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گسترش و پیشرفت روش های استخراج، خالص سازی و اصلاح پروتئین های کراتین به دست آمده از مو، پشم، پر، سم، شاخ و ناخن باعث 
شده  است تا استفاده از اين پروتئین در تولید زيست  ماده ها و منسوجات پزشکی به شدت افزايش يابد. کراتین به دلیل زيست سازگاری 
و زيست تخريب پذيری مطلوب، وجود توالی های آمینواسیدی RGD و LDV که در چسبندگی سلولی بسیار حائز اهمیت هستند و 
همچنین توانايی آرايش يافتگی به شکل های مختلف فیبر، فیلم، ژل و اسفنج در کاربردهای پزشکی چون انتقال دارو، مهندسی بافت و 
درمان زخم به طور گسترده مورد استفاده قرار گرفته  است. در اين مقاله، مروری بر ساختار کراتین، نحوه استخراج آن، زيست ماده های 
کراتینی تولید شده و کاربردهای کراتین در پزشکی صورت گرفته است. همچنین در انتها، به شکل خلاصه به برتری های کراتین نسبت 
به پروتئین هايی از جمله ژلاتین، سلولز، آلیجینات، کلاژن و کیتوسان اشاره شده است. با توجه به ويژگی های جالب توجه کراتین، می توان 

انتظار داشت اين پروتئین جايگاه قابل توجهی در تولید منسوجات پزشکی بدست آورد.

1- مقدمه
پروتئیــن، فراوان تريــن مولکول های آلــی موجود در 
سلول های زنده و متشکل از يک يا چند زنجیر پلی پپتید 
است که هر زنجیر نیز از اتصال آمینواسیدها به يکديگر 
از طريق پیوندهای پلی پپتیدی تشکیل شده است. اين 
زنجیرهای پلی پپتیدی که به منظور تشکیل يک ساختار 
سه بعدی منحصر به فرد حین سنتز تا می خورد، به وسیله 
ترتیب آمینواسیدهای موجود در آن شناسايی می شود. 
شکل 1 ســاختار کلی پروتئین ها را که در چهار سطح 
بررسی می شود نشان می دهد. هر ساختار مبنای تشکیل 

ساختار بالاتر است. ]1[
کراتیــن يکی از خانواده پروتئین هــای لیفی موجود در 
طبیعت اســت که در پســتانداران، خزندگان، پرندگان 

و ماهی ها و در تمامی قســمت های بدن از جمله شاخ، 
خز، پشــم، پوست، پر و ... يافت می شــود. به طور کلی 
»کراتین« اشــاره به پروتئین های نامحلولی دارد که در 
فیلامنت های واسطه  يافت می شود و به بخش عمده ای 
از اپیتلیای سیتوپلاسمی و ساختارهای فرعی اپیدرمال 
مانند مو، پشــم، شــاخ و ناخن تبديل می شود. عملکرد 
اولیه کراتین ها، محافظت از سلول های اپیتلیال در برابر 
تنش های مکانیکی و غیر مکانیکی اســت که می تواند 
به مرگ سلول منجر گردد. کارکردهای ديگر کراتین ها 
شامل نشانه گذاری ياخته ، پاسخ به استرس ها و آپوپتوز 
)خزان ياخته ای يا مرگ برنامه ريزی شــده سلول( است. 
کراتین به طور کلی يک ماده تنها در نظر گرفته می شود 
در حالی که ترکیبی از پروتئین ها و آنزيم هاست. شکل2 
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نمای کلی از آمینواسیدها، کراتین و فیلامنت های واسطه را نشان می دهد. 
به طور کلی به جز پشم و مو، استفاده از کراتین در شکل طبیعی آن دشوار 
است و بنابراين، برای کاربردهای گوناگون استخراج می شود. علاوه بر اين، 
پپتیدهای تشکیل دهنده پروتئین وقتی درون توالی پروتئین قرار دارد، 
فعال نبوده اما زمانی که آن را بتوان از توالی پروتئین خارج کرد به عنوان 
يک ماده زيست فعال می توان کاربردهای مختلفی برای آن تعريف کرد. 

تقسیم بندی کراتین
براساس ساختار و خواص متمايزی که کراتین ها دارند به دو دسته »نرم« 
و »سخت« تقسیم می شوند. کراتین های نرم آن هايی هستند که به عنوان 
فیلامنت های واسطه در اپی تلیال يافت می شوند. اين دسته از کراتین ها به 
طور عموم، در بسته های چیده شده ای قرار دارند و مسئول انعطاف پذيری 

مکانیکی سلول های اپی تلیال هستند. 
کراتین های سخت آن هايی هستند که در آرايه های منظمی در ماتريس 
پروتئین های غنی از سیستئین در مو، ناخن، سم، منقار، پنجه و ... يافت 

می شود و به ساختار سخت اپیدرمال کمک می کند. 
همچنین کراتین را براســاس ساختار آن می توان به دو دسته α-کراتین 
و β-کراتین تقســیم کرد. α-کراتین به صورت لیفی و ريشــه ای است و 
شامل يک ساختار مارپیچ همراه با میکروفیبريل هايی است که در ماتريس 
آمورف کراتین جاســازی شــده و در امتداد محور لیف قرار گرفته  است. 
اين مناطق آمورف حاوی مقادير گوگرد بالايی با پیوندهای دی سولفیدی 

گوناگونی از باقیمانده های سیستئینی است. 
β-کراتین ها در ساختار سخت ايجاد می شوند و حلالیت کم دارد و عمدتا 
چون اين نوع کراتین، لايه های بیرونی را تشکیل می دهد دارای مقاومت 
شیمیايی و مکانیکی بسیار زيادی است. شکل 3 ساختار سه بعدی پروتئین 
کراتین α و β را نشان می دهد. همچنین در جدول 1 نمونه هايی از مواد 
بــر پايه کراتین های گوناگون α و β و همین طور ترکیب آن ها مشــاهده 

می شود.  
بسته به نقطه ايزوالکتريک، کراتین ها را می توان به دو دسته اسیدی )نوع 
Ⅱ( و بازی )نوع Ⅱ( نیز تقسیم کرد. در جدول 2، مشخصات دو نوع کراتین 
بر اســاس اندازه و نقطه ايزوالکتريک آمده است.  اگر چه کراتین ها نقطه 
ايزوالکتريک متفاوتی دارند اما نوع و ترتیب آمینواسیدها در کراتین های 
اسیدی و بازی مشابه به نظر می رسد. به عنوان مثال، کراتین پوست انسان 
و پوست حیوانات مختلف ترکیب مشابهی از آمینو اسیدها را نشان می دهد. 
در ايــن مقاله ما به بررســی الیاف پروتئینی به عنــوان منابع کراتینی 

می پردازيم.
 

الیاف پروتئینی
پشم

 پشم به عنوان يکی از قديمی ترين الیاف شناخته شده است که در دسته 
الیــاف طبیعی پروتئینی قرار گرفته و به دلیل خواص منحصر به فردش 

شکل 1- ساختار چهارگانه پروتئین

شکل 2- آمینو اسیدها، کراتین و فیلامنت های واسطه ]2[
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از اهمیت فراوانی در صنايع نســاجی برخوردار است. سالانه بیش از 2/5 
میلیون تن پشم در سراسر جهان تولید می شود. ايران در سال های اخیر، 
همواره جزء ده کشور برتر دنیا در تولید اين الیاف ارزشمند بوده است. ]3-

4[. بر اساس تخمین های صورت گرفته، پشم بیش از 170 نوع پروتئین 

گوناگون به صورت غیر يکنواخت دارد که در آن توزيع شــده است. اين 
ترکیب پیچیده و غیر همگن ســبب ايجاد خواص فیزيکی و شیمیايی 
متفاوت در قســمت های گوناگون لیف گرديده اســت. زنجیرهای پلی 
پپتیدی به وسیله برهم کنش های کووالانسی و غیرکووالانسی به يکديگر 
اتصال يافته و پروتئین های مختلف در پشم را به  وجود می آورد.  مهم ترين 
پیوند در پشــم، پیوند دی ســولفیدی محتوی گوگرد است که در حین 
رشد لیف طی فرآيندی به نام کراتینه شدن تشکیل می گردد. اين پیوند 
سبب نامحلول شدن الیاف کراتینی در آب و پايداری آن در برابر حملات 
شیمیايی و فیزيکی می گردد. پیوند حائز اهمیت ديگر، پیوند ايزوپپتید بین 
آمینواســیدهای بازی يا اسیدی است. علاوه بر اين پیوندهای شیمیايی، 
بر هم کنش های ديگری بین گروه های جانبی آمینو اسیدها نیز وجود 
دارد که به پايداری لیف در شــرايط تر و خشک کمک می کند. پروتئین 
پشم )کراتین( از آمینواسیدهای مختلف با عوامل متفاوت تشکیل شده که 
به وسیله عملیات آبکافت، جداسازی و شناسايی می شود. آمینواسیدهای 
اسیدی شامل اسپارتیک اسید، گلوتامیک اسید، اسپارجین و گلوتامین و 
آمینو اسیدهای بازی شامل ارجینین، لايسین، هیستیدين و تريپتوفان 
می باشد. بنابراين لیف پشــمی آمفوتر بوده و می تواند پیوندهای داخلی 
نمکی برقرار نمايد. در نقطه ايزوالکتريک )pH=4/8-4/9( تعداد گروه های 
کاتیونیک و آنیونیک برابر شده و لیف در پايدارترين شرايط خود قرار دارد 
]3[. رابطه 1، وضعیت پروتئین پشم را در شرايط اسیدی، بازی و خنثی 

نشان می دهد. 
 

)1(

جدول 1- نمونه هايی از منابع کراتین دار موجود در طبیعت

جدول 2- تقسیم بندی کراتین بر اساس اندازه و نقطه ايزوالکتريک

شکل 3- شماتیکی از ساختار سه بعدی پروتئین کراتین )الف(، مارپیچ α با تاب خوردن 
زنجیرهای پلی پیتیدی به شکل پیچ به وجود می آيند )ب(، ساختار صفحه ای β نتیجه 

پهن شدگی و کشیده شدن بیشینه زنجیرهای پلی پپتیدی است )ج(.
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علاوه بر اتصالات يونی، آمینواســیدهای محتوی گروه های هیدروکسیل 
)مانند سرين، تايروسین و ترونین( قادر به برقراری پیوندهای هیدروژنی 
بین مولکولی بوده و لذا به پايداری لیف کمک می کند. بر خلاف ســاير 
پروتئین ها، تعدادی از اين آمینواسیدها دارای زنجیرهای جانبی محتوی 
گوگرد اســت که می توان به سیســتین، سیستیک اســید، متیونین، 
تیوسیستین و لنتیونین اشاره کرد.    از میان اين آمینواسیدها، سیستین 
محتوی بیش ترين مقدار گوگرد به شکل پیوندهای دی سولفیدی است. با 
وجود اين که پیوندها در لیف خشک پايدار است، آرايش لیف تحت تنش 
در حضور حرارت و آب به آسانی تغییر می کند. اين پديده سبب سهولت 
در تغییر آرايش ســاختاری پروتئین پشم شده و در نتیجه به آزاد شدن 

تنش های مولکولی در لیف منجر می گردد.
در مجموع نه تنها پیوندهای نمکی )ناشی از بر هم کنش الکترواستاتیک 
بین گروه های آنیونی و کاتیونی زنجیر جانبی( و هیدروژنی )بین گروه های 
دهنده الکترون مانند هیدروکسیل و آمین و گروه های پذيرنده الکترون 
مانند کربوکسیل( به پايداری لیف پشمی کمک می کند؛ بلکه پیوندهای 
دی ســولفیدی بین باقی مانده های سیســتینی، پیوندهای کووالانسی 
ايزوپپتیدی بین باقی مانده های گلوتامیک اسید و لايسین و نیروهای آب 
گريز بین زنجیرهای جانبی غیرقطبی آمینواسیدها نیز در اين امر دخالت 

موثری دارد ]5و6[.

الیاف پر
الیاف پر نیز به عنوان يک لیف پروتئینی ديگر، حدود 5 تا 7 درصد وزن 
ماکیان را تشــکیل می دهد و دارای خصوصیات منحصر به فردی چون 
انعطاف پذيری، سختی سطح، نســبت بالای طول به قطر، آب گريزی، 
ساختار پیچیده و پايدار، دانسیته و هزينه کم، دوستدار محیط زيست و 
عايق صورتی و حرارتی می باشد. پر ماکیان به علت داشتن پروتئین بالا، به 
عنوان منبع تغذيه حیوانات و کود استفاده می شود که فرآيند اين فرآوری 
پر هزينه است. همچنین با توجه به مقادير قابل توجه چربی موجود در پر، 
می توان از آن برای تولید سوخت زيستی استفاده کرد. همچنین به علت 

دانسیته پايین پر، جايگزين مناسبی به عنوان تقويت کننده کامپوزيت ها به 
جای الیاف مصنوعی به نظر می رسد. نمودار 1، نشان می دهد که پر مرغ 
به عنوان يک منبع حائز اهمیت کراتین مطرح اســت و همین طور روند 

افزايش تولید و مصرف گوشت مرغ، اين منبع را حائز اهمیت تر می سازد.
اغلــب، پر پرندگان به عنوان محصول ضايعاتی تلقی شــده و هر ســاله 
میلیون ها تن در سراســر جهان تولید می گردد. در اغلب موارد اين پرها 
به وسیله سوزاندن و يا دفن کردن از بین می روند؛ در حالی که چنان که 
اشاره شد می توان از آن به عنوان يک منبع پر بازده و کارآمد در مصارف 
متعدد استفاده نمود. همچنین از پر به منظور تولید منسوجات بی بافت و 
پلاستیک های زيست تخريب پذير هم می توان استفاده کرد. الیاف پر که 
از پروتئین آب گريز کراتین با استحکام بالا تشکیل شده، دارای ساختار 
نیمه بلوری و پیوندهای عرضی اســت.  پر متشکل از 91 درصد پروتئین 
)کراتین(، 1 درصد لیپید و 8 درصد آب است. الیاف بلند و انعطاف پذير پر 
از کراتین دارای ساختار مارپیچی α تشکیل شده، به نحوی که کراتین های 
صفحه ای β فضای بین مارپیچ های α را پر می کند. پیوندهای هیدروژنی 
بین زنجیرهای گوناگون آمینواســید سبب استحکام بالای آن می گردد. 
تشکیل سلول های α-کراتین در غلاف و تبديل آن به β-کراتین در بدنه و 
همچنین افزايش پیوندهای عرضی دی سولفیدی در حین کراتینه شدن به 
وقوع می پیوند. کراتین های β ماکیان، يک خانواده چند ژنی از حدود 20 
پروتئین را تشکیل داده که در حین رشد و تقسیم سلولی سنتز می گردد. 
کراتین پر نیز مانند پشم دارای تعداد زيادی پیوندهای عرضی است. با اين 
وجود کراتین پشم به لحاظ مورفولوژيکی ساختار پیچیده تری نسبت به 
کراتین پر دارد. پروتئین پشم، ناهمگن و دارای ساختار مارپیچی و وزن 
مولکولی بالاتر اســت. )kDa 55-10(  اين در حالی است که کراتین پر 
با وزن مولکولی تقريبــا kDa 10 به صورت مولکول پروتئینی کوچک و 
يکنواخت در ابعاد است. نمودار ، توزيع آمینو اسید های کراتین استخراج 
شــده از پر مرغ و پشم را به يکی از روش های مرسوم استخراج مقايسه 

نموده است. 
تفاوت اصلی دو نوع α-کراتین و β-کراتین در فیلامنت های واسطه می باشد. 

نمودار 1: موجودی جهانی منابع کراتین بر اساس منبع آن )الف( تولید جهانی گوشت به تفکیک نوع آن طی سال های 2013-1999 )ب( 
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اين فیلامنت ها در ساختار α-کراتین به شکل مارپیچ های تا خورده α بوده 
که از ترکیب اين مارپیچ ها، میکروفیبريل ها تشکیل می گردد. در حالی که 
ساختار β-کراتین به شکل صفحه ای بوده و قطر فیلامنت های واسطه در 
آن کمتر اســت. سختی ساختار صفحه ای β بیش تر از مارپیچ α بوده و 
رفتار مکانیکی هر دو نوع کراتین به رطوبت محتوی بستگی دارد؛ به نحوی 
که افزايش رطوبت محتوی به دلیل جذب رطوبت توسط ماتريس کراتین 

سبب کاهش سختی و مدول می گردد. ]9[
α-کراتین غنی از باقی مانده های سیســتئینی است که با پیوندهای دی 
ســولفیدی، زنجیرهای پلی پپتیدی مجاور را به هم متصل می کند. اگر 
مقدار گوگرد در اين ساختار کم باشد، آن گاه α-کراتین، نرم )در پوست( 
و در غیر اين صورت سخت )در پر، مو و ناخن( نامیده می شود. خاصیت 
ارتجاعی مو و لیف پشمی در نتیجه تمايل ساختار حلقوی پیچشی آن به 
بازگشت به حالت اولیه بعد از کشیده شدن است. اگر تعدادی از پیوندهای 
دی سولفیدی شکسته شود، آن گاه لیف α-کراتین توانايی کشیده شدن 
تا دو برابر طول اصلی را خواهد داشت. در اين صورت زنجیر پلی پپتید به 
شکل صفحه ای β در می آيد. اين تغییر ساختار از شکل α به β در مقادير 
کشــش کم رخ می دهد. حلقه های مارپیچی پشم تحت تنش در آب به 
شــکل زنجیر صاف در می آيد. اگر زنجیرها در اين شکل کشیده شده با 
برقراری پیوندهای جديد تثبیت نگردد، با حذف نیروی تنشــی قادر به 
بازگشت به شــکل مارپیچی خواهد بود و در حقیقت اين تغییر ساختار 
برگشت پذير سبب ايجاد خاصیت ارتجاع پذيری در پشم شده است]10[.

استخراج کراتین 
برای استخراج ابتدا کراتین را از کورتکس جدا می کنیم، اين کار با استفاده 
از مواد شــیمیايی  برای شکســتن پیوندهای دی سولفیدی موجود در 

بافت های کراتینه انجام می شود. کراتین های آلفا و بتا از طريق اکسايش 
يا کاهش به ســاختار بدون پیوندهای عرضی خود باز می گردند که طی 
آن سیستین به ترتیب به اسید سیستیک و سیستئین تبديل می شود. 
پروتئین های آزاد استخراج شده از طريق محلول های دناتورکننده، محلولی 
ايجاد می کنند که می تواند از طريق فیلتراسیون و ديالیز خالص سازی شود. 
روش های مهم به  کار گرفته شده برای حل کردن و جداسازی کراتین از 
منابع کراتین دار شامل اين موارد است: روش احیا، اکسیداسیون، استخراج 
قلیايی، انفجار بخار، تجزيه از طريق يون سولفیت )سولفیتولیز( و مايعات 

يونی. 
روش استخراج قلیايی به مقادير قابل توجهی مواد شیمیايی قلیايی برای 
هیدرولیز و خنثی سازی اسیدها نیاز دارد. زنجیر اولیه کراتین و ساختار 
آن در روش هیدرولیز تخريب می شود. در روش احیا از مواد کاهنده مانند 
تیول ها )مثلا مرکاپتواتانول( که در بیش تر گزارش ها برای شکستن پیوند 
دی سولفیدی سیســتین )S-S( و تشکیل سیستئین )S-H( آمده است، 
استفاده می شود. علی رغم اين واقعیت که ساختار زنجیری کراتین در اين 
روش حفظ شــده است اما استفاده از موادی مثل مرکاپتواتانول معايبی 
هم چون گران بودن، ســمی بودن و مضر بودن را به همراه دارد. سولفید 
ســديم به عنوان يک جايگزين شیمیايی ارزان تر از آن معرفی شده و به 
طور گسترده ای در استخراج کراتین از پشم تا مرحله تشکیل سیستئین 
و سولفونات سیستئین )R-S-S-O3H( به عنوان جايگاه های پايدار برای 
کراتین حل شــدنی به کار می رود ]11[. هر دو روش مقادير زيادی اوره 
بــرای دناتوره کــردن پروتئین نیاز دارد که می توانــد خواص فیزيکی و 

شیمیايی کراتین نهايی را تغییر دهد. 
مايعات يونی به طور نســبی حلال های ســبز جديدتری است که توجه 
زيادی را به خود جلب نموده است و برای بازيافت کراتین از پشم به کار 

نمودار 2- مقايسه توزيع آمینو اسید های کراتین استخراج شده از پر مرغ و پشم به روش هیدرولیز قلیايی ]8-7[
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می رود. با اين حال، اين فرآيند بايد تحت جريان گاز نیتروژن انجام شود 
و نیاز به کنترل دقیق دما دارد. مواد اولیه بايد در مقادير کم و به مايع داغ 

اضافه شود و کراتین به دست آمده در آب نامحلول است]12[.
   در روش اکسیداسیون برای دهه ها از مواد اکسیدکننده مانند اسیدفرمیک 
 )RSO3H( يا پراستیک اسید استفاده شده  است تا يک اسیدسولفونیک
به دســت آيد. فرآيند معمولا فرآيندی زمان بر است و بیش از 24 ساعت 
برای زمان واکنش مورد نیاز اســت تا بازدهی مناسب به دست آيد[13]. 
بســته به وجود يا عدم پیوندهای دی سولفیدی در ساختار کراتین، زير 
بخش های گوناگونی می تواند حاصل شــود که خواص فیزيکی متفاوتی 

خواهد داشت. 
   ساختار پايدار کراتین با پیوندهای دی سولفیدی در زنجیر پلی پپتیدی 
همراه است. اين پیوند را می توان با استفاده از مواد شیمیايی حاوی تیول 
کاهش داد. مواد کاهنده گوناگونی تحت تاثیر شرايط مختلف در حضور 
عوامل دناتوره کننده پروتئین و  pHهای گوناگون گزارش شــده است. به 
عبارتی ديگر، کاهش پیوندهای سیستئینی توسط گروه های تیول مانند 
مرکاپتواتانول و يا تیوگلیکولیک اســید که می تواند کراتین محلول را از 
طريق يک واکنش جابه جايی نوکلئوفیلیک برگشت پذير تولید نمايد ]16 
-14[. اوره به عنوان يک دناتوره کننده پروتئین، به  طور عمومی برای افزايش 
 )8 m( حلالیت پذيری کراتیــن در آب به کار می رود. اوره در غلظت بالا
باعث تورم ساختار کراتین از طريق تضعیف برهم کنش های هیدروفوبیک 
در زنجیر پلی پپتیدی و تسهیل اثر کاهنده بر زنجیر مذکور می گردد. در 
اکثر مطالعات، تیول قلیايی مورد استفاده قرار گرفته است و پژوهش گران 
تلاش کرده اند تا با اســتفاده از گاز بی اثر و حذف هوای فضای پیرامون 
تیول، اکسیداســیون خود به خودی تیول را کاهش دهند. ورود نیتروژن 
در فرآيند باعث پیچیده تر شدن کار گشته و گاهی ممکن است به علت 
اکسیداســیون خودکار صورت گرفته ترکیباتی با برخی از ناخالصی های 

نمونه ها در حمام های گوناگون ايجاد سازد. 
 در بســیاری از مطالعات، استخراج کراتین از پشم با هدف دست يابی به 
پروتئین تخريب شــده با بازدهی بالا بررسی شده است. با اين حال، در 
بســیاری از اين مطالعات، فرآيند در دمای بالا يا pH بالا انجام شده که 
منجر به تخريب پروتئین و تشــکیل لانتیونین در طول فرآيند گرديده 

است ]17[.  
اغلب مطالعات صورت گرفتــه فاقد اطلاعاتی در مورد خواص فیزيکی و 
شیمیايی کراتین به دست آمده است. شايد به دلیل روش های آماده سازی 
دشــوار و بی ثباتی کراتین کاهش يافته، خواص کراتین استخراج يافته 

کاهش يافته مورد ارزيابی قرار نگرفته است. 
يامائوچی و همکاران با استفاده از اوره، 2-مرکاپتواتانول و سديم دودسیل 
سولفات )SDS( توانستند يک محلول کراتین کاهش يافته ثابت و پايدار 
با بازدهی استخراج 50 – 45 درصد تهیه نمايند. دودسیل سولفات سديم 
نرخ استخراج و پايداری کراتین بازيافتی در محلول آبی را افزايش می دهد. 
با حذف 2-مرکاپتواتانول و اوره در طی آنالیز، پلی پپتیدهای کراتین می 
تواند تجمع يافته و سیســتین می تواند اکسیده شود. با استفاده از سطح 

فعال می توان از تجمع زنجیر پلی پپتیدی جلوگیری کرد ]18[. 
هنگامی که در فرآيند اســتخراج کراتین از مقدار زيادی SDS استفاده 

می شــود، اکسیداسیون کراتین به آهستگی صورت می گیرد. البته گروه 
ديگری از پژوهش گران، هیچ رابطه مثبتی بین بازدهی استخراج کراتین و 
مقدار دودسیل سولفات سديم پیدا نکردند. به دلیل تشکیل يک کمپلکس 
بین سطح فعال و کراتین، مقدار کمی دودسیل سولفات سديم می تواند در 

روش تولید فیلم يامائوچی باقی بماند. 
برای تايید اين يافته ها، شــرويین  و همکاران مشــاهده کردند که تنها 
SDS  %67 افزوده شــده پس از 24 ســاعت ديالیز و 80% آن پس از 65 
ساعت حذف شده است و 20% آن در کراتین استخراج شده نهايی باقی 
مانده است ]19[. شايان ذکر است وجود اين باقی مانده سطح فعال باعث 
نمی شــود که هیچ اثری بر ايمنی کراتین استخراج شده بگذارد؛ چرا که 
محققان هیچ ســمیت سلولی فیبروبلاستی يا اثر منفی بر هضم کراتین 
توسط تريسین مشاهده نکردند. با اين حال باقی مانده SDS بايستی در 

مصارف غذايی و دارويی در نظر گرفته شود. 
در مطالعه ای که توســط گوپتا  و همکاران در سال 2012 در خصوص 
اســتخراج پروتئین کراتیــن طبیعی از پر مرغ انجام شــده اســت، از 
احیاکننده های مختلف استفاده شده است. نقش عوامل احیاکننده کاهش 
ثبــات الیاف کراتینی موجود در پرها می باشــد. اين واکنش گرها، پیوند 
دی سولفیدی، هیدروژنی و اتصالات نمکی الیاف کراتینی را به منظور حل 

کردن آن ها و تبديل به محلول پروتئینی می شکند ]20[.
اطلاعات در مورد رفتار اتصال ســطح فعال به کراتین برای کاربرد بالقوه 
کراتین حائز اهمیت است. اگر چه اين اثر متقابل بسته به نوع منبع کراتین 
)مو، پشم، ناخن و ...(  به علت ساختارهای ثانويه و سوم و اختلاف درجه 

اتصال عرضی پیوندهای دی سولفیدی می تواند بسیار پیچیده باشد.
سطح فعال های کاتیونیک و خنثی به اندازه سطح فعال های آنیونیک مانند 
SDS موثر نیست. برخی مطالعات اولیه نشان داد که افزايش غلظت تیول 

به بالای m 0/5 تاثیر کمی بر استخراج کراتین دارد. 
با اين حال کیاهارا  و همکاران نشــان دادند که m 0/5  2-مرکاپتواتانول 
به کار می رود صرفا نوع اپیدرمال کراتین ها مثل کراتین متمايزکننده پوست 
می تواند استخراج گردد؛ در حالی که انواع کراتین مو می تواند با افزايش 

غلظت تیول به m 2 استخراج گردد ]21[. 
ناکامورا  و همکاران يک روش اصلاح شــده از روش يامائوچی با ترکیب 
تیواوره و اوره همراه با MEC به عنوان ماده کاهنده پیشــنهاد دادند. اين 
روش که به روش شیندای شناخته شده است و در دانشگاه شینشو  توسعه 
يافته بر اين اساس است که ترکیب تیو اوره و اوره همراه با MEC می تواند 
پروتئین را از قشــر کورتکس به طور موثرتری در مقايســه با روش های 
معمولی حذف کند. پژوهشگرانی که روش شیندايی  را با روش يامائوچی  
مقايسه کردند گزارش داده اند که راندمان روش مذکور 65% بود که نسبت 
به راندمان روش يامائوچی که 50-45% اســت به طور معناداری بیش تر 
است. همچنین پروتئین استخراج شده با روش شیندايی شامل کراتین 
با وزن مولکولی بالا )kDa 135-110(، متوســط )kDa 60-40( و پايین 
)kDa 20-10( است؛ در حالی که در روش يامائوچی صرفا پروتئین با وزن 

مولکولی 40 تا 60 کیلو دالتون حاصل می شود ]22[.
به همین علت ناکامورا و همکاران، افزودن تیواوره را پیشــنهاد کردند تا 
جداســازی پروتئین های کراتین بهبود يابــد. محققان همچنین روش 
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شیندايی را بر روی منابع گوناگون )پر مرغ، پشم و ...( آزمودند و راندمان 
بالای 75% گزارش شــد که در مقايسه با راندمان 12- 5% به دست آمده 
در روش شیندايی در تمامی نمونه های کراتین آزموده شده موثرتر بود و 
بنابرايــن، اين روش را می توان در همه انواع منابع کراتین دار به کار برد. 
علی رغم راندمان بالا و توانايی استخراج کراتین از مواد کراتینه گوناگون با 
اين روش، پروتئین حاصل شــده فقط می تواند در شکل کاهش يافته در 
محلول نگهداری شود و نیاز به مواد احیاکننده برای باقی ماندن در محلول 

لازم است]22[. 
کراتین حاصله پس از برداشت از MEC رسوب می کند و بنابراين استفاده 
از ديالیز برای حذف اوره، تیواوره و MEC می تواند روی حلالیت کراتین 
اثر بگذارد. به علاوه، پايداری محلول به مقدار زيادی بســتگی به نسبت 
غلظت MEC  به اوره دارد و تغییرات کوچک در اين نسبت می تواند باعث 

ته نشینی و رسوب پروتئین گردد. 
محصولاتی که توسط پروتئین استخراج شده به روش شیندايی می توان 
تهیه کرد بسیار محدود بوده و تولید موادی مثل هیدروژل کراتین بسیار 
دردســر ساز است. باروس با ثبت پتنت، توانست بر بی ثباتی پروتئین در 
روش شــیندايی غلبه کند. در اين روش، محلول پروتئین تغلیظ شده تا 
جايی که اوره شروع به بلورينه شدن می کند. سپس محلول در معرض هوا 
يا اکسیده شدن قرار می گیرد که منجر به تشکیل هیدروژل الاستیک و 
انعطاف پذير با خواص خوبی برای شکل دادن، پردازش و بررسی و کنترل 
می گردد. اين هیدروژل هم چنین به منظور حذف تمامی عوامل شیمیايی 

اضافه شسته  شود.
اخیرا ژو  و همکاران، MEC را با سیستئین که يک ماده کاهنده دوستدار 
محیط زيست است جايگزين کرده اند. اين محققان پیشنهاد کرده اند که 
يک شکست کنترل شــده پیوند دی سولفیدی با استفاده از سیستئین 
به دســت آيد. اين محققان گزارش نموده اند که محصول نهايی، خواص 
مکانیکی خوبی دارد و آن را می توان برای تهیه الیاف ريســید. بنابراين، 
روش مورد اشــاره برای توســعه موفقیت آمیز فیلم ها، اسفنج ها و ديگر 

شکل های مکانیکی پايدار مناسب می سازد[23]. 
کاهش پیوندهای دی سولفیدی با استفاده از MEC يک روش استخراج 
کراتین با راندمان خوب است که دارای ساختار پايدار هم می باشد. با اين 
حال، MEC يک ماده شــیمیايی سمی است و به علت هزينه های بالای 
تجاری و زيست  محیطی ای که دارد نامطلوب است و بوی نامطبوعی هم 
دارد. سولفیت سديم می تواند جايگزين خوبی برای شکستن پیوندهای 
سولفیدی در استخراج کراتین باشد. اين روش، اثرات صنعتی و تحلیلی بر 

فرآيند پردازش پشم دارد. 
يون سولفیت پیوندهای دی سولفیدی را شکسته و آنیون های S-سولفونات 
طی يک واکنش برگشــت پذير تولید می شــود. همچنین می توان، دی 
سولفید را به دو آنیون S-سولفونات طی يک واکنش برگشت ناپذير تبديل 

کرد]24[. 
مايعات يونی )IL(، نمک هايی را می گويند که از ترکیب کاتیون های آلی و 
تعدادی از آنیون های غیرآلی که در دمای زير ° 100 ذوب می شوند تشکیل 
می شود ]25و26[. اين مايعات، برخی خواص فیزيکی و شیمیايی منحصر 
به فرد از جمله فشــار بخار کم، هدايت يونی بالا، غیرقابل اشتعال بودن، 

پايداری حرارتی بالا، حلالیت بالا در حلال های خاص و غیر فرار بودن را 
دارد. با توجه به اين خواص، مايعات يونی به عنوان يک مايع سبز شناخته 
شــده و به طور گسترده ای در استخراج زيست تودهال يا سنتز ارگانیک 
مورد استفاده قرار می گیرد ]27[. از مايعات يونی می توان برای استخراج 
کراتین استفاده کرد اما به دلیل گران بودن مايعات يونی، روش مرسومی 

حتی در مقیاس آزمايشگاهی نیست.
دهه ها پیش با کار زود هنگام ارلاند  و همکاران استخراج کراتین به روش 
اکسیداسیون توسط اسید پراستیک 2% به مدت 30 ساعت و با عملیات 
با آمونیاک خفیف )0/2 نرمال( و در نهايت رسوب با استفاده از HCl انجام 

گرفته است ]28[.  
هنگام استفاده از اکسیدکننده های قوی مانند پراکسید هیدروژن و يا اسید 
پرفرمیک باقی مانده های سیستئین به اسید سیستئیک تبديل می شود. در 
اين فرآيند، تولید کراتوز محلول از طريق يک فرآيند برگشت پذير میسر 

می باشد.
انفجار ناگهانی بخار )SFE( يک فرآيند هیدرولیز سبز است که برای تولید 
مواد پايه زيستی به کار می رود. در اين فرآيند، ماده برای مدت کوتاهی در 
دمای بالای بخار قرار می گیرد که بخار آب در بافت سلول های ماده نفوذ 
می کند و سپس يک فشرده سازی تا حالت مايع و انفجار در واکنش يکی 
میلی ثانیه ای رخ می دهد. اين فرآيند توسط تزريق بخار به داخل محفظه 
از طريق ورودی ها شروع می شود و پس از حدود 5-3 ثانیه فشار به داخل 
محفظه می رســد. محفظه اصلی از يک پیستون و سیلندر تشکیل شده 
اســت که در اثر افزايش فشار از طريق حرکت پیستون منفجر می شود. 
شتاب نیروی پیستون با سیستم محرک و نیز انرژی جنبشی بخار داخل 
محفظه ايجاد می شود. انفجار در 0/0875 ثانیه اتفاق می افتد. اين روش اثر 

کمی بر محیط زيست می گذارد و کم هزينه است ]29[. 
   استفاده از اشعه مايکروويو برای استخراج کراتین را زوکولا  و همکارانش 
بــا توان متغیری در محدوده 150 تا 570 وات تا 7 دقیقه و دمای 180° 
انجام دادند و راندمان 60 درصدی استخراج کراتین را گزارش کردند. نقش 
پیشنهادی مايکروويو تنها در افزايش دمای محلول و مزيت کلیدی اين 
تکنیک در کاهش زمان فرآيند برای توزيع گرمايش همگن و تولید گرمای 

داخلی است[30]. 
در مقايســه با فرآيند انفجار بخار برای پر، در دمــای °200 برای 10 و 
120 دقیقه که توسط تونین  و همکاران انجام شده بود، به ترتیب روش 
مايکروويو در مقايسه با روش انفجار بخار مزيت سرعت بالاتر را دارد. اگر 
چه به سختی می توان از  راندمان مايکروويو در مقايسه با SFE در دمای 

°50 و زمان کم تر )2 دقیقه( رضايت مند بود[31]. 
   استفاده از مايکروويو برای استخراج کراتین، منجر به کاهش قابل توجه 
سیستئین از 9/41 مول درصد به حدود 0/5 مول درصد در نمونه کراتین 

استخراج شده می گردد ]30[.
از ديگر روش های استخراج کراتین، استفاده از عملیات میکروبی يا آنزيمی 
اســت. تمام کراتین با اســتفاده از عملیات میکروبی و آنزيمی نمی تواند 
استخراج و يا جدا گردد و به عنوان تخريب پروتئین برشمرده می شود. با 
اســتفاده از اين تکنیک مواد غنی از کراتین می تواند به پپتیدها تجزيه و 
هیدرولیز شــده و ممکن است در صنعت زيست فناوری يا غذايی کاربرد 



خلیل الرحمن خلیلی پوررودی و همکاران مروری بر روش های استخراج کراتین از الیاف و ...

مجله علمي - علوم و فناوري نساجي و پوشاک،  دوره 9، شماره 1، بهار 1399 12

مفیدی داشــته باشد. مواد غنی از پروتئین مانند پشم يا پر، منابع خوب 
مغذی مانند کربن، نیتروژن و گوگرد برای میکروارگانیسم ها در بردارد. از 
اين رو يک رويکرد کاملا متفاوت برای استفاده از ضايعات مواد کراتینه در 

مقايسه با روش های ديگر که قبلا بررسی شده است را داريم. 
آنزيم ها به عنوان کاتالیزور دارای مزايای متعددی نسبت به مواد شیمیايی 
اســت و به طور گسترده ای در فرآيندهای صنعتی و زيست فناوری مورد 
استفاده قرار می گیرد. حدود 80% آنزيم های مورد استفاده در سراسر جهان 
از طريق راه های میکروبی تولید می شــود ]32[ و حدود 65% از صنعت 
آنزيم در واکنش های آبکافت مورد استفاده قرار می گیرد]33[. پروتئازها 
به طور گسترده ای در پردازش مواد غذايی و نیز برای هیدرولیز پیوندهای 

پپتیدی در صنايع شوينده مورد استفاده قرار می گیرد ]34[. 
دسته وســیعی از پروتئازها می توانند در شرايط pH قلیايی در دمای 
°60-50 در حضــور ديگر ترکیبات که منجر بــه تخريب پیوندهای 
دی سولفیدی موجود در کراتین می شود عمل نموده و کراتین هیدرولیز 
شــده حاصل کند. به طور مثال، ســديم هیدروژن سولفیت به عنوان 
احیاکننده به شکستن پیوندهای دی سولفیدی در کراتین کمک کرده 
و اجازه دسترســی به اتصال پلی پپتیــدی را به آنزيم پروتئاز می دهد 
و ســديم دودسیل سولفات که يک ســطح فعال آنیونیک است، باعث 
تسريع فرآيند استخراج و نیز پايداری محلول کراتین می شود. از سوی 
ديگر برای تهیه آســان تر و راندمان بیش تر در تولید کراتین هیدرولیز 
شده می توان از روش های ترکیبی نیز بهره برد. به عنوان مثال می توان 
از هیدرولیز دو مرحله ای قلیايی- آنزيمی استفاده نمود که در اين روش 
کالای پروتئینی مانند پشم را در محلول کلسیم هیدروکسید غوطه ور 
کرده و ســپس کالا را با آنزيم پروتئاز واکنش داده و در انتها پروتئین 
هیدرولیز شده تولید می گردد. تحت شرايط شديدتر، پشم 60% تخريب 
می شود و غلظت محلول قلیايی در تخريب پشم بالاترين تاثیر را دارد. 

استفاده از کراتین به عنوان زيست ماده
پروتئین های متعددی در تولید زيســت مواد )زيست ماده( پايه طبیعی 
اســتفاده شــده اند که از جمله آنها می تــوان کلاژن، آلبومین، ژلاتین، 
فیبروئین،  کیتوســان و کراتین را نام برد. از اين میان، مواد پايه کراتینی 
به دلیل زيست  سازگاری ذاتی، زيست  تخريب پذيری، فراوانی و ماندگاری 

مکانیکی انقلابی عظیم در دنیای زيست مواد ايجاد کرده اند]35[ .
زيست ماده ها و پتانسیل کارآيی شان در زمینه های مختلف پزشکی توجه 
محققان بســیاری را به خود جلب کرده  است. استفاده از زيست مواد در 
مهندسی بافت به ويژه داربســت ها، به منظور شبیه سازی محیط بدن 
بسیار توسعه يافته است. به دلیل نقش های ويژه بیوشیمیايی، مکانیکی 
و ساختاری ماکرومولکول ها، استفاده از اين مواد در تولید زيست ماده ها 
و داربست ها گسترش يافته است. خصوصا زيست مواد پروتئینی به دلیل 
تسهیل بخشی در برهمکنش های سلول-ســلول و سلول-ماتريس، در 

کاربردهای بیولوژيکی مورد استفاده قرار می گیرند ]35[.
کراتین، پروتئینی فوق العاده زيست سازگار و زيست تخريب پذير است، 
از طرفی حاوی توالی آمینواســیدی RGD  و LDV است که اين توالی 
در پروتئین هايی چون فیبرونکتین نیز يافت می شود. پیوندهای سلولی 

کراتین در واحدهای تکرار شونده آن می تواند با سايت های چسبنده ای که 
در ماتريس خارج سلولی  يافت می شود، تطابق يابد]36[. از طرفی همان 
طور که در بالا نیز به آن اشاره شد، کراتین های استخراجی توانايی ذاتی 
در آرايش يافتگی خودبه خودی  و پلیمريزاسیون به داربست های فیبری 
متخلخل را دارند]3[. اين خواص در کنار هم يک ساختار سه بعدی فراهم 
می کنند که تصفیه، نفوذ، چســبندگی، رشد و تکثیر سلول ها را فراهم 
می کند. بنابراين، کراتین می تواند برای ســاخت ايمپلنت های مهندسی 
بافت مورد اســتفاده قرار گیرد]35, 36[. البته لازم است محدوديت های 
کراتین از جمله اســتحکام مکانیکی پايین و تورم آن در محیط آبی که 
يکپارچگی آن را از بین می برد، برطرف شوند]37[. در ضمن بايد به اين 
مســئله نیز توجه شــود که کراتین يک مولکول به شدت مقاوم در برابر 
پروتئاز )مانند پپسین يا تريپســین( بوده و در آب، محلول های اسیدی 
رقیق، آلکالین ها و ديگر حلال های ارگانیک نامحلول است. کراتین ها در 

حضور مواد دناتورکننده مانند اوره قابل حل خواهند بود]38[.

استخراج کراتین برای تهیه زيست ماده
پیش از استخراج کراتین به ويژه از پر مرغ، به دلیل وجود پاتوژن های خون 
در آن و در نتیجه خطرهای بیولوژيک احتمالی، لازم است پرها را شسته، 
خالص نمايیم. برای اينکار از ســورفکتانت های يونی و غیريونی استفاده 
می شود. برای خروج چربی ها استخراج  سوکسله  با استفاده از اتانول انجام 
می شــود و برای استريل کردن کراتین از اوزون و سديم کلريت استفاده 

می شود]39[. 
کراتین های بدست آمده به روش اکسايش با پراستیک اسید يا هیدروژن 
پراکسايد، کراتوز نامیده می شــوند. کراتوزها جاذب آب بوده، پیوندهای 
عرضی غیرســولفیدی داشــته، محلول در آب بوده و مســتعد تخريب 
هیدرولیتیک در pH های بالا هستند که باعث قطبی شدن زنجیره اصلی 
به دلیل خواص الکترونی سیســتیک اسید می شود. اين ويژگی ها باعث 
می شود که زيست ماده ها قادر به تخريب طی چند روز تا چند هفته در 
محیط درون بدن باشند. استخراج کراتین ها به روش کاهش که معمولا 
در آن از دی تیوتريتول ،2-مرکاپتواتانول و تیوگلیکولیک اسید استفاده 
می شــود خروج 80% پروتئین ها را فراهم می کند. استخراج با استفاده 
از سديم بی سولفات، سیستئین و نمک هايی تولید می کند که به شکل 
موقت اصلاح گروه های سولفیدی را انجام می دهند. کراتین های کاهش 
يافته يا کراتئین ها قطبیت کمتری داشته و به تبع آن کمتر در آب حل 
می شوند، در pH های بالا پايدارتر بوده و می توانند دوباره از طريق شبکه 
اکسیداتیو گروه های سیستئین پیوند عرضی تشکیل دهند. اين مسئله 
باعث ماندگاری زيســت مــواد در درون بدن برای چند هفته تا چند ماه 
می شــود]40[. اين کراتین های استخراجی می توانند به صورت مستقیم 
و يــا پس از اعمال اصلاحاتی مورد اســتفاده قرار گیرند. طی مطالعه  ای 
آلکیل کردن کراتئین ها مورد مطالعه قرار گرفته است. محققان اين مطالعه 
معتقدند که گروه های تیول موجود در کراتئین را می توان به راحتی آلکیله 
نمود که اين مسئله نرخ های سايش متنوعی برای ژل های کراتینی در انتقال 
دارو به همراه خواهد داشت. در اين تحقیق از يدواستامید به عنوان عامل 
آلکیل کننده سیستین کراتین استفاده شده است. نتايج بدست آمده نشان 
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می دهند که ژل های ساخته شده از کراتوز، کراتئین و کراتئین اصلاح شده 
ظاهر يکسانی داشته اند. کراتوزهای بدست آمده مدول الاستیک و مدول 
ويسکوزيته پايین تری نسبت به کراتئین داشته اند و هیدروژل های اصلاح 
شده کراتئین، مدول الاستیکی بین کراتوز و کراتئین داشته اند که علت 
کمتر بودن مدول الاستیک کراتئین های آلکیل شده نسبت به کراتئین 
را میتوان کاهش پیوندهای دی سولفیدی حین آلکیلاسیون دانست. اين 
کراتئین های اصلاح شده مدول ويسکوزيته تقريبا مشابهی با کراتئین ها 
داشته اند اما اين پارامتر نسبت به کراتوزها به شکل چشمگیری بیشتر بوده 
است. بررسی زيست سازگاری کراتئین های آلکیل شده نشان می دهد که 
اين فرايند اصلاحی تأثیر قابل توجهی در افزايش سمیت کراتین نداشته 
و توانايی ماده برای جذب سلول ها راحفظ می کند. در نهايت نتايج نشان 
می دهند که با کاهش پیوندهای دی سولفیدی میزان رهايش مواد درمانی 
)به اســتثنای rhBMP-2( افزايش يافته است که اين مسئله نقش نرخ 
فرسايش کراتین را در رهايش دارو  نشان می دهد]41[. يکی از روش هايی 
که برای استخراج کراتین از پشم و پر بکار برده شده است اصلاح آنزيمی 
با استفاده از يک عامل کاهش دهنده می باشد. در مطالعه صورت گرفته 
پیرامون اين موضوع، تأثیر پارامترهای مختلفی چون نحوه استفاده از آنزيم، 
نوع بستر و سورفکتانت، زمان هیدرولیز و غلظت عامل کاهش مورد بررسی 
قرار گرفته]42,43[و بهترين نتیجه از استفاده از g/L 1 سديم دودسیل 
سولفات به عنوان سورفکتانت، 2,6% پروتئاز و 8,6 و 6,4 گرم بر لیتر سديم 
هیدروژن سولفات به عنوان عامل کاهش، برای استخراج کراتین از پشم و 

پر، دريافت شده است]42[.   
امروزه کراتین را می توان در ساختارهای مختلفی از جمله پودر، فیلم، ژل، 
الیاف، اسفنج و فوم يافت که در کاربردهای پزشکی استفاده می شود که در 

ادامه به کاربردهای آنها اشاره خواهد شد. 

زيست ماده های کراتینی و کاربردشان در پزشکی
اولین مستندات اســتفاده از کراتین در کاربردهای پزشکی، به يک گیاه 
شناس چینی به نام لی شی جن ]44[ در قرن 16 باز می گردد. در مدت 
38 سال شی جن، مجموعه ای از 800 کتاب نوشته است که حاوی بیش از 
11000 دستورالعمل و نسخه گیاهی است. در میان آنها جسمی متشکل 
از خاکستر بدست آمده از موی انسان به چشم می خورد که برای سرعت 
بخشــی به درمان زخم و انعقاد خون استفاده شده است. البته جزئیاتی 

پیرامون فعالیت های بیولوژيک موی مورد استفاده گزارش نشده است.
در طول ســال های 1905 تا 1935، روش های متعددی برای استخراج 
کراتین با استفاده از فرايند اکسايش-کاهش بکار رفته است]35[. خواص 
بیولوژيک کراتین های استخراجی توجهات را به سمت استفاده از کراتین 
در پزشــکی ســوق داده و در میان اولین ابداعات می تــوان به پودرهای 
کراتینی که برای کاربردهای زيبايی، کامپوزيت ها و پوشش دارو استفاده 

شدند، اشاره نمود]9[. 
دانشمندی ژاپنی به نام نويشیکی ]45[، اولین مطالعه پیرامون استفاده 
از کراتین بدست آمده از پشم در پوشش آنتی باکتريال گرفت رگی برای 
تخمین انعقاد خون و زيست سازگاری کراتین را انجام داد. طی اين مطالعه 
از 26 ســگ برای آزمايشات درون تنی استفاده شد و نتايج ضمن اثبات 

زيست سازگاری آن، نشــان دادند که بیش از 95% پوشش طی 61 روز 
جذب شده و سلول های آندوتلیال جديد جايگزين آنها شده اند.

يامائوچــی ]46[ و همکارانش نیز جزء اولین افرادی بودند که تحقیقات 
پیرامون خواص محصولات تولید شده از کراتین های پشم را آغاز کردند و 
خواص فیزيکی و شیمیايی و زيست تخريب پذيری فیلم های کراتینی را 
توضیح دادند. اين افراد نشان داده اند که فیلم های کراتینی خالص برای 
کاربردهای عملی بسیار حساس و شکننده هستند و با افزودن گلیسرول 
به آنها، شفافیت، استحکام، انعطاف پذيری و زيست تخريب پذيری را برای 

آنها فراهم کرده اند.
فوجی ]47[ و همکارانش نیز امکان پیوستن مولکول های زيست فعالی 
چون آلکالین فسفات را به فیلم های کراتینی برای کاربردهای کنترلی آنها 

نشان داده اند. 
لی ]48[ و همکارانش ســاختار دوم فیلم های کراتین/ فیبروئین ابريشم  
را مــورد مطالعه قرار دادند. فیبروئین ابريشــم، يکی ديگر از پلیمرهای 
طبیعی است که به دلیل زيست سازگاری و زيست تخريب پذيری ذاتی 
خود توجهات زيادی را به خود جلب کرده اســت. لی]49[ و همکارانش 
طی مطالعات خود دريافتند که کويل های رندم فیبروئین به دلیل حضور 
آمینواسیدهای کراتین به β-sheet تغییر يافته اند. اين فیلم های ترکیبی 
خواص ضد انعقادی خوبی از خود نشــان داده و در مقايســه با زيســت 

ماده های خالص کراتین و SF، زيست سازگاری بهتری داشته اند. 
واسگونزالس ]50[ و همکارانش نیز با بررسی خواص مکانیکی و تخريبی 
فیلم های کراتین/ فیبروئین ابريشم دريافتند که اين دو پروتئین می توانند 
برهمکنش های منحصر به فردی با هم داشــته باشند که خواص توده را 
تحت تأثیر قرار می دهد. اين برهمکنش ها و آگاهی نســبت به نرخ های 
تخريب، امکان طراحی ماتريسی برای رهاسازی ترکیبات فعالی به منظور 

استفاده در پزشکی را فراهم می کند.
تونیــن ]51[ و همکارانش ارتباط میان پلی اتیلن اکســايد  و فیلم های 
کراتینی را به منظور بهبود خواص ســاختاری کراتین، مورد بررسی قرار 
دادند. بررســی های مورفولوژيکی، ساختاری و حرارتی فیلم های کراتین/ 
PEO نشان داده اســت که در يک سطح مناسب، کراتین از کريستالی 
شدن پلی اتیلن اکسايد جلوگیری می کند و PEO نیز خود سازی کراتین 
را از طريق القای بیشتر پايداری حرارتی و تغییر ساختار پروتئین، تحت 
 ،PEO /تأثیر قرار می دهد. خواص ساختاری بهبود يافته فیلم های کراتین
امکان استفاده از مواد کراتینی به عنوان داربست هايی برای رشد سلولی، 

زخم پوش ها و پوشش های انتقال دارو را فراهم می کند.
اخیرا فیلم های کراتینی برای بازسازی سطح چشم استفاده شده اند که در 
آن از پرده آمنیوتیک انسانی استفاده شده است. نتايج نشان می دهد که 
فیلم های کراتینی می توانند جايگزين غشای آمنیوتیک در چشم پزشکی 
شوند، زيرا فیلم های کراتینی شفاف تر و سخت تر از پرده آمنیوتیک، با سطح 

يکسانی از چسبندگی و رشد سلول های اپی تلیال قرنیه هستند]40[.
تاچیبانا ]52[ و همکارانش با اســتفاده از انجماد خشک محلول های آبی 
کراتین، پس از فريز کردن کنترل شــده آن ها، اســفنج های کراتینی با 
ساختارهای ســخت و پايدار حرارتی با میکروتخلخل های همسان تهیه 
کردند و به عنوان داربست های مهندسی بافت مورد استفاده قرار دادند. 
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کراتین ها، که توالی های آمینواســیدی RGD و LDV  دارند، سازگاری 
سلولی خوبی از خود نشان داده و از چسبندگی سلولی و تکثیر فیبروبلاست ها 
حمايت کردند. اسفنج های کراتینی اصلاح شده با استفاده از يدواستیک 
اســید، 2- برواتیل آمین و يدواستامید مشابهت زيادی با ماتريس خارج 
سلولی پروتئین ها از خود نشان داده و حضور گسترده گروه های فعال در 
اسفنج ها امکان هیبريداسیون بعدی با مولکول های زيست فعال را فراهم 
می کند. تاچیبانا ]53,54[ و همکارانش از طريق هیبريداسیون اسفنج های 
کراتینی با کلسیم فسفات اين مسئله را اثبات کردند. مواد هیبريد شده 
بدست آمده، از رشد سلول های استئوبلاست حمايت کرده اند. اسفنج های 
کربوکسی کراتین با استفاده از پروتئین مورفوژنتیک استخوان  نیز تولید 
شده اند. ســلول های خارج از محل قرارگیری BMP-2 تمايز نیافته اند و 
اين نشان می دهد که تأثیرات BMP-2 تنها محدود به بخش اصلاح شده 
اسفنج است. اين يافته ها برای کاربردهای درون تنی بسیار مطلوب است 
چرا که انتظار می رود استفاده از اين داربست ها، استخوان سازی داخلی را 
بهبود بخشیده و از جابه جايی های ناخواسته استخوانی در خارج از محدوده 

مورد نظر جلوگیری کند.
   سیرپینسکی هیل ]55[ و همکارانشان نشان داده اند که هیدروژل های 
پايه کراتینی خاصیت القای عصبی داشــته و در ترمیم آســیب عصبی 
موش مؤثر واقع شده اند. اين دانشمندان به چند دلیل معتقدند استفاده 
از هیدروژل های کراتین، که می توانند به عنوان ماتريس های فیبری عمل 
کرده و از چسبندگی سلولی حمايت کنند، در ترمیم عصب محیطی  بسیار 
کارآمد است: اول اينکه می دانیم فراهم کردن يک ماتريس موقت اولین 
گام در بازســازی عصب است و برای يک شکاف طولانی عصب ماتريس 
مطلوبی شکل نمی گیرد. ايمپلنت داربست پايه کراتینی اطمینان از حضور 
داربســت را فراهم می کند. دوم اينکه داربست های پايه کراتینی مناطق 
پیوندی مانند فیبرونکتین دارند که چسبندگی سلول های شوان به ماتريس 
فراهم شده را تسهیل می بخشد. همچنین، زيست ماده های پايه کراتینی 
مهاجرت، رشــد، تکثیر و فعالیت سلول های شوان را افزايش می دهند و 
سوم اينکه هیدروژل های کراتینی مورد استفاده در اين مطالعه پس از 3 
الی 4 هفته شروع به تخريب می کنند که در مقايسه با ساير داربست ها، 
امکان رشد آکسون را فراهم می کند. هیدروژل های مورد استفاده در عصب 
تیبیال موش نسبت به اتوگرفت عصب حسی، بهبود الکتروفیزيولوژيک 

عصب را تسهیل می بخشد.
هیدروژل های کراتینی بدست آمده از موی انسان تأثیر بسزايی به عنوان 
بند آورنده جريان خون در درمان آسیب مهلک کبد در يک مدل خرگوش 
داشــته اند. در مقايسه با ديگر عوامل انعقادی، ژل هموستاتیک کراتینی، 
24 ساعت حیات را به همراه داشته است و اگر بهتر از باقی عوامل سنتی 
انعقادی نبوده، به همان اندازه در جلوگیری از خونريزی مؤثر بوده است. ژل 
کراتینی مورد استفاده در بخش های آسیب ديده از طريق ترومبوز و ايجاد 
مانع فیزيکی در بخش های زخم به عنوان داربست متخلخل عمل کرده تا 

فیلتراسیون سلولی و تولید بافت گرانوله را ممکن سازد]35[.
شــن ]56[ و همکارانش هیدروژل های کراتینــی را برای درمان دقیق 
آنفارکتوس میوکارد بهبود بخشــیده اند. هیدروژل های کراتینی بدست 
آمده از موی انسان در قلب تزريق شده، رگزايی را بهبود بخشیده اند، بدون 

اينکه التهاب افزايشی و بازسازی ضعیف قلب را داشته باشند و بدين ترتیب 
عملکرد قلب را حفظ کرده اند.

طی مطالعه هايی که توسط پورانکی ]57[ و همکارانش صورت گرفته است 
عملکرد زخم پوش های کراتینی در مورد زخم های حاصل از ســوختگی 
مورد بررســی قرار گرفته اســت. از ويژگی های زخم پــوش می توان به 
کنترل ترشحات ناشی از زخم، جداشدن راحت آن از محل زخم، تأمین 
چسبندگی و رشــد سلول ها و خواص مکانیکی مطلوب اشاره کرد]58[. 
نتايج حاصل نشــان داده اند که هیدروژل های کراتینی رطوبت لازم برای 
درمان زخم را فراهم می کنند ضمن اينکه رشــد سلول های اپیتلیال را 

سرعت می بخشند.
همچنین يافت شــده اســت که نســبت به ديگر درمان ها، استفاده از 
هیدروژل های کراتوز، افزايش اندازه زخم را به دنبال نداشته و بسته شدن 
زخم سريع تر صورت گرفته است. همچنین نتايج حاکی از آن است که اين 
هیدروژل ها نسبت به کیتوسان و سالین به شکل چشمگیری ناحیه زخم 

را کاهش داده اند. 
پودرهای کراتینی به عنوان جاذب پوشــش های زخم، بهبود درمان زخم 
را از طريق رهاســازی پپتیدهای کراتینی به دنبال داشته اند. پپتیدهای 
حلال در آب کراتین که از طريق استخراج اکسیداتیو از موی انسان بدست 
آمده اند به عنوان عوامل درمان زخم مورد استفاده قرار گرفته اند که رشد و 
تمايز سلول های فیبروبلاست درم انسان را تقويت می کنند. اخیرا کراتین 
های بدست آمده از هر دو روش اکسايش و کاهش برای زخم های حاصل 
از ســوختگی در مدل های انسانی و حیوانی مورد استفاده قرار گرفته اند. 
زخم های سوختگی درمان شده به وسیله مواد کراتینی، کاهش اندازه زخم 
و سرعت بخشی به درمان زخم را موجب شده اند. پودرهای کراتینی کراس 
لینک شــده، فیلم ها و هیدروژل ها رشد چشم گیر رده های سلولی مورد 
نیاز در درمان زخم، مانند ســلول های اندوتلیال رگ ها، کراتینوسیت ها و 

فیبروبلاست ها را به همراه داشته است]40[. 
ژو ]59[ و همکارانش از داربســت های کراتینــی برای ايمپلنت گذاری 
زيرجلدی و برای درمان آسیب های پوست موش استفاده کرده اند. نتايج، 
زيست تخريب پذيری، زيست سازگاری و عملکرد مثبت زيست ماده های 
کراتینی در درمان زخم را تأيید کرده اند. در مقايسه با فرايند خود ترمیمی 
زخم ها، داربســت های کراتینی، منجر به رگزايی زودتر، انقباض کمتر و 

ايجاد فولیکول های جديد مو می شوند. 

کامپوزيت های پايه کراتینی و کاربردشان در پزشکی
هونگ بو ]36[ و همکارانش طی تحقیقی استفاده از داربست های متخلخل 
کامپوزيتی کراتین/ کیتوســان در درمان زخم و بازسازی پوست را مورد 
بررســی قرار دادند. داربست های زيست ماده های مختلف می توانند به 
عنوان يک حامل محافظ، جاذب مواد مترشحه اضافی زخم و نگهدارنده 
رطوبت محیط عمل کنند که کاهش درد را موجب می شــود و سرعت 
بهبود آن را افزايش می دهد. کیتوسان دارای خاصیت آنتی باکتريال فوق 
العاده ای می باشــد که با اعمال اصلاحاتــی می تواند در برابر هر دو گروه 
باکتری های گرم مثبت و گرم منفی اين خاصیت خود را حفظ کند]36[. 
همچنین به دلیل قیمت مناسب، فرايند و روش تولید آسان، خواص حمل 
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اکسیژن عالی، زيست تخريب پذيری، زيست سازگاری و غیر سمی بودنش 
کاربردهای فراوانی دارد]60[. انتظار می رود که ترکیب کراتین و کیتوسان 
خواص مکانیکی و فعالیت آنتی باکتريال داربست های کامپوزيتی را بهبود 
بخشد که اين مسئله برای درمان زخم و بازسازی پوست بسیار سودمند 
اســت. نتايج بدست آمده از اين مطالعه نشــان می دهد که مورفولوژی 
داربست های متخلخل کراتین/ کیتوسان با تغییر نسبت کیتوسان تغییر 
می کند و داربســت هايی با نسبت کیتوسان بالا، ساختاری شبیه پوست 
با تخلخل های بیضی شــکل از خود نشان می دهند. افزودن کیتوسان به 
داربست های پايه کراتینی نرخ تورم داربست را با افزايش آبدوستی کاهش 
می دهد. همچنین افزايش غلظت کیتوسان نرخ تخريب را کاهش می دهد. 
نتايج نشان می دهند که حضور کیتوســان در اين داربست ها با افزايش 
کشسانی، استحکام مکانیکی و مدول يانگ داربست، باعث بهبود خواص 
مکانیکی آن می شــوند که اين مسئله برای حمايت های فیزيکی ترمیم 
بافت پوست به عنوان يک زخم پوش بسیار حائز اهمیت است. اما از طرفی 
افزايش غلظت کیتوسان باعث کاهش چشمگیری در میزان تخلخل ها 
می شــود که رفتار ســلولی را تحت تأثیر قرار می دهد. همان طور که در 
بالا نیز به آن اشــاره شد اين داربست های کامپوزيتی تعداد باکتری های 
استافیلوکوکوس اورئوس  و اشريشیا کلی  را تا بیش از 80% کاهش داده اند. 
سازگاری سلول آن ها نیز از طريق کشت سلول های فیبروبلاست، که جزء 
مهمترين رده های ســلولی دخیل در ترمیم زخم و پوست می باشند، در 
غلظت مشــخصی از کیتوسان اثبات شده است. بهترين مقدار کیتوسان 
برای ايجاد داربست های کراتین/ کیتوسان  400 میکروگرم بر میلی لیتر 
اســت تا بهترين چسبندگی سلولی و رشدو تکثیر  را داشته باشیم. اين 
نتايج نشان می دهند که داربست های متخلخل کراتین/کیتوسان می توانند 
به عنوان داربســت هايی برای بهبود درمان زخم و بازسازی پوست مورد 

استفاده قرار گیرند]36[.
انجلا ادواردز ]37[ و همکارانش با استفاده از روش الکتروريسی موفق به 
تولید نانوالیاف کامپوزيتی پايه کراتینی در ترکیب با پلی- ای- کاپرولاکتون 
شــده اند که اين کار مواد جديدی را برای کاربردهای مهندســی بافت و 
پزشــکی ترمیمی فراهم کرده است. الکتروريسی روشی است که از ولتاژ 
بالا برای ايجاد الیاف پلیمری از محلول باردار اســتفاده می کند. با اعمال 
ولتاژ، محلول های پلیمری باردار به سمت پايین کشیده شده، به صورت 
الیاف روی يک جمع کننده که در قسمت پايین دستگاه تعبیه شده است، 
جمع آوری می شوند]35[.در میان روش های تولید داربست، الکتروريسی 
به دلیل تولید الیاف بافته نشــده و فراهم کردن ســاختاری ســه بعدی 
مشابه ساختار  ECM بسیار مورد توجه قرار گرفته است]61[. نانوالیاف 
بدســت آمده از اين روش فوايد زيادی، به ويژه در تولید داربست هايی با 
 ECM .طبیعی دارند ECM خواص فیزيکی و شیمیايی نزديکی با خواص
پستانداران از پروتئوگلیکان ها و الیاف پروتئین ساخته شده است که هر 
دوی آن ها ســاختاری در ابعاد نانو دارند و می توانند از طريق مواد بدست 
آمده از الکتروريسی به خوبی تقلید شــوند]6[. به علاوه فراهم ساختن 
خواصی از جمله نسبت سطح به حجم بالا، تخلخل زياد، بهبود چسبندگی 
سلولی، تکثیر و مهاجرت سلول ها اين الیاف را برای کاربردهای پزشکی 
ايده آل میســازد]62[. به همین علت و به دلیل اين تشابه با ECM، در 

هم رفتگی های نانوالیاف بدست آمده اين امکان را فراهم آورده است که 
از آن ها برای پوشــش زخم، انتقال دارو و مهندســی بافت در بافت های 
پیچیده ای چون اســتخوان، کبد، قلب، ماهیچه و... استفاده شود. در اين 
مطالعه برای تهیه نانوالیاف، ابتدا کراتین را از موی انسان استخراج کرده و 
سپس با پلی کاپرولاکتونی  که در تترافلوئورواتیلن  حل شده است ترکیب 
می کنند. PCL در کاربردهای مهندســی بافت بسیار رايج است ، چراکه 
خواص مکانیکی و زيست تخريب پذيری مطلوبی دارد اما از طرف ديگر 
به شدت هیدروفوب بوده و وابستگی سلولی محدودی دارد. بنابراين انتظار 
می رود هیبريد نانو الیاف کراتین/ PCL خواص بیولوژيک مطلوب کراتین 
 PCL /را به همراه داشته باشد. نانوالیاف کراتین PCL و خواص مکانیکی
بدست آمده پیوستگی، يکپارچگی و خواص مکانیکی مطلوبی از خود نشان 
داده اند. نتايج بیانگر اين اســت که افزودن کراتین به PCL باعث افزايش 
آبدوستی می شود و همچنین کاهش کريستالینیته PCL را به همراه دارد 
که اين کاهش کريستالینیتی می تواند نرخ زيست تخريب پذيری الیاف را 
کنترل پذير نمايد. زيست سازگاری اين نانوالیاف نیز با کاشت سلول های 
فیبروبلاست   اثبات شده است. مزيتی که تولید اين نانوالیاف کامپوزيتی 
نسبت به ديگر کامپوزيت های بدست آمده در ترکیب با PCL دارند اين 
است که اين نانوالیاف برای حفظ استحکام مکانیکی و تأمین يکپارچگی 
خود نیازمند کراس لینک های شیمیايی که سمی شدن پلیمر نهايی را 
به همراه دارد نمی باشــد که اين مسئله در کاربردهای پزشکی بسیار با 
اهمیت اســت. داربست های نانوالیاف کراتین/ PCL بدست آمده از روش 
الکتروريسی ارزان بوده، ساخت و پردازش آسانی داشته و قابلیت تولید در 
مقیاس بالا را دارد و اســتفاده از آن در مهندسی بافت به زودی گسترش 

خواهد يافت]37[.
يوآن ]63[ و همکارانش کامپوزيت نانوالیاف پلی)هیدروکسی توبیلايت-

کو-هیدروکسی وارايت(/کراتین ساخته اند که حضور کراتین منجر به ايجاد 
دانه هايی روی شبکه شــده که توزيع وزن مولکولی کراتین را به همراه 

داشته است. 
حال به تحقیق ديگری اشاره می کنیم که به  بررسی عملکرد و ويژگی های 
کامپوزيت های پلی لاکتیک اسید/ کیتوســان/ کراتین برای کاربردهای 

پزشکی می پردازد. 
تاناس و اســپیريدون ]60[ با تولید اين کامپوزيت ها کارآيی آن ها را در 
مهندسی بافت اســتخوان مورد ارزيابی قرار داده اند. پلی لاکتیک اسید  
يکی از پلی استرهای سنتزی است که از منابع کاملا تجديد شدنی بدست 
می آيد. اين ماده به دلیل زيست سازگاری و قابلیت جذب به طور گسترده 
در کاربردهای پزشکی چون نخ های بخیه، داربست های مهندسی بافت، 
دستگاه های ارتوپدی و يا سیستم های انتقال دارو استفاده شده است، اما 
اين کاربردها به دلیل خواص ذاتی ضعیفش مانند اســتحکام ضربه کم 
و پايداری حرارتی پايین محدود شــده اند. کراتین مورد استفاده در اين 
تحقیق از پر مرغ بدســت آمده است. نتايج بدست آمده از تحقیق نشان 
می دهند کیتوســان در ترکیب با PLA باعث بهبود مدول يانگ شــده 
و استحکام کششــی PLA را کاهش می دهد. افزودن کراتین نیز باعث 
افزايش استحکام ضربه و کاهش خواص مکانیکی در مقايسه با کامپوزيت 
کیتوسان/ PLA می شود. همچنین پیوندهای کووالانت قوی در ساختار 
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کراتین اين ماده را نسبت به تخريب مقاوم می کند. خواص جذب سطحی 
مطلوبی نیز از آن ها دريافت شده است. زيست سازگاری اين کامپوزيت ها 
نیز از طريق کشت سلول های استئوبلاست  روی نمونه ها به اثبات رسیده 
اســت. در واقع با توجه به نتايج می توان نتیجه گرفت که کامپوزيت های 
PLA/ کیتوسان/ کراتین روی زيست پذيری سلول ها تأثیری نداشته و از 
رشد اين سلول ها حمايت کرده و فضای مناسب برای تکثیر سلول را فراهم 

می کند، در نتیجه قابلیت استفاده در مهندسی بافت استخوان را دارند.
   ثابت شده است که کراتین ماتريس مناسبی برای انتقال آنتی بیوتیک ها 
و نانوذرات فلزی با فعالیت آنتی باکتريال، مانند يون های نقره می باشــد. 
همچنین ثابت شده است که کامپوزيت های پايه کراتینی، انتقال درون 
سلولی مواد ضد سرطانی را بهبود می بخشند. يک کوپلیمر گرفت کراتین-

پلی اتیلن گلیکول  در محلول آبی از طريق تیولن ســنتز شــده است تا 
يک حامل دارويی جديد با خواص رهايشی 2 برابر فراهم کند. کامپوزيت 
بدســت آمده قابلیت بارگذاری نمک دوکسوروبیسین هیدروکلرايد ، که 
برای درمان تومور استفاده می شــود، را دارد. آزمايشات برون تنی انجام 
شده نشان میدهند که نانوذرات گرفت کراتین-PEG که با DOX پوشش 
داده شده اند، با بازدهی بالايی ذرات فعال را به درون سلول وارد می کنند. 
به دلیل پخش بافت و الگوهای بیان مشخصه ويژه آنها در انواع مشخص 
سلول، مراحل تمايز و موقعیت های عملکردی، کراتین ها به عنوان نشانگر 
انواع مختلف سلول استفاده شــده اند. کاربرد کراتین به طور ويژه برای 
سرطان هايی با تمايز هیستولوژی ضعیف، سرطان های پخش شده در چند 

ارگان و متاستاز يک تومور اولیه ناشناخته می باشد]38[.
 

برتری های کراتین:
 نتايج نشــان می دهد که کراتین می تواند از حل شدن کامل قرص ها در 
معده جلوگیری کند. در هر نوعی از محلول ها، قرص های پوشــش داده 
شــده با کراتین بیشــترين زمان عدم انحلال را در مقايسه با قرص های 
ژلاتینی دارند. کراتین در اسید معده نامحلول است اما در روده قابل حل 
است. کراتین خالص شده، در محیط روده که ترکیبی از آب و الکل  است 
پراکنده می شود. پیش از استفاده ازمحلول کراتینی برای دستیابی به فیلم 
پیوسته لازم است قرص ها ابتدا با لايه نازکی از روغن کاکائو پوشش داده 

شوند]38[.
 اکثر نانوالیاف ساخته شده از طريق آمیختن پلیمرهای طبیعی و سنتزی 
ماننــد کلاژن-PCL  و ژلاتین- PCL برای حفظ اســتحکام مکانیکی و 
تأمین يکپارچگی ساختاری شان در محیط آبی، نیازمند برقراری پیوندهای 

عرضی شــیمیايی هستند که اکثر اين اتصالات سمی است اما نانو الیاف 
پلیمری کراتین- PCL بدست آمده از روش الکتروريسی بدون تشکیل اين 

اتصالات نیز استحکام مکانیکی مورد نیاز ما را دارا می باشد]37[.
 نتايج مطالعات صورت گرفته حاکی از آن اســت که چسبندگی سلولی 
روی زمینه کراتینی بیشتر از چسبندگی روی کلاژن بوده است، همچنین 
رشد و تمايز سلولی در بســترهای کراتینی مورد حمايت بیشتری قرار 
گرفته است]2[. از طرفی داربست های کراتینی به سرعت کلاژن تخريب 
نمی شوند]7[. زخم پوش های کلاژنی در محل زخم حاصل از سوختگی 
که به شدت پروتئولیتیک است، به سرعت تخريب می شوند در حالی که 
زخم پوش های کراتینی ماندگاری بیشتری دارند. کیتوسان در کل خواص 
تخريبی ضعیفی دارد]36[. کیتوســان و آلیجینات به دلیل ويژگی های 
فیزيکی خود، توانايی ذاتی تسهیل بهبود زخم از جمله زخم های سوختگی 
را ندارند. به علاوه از ديگر نقاط منفی زخم پوش های آلیجینات می توان 
سمیت سلولی و تحريک پاسخ های ايمنی آن را نام برد، در حالی که کراتین 

هیچ يک از اين مشکلات را ندارد]57[. 
 ترکیب کراتین با سلولز، الیافی با خواص جذبی بهتر، رطوبت پذيری بالاتر 
و زاويه ترشوندگی کمتری نسبت به الیاف سلولز خالص فراهم می کند. به 
علاوه، الیاف سلولز-کراتین زيست تخريب پذيری بهتری نسبت به الیاف 

سلولز دارند]35[.  

نتیجه گیری
اگرچه کراتین برای دهه های طولانی مورد بررسی قرار گرفته است اما هنوز 
هیچ زيست ماده کراتینی به شکل کلینیکی گسترده استفاده نمی شود. در 
اين مقاله به کاربردهای زيست ماده ها و کامپوزيت های کراتینی در پزشکی 
اشاره شده است. زيست ماده های کراتینی فوايد زيادی برای بیومولکول های 
متداول دارند و می توانند به دلیل زيست سازگاری و زيست تخريب پذيری 
مطلوب، تمايل به خودسازی و شیمی منحصر به فردشان در جهت بهبود 
زيست ماده های حاضر مورد استفاده قرار گیرند. فرم های مختلف زيست 
ماده های کراتین از جمله فیلم ها، هیدروژل ها، اسفنج ها و الیاف کراتینی 
با نتايج مطلوبی در سیســتم های مدرن انتقال دارو، کاربردهای زيبايی، 
درمان زخم، مهندسی سلول و بافت )استخوان، پوست، گرفت های رگی 
و بازســازی عصب( مورد استفاده قرار گرفته اند. با شناخت بهتر اين ماده 
و ويژگی های آن و همچنین گسترش مطالعات پیرامون روش های بهبود 
خواص مکانیکی و فیزيکوشیمیايی ترکیبات کراتینی، انتظار می رود که 
استفاده از آن ها در زمینه های مختلف پزشکی گسترش يابد.[66-65-2 ]
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