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  شدر نمورهو ويحا زومنسفراتر ابعادبر نسونيكاسيو تأثير
  1رضا رسول زاده و 2، فاطمه رحيمي 1، فاطمه اطيابي*2، مهوش خدابنده1مريم شمشيري

 واحد علوم و تحقيقات ،دانشگاه آزاد اسلاميتهران،  1

  پژوهشگاه ملي مهندسي ژنتيك و زيست فناوريتهران،  2

  7/5/94 :ذيرشتاريخ پ  23/2/94 :تاريخ دريافت

   چكيده

 از قادرند خود العاده فوق خصوصيات الاستومكانيكي به دليل كه هستند يپذير شكل تغيير بسيار يوزيكولها ها ترانسفرزوم

در اين مطالعه ترنسفرزوم هاي . دنماين ايفاء را پوست به نقش دارورساني و كرده عبور خودشان اندازه از تر كوچك بسيار منافذي
به ) f2(و سديم لوريل سولفات ) f1(ون رشد با استفاده از دو فرمول متشكل از فسفوليپيد و سديم داكسي كولات حاوي هورم

يكي از اين . آوردن ترنسفرزوم با اندازه مشخص وجود دارد به دستي مختلفي براي روشها. سورفاكتانت ساخته شدند عنوان
مورد  رشد هورمون حاوي هاي ترانسفرزوم در اين تحقيق .عاد آنهاستاستفاده از تكنيك سونيكاسيون براي تنظيم اب روشها
 هر در .داده شدندقرار پروب و حمام روش به سونيكاسيون تأثير تحت ها ترانسفرزوم و در راستاي تغيير ابعاد،  گرفته قرار بررسي

 ها ترانسفرزوم در موجود رشد هورمون يزيست فعاليت زتا و پتانسيل ذرات، پراكندگي ذرات، ابعاد در سه دوره زمانيحالت  دو

ي مورد بررسي فعاليت هورمون رشد در سونيكاسيون پروب در هر دو زمانهانتايج نشان داد كه در كليه . گرديد گيري اندازه
ده و پتانسيل زتا در آزمايش انجام ش وزيكولهاترنسفرزوم نسبت به سونيكاسيون حمام كاهش بيشتري نشان مي دهد لذا، اندازه 

تا  159,6از  f2ي وزيكولها درو  190,6تا  242,6از  f1ي وزيكولهاذرات در  سايز ميانگين. تعيين شدتوسط سونيكاسيون پروب 
  .مي باشد f2 منفي تر از   f1 پتانسيل زتا در ترنسفرزوم. است 81/37

 دارورساني پوستي، جذب رشد، هورمون ترانسفرزوم،: كليدي هاي واژه

 saba@nigeb.ac.ir: ، پست الكترونيكي021-44787355: ، تلفننويسنده مسئول *

 مقدمه

 تزريق با معمولاً ،پروتئينها و پپتيدها مانند بزرگ يمولكولها
 شهاي رو يافتن متعدد براي تلاشهاي  .شوند مي بدن وارد
 كه است، گرفته صورت داروها اين تجويز جهت جديد

 ،)28( يخوراك پليمرهاي حاوي شامل فرمولاسيونهاي
 ،)9( ها ميكروامولسيون ها، سوسپانسيون ، )11( ها ليپوزوم
 پوستي زير يپمپها و )33( مخازن مانند تكنيكي ينوآوريها

 ،)3( چشمي ،ركتال معمول مانند غير يروشها يا و) 34(
 .باشد مي پوستي و) 24( بيني داخل

 ليپيدي يوزيكولها همكاران و )cevc( سوك ،1992سال در
. كردند معرفي ترانسفرزوم نام با را پذير عطافان بسيار

 ها ليپوزوم مانند و هستند ليپيدي يوزيكولها ها ترانسفرزوم
 ليپيدي لايه دو چند يا يك توسط كه اييه يك بخش از

 هاي كننده نرم و از فسفوليپيدها طيمخلو و شده احاطه
 اند شده ها تشكيل سورفاكتانت يا سازگار غشاء زيست

)26.(  

 به عنوان سورفاكتانت و كننده پايدار عامل به عنوان دليپي
 دو اين بهينه كند، تركيب مي عمل كننده ناپايدار عامل

 .)15( شود مي ترانسفرزوم يغشا پذيري انعطاف موجب
 زياد پذيري شكل تغيير ي داروييحاملها اين مهم ويژگي

 برابر، 5 تا راوگذ موضعي به طور توانند مي آنها .ستآنها
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 امر اين .باشند شان اندازه هم اجسام ساير از پذيرتر طافانع
 باريك تر منافذي بسيار از وزيكولها اين كه مي شود باعث

 اين در ).30و  16، 4( شوند رد وزيكول متوسط قطر از

) ترانسفرزوم( پذير انعطاف بسيار يوزيكولها تحقيق،
 هورمون انتقال جهت حاوي هورمون رشد ساخته شده و

  .ستا رفته به كار پوستي مدل سيستم از رشد

 آناتوميك و بيولوژيك سد و بدن ارگان بزرگترين پوست
 يسيستمها در ).7و 5( دباش مي مواد عبور برابر در يمهم

 فيزيكي سد يك به عنوان صرفاً پوست دارورساني جديد
 يك به عنوان عملكرد آن نشده و نظر گرفته در فعال غير
). 18و  2( گيرد مي قرار توجه ردمو نيز تراوا نيمه يغشا

و  15( است ناپذير نفوذ مواد بيشتر به نسبت طبيعي پوست
 پوست طريق از دارو تهاجمي غير انتقال دليل مينه به )27

). 5( است پذير امكان كوچك نسبتاً يمولكولها براي فقط
 از توانند نمي دالتون 750از بزرگتر دارويي يمولكولها عملاً

 را پوستي دارورساني امر اين و )32و15( كنند عبور سد اين
 ممكن غير ،پروتئينها مانند بزرگ مولكول دارويي براي
 يك از متشكل پپتيدي پلي انساني رشد هورمون .سازد مي

 كيلو 22 معادل وزني و آمينه اسيد 191 با منفرد زنجيره
 پروتئين وبوده  سولفيدي دي پيوند دو واجد .است دالتون
 ترشح توانايي كه در افرادي ).19( كند مي ريكتح راسازي 
 تسريع پيرشدن روند دهند مي دست از را رشد هورمون

 رسوب كاهش از عمده به طور پيري ).17( گردد مي
به  چربي رسوب افزايش و بدن يبافتها بيشتر در پروتئين
 پيري فيزيولوژي و فيزيكي اثرات .شود مي ناشي آن جاي

 برخي سرعت عمل كاهش ت،پوس چروك و چين افزايش
 بعلاوه) 13( بوده عضلاني قدرت و توده كاهش و اندامها از

 و داده كاهش را پروتئوليز و افزايش را ليپوليز رشد، هورمون
    .رود مي به كار چاقي ضد داروي به عنوان

 پوست از عبور براي بالا مولكولي وزن به دليل هورمون اين
 تحقيق، اين رضيه اصليف . دارد حامل سيستم به احتياج
 پذير انعطاف يوزيكولها به عنوان ها ترانسفرزوم از استفاده

 با .است پوستي سيستم از هورمون رشد حمل جهت در
 حامل هاي ترانسفرزوم ساخت راستاي در اينكه به توجه
 سونيكاسيون مثل فيزيكي يروشها) رشد هورمون(دارو

 در .باشد مي كار اصلي مراحل جزء ذرات شدن ريز جهت
 هاي ترانسفرزوم ابعاد نوع سونيكاسيون بر تأثير تحقيق اين

  .مي گردد بررسي رشد هورمون حامل

  روشها و مواد
 از سويا ، لسيتين (Novo)از  انساني رشد هورمون

(Birmingham,Al,USA) Avanti polar lipids ، سديم 
 ,Darmstad) از كولات داكسي سديم و سولفات لوريل

Germany) Merck گرديد خريداري.  

 لسيتين از استفاده با به ترتيبf2 وf1 ترانسفرزوم فرمول دو
و ) f1( كولات سديم داكسي هاي سورفاكتانت و سويا
 86 سورفاكتانت به ليپيد نسبت با) f2( سولفات لوريل سديم

 به طور سويا لسيتين گرم ميلي  86ا ابتد .شدند تهيه 14 به
 14 .گرديد حل كلروفرم ليتر ميلي 20 در و شد وزن دقيق
 40 در و شد وزن دقيق به طور نيز از سورفاكتانت گرم ميلي
 با محلول دو سپس . شد حلدرجه  96 اتانل ليتر ميلي

 اين . آمد به دست همگني محلول و شده يكديگر مخلوط
 37( گرفت قرار چرخان خلأ در تبخير دستگاه در محلول
 لايه يك حلال تبخير از پس در نهايتو ) سانتي گراددرجه 
هورمون  .ماند باقي سورفاكتانت و ليپيد مخلوط از نازك
 بافر حلال( شد اضافه آن به ng/ml1000  غلظت با رشد

 كامل، مخلوط شدن از پس) mM 50، PH 4/7 فسفات
 با دقيقه 60 مدت به و آمد به دست شيري سوسپانسيون

 اسيونسونيك اثر بررسي جهت). 35( شد هموژنيزه ورتكس
 در ها نمونه ها، ترانسفرزوم ابعاد و كارآيي بر روي
سونيكاسيون  نوع دو تأثير تحت 30'و 15'و 5'يزمانها
 prob( (Branson Ultra Sonic(پروبو  )bath(حمام

Co.,USA) قرار داده شدند.  

  در اندازه  به   ترانسفرزوم ها براي هم اندازه شدن و تبديل
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نانومتري و دستگاه  100بنات مقياس نانو از فيلتر پلي كر
چندين بار عبور داده شده و آماده  )extruder(اكسترودر

   .مراحل بعدي آزمايش مي شدند

 كيتو توسط  الايزا روش با رشد گيري هورمون اندازه

. انجام شد) ايران علم پادتن( رشد هورمون گيري اندازه
 برمبناي ng/ml 1/0 حساسيت با رشد مونرهو الايزاي كيت

 شده طراحي جامد فاز روي بر ايمونوانزيماتيك واكنش

 كه يموش ناللومنوك بادي آنتي دو از سيستم اين در . است

 مولكول روي بر را متمايزي ژنتيك ي آنتيشاخصها

 براي .تاس شده استفاده ،كند مي شناسايي هورمون رشد

 جذب منحني ابتدا ،ها نمونه هورمون رشد  غلظت تعيين

 رسم هورمون رشد ي معلومغلظتها حسب بر استاندارد نور

 منحني روي از نمونه هورمون  غلظت ميزان سپس و شد

  .)22( گرديد تعيين استاندارد

 12 غلظتبا لاملي روش اساس بر ها نمونه الكتروفورز

بررسي  جهت همچنين. )23( شد انجام ژل درصد
 ,Letiz Biomed)  نوري ميكروسكوپ از ذرات مورفولوژي

Germany) با ديجيتالي برداري دوربين عكس به مجهز 
 ,TEM) عبوري الكتروني ميكروسكوپ و 40 بزرگنمايي

JEM-200 CX, yEoL, TOKYO, Japan)شد استفاده. 
حاوي  سوسپانسيون از قطره يك ابتدا كار اين انجام براي
 در و شد داده قرار مسي گريد يك روي بر ذرات نانو

 رنگ ها با نمونه آن بالبه دن و گرديد خشك هوا مجاورت

 ميكروسكوپ به وسيله مستقيماً و رنگ منفي، آميزي

 و ذرات اندازه ).10( شدند بررسي (TEM)عبوري الكتروني
 photon  روش بهذرات انون )Zeta( زتا پتانسيل

correlation spectroscopy زتا سايزر دستگاه با )Malvern 

zeta sizer (مدل (WorcesterShire, UK) شد يينتع )10(.  

  نتايج
 تعيين جهت رشد هورمون حاوي f2  و f1هاي  ترانسفرزوم

 ترانسفرزوم اندازهو پروتئين، كارآيي روي سونيكاسيون اثر

 سه تأثير ، ترانسفرزوم ساخت درمراحل .شدند ساخته ها

 هورمون فعاليت روي سونيكاسيون بر  30'و 15'و 5'زمان

 با استفاده ازرشد،  فعاليت هورمون .شد گيري اندازه رشد
  .كيت اندازه گيري شد

 دو هر در پروبسونيكاسيون  1 جدول و1 شكل به توجه با

 تأثير حمام به سونيكاسيون  نسبت f2 وf1 ترانسفرزوم

 فعاليت هورمون رشد موجود در كاهش در بيشتري

ي معمول تهيه روشهادر  .دهد مي نشان ها ترانسفرزوم
. جرايي سونيكاسيون استترنسفرزوم ها يكي از مراحل ا

نمي تواند باعث  معمولاًي استاندارد سونيكاسيون روشها
با اين وجود چنانچه در . شود پروتئينهاشكستن يا تجمع 
هر دليلي از سونيكاسيون استفاده شده ه مطالعات پروتئيني ب

 قطعات ايجاديا  و (degredation) شكستن باشد، مطالعه

 براي .ين ضرورت مي يابدپروتئدر (aggregation) مجتمع

 رشد هورمون هاي نمونه موضوع اين بررسي

   .گرديد مطالعه  SDSژل  روي بر f2  و f1  ترانسفرزومهاي

 سونيكاسيون نوع دو هر در كه دهد مي نشان 2 شكل نتايج

 قطعات تشكيل و شكسته نشده پروتئينها حمام، و پروب

 فوق دلايله ب هورمون كارآيي كاهش لذا اند، نداده مجتمع
 كه شده ايجاد آن ساختار در احتمالاً تغييراتي و نبوده الذكر

 .دارد نياز ساختار بررسي مناسب يتكنيكها به آن بررسي
 از دهي عبور از قبل حاصل هاي ترانسفرزوم مورفولوژي

 عبور از پس و ميكروسكوپ نوري توسط كربنات فيلترپلي

الكتروني  ميكروسكوپ توسط كربنات فيلترپلي از دادن
 شده داده نشان 2 در شكل نتايج كه . گرديد بررسي عبوري

 زياد فعاليت هورمون رشد در كاهش به دليل .است

 نوع اين پروب، سونيكاسيون اثر در ها ترانسفرزوم

 اثر بررسي جهتو به  حذف از آزمايشات سونيكاسيون

 سهدر  حمام سونيكاسيون از ذرات اندازه روي سونيكاسيون

  .)3شكل ( استفاده شد 30'و 15'و 5'زمان

نتايج پتانسيل زتا حاكي از آن است كه اين ذرات داراي بار 
 f2 منفي تر ازf1منفي بوده و پتانسيل زتا در ترانسفرزوم 
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و سايرداروها طبق  ترانسفرزوم حاوي پروتئين. باشد مي
كه  همان طورگزارشهاي مقالات ديگر بايد آنيوني باشند و 

شان مي دهد پتانسيل ذرات حاوي ن 2نتايج جدول 
  .هورمون رشد منفي است

  
  f2 وf1 يوزيكولهاهورمون رشد  كارآييسونيكاسيون روي  تأثير -1شكل 

  f2 وf1 بر روي فعاليت هورمون رشد موجود در ترنسفرزوم حمام و پروب سونيكاسيون تأثير -1جدول 

 نوع سونيكاسيون
زمان            

 ترانسفرزوم
'5  '15  '30  

f1762/0±94/87798/3±83/64 حمام  149/4±02/47  
f2824/0±09/87 382/3±6/66  968/2±43/43  

f1829/0±95/73 888/3±57/47 پروب  067/3±3/21  
f2765/0±35/73 553/3±75/47  215/2±35/19  

f1189/1362/1 نسبت فعاليت  207/2  
f2187/1394/1  244/2  

 
 15حمام  سونيكاسيون -4 دقيقه 5حمام  سونيكاسيون -3 رشد هورمون استاندارد - 2مولكولي وزن ماركر - 1 :رشد رمونهو الكتروفورز ژل  -2شكل

  دقيقه 30پروب  سونيكاسيون -8 دقيقه 15پروب  سونيكاسيون-7 دقيقه 5پروب  سونيكاسيون -6 دقيقه 30 حمام  سونيكاسيون -5 دقيقه
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  f2 و f1ي وزيكولهاي ابعاد حمام بر رو سونيكاسيون تأثير -2جدول
زمان            

 خصوصيات

ذره اي  
وزيكول

f1 f2 

'5  '15  '30  '5  '15  '30  

  37/81±81/13  3/140±326/8  6/159±571/7  6/190±859/5  6/223±44/16  6/242±04/16 سايز وزيكول
- 6/23±725/4 پتانسيل زتا  527/1±6/19 -  527/1±3/21 -  516/2±3/20 -  055/3±3/23 -  577/0±6/21 -  

  

 

دقيقه سونيكاسيون  5از بعد f1 ترانسفرزوم -،ب) ميكروسكوپ نوري به وسيلهعكس برداري (از سونيكاسيون  قبل f1 ترانسفرزوم- الف -3شكل 
  TEM ميكروسكوپ به وسيلهعكس برداري (

  گيري نتيجه و بحث
 استفاده با كه است يجديد دارورساني سيستم زومترانسفر

 سيستم اين .است شده ساخته ءغشا نطقيم طراحي روش از

 تغيير العاده فوق ليپيدي يوزيكولها شامل دارورساني نوين

 انتقال امكان بار اولين كه براي باشد مي پذير شكل

 به را پروتئينها و پپتيدها پلي مانند بزرگ دارويي مولكولهاي

 فراهم تهاجمي غير به صورت پوست طريق و از بدن داخل

 سونيكاسيون عامل تأثير تحقيقي كار اين در .)6( است آورده

 ترانسفرزوم عملكردي و ظاهري خصوصيات روي بر

 .گرديد بررسي رشد هورمون

 در f2 و f1ي وزيكولهانسبت فعاليت در 1 جدول نتايج طبق

 15'و 5'زمان سهدر  پروب به نسبت حمام سونيكاسيون
و f1 مبرابر در ترنسفرزو 21/2، 36/1،  19/1 به ترتيب30'و

. مي باشد f2برابر در ترنسفرزوم  25/2، 40/1،  19/1
اگرچه در هر دو مورد فعاليت هورمون رشد درصدي از 
فعاليت اوليه آن بوده و اين كاهش فعاليت با افزايش زمان 
سونيكاسيون افزايش مي يابد ولي استفاده از فرايند 

نسفرزوم هاي اسونيكاسيون براي يكنواخت سازي اندازه تر
يجاد شده در بسياري از تحقيقات پيشين نيز مرسوم بوده ا

 توكسايد تتانئوس حاوي ترانسفرزوم) Gupta( گوپتا .است

 5دقيقه اي بعد از هر  2دقيقه با يك وقفه  35به مدت  را
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) Patel( پتل همچنين .)14( دقيقه سونيكيت نمود
 shake دقيقه 15 را كوركوماين حاوي هاي ترانسفرزوم

 هاي ترانسفرزوم )Montanari( مونتاناري .)26(نمود 
 دقيقه 15 سونيكيت، دقيقه 45 از پس را Znpc حاوي

 قرار مورد بررسي را آنها پوستي نفوذ سپس و نمود اكسترود
 بدون را  DNAحاوي هاي ترانسفرزوم )Liu(ليو ). 25( داد

 داد قرار استفاده پوستي مورد جذب جهت كردن سونيكيت
 ترانسفرزوم ساخت براي كه است حالي در اين .)10(

 ذرات )Duangmit( دانگميت توسط كام ملوكسي حاوي

و سپس  حمام سونيكاسيون توسط دقيقه 30 مدت به ابتدا
 پروب سونيكاسيون اي توسط دقيقه 30 دوره دو در

 توان مي فوق مطالب به توجه با ).12( شدند سونيكيت

 ريز باعث رچهگ كردن سونيكيت كه كرد گيري نتيجه چنين

و تشكيل ترنسفرزوم هاي مناسب  هم از ذرات شدن جدا و
 نوكلئيك اسيدهاي و پروتئينها مورد در ولي شود مي تري

 در شده محصور بيولوژيكي ماكرومولكول فعاليت

  .است اصلي اهميت داراي ترانسفرزوم

 .دباشن مي منفي بار داراي و بوده آنيوني f2 و f1ي وزيكولها
 به شدت را داروها نفوذ پوستي وزيكولها ناي منفي بار

 را منفي بار اين احتمالي توجيه. )33( كند مي فراهم
 تيديل فسفا تركيب كه كرد ترتيب عنوان بدين توان مي

 خنثي بار نظر از ها ترانسفرزوم ساخت در رفته به كار كولين
 ايط شر تحت. )8( است 7 و 6 بين آن ايزوالكتريك و نقطه

 ايزوالكتريك نقطه از بالاترو  =pH 4/7 كه آزمايشگاهي

از طرفي . شود مي منفي بار داراي كولين فسفاتيديل ،است
 بنابراين در هستند آنيوني هم شده استفاده هاي سورفاكتانت

4/7 pH= رانسفرزومهايت اكثر f1و F2  منفي بار دارايبايد 
 همكاران به همراه) patel(پتل  در اين راستا.  )21( باشند

 منفي بار با را كوركوماين هاي حاوي ترانسفرزوم توانست
 همچنين. )26( كندتهيه  ولت ميلي - 25  تا  - 20 حدود

 كام ملوكسي حاوي ترانسفرزوم )Duangmit(دانگميت 
تهيه  داروها پوستي نفوذ استفاده جهت را منفي بار داراي

 در اين ).12( بود ولت ميلي -43 تا - 23 بين آن بار كه كرد
 نوكلئيك حاوي اسيدهاي هاي ترانسفرزوم كه است اليح

 در استفاده مورد ليپيد اساساً و هستند مثبت بار داراي
 امر اين كه باشد مي ها كاتيوني ترانسفرزوم اين ساخت
 RNAو  DNA، ها ترانسفرزوم بين مناسب واكنش موجب

 گروهي كه يبه طور .مي شود) كه داراي بار منفي هستند( 
 باررا با DNA  حاوي هاي ترانسفرزوم  )liu(ليو رهبري به

 پتانسيل نتايج .)10( ساختندميلي ولت  24تا  9/11سطحي 
 حاوي هاي ترانسفرزوم مورد در حاضر، تحقيق در زتا

 .آمد به دست ولت ميلي  - 23 تا -20بين رشد هورمون
 قسمتها ترين پهن در درمال ترانس هيدروفيل راههاي

 nm 4/0 كمتر از هاقسمت ترين باريك ردو  nm 100  تقريباً
 آنها برايnm 10 حدود پهنايي متوسط به طورمي باشند و 

 چنين فوق مطالب بندي جمع از). 3( شود مي گرفته نظر در

 قابليت nm 500 از كمتر اندازه باي  وزيكولها كه آيد مي بر

 از ها ترانسفرزوم اينكه به توجه با. (دارند را پوست از عبور

 )كنند مي عبور خودشان اندازه از كوچكتر برابر 5 تا ذيمناف
 ييوزيكولها همكاران و )kim(كيم  راستا اين در .)30(

 سوك .)20( ساختند nm80  اندازه متوسط باDNA حاوي
)Cevc( تا  90 اندازه با ييوزيكولها نهمكارا وnm 110 

 همكارانو  )Patel(تل پ ).6و  1(ساختند  انسولين حاوي

 nm حدود اندازه با كوركوماين حاوي هايي فرزومترانس
مونتاناري  همچنين و )26( كردند تهيه 9/399
)Montanari( اندازه با ييوزيكولها همكاران و nm 100 

ساخته  ذرات اندازهمتوسط و  )23( ساختندZnpc حاوي 
 رشد هورمون حاوي هاي ترانسفرزوم كه شده دراين تحقيق

 ذراتبود كه همگي اين  nm 3/241 تا nm 171 از بودند

  . دادند نشان را پوست از عبور قابليت

از جمع بندي مطالب فوق چنين نتيجه گيري مي شود كه 
قادر به تشكيل ترنسفرزوم   f2و f1هر دو فرمول ترنسفرزوم 

هايي در ابعاد استاندارد و بار مناسب براي عبور از پوست 
  .هستند
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Effect of sonication on the size of growth hormone transfersome 
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Abstract 

The transfersomes are ultraflexible vesicles, which due to their elastomechanic 
properties are able to penetrate into pores smaller than their own size, and thereby have 
the potential to deliver drugs to the skin. In this study growth hormone transfersomes 
were constructed from two formula made of phospholipids, sodium deoxycholate (f1) 
and sodium lauryl sulphate (f2) as surfactants. There are different ways of obtaining 
transfersomes with a specified size range. One of the methods is the use of sonication to 
regulate their size and dimensions. Accordingly, in order to study transfersomes 
carrying the growth hormone, the vesicles were sonicated using both the probe and bath 
methods. In each case, dimensions, dispersity, the zeta potential of transfersomes and 
biological activity of the growth hormone were measured during three different time 
cycles of sonication. The results showed that during investigation of all the different 
time periods, growth hormone activity was found to decrease further following probe 
sonication when compared to that of bath sonication. Therefore, vesicle size and zeta 
potential were measured in the probe sonication tests. The mean size was found to vary 
between 242.6 to 190.6 and 81.37 to 159.6, for the f1 and f2 vesicles, respectively. The 
zeta potential of the f1 transfersomes was more negative than that of f2. 

Key words: Transfersome, growth hormone, skin adsorption, drug delivery. 


