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سلولز از باگاس با استفاده از روش سطح سلولز از باگاس با استفاده از روش سطح   ستالستالییکرکر  کروکروییمم  ددییتولتول  نهنهییبهبه  ططییشراشرا  ننییییو تعو تع  ییسازسازمدلمدل

 پاسخپاسخ

 

  
 چکیده

طبق  ت کهاس ونیسیمرازیمهم میکرو کریستال سلولز درجه پل یهایژگیاز و یکی
استفاده  با پژوهش نیدر ا باشد. 350کمتر از  ای یمساو دیبا یالمللنیب یاستانداردها
 یرهایغو مت یعنوان ورودواکنش به یزمان و دما د،یسطح پاسخ، درصد اس از روش
 دیار اسشده است. گستره مقدتعریف ونیسیمرازیدرجه پل یتأثیرگذار بر رو یاصل

گراد و نتیدرجه سا 140تا  100 نیدرصد، دما ب 7تا  3 نینسبت به ماده خشک ب
اج و استخر یارام محاسبات آمقرار گرفت. بعد از انج قهیدق 150تا  120 نیزمان ب

ه عدد ب یدسترس قیتحق نی، هدف ا9/0 نییتع بیغیرخطی با ضر یاضیمدل ر کی
 ندیازآنجام فرآدر نظر گرفته شد. پس ونیسیمرازیدرجه پل یبرا 350 نهیبه
 بیرتتبه  ونیسیمرازیدرجه پل نهیدما و زمان در نقطه به د،یاس ریمقاد ،یسازنهیبه
 3 نه،یبه طیمدل و اعداد شرا یاعتبارسنج یبه دست آمد. برا 116و  127،  34/3
 و سپس صورت گرفت یسازنهیموردنظر جهت به ریبا مقاد گرید زیدرولیو ه شیآزما
با  دهدشیولز تولمیکرو کریستال سل یو حرارت یکیمکان -یکیزیخواص ف نیانگیم

 348 ه،نیبه طیراشا نمونه تولیدشده ب ونیسیمرازیشد. درجه پل سهیمقا ینمونه واردات
و  یکیزیف خواص ریسا جیگیری شد که بالاتر از نمونه و ارادتی بوده و نتااندازه
قطه نآمد.  به دست کایآمر ییجز خاکستر مطابق با استاندارد مواد داروبه یکیمکان

 یگراد و نمونه وارداتدرجه سانتی 212میکرو کریستال سلولز تولیدشده  بیشروع تخر
 د.به دست آم گرادانتیدرجه س 226
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 مقدمه
 MCC كه اغلب به آن 1سلولز نیستاليكر کرویم

 طیمح کيكه در ، پودر خالص سلولزی است نديگویم

ماده پودر سفیدرنگی است  نيشود. ایم دیشده تولكنترل

و نشده  بيهضم تخر یدر طشته ندا يیطعم و بو چیكه ه

اثر است، به ماده بی کي MCC. شودینمدر بدن جذب 

                                                           
1 Microcrystalline cellulose 

 گرياست و با مواد د رفعالیغ يیایمیكه ازنظر ش یمعن نيا

 میعنوان ماده حجعمدتاً به MCCندارد. از  یواكنش چیه

 معلق عامل و سازپراكنده جلا دهنده، دهنده،كننده، اتصال

 هاییافزودن نياز مهمتر يکی MCCشود. یاستفاده م ساز

 همچنین است. يیو دارو يیغذا عيه در صنامورداستفاد

MCC كپسول  دیقرص و تول دیلتو یبرا یخوب اریماده بس

 یتجار یهاسلولز با نام نیستاليکروكریم. [1است ]

 درجه هایدر و شود یدر بازار شناخته م E460 اي لیسيآو

mailto:abdolkhani@ut.ac.ir
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، PH101 ،PH102 ،PH103 ،PH 105 مانند یمختلف

PH301 و PH302 اين . تفاوت ردیگیار ممورداستفاده قر

. از استرطوبت آنها  زانیدر اندازه ذرات و م درجه بندی 

با قطر  رهترين ذبزرگ یدارا PH 102 ،درجه بندی  نيا

ترين ذره با كوچکدارای  PH 105 و مترکرویم ۶2متوسط 

 PH103 نی. همچناست یکرومترم 2۵ متوسطاندازه ذرات 

ستال سلولز برای تولید میکرو كري دارد. یرطوبت كمتر

گردد. زمانی كه نخ تاير از برمی 19۵۵اولین با به سال 

 Orlando Battistaجنس نايلون، رقیب نخ رايون شد. 

به دنبال  Patricia Smithشیمیدان آمريکايی و آزمايشگاه 

های رايون بودند. حلی برای اصلاح و افزايش مقاومت نخراه

تبديل به بلورهای ريز آنها تلاش كردند با شکستن سلولز و 

تر و با رسوب دادن در محلول ويسکوز به ساختارهای 

تری دست يابند. در حین انجام آزمايش به خمیر منظم

تر سلولز سفیدرنگ شبیه ژل دست يافتند كه ذرات كوچک

محلول در آب بودند. بعد از مدت كوتاهی خمیر سفیدرنگ 

ی، خواص خواص جالبی از خود نشان داد. پايداری حرارت

ويسکوزيته غیرمعمول، باوجود درصد بالای مواد جامد 

دهد و فشار زياد، ويسکوزيته خود را از دست میتحت

. [2گردد ]محض برداشتن نیروی برشی ويسکوزيته برمیبه

Hosseinzadeh  وAbdolkhani (2021 استفاده از باگاس )

ر را دسترس در كشوعنوان يک ماده اولیه ارزان و قابلرا به

برای تولید میکرو كريستال سلولز موردبررسی قراردادند. 

نتايج اين تحقیق نشان داد كه باگاس از قابلیت خوبی 

برای تولید اين محصول مهم برخوردار است و در مقايسه با 

شده از باگاس تفاوت نمونه وارداتی، نمونه ساخته

. [3نداد ]های كاربردی از خود نشان داری در ويژگیمعنی

Akhabue  وOsubor (2017 در پژوهشی حداكثر بازده )

تولید میکرو كريستال سلولز از ضايعات درخت پرتقال با 

استفاده از روش سطح پاسخ را بررسی كردند. عواملی كه 

برای به دست آوردن شرايط بهینه تولید موردبررسی 

گراد( درجه سانتی 110تا  90قراردادند عبارت بود از دما )

افزار نشان دقیقه(. خروجی نرم 2۵تا  10ن هیدرولیز )و زما

تأثیر  MCCبر بازده داد كه هر دو عامل دما و زمان

داری داشتند. نتايج روش سطح پاسخ شرايط بهینه معنی

درجه  ۵3/100برای هیدرولیز میکرو كريستال سلولز 

دقیقه به ترتیب برای دما و زمان  28/1۶گراد و سانتی

، pHهای زاويه شیب طبیعی، ايشمشخص كرد. آزم

( و ريزساختار XRDدانسیته حجمی، درجه كريستالی )

(SEM برای نمونه تولیدشده در شرايط بهینه انجام )

 Avicelگرفت و با نمونه تجاری میکرو كريستال سلولز )

PH101)  مورد مقايسه قرار گرفت. نتايج نشان داد

از ضايعات های میکرو كريستال سلولز تولیدشده ويژگی

. با توجه به اينکه [4است ]پرتقال مشابه نمونه تجاری 

ترين و ( يکی از مهمDPدرجه پلیمرازيسیون )

ترين ويژگی میکرو كريستال سلولز به شمار كاربردی

رود، تعیین شرايط بهینه برای رسیدن به درجه می

تواند كمک زيادی در پلیمرازيسیون استاندارد می

همچنین كاهش مصرف آب و مواد  جويی انرژی وصرفه

شیمیايی و درنهايت كمتر شدن قیمت نهايی محصول 

داشته باشد. درجه پلیمرازيسون استاندارد برای میکرو 

است كه  3۵0كريستال سلولز تجاری مساوی يا كمتر از 

هر چه قدر شرايط رسیدن به اين مقدار بهینه شود باعث 

 1پاسخ روش سطحشود. های تولید میكاهش هزينه

های آماری و رياضی است كه برای ای از روشمجموعه

مدل كردن و تجزيه و تحلیل مسائلی كه در آن متغیر 

پاسخ تحت تأثیر چندين متغیر مستقل است بسیار مفید 

باشد. بوده و هدف از آن بهینه كردن متغیرهای پاسخ می

در اين فرآيند پارامتر پاسخ در يک مقیاس ثابت مورد 

گیرد. در بیشتر مسائل كاربردی بیش از قرار می ارزيابی

يک عامل در كیفیت و عملکرد يک محصول دخالت دارند 

سازی كه اين عوامل بايد موردبررسی قرار گیرند. در بهینه

عنوان متغیرهای به روش سطح پاسخ، متغیرهای ورودی به

شده و تأثیر اين متغیرها بر متغیرهای مستقل تعريف

 گیرد. مزيت اصلیه( موردمطالعه قرار میخروجی )وابست

RSM ها برای ارزيابی كاهش تعداد تکرارهای آزمايش

پارامترهای چندگانه و روابط متقابل )در صورت وجود( 

درجه  ،پاسخ ریمطالعه متغ نيدر ا. [۵هاست ]آن

های مهم و كاربردی كه يکی از ويژگی است ونیزاسيمریپل

 ریكه تحت تأثیر سه متغ ،باشدمیکرو كريستال سلولز می

قرار دارد. درمجموع  دیدما، زمان و درصد اس ورودی يعنی

شده انجام یمعادله خروج نییتع یمختلف برا شيآزما 19

دستیابی به باهدف  یخروج ریمتغ یسازنهیازآن بهو پس

                                                           
1 Response Surface Methodology - RSM 
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در  انجام خواهد شد. و كمتر 3۵0درجه پلیمرازيسیون 

نه با يک نمونه وارداتی پايان، نمونه تولیدشده به روش بهی

 مورد مقايسه و بررسی قرار خواهد گرفت.

 

 هامواد و روش

 تولید آلفا سلولز از باگاس

شده برای تهیه آلفا سلولز از باگاس ابتدا باگاس )تهیه

تری تبديل از كارخانه كاغذسازی پارس( به قطعات كوچک

 1۶شد. در ادامه با استفاده از روش سودا با شرايط سود 

گراد، درجه سانتی 130دقیقه و دمای  120رصد، زمان د

فرآيند پخت انجام و خمیر باگاس تولید شد. نسبت مايع 

انتخاب و سپس طی دو مرحله، با  1به  ۵پخت به باگاس 

استفاده از سديم پراكسید و هیپوكلريت، خمیر باگاس 

بری خمیر سفیدرنگ (. بعد از رنگ1بری شد )جدول رنگ

ز روش سودای سرد تبديل به آلفا سلولز گرديد. با استفاده ا

 24بری شده به مدت در اين روش خمیر سفید رنگ

درصد با نسبت يک  12ساعت در دمای محیط و در سود 

 به ده ماده خشک به محلول انجام شد.

 اسبری خمیر باگشرایط رنگ -1جدول 

 ه نسبت به ماده خشکشددرصد مواد استفاده )دقیقه( زمان (C) دما pH برماده رنگ

 3 90 80 11 پراکسید هیدروژن

 10 100 80 2 هیپوکلریت سدیم

 

 تولید میکرو کریستال سلولز از آلفا سلولز

شرايط هیدرولیز آلفا سلولز و تولید میکرو كريستال  

صورت گرفت. پس از اتمام زمان هیدرولیز  2طبق جدول 

 ۵و سپس ، خنثی NaOHشده با استفاده از دوغاب تشکیل

بار با آب مقطر شستشو داده شد تا كاملًا تمیز شود. در 

ساعت  24ادامه با استفاده از سانتريفیوژ آبگیری و به مدت 

درجه خشک شد. میکرو كريستال  80در آون تحت دمای 

شده با استفاده از آسیاب برشی، آسیاب و سلولز خشک

 120و  ۶0شده با استفاده از الک مش پودر تشکیل

 يزبندی شد.سا

 

 آنها یشیآزما ریمیکرو کریستال سلولز و مقاد دیمؤثر بر تول یرهایمتغ -2 جدول

 +(1) نهیشیب (-1) نهیکم واحد نماد ریمتغ

 1۵0 120 دقیقه A زمان

 7 3 درصد B اسید

 140 100 گرادسانتی درجه C دما

 

 گیری درجه پلیمرازیسیوناندازه

 ه پلیمرازيسون میکروبرای تعیین ويسکوزيته و درج 

ی نامهآيین SCAN كريستال سلولز تولیدشده از استاندارد

 .[۶]استفاده شد  CM 15:88ی شماره

 

 (TGA) یحرارتآنالیز 

گیری آنالیز حرارتی با استفاده از آنالیز گر اندازه 

دمايی از ه آزمونی در دامن نهگرم نمومیلی ۵حرارتی برای 

درجه  10 گرمايی نرخ با دگراسانتی هدرج ۶00تا  ۵0

بر دقیقه انجام شد. آنالیز حرارتی باكیفیت  گرادسانتی

در ( درصد اكسیژن ۵/0درصد نیتروژن، و  ۵/99 خوب )

لیتر بر دقیقه میلی 20يک با نرخ جريان  شرايط اتمسفر

. دستگاه برای جلوگیری از جذب اكسیژن صورت گرفت

TGA ت صناف مورداستفاده در اين پژوهش ساخت شرك

 كشور ايران بود.

 

 مکانیکی -خواص فیزیکی 

 خاکستر

 T211 om-02میزان خاكستر با استفاده از استاندارد  

 .[7]م شد و با سه بار تکرار انجا TAPPIی نامهآيین
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 pH و رسانایی الکتریکی 

 pH ،۵گیری رسرررانايی الکتريکررری و بررررای انررردازه 

 40گرررم میکرررو كريسررتال سررلولز خشررک را داخررل 

سرری آب مقطررر ريخترره و محلررول حاصررل برره مرردت سی

همرررزن مغناطیسررری قررررار داده دقیقررره برررر روی 20

 8000دقیقرره يررا سرررعت  ۵شررود. سررپس برره مرردت می

دور در دقیقرره سررانتريفیوژ شررد و مررايع شررناور روی مررواد 

و رسررانايی بررا اسررتفاده از  pH جامررد برررای انجررام تسررت

از  pH گیریكاغررذ فیلتررر جداسررازی شررد. برررای انرردازه

pH  سررنج مرردلATC  اسررتفاده و رسررانايی محلررول نیررز

گیری گرديرررد انررردازه MIC-98721از طريرررق دسرررتگاه 

[8]. 

 

 (Angle of Repose)نشست  هیزاو

را در  فیق کينشست ابتدا  هيگیری زاواندازه یبرا

سپس پودر داده از سطح قرار  یمتریسانت 10فاصله 

سطح  یشده رو ختهير فیمیکرو كريستال سلولز، داخل ق

( و D. قطر مخروط )كندیمخروط نشست م کيبه شکل 

 هيزاو تيشده درنها یریگاندازه كولیس( با hارتفاع آن )

 .[9] شودیمحاسبه م 1 رابطه( با Φنشست )

(1) 
 

 

 ی ذرات میکرو کریستال سلولزمتوسط اندازه

گیری متوسط سايز پودر میکرو كريستال برای اندازه

هم روی 32۵و  200، ۶0 ابتدا سه عدد الک مش سلولز در

بالا و الک مش  80طوری كه الک مش دهیم بهقرار می

 ۵گیرد و سپس پايین قرار می 400وسط و الک مش  200

طور جداگانه گرم میکرو كريستال سلولز خشک را به 2۵و 

دهیم و در ادامه قرار می 80وزن كرده و بر روی الک مش 

دقیقه پودر  7تا  ۵کر قرار داده و به مدت ها داخلی شیالک

مانده بر روی تولیدشده غربال و درنهايت مقدار پودر باقی

ها با دقت جداسازی و توزين شده و با استفاده از الک

 مشخص شد. روی الک مقدار پودر باقی ماده بر 2رابطه 

(2) 

 
S(R) =مانده بر روی الک به گرم،پودر باقی مقدار S(W)= به گرمگیری شده قبل از الک اندازهدار پودر مق 

 روش سطح پاسخ

های آماری و ای از تکنیکمجموعهروش سطح پاسخ 

رياضی برای تعیین و مشخص نمودن روابط بین متغیرهای 

سازی و آنالیز خروجی ورودی است. اين روش برای مدل

كاربردهايی كه در آن خروجی از چندين فاكتور كمی 

 kكه خروجی تابعی از رد مفید است. وقتیپذيتأثیر می

بعد  k+ 1توان خروجی را برحسب متغیر ورودی است می

از رويه يا سطح نمايش داد. اين رويه، سطح پاسخ نامیده 

توان زند میشود. تابعی كه خروجی را تخمین میمی

عنوان يک تابع خطی از متغیرهای مستقل همانند رابطه به

ای مثل تابع درجه دوم هيا يک تابع چندجمل 3

 (.4)كوادراتیک يا سهمی( مدل نمود )رابطه 

افرزار هرا، از نرمبرای برازش مدل سطح پاسرخ بره داده

اسررتفاده شررد. كمینرره، میررانگین و  11ديررزاين اكسررپرت 

 بیشینه مقادير هر متغیر بعد از نرمال شدن بره ترتیرب برا

يش اعداد كرد شرده معروفنرد نمرا + كه1صفر و  ،-1اعداد 

شود. رنرج متغیرهرای ورودی و مقرادير كرد شرده داده می

 ه است.آورده شد 2ها در جدول آن
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y=  (3) 

y=  

(4) 

 نتایج و بحث
نشان  3پارامترهای آماری مدل نهايی در جدول 

نمودار پاسخ  1شکل شده است. همچنین داده

 یواقع ريمقاد ردر براب یتجرب ريشده از مقادبینیپیش

بودن  کي. نزددهدیرا نشان م شيآمده از آزمادستبه

دهد ینشان مبالا  R2 نییتب بيمقدار ضر اينقاط به خط 

مدل  تيخوبی برازش شده و كفاشده بهبینیكه مدل پیش

مورد  3ی موجود در جدول های آماربا توجه داده یآمار

ار ضريب لازم به ذكر هست با توجه به مقد .استتائید 

كمتر از يک درصد، دلیل  pو مقدار  9/0تببین بالای 

 باشد.ديگری برای تائید كفايت مدل آماری می

 
 پارامترهای آماری مدل برازش شده -3جدول 

 pمقدار  درجه آزادی شدهضريب تعیین تنظیم ضريب تعیین درصد تغییرات میانگین انحراف معیار

52/54 34/283 24/19 9013/0 8844/0 22 <0001/0 

 

 
 یواقع ریمقاد مدل نهایی در برابرشده بینیپیش مقادیر -1شکل

 

توان تأثیر هر يک از ( می1پرشیدگی) 2در شکل 

متغیرهای ورودی بر متغیر خروجی را مشاهده كرد. هر 

 1تا  -1صورت كد شده، بین يک از متغیرهای ورودی به

)درصد  Bازه متغیر اند. با توجه به نمودار، هراندشدهتعريف

اسید( افزايش پیدا كند درجه پلیمرازيسیون كاهش 

يابد كه با توجه مطالعات گذشته و افزايش مقدار درصد می

                                                           
1 Perturbation 

بینی اسید، كاهش درجه پلیمرازيسیون امری قابل پیش

ای ( در مطالعه200۵) Ahlgrenو  Håkansson. [1]است 

تی خمیر زمان هیدرولیز بر روی ويسکوزيته ذاتأثیر مدت

زمان مخلوط پهن برگان را نشان دادند كه با افزايش مدت

. نمودار رفتار [10]يابد هیدرولیز ويسکوز ذاتی كاهش می

دارای  Cو  Aتقريباً خطی و متغیرهای  Bمتغیر 

 Aنمودارهای درجه دوم هستند به اين صورت كه متغیر 

 دارای نقطه بیشینه است. Cدارای نقطه كمینه و متغیر 
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Design-Expert® Software

Factor Coding: Actual
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 (
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)

 
 پرشیدگی -2شکل

 

بعدی درجه پلیمرازيسیون نمودار سه 3در شکل 

شده هست. با برحسب متغیرهای اسید و زمان نشان داده

صورت به DPتوجه به شکل با افزايش درصد اسید، مقدار 

دهنده تأثیر اسید بر نشان ؛ كهكندخطی كاهش پیدا می

باشد كه با افزايش درصد اسید سرعت هیدرولیز می

نش هیدرولیز بیشتر شده و مقداری بیشتری از واك

شکل سلولز مورد واكنش اسیدی قرار های بیقسمت

گیرند و اين امر باعث كاهش درجه پلیمرازيسیون می

 شود.می

 

 
 نبعدی درجه پلیمرازیسیون برحسب متغیرهای اسید و زمامودار سهن -3شکل 

 

درجه پلیمرازيسیون برحسب متغیرهای  4در شکل 

شده ما و زمان و در نقطه میانی درصد اسید نشان دادهد

بعدی بیشترين درجه كه با توجه به نمودار سه

گراد و زمان درجه سانتی 100پلیمرازيسیون در دمای 
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دقیقه است. با افزايش دما و زمان، درجه  1۵0

كند، با توجه به اينکه در پلیمرازيسیون كاهش پیدا می

شود یدرولیز بیشتری انجام میزمان بیشتر، واكنش همدت

باشد. الیاف سلولز در دمای ی اين موضوع میتائید كننده

 DP دقیقه به كمترين مقدار 138درجه و در زمان  140

صورت با افزايش دما و زمان به DPرسد. كاهش می

صورت ضريب به DPغیرخطی است يعنی شیب كاهش 

در طول  باشد و سرعت هیدرولیز الیاف سلولزثابت نمی

درجه  140باشد و الیاف سلولز تا دمای فرايند يکسان نمی

شوند. علت اين گراد با سرعت بیشتری هیدرولیز میسانتی

تواند وجود مقدار زيادی از بخش آمورف و امر می

دسترس سلولز در ابتدای واكنش هیدرولیز باشد و قابل

شود و سرعت رفته بخش كريستال سلولز بیشتر میرفته

 يابد.یدرولیز كاهش میه

 
 بعدی درجه پلیمرازیسیون برحسب متغیرهای دما و زمانمودار سهن -4شکل 

 

كه در آن درجه پلیمرازيسیون برحسب  ۵در شکل 

شده، متغیرهای اسید و دما در نقطه میانی زمان نشان داده

درصد اسید و دما تأثیر بیشتری بر روی درجه 

درصد و  7ايش درصد اسید به پلیمرازيسیون دارند. با افز

به كمترين  DPدرجه سانتگیراد مقدار  140مقدار دما به 

 DPرسیده است، بیشترين مقدار  180مقدار خود يعنی 

زمان با درصد است. هم 3درجه و اسید  100در دمای 

افزايش دما، افزايش مقدار اسید درجه پلیمرازيسیون در 

شی از افزايش گیرد كه ناكمترين حالت خود قرار می

سرعت هیدرولیز در دمای بالا و مقدار درصد اسید بیشتر 

( در تحقیقی گزارش كرد هرچند 19۵0) Battistaاست. 

افزايش دما، زمان و درصد اسید باعث افزايش سرعت 

زمان شود هممی MCCتر شدن اندازه هیدرولیز و كوچک

 140. اين حالت در دمای [11]يابد بازده نیز كاهش می

افتد. در درصد اتفاق می 7گراد و مقدار اسید درجه سانتی

ای از محصول میکروكريستالین سلولز نیز نمونه ۶شکل 

 شده است.تولیدشده نشان داده
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 بعدی درجه پلیمرازیسیون برحسب متغیرهای اسید و دمامودار سهن -5شکل 

 

 
 نمونه میکرو کریستال سلولز تولیدشده -6شکل

 

 یسازبهینه

با توجه با اين نکته كه حداكثر مقدار مجاز برای درجه 

است برای  1USP ،3۵0پلیمرازيسیون طبق استاندارد 

برای درجه  3۵0سازی تابع هدف، مقدار بهینه

پلیمرازيسیون انتخاب شد. چون با كاهش مقدار درجه 

پلیمرازيسیون، میزان مصرف انرژی و زمان افزايش پیدا 

های دی در اين تحقیق طبق دامنهكند متغیرهای ورومی

عنوان توابع هدف فرعی در افزار بوده و بهشده در نرمتعريف

سازی، مقادير از انجام فرآيند بهینه نظر گرفته نشدند. پس

                                                           
1 The United States Pharmacopeia 

به دست آمد. برای  7و شکل  4بهینه متغیرها طبق جدول 

افزار با شرايط ذكرشده برای اعتبارسنجی نقطه بهینه نرم

، هیدرولیز الیاف سلولز باگاس 3۵0ازيسیون درجه پلیمر

مکانیکی و حرارتی میکرو  - انجام شد و خواص فیزيک

 USPكريستال سلولز تولیدشده و با مقادير استاندارد 

آمده نشان دستموردبررسی و مقايسه قرار گرفت. نتايج به

مکانیکی میکرو كريستال سلولز  -داد خواص فیزيکی 

 USPنه مطابق با استانداردهای تولیدشده در شرايط بهی

است و ساير خواص فیزيکی شیمیايی میکرو كريستال 

 USPجز خاكستر با استانداردهای سلولز تولیدشده به

تواند بالا بودن همخوانی دارد. دلیل اين عدم همخوانی می
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مقدار مواد معدنی ازجمله سیلیس در الیاف باگاس باشد. 

تولیدشده با نمونه وارداتی درنهايت میکرو كريستال سلولز 

 مورد مقايسه فیزيکی، مکانیکی و حرارتی قرار گرفت.

 
 مقادیر بهینه متغیرها -4جدول

 متغیر درصد اسید گراد(دما )درجه سانتی زمان )دقیقه(

 مقدار 34/3 11۶ 127

 

 

 
 مقادیر بهینه متغیرها -7شکل

 

 مکانیکی -خواص فیزیکی

و كريستال سلولز از خواص فیزيکی و شیمیايی میکر

خواص بسیار مهم و كاربردی اين محصول برای استفاده 

های مهم در در صنايع مختلف است. مقادير اين ويژگی

شده است كه بايد طبق استانداردهای نشان داده ۵جدول

باشند. بازده تولید  2EPو  USP ،1BPالمللی ازجمله، بین

ز تبديل به آلفا میکرو كريستال سلولز از الیاف باگاس پس ا

گیری شد كه با توجه به درصد اندازه 37سلولز و هیدرولیز 

مقدار سلولز موجود در الیاف باگاس از بازده قابل قبولی 

برخوردار است. با توجه به مطالعات صورت گرفته رطوبت 

پذيری، خواص میکرو كريستال سلولز بر روی تراكم

تأثیر كششی ويسکوالاستیک میکرو كريستال سلولز 

 MCCرطوبت موجود در منافذ  .[13و 12]گذارد می

عنوان ها شود و بهتواند باعث كاهش اصطکاک بین ذرهمی

                                                           
1 British Pharmacopeia 
2 European Pharmacopeia 

. يکی ديگر از [14]يک روان كننده داخلی عمل كند 

جريان پذيری است.  MCCهای مهم رطوبت در نقش

با  MCCاصطکاک و بارهای اكترواستاتیکی بین ذرات 

های مايع بین فته و با ايجاد پلياافزايش رطوبت كاهش

ذرات سلولزی، باعث افزايش چسبندگی بین ذرات 

گردد كه اين امر باعث كاهش جريان پذيری پودر می

بنابراين درصد رطوبت [؛ 1۵شود ]هنگام ساخت دارو می

MCC  بسیار مهم است و طبق استانداردUSP  درصد

وبت درصد باشد كه در اين تحقیق رط 7رطوبت بايد زير 

محصول تولیدشده  pHدرصد بود.  ۶تولیدشده  MCCپودر 

باشد تا ضمن  ۵/7تا  ۶بايد بین  USPطبق استاندارد 

اينکه مشخص شود شست و شوی محصول پس از مرحله 

گرفته است در فرمولاسیون صورت كامل انجامهیدرولیز به

های ديگر ويژگی زدارويی نیز اين فاكتور مهم است. ا

MCC باشد كه رف مختلف، اندازه ذرات میبرای مصا

باشد. زمانی كه می MCCكننده بسیاری از خواص تعیین
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MCC دهنده تركیب نشده با ساير مواد دارويی و اتصال

دارد  MCC تنهايی تأثیر كمی بر رویباشد اندازه ذرات به

شده است كه پودر . در تحقیقات گذشته گزارش[1۶]

MCC دهد كمی را پوشش میتر كه سطح با ذرات درشت

پذيری بهتری با ذرات ريز تر خاصیت روان MCCنسبت به 

دارد. كاهش اندازه ذرات باعث چسبندگی بیشتر ذرات به 

پذيری پودر شوند و تأثیر منفی بر روی جريانهم می

( گزارش كردند 2013) Kushner[. 18و 17]گذارند.می

تی، های قرص ازجمله سخبر ويژگی MCCاندازه ذرات 

دارند شکنندگی، تجزيه شدن و يکنواختی قرص تأثیر 

بنابراين اندازه ذرات بسیار مهم بوده و طبق [؛ 19]

میکرومتر باشند كه در  200بايد كمتر از  USPاستاندارد 

 80تا  20نمونه تولیدشده توزيع اندازه ذرات بین 

مقايسه با نمونه وارداتی بود. امروزه بیشتر میکرومتر و قابل

شوند با استفاده اد پودری كه در صنعت دارو استفاده میمو

شوند بنابراين پودری با دراير خشک میاز دستگاه اسپری

تخلخل بالا تولیدشده كه اين امر باعث كاهش چگالی 

شود. افزايش تخلخل )كاهش چگالی( باعث حجمی می

گیری و قابلیت شکل MCCپذيری پودر افزايش تراكم

برای دانسیته  USP. استاندارد [20] شوندخوب قرص می

است كه نتايج نشان داد هم  38/0تا 28/0حجمی بین 

نمونه وارداتی هم نمونه تولیدشده با شرايط بهینه مطابق 

گیری خاكستر نشان داد كه استاندارد هستند. نتايج اندازه

مقدار خاكستر موجود در نمونه تولیدشده بیشتر از حد 

رداتی است بنابراين تحقیقات بیشتری استاندارد و نمونه وا

از الیاف  MCCبرای كاهش خاكستر در حین فرايند تولید 

 ی ديگرکي نشست هيو زاو یريپذ انيجر باگاس لازم است.

استفاده در  یمهم میکرو كريستال سلولز برا یهایژگياز و

میکرو كريستال  دیتول ی. برااستو  یداروساز عيصنا

صورت كامل به زیدرولیه ديوب باخ یريپذ انيسلولز با جر

 یستاليكاملًا به حالت كر ی،بریانجام و سلولز از حالت ف

به حداقل برسد و  افیال نیو جاذبه ب یچسبندگ و ليتبد

به نحو احسن  یريپذ انياصطکاک جر یرویبا غلبه بر ن

 ۶آمده در جدولدستبه جيانجام شود. با توجه به نتا

 USPدشده طبق استاندارد تولی یهانمونه یريپذ انيجر

 .استكامل بخش آمورف سلولز  زیدرولیه یبوده و به معنا

 

 (DPدرجه پلیمریزاسیون )

درجه پلیمريزاسیون درواقع تعداد واحدهای گلوگز 

(5O10H6Cدر زنجیره سلولزی را نشان می )هنگام  ؛ كهدهد

تحت شرايط واكنش يعنی،  MCCهیدرولیز و تبديل به 

يابد. اين صورت تصاعدی كاهش مین بهاسید، دما و زما

بايد كه درجه پلیمريزاسیون كاهش تا زمانی ادامه می

زنجیره سلولز به يک عدد ثابت برسد كه به اين سطح 
1LODP های سلولز با گويند. اين عدد برای زنجیرهنیز می

برگان منابع مختلف متفاوت است و برای خمیركاغذ سوزنی

 2۵0تا  210خمیر پهن برگان  و برای 210تا  180بین 

شده، . با توجه به مرور منابع انجام[22و  21، 1۵باشد ]می

 و قابلیت DPتاكنون پژوهشی در مورد تعیین ارتباط بین 

MCC  صورت نگرفته و درجه پلیمريزاسیون بیشتر

است كه برای  MCCعنوان يک تست هويتی برای به

واحد  3۵0ر از استانداردهای دارويی بايد مساوی يا كمت

( در تحقیقی گزارش كرد كه 1997) Dybowski باشد.

های تولید بیشتر و روش MCCمنشأ مواد اولیه برای تولید 

گذارند تأثیر می MCCبر روی خواص فیزيکی  DPاز 

 MCCتواند معیاری برای تولیدكننده می DPمقدار  .[23]

د گري MCCاز واكنش هیدرولیز و ملاكی برای تمییز بین 

دارويی و ساير پودرهای سلولزی باشد. در اين تحقیق 

افزار، كمترين مقدار انرژی سعی شد با استفاده از نرم

استاندارد با استفاده از  DPموردنیاز برای رسیدن به 

ها تیمارهای مختلف، استخراج و مقدار بهینه متغیری

در ادامه با هیدرولیز آلفا سلولز باگاس با  ؛ كهمشخص شود

 DPبار تکرار، میانگین  3شده و بینیيط بهینه پیششرا

گیری شد كه مطابق با اندازه 348تولیدشده  MCCبرای 

مقايسه و رقابت با نمونه استانداردهای دارويی و قابل

تجاری در دنیا بوده و شرايط بهینه ذكرشده در اين تحقیق 

 باعث مصرف كمترين مقدار انرژی خواهد شد.

                                                           
1 Level of degree polymerization 
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 یکی و شیمیایی میکرو کریستال سلولزخواص فیز -5جدول

 نمونه تولیدشده با شرایط بهینه نمونه شاهد )وارداتی( پارامتر ردیف

 37 - بازده 1

 ۶ ۵/۶ رطوبت 2

3 pH ۵/۶ 9/۶ 

 20-180 20-180 توزیع اندازه ذرات 4

 33/0 3۵/0 (Gr/cm3) یدانسیته حجم 5

 1۵/0 08/0 خاکستر 6

 3۵ 34 رسانایی الکتریکی 7

 42 3۶ ی شیب طبیعیزاویه 8

 2/311 7/281 (ml/g) تهیسکوزیو 9

 391 398 وزن مولکولی 10

 348 340 درجه پلیمرازیسیون 11

 

 خواص حرارتی

های نمودارهای تحلیل وزن سنجی گرمايی نمونه

و  ۶میکرو كريستال سلولز وارداتی و تولیدشده در جدول 

شود ملاحظه میگونه كه آورده شده است. همان 8شکل 

شود. در مرحله اول ها در دو مرحله انجام میتخريب نمونه

گراد( رطوبت درجه سانتی 120تا  70)محدوده دمايی 

ی دوم . در مرحله[24]شود ها بخار میمانده در نمونهباقی

گراد( كاهش درجه سانتی 280تا  1۵0)محدوده دمايی 

لمره شدن ها به دلیل آبگیری و دپیوزن عمده نمونه

زنجیره سلولزی، دكربوكسیله شدن و درنهايت شکسته 

طور افتد و نمونه بهای گلیکوزيدی اتفاق میشدن پیونده

دهد با شود. تحقیقات گذشته نشان میكامل تجزيه می

توجه به افزايش ساختار بلوری در میکرو كريستال سلولز، 

رف پايداری حرارتی نسب به آلفاسلولز كه دارای بخش آمو

باشد بیشتر است. نتايج اين تحقیق نشان داد پايداری می

های تولیدشده از باگاس با شرايط حرارتی میکرو كريستال

افزار ديزاين اكسپرت، تفاوت شده با نرمبینیبهینه پیش

گراد درجه سانتی 12چندانی با محصول وارداتی ندارد و 

ا مصرف كند. اين شرايط بهینه بزودتر شروع به تخريب می

تواند از مقاومت انرژی كمتر، محصول تولیدشده می

حرارتی بالايی برخوردار باشد. خواص مقاومت حرارتی 

جهت مهم هست كه شرايط میکرو كريستال سلولز ازآن

ساخت بسیاری از مواد دارويی و بهداشتی در راكتورهای 

گیرد بنابراين پودر میکرو فشار و تحت دما انجام میتحت

ل سلولز مورداستفاده در فرمولاسیون مواد دارويی كريستا

 .[2۵]بايد خواص حرارتی بالايی داشته باشد. 

 

 وزن سنجی گرمایی -6جدول

 نمونه تولیدشده با شرایط بهینه نمونه شاهد )وارداتی( 

 3/212 ۶/22۶ نقطه شروع تخریب

 1/31۶ 2/321 نقطه پایان تخریب

 ر درصدصف صفر درصد درصد مواد باقیمانده
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 وزن سنجی گرمایی -8شکل

 

 گیرینتیجه
با توجه به اينکه بخش زيادی از میکرو كريستال سلولز 

شده از لینتر پنبه تولیدشده در دنیا از آلفا سلولز تهیه

تولیدشده و اين محصول در كشور ايران محدود و برای 

مصارف مختلف نیاز به واردات است، الیاف باگاس با توجه 

تواند جايگزين خوبی مت پايین و فراوانی زيادی میبه قی

برای تولید آلفا سلولز و ساير مشتقات سلولزی باشد. 

كه تولید میکرو كريستال سلولز با مصرف آب و ازآنجايی

سازی شرايط تولید برای انرژی زيادی همراه است بهینه

مصرف انرژی كمتر نکته بسیار مهم و ضروری است كه در 

افزار ديزاين اكسپرت، با استفاده از نرماين تحقیق 

عنوان تابع هدف انجام سازی درجه پلیمرازيسیون بهبهینه

گرفت و نتايج نشان داد كه با استفاده از الیاف باگاس 

توان با شرايط بهینه و مصرف انرژی كمتر میکرو می

مقايسه با نمونه وارداتی و كريستال سلولز استاندارد و قابل

 ارويی تولید كرد.با گريد د
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MMooddeelliinngg  aanndd  pprreeddiiccttiinngg  tthhee  ooppttiimmaall  ccoonnddiittiioonnss  iinn  mmiiccrrooccrryyssttaall  cceelllluulloossee  

pprroodduuccttiioonn  ffrroomm  bbaaggaassssee  uussiinngg  tthhee  RReessppoonnssee  SSuurrffaaccee  MMeetthhooddoollooggyy  ((RRSSMM))    

  

  
Abstract 

Microcrystalline cellulose is an important agent and additive 

in pharmaceutical, food, cosmetic and other industries. One of 

the important characteristics of microcrystalline cellulose 

powder is the degree of polymerization, which according to 

international standards, should be equal to or less than 350. In 

this research, using the Response Surface Methodology, the 

percentage of acid, reaction time, and input temperature are 

defined as the primary input variables affecting the degree of 

polymerization. The range of acid content to dry matter was 

set to be between 3 to 7%, temperature between 100 to 140 ° 

C and time between 120 to 150 minutes. Statistical analysis 

and mathematical modeling were performed to extract a 

nonlinear model (R2 =0.90) and then the optimum 

polymerization degree targeted to be 350. The acid 

percentage, temperature and time at the optimal degree of 

polymerization point were 3.34 %, 127 ° C, and 116 minutes, 

respectively. Using the optimal point data, the new 

experiment was carried out three times to validate the model. 

Then the average physical, mechanical and thermal properties 

of the produced microcrystalline cellulose were compared 

with the control sample. All physical and mechanical 

properties except for “ash” were in accordance with United 

States Pharmacopeia standards. The starting point of thermal 

degradation of the produced microcrystalline cellulose was 

212 ° C compared to 226 ° C of the control sample, 

demonstrating improved thermal properties of the produced 

sample with the optimum values determined by the Design 

Expert software. 

Keywords: Microcrystalline cellulose, Modeling, Response 

Surface Methodology, Degree of Polymerization. 
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