
 

 مجله علوم تغذیه و صنایع غذایی ایران
 111-111 ، صفحات1411 بهار، 1 ، شمارههفدهمسال 

 

 

به روش الحاق آن بهینه سازی شرایط استخراج بربرین از زرشک بی دانه و ریزپوشانی عصاره 

 (Astragalus rahensisژلاتین/ کتیرا )ترکیبی با استفاده از 
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 23/6/1411تاریخ پذیرش:                                                                                              11/3/1411تاریخ دریافت: 

 چکیده

ای از محصول بومی ایران حاوی ترکیبات ارزشمندی با اثرات درمانی، سلامتی بخش و تغذیه Berberis vulgarisدانه زرشک بی سابقه و هدف:

سازی شرایط استخراج بربرین از تحقیق حاضر بهینه هدفرود. ای از این گیاه به صورت ضایعات به هدر میباشد که بخش عمدهجمله بربرین می

 ژلاتین/کتیرای ترکیبی با استفاده از دو بیوپلیمر در دسترس، پوشانی عصاره به روش الحاقانی، ریزاکسید گیاه کامل با بیشترین میزان فعالیت آنتی

 .باشدهای فیزیکی میکروکپسول مرطوب میو بررسی ویژگی (Astragalus rahensis) پرک

 5در سه سطح با   حلال/آبمان، دما و درصد سازی به روش سطح پاسخ بر پایه سه فاکتور از فرآیند استخراج شامل ز بهینه ها:مواد و روش

ط بهینه اکسیدانی آن آنالیز تا شرایآنتی نقطه مرکزی انجام و غلظت بربرین در عصاره به روش کروماتوگرافی مایع با کارآیی بالا و میزان فعالیت 

پوشانی شده و پارامترهای  ریز w/w 2:1و  1:2، 1:1ت ترکیبی از دو ترکیب ژلاتین/کتیرا با سه نسبتعیین گردد. عصاره بهینه به روش الحاق 

 .مورد بررسی واقع شد و میزان رهایش بربرین از آنها های مرطوببازده، کارآیی، اندازه ذرات ، حلالیت و ساختار میکروسکوپی میکروکپسول

تعیین شد. میانگین  88/1حلال/آب با مطلوبیت  %55و با نسبت  C ͦ 9/22ساعت، دمای  5/1شرایط بهینه استخراج، در مدت زمان  :هايافته

بیشترین بازده  ساکارید دارای پروتئین/پلی w/w1:2 . کپسول با نسبت باشدمی میکرون 15/91 -31/51ها در محدود سطحی قطر میکروکپسول

 .است %96±1 و حدود سانو میزان کارآیی در تمام نمونه ها یک %11دارای  بیشترین حلالیت  2:1و کپسول با نسبت  1/95%

، جهت تولید میکروکپسول مرطوب عصاره بهینه بربرین با 1:2ترکیبی با بکارگیری ژلاتین /کتیرا با نسبت  روش الحاق گیري: نتیجه

 . گرددمیکرون پیشنهاد و توصیه می 111بازدهی و کارآیی، حلالیت کم و اندازه کمتر از  بیشترین

  اکسیدانی، ریزپوشانی، میکروکپسول مرطوب، بازدهی و کارآیی، حلالیتعصاره بربرین، فعالیت آنتی واژگان كلیدي:

  مقدمه 

با             هان دارویی  یا مک گ به ک بدن  امروزه افزایش ایمنی 

دارد. زرشک  اکسیدانی مورد توجه محققین قرار  خاصیت آنتی  

نواده           Berberis vulgaris گونههه  دانهههبی  لق بههه خهها ع ت م

Berberidaceae  یکی از مهمترین محصهههولات بومی با اثرات 

غذایی/دارویی/درمانی به ویژه منطقه قائن ایران است که میزان 

هزار تن گزارش شده است  21معادل  ،99برداشت آن در سال  

هههای شهههیمیههایی و      (. مطههالعههات بسهههیههاری بر ویژگی      1)

است. بربرین ایزوکوئینولین  بخشی زرشک انجام شده     سلامتی 

میایی  شی آلکالوئیدی با بلورهای سوزنی شکل زرد رنگ، فرمول

4NO18H20Cدرجههه 145، نقطههه ذوب 4/336 ، وزن مولکولی

گرم و کم محلول در آب گراد، محلول در الکل و آب  سهههانتی

(.  2سرد یکی از مهمترین ترکیبات فعال زرشک بی دانه است )  
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ضد    های آنتیبربرین دارای ویژگی سیدانی،  سهل،     اک صفرا، م

ماری    مان بی جاری ا    در بدی، کلیوی و م دراری، ضهههد   های ک

خون و   خون، درمان چربیالتهاب، درمان قند روماتیسمی، ضد  

تاکنون  .(3باشههد )قارچ می باکتری و ضههدآریتمی، ضههد ضههد 

های  استخراج مواد مؤثره و فعال گیاهی از جمله زرشک با روش

متفاوت و گاهی پرهزینه با کمک حلالهای قطبی و غیر قطبی        

انتخاب نوع حلال، دو نکته   (. برای 4-6انجام شهههده اسهههت )  

اساسی باید مورد توجه قرار گیرد: دستیابی به بیشترین میزان     

اکسهههیدانی و تولید کمترین میزان   اسهههتخراج و فعالیت آنتی  

شکلات        سان و م سلامتی ان سمی حلال به لحاظ حفظ  بقایای 

ست محیطی )  شان داده که متانول و     5زی شین ن (. تحقیقات پی

ه فعال است ک  بهترین حلالها برای استخراج مواد اتانول یکی از 

با کمترین خطرزایی برای سهههلامت و        تانول  از میان این دو، ا

سب    ست منا ست ) محیط زی سوی دیگر در انتخاب  8تر ا (. از 

های پر هزینه در روش اسههتخراج، پرهیز از بکارگیری دسههتگاه

 قتواند گامی بزرگ در اجرایی شدن تحقی فرآیند استخراج، می 

 در صنعت باشد.

شانی از روش ریز های متداول جهت حفظ خواص ترکیبات پو

سیدان فعال مانند آنتی  ها، آلکالوئیدها، مواد فنلی، مواد معطر،  اک

سیدهای چرب، پروبیوتیک اولئورزین رنگی در برابر ها و مواد ها، ا

ترکیبی مرکب یکی از های محیطی اسههت. فرآیند الحاقآسههیب

اسهههتاتیکی  های الکترو همکنشپوشهههانی بر پایه بر  های ریز روش

ست. ساکارید  پروتئین و پلی ز در این فرآیند، ا با بارهای مخالف ا

صمغ عربی،      ساکاریدهای آنیونی و یا کاتیونی طبیعی نظیر  پلی 

صههمغ بومی و طبیعی  .(9شههود )کیتوزان، و کتیرا اسههتفاده می

گاکانتیک اسید( و  کتیرا دارای دو بخش اصلی محلول در آب )ترا 

نامحلول در آب )باسهههورین(  اسهههت و هر دو بخش نامحلول در 

تانول می  نه      ا که دارای گو ند  با ویژگی    باشههه فاوت  های   های مت

(. در محیط اسههیدی، ترکیبات 11) باشههدعملکردی مختلف می

ید              یدروکلوئ با ه بت  بارالکتریکی مث با  کازئین  پروتئینی نظیر 

 Astragalusهای(. گونه11کند )میآنیونی کتیرا ایجاد کمپلکس 

gossypinus   و Astragalus compactus  در

نانوانکپسهههولاسهههیون )  12میکروانکپسهههولاسهههیون ) ( و 13(، 

( بکار گرفته شده است. در میان گونه   11کواسرویشن )  کمپلکس

، از نوع   Astragalus rahensisهای مختلف صهههمغ کتیرا، گونه

های  ها، دارای ویژگیه دیگر گونهبا کمترین هزینه نسبت ب  ،پرک

 (.14باشد )کاربردی مناسب و بومی منطقه اسفراین می

های میکروکپسههولدهد که تحقیق های پیشههین نشههان می 

ن کترکیبی معمولا توسههط خشههک تولیدی پس از فرآیند الحاق

شههوند که از یکسههو باعج ایجاد تخلخل در انجمادی خشههک می

تیجه شههرایط مناسههبی را برای ها شههده و در نسههاختار کپسههول

( و از سههوی دیگر  15آورد )اکسههیداسههیون کپسههول فراهم می  

کردن کپسههول موجب صههرف هزینه و زمان بیشههتر برای خشههک

گردد.  های فیزیکی میکروکپسهههول می فرآیند و تغییر در ویژگی 

در  تحقیقات نشههان داده که اسههتفاده از میکروکپسههول مرطوب 

در محصولات غذایی نظیر کیک ،   مقایسه با نوع خشک شده آن    

 (.  16کند )به بهبود رنگ محصول هم کمک می

 اهداف اصلی از تحقیق حاضر شامل:

سهههازی فرآیند اسهههتخراج ترکیب بربرین از گیاه کامل        بهینه  -1 

شک بی  ساس میزان فعالیت آنتی  زر صاره با   دانه برا سیدانی ع   اک

مان )       پارامتر مدت ز کارگیری سهههه   سهههاعت(، دما      5/1 -24ب

( C  ͦ51- 5( و نسبت حلال اتانول به آب )1 -55%.) 

وسط  ترکیبی ت پوشانی عصاره بهینه بربرین، به روش الحاق  ریز -2

که در  (Astragalus rahensisدو بیوپلیمر ژلاتین و صمغ کتیرا ) 

 ده نشده است.فرآیند ریزپوشانی مشاه

های فیزیکی میکروکپسول مرطوب جهت صرفه   بررسی ویژگی  -3

 کردن کپسولجویی در صرف زمان و هزینه فرآیند خشک

  هامواد و روش 
های  از باغ Berberis vulgaris دانه گونهگیاه زرشههک بیمواد: 

  (Astragalus rahensis)شهر قائن، کتیرای پرک گونه اسفراین 
ای و صههنایع غذایی ایران، دانشههگاه  از انسههتیتو تحقیقات تغذیه

و اتانول خالص   HPLCشهههید بهشههتی، متانول با درجه کیفی 
(CAS No:64-17-5)   ستخراج شرکت  به عنوان حلال ا مرک،  )

به عنوان ترکیب  (B3225 Purity>90%)آلمان(، بربرین کلراید 
   diphenyl-2-picrylhydrazyl radical-1,1اسهههههتهههانهههدارد،

(DPPH)و ژلاتین پوست گاو نوع ، B  )و  )شرکت سیگما آلدریچ
( از شهههرکت DM TEGEN 220 ترانس گلوتامیناز میکروبی ) 

  بنسون ترکیه تهیه شد.

ه دانه تهیه و بساقه، برگ و میوه زرشک بی  : استخراج بربرین 

ستفاد      شک و  با ا سایه خ سیاب برقی   مدت یک هفته در  ه از آ
نمونه پودری با   35خرد و با اسهههتفاده از الک با شهههماره مش      

متر آماده شههد. این نمونه میلی 5/1الی  2/1اندازه ذرات معادل 
ساخت آلمان( با دمای    VO29 MEMERTدر آون تحت خلا )

سههاعت تا رسههیدن به رطوبت  2درجه سههانتیگراد به مدت  55
شد. بهینه    %2حدود  شک  ستخراج به روش  سازی عم خ لیات ا

تیمار براسههاس سههه فاکتور غلظت   15آماری سههطح پاسههخ با 

،  25/12، 24(، مدت زمان )و صههفر درصههد  5/25 ، 55حلال )
درجه  5 ،5/35 ، 51سههاعت( و دمای فرایند اسههتخراج )  5/1

ستخراج بربرین از   1( )جدول گرادسانتی  ( طراحی شد. فرآیند ا
سههه گرم نمونه پودری با اسههتفاده از حلال اتانول انجام گرفت.  
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دقیقه به تعادل دمایی   11عصاره حاصل در دمای اتاق به مدت 
سانتریفیوژ شد.   دقیقه 11به مدت  rpm 9111 رسید وسپس با  

حلال صههاف و 41عصههاره فوقانی با کاغذ صههافی واتمن سههایز  
  HS-2005 S-Nموجود درآن  بههه روش تغلیط تحههت خلا ) 

HAN SHIN   ساخت کره جنوبی( در دمایC ͦ 61-55  511و 
مترجیوه جداسههازی و غلظت بربرین در آن با اسههتفاده از  میلی
تعیین گردید. نمونه بهینه براسهههاس بیشهههترین HPLC روش 

ار زافاکسههیدانی توسههط نرم راندمان اسههتخراج و فعالیت آنتی 

 .(15مشخص گردید )

های ارزیابی  غلظت بربرین در نمونه های عصاره و آزمون

به منظور رسم منحنی استاندارد  :فعالیت آنتی اکسیدانی آن

 -µg/ml 25های در محدوده هایی با غلظتبربرین، محلول

ترکیب استاندارد بربرین در حلال متانول تهیه و منحنی 5/1

ترسیم شد. در این   R 2= 19995استاندارد با ضریب همبستگی 

با قطر و ارتفاع به  C18 5-100روش  از ستون کروماتوگرافی 

متر، پمپ مخصوص آن از نوع سانتی 25متر و میلی 6/4ترتیب  

نانومتر  232فش با طول موج بنو مجهز به دتکتور ماوراء 1111

فاز متحرک مورد استفاده مخلوط استونیتریل/  استفاده گردید.

و  v/v/v 41/1/1/61%اسید/ آب  به نسبت استیکفلوروتری

 ml/min  میکرولیتر با نرخ جریان 21حجم هر تزریق به دستگاه 

 (.18تنظیم شد )  C25 ͦ دمای و  1

 های حاوی بربرین به روش اکسیدانی نمونهفعالیت آنتی 

DPPH  هیدرازیل پیکریل-1-فنیلدی-2،2براساس احیاء رادیکال

لیتراز محلول میلی 3لیتر از هر نمونه به میلی 1گیری شد. اندازه

DPPH  گرم  114/1مول )معادل میلی 1/1با غلظتDPPH  در

لیتر اتانول( مخلوط و در اینکوباتور تاریک با دمای میلی 111

دقیقه قرار گرفت و به طور مجزا  31گراد برای درجه سانتی محیط

نانومتر بررسی شد.  515با روش اسپکتروفوتومتری در طول موج 

رل آسکوربیک نیز به عنوان کنتلیتر اسید میکروگرم بر میلی 5/1

در حلال اتانول تهیه شد. فعالیت رادیکال آزاد با فرمول زیر 

 :محاسبه شد

% = [(Ac- As) / Ac] × 100 اکسیدانفعالیت آنتی 

= Ac  میزان جذب در نمونه شاهد 

= As( 19میزان جذب در نمونه.) 

 

پوشانی بربرین به روش الحاق فرآیند ریز: پوشانی بربرینریز

کارگیری پلیمر ژلاتین/ صمغ کتیرا انجام شد. ترکیبی با به 

( در 1:2و  w/w 1:1 ،2:1های ژلاتین و کتیرا به نسبت )محلول

 w/wبه صورت مجزا ) Cͦ  45لیتر آب دیونیزه در دمای میلی 111

( تهیه و با همزن مغناطیسی 25/3: 55/1، 55/1: 25/3، 5/2:  5/2

آغاز شد و توسط اولتراتوراکس   rpm611 دقیقه با  5به مدت 

T25 digital Ultra-Turrax® Homogenizer IKA, Germany)) 

لیتر میلی 11هموژن گردیدند.   rpm 11111یقه با دق 3به مدت 

   pHاز عصاره حاوی بربرین به دیسپرسیون حاصل افزوده شد.

رسانده  4±  1/1به حدود  11% (w/w)مخلوط توسط اسید استیک 

( u/g)  121گلوتامیناز گرم ترانس 11/1ساعت  2و پس از گذشت 

 18د و به مدت به منظور ایجاد اتصال عرضی در دیواره افزوده ش

گراد قرار گرفت. مخلوط حاصل درجه سانتی 11ساعت در دمای 

دقیقه قرار داده شد.  15به مدت  rpm  9111در سانتریفیوژ با دور

  (MEMERT WB29)مایع رویی جداسازی، فیلتر و در بن ماری 

دقیقه پاستوریزه و  11درجه سانتیگراد به مدت 81با دمای

میکروسکوپی نمونه های مرطوب های سطحی ویژگی

 ,Motic® BA300)میکروکپسول توسط میکروسکوپ نوری

Barcelona, Spain)   با بزرگنماییx 41 ( 11بررسی شد.) 

 

 نمونه های میکروکپسول: پوشانیبازده و کارآیی فرایند ریز

ساعت خشک شد  8به مدت  C  ͦ 111مرطوب در آون دردمای

 :گرددمطابق فرمول زیر محاسبه میپوشانی و میزان بازده ریز

EY = 
E2

E1
 ×  111  

: EY 2پوشانی، بازده فرایند ریز: E  وزن میکروکپسول حاصل

میزان مواد جامد موجود در سوسپانسیون  E :1پوشانی، پس از ریز

(11.) 

گهرم از نمونه میلی 3به منظور بررسی میزان کارایی، 

 2بدون آب حل و به مدت لیتر اتانول میلی 11میکروکپسول در 

ساعت در محیط تاریک قرار داده شد. غلظت بربرین درمحلول 

نانومتر با استفاده  451فوقانی توسط اسپکتروفتومتر در طول موج 

مول پوشانی براساس فراز منحنی استاندارد تعیین شدو کارآیی ریز

 :(21زیر محاسبه شد )

ده( ش)وزن بربرین کل/ وزن بربرین کپسوله × 111 )%( میزان =

 کارایی    

میلی لیتر  11میکروکپسول در  گرم از هر نمونهمیلیده : حلالیت

دقیقه در شیکر قرار داده و  5آب مقطر دیسپرس شده و به مدت 

 rpm  دقیقه و با11سپس بخش نامحلول توسط سانتریفیوژ )

میلیتر از مایع رویی در پلیت از قبل  5/2( جداسازی شد. 5511

ساعت خشک و   2به مدت  C ͦ 115توزین شده ، ریخته و در آون 

پس از خنک شدن مجددا توزین و میزان حلالیت در آب از فرمول 

 (:21) زیر محاسبه گردید
/0.25 ×1001M –2 S% = M 

2M  وزن پلیت و نرکیبات حل شده = 

1M  =وزن پلیت خالی 
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ها منحنی توزیع اندازه ذرات میکروکپسول: توزیع اندازه ذرات

لیتر آب مقطر میلی 11میکروگرم در  1به صورت دیسپرسیون    

با اسهههتفاده از دسهههتگاه         تاق   Laser diffraction)در دمای ا

particle size analyzer master sizer-2000, Malvern 

Insruments.UK)   .ید های    بررسهههی گرد  ، d (0.9) پارامتر

d(0.5), d(0.1)  ،D[4,3]   و] D[3,2   تعیین و میزان پراکندگی

 (:22ذرات حول میانگین مطابق مدل فرانهوفر محاسبه شد )

Span= 
d(0.9)−d(0.1)

d(0.5)
 

هایش بربرین   ند ر نه میلی 6: رو با    گرم از نمو  11ها همراه 

درب دار  ایهای آزمایش شهههیشههههلیتر آب مقطر در لولهمیلی

صله زمانی   دقیقه و   111و  81، 61، 41، 21، 11ریخته ودر فا

سیون( حرارت       81در دمای  ستوریزا سانتیگراد )دمای پا درجه 

سول      سپس میکروکپ شد.  ها با فیلتر های موجود در نمونهداده 

شده      45/1 سازی گردید. میزان جذب مایع آزاد  میکرومتر جدا

کپسههههول        کرو ی م موج    از  طول  تر در      451ههها در م نو  نهها

قدار بربرین موجود از طریق      نده و م اسهههپکتروفتومتری خوا

گیری شههد. برای برازش جذب منحنی اسههتاندارد بربرین اندازه

ستاندارد، غلظت های     ست آوردن منحنی ا ،  51، 25، 11، 5بد

لیتر اتانول میلی 11گرم بربرین اسههتاندارد در میلی 111و  55

 v2=m1v1m 2اده از فرمولدر لوله فالکون حل شههد و با اسههتف 

هههای فوق در طول   لیتر از محلول      میلی    1911میزان جههذب   

نههانومتر در اسهههپکتروفتومتر خوانههده و منحنی در  451موج

صورت       افزارنرم سیم گردید. میزان رهایش بربرین به  سل تر اک

درصهههد رهایش و براسهههاس مقدار کل بربرین اولیه موجود در 

 (.11) ها گزارش شدنمونه

 Design Expert افزار  با استفاده از نرم: تجزیه و تحلیل آماری

(Stat Ease Corp., USA)  ، استخراج و سازی فرآیند بهینه

با  Behnken- Boxاکسیدانی بربرین در قالب طرح فعالیت آنتی 

نمونه همراه  15با  سه فاکتور زمان، دما، درصد حلال در سه سطح

ورد ارزیابی قرار گرفت. وجود تفاوت طراحی و م نقطه مرکزی 5با 

دار در بین نتایج و  اثرات متقابل فاکتورها به روش تجزیه و معنی

افزار با استفاده از نرم > 15/1(P) (ANOVA) تحلیل واریانس

SPSS® 22 .بررسی شد 

 هايافته 
بهینه سااازی فرآیند اسااتخراج بربرین و میزان فعالیت  

 اسههتاندارد بربرین به صههورت  منحنی : آنتی اکساایدانی آن

) 996/1= 2(R 46125- x52195 Y = .نتایج   بدسهههت آمد

حاصل از تأثیر سه سطح از سه متغیر زمان، دما و درصد حلال      

اکسههیدانی عصههاره   بر میزان اسههتخراج بربرین و فعالیت آنتی 

ستخراج بربرین و     و 1بربرین در جدول  تأثیر متغیر مستقل بر ا

 2و  1انی بربرین به ترتیب در معادلات    اکسهههید فعالیت آنتی   

 آورده شده است. 

 .1معادله 
Y1=5/23−1/12A+2/58B+5/59C+3/15AB−1/45AC+1/44B

C+1/12A2+1/195B2+1/12C2 

 .2معادله 
Y2=65/25−5/12A+2/86B+3/36C+1/58B−2/52AC−3/81BC

+9/92A2+1/45B2+1/93C2 

 

به ترتیب غلظت بربرین و میزان فعالیت آنتی  2Yو    1Yکه 

به ترتیب زمان، دما و درصههد  Cو  A ،Bاکسههیدانی عصههاره ،  

 دهند.  حلال را نشان می

حلال در ضهههریب منفی زمان و اثر متقابل زمان و درصهههد 

حاکی از آن است که هر دو عامل سبب کاهش میزان  1معادله 

علاوه بر موارد  2شهوند و براسهاس معادله   اسهتخراج بربرین می 

حلال نیز موجب کاهش فعالیت      درصهههد -فوق اثر متقابل دما   

 گردد.   اکسیدانی عصاره بربرین میآنتی 

درصهههد  -درصهههد حلال و دما-دما، زمان -اثر متقابل زمان

 اکسههیدانی بربرین بهحلال بر میزان اسههتخراج و فعالیت آنتی 

ج( نمایش داده   -)الف 2و 1بعدی  های سهههه  ترتیب در نمودار 

ست.     شترین و کمترین غلظت بربرین ) شده ا  5/1و  29/15بی

های      میکروگرم/ میلی نه  یب در نمو به ترت ودر   14و  13لیتر( 

 5/1و  25/12درجه سهههانتیگراد، مدت زمان      5و  51دماهای  

صد      سط در شده      %1و  55های حلال ساعت و تو ستخراج  ، ا

ستخراج بر   ست. میزان ا شرایط یکسان دما و زمان در   ا برین در 

با افزایش درصهههد  15و  8(، )14و  5(، )16و  3های ) نمونه   ) 

یابند.    برابر افزایش می 3/11و  9،  6حلال به ترتیب تا حدود     

صد اتانول حدود  همچنین  صد میزان فعالیت    5/1افزایش در در

یدانی بربرین از   آنتی را افزایش   %919/82به   148/58اکسههه

گراد و  درجه سهههانتی  5در دمای   9و  4های  نمونه در دهد.  می

سهههاعت    24سهههاعت به    5/1حلال، با افزایش زمان از    5/35%

-اثر متقابل دما   یابد.   برابر کاهش می  5/4میزان بربرین حدود  

دهد که با درصههد حلال ثابت میزان اسههتخراج زمان نشههان می

که با  سهههاعت ماکزیمم اسهههت  5/1درجه و  5بربرین در دمای 

یابد. در کاهش می %51سهههاعت میزان آن  24افزایش زمان تا 

ستحصالی      5/1 ساعت زمان، با افزایش دما ابتدا میزان بربرین ا

گرم افزایش  میکروگرم/ میلی 18/15تدریج تا ثابت و سههپس به

درصد حلال بر میزان بربرین در دمای  -یابد. اثر متقابل زمانمی

میکروگرم/ 54/16به   86/2بد و از  یا ثابت به تدریج افزایش می    
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سد. اثر متقابل دما لیتر میمیلی صد حلال در زمان ثابت،    -ر در

 55/1با افزایش دو پارامتر دما و درصههد حلال میزان بربرین از 

-ایابد. اثر متقابل دم     لیتر افزایش میمیکرومتر/ میلی 23/16به  

لال حاکسههیدانی عصههاره بربرین با درصههد زمان بر فعالیت آنتی

دهد که با افزایش دما و زمان، افزایش فعالیت     ثابت نشهههان می  

که کاهش دما با  شهههود درحالیاکسهههیدانی مشهههاهده میآنتی 

 %64/59اکسیدانی تا  افزایش زمان، کاهش درصد فعالیت آنتی  

صد فعالیت آنتی   شترین در سیدانی د را به دنبال دارد، بی ر اثر اک

 5/1و  %55درصههد حلال  درصههد حلال زمانی که-متقابل زمان

سهاعت    24که افزایش زمان تا  اسهت درحالی  %34/58سهاعت  

با افزایش درصهههد   یت آنتی   حتی  عال تا     حلال ف یدانی را  اکسههه

ی  اکسیداندهد. بالاترین درصد فعالیت آنتی کاهش می 41/65%

بل دما     51حلال و  %55درصهههد حلال در -در نمودار اثر متقا

سانتی  ست  %13/68گراد درجه  که کمترین مقدار آن  درحالی ا

 شود.مشاهده می %21/55حلال،  %1گراد و درجه سانتی 5در 

 

 

 
 

درصد -زمان، ب( زمان-منحنی سطح پاسخ اثرات متقابل الف( دما .1شکل

 درصد حلال بر میزان استخراج بربرین-حلال و ج( دما

 

 
درصد -زمان، ب( زمان-منحنی سطح پاسخ اثرات متقابل الف( دما .1شکل

 بربرین عصارهدرصد حلال بر فعالیت آنتی اکسیدانی -حلال و ج( دما
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 اکسیدانی بربرین با استفاده از مدل سطح پاسخطرح آزمایش و اثر متغیرهای دما، زمان و درصد حلال بر میزان استخراج و فعالیت آنتی. 1جدول 

 نمونه (C ͦ) دما (h)زمان (%) درصد حلال به آب (µg/ml) میزان  بربرین (%)فعالیت آنتی اکسیدان

 2/1±22/68 12/1±32/5 5/35 25/12 5/25 1 

 5/1±43/68 12/1±21/5 5/35 25/12 5/25 2 

 2/1±5/64 11/1±68/12 55 24 5/25 3 

3/2±15/58 11/1±55/1 5/35 24 5 4 

 3/1±25/66 11/1±15/13 5/35 24 51 5 

4/1±94/68 12/1±25/5 5/35 25/12 5/25 6 

4/1±43/53 11/1±25/9 55 25/12 5 5 

 1/2±83/51 11/1±36/1 1 5/1 5/25 8 

5/1±14/56 12/1±15/8 5/35 5/1 5 9 

2/1±41/65 12/1±12/5 5/35 25/12 5/25 11 

2/2±24/68 12/1±25/5 5/35 25/12 5/25 11 

294±21/52 12/1±13/5 5/35 5/1 51 12 

8/1±21/58 11/1±29/15 55 25/12 51 13 

5/2±44/59 12/.1±51/1 1 25/12 5 14 

5/1±91/82 11/1±55/13 55 5/1 5/25 15 

3/2±34/62 12/1±18/2 1 24 5/25 16 

3/1±43/53 12/1±56/2 1 25/12 51 15 

 بهینه مدل  9/22 5/1 55 12/1±11/15 1/2±11/82
 اندازه گیری شده 9/22 5/1 55  12/1±11/16 1/1±21/85

 

سب مدل و آنالیز آماری  سههازی شههرایط اسههتخراج بهینه : تنا

سه پارامتر        سطح بالا و پایین از  سطح محدود به  سه  بربرین در 

شد.    صد اتانول انجام  نمونه با پنج نقطه  15متغیر دما، زمان و در

ساعت و   25/12گراد، درجه سانتی 5/25شرایط دمایی مرکزی با 

برای اتانل طراحی وبا مربع خطای خالص محاسههبه شههد.  5/35%

سی کفایت مدل  شان می  3و  2ها، نتایج جداول برر دهد که در ن

بالاترین مقادیر     (quadratic)ها، مدل درجه دوم    میان تمام مدل   
2R     یت آنتی عال اکسهههیدانی دارد.  را برای اسهههتخراج بربرین و ف

ی مدل و  رابطه آخرین مرحله مدل آماری شهههامل ارائه گرافیکی

سههازی انجام شههد. شههرایط بهینه  تعیین شههرایط عملیاتی بهینه

افزار برای اسههتخراج بربرین با بالاترین فعالیت  طراحی شههده نرم

سیدانی،  آنتی  دما   C 9/22 ͦ ساعت و  5/1حلال در مدت  %55اک

 %82انیاکسههیدلیتر بربرین و فعالیت آنتی لیمیکروگرم/ می 15با 

یت   تعیین شههههد. میزان بربرین اسهههتحصههههالی  88/1و مطلوب

گاهی     مایشههه با  میکروگرم/ میلی 1/16آز یت     %2/85لیتر  عال ف

با مقادیر پیش      آنتی فاوت    اکسهههیدانی اسهههت که  بینی شهههده ت

 سازی دارد.( نداشته و نشان از صحت بهینه>15/1p) داریمعنی
 

 نتایج تجزیه و تحلیل واریانس تأثیر زمان، دما و درصد حلال بر میزان استخراج بربرین .1جدول

 F-value p-value (MS) میانگین مربعات (SS) مجموع مربعات (df) درجه آزادی منابع
 1111/1> 23/5851 15/41 35/351 9 مدل
 A 1 11/1 11/1 68/21 1126/1-زمان
 B 1 35/53 35/53 81/11215 <1111/1-دما

 C 1 85/265 85/265 28/51234 <1111/1 -درصد حلال
AB 1 69/39 69/39 12/5592 <1111/1 
AC 1 82/1 82/1 65/156 1111/1 
BC 1 35/8 35/8 61/1595 <1111/1 

2A 1 161/1 161/1 45/11 1115/1 
2B 1 139/1 139/1 54/5 1285/1 
2C 1 161/1 161/1 45/11 1115/1 

   228/5×11-3 135/1 5 باقیمانده ها
 15413/1 83/1 629/4×11-3 19/1 3 عدم تطابق

   631/5×11-3 123/1 4 خطای خالص
    38/351 16 کل
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 نتایج تجزیه و تحلیل واریانس تأثیر زمان، دما و درصد حلال بر فعالیت آنتی اکسیدانی عصاره بربرین .3جدول

 F-value p-value (MS) میانگین مربعات (SS) مجموع مربعات (df) درجه آزادی منابع

 1111/1> 14/156 66/53 91/662 9 مدل

 A 1 34/415 34/415 28/859 <1111/1-زمان

 B 1 41/65 41/65 66/138 <1111/1-دما

 C 1 13/91 13/91 16/191 <1111/1 -درصد حلال

AB 1 93/9 93/9 14/21 1125/1 

AC 1 42/25 42/25 89/53 <1111/1 

BC 1 58/55 58/55 48/122 1281/1 
2A 1 59/3 59/3 61/5 2225/1 

2B 1 85/1 85/1 59/1 1255/1 

2C 1 63/3 63/3 51/5  

   45/1 31/3 5 باقیمانده ها

 218/1 31/2 51/1 19/2 3 عدم تطابق

   31/1 21/1 4 خطای خالص

    21/666 16 کل

 

تصاویر : های فیزیکی میکروکپسول بربرینویژگی

های مرطوب ژلاتین/ کتیرا با سه میکروسکوپی میکروکپسول

-بازده و کارآیی ریز الف و 3در شکل  1:2و  2:1، 1:1نسبت 

نشان  4پوشانی، حلالیت و اندازه ذرات میکروکپسول در جدول 

 داده شده است.

پروتئین/پلی   1:2بیشههترین میزان بازده در نمونه با نسههبت  

( 95±1باشههد. میزان کارایی معادل  )می %95سههاکارید و حدود 

  دهد.داری را نشان نمیبدست آمده که در سه نمونه تفاوت معنی  

های مرطوب به نسههبت پروتئین/پلی  بنابراین این فاکتور در نمونه

 2:1هایی که با نسبت  ساکارید بستگی ندارد. نمونه میکروکپسول   

سایر نمونه       پروتئین/پلی سه با  شده اند در مقای ها  ساکارید تهیه 

 1:1(  و  نمونه های با نسبت 11±15/1حلالیت در آب بیشتری )

    یداری را نشهههان نمسهههاکارید تفاوت معنی    پروتئین/پلی 1:2و 

باشند. می %2دهند و دارای مقدار حدود  Span  در هر سه نمونه  

سول تفاوت معنی  شان نمی میکروکپ دهد و داری را ن D[4,3] در  

سبت   شترین مقدار   2:1نمونه با ن میکرومتر بوده و   152دارای بی

دهد.داری را نشان نمییدر دو نمونه دیگر تفاوت معن  

های میزان رهایش بربرین از میکروکپسهههول "ب 3" شهههکل

دهد. بیشههترین میزان رهایش به ترتیب در مرطوب را نشههان می

 مشاهده گردید. 1:1و  2:1، 1:2نسبت های 

 

 های مختلف ژلاتین/کتیراتولیدی با نسبتمرطوب  های مقایسه ویژگی های میکروکپسول. 4جدول 

 Span D[4,3]µm حلالیت )%( کارایی )%( بازده )%( نسبت ژلاتین/کتیرا

1:1 C31/1±56/81 a21/1±91/96 b11/1±11/2 a31/1±61/1 b16/2±34/159 

1:2 a45/1±1/95 a32/1±11/95 b1912±11/2 a45/1±65/1 a34/3±31/152 

2:1 b62/1±53/85 a34/1±89/96 a15/1±11/11 a62/1±51/1 b21/2±12/158 

Span:  ،میزان پراکندگی ذرات حول میانگینD [4, 3]میانگین حجمی قطر ذرات : 

 

 
 C)2:1و  A )1:1 ،B )1:2های مرطوب با نسبت پروتئین/پلی ساکارید تصاویر میکروسکوپ نوری میکروکپسول. الف 3شکل 
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 ج :  ○،  ب  Δ:: الف،   □درجه سانتیگراد،  81در دمای مرطوب روند رهایش بربرین از کپسول ب.  3شکل 

 

  بحث 

سیدانی       ستخراج بربرین و فعالیت آنتی اک سازی ا بهینه 

، کمترین میزان بربرین در 1با توجه به داده ها در جدول      : آن

که میزان  شود درحالیمشاهده می 15و  16، 14، 8نمونه های 

ست.      فعالیت آنتی صاره ها قابل توجه ا سیدانی این ع یب ترکاک

تانول بخوبی حل          بربرین به عنوان یک ترکیب آلکالوئیدی در ا

می شود. بر طبق نتایج حاصله با کاهش میزان اتانول و افزایش    

ستخراج ترکیب بربرین کاهش یافته     صد آب میزان راندمان ا در

ا نشان شی راست اما نتایج فعالیت آنتی اکسیدانی این روند کاه

بنظر می رسد در عصاره زرشک علاوه بر بربرین  لذا نداده است.

ترکیبات آنتی اکسههیدانی دیگری نیز وجود دارد که محلول در 

  اکسیدانی (. میزان استخراج و فعالیت آنتی 23، 24) آب هستند 

بربرین به شههرایط آزمون وابسههته اسههت که براسههاس نتایج این 

ها درصهههد   تحقیق مهم تانول بوده اسهههت  ترین آن  .(4، 15) ا

های            ید قطبی بربرین، در حلال  کالوئ ند آل مان عالی  بات ف ترکی

قطبی مانند متانول و اتانول محلول هسههتند و افزایش درصههد   

ستخراج مواد مؤثره وکاهش زمان عملیات      حلال سبب تسریع ا

ستفاده از دمای بالای حدود  (. 25 -25) شود می نقش   C ͦ 51ا

استخراج بربرین به عهده دارد که افزایش استخراج مثبتی را در 

توان به دلیل تضههعیف بافت گیاهی و تسهههیل اسههتخراج  را می

نکته حائز اهمیت در نتایج       .(25، 26ماده مؤثره نسهههبت داد )  

ست که   صد حلال کم، زمانی این ا زمان فرآیند  که  در دما و در

ان  راندم در کاهش قابل توجهسهههاعت میرسهههد،  24به  5/1از 

شاهده می    ستخراج م ضوع را می   ا به ماهیت  توان شود. این مو

ید پروتو بربرینی مربوط         کالوئ یب آل یک ترک به عنوان  بربرین 

دانسههت که در حلال اتانول محلول اسههت و با گذشههت زمان    

(. البته با افزایش  2، 28طولانی در این محیط تجزیه می شود ) 

ستخراج  %55درصد حلال اتانول تا    5بربرین در دمای ، میزان ا

  توان به نقش درجه سهههانتیگراد بهبود یافته که دلیل آن را می     

تانول برای بربرین و جلوگیری از تجزیه شهههدن آن      حفاظتی ا

سبت داد )  ستخراج طولانی تر با کاهش      (.2ن ستفاده از زمان ا ا

اکسیدانی نیز همراه است که به حساسیت ترکیب     فعالیت آنتی

های محیطی همچون اکسیژن و نور فعال بربرین در برابر آسیب

کنش  شهههود. چراکه زمان لازم را جهت انجام بر هم     مربوط می

های آزاد در ترکیبات های اکسهههیژن و هیدروژن و رادیکال  یون

ی  ناکسهههیدا فعال فراهم گردیده و منجربه کاهش فعالیت آنتی      

(. نکتههه مهم دیگر اینکههه فعههالیههت             29شهههود )بربرین می    

(  %56گراد )درجه سههانتی 51اکسههیدانی بربرین در دمای آنتی

( اسههت %58گراد )درجه سههانتی 5برابر آن در دمای 3/1حدود 

توان به کاهش میزان اکسیژن دردسترس در   که علت آن را می

 (. 31، 31دماهای بالاتر مربوط دانست )

های  تصهههاویر میکروسهههکوپی   : ها میکرو کپسااول ویژگی 

 سههاکارید )پلی های مرطوب با میزان پروتئین/میکروکپسههول

w/w1:1 ،2:1  دهنده  فرم کروی آنها با اندازه      ( نشهههان1:2و

 باشد.  متفاوت می

بازده    4با توجه به نتایج نشهههان داده شهههده در جدول       : بازده 

پروتئین/پلی ساکارید    1:2فرایند ریزپوشانی در نمونه با نسبت   

در روش کمپلکس  .دهههدبیشهههترین مقههدار را نشههههان می   

های الکترواسهههتاتیک بین کنشکواسهههرویشهههن به دلیل برهم
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سبت پروتئین/ پلی   پروتئین و پلی ر تعادل  ساکارید ب ساکارید، ن

کلی پروتئین  باشهههد. بطور بار سهههطحی بیو پلیمرها مؤثر می  

ت کههاتیونی     مههاهیهه  (pH<pI)ژلاتین در محیط اسهههیههدی       

بت( و صهههمغ کتیرا در این محیط     بارالکتریکی مث ( (pH< 

pKa)  ماهیت آنیونی )بار الکتریکی منفی( خواهدداشهههت. بدین

عال ژلاتین در        گاه ف جای یب  خابی دراین   4حدود   pHترت انت

ماده واکنش می  به       باشههههد و می تحقیق، آ به راحتی  ند  توا

از نسبت بیشتر    (. با استفاده 11های کتیرا متصل شود )  زنجیره

های  ، تمامی جایگاهpH( و تنظیم 1:2ساکارید ) پروتئین به پلی

صمغ کتیرا و کاتیونی ژلاتین باهم      فعال و در سترس آنیونی  د

بازدهی        حداکثر  با  واکنش داده و کمپلکس پلی الکترولیتی 

(. به علاوه زمانی که میزان پروتئین افزایش  11شود )حاصل می

بد، آنزیم تران   می یل       یا که دارای نقش آسههه ناز  تامی -س گلو

سی بین گروه          صالات عرضی کووالان ست با ایجاد ات سفراز  ا تران

γ- کربوکسههی آمید از واحدهای گلوتامینی و گروهε-  آمینو در

واحدهای لیزین در سهههاختار پروتئین موجب افزایش پایداری         

 (.  32، 33گردد )ها میمیکروکپسول

شانی در  : ارآییک های مرطوب یکسان  تمام نمونهکارآیی ریزپو

دهد که تغییر میزان نسهههبت پروتئین/ باشهههد و نشهههان میمی

ری های مرطوب تأثیساکارید در کارآیی ریزپوشانی کپسول   پلی

های   کنشدما بر باندهای هیدروژنی و برهم      .نداشهههته اسهههت   

ها  لیت الکتروهیدروفوبیک مؤثر بوده و برای الحاق ترکیبی پلی   

ما   یداری و تجمع         ضهههروری اسهههت. د پا مل مهم در  عا یک 

میکروکپسهههول بوده وحفظ دمای کواسهههروات در دمای محیط 

)اتاق( سههبب حداکثر پایداری و بارگیری ماده فعال توسههط بیو 

سول مرطوب     پلیمر ها می سان بودن میزان کارآیی کپ شود. یک

 حفظتواند ناشی از  )تحت شرایط خشک شدن واقع نشده( می    

بار الکتریکی    بات  عل و انفعالات بین پلی      ث حداکثر ف موجود و 

 (.  34)ها )ژلاتین و کتیرا( در دمای محیط  باشد الکترولیت

از میان تیمارها، نمونه های میکرو کپسهههول : قابلیت حلالیت

حاوی مقدار بیشهههتر کتیرا حلالیت بیشهههتری در آب دارند که 

توان به نسهههبت بخش محلول/ نامحلول در آب    را می علت آن 

صمغ کتیرای گونه اسفراین مربوط دانست. در میان شش گونه     

سبت بیشتری    Astragalus rahensisصمغ کتیرا گونه   دارای ن

نامحلول یعنی   ژلاتین  .(14باشهههد )  می 3/1از بخش محلول/

باشههد که در آب گرم  های آبدوسههت میپوسههت گاو دارای گروه

شان می   د 41حدود  سانتیگراد حلالیت خوبی را ن  دهد. دررجه 

عین حال فرآیند الحاق ترکیبی پروتئین/پلی سهههاکارید نظیر       

های کم محلول در ژلاتین/ پلی سههاکارید آنیونیک، کواسههروات 

 (. 35دهند )آب تشکیل می

سهههاکارید بر های متفاوت پروتئین/پلی نسهههبت: اندازه ذرات

ها مؤثر اسههت. میکروکپسههول اندازه ذرات، یکنواختی و شههکل

فاوت    تایج، ت داری در میزان پراکندگی ذرات  یمعن براسهههاس ن

  که اندازه مشاهده نشد. در حالی ،هاحول میانگین در بین نمونه

براسههاس فاکتور میانگین   2/1ذرات میکروکپسههول با نسههبت  

سایر نمونه     سه با  ها مقدار کمتری را سطحی قطر ذرات در مقای

دهد که با استفاده از  تحقیقات پیشین نشان می   دهد.نشان می 

سبت   صمغ کتیرا و ِیا     پروتئین/پلی1:2ن ساکارید نظیر کازئین/ 

سول     سیا، میکروکپ صمغ آکا تر با  های کوچکپروتئین آب پنیر/

( و نتایج تحقیق حاضر نیز  9، 11شود ) بازدهی بیشتر تولید می 

  ید همین موضوع است.ؤم

ین          بر بر یش  ها یزان ر ین از          : م بر بر یش  بررسهههی رههها

دهد رهایش اولیه بربرین در تمام  ها نشهههان میمیکروکپسهههول

به صهههورت         یه  مان اول های میکروکپسهههول در ز نه    burstنمو

آید.  مشههاهده شههده و سههپس به صههورت آهسههته و ثابت در می

تواند در تهیه محصهههولات فوری   می burstرهایش به شهههیوه   

شد زیرا رهایش اولیه بالا    کند  تأثیر آنی را ایجاد می سودمند با

اند  تومی ،که سههپس با انتشههار کندتر اما مداوم از ترکیب فعال 

رسهههد مرحله سهههریع می نظره برای مدت طولانی ادامه یابد. ب

با انحلال و انتشهههار ترکیب فعال واقع در     اولیه رهایش، عمدتا     

دهد. دومین  مجاورت سهههطح و یا در سهههطح ریز ذرات رخ می  

شههامل انتشههار ترکیبات فعال درگیر در قسههمت مرحله رهایش 

ی منافذ  اداخلی ماتریس پلیمر با استفاده از کانالهای آبی شبکه 

شان می     می شته ن شد. تحقیقات گذ سازی   دهد،با پروفایل رها

burst که  شهههود: )الف( زمانیاولیه در موارد زیر مشهههاهده می

  یسحلالیت ترکیب فعال زیاد اسههت )ب( دوز بارگیری در ماتر

زیاد اسهههت )ج( پلیمر فاقد غلظت بحرانی اسهههت. نکته حائز          

با قرارگرفتن          که  حاضهههر این اسههههت  یت در تحقیق  اهم

سول  سانتی  81ها در محیط آبی در دمای میکروکپ گراد،  درجه 

شههوند و این امر منجر به بروز آزاد سههازی هیدراته و متورم می

 (.9، 11گردد )اولیه سریع بربرین می

ستخراج بربرین با حداکثر     در مطالعه   شرایط بهینه ا حاضر 

ی  ترین روش ریزپوشاناکسیدانی و مناسبراندمان و ویژگی آنتی

از دو   2/1 ترکیبی با اسهههتفاده از نسهههبت آن با تکنیک الحاق

یری از گبیوپلیمر بومی بررسههی و تعیین گردید. به منظور بهره

سول   های آنتیویژگی سیدانی و درمانی میکروکپ دی ای تولیهاک

ها در امکان اسههتفاده از آنها در محصههولات غذایی نظیر آبمیوه 

 گردد.  تحقیقات آینده بررسی می
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Background and Objectives: Berberis vulgaris, an Iranian native plant, includes valuable compounds such as berberine 

with therapeutic, health-promoting and nutritional effects. However, major parts of this plant are discarded as wastes. The 

major aims of this study were optimization of berberine extraction conditions from the whole plant with 

maximum antioxidant activity, the extract microencapsulation using complex coacervation and two biopolymer 

gelatin/flake tragacanth (Astragalus rahensis) and analysis of the physical characteristics of the moist microcapsules. 

 Materials & Methods: Berberine extraction was optimized using response surface methodology based on three 

extraction parameters of time, temperature and solvent:water ratio at three levels and five central points. The berberine 

concentration was analyzed using high-performance liquid chromatography and its antioxidant activity was studied to 

investigate the optimized conditions. The optimum extract was microencapsulated using complex coacervation and 

gelatin/tragacanth with three ratios of 1:1, 2:1 and 1:2 w/w. Furthermore, yield, efficiency, particle size, solubility and 

the microstructural and release characteristics of the wet microcapsules were characterized. 

Results: Optimized extraction conditions with 0.88 desirability included 0.5 h, 22.9 °C and 75% solvent:water ratio. The 

average surface size of the microcapsules was in the range of 71.31–90.15 μm. Samples with 2:1 ratio indicateds the 

maximum yield 95.1 and sample with 2:1 ratio showed the maximum solubility of 10%. Efficiency in all samples were 

similarly 96% ±1. 

Conclusion: Complex coacervation using gelatin/tragacanth with a ratio of 1:2 was developed to produce wet 

microcapsules of the optimum extract of berberine with the highest yield and efficiency and low solubility as well as 

particle sizes of smaller than 100 μm. 

Keywords: Berberine extract, Antioxidant activity, Microencapsulation, Wet microcapsules, Yield, Efficiency, Solubility 
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