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کاربرد پزشکی

کیتوسان پلیمر طبیعی است که به دلیل زیست سازگاری، زیست تخریب پذیری و سمی  نبودن قابلیت کاربرد را در حوزه های مختلفی 
از جمله صنایع پزشکی، داروسازی و تصفیه پساب های صنعتی دارد. با توجه به امکان الکتروریسی این پلیمر، پژوهش های بسیاری با 
محوریت نانوالیاف کیتوسان انجام شده است. نانوالیاف پلیمری به دلیل ویژگی هایی چون ظرافت و نسبت سطح به حجم و تخلخل 
زیاد، قابلیت تشکیل شبکه سه بعدی و داشتن خواص مکانیکی و زیستی مطلوب دامنه کاربرد گسترده ای دارند. هرچند که الکتروریسی 
کیتوسان با مشکلات ویژه ای رو به روست، پژوهش ها نشان می دهد، تبدیل کیتوسان به مشتقات با انحلال پذیری بیشتر، اختلاط آن با 
سایر پلیمرها و استفاده از حلال های ویژه روش هایی برای سهولت الکتروریسی آن است. با توجه به این مهم در مقاله حاضر خواص 
کیتوسان و نانوالیاف الکتروریسی شده آن مرور شده است. همچنین، به برخی از کاربردهای نانو الیاف کیتوسان در صنعت پزشکی به ویژه 

در زمینه داربست های مهندسی بافت و زخم پوش ها اشاره شده است.
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مقدمه
کیتین و ترکیب استیل دارشده آن کیتوسان دو پلیمر 
طبیعی شناخته شده اند که پس از سلولوز فراوان ترین 
پلیمرهای موجود در طبیعت هســتند. منابع مختلف 
کیتین شــامل بی مهــر گان دریایی )ماننــد میگو و 
باکتری ها ، گیاهــان ، جلبک ها ،  قارچ هــا ،  خرچنگ(، 
نرم تنان ، مخمرها و حشــرات اســت. شکل 1 ساختار 
سلســله مراتبی از کیتین در کوتیکــول خرچنگ را 
نشان می دهد ]1،2[. کیتین با خواص زیست سازگاری 
عالی ، زیســت تخریب پذیری مطلوب ، ســمی نبودن و 
ســهولت انحلال در حلال های آلی ، برای فناوری های 
مرتبط با مواد نساجی، مواد آغازگر برای افزایش رشد 

گیاهان و نیز امــروزه برای تولید نانوالیاف اســتفاده 
می شود ]3[. کیتوسان تنها پلیمر کاتیونی است که با 
فرایند استیل دارکردن )جزئی کیتین( در حالت جامد 
در شــرایط قلیایی )سدیم هیدروکسید غلیظ( ]4،5[ 
یا با آبکافــت آنزیمی از دی اســتیل دارکردن کیتین 

به دست می آید ]6،7[.
کیتوســان حاصــل نیــز دارای خواصــی همچون 
زیست سازگاری، ضدباکتری، ضدویروس، سمی نبودن، 
عدم ایجاد حساسیت، قابلیت تشکیل فیلم و خاصیت 
کشش پذیری زیاد است ]10-8[. بنابراین، با توجه به 
خواص مزبور این پلیمر طیف گسترده ای  از کاربردهای 
پزشکی را در زمینه مهندسی بافت در حیطه نانوالیاف 
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پوشش می‌دهد ]6،7[.
نانوالیاف دارای ویژگی‌های منحصر به‌فردی مانند نســبت ســطح 
به حجم بســیار زیــاد و تخلخل فراوان با اندازه منافذ بســیار ریزند. 
بنابرایــن، نانوالیــاف می‌توانند نقش مهمی در کاربردهای پزشــکی 
مانند مهندسی بافت، تحویل دارو و زخم‌پوش داشته باشند ]11[. از 
میان روش‌های تولید نانوالیاف، روش الکتروریســی به دلیل سهولت 
فرایند و امکان کاربرد برای اکثر پلیمرها، ســرامیک‌ها و فلزات ]12[ 
به‌عنوان روشــی کارآمد برای ســاخت نانوالیاف پلیمری در محدوده 
‌nm 5 تا 500‌nm به رسمیت شناخته شده است. مزیت اصلی فرایند 
مزبور این اســت که در مقایسه با بسیاری از روش‌ها، مقرون به‌صرفه 
بوده و نانوالیاف تولید شــده به روش الکتروریسی معمولًا یکنواخت 
و پیوســته نیز هســتند ]11[. از آنجا که روش الکتروریسی براساس 
اعمال نیروی الکتروســتاتیکی بر سیال پلیمری است، انواع مختلفی 
از پلیمرها و حلال‌ها می‌توانند برای تشــکیل الیاف در الکتروریســی 
اســتفاده شوند. موادی که در الکتروریسی استفاده می‌شوند، بستگی 
بــه کاربرد آن لیف دارد. نانوالیاف تک‌پلیمــری و نیز کامپوزیت‌های 
نانوالیاف می‌توانند به‌طور مســتقیم با الکتروریسی تولید شوند ]12[. 
پلیمرها به علت داشــتن خواص ارزشمندی همچون ارزانی، سبکی و 
مقاومت شــیمیایی زیاد، انعطاف‌پذیری و شکل‌پذیری آسان جایگاه 
ویژه‌ای دارند. از میان پلیمرهای طبیعی، کیتوســان به دلیل خواص 

مناســبی که اشاره شــد، گزینه مناســبی برای تولید نانو‌الیاف برای 
کاربرد در صنایع مختلفی همچون پزشــکی و داروسازی، فیلترکردن 
و بســته‌بندی مواد غذایی اســت. در این مقاله، مشخصات و خواص 
وکاربردهای پزشــکی کیتوســان و نانو‌الیاف حاصل از آن مرور شده 

است ]3[.

کیتوسان
کیتوســان پلی‌ســاکاریدی خطی و غیر‌بلــوری، از واحدهای )1

4(-2-استامیدو-2-داکسی D-گلوکان )N-استیل D- گلوکوزآمین( 
4(-2-آمینو-2-داکسی-D-گلوکان )D-گلوکوزآمین( تشکیل   و )1
شده اســت که از فرایند دی‌اســتیل‌دارکردن قلیایی کیتین، حاصل 
می‌شود ]13،14[. سابقه استخراج و استفاده از این پلیمرها به 200 
سال پیش بر‌می‌گردد. کیتوسان در لغت به معنی زره یا پوششی است 
که بی‌مهرگان را محافظت می‌کند. این دو پلی‌ســاکارید نیتروژن‌دار 
پس از ســلولوز فراوان‌ترین پلیمرهای موجود در طبیعت‌اند. صید و 
مصرف سخت‌پوســتان انبوهی از ضایعات را در‌پی دارد. پوســته این 

جانوران از زیست‌پلیمر کیتین تشکیل شده است. 
موجودات دریایی مهم‌ترین منبع تولید کیتین و کیتوســان‌اند. در 
حال حاضر پوسته میگو و خرچنگ منابع اصلی برای استخراج کیتین 
وکیتوسان با توجیه اقتصادی به‌شمار می‌آیند ]15[. تفاوت اصلی بین 

شکل 1- ساختار سلسله مراتبی کیتین در کوتیکول خرچنگ ]7[.
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کیتین و کیتوســان در درصد گروه‌های استیل در ساختار شیمیایی 
آنهاست )شــکل 2(. کیتین با فرایند اســتیل‌زدایی به‌وسیله سدیم 

هیدروکسید غلیظ به کیتوسان تبدیل می‌شود.
پلیمری که %100 گروه‌های آمین آن استیل‌دار شده باشد، کیتین 
و پلیمر بــدون گروه‌های آمیدی )%100 گروه آمین( را کیتوســان 
می‌نامند. به‌طــور قراردادی وجــود %50 گروه آمیــدی را به‌عنوان 
مرز بین کیتوســان و کیتین در‌نظرگرفته‌اند. یعنــی پلیمر با درجه 
اســتیل‌زدایی کمتر از DD>50%( 50‌%( را کیتین و پلیمر با درجه 
اســتیل‌زدایی بیش از DD<50%( 50%( را کیتوسان می‌نامند ]16[. 
کیتوســان به‌عنوان دومین زیست‌پلیمر فراوان و طبیعی توجه زیادی 
را برای کاربردهای تجاری در پزشکی، بسته‌بندی موادغذایی، صنایع 
فیلترکردن، تصفیه آب، لوازم آرایشی و بهداشتی و بسیاری از صنایع 
دیگر به علت زیست‌سازگاری، زیست‌تخریب‌پذیری و ‌سمی‌نبودن به 
خود جلب کرده اســت. نزدیک‌ترین فرضیه برای توجیه این مســئله 
را می‌توان انتشــار پروتئین‌های سلولی و سایر ترکیبات درون‌سلولی 
ناشــی از واکنش بین بار مثبت کیتوســان و بار منفی غشای سلولی 
میکروبی دانســت. بنابراین، وجود چنین خواصی در کیتوســان این 
پلیمر را به ماده‌ای با ارزش در صنعت پزشــکی تبدیل کرده اســت 

.]17[
مطالعات نشــان می‌دهد، گروه آمین این پلیمر با ســطح باکتری، 
کمپلکس پلی‌الکترولیت تشکیل می‌دهد و مانع از انتقال مواد غذایی 
به داخل سلولوز و در‌نهایت مرگ آن‌ها می‌شود. بدین ترتیب، افزایش 
مقدار میکروارگانیسم‌ها باعث کاهش اثر کیتوسان می‌شود. همچنین، 

ســاختار مواد غذایی اثر عمده‌ای بر خاصیت ضدمیکروبی کیتوسان 
دارد. کیتوســان تمایل زیادی به حمله به غشــاهای دارای بار منفی 
دارد. از ســوی دیگر، فیلم‌های کیتوسان نفوذپذیری کمی نسبت به 
اکســیژن و رطوبت دارند. بنابراین، مانع بســیار خوبی برای گازها و 
بخار آب هستند. از کاربردهای دیگر این ماده در بسته‌بندی‌های مواد 
غذایی، به دلیل اثر ضداکســندگی آن اســت که با جذب فلزاتی که 
کاتالیزور واکنش اکسایش چربی هستند، مانع از اکسایش می‌شوند. 
در‌مجموع می‌توان گفت، کیتوســان فیلم قوی و نفوذناپذیر است که 

می‌تواند اثر ضدمیکروبی و ضداکسندگی داشته باشد ]7،18[.

ساختار و ترکیب شیمیایی کیتوسان
C8No5H13)n( فرمول شیمیایی کیتین بوده و از به‌هم پیوستن 600 

تا 1800 مونومر تشکیل می‌شــود. کیتین کوپلیمری است که از دو 
نــوع مونومر 2- اســتامیدو -2- داکســی- D گلوکوپیرانوز )مونومر 
اصلی( و 2- آمینو- داکسی - D گلوکوپیرانوز )مونومر فرعی( تشکیل 
شده است. این مونومرها با اتصالات )b )4  1 به‌هم متصل شده‌اند 
]11،15[. ساختار کیتین مشابه سلولوز است، با این تفاوت که به‌جای 
گروه OH دوم )C2OH( در هر واحد گلوکوز تشــکیل‌دهنده سلولوز، 

یک گروه استامید )NHCOCH3( یا آمینو جانشین شده است.
از آبکافت کیتین در محلول HCl گرم و غلیظ، گلوکوزآمین )با نام 
علمی 2- داکســی-2- آمینوگلوکوز( و استیک اسید حاصل می‌شود. 
با حذف گروه استیل کیتین در محلول قلیایی گرم و غلیظ، کیتوسان 
به‌دســت می‌آید ]15[. کیتوســان در محلول‌های اسیدی بار مثبت 
پیــدا می‌کند که ویژگی بســیار مهم برای آن به‌شــمار می‌آید ]7[، 
چرا که بیشتر پلی‌ساکاریدها مانند نشاسته، سلولوز، دکسترین، آگار، 
آلژینات، پکتین و کاراگینان، بــار منفی یا خنثی دارند. اما کیتین و 
کیتوسان تنها پلی‌ساکاریدهایی هستند که می‌توانند بار مثبت داشته 
باشــند )به علت وجود گروه‌های آمینی(. آنها، تنها کربوهیدرات‌های 
با خاصیت بازی هســتند ]15[. خواص زیست‌تخریب‌پذیری و نقش 
بیولوژیکی کیتوسان به درصد بخش‌های N- استیل دی‌گلوکوزآمین 

بستگی دارد ]19[.
 DNA پژوهشگران نشــان دادند، بار مثبت کیتوســان می‌تواند با

شکل3- ساختار کیتوسان، CM-O-کیتوسان و کیتوسان N-O- کربوکسی متیل‌دار شده ]6[.

شکل 2- ساختار کیتین و کیتوسان ]6[.

فرایند استیل‌زدایی

کیتینکیتوسان

کیتوسان CM-O-کیتوسان کیتوسان O-N-کربوکسی متیل‌دار شده
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ســلولی برخی باکتری‌ها واکنش دهد. این واکنــش می‌تواند انتقال 
DNA و ترکیــب پروتئین‌ها را کاهش دهد. تصور بر این اســت که 
گروه‌های آمین ممکن اســت، مقــدار باکتری E.coli را کاهش دهد. 
شــکل 3 سه ساختار مختلف از کیتوســان را نشان می‌دهد. ساختار 
CM-O-کیتوسان فعالیت ضدباکتری بیشــتری نسبت به کیتوسان  
نشــان می‌دهد. همچنین در این دو ساختار، در pH کمتر از ۴/۶  به 
علت اینکه تعداد بیشتر از گروه‌های باردار +NH3 وجود دارد، کیتوسان 

بهترین خاصیت ضدباکتری را دارد.
وزن مولکولی )MW( محلول پلیمری کیتوسان و درجه استیل‌زدایی 
)DD( آن می‌تواند روی خواصی چون سمیت، پاسخ التهابی و کشت 
ســلولی مؤثر باشــد. Kurita و همکاران بررسی کردند که با افزایش 
DD مقدار پاســخ التهابی افزایش یافته و با کاهش DD مقدار پاسخ 
 MW در DD به حداقل رســیده اســت. همچنین، کاهش گرانروی و
یکســان، مقدار تخریــب را کاهش می‌دهد. اگــر DD پلیمر بیش از 
%35 باشــد، مقدار ســمیت کاهش می‌یابد. با توجه به اینکه درجه 
اســتیل‌زدایی کیتوسان بیشتر از درجه اســتیل‌زدایی کیتین است، 
در‌نتیجه کیتوســان ســمیت کمتری نســبت به کیتیــن دارد. در 
آزمون‌های برون‌تنی )in vitro( که در برابر انواع مختلفی از سلول‌ها 
  )Epithelial( و اپی‌تلیال )Endothelial(اعم از ســلول‌های اندوتلیال
قلب انجام شده است، مشخص شد، افزایش گروه‌های آمین، بار مثبت 
کیتوسان را افزایش می‌دهد، بنابراین واکنش قوی‌تری بین کیتوسان 
و سلول‌ها برقرار می‌شود. همچنین DD روی واکنش سلول‌ها با توجه 
به چســبندگی و کشت اثرگذار اســت. افزایش DD کشت سلولی را 
کاهش می‌دهد. به‌طور کلی، فعالیت ضدباکتری کیتوســان ناشی از 

این اســت که گروه آمین کیتوسان می‌تواند با گروه‌های آنیونی روی 
ســطح سلول باکتری‌ها واکنش دهد و این واکنش به‌طور گسترده‌ای 

سطح سلول و نفوذپذیری سلول را تغییر می‌دهد ]6[. 
 

الکتروریسی کیتوسان
از میان روش‌های متفاوتی که تاکنون برای تولید نانوالیاف اســتفاده 
شده‌اند )مانند کشش، تولید الیاف با قالب، روش فاز، خودگردهمایی، 
دمش مذاب و الکتروریسی( الکتروریسی به‌عنوان روشی ساده، سریع، 
کارآمد و ارزان برای تولید نانوالیاف اســت که در ســاده‌ترین حالت 
همان‌طور که در شــکل ۴ دیده می‌شود، از یک پیپت حاوی محلول 
پلیمر و دو الکترود که ولتاژ مســتقیم در حد کیلوولت به آنها اعمال 

شده است، تشکیل می‌شود ]20،21[.
با کنترل پارامترهای مؤثر الکتروریســی می‌توان ساختارهای لیفی 
کنترل‌شــدنی را برای کاربرد در ســاختارهای مشــابه بیولوژیکی با 
موفقیت تولید کرد. با الهام از طبیعت، ســاختارهای نانولیفی بسیار 
شگفت‌انگیزی مانند اجسام طبیعی به‌عنوان مثال برگ نیلوفر آبی، برگ 
برنج، لانه زنبوری و تار عنکبوتی با موفقیت از راه فرایند الکتروریسی 
همانندســازی بیولوژیکی شده‌اند ]22[. نانو‌الیاف حاصل از این روش 
می‌توانند در پزشکی، کنترل رهایش دارو، مهندسی بافت، زخم‌پوش 
و فیلترکردن به‌کار گرفته شــوند ]25-23[. در گذشــته، تلاش‌های 
بسیاری برای ساخت الیاف کیتوسان به روش الکتروریسی انجام شد 
کــه جز در موارد اندکی موفقیت لازم حاصل نشــده اســت. چرا که 
کیتوســان خاصیت کاتیونی دارد و به دلیل وجود گروه‌های آمینو در 
موقعیت C2 که قابلیت یون‌شدن را در ‌pHهای اسیدی و خنثی دارد، 

شکل 4- الکتروریسی: )الف( طرح کلی دستگاه، )ب( شکل‌های هندسی جمع‌کننده‌های معمول )از بالا به پایین: مسطح، قاب مربعی و استوانه‌ای( و )ج( جهت‌گیری الیاف )از بالا به 
پایین: تصادفی، لایه بی‌بافت، الیاف آرایش‌یافته و الیاف آرایش‌یافته لوله‌ای ]20[.(

)الف(

محلول  پلیمری

سوزن فلزی

جت  الکتروریسی

منبع  تغذیه

لایه الیاف

جمع‌کننده

)ج()ب(

سرنگ
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الکتروریسی به‌سختی انجام می‌شــود. دانشمندان مطالعات بسیاری 
را در زمینه الکتروریســی کیتوسان انجام داده‌اند ]28-26[. از طرفی 
با واحدهای تکرارشــونده D-گلوکوزآمین سخت کیتوسان تبلور زیاد 
و قابلیــت پیوند هیدروژنی منجر به انحلال ضعیف در حلال‌های آلی 
رایج می‌شود ]17[. برای سهولت الکتروریسی محلول‌های مختلفی از 
کیتوسان با سایر پلیمرهایی همچون کلاژن، پلی‌وینیل الکل، ژلاتین، 
پلی‌اتیلن اکســید و پلی‌کاپرو‌لاکتام استفاده شــده‌اند. این ترکیبات 
بر نقص مهره‌ای‌شــدن که به دلیل کشــش ناکافی رشته‌ها در طول 
خم‌شــدن جت محلول پلیمری پدید می‌آیــد، غلبه کرده، همچنین 
خواص مکانیکی، گرمایی و ساختاری را نیز بهبود می‌بخشند ]6،29[.

کاربرد نانوالیاف در مهندسی پزشکی

همان‌طور که پیش‌تر گفته شد، امروزه نانوالیاف به دلیل ویژگی‌های 
مانند ســطح ویژه و مقدار تخلخل زیاد با اندازه‌های تخلخل کوچک 
و قطــر کم تا حدود nm 3 کاربردهای زیادی در صنایع مختلف دارند 

)شکل 5(. از جمله آنها می‌توان به موارد زیر اشاره کرد:
1. مهندســی بافت )ساخت غشــای متخلخل برای پوست و ساخت 

بسترهای سه‌بعدی استخوان و غضروف(،
2. ساخت فیلترها و غشاها،

3. کاربرد در سامانه‌های حامل دارو و دستگاه‌های خون‌رسانی،
4. ساخت پوشش‌های پوستی بهداشتی و

5. ساخت حسگرهای گرمایی و زیست‌الکتریک ]23،30[.
بــا توجه به آنچه کــه پیش‌تر گفته شــد، در این مقالــه خواص و 
کاربردهای پزشــکی از جمله مهندسی بافت و زخم‌پوش نانو‌الیاف بر 
پایه کیتوسان تولید شده به روش الکتروریسی بررسی شده‌اند ]23[.

مهندسی بافت
مهندســی بافت در جســت‌و‌جوی یافتن راه‌های ساخت اجزای زنده 

و تعویــض آنها بــا بافت‌های بیمار یا آســیب‌دیده بــدن موجودات 
زنده اســت. مهندســی بافت را فناوری ترغیب و تشــویق بافت‌های 
آســیب‌دیده، خودبازســازی به کمک سلول‌ها، زیســت‌مولکول‌ها و 
ســاختارهای حمایت‌کننده مکانیکی می‌دانند. هدف اصلی مهندسی 
بافت بازگرداندن حافظه بافت‌های آســیب‌دیده به زمان‌های قبل )به 
مراحل جنینی و مراحل اولیه رشــد بافت( برای ایجاد قابلیت مجدد 
رشد و بازســازی آنهاست. بنابراین، نقش اصلی مهندسی بافت تولید 
بافت مصنوعی برای جایگزینی عملکردهای بیولوژیکی در بازســازی 

منسوج و التیام زخم است ]31،32[.
ایجــاد چنین جایگزینی نیازمند داربســتی ســه‌بعدی، متخلخل، 
زیست‌سازگار و ترجیحاً زیســت‌تخریب‌پذیر است که ماتریس خارج 
سلولی )ECM( را تقلید کرده، بستر مناسبی برای چسبندگی و رشد 
ســلول فراهم کند ]35-33[. سرعت تخریب و محصولات حاصل از 
تخریب باید به گونه‌ای باشــد که داربســت در بازه زمانی مورد نیاز 
عملکرد خود را حفظ کرده و حین تخریب محصولات جانبی ســمی 

تولید نکند ]34[. 
ماتریس‌هایــی که به‌عنوان داربســت اســتفاده می‌شــوند، برای 
برطرف‌کردن نیازهای کشــت ســلول، باید طوری طراحی شوند که 
اجازه نفوذ مواد غذایی به ســمت سلول‌های کاشــته شده را بدهند 
و نیز ســلول‌ها را ســازماندهی کنند. خواص مکانیکی داربست باید 
متناســب با خواص مکانیکی بافت باشــد و این خواص حین ترمیم 
بافت باقی بماند ]38-36[. ســلول‌های جدا شــده از بیمار می‌توانند 
روی داربست در شرایط آزمایشــگاهی رشد کنند. سپس، در بخش 
آسیب‌دیده در بدن بیمار قرار داده شوند یا می‌توانند به‌طور مستقیم 
در محل آســیب‌دیده بیمار برای تحریک تشــکیل بافت قرار گیرند. 
امروزه از فناوری مهندســی بافت برای ترمیم و بازســازی بافت‌ها و 
اندام‌هایی مانند پوســت، استخوان، غضروف، عروق، دریچه‌های قلب، 

کلیه و اعصاب استفاده می‌شود ]39[.
از این میان، انتخاب داربســت‌های بافت مناسب یا همان ماتریس 
خارج ســلولی به‌عنوان محیطی برای رشــد و تکثیر، تولید و ترشح 
ECM از اصول اساســی در مهندســی بافت و سلول درمانی به‌شمار 
می‌آید ]40[ که اهمیت بسیار زیاد دارد، زیرا وظیفه نگه‌داری سلول‌ها، 
شکل‌دهی به رشــد آنها و کنترل تطابق ســاختار بافت مصنوعی با 
بافــت طبیعی از لحاظ خواص فیزیکی و شــیمیایی را به عهده دارد. 
کوچک‌ترین نقص در داربست بافت باعث به‌وجود آمدن بافت معیوب 
می‌شــود، به همین دلیل روش‌های زیادی برای تولید داربســت‌های 
بافت به‌وجود آمده که استفاده از روش الکتروریسی و درپی آن ظهور 
نانوالیاف در تولید داربســت‌ها در سال‌های اخیر جایگاه ویژه‌ای را به 

خود اختصاص داده است ]41[.
امامقلی و همکاران، با تهیه نانوالیاف کیتوســان - پلی‌اتیلن اکسید 
)PEO( روی غشای کیتوســان مدلی کاربردی را در مهندسی بافت 
ارائه دادند. با توجه به اینکه نانوالیاف کیتوسان در فرایند الکتروریسی 
مانند منسوج نبافته‌ای روی صفحه جمع‌کننده قرار می‌گیرد، بنابراین 
منســوج بی‌بافت بســیار ترد و شکننده اســت و از لحاظ مکانیکی 

شکل 5- کاربردهای نانوالیاف پلیمری در علوم الیاف ]30[.
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استحکام بسیار کمی نسبت به بعضی از نانوالیاف‌ دیگر دارد، بنابراین 
جدا‌کردن و کندن آن از صفحه جمع‌کننده یا ورق آلومینیمی سخت 
و مشــکل است. این مطالعه فرایند ســاخت نانوالیاف را روی غشای 
کیتوســان نشان می‌دهد. در این روش، به جداکردن نانوالیاف از غشا 
نیاز نیست و غشــا را همراه با نانوالیاف می‌توان برای اهداف درمانی 
به‌عنوان نانو‌داربست زیســت‌تخریب‌پذیر در بدن یا کشت سلول‌های 

مختلف روی آن استفاده کرد. 
تصاویر میکروســکوپ الکترونی از نانوالیاف )شکل 6( نمایانگر این 
اســت که محلول %2 کیتوسان خالص به دلیل گرانروی زیاد به‌خوبی 
قابلیت تشــکیل لیف را ندارد، در‌نتیجــه نانوالیاف حاصل، منقطع‌اند 
و گره فــراوان دارند. امــا از محلول کامپوزیتی کیتوســان-PEO با 
نسبت‌های 90 به 10 و 80  به 20 نانوالیاف یک‌دست‌، پیوسته و بدون 
گره به ترتیب با قطر10±250 و nm 10±200 به‌دســت آمده است. 
 PEO-این موضوع نشان می‌دهد، غلظت محلول کامپوزیتی کیتوسان
با نسبت‌های گفته شــده گرانروی مناسبی دارد، زنجیرهای پلیمری 
به‌خوبی با یکدیگر درگیری داشــتند که به تشــکیل نشدن گره در 
نانوالیاف منجر شده است. شکل‌شناسی سلول‌ها روی داربست حفظ 
شد و با گروه شــاهد مشابه بود، با توجه به نتایج گفته شده می‌توان 
دریافت، نانوالیاف کیتوسان با توجه به مشکلات ریسندگی که دارند، 
می‌توانند با پلیمرهایی نظیر PEO ترکیب شده و به‌عنوان داربست در 
 Yan مهندســی بافت و سلول درمانی استفاده شوند.در  مطالعه دیگر
و همکاران، با اســتفاده از ترکیب پلی‌وینیل الکل-کیتوسان نانو‌الیاف 
ترکیبی غیرسمی با خواص زیست‌سازگاری مطلوب را برای کاربرد در 
مهندسی بافت تهیه کردند. آن‌ها از فرایند جدید الکتروریسی نزدیک 
میدان برای تهیه نانوالیاف الکتروریســی شده  قابل کنترل استفاده 
کــرده و کنترل‌پذیری را با آزمون تأیید کردند. این طرح، کاربردهای 
مهندسی بافت را گســترش می‌دهد و امکان‌پذیر می‌سازد ]43[. در 
این مطالعه، کیتوســان با پلیمر زیست‌سازگار پلی‌وینیل الکل ترکیب 
شــد که نانوالیاف حاصل از این ترکیب نیز می‌تواند داربستی مناسب 

برای رشد و تکثیر سلول برای کاربرد در مهندسی بافت باشد.
 

استخوان
بافت اســتخوانی زمانی که آســیب می‌بیند، قابلیــت انجام وظایف 

اساســی مانند راه‌ رفتن را محدود می‌کند. مهندسی بافت استخوان 
به‌عنوان بستری نوید‌بخش‌، در سال‌های اخیر راهکارهای جدیدی را 
برای بازســازی و بهبود بافت‌های سخت آسیب‌دیده یا از دست رفته 
 )autograft( ارائه داده است. روش‌های متداولی مانند خودپیوندزنی
و هم‌پیوندزنی )allograft( و اســتفاده از تجهیزات و کاشــتنی‌های 
پزشکی از جمله روش‌هایی هستند که برای پیوند استخوان استفاده 

می‌شوند. 
در روش اول برداشت بافت از خود شخص است و پیوند آن به نقطه 
دیگری از بدن، نیازمند دو یا چند مرتبه جراحی اســت و هزینه‌های 
جراحی آن مشکل‌زاســت. در روش دوم‌، پیوند بافت از شــخصی به 
شخص دیگر است که این روش انتقال بیماری را به همراه دارد. روش 
ســوم اگرچه مزایای بســیاری دارد، اما حداکثر انتظار ممکن از یک 
وســیله مصنوعی بسیار محدودتر از بافت‌های زنده است. از این‌رو، به 
دلیل نیاز فراوان به ترمیم و بازسازی بافت‌ها و ارگان‌های آسیب‌دیده، 
نیاز به مهندسی بافت و تولید داربست از پلیمرهای طبیعی و مصنوعی 
بیشــتر از پیش احساس شده و عاملی برای ظهور و توسعه مهندسی 
بافت استخوان بوده است ‌]46-44[. اساس مهندسی بافت بر تقلید از 
فرایند ساخت و ترمیم استخوان در آزمایشگاه است. سه عنصر اصلی 
در مهندسی بافت استخوان، سلول، فاکتور رشد یا تمایز استخوانی و 

ماتریس با قابلیت استخوان‌سازی و هدایت استخوانی است.
داربست ایده‌آل در مهندســی بافت باید ویژگی‌های زیر را داشته 

باشد:
1- دارای ســرعت تخریب مناســب بــرای بازآرایی ســلول‌های 
استخوانی باشــد و اندازه تخلخل‌های آن، مکان رشد سلول‌ها را 

درون داربست فراهم ‌سازد.
2- خواص مکانیکی مناســب داشــته باشــد و فرایند ساخت آن 

تکرارپذیر باشد.
3- قابلیت هدایت استخوانی برای رشد استخوان در داخل و اطراف 

کاشتنی را داشته باشد.
4- بتوانند فاکتورهای رشــد را در خود حمل کند. بنابراین عیوب 
اســتخوانی به وسیله بافت اســتخوانی طبیعی بدون وجود یک 

کاشتنی دائمی، با تمام خواص آن بازسازی می‌شود.
داربســت ایده‌آل باید شبیه ماتریس خارج سلولی بافت طبیعی باشد 

شکل 6- تصاویر SEM از نانوالیاف روی ورق آلومینیمی با نسبت‌های کیتوسان خالص: )الف( کامپوزیت CS/PEO با نسبت 90/10، )ب( کامپوزیت CS/PEO با نسبت  80/20 و 
)ج( محلول CS خالص )که قابلیت تشکیل لیف را نداشت اما در کامپوزیت‌ها الکتروریسی انجام و لیف تشکیل شد(]42[.

)ج( )ب( )الف( 



مروری بر خواص و کاربردهای پزشکی نانوالیاف الکتروریسی‌شده ... سیما حبیبی و همکاران

49 مجله علمي - ترويجي علوم و فناوري نساجي،‌ سال چهارم، شماره 1، بهار 1393

که ســبب احیای بافت می‌شود. در بافت اســتخوان، ماتریس خارج 
ســلولی شامل یک فاز آلی ساخته شده از کلاژن نوع 1 و 3 به‌عنوان 
پروتئین و گلوکوز آمینو‌گلیکان‌ها به‌عنوان پلی‌ساکارید و نیز یک فاز 

معدنی هیدروکسی آپاتیت است ]47,48[.
اســتخوان، بافتی ســلولی با ســاختار کامپوزیتی بوده که شامل 
بخش‌های آلــی )به‌طور عمومی کلاژن نــوع 1( و معدنی )بلورهای 
هیدروکسی آپاتیت( است. از میان پلیمرهای مختلف، کیتوسان به دلیل 
خواص زیست‌ســازگاری، زیست‌تخریب‌پذیری، فعالیت ضدمیکروبی، 
سمی‌نبودن، مناسب زیســتی، قیمت کم و دردسترس‌بودن انتخابی 

مناسب برای کاربردهای متنوع مهندسی بافت است. 
خواص مکانیکی یا بیولوژیکی و زیست‌فعالی کیتوسان را می‌توان با 
ترکیب آن با سایر مواد فعال بیولوژیکی همچون هیدروکسی آپاتیت، 
پلی‌وینیل الکل و ژلاتین بهبود بخشــید ]49[. Yu و همکاران ]50[ 
داربست کامپوزیتی از آلژینات )AL( - کیتوسان )CS( و هیدروکسی 
آپاتیت )HAp( را به روش الکتروریســی برای ترمیم بافت استخوان 
تهیه کردند. اســتخوان، کامپوزیتی زیست‌سازگار شامل %30 کلاژن  
و %70 هیدروکسی آپاتیت است. بنابراین، امروزه اکثر داربست‌ها در 
مهندسی بافت بر پایه این دو جزء طراحی می‌شوند. در این پژوهش، 
دو جزء پلیمری کیتوسان و آلژینات الکتروریسی شده و یک ساختار 
پوسته مغزی را تشــکیل دادند. الیاف حاصل دارای بار مثبت، سطح 
ویژه زیاد و ساختار شبکه‌ای سه‌بعدی‌اند. در شکل  ۷ با بررسی تصویر 
SEM به‌خوبی می‌توان ساختار سه‌بعدی‌، شبکه‌ای و متخلخل الیاف 
الکتروریسی شــده مخلوط AL/CS را مشاهده کرد. در این داربست 
سلول استخوان در استئوبلاســت )Osteoblast( به‌خوبی تکثیر پیدا 

کرد. 
همچنین در شــکل ۸، با بررســی تصویر TEM می‌توان ساختار 
پوسته مغزی نانوالیاف تولید شده را نیز مشاهده کرد که با قرار‌گرفتن 
کیتوســان روی سطح، ســطح الیاف دارای بار مثبت شده و خاصیت 
 TEM ضد‌میکروبــی خوبی را به‌وجود آورده اســت. تصویر حاصل از
نمایانگر وجود ذرات HAp اســت که به لایه AL-CS پوســته لیف 
متصل شــده‌اند. ســاختار متخلخل سه‌بعدی داربســت کامپوزیتی 
برای نفوذ و رشــد سلول مناسب است. درنتیجه، چنین لایه بی‌بافت 
کامپوزیتی به‌عنوان داربســت برای بازســازی بافت اســتخوان قابل 
اجراست ]50[. در مطالعه دیگر Zhou و همکاران، چسبندگی و رشد 
فیبروبلاســت‌های )fibroblasts( موش )L929( را روی مخلوطی از 
نانوالیاف با اتصالات عرضی میان دو پلیمر کربوکســی اتیل کیتوسان 
)CECS( و پلی‌وینیــل الکل )PVA(‌، بررســی کردنــد. آنها مخلوط 
CECS/ PVA را با درصد وزنی 50:50 الکتروریسی کرده و با استفاده 
از  نتایج حاصل از ریزنگارهای SEM )شــکل ۹( رفتار چسبندگی و 
مقدار انتشــار با تمایل سلول‌ها را برای چسبندگی به سطح نانوالیاف 

حاصل، همچنین تکثیر و رشد در طول نانوالیاف بررسی کردند. 
آنها نشان دادند، نانوالیاف تهیه شــده از مخلوط CECS/PVA به 
روش الکتروریســی، بستر مناسبی برای رشد سلول‌های فیبروبلاست 
هستند. در شکل‌های ۹-ب، ج و د مشاهده می‌شود، سلول‌ها به سطح 

متصل شــده‌اند و تمایل به رشــد را در طول ایــن نانو‌الیاف پلیمری 
دارند]51[.

در این مطالعه، نیز کیتوســان با پلی‌وینیل الکل ترکیب شــده و 
نانو‌الیاف حاصل بســتر مناســبی برای رشــد و تکثیر ســلول‌های 
فیبروبلاســت‌های موش اســت. با این تفاوت که کیتوسان عامل‌دار 
شده و به‌جای گروه‌های NH2 گروه عاملی کربوکسی اتیل روی سطح 
آن قرار گرفته است. بنابراین، با عامل‌دارکردن کیتوسان اتصال قوی 
بین گروه‌های عاملی پلی‌وینیل الکل و کیتوســان ایجاد شده است، 
در‌نتیجه داربســت ایجاد شده از این دو جزء پلیمری دارای استحکام 
و خواص مکانیکی مطلوب برای کاربرد در مهندســی بافت اســت. از 
طرفی با توجه به مشــکلات ریسندگی، کیتوسان به شکل ترکیب با 
سایر پلیمر‌ها درآمده است که برای داشتن نانو‌الیافی با شکل‌شناسی 
یکنواخت و بــدون مهره معمولًا بیش از %30 از محلول کیتوســان 
در ترکیب با ســایر پلیمرها استفاده نمی‌شود. اما در این پژوهش، با 
عامل‌دارکردن کیتوســان ترکیب مزبور با نسبت50:50 درصد وزنی 

الکتروریسی شده و آزمون‌های کشت سلولی انجام شد.
در مطالعه مشــابه دیگری، Shin و همکاران نانوالیاف کیتوســان 
الکتروریسی شده را تهیه کرده و  برای بهبود استخوان‌های آسیب‌دیده 
در جمجمه سر خرگوش قرار دادند. پس از طی 4 هفته استخوان‌های 

جدیدی در بخش‌های آسیب دیده جمجمه تشکیل شد ]52[.

شکل  ۷- تصویر SEM از الیاف الکتروریسی شده AL/CS و وجود حفره‌های بزرگ در 
داخل داربست ]50[.

شــکل۸- تصاویر TEM داربست لیفی الکتروریسی‌شــده: )الف( AL-CS و )ب( 
.]50[ AL-CS-Hap

)ب()الف(

کیتوسان

HAp کلاژن

آلژنیات

آلژنیات
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Zhang و همکاران نانوالیاف نانوکامپوزیتی کیتوسان - هیدروکسی 
آپاتیت را به روش هم‌رسوبی )co-precipitation( با پلیمرشدن درجا 
از فرایند الکتروریسی تهیه کردند. کشت سلولی بیولوژیکی برون‌تنی با 
سلول‌های استئوبلاست جنین انسانی تا مدت 15 روز نشان داد، وجود 
نانوذرات هیدروکســی آپاتیت در داخل داربست نانوالیاف کیتوسان 
باعث تشکیل استخوان آرایش یافته در مقایسه با داربست‌های ضعیف 
کیتوسان الکتروریسی شده می‌شود. این نتایج نشان می‌دهد، خواص 
مکانیکی، بیولوژیکی و زیست‌فعالی کیتوسان را می‌توان از ترکیب آن 
با سایر مواد فعال بیولوژیکی همچون هیدروکسی آپاتیت و پلی‌وینیل 

الکل بهبود بخشید ]53[.

پوست
پوســت بزرگ‌ترین ارگان بدن است که کل ســطح خارجی بدن را 
پوشــش داده و در حدود %15 از جرم آن را تشکیل می‌دهد. پوست 
از ســه لایه اپیدرم، درم و هیپودرم تشــکیل شــده اســت. اپیدرم 
ســاختار سلولی بسیار طبقه‌بندی شده اســت که پوستی با عملکرد 
ممانعتی حیاتــی را فراهم می‌کند. درم بخش اعظمی از پوســت را 
تشــکیل می‌دهد که از ماتریس خارج سلولی عروقی غنی از کلاژن، 
الاســتین، هیالوروتان و پروتوگلیکان‌ها ساخته شده است که بافتی 
با مقاومت مکانیکی و کششــی ارائه می‌دهد. فیبروبلاســت‌ها، عمده 
ســلول‌های موجود در درم هستند و نقش مهمی در روند بهبود زخم 
ایفا می‌کنند. هیپوترم شــامل بافت چربی است و خواص مکانیکی و 
تنظیم گرمایی پوست را به عهده دارد. شایع‌ترین علت از دست‌دادن 

بخش قابل توجهی از پوست، آسیب گرمایی و زخم است.
‌‌جایگزین‌های مختلف پوستی با روش‌هایی از قبیل خودپیوندزنی، 
هم‌پیوندزنــی و دگرپیوندزنی برای پوشــش و تحریک فرایند درمان 
اســتفاده می‌شــوند. با وجود ایــن، روش‌های مزبور نیــز معایبی از 
جملــه هزینه‌های زیاد، انتقال بیماری، پاســخ ایمنی و رد میزبان را 

بــه همراه دارد ]54، 30[. از این میــان بهترین راه برای رفع چنین 
محدودیت‌هایی‌، اســتفاده از زیســت‌پلیمرهای طبیعی و مصنوعی 
به‌عنوان جایگزین مناســب برای پوســت در مهندسی بافت هستند. 
ماتریس‌های نانوالیافی به‌عنوان داربســت‌های مهندســی بافت برای 
جایگزین پوســت در میان مزایای دیگر به علت شباهت ریز‌ساختاری 

آنها به ماتریس طبیعی در پوست بسیار امید‌بخش‌اند ]54،55[.
‌کنعانی و همــکاران داربســت نانولیفی بر پایــه پلی‌کاپرولاکتون - 
کیتوســان - پلی‌وینیل الکل را برای مهندسی بافت پوست تولید کردند. 
آنها داربست‌های مخلوط پلی‌کاپرولاکتون - کیتوسان - پلی‌وینیل الکل با 
نسبت 2-1-1/5 را با موفقیت الکتروریسی کردند. سلول‌های فیبروبلاست 
به‌خوبی روی داربست رشد کرده و پهن‌شدگی و چسبندگی مناسب را با 
نانوالیاف نشان دادند. به دلیل آرایش‌یافتگی تصادفی نانوالیاف، سلول‌ها 
به‌خوبی در تمام جهت‌ها گسترش یافتند. بررسی‌های ماکروسکوپی نتایج  
بالینی نشــان‌دهنده اثر بسیار مطلوب داربست نانولیفی حاضر بر ترمیم 
زخم‌های برشی است. به‌طوری که داربست با سلول در روز پانزدهم پس 
از عمل جراحی، پوست را به‌خوبی و بدون به‌جای گذاشتن اثری از زخم 

ترمیم کرده است. 
به‌طورکلی می‌توان نتیجه گرفت، داربست نانولیفی پلی‌کاپرولاکتون - 
کیتوسان - پلی‌وینیل الکل داربست زیستی بسیار مناسبی برای ترمیم 
پوست است ]Hong .]56 و همکاران نانوالیاف کیتوسان- هیدروکسی 
آپاتیت )HAp( را برای کاربرد در مهندسی بافت استخوان الکتروریسی 

کردند. 
بدیــن ترتیب کــه نانوالیــاف کیتوســان را برای ایجاد پوشــش 
 ،)simulated body fluid( SBF هیدروکسی آپاتیت به‌مدت 6 روز در
برای حداکثر معدنی‌شدن نانوالیاف کیتوسان انکوبه کردند. آزمون‌های 
XRD ،SEM و FTIR تأیید کرد که HAp شــبیه به بلورهای آپاتیت 
موجود در اســتخوان واقعی بود )شکل‌های ۱۰ تا ‌۱۲( افزون بر این، 
زنده‌بودن ســلول و تمایز در نانو‌الیاف کیتوسان- هیدروکسی آپاتیت 
 HAp-به‌طور چشمگیری بیشتر از نانوالیاف کیتوسان، فیلم کیتوسان

و فیلم کیتوسان در طول کاشت سلول بود ]57[.	 

رگ
روش‌هــای پیونــد coronary ،bypass و peripheral عــروق روی 
شــریان داخلی سینه در ایالات متحده )روی حدود 600 هزار نفر در 
ســال( انجام می‌شود. اگرچه استفاده از جایگزین عروقی تولید شده، 
اثر عمده‌ای بر پیشــرفت در زمینه جراحی ترمیمی شــریانی داشته 
است، اما این منابع بافت ممکن است ناکافی یا غیرقابل دسترس بوده 
و هزینه‌های زیاد و عوارض پس از جراحی را به همراه داشته باشد. در 
حال حاضر، استفاده از داربست‌های عروقی بر پایه پلی‌تترا‌فلوئورواتیلن 
و پلی‌یورتان برای ساخت بافت‌های عروقی مصنوعی ساخته می‌شوند. 
اما با این وجود، پلیمرهای مزبور با توجه به تشکیل لخته، ناسازگاری 
با بدن و زیســت‌تخریب‌نا‌پذیری به‌عنوان جایگزین عروق، مناســب 
نیستند. اهمیت عملکرد پاسخ‌های فیزیولوژیکی طبیعی دیواره عروق 
در کنترل لخته‌شدن و التهاب، تلاش‌هایی را برای شبیه‌سازی دیواره 

شــکل ۹-تصاویر SEM سلول L929 کاشته شده در غشــای نانوالیافی )50:50( 
CECS/PVA پس از h 48 کشت ]51[.

)الف( 

)ج( 

)ب( 

)د( 
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شریان مادر در طراحی نســل جدیدی از پروتزهای عروقی به دنبال 
داشته است. 

از جمله این ویژگی‌ها می‌توان اجزای ســاختاری کلاژن و الاستین 
را نام برد که باعث ایجاد اســتحکام کششی و خواص گرانروکشسانی 
مناســب در رگ‌های خونــی و نیز ایجاد بافت مقــاوم و با دوام زیاد 
می‌شوند. از دیگر اصول ضروری برای طراحی‌بافت عروقی، استفاده از 
زیســت‌ماده ایده‌آل بوده که دارای زیست‌سازگاری، مقاومت در برابر 

عفونت و دردسترس‌بودن است ]58[.
PCL )پلی‌کاپرولاکتان( نیز مانند پلی‌وینیل الکل زیست‌ســازگار 
اســت و کشسانی زیادی دارد. خواص فیزیکی این پلیمر آن را گزینه 
خوبی بــرای جایگزینی پلیمرهای زیســت‌تخریب‌ناپذیر در مصارف 

پزشکی کرده اســت ]59[. خاصیت امتزاج‌پذیری خوب این پلیمر با 
سایر پلیمرهایی چون کیتوســان با وجود بهبود فرایند الکتروریسی 
کیتوسان با درصدهای گفته شده می‌تواند منجر به تشکیل داربستی 
مناسب شــود ]61، 60[. اولین رگ خونی جایگزین مهندسی بافت 
را  Weinberg و Bell در 1986میلادی ســاختند. آنها ســلول‌های 
اندوتلیال گاوی و ســلول‌های ماهیچه نرم )SMCS( و فیبروبلاست 
را در لایه‌های ژل کلاژن ســاختند که فقط 6-3 هفته پایدار بودند و 
امکان پیوند مهندسی بافت با سلول‌های انسانی را نشان دادند ]62[. 
در مطالعات اخیر Yang و همکاران با الکتروریســی، داربســت‌های 
نانولیفی بر پایه PCL - کیتوســان را تهیه کردند و برای بررسی رشد 
و تکثیر سلول، ســلول‌های اندوتلیال پیش‌رو خون خرگوش را روی 

این داربست در شرایط برون‌تنی کشت دادند. 
نتایج SEM حاکی از شــباهت زیاد سطح نانوساختار و متخلخل با 
ماتریس خارج ســلولی طبیعی بود. همچنین منحنی تنش - کرنش 
نشــان داد، این داربست دارای تغییرشکل کشســان خوبی بود و با 
 -PCL میکروســکوپی فلوئورسانس ثابت شد که داربســت مخلوط
کیتوسان الکتروریسی شده می‌تواند اتصال مناسبی برای چسبندگی 

و رشد سلول‌ها فراهم کند ]63[.

‌عصب  
مهندســی بافت عصب از امیدوارکننده‌ترین روش‌ها برای بازگرداندن 
سامانه عصبی در مراقبت از ســامتی انسان است. طراحی داربست 
دارای نقشی محوری در مهندسی بافت عصب است. توجه به استفاده 
از الکتروریســی برای ساخت داربست‌ها، به‌طور عمده به علت خواص 
مکانیکی، بیولوژیکی و سینتیکی داربست است که به‌راحتی با تغییر 
ترکیب پلیمری و پارامترهای فرایند دستکاری می‌شود. جهت‌گیری 
نانوالیاف تا حد زیادی روی رشد سلول‌ها و عامل‌های مرتبط با آن در 

شــکل۱۰- تصویر SEM نانوالیاف کیتوسان- هیدروکسی آپاتیت )HAp( پس از 6 
.]57[ SBF روز انکوبه‌شدن در

شکل ۱۱- طیف FTIR: )الف( نانوالیاف کیتوسان و )ب( نانوالیاف کیتوسان - هیدروکسی 
.]57[ SBF پس از 6 روز انکوبه‌شدن در )HAp( آپاتیت

)الف(

)ب(

)cm-1( عدد موجی
3500       3000       2500       2000         1500      1000       500

)%
ر )

بو
ع

شکل ۱۲- الگوهای حذف XRD نانوالیاف CS/HAp  پس از انکوبابه کردن در SBF  در 
C°37 برای: )الف( 2 روز، )ب( 4 روز، )ج( 6 روز و )د( 8 روز ]58[.

دت
ش

20           25             30             35            40            45            50

)الف(

)ب(

)ج(

)د(

)0
02

( )3
00

(
)1

12
(

)2
13

(

)2
22

(

)3
10

(

2θ (°)



سیما حبیبی و همکاران مروری بر خواص و کاربردهای پزشکی نانوالیاف الکتروریسی‌شده ...

مجله علمي - ترويجي علوم و فناوري نساجي،‌ سال چهارم، شماره 1، بهار 521393

سلول‌ها از جمله سلول‌های عصب اثر می‌گذارد ]64،65[. اسلامی‌فر و 
همکاران نانوالیاف کامپوزیتی کیتوسان-PVA )75/25( و نانولوله‌های 
کربنی را برای ترمیم بافت عصبی ساختند و قطعاتی از کورتکس مغز 
طبیعی انســان تهیه کردند. آنها سلول‌ها را در دابست‌های تهیه شده 
با ســطح مقطع cm2 1 در محیط کشــت )RPMI-1640( غوطه‌ور 
 37‌°C کرده و برای بررسی مقدار زیست‌پذیری، سلول‌ها را در دمای
و %5 کربن دی‌اکســید انکوبه کردند. تصاویر SEM قابلیت زیاد رشد 
سلول‌های عصبی طبیعی مشــتق از مغز انسان را روی داربست‌های 
مدنظر تأیید می‌کند. نانوالیاف کامپوزیتی حاصل را می‌توان به‌عنوان 
جایگزینی مناســب برای بافت‌های آســیب دیده CNS قلمداد کرد. 
با توجه به شــرایط زیست‌ســازگاری مناسب داربســت مزبور روی 
سلول‌های عصبی طبیعی مشتق از مغز انسان، از آن‌ها می‌توان برای 
ترمیم نقایص مادرزادی و آســیب‌های وارد به CMS اســتفاده کرد. 
در ایــن مطالعــه، از نانولوله‌های کربنی تک‌دیــواره به دلیل خواص 
منحصربه‌فرد آنهــا برای تقویت پایداری نانوالیاف PVA-کیتوســان 
استفاده شد. چرا که این نانولوله‌ها مناسب‌ترین ترکیبات برای تولید 
کامپوزیت‌های ترکیبی‌اند که خواص مکانیکی و نسبت سطح به حجم 

زیاد دارند]66[.
‌در مطالعه دیگر، متقی‌طلب و همکاران زیست‌سازگاری نانوکامپوزیت 
کیتوســان - PVA را برای تکثیر ســلول‌های عصبی بررسی کردند. 
آنها برای تولید داربســت مزبور با استحکام مکانیکی و شکل‌شناسی 
مناسب در کاشت و تکثیر ســلول عصبی U373 از روش الکتروریسی 
اســتفاده کردند. نتایج حاصل حاکی از این اســت که نانوکامپوزیت 
کیتوســان-PVA بــا نســبت 85/15 ضمن تأمین شکل‌شناســی و 
استحکام مکانیکی لازم، امکان رشد سلول‌های عصبی U373 به فضای 
درونی ماده زیستی و جایگزینی آنها را در طول زمان و به‌طور کنترل 
شده فراهم می‌کند. در‌نتیجه با استفاده از نانوکامپوزیت کیتوسان، به 
دلیل زیست‌سازگاری مناســب و عدم سمیت امکان رشد سلول‌های 
عصبی و اتصال مناسب آنها به نانوکامپوزیت برای ترمیم آسیب وارده 
به اعصاب محیطی فراهم می‌شود ]67[. در مطالعه مشابه دیگر، نقوی 
و همکاران داربســت‌های نانوالیافی پلی‌وینیل الکل الکتروریسی شده 
و اصلاح شده با ترکیب کیتوسان را برای مهندسی بافت عصب سنتز 

و ارزیابی کردند. 
در این پژوهش، الیاف پلی‌وینیل الکل از مخلوط‌شدن با کیتوسان 
و الکتروریســی برای ســاخت یک داربســت نانولیفی اصلاح شــد. 
داربست‌های کیتوســان-PVA خواص فیزیکوشیمیایی و بیولوژیکی 
بهتری را در شرایط رشد سلول‌های عصبی در مقایسه با داربست‌های 

PVA نشان دادند ]68[.
 

زخم‌پوش‌ها
اندازه منافذ درون نانوالیاف الکتروریســی شده اجازه می‌دهد تا لایه 
تشکیل شده بســتر عالی برای بهبود زخم و درمان سوختگی باشد. 
شــباهت بین نانوالیاف الکتروریســی شــده و ماتریس خارج سلولی 
طبیعی باعث حمایت از رشــد بافت جدید ســالم در منطقه مجروح 

می‌شود که می‌تواند با کاهش تشکیل بافت و زخم یا سوختگی، زمان 
بهبــود مورد نیاز را کاهش دهد. انــدازه منافذ نانو نیز به محافظت از 
بافت آسیب‌دیده در برابر باکتری که می‌تواند بافت زخمی آسیب‌دیده 
را آلوده کند، کمک می‌کند. تخلخل و مســاحت ســطح زیاد جذب 
مایع را بیشــتر کرده و باعث بهبود زخم می‌شود ]69،70[. کنعانی و 
همکاران، وب نانولیفی مخلوط کیتوســان-PVA را تهیه کرده و آثار 
بهبود زخم را بر مدل حیوانی بررسی کردند. داربست نانولیفی مخلوط 
کیتوسان-PVA با نســبت جرمی 25 به 75 با موفقیت الکتروریسی 
شــد. روند بهبود زخم با لایه نانولیفی کیتوسان-PVA بسیار مطلوب 

بوده است. این موضوع می‌تواند به دو دلیل عمده باشد:
الف( ســاختار سه‌بعدی، شــبکه‌ای و متخلخل داربست نانولیفی که 
ســبب جذب چرک، رطوبت خون و عبور و مرور عالی اکســیژن 

روی زخم و تسریع بهبود می‌شود. 
ب( ساختار شیمیایی کیتوسان و خواص بیولوژیکی عالی آن همچون 
قابلیت زیست‌ســازگاری و ضدمیکروبی که ســبب شبیه‌ســازی 
محیط بیوشــیمیایی بافت طبیعی و جذب فیبروبلاســت به لایه 
جرم و تســریع بهبود می‌شــود و نمونه‌های کنترل زخم پس از 

12روز بهبود می‌یابند ]71[.
‌‌صدری و همکاران نانوالیاف پلیمری حاوی عسل را برای پوشش‌دهی 
زخم ســطحی در برابر عوامل میکروبی تهیه کردنــد. این نانوالیاف 
می‌تواند جایگزینی مناسب برای پانسمان‌های معمولی باشد. در این 
پژوهش، الکتروریسی کیتوسان و ایجاد نانوالیاف با خواص ضدباکتری 
بررســی شد. نانو‌الیاف با قطر میانگین به‌طور تقریبی nm 150-50 و 
توزیع اندازه مناسب به‌وسیله الکتروریسی محلول پلیمری کیتوسان-
PEO ســاخته شدند. بررسی‌ها نشان داد، محلول پلیمری کیتوسان- 
پلی‌اتیلن اکســید با نســبت 90 به 10 بهترین نسبت پلیمری برای 
تشکیل نانوالیاف است. همچنین، خواص ضدباکتریایی عسل آویشن 
تأیید و به‌عنوان افزودنی به مخلوط مزبور اضافه شد. نانوالیاف پلیمری 
زیست‌سازگار تهیه شده با قابلیت زیاد ضدمیکروبی برای پوشش‌دهی 
زخم‌های ســطحی مانند زخم‌های حاصل از سوختگی‌ها و جایگزین 

مناسب برای پانسمان‌های معمولی است]72[.

نتیجه‌گیری

کیتوســان به‌عنــوان پلیمر طبیعــی با خاصیت زیست‌ســازگاری و 
ضد‌باکتری ذاتی قابلیت به‌کارگیری در محصولات پزشــکی را دارد. 
اگر به مشکلات پیش ‌رو در الکتروریسی این ماده غلبه شود، نانو‌الیاف 
حاصل از آن نیز با بهره‌گیری هم‌زمان خواص کیتوســان و نانوالیاف، 
کاربردهای پزشــکی سودمندی دارند که فیلم یا لایه کیتوسان از آن 

بی‌بهره است. 
در این مطالعه، کاربردهای پزشکی کیتوسان به شکل نانو‌الیاف در 
مهندسی بافت )رگ، عصب، استخوان و پوست ‌و زخم‌پوش‌ها( به‌طور 
ویژه بررسی شــده است. داربســت‌های کامپوزیتی بر پایه نانوالیاف 
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گامی بزرگ در صنعت پزشکی به کمک نانو‌الیاف کیتوسان برداشته 
می‌شود.
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Abstract
Chitosan is a natural abundant polymer which has attracted huge interests in biomedical, biological, 
pharmaceutical and wastewater treatment  industries due to its biocompatible, biodegradable and non-
toxicity properties. Considering that chitosan can be electrospun, many research works are focused 
in this area. Polymeric nanofibers, as one of the most known nanotechnology products, have huge 
potential applications in many fields due to their high aspect ratio and porosity, capable of forming 
three-dimensional structures and having great mechanical and biological properties. However there 
are some problems during electrospinning of chitosan which can be solved by using soluble chitosan 
derivatives, special solvents )mixture of organic acids( and blend it with other polymers. Considering 
the above matters, this review surveys the various approaches for investigation of chitosan properties 
and its successful electrospinning efficiency. Further applications of chitosan nanofibers are extended 
and discussed in relation to biomedical fields like tissue engineering scaffolds and wound dressing.
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