاد عصاره( UV-Vis) های طیفومشخصه 

و  nm 440–430یال )حادود دلروفهاای ویاژه تاا پیک

۶۶0–۶۶5nm  )  مشاهده و با مقادیر مرهد مقایساه شاید

هاااای علوه میااازار دلروفیااال بااار اسااااس رو باااه

   (3)اسپکتروفیتیمتریک استاندارد گزار  گردید

 

 های میکروبوی سیی  سلیلو و ززمیرهاززمایش

 هیاا  بررسااو :ساایی  ساالیلو( MTT) ززماایر

روی  MTT شااده، ززماایر ساایی  پیگیااار اسااتخراج

هاای مرسایم انااام مطااب  رو  L  929های ردهسالیل

دشا  داده شادند  خانه 9۶های ها در چاهکشد  سلیل

سلیل در هر چاهک( و پس از چسابیدر،  10000تقریبا )

مختل  پیگیار )مشتیل بار ساریال راا    هایبا غلظ 

ززمایر ای ده در پیشیا محدوده µg/mL 1000–1مثلپ 

ساع  میاهه شدند  ساپس  48و  24تعیین شد( به مدت 

افاازوده و بعااد از انکیباسااییر مناسااب،  MTT محلاایل

خیانده شد تا درند  nm 570فیرمازار حل و هذ  در 

ارد طیا  بقای سلیل محاسابه گاردد  ایان رو  اساتاند

ها استفاده ها و دلروفیلوسیعو از مقارت سیی  پیگیار

گیری در ادامه فرمیرساییر شد و نتایج زر برای تصییم

   (5)مل  ارار گرف 

های استخراج و نیینه :های میکروبییلیژیکززمیر

هااا و هااای دشاا  دنتاارل از نظاار حعاایر پاتیژرمحی 

، E. coli ،S. aureus) های زلاایدگومیکروارگانیساام

های اختصانو تلقی  و رشاد ( روی محی      ها واارچ
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بررسو شد تا استریلیته یا باار میکروباو گازار  گاردد  

های اساااتاندارد هاااا مطااااب  دساااتیرالعیلایااان ززمیر

میکروبییلیژی میاد غذایو/دارویو اناام شد  )هزییاات 

های استاندارد رو  دش  و تشخیص بر اساس پروتکل

   (3)د(بی ززمایشگاه

 

 هاهای دیفو ار فرمیرسییر هسته، رودش و ززمیر

 تییه هسته ی ار 

 به عنیار داروی مدل های پایه حاوی زسپرینار 

تییاه شاادند  بارای هاار  گرانیرساییر مرطاای باه رو  

گرم زویسال و میلو 70گرم زسپرین، میلو 325ار  از 

گرم نشاسته ترت استفاده شاد و چساب نشاساته میلو 10

به میازار رزم افازوده شاد تاا باه اایام درند  7٫5 تتر

ها پس از عبایر از الاک ماش برفو برسد  گرانیل گلیله

شده باا  در زور خشک شدند  سپس گرانیل خشک 10

گارم منیازیم اساتتارات میلو 5/4گرم زویسال و میلو 70

مخلاایط و در دسااتگاه پاارس ااار  فشاارده گردیااد تااا 

این فرمیل بار اسااس دس  زید  های یکنیاخ  بهار 

اناایل گرانیرسااییر مرطاای  متااداول در فرمیرسااییر 

  دارویو طراحو شد 

 

 فرمیل رودش

هیدرودسااااو فرمیرساااییر رودااااش بااار پایااااه 

هاا دااه از زر  طراحاو شاد( HPMCسالیلز)متیلپروپیل

دلروفیااال در ز  ناااامحلیل اسااا ، هیااا  افااازایش 

یکنااایاختو رناااگ و هلااایگیری از تایاااد ترات، از 

حلل اساتفاده شاد تاا عنیار دیاکوپیل الکل باهایزوپر

اابلی  انتشار رنگدانه در ماتریس پلییری افازایش یاباد  

، درنادHPMC(۶0 ) ، در فرمایل گاروه ززمایر، اهازا

عنیار لغزنااده و ادچساابندگو، بااه( درنااد 5تالااک )

عنیار اپاسایفایر و عامال به( درند 5ادسید تیتانییم )دی

عنیار بااه( درنااد 15یکاایل )گلدننااده، پروپیلن ساافید

( درنااد 2) طبیعااو دلروفیاالسااایزر، و رنگدانااه پلستو

دار های وزناو باهباا نساب  ،دهناده عنیار عامل رنگبه

( Purified Water) شاده رفتند  حلل انلو ز  تصفیه

بید و مقدار زر برحسب غلظ  میرد نیاز تنظیم گردیاد  

ایگزینو رناگ برای گروه دنترل نیز فرمیل مشابیو با ه

های دلروفیل و اساتفاده از اتاانیل مصنیعو خیرادو به

  دار رف  حلل به عنیار دیکبه

 

 اعیال رودش

 باا دهوپیشاش فرزیند رودش، محلیلپس از تییه 

 در  شاد انااام ززمایشگاهو دیتر پن دستگاه از استفاده

در حالل زلاو انتخاابو )اتاانیل یاا  HPMC پلییر ابتدا،

هاای هداگاناه الکل( حال گردیاد و محلیل ایزوپروپیل

نیز پاس از تریتیراساییر در مقادار دیاو  TiO₂ و تالک

ز  تییه شدند  محلیل دلروفیل )در گاروه ززمایر( در 

ایزوپروپیل الکل و رنگ مصنیعو گروه دنتارل در ز  

افزوده شدند  پس  HPMC حل و سپس به محلیل انلو

عنیار باااهگلیکااایل از تردیاااب دامااال اهااازا، پروپیلن

پااذیری فاایلم سااایزر ااااافه گردیااد تااا انعطافپلستو

سازی دامال از افزایش یابد  محلیل نیایو پس از هیگن

بایدر از  الک عبایر داده شاد تاا از یکنایاختو و عااری

   ترات درش  اطیینار حانل شید

 شده در پن دیتر در شرای  دنترل های زمادهار 

 درهه سانتو 45–40ی دمایو )دمای هیای ورودی شده

گراد، فشاار  درهه سانتو 38–35، دمای خروهو ( گراد

، و ساارع  چاارخش (mL/min 2 – 4) اسااپری مناسااب

10–15 rpm دهااو شاادند  اااخام  فاایلم، رودش

یکنیاختو رنگ و درخشندگو سط  پس از پایار فرایند 

میرد ارزیاابو چشایو و فیزیکاو اارار گرفا   پاس از 

ای محی  خشک و سپس ها در دمتکییل رودش، ار 

 و رناگدر دسیکاتیر نگیداری شدند تا پایاداری اولیاه 

 هااایززمیر نیایاا ، در  شااید بررسااو فاایلم چساابندگو

 ساختو، فایلم، مقاوما  رناگ، یکنایاختو شامل دیفو

 دماای در ارارگیاری) نایری پایداری ززمیر و فرسایش

روز(  7مادت و نایر فلیرسان  به گاراد درهه سانتو 40

نتایج نشار داد استفاده از دلروفیال طبیعاو در   اناام شد
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فیلیو یکنیاخ  و پایدار ایاااد دارده  HPMC ماتریس

و از نظر چسبندگو و زیبایو اااهری عیلکاردی مشاابه 

های مصنیعو دارد، با این تفاوت ده منشأ طبیعو و رنگ

تیهه برای داربرد دارویو  سازگار زر مزیتو اابلزیس 

  شید محسی  مو

 

 هاهای دنترل دیفی  ار رززمی

ارزیااابو  ،دهااو، باارای هاار گااروهپااس از رودش

 اااهری و یکنایاختو رناگ، تعیاین تغییار وزر، تسا 

گیری یکنیاختو وزر و و اندازه فرسایش، ززمیر سختو

هی نااین پایااداری رنااگ در  و محتاایا در ناایرت نیاااز

 40ها در معرض نیر و حارارت )ماثلپ اارار دادر نییناه

و دو شرای  نایرپردازی مشاخص باه  گراد درهه سانتو

ساازی شارای  نگیاداری شده( هیا  شبیه مدت تعیین

های استاندارد ززمایش شد  پارامترهای فی  مطاب  رو 

هااای ارزیااابو رودااش فارمادیپااه و مااروری باار رو 

  ( 12 ،11، ۶)گزار  شد

 

 هایافته
 C. vulgarisنتایج دش  و رشد میکروهلبک 

 80وهلبک باا میفقیا  تاا مقیااس فرزیند دش  میکر

لیتاار اناااام شااد و بییماااس حاناال پااس از سااانتریفییژ و 

 دسا  زماد  شاکلنیرت پیدر خشاک بهلییفیلیزاسییر به

   دهدمراحل رشد در فاز دوم و سیم را نشار مو، 1شیاره 

 

 
 .Cنیای مراحل دوم و سیم دش  میکروهلبک  :1 تصویر شماره

vulgari تصاویر از راس  به چپ نشار ،هودر مقیاس ززمایشگا 

دهنده افزایش ترادم سلیلو و تغییر رنگ محی  دش  هیزمار با 

  ورود دش  به فاز نیایو و سپس فاز پایدار رشد هستند

گیری هاذ  نایری در پایش رشد از طری  انادازه

تاارین بیش ( 2)تصااییر شاایاره  نااانیمتر اناااام شااد ۶80

ه مطاب  با فااز هذ  در روز پنام دش  ثب  گردید د

باا  a دلروفیال غلظا نیایو رشد هلبک باید  محاسابه 

  µg/mL 7.36برابر باا  Arnon (1949) استفاده از فرمیل

 منحناوها با مطالعات اخیر دربااره در فاز نیایو بید  یافته

  ( 13)هیخیانو دارد Chlorella در رنگدانه تیلید و رشد

 

 
 Chlorella vulgarisروفیل منحنو رشد و تاید دل :2 تصویر شماره

نانیمتر طو  ۶80میج  گیری هذ  نیری در طیلبر اساس اندازه

 افزایش هذ  نیری تا روز پنام نشار ،روزهای مختل  دش 

 دهنده ورود هلبک به فاز نیایو رشد و بیشینه تیلید دلروفیل اس 

 

هااا بااا اسااتفاده از شاایار  ساالیلو میکروهلبک

تیالو اناام و افازایش تعاداد هییسایتیمتر در روزهای م

در ( 4و  3شیاره  تصاویرها تا روز پنام تأیید شد )سلیل

ها به بیش از دو برابار روز سایم روز پنام میانگین سلیل

 دشا  سالم  و مطلای  رشاددهناده  رسید ده نشاار

   (2)بید

شده با متاانیل  استخراج دلروفیل از بییماس خشک

 b و a فکیک دلروفیالسرد و سینیکاسییر اناام شد  ت

از عصاره خام با درومااتیگرافو ساتینو انااام گرفا   

دو پیک مشاخص را در  HPLC دروماتیگرام حانل از

ترتیب باا دایقه نشار داد ده باه ۶.1و  5.3زمار بازداری 
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تصیی شایاره ) مطابق  داشتند a و دلروفیل b دلروفیل

 mg/mL 56.2ترتیب به b و a   غلظ  نیایو دلروفیل(5

 برزورد شد و بازده استخراج دلروفیال  24.4mg/mLو 

a  باید  ایان باازده درند  87٫8نسب  به مقدار تتیریک

شااده در مطالعااات مشااابه بااا  نسااب  بااه مقااادیر گاازار 

در ( درناد 70 – 85های زلاو و ماافی  نایتو )رو 

 ( 14)داش  ارار مطلی محدوده 

 

 
 

با استفاده  Chlorella vulgarisهای شیار  سلیل :3 تصویر شماره

دار دهنده افزایش معنو از هییسایتیمتر در طیل دوره دش ، نشار

 ترادم سلیلو در روزهای متیالو و تأیید رشد فعال هیعی  هلبکو

 

 
 

 Chlorellaهای تصییر میکروسکیپو نیری از سلیل :4 تصویر شماره

vulgaris  ده ، ×40در روز سیم دش  مرحله دوم با بزرگنیایو

ها و یکنیاختو هیعی  هلبکو را بیعیی سلیل-میرفیلیژی دروی

 سازی رنگدانه دلروفیلاستخراج و خالص دهدنشار مو
 

پیدر خشک دلروفیل پس از لییفیلیزاسییر به رنگ سبز 

بیدر  تیره با بیی خا  گیاهو حانل شد و نامحلیل

این یافته با  ( ۶شیاره  تصییرزر در ز  تأیید گردید )

شده برای دلروفیل طبیعو  های فیزیکو گزار ویژگو

  (10)مطابق  دارد

 

 
 

 .Cشده از  عصاره استخراج HPLC دروماتیگرام :5 تصویر شماره

vulgaris تح  شرای  فاز معکیس )ستیر C18دتکتیر ، UV-Vis  

ترتیب های بازداری مشخص بهشده در زمار های مشاهدهپیک( 

ها با هستند ده شناسایو زر a و دلروفیل b ه دلروفیلمربیط ب

 مقایسه با استاندارد مرهد اناام شده اس 

 

 
 

پس از  a شده رنگدانه دلروفیل پیدر خشک :6 تصویر شماره

 دس لییفیلیزاسییر، با رنگ سبز تیره و ماهی  نامحلیل در ز ، به

 C. vulgarisزمده از بییماس 

 

  ( MTT Assay) ززمیر سیی  سلیلو

 های فیبروبلساا روی ساالیل MTT نتااایج ززماایر

929 L  تاار از هاای دمنشاار داد داه دلروفیال در غلظ

5/0 mg/mL تصییر شیاره تیهیو ندارد ) اثر سیو اابل

 تااا 001/0 هااایها در غلظ مانو ساالیل( درنااد زنااده7

01/0  mg/mLدرنااد بااید، و  8/95و  ۶/99ترتیب بااه

ها نشار داری بین گروهوای تفاوت معننیینه دو t ززمیر

شاده از  هاای گازار این نتایج باا داده( < 05/0P) نداد

های ساایی  پااایین دلروفیاال و مشااتقات زر در ساالیل

  ( 15، 14)انسانو مطابق  دارد
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رنگدانه  ( MTT assay) نتایج ززمیر سیی  سلیلو :7 تصویر شماره

 های فیبروبلس بر سلیل C. vulgarisشده از دلروفیل طبیعو استخراج

929  L  مانو نیرت درند زندهها بهداده ،های مختل در غلظ

  یار(مع انحراف ±اند )میانگین سلیلو نسب  به دنترل گزار  شده
 

عنیار ساط  اییاان و باه mg/mL 01/0 بناابراین غلظا 

مناسب برای استفاده در فرمیرسییر روداش اار  انتخاا  

های میکروهلبکاو دند داه رنگداناهیید موشد  نتایج فی  تأ

های داربردی دارویو فااد سیی  سالیلو هساتند در محدوده

   (1۶، 14)های سنتتیک شیندتیانند هایگزین رنگو مو
 

 های میکروبو و دنترل دیفی  محصیلززمیر
گینااه رشااد در هااای میکروبااو نشااار داد هی ززمایش

 Pseudomonas aeruginosaهای اختصاناو بارای محی 

(Cetrimide agar )وEscherichia coli  (MacConkey 

agar) هاا مشاهده نشد، ده بیانگر عدم زلایدگو ایان پاتیژر

-Vogel در فاارزورده اساا   رشااد محاادود در محاای 

Johnson  حعاایر دهناادهنشااار  زردباادور تشااکیل هالااه 

عنیار فلاایر بااه Staphylococcus epidermidis احتیااالو

تصاییر تأییاد نشاد ) S. aureusید و حعیر طبیعو پیس  ب

بارای محصایرت  GMP نتایج مطاب  باا الزاماات( 8شیاره 

هاای طبیعاو هاای مشاابه در رنگدارویو طبیعاو و باا داده

   (18، 17)مطابق  دارد سایر محققار شده تیس  گزار 

 

 های ار  و رودشارزیابو ویژگو

 تغییر وزر و یکنیاختو رودش

( دلروفیل حاوی) تس  گروه هایار  وزرمقایسه 

 دهاورودش از پاس و پیش( مصنیعو رنگ با) دنترل و

 نادارد وهاید گاروه دو باین داریمعنو اختلف داد نشار

(52/0P =  ) هاا پاس از روداش بارای میانگین وزر ار

 mgبارای گاروه دنتارل  و mg ۶/5± 9/417 گاروه تسا 

  (1 شیاره گردد )هدولگزار  مو 8/417 1/5±
 

 
 

های میکروبییلیژیک عصاره دلروفیل نتایج ززمیر :8 تصویر شماره

های دش  انتخابو برای دار در محی های رودشو ار 

 Escherichiaدهنده عدم رشد های شاخص دارویو، نشارپاتیژر

coli ،Pseudomonas aeruginosa  وStaphylococcus aureus 

 
دهو ا ابل و بعد از رودشهمقایسه میانگین وزر ار  :1 شماره جدول

در گروه تس  )حاوی رنگدانه دلروفیل طبیعو( و گروه دنترل )حاوی 

 رنگ مصنیعو
 

 میانگین وزر ابل گروه

 ( MG) از رودش 

 میانگین وزر بعد

 ( MG) از رودش 

 سط  معنو داری

 52/0 9/17 ± ۶/5 9/409 ±3/3 ( تس  )دلروفیل

 52/0 8/17 ± 1/5 ۶/10 ±0/3 ( دنترل )رنگ مصنیعو

 

اند و یار گزار  شدهمع انحراف ±نیرت میانگین ها بهداده

 ( < 05/0p) داری بین دوگروه مشاهده نشداختلف زماری معنو

 

 دیفی  ااهری رودش

هااا از نظاار یکناایاختو رنااگ، ارزیااابو دیفااو ار 

پذیری نشار داد ده رنگ دلروفیل درخشندگو و پخش

به رناگ مصانیعو تیانس  پیشش سبز یکنایاختو مشاا

دهو بین دو گاروه اخاتلف معنااداری  ایااد دند  امتیاز

های حتو در برخو نیینه ها رودش(  < 05/0P) نداش 

حاوی دلروفیل از نظر درخشندگو رناگ و یکنایاختو 

  (2 شایاره سط ، نیره بارتری دریاف  دردناد )هادول

هاای پیشاین دربااره ویژگاو هاای  این یافته باا گازار 

هااای طبیعااو در پیشااش دارویااو طلاای  رنگاپتیکااو م

   (20، 19)هیسی اس 
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دار در گروه های رودشارزیابو دیفو ااهر ار  :2 شماره جدول

دنترل و گروه تس  بر اساس امتیازدهو یکنیاختو رنگ، درخشندگو 

 و دیفی  سطحو
 

 ار  های

 گروه دنترل 

 ار  های امتیاز

 گروه تس 

 امتیاز

MeanSD 80/0 ۶/2  8۶/0 55/2 

 

دهند ده عیلکرد رودش حاوی دلروفیل از ها نشار موداده

  های ااهری با رنگ مصنیعو اابل مقایسه اس نظر ویژگو

 

 (Friability) ززمیر فرسایش

داااهش وزر پااس از ززماایر سااایش باارای گااروه 

بید ده درند  8/0و برای گروه تس   درند 9/0دنترل 

 (USP 43)اسااس  باردرند  1تر از حد مااز هر دو دم

United States Pharmacopeia  گیناااه هساااتند  هی

شدر در فیلم رودش مشااهده  پیسته شکستگو یا پیسته

  ( 3شیاره  نشد )هدول

 
های ار ( Friability test) نتایج ززمیر فرسایش :3 شماره جدول

دار در گروه دنترل و گروه تس ، شامل وزر اولیه و ثانییه پس رودش

 راز ززمی
 

 وزر ثانییه وزر اولیه  

 6.30/۶ ۶40/۶ گروه دنترل

 g 25/۶ g ۶31/۶ گروه تس 

 
مقاوم  مکانیکو  دهندهنشار  درند 1تر از داهش وزر دم

  اس  USP مناسب فیلم رودش مطاب  با الزامات فارمادیپه

 

 شاده باا هاای تییاهاین نتایج نشاار دادناد داه فیلم

HPMC مکاااانیکو و و دلروفیااال از نظااار مقاومااا  

مقایسه  های حاوی رنگ مصنیعو اابلچسبندگو با فیلم

هستند  پایاداری مکاانیکو مطلای  و رناگ یکنیاخا  

عنیار رنگاو طبیعاو و اییان بارای فیلم، دلروفیال را باه

  .دندداربرد دارویو تأیید مو

 

 بحث

در ایان پاژوهش باا  C. vulgarisی انتخاا  گیناه

انااام شاد   a ه دلروفیالهدف دستیابو به بیشترین باازد

 Chlorellaهای اند ده گیناهمطالعات تطبیقو نشار داده

هاااای سااابز مانناااد در مقایساااه باااا دیگااار میکروهلبک

Scenedesmus obliquus و Spirulina platensis ،

و پایاداری نایری  a دارای محتیای بارتری از دلروفیال

و داربردهای دارویو و غاذایبیتر هستند ده زر را برای 

سازد  علوه بر این، این گینه تیانایو رشاد تر مومناسب

هاای ارزار اییا  اساتریل و محی  بار در شارای  نییاه

را داراس  ده باعک داهش هزینه (  BBM)مانند محی 

 طالعه حااارهای مشید  یافتهتیلید در مقیاس ننعتو مو

 .Cشده از  دهد ده استفاده از دلروفیل استخراجنشار مو

vulgaris از هام اار ، روداشدهناده  به عنیار رنگ 

و هاام از منظاار (  MTTززماایر) ساالیلو ایینااو منظاار

عیلکاارد فرمیرساایینو )یکناایاختو رنااگ، پایااداری 

هااای مکااانیکو فاایلم( نتااایاو مشااابه یااا بیتاار از رنگ

دهد  ایان نتیااه در چاارچی  شایاهد سنتتیک ارائه مو

  (22، 21)فعلاااو در ادبیاااات نیاااز اابااال تبیاااین اسااا 

هاای دهند داه پیگیارهای هامد اخیر نشار موبازنگری

هاااا و داروتنیئیااادها میکروهلبکاااو از هیلاااه دلروفیل

 هاای فیایاادساازگاری مطلای  و فعالی خایا  زیس 

ادسیدانو، اادالتیابو( دارناد داه ریساک بخشو )زنتو

دهد ها را در سطیح داربردی داهش مو سیستییک زر

دهاای غاذایو و دارویاو هاذا  ها را بارای داربرو زر

هااای ززو ای، رنگ  از منظاار ایینااو مقایسااه(2)سااازدمو

فرزیندی در روده داه مناار -دلیل متابیلیسم میکروبوبه

زروماتیااک  هااایبااه شکسااتن پیینااد ززو و تیلیااد زمین

هاای سایی  ژنتیکاو و دارساینیژنو شید، با نگرانومو

ودی  یااا محااد حااذفایاان اماار سااابقه   اناادهیااراه بیده

دناد و نشاار های ززو را تیهیاه مومصرف برخو رنگ

هاااای طبیعاااو بایاااد از منظااار دهاااد داااه هایگزینمو

هاااای باااالقیه نیاااز ارزیاااابو ژنیتیدسیساااتو و متابیلی 

داه  طالعاه حااارم MTT هاای  بنابراین، داده(23)شیند

ی بااری سالیلو در حعایر دلروفیال در بقادهنده نشار

مبناایو معتبار بارای ادعاای های داربردی هستند، غلظ 

زورد  اماا بایاد فراهم ماو«  تر بیدر نسبوِ دلروفیلایین»
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، Ames تیهااه داشاا  دااه ززمایشااات ژنیتیدسیسااتو

micronucleus وcomet   برای اثبات اطعو عادم ایاااد

زسیب ژنتیکو رزم اس  و در مطالعات ماروری نیاز بار 

  ( 24)این نقطه تادید شده اس 

ییر، دو چالش فنو دلیدی مربایط باه از منظر فرمیرس

پذیری پایین در فاز زبو و حساسای  باه نایر، حل ،دلروفیل

تیاناد مناار باه تغییارات رناگ و از داه مو pH حرارت و

هاای حل  راه، ماو باشاددس  رفتن دیفیا  اااهری شاید

الیللاو میفا  فرمیرسییر ده در این مطالعاه و در مناابد بین

هاااای اساااتفاده از دلروفیلیناند شاااامل نشاااار داده شاااده

شااده )مااثلپ  هااای زلااو دنتاارلحلل زبدوساا ، دیااک

سازی یا ادغام در ایزوپروپیل الکل در مقادیر دم( و دپسیله

یاااا  HPMC هاااایهاااای پلییاااری )مثااال ماتریسحامل

پااذیری را افاازایش ها( هسااتند دااه هاام پخشنانیامیلسااییر

العاات نشاار مط  بخشانددهند و هم پایداری را بیبید مومو

درایِنگ، سااازی )اسااپریهااای دپسیلهانااد دااه تکنیکداده

تیانناد سازی با پلییرها یا دیزدروسِیشان( مومیکرودپسیله

داری ارتقااا  دهنااد و از طیر معنااوپایااداری دلروفیاال را بااه

  (25)ادسیداسییر یا فیتیدگراداسییر هلیگیری دنند

راج پذیری، بازده استخوری و مقیاسدر بخش بیره

 دسا به پاژوهش ایان در داه( درناد 8/87 بار )تقریبا

 اسااتخراج انتخااابو رو  دااارزیو دهناادهنشااار  زمااد،

رافو( اساا  و بااا دروماااتیگ و سینیکاسااییر بااا حللااو)

دادِ بااار از روز در زمینااه اسااتخراج باارورمطالعااات بااه

Chlorella پاذیری هیخیانو دارد  باا ایان حاال، مقیاس

های میندساو فرایناد اسا  ساازییینهااتصادی نیازمند ب

)در زمینه داهش مصرف حلل، بازیابو حلل، اساتفاده 

های های ساابز و هریااار پییسااته( تااا هزینااهاز اسااتخراج

ای و عیلیاتو داهش یاباد و تیهیاه ااتصاادی در سرمایه

  (2۶)سط  ننعتو حانل شید

یگری ده باید در تفسایر نتاایج مایرد تیهاه دنکته 

یینااو ا» و «خااامایینااو ماااده »تفاااوت میااار ااارار گیاارد، 

اسا   حتاو اگار دلروفیال «  شده محصیل فرمیرسییر

خطار نشاار دهاد، رفتاار بو in vitro هایخام در ززمیر

هاای زر پس از فرمیرسییر )تعامل باا پلییرهاا، وادنش

یداتیی در شاارای  فاارزوری یااا نگیااداری، ادساابااالقیه 

روفایال اییناو تشکیل محصیرت هانبو( میکن اسا  پ

های پایه سلیلو و بنابراین، علوه بر ززمیر  را تغییر دهد

 هاایو ززمایش میکروبو، مطالعاات پایاداری شایییایو

شناسااو محصاایرت دارویااو نیااایو اااروری  متابیلیا 

  ( 27)اس 

های فرمیرسااییر تییااه شااده ماننااد چنااین یافتااههم

لکرد تیهه وزر و عی یکنیاختو رنگ، عدم افزایش اابل

دهد ده باا مکانیکو فیلم مشابه رنگ مصنیعو، نشار مو

مناساب، نساب    HPMCطراحو دای  فرمایل )انتخاا 

عنیار اپاسایفایر هیا  بهTiO₂  سایزر، استفاده ازپلستو

های فیزیکیشیییایو تیار محدودی افزایش پیشش( مو

دلروفیل را از لحاظ ننعتو مدیری  نیید  این نتاایج باا 

هاای طبیعاو ی مبتنو بار رنگهارودشتیسعه مطالعات 

اند دنترل ویسکیزیته و نرخ هیخیانو دارد ده نشار داده

دننااده  هااای مناسااب، تعیاایناسااپری و اسااتفاده از حامل

  (28)دهو اس میفقی  رودش

علوه بر نتایج حانل در این مطالعه، شایاهد گساترده 

هاااای دهاااد داااه پیگیاردر ادبیاااات علیاااو نشاااار مو

های طبیعاو ویژه دلروفیل در ایاس با رنگوهلبکو بهمیکر

سنتو از منابد گیاهو، نه تنیا باازده باارتری از نظار تیلیاد و 

دهنااد، بلکااه از نظاار پتانساایل بییلاایژیکو و تایااد ارائااه مو

ای برتار داربرد ننعتو نیز در حاال تبادیل شادر باه گزیناه

تیلیاد اناد داه پتانسایل های اخیار نشاار دادههستند  بررسو

سانتزی های فتیها به سبب سیستمها در میکروهلبکپیگیار

تیاناد میهاب افازایش پایاداری دارزمد و رشد سارید، مو

تیلید و داهش وابستگو به مناابد زمیناو شاید، داه ایان بیی

نکته میرد تأدید در مطالعاات ماروری معانار اارار گرفتاه 

ید هی نین، طیا  وسایعو از تحقیقاات بیبا  (29 ،3، 2)اس 

ها را میرد بررسو اارار های استخراج و تازیه پیگیاررو 

های نیین مانند استخراج با دهد تکنیکاند ده نشار موداده

های فاااز دو زبااو و اسااتخراج بااا دیااک اماایاج سیسااتم

طیر تیاننااد بااازده و خلاای  دلروفیاال را بااهفراناایت مو
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ی هاداری افزایش دهند، ده این میایع هیسی با یافتاهمعنو

سااااازی شاااارای  هداسااااازی در بیینه طالعااااه حاااااارم

علوه بر این، نقاش دلروفیال   (30 ،13)دروماتیگرافو اس 

التیابو و ادسایدانو، اادهای زنتوو مشتقات زر در فعالی 

خیبو تیمیری در مطالعااات دارویااو بااهحتااو اثاارات اااد

بررسو شد ده این داربردهاای بییلایژیکو، ارز  افازوده 

دهو نشاار را فراتار از دااربرد نارف رناگ هااین پیگیار

 ( 31، 15، 14)دهدمو

 نانعتو، تیلیاد باه داناش یدر پایار، از منظار ترهیاه

هاای تکارار ززمیرده شاامل،  روشن اس  پیشنیادی مسیر

 ژنیتیدسیسااتو و مطالعااات ایینااو تغذیه/مصاارف طاایرنو

های اعیااال اسااتراتژی ،ماادت باارای اثبااات ایینااو هااامد

های هیااراه، ادساایدارسااازی، زنتو)دپسیلهپایدارسااازی 

 ،ارتواستفاده از دلروفیلین( برای افزایش پایداری نیری/حر

« اساتخراج سابز»سازی فرایند استخراج با رویکردهاای بیینه

ها و مخاااطرات محیطااو و اهاارای باارای داااهش هزینااه

 نانعتو بارای تحلیال ااتصااد مقیااسمطالعات مقیااس نییه

(CAPEX/OPEX )و ، مااگذاری ناانعتوز ساارمایهاباال ا

دهاد ساناو نشاار مو   مروری هامد بر بازار و امکاارباشد

های طبیعو در نناید غذایو و دارویو ده تقااا برای رنگ

تیاناد در حال رشاد اسا  و ادغاام بیبیدهاای فراینادی مو

 (  2)ها را تسرید دندپذیر  ننعتو این پیگیار

 ل اساتخراجنتایج این پژوهش نشار داد ده دلروفیا

ای عنیار رنگدانااهبااه C.vulgarisشاده از میکروهلبااک 

رزم  پتانساایل سااازگار باایده و طبیعااو، اییاان و زیساا 

هاای سانتتیک هی  پیشنیاد هایگزینو مؤثر برای رنگ

هاا را دارا ماو باشاد  ززو در فرمیرسییر رودش ار 

شده منار به دساتیابو باه  فرایند دش  در شرای  دنترل

ای با محتایای بااری دلروفیال شاد و رو  یدهت زیس 

تاایهیو از  شااده تیانساا  بااازده ااباال اسااتخراج بیینااه

رنگدانه خالص را فاراهم دناد  ارزیاابو سایی  سالیلو 

های میرد اساتفاده فاااد نشار داد ده دلروفیل در غلظ 

اثرات سیتیتیدسیک اابل تیهاه اسا  و از نظار اییناو 

باشااد  مناسااب مو زیسااتو باارای داربردهااای دارویااو

های فیزیکیشایییایو و میکروباو نشاار هی نین، بررسو

های حاوی دلروفیل از نظر یکنایاختو دادند ده رودش

رنگ، چسبندگو، پایداری مکانیکو و فقادار زلایدگو 

هاااای دارای میکروباااو عیلکاااردی مشاااابه باااا رودش

های مصنیعو دارند  با تیهه به این نتایج، اساتفاده رنگ

هااا ل میکروهلبکااو در تیلیااد رودااش ار از دلروفیاا

تیاناد میهاب ارتقاای اییناو و پاذیر  بییاار تنیا مونه

محیطااو نیااز  گااردد، بلکااه از منظاار ااتصااادی و زیساا 

شااید  ناارفه و پایاادار محساای  موبهای مقرورگزینااه

شااید در مطالعااات زتااو پایااداری ناایری، پیشاانیاد مو

لروفیال و های حااوی دحرارتو و شیییایو فرمیرساییر

پاذیری نانعتو زر مایرد بررساو اارار نیز امکار مقیاس

هاای طبیعاو در گیرد تا مسایر اساتفاده گساترده از رنگ

   نناید داروسازی هییار گردد
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