
 مدرس تیترب دانشگاه یفناور ستیز

 
 

37 

و  شمیراب نیبروئیف با پوشش کاپرولاکتونپلی یچاپ سه بعد داربست

 پوشزخم یکاربردها یشده برا دینانوسلولز اکس

 ٭2، الناز تمجید1دوستافسانه احسان

 
 ایرانمدرس، تهران،  تیدانشگاه ترب ،یستیدانشکده علوم ز ،یوتکنولوژینانوب هدانشجوی دکتری، گرو1

 ایران، تهران، مدرس تیدانشگاه ترب ،یستیدانشکده علوم ز ،یوتکنولوژینانوب هدانشیار، گرو2
 

 ایران، تهران، 14115-175 یصندوق پست*
tamjid@modares.ac.ir 

 

 
 20/12/1402پذیرش:     02/10/1402دریافت: 

 

 چکیده

در سال های اخیر، تلاش های قابل توجهی بر پیشرفت مواد زیستی جدید مبتنی بر پلیمر طبیعی و استفاده از 

روش های کارآمد مانند مهندسییی بافت پوسییت برای درمان زخم متمرکه اییده اسییت  در ای، مکالع ، ی  

از فیبروئی،  1:4در ی  ترکیب  وریغوط از طریق  دهی ادهپواش چاپ س  بعدی کاپرولاکتونپلیداربست 

شم  صد  40ابری اده ازدر ستخراج  شم بومبیکس موری ا اده با تمپو،  پیل  های کرم ابری سید  سلوله اک و نانو

درصد بود  نتایج افهایش جذب تراوه )تورم  85میکرومتر و  180منافذ و تخلخل ب  ترتیب  ساخت  اد  اندازه

، و پاسییکال 4000ب   500از   ’Gدرصیید ، بهبود مدول یخیره سییازی ) 80و  1342ب ب  ترتیب و جذب آ

شان د 60تا  یکشسان یروهمچنی، گران سمان ای، ساختار مکلوب خواص  هندهدرصد ن برای کاربردهای پان

 علاوه بر ای،، مکالعات تراییوندگی و زیسییت تخریب پذیری افهایش کلی زاوی  تماس و نر اسییت  زخم 

یب  ب  ترت کا  داد نشیییان ٪95 و درج  9/19±3تخریب را  عات زندهم هاجرتل بر روی  سیییلولی مانی و م

ستفاده از روش   929Lهای فیبروبلاست )سلول ب  و آزمایش خراش، داپی/ فالوئیدی، آمیهی ، رنگMTTبا ا

ها نشان ن داد  ای، یافت نشارا ساعت  24روز و ترمیم کامل خراش در  7مانی تا درصد زنده 90بیش از ترتیب 

بعدی ک  با فیبروئی، ابریشم و نانوسلوله اکسید اده اده س پرینت کاپرولاکتونپلیهای دهد ک  داربستمی

های زخم و ممک، است راه را برای پانسمان بخش بودهاند، برای کاربردهای بهبود زخم امیداده دهیپواش

  بر پای  پلیمر طبیعی هموار کنند 

 

وش، پاییده، زخم دینانوسییلوله اکسیی شییم،یابر ،یبروئی، فکاپرولاکتونپلی ،ی: چاپ سیی  بعدکلیدی واژگان

 ی مهاجرت سلول ،یمانزنده ،یکشسان یروگران
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 مقدمه -1

عضیییو بدن اسیییت ک  علاوه بر ن ش  ،یپوسیییت بهرگتر

 و در کندمیعمل  یحسیی سییتمیسیی  ی عنوانب  ،یحفاظت

ندیها م  زخم[1] دما و رطوبت ن ش دارد میتنظ  ،یا توان

س س شیبهنند و باعث افها بیسد را آ  محل زخم تیحسا

 تواندیموضوع م ،یاوند  ا یکروبیم یهانسبت ب  عفونت

س شیافها ودر بهبود زخم  ریب  تأخ اودمن شتریب بیآ  جر 

سمان خارج ،،ی[  بنابرا5] ستفاده از پان  یبهبود تواندیم یا

 وارد اده را موقتاً جبران کند بیداده و آس عیزخم را تسر

مهم، اییامل  یهادرمان زخم یبرا یفعل یکردهای[  رو6]

 د،یو در موارد اییید ،یکیوتیبیمراقبت از زخم، درمان آنت

 جادیزخم، ا تیریمد رد ی[  چالش اصل9] قکع عضو است

 یابیوقف  و دسییتیاز بهبود ب تیحما یبرا ن یبه طیمح  ی

پانسمان   ی[  10] ب  بست  ادن زخم در زمان کوتاه است

را انجام دهد،  یاسییاسیی یعملکردها دیموثر زخم ن  تنها با

از  شییتر،یب بیآسیی جادیبدون او  یبتواند ب  آسییان دیبلک  با

 [ 11] برود ،یب

 دها،یدروکلوئیه ها،دروژلیمختلف مانند ه یهاپانسیییمان

یمهم، اسیییتفاده م یهازخم تیریدر مد هالمیها و ففوم

[  12] کنندیرا برطرف م مارانیخاص ب یازهایو ن ایییوند

 1طیهمحیدارند ک  ب  ر یسیییاختار ژه،یب  و ها،دروژلیه

م زخ یاز بازساز تیحما یپوست سالم اباهت دارد و برا

ستند سب ه سمان  دی[  اما با13] منا ات ک  هر پان توج  دا

 هیتم یها  مثلاً، زخمستیمناسب ندرمان انواع زخم  یبرا

ک   یمرطوب دارند، در حال طیب  مح ازین 2ادهیبندو دان 

صل ،یعفون یهادر زخم ست یهدف ا احات ا  جذب تر

آن در  ییب  توانا اگرچ [  آبدوسیییت بودن پانسیییمان 41]

 ریآنها تأث انیها و ارتباطات مسلول یو بر ب ا 3جذب تراوه

ند منجر ب  جذب اما می گذاردیم  ریو سیییا هایباکترتوا

                                                        
1 Microenvironment 

2 Granular wounds 

3 Exudate 

ص اد و از ای، روی  هایناخال ست نیه با سکوح ممک، ا

 دنباایی یدارورسییان یکاربردها یبرا یبهتر ن یگهآبگریه 

 طورب زخم معمولاً  یسنت یهاپانسمان ،،ی[  همچن18، 16]

 اوند،یها ارائ  مو انواع زخم مارانیهم  ب یبرا کنواختی

ادت متفاوت ک  زخم یدر حال اکل و  ها از نظر اندازه، 

بافت زخم را متحول  یمهندسیی یدهسییتند  چاپ سیی  بع

خاص  یهایژگیو یسازیروش ب  سفارا ،یکرده است، ا

ند عمق و محل، م مار،یزخم ب ناسیییب  پردازدیمان و از ت

حاصل  نانیپانسمان اطم یدرمان یاثربخش شیو افها ترقیدق

 انین  تنها جر 4فعال یهاعلاوه، پانسیییمان  ب  [20] کندمی

بلک  ممک،  کنند،یم میرا در زخم تنظ ژنیتراحات و اکس

ست  ساز یمؤثر طورب ا ک   ییداروها و یمواد کمک یآزاد

  در [22] کنند میتنظ کنند،یم عیروند بهبود زخم را تسیییر

سمان ت،ینها س  یهاپان سان یبعدچاپ  ضع یدارور  یمو

ئ  م یموثر ندیرا ارا ها یایو مها ده مان   یموضیییع یدر

 .[19] را دارند 5بدنی-تمام ینسبت ب  درمان ها

ندهیام یهان یگه عنوانب  هادروژلیه  ،یا یبرا دوارکن

اب رایز اوند،یمنظور مکرح م ها از نظر بافت یساز یبا 

ساختار و عمل  بیترک صنوع یها،یگهیجا عنوانب و   یم

یرا برآورده م ازیتمام الهامات مورد ن ،6خارج سلولی بستر

بافت نرم آنها،   یآبدوست و خواص اب تی[  ماه24] کنند

آنها را ب   ژن،یو اکسییی یانت ال مواد مغذ تیبا قابل راههم

زخم  شییرفت یپ یهاپانسییمان جادیا یبرا یاصییل ینامهدها

 عاتیضا ریو سا هایبهرگ، سوختگ یهادرمان زخم یبرا

 .[25] کندمی لیتبد یپوست

 خواص مناسییب دلیلب و مشییت ات آن  شییمیابر ،یبروئیف

بسییییار مورد توج  قرار پانسیییمان زخم  یکاربردها یبرا

 ،یسییازگار سییتیز اییامل هایژگیو ،ی  ا[26گرفت  اند ]

 تیظرف ،یعال یکیخواص مکان ،یریپذبیتخر سیییتیز

4 Active dressings 

5  Systemic 

6 Extracellular matrix 
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 ،یاز ا ی[  جدا27] اسیییت ،ییپا ییزایمنیجذب آب و ا

یم  یرا تحر یلولسییو تکثیر مهاجرت  ابریشییمفیبروئی، 

ست  د وکنن ست ک  م اده ا شخص  سر ماًیم  عیبا خواص ت

باط  امیالت ندزخم در ارت بر  یمبتن دروژلی[  ه28] هسیییت

قابلفیبروئی، ابریشیییم  قابل تیبا  بالا،  خود  تیانبسیییاط 

سییتیز ،خوب پذیریتورم، مناسییب یچسییبندگ ،یمیترم

  ندا افت یتوسییع   ییایضیید باکتر تیو خاصیی یسییازگار

مانند  ندهیآ یپهاک یکاربردها یبرا لیپتانس یدارا ،یبنابرا

 [  29]هستند چسب بافت 

 عنوان بمحلول در آب است ک   یونیآن مریوپلیب  یسلوله 

 یهادر پانسمان کنندهمیو ضخ 1گرانرویاصلاح کننده   ی

منحصر  یایها مهاپانسمان ،ی  ا[31] اودمیزخم استفاده 

فرد ملیی  ز یبیی   ج ل یسییییازگییارسییییتیاز   ،یعییا

 توانندیو جذب آب بالا را دارند و م ،یریپذبیتخرستیز

 یرا برا یمرطوب طیو مح تیریرا مد تموثر رطوب طورب 

سد محافظ در برابر   همچنی، یو کنند  جادیبهبود زخم ا

ماری ند ] یخارج 2هایزابی  ،یا ،،یهمچن [ 35بوجود آور

لف را مخت یهافرایندبا  یریپذقیتکب ییها تواناپانسیییمان

را در  یعوامل درمان یمحل صیییورتب  توانندیدارند و م

 یهای  با اسیییتفاده از فناور[36] دهند لیمحل زخم تحو

ب  روش ر،یاخ م  ییهامشیییت ات سیییلوله   یبرا  3کارهه

اکستیمختلف ز یازهایمکاب ت با ن اند، دها لیتبد یپه

ستفاده از آ ن یدر زم  اتیتح  شیامر باعث افها ،یک  ا نها ا

سمان یبرا ست یهاساخت پان س یهازخم و دارب  یمهند

 [ 41] اده است یبازساخت یپهاک ن یبافت در زم

با  یسییی  بعد یهاها و داربسیییتسیییازه دیتول یهاروش

فاده از ه بافت و  یدر مهندسییی یعیطب یهادروژلیاسیییت

اک ساخت یپه  یدر حفظ معمار تیعدم موف  دلیلب  یباز

اکست مواج   ایساختارها در طول  دهیچیپ پس از آن، با 

                                                        
1 Viscosity 

2 Pathogene  

3 Versatile 

یژگی، با و4گرمانرم یمرهای  در عوض، پل[42] اندایییده

 یسیییاختار یهایژگیو ظمناسیییب و حف یکیمکان یها

س ،یضرور   با [44] کنندیرا ب  خود جلب م یاریتوج  ب

یلب حال،  ،یا  یهاگروهف دان و  فیضیییع تیحلال دل

سلول تیت و یبرا یعملکرد یسکح صال   توانندینم ،یات

س طیمح  یبرا و ها فراهم کنندسلول یرا برا 5یآبدار اریب

 ردب  اضیییاف  کردن عملک ازین ،یسیییازگار سیییتیبهبود ز

ضاف یسکح  یکی، کاپرولاکتونپلی  [47، 46، 45]دارند یا

 لدلیب  ،یبازسییاخت یگرمانرم مهم در پهاییک یمرهایاز پل

 1/16تا  5/10) و اسییتحکام نسییبتاً بالا یسییازگار سییتیز

سکال  ستفاده قرار م مگاپا حال،  ،ی  با ا[49] ردیگیمورد ا

ست  ز یریپذ  یتجه سا یستیآه ص یهاتیو ف دان  ال ات

 یبرا ییهاتیمحدود ،یمولکول ستیز یو امضاها یسلول

  [51] ایییوندیبال وه آنها محسیییوب م یدامن  کاربردها

هایمکلوب پل یهایژگیو بیترک ند  یمر مان مانرم  گر

 یعیطب یمرهایبر پل یمبتن یهادروژلیو ه کاپرولاکتونپلی

 ،بریدیهی یهادر داربست شم،یابر ،یبروئیمانند سلوله و ف

همهمان  طورب ک   کندمی یرا معرف یدیجد یکاربردها

 شیفعال افها سییتیرا با خواص ز یکیمکان یداریدامن  پا

   [52] دهدیم

 یراب ژهیبر اساس اکستروژن، ب  و یس  بعد یستیچاپ ز

ست ساز یهاساخت دارب  ستیبافت از مواد ز کنندهیباز

گار، توج ناسیییب  یسیییاز ناور ،ی  ا[56] دارد یم ب   ،یف

 یک  برا یبافت س  بعد یهاساخت سازه یخصوص برا

 رایجذاب است ز اوند،یبافت استفاده م یاهداف بازساز

 یکیجامد را با خواص مکان لآزاد با سیییلو یهاداربسیییت

سب ارائ  م صل[57] دهدیمنا  ها یتکن ،یدر ا ی  چالش ا

ب  اییکل سییاختارها  یو وفادار یکیمکان یکپارچگیحفظ 

اسییت  اما امکان  یکشییت سییلول ایچاپ  فراینددر طول 

4 Thermoplastic 

5 Hydrated 
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  ک یسییتیدر چاپ ز "هیبریدی" کردیرو  یاسییتفاده از 

هایاز پل یمخلوط فت و ه یمر مانرم سییی  یهادروژلیگر

 .[59] مسائل است ،یب  حل ا دوارکنندهیاست، ام ترمنر

 یسیییتیچاپ ز فرایند  یبا اسیییتفاده از  در ای، مکالع 

با خواص  ییهاداربسییت ،هیبریدی یسیی  بعد 1یرانروزن

بل تنظ ییایمیکواییییهیو ف یکیمکان لخل، از نظر تخ میقا

ت  اییید پذیری بیتورم و تخر ،یسیییفت  ،ی  چنسیییاخ

ست س شرفت یپ یکاربردها یبرا ییهادارب ت و باف یمهند

سمان یطراح ستند  دیزخم جد یهاپان سب ه از روش  منا

عدی  دیتول یبرا  یب  لا  یلا چاپ داربسیییت سییی  ب

ل پانسمان آماده اده ااماده و استفاده  یکاپرولاکتونپلی

اده با دو پلیمر  اانده  اده پو س  بعدی چاپ  ساختار 

اده سید  سلوله اک شم ونانو   روش ب طبیعی فیبروئی، ابری

ک  تمپو  یداری اسیییت  پا جاد  بخش مرکهی مسییی ول ای

سمان، و بخش پواشی مس ول ایجاد خواص  مکانیکی پان

 یهادر نسبت مریهر دو پل بیبا ترکزیست فعال آن است  

  یدر  توانمیایییده را  تیت و یها یژگیمختلف، و

ه نانوسلولآورد  افهودن  دستب  هیبریدی دروژلیفرمول ه

را  ژل اییدن سییمیمکان فیبروئی، ابریشییم،ب   اکسییید اییده

هدمی شیافها ب  بهبود جهئ د کان یو منجر   یکیخواص م

ماندگاری آنها بر روی داربست پس از ورود ک  ب   اودمی

  همچنی، افهودن کلسییییم کندمیب  محیط کشیییت کم  

 ستشوی آن پیشکلراید در ن ش اتصال دهنده عرضی و ا

نیه در حصییول اطمینان از ای،  هاسییلولاز اضییاف  اییدن 

ی هاهیدروژل  وجود رسییید یمکلوب ب  نظر مموضیییوع 

 باعث افهایش ترایییوندگی و آبدوسیییتی تواندمیطبیعی 

و متعاقبا افهایش اتصییال  یچاپ سیی  بعد یهاداربسییت

منجر بیی  افهایش  توانییدمیهمچنی،  سیییلولی ایییود و

پانسییمان و بنابرای، بهبود خواص جذب تراوه  پذیریتورم

یب سیییازه ایییود و نیه وجود  و افهایش سیییرعت تخر

                                                        
1 Extrusion 

منجر  تواندمیی فیبروبلاست بر روی ای، پانسمان هاسلول

 ،،یبنابراایییود   بافت یبازسیییاز یبرا یبسیییترب  ایجاد 

وله و نانوسل شمیابر ،یبروئیف /کاپرولاکتونپلی یهاداربست

اده سید  س اک ستفاده برا لیپتان ضع یا و خم ز یدرمان مو

زخم در محل  توانمیرا  هاداربسییت دارند بافت را  میترم

های پانسییمانی خود را ایفا کنند، قرار داد تا ن  تنها ویژگی

سریعتهاسلولبلک  با دارا بودن  ر ی پوستی منجر ب  بهبود 

اییوند و بدون نیاز ب  تعویپ پس از مدتی تجهی  اییود 

[61 ] 

 هاروش ومواد -2

ستخراج ا یرهایاز مس شمیابر ،یبروئیمکالع ، ابتدا ف ،یدر ا

کلراید: کلسیییم  متشییکل از2اجیسییاوا با اسییتفاده از معرف 

  [62] اسییتخراج ایید 1:2:8 یدر نسییبت مول اتانول: آب

ه انجام نانوسلول یبا واسک  تمپو بر رو ونیداسیسپس اکس

  داربست [63] ادند بیترک گریکدیبا  دروژلیاد و دو ه

اخت  اده و س یستیبا استفاده از چاپگر ز یکاپرولاکتونپلی

س هامحلول ،یدرون ا اد و کل در  هین دیکلرا میغوط  ور 

ب  آنها اضییاف  ایید  آزمون  ین ش اتصییال دهنده عرضیی

 بیرکت ینسیییبت برا ،یانتخاب بهتر یبرا یریپذ بیتخر

جام اییید و به دروژلیدو ه  یورغوط مدت زمان  ن یان

و نانوسلوله  شمیابر ،یبروئیدرون ف کاپرولاکتونپلیساختار 

س ستفاده از آزمون تبد دیاک انجام   یفور فیط لیاده با ا

ب   یروبشیی یالکترون کروسییکوپیم یربرداریایید  تصییو

جام اییید و  یمنظور بررسییی ندازه حفرات ان خل و ا تخل

 هیها نداربسیییت یریپذ بیو تخر پذیریتورم ،یهمچن

  یزاو پانسمان، یتراوندگ هانیم یبررس یاد  برا دهیسنج

 تیو در نها فتقرار گر یابیقکره آب با سکح آن مورد ارز

ا مانی بآزمون زندهها از سلول مانیزنده هانیم یبررس یبرا

فاده از   ید-2،5- لیا-2-ازولیت لیمت ید-4،5)-3اسیییت

2 Ajisawa 
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 یهاآمیهیرنگ ،یو همچن 1دیبروما ومیتترازول-2H-لیفن

آزمون خراش  ،یو همچن ،یدیو فالوئ داپیفلورسییینت با 

 استفاده اد 

 مواد اولیه 1-2

کرم ابریشیییم نژاد بومبیکس از  یعیطب شیییمیابرپیل  های 

صنا موری، ارکت   یداری، خر رانیا -لانیگ شمیابر عیاز 

 و دالتونکیلو  45با وزن مولکولی  کاپرولاکتونپلیاییید  

قرص های ،  704105) گرادسیییانتیدرج   60یوب یدما

 ، لیترمیلی 200قرص برای  P4417  ،1)، یفسفات بافر سال

-2H-لیفن ید-2،5- لیا-2-ازولیت لیمت ید-4،5)-

،  لیترلیگرم بر میمیلی 2، 475989، دیییبرومییا ومیتترازول

پی  م ید-6،'4) رنییگ دا ن-2-نویدیییآ  ید لنییدولیف

بامیا-6- لینوفنیدیآم-4)-2 د،یدروکلرایه کار ، ،یدیندول

یدی، 25/350، وزن مولکولی 28718903 فالوئ نگ    و ر

 چیآلدر گمایسیییاز   87/788، وزن مولکولی 17466454)

اد   سخریداری  ، 102382) دوآب  مرک آلمان دیکلرا میکل

g/mol 01/147لمییان تیییپوکلریه می ، سیییید  مرک آ

(105614 ،3g/cm 22/1مان دیبروم می ، سیییید  مرک آل

(106360 ،g/mol 9/102  مرک آلمییان مکلق اتییانول و 

 لویک 14و  12 هیالید سییی یاییید  ک یداری  خر100983)

 چیآلدر گمایارکت س  تریکرولیم 250-10 تیظرف)دالتون 

اد  سلوله باکتر تهی   صد  1) ییاینانو ارکت  از  یوزندر

ستاد    یته رانیا ،یسار مریپل ،ینانونو مرک  دازیمپواک

محیط  ایییید   ییی  ته3g/cm  912/0 ،814681) آلمییان

  ,Dulbecco’s Modified Eagl Medium (DMEM)کشت

، 2، سیییرم جنی، گاویHEPES و حاوی بافر گلوکه بالابا 

/ ،یلیسیی یپن ،3دیاسیی  یتتراسییت ،یآم ید ل،یات-تریپسییی،

سترپتوما دی   و P4458میکرومتر، فیلتر اده،  1/0) ،یسیا

سید متیل سلولی) 4سولفوک ست ایده  ، گرید  ارکت زی از 

 نوترکیب، ایران تهی  اد 

                                                        
1 MTT assay 
2 Fetal Bovine Serum (FBS) 

 هاروش 2-2

 ی سه بعدیهاداربستساخت  2-2-1

 استخراج فیبروئین ابریشم 2-2-1-1

ت: اییده اسیی لیتشییک یاصییل ،یاز دو پروت  شییمیابر افیال

 25 هانیب  م ،یسییییدرصییید و سیییر 75 هانیب  م ،یبروئیف

ب  همراه ا افیال ،یدرصییید  در ا  ،،یدو پروت  ،یخام، 

 یهاواکس، نم  ،یمانند چرب یگرید یعیطب یهایناخالص

اسییتخراج  ی  برا[64] وجود دارند هین یو مواد رنگ یمعدن

حلول باز م  یکربنات ) میابتدا از سیید ،،یبروئیف ،یپروت 

و  ییصیییمد زدا ی  ب  همراه جوایییاندن در آب براجیرا

ها   سپس با گرم کردن نخ[65اد ]استفاده  ،یسیحذف سر

 میکلسیی بیدر ترک ،درج  70 یسییاعت در دما 6ب  مدت 

 10در غلظت  1:2:8 یاتانول و آب، با نسیییبت مول د،یکلرا

در آب خالص و  هیالیو سیییپس د ی/حجمیدرصییید وزن

، Sigma 3-30KS گمایس خچالداری وژیفی)سانتر وژیفیسانتر

ز بتا ا یهاصیییفح  دارکنندهیپا یدروژنیه یوندهایآلمان  پ

سهولت  برایو خالص حاصل  شمیابر ،یبروئیو ف رفت  ،یب

سیییاعت ب  روش  48ب  مدت  ،یدر اسیییتفاده و نگهدار

، آلمیان ، Alpha2-4 LD plus MartinChrist) یانجمیاد

  [62] خش  ادند

 اکسیداسیون نانوسلولز 2-2-1-2

سیون  سدیم کربوکسیلهاگروهافهودن  برایای، اکسیدا  ی 

 یهاگروهب  سییکوح فیبریل های سییلوله با اضییاف  کردن 

اما  اییودمیانجام  6هیدروکسیییل آزاد روی کرب، اییماره 

اییناسییی و سییاختار بلوری و پهنای کریسییتالهای ریخت

زنجیره سلوله بدون تغییر باقی مانده و نهایتا الیاف سلولهی 

افاف با ابعاد    اوندمینانومتر تبدیل  3-4ب  نانوژل های 

سلوله باکتریایی  ص 1برای انجام ای، آزمایش، نانو در  ددر

حاو لیترمیلی 100  1/0و  تمپوگرم  016/0 یآب م کر 

3 Trypsin-EDTA 

4  Dimethyl sulfoxide (DMSO) 
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اد سدیم برومایدگرم  س ه ومعلق  سپان ا سلوله ب ونیسو

اتاق در حال هم زدن  یدر دما یسیاستفاده از همهن مغناط

   [63] ادداری نگه   یدور در دق 500با دور 

حلول م معی، ازبا افهودن آهست  م دار  ونیداسیاکس فرایند

مول بر  یلیم 0/12تا  5/-، مربوط ب  تیپوکلریه میسییید

مولار نیم   سدیم هیدروکسید محلول و ازگرم سلوله آغاز 

اد   pHحفظ  یبرا ستفاده  سیدن واکنشا  زمان ب  پایان ر

صرف با عدم  سیدم شتر   سدیم هیدروک شبی ادم   خص 

س سک  اده با  دیسلوله اک سلول تمپووا ست، کامل  ا ه با 

 1ربوخن فیدر ق یکاغذ صیییاف یبا آب و اتانول رو یبریف

   اد ینگهدار گرادسانتیدرج   4 یآمد و در دما دستب 

 آزمون تزریق پذیری  2-2-1-3

ب یافت، بهتری، گرانروی از ترکی برایپذیری  قیتهر آزمون

 نوک سییوزن واز  دو ماده نانوسییلوله و فیبروئی، ابریشییم

 2یاییناسییروان های ویژگیبا  هیبریدیپلیمری برای تهی  

، یکاپرولاکتونپلی مناسییب برای پواییاندن سییکح سییاختار

از دو ماده مختلف  ، سیی  نسییبتکار  برای ای، اییدانجام 

  4:1/ 1:4/ 1:1فیبروئی، ابریشیییم و اکسیییید نانوسیییلوله )

اکال ترکیب و  اکلی با عرض ا ستکیل  و  مترسانتی 2م

ستفاده از سوزن  مترسانتی 3طول  متری درون میلی 3/0با ا

  ی  دیش پتری تهریق ادند

 سه بعدیی هاداربست چاپ و پوشش دهی 2-2-1-4

 Bio fab X2 یبا دسییتگاه چاپگر سیی  بعد یسییتیچاپ ز

(Omid Afarinan Mohandesi Ayandeانجام اد  رانی، ا  

یلیم 10با ابعاد   یلا  یمدل  ،انجام چاپ س  بعدی یبرا

 داتوک افهارنرمبا اسیییتفاده از  مترمیلی 1.2متر یلیم 10متر 

(Autodesk AutoCAD 2024.1.1  صییورتب و ی طراح 

 با اسیییتفاده ازای، فایل  ،سیییپساییید   رهییخ STL لیفا

فهارنرم  G-codeبیی    Simplifier (simplify3d 4.1.2 ا

                                                        
1 Büchner funnel 

2 Rheologic  

قرار  یس  بعد چاپگرمربوط ب   افهارنرمدر داخل و  لیتبد

جام داده اییید با ان خل  ماتیتنظ تا  ، بر روی افهارنرمدا

 چاپگرب  صفح   چاپچسب مخصوص ک  قبل از اروع 

گلول اییده بود، چاپ اییود  پس از یوب زده  یسیی  بعد

مای ی پلیها  گرادسیییانتیدرج   110کاپرولاکتونی در د

نازل فلهی، قکر با  مرحل  و  یدر  کل سیییاختار درون 

شار  مترمیلی 3/0 3نازل سترودبار  1-5/1و ف اد  برای  اک

بر روی  بهتر مواد یو چسیییبنییدگ یمییانییدگییار شیافها

ود سکح آنها لازم ب در یفیضع اریبس ، زبرسازیهاداربست

 برای  یفسفر دیاس درصد 30محلول ک  برای ای، منظور، 

اضییاف  ایید و سییپس سییکح نمون   دقی   ب  1مدت زمان 

س 4/7ب   pH ک زمانیتا  هانمون  اده زدایید با آب یونبر

ادند درصد  70با اتانول  هاداربست ،سپس  [66] است  

ترکیب دو هیدروژل فیبروئی، ابریشیییم و در اسیییتریل و 

اده ب  مدت  ساعت  5/1و  1، 5/0نانوسلوله تمپو اکسید 

با اسیییتفاده از سیییاعت  24ب  مدت پس از آن غوط  ور و 

 Alpha2-4 LD plus)ایییدن انجمادی  خشییی  روش

MartinChrist ، مدت ،یبهتر ،ییتع  ، خش  ادند آلمان 

اییده درون مخلوط  چاپ یهاداربسییت وریغوط زمان 

سییت ، داربدیکلرا میکلسیی-نانوسییلوله-شییمیابر ،یبروئیف

اده نیه کاپرولاکتونپلی س برایی چاپ  ا ت  جلوگیری از 

ادن مواد موجود در سکح داربست پس از ورود ب  محیط 

  ادی بررس  یفور لیتبد یسنجفیطکشت با استفاده از 

 ساختار یابیمشخصه 2-2-2

 یوبشر یالکترون کروسکوپیم یربرداریتصو 2-2-2-1

خت ناسیییی ری و  کاپرولاکتونپلی یهاداربسییییتاییی

 ی، ابریشمفیبروئ/ نانوسلوله اکسید اده و کاپرولاکتونپلی

ستفاده از م سکوپیبا ا ش یالکترون کرو  Nanosem) یروب

450 FEI ،ولت مشیییاهده اییید   لویک 2  در ولتاژ کایامر

3 Gauge 
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ص یومینیقکعات آلوم یبا نوار دو طرف  بر رو هانمون  ب ن

 ،یانگیبا کندوپاش پواانده ادند  م طلااده و با پواش 

 ImageJ  (1.52v, NIH افهارنرماندازه منافذ با اسییتفاده از 

  اد  ،ییتعآمده،  دستب  ریواز تصا امریکا 

 زخم پوش خواص مکانیکی یابیارز 2-2-2-2

حاصیییل درون سیییاختار ، مکانیکیبرای انجام آنالیههای 

صییفح   –صییفح  چند عملکردی  1سیینجیروان دسییتگاه 

 1و فاصل  اکاف  مترمیلی 25)صفح  ی موازی  ، با قکر 

  آلمان، Hybrid Rheometer HR 20 Discovery) مترمیلی

پانسمان زخم مورد  عنوانب ک   ساختارهایی  ادقرار داده 

 ،دباایین دااییت  اسییتحکام کافی دیبا رندیگیاسییتفاده قرار م

 یبرا 2یکشیییسیییان یروگرانو خواص  اسیییتحکامزیرا 

ها  حرکتی سیییازگار ها بر رویآن  برای ،یریز یبافت 

  [68]ضییروری اسییت  یخارجفشییار برابر  محافظت در

سروان  یهایریگاندازه با ساختار یکیخواص مکان  یانا

ها در سیاختار 3یزمان جاروب اید  اول، یبررسی ینوسیان

کانس  ندازه یبرا  4کرنش  درصییید 1و هرته  1فر  گیریا

دادن اثرات مدت زمان و نشییان  )'G(ی سییازرهییخ 5مدول

 ساختار، 6جاروب کرنشی براسپس   انجام اد وریغوط 

پا تحت ه محدودک  قرار گرفت  درصییید 60 داریکرنش 

ست پوست یخک یکشسان یروگران ی سازگارتا [ 69] ا

   بررسی اود زخم ناحی با ان باض و آرامش پوست در  آن

 ساختار تخلخل سنجش 2-2-2-3

صل ساختار، تخلخل ،ییتع یراب ا تاتانول مکلق  وندر حا

قبل و وزن  وایید غوط   برسییدااییباع ب  حالت ک   یزمان

 1رابک  از  تخلخل با اسیییتفادهو  ،یتوز وریغوط از بعد 

 .ادند بار تکرارس   شیدر آزما هانمون محاسب  اد، هم  

تخلخل :1رابک   =
(وزن قبل از غوط  وری−وزن بعد از غوط وری)

حجم اتانول 𝑿 حجم قبل از غوط وری
 

                                                        
1 Rheometery 

2 Viscoelastic 

3 Time Sweep  

 

  تماس هیزاو آزمون 2-2-2-4

 یهاداربسییتسییکح  یروبر آب  قکره تماس افت یایزوا

 یایاییید  زوا گیریاندازهاتاق  یدر دما یچاپ سییی  بعد

صاو صل از ت ستفاده از  ریتماس حا )  ImageJ افهارنرمبا ا

1.52v, NIH  سییی  بار  شیاییید  آزما گیریاندازه  امریکا

  یهرچ  زاو ها گهارش ایید   یزاو ،یانگیتکرار ایید و م

ااد ب تر یب  صفر نهد دروژلیتماس قکره آب با سکح ه

 180 تماس ب   یهرچ  زاو و اسییت شییتریب 7یتراییوندگ

   [70ابد ]ییم شیافها یهیگربااد آب تر ینهد درج 

 آزمون تورم پذیری 2-2-2-5

با  هایی، نمون ساختاربرای بررسی میهان جذب آب توسط 

سانی و اندازه وزن سال س  تکرار، با ک سفات   ،یدر بافر ف

ادند 37 یدر دما پس از گذات زمان و  درج  غوط  ور 

ساعت،  24 اعت،س 5ساعت،  3ساعت،  1های مشخص )

 و پس از حذفسییاعت  از بافر خارج  72سییاعت و  48

شد سکحی جذب ن صافه آب  ادند ی،با کاغذ   ات توزی، 

ساعت  24ها ب  مدت نمون سپس  محاسب  اود ووزن تر 

حاسب  منیه  هاوزن خش  نمون  و توزی، ادند تالیوفیلیهه 

ها در زمان های مختلف، با   درصد تورم پذیری نمون اود

ستفاده از رابک   ساس نتایج، نمودار تورم  2ا سب  و برا محا

   ادپذیری بر حسب زمان رسم 

درصد تورمپذیری: 2رابک   = (
وزن تر−وزن خشک

وزن خشک
) × 𝟏𝟎𝟎 

 

 یریپذبیتخرستیزآزمون  2-2-2-6

 37 یچاپ و در دما یمسییاو یهاها در ابعاد و وزنسییازه

مدت  گرادسیییانتیدرج    PBS (pH 7.4) روز در 35ب  

 انکوب  اییدند  لیترمیلییونیت در  10000) میهوزیل حاوی

 BINDER ،CBدرج ،  37اکسییید کرب،،  دیدرصیید  5)

4 Strain 
5Modulus 
6Strain Sweep 
7 Wettability 
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ات پس از  ، آلمان 160  ، آنهاروز 35، 28، 21 ،14، 7 گذ

 یهایون قرار گرفتند تا ادهزدایییون با آب تحت استشو

ب  و سییپس  آنها حذف اییود جذب اییده بر روی سییکح

LD plus -Alpha2 4) 1 روش انجمادی خشییی  ایییده

MartinChrist هر  ی  براادند کشی وزن دوبارهو  ، آلمان

س  تکرار  ست از  اددارب ستفاده  ستفاده از فرمول  و ا با ا

 :محاسب  اد هاسازه بی ، تخر3 رابک ) ریز

درصد تخریب: 3رابک   = (
وزن خش −وزن اولی 

وزن اولی 
) × 𝟏𝟎𝟎 

 

 یورغوطهبررسی حفرات پس از  2-2-2-7

مان  مدت ز ط پس از تعیی، بهتری،  هت ، وریغو در ج

ست  صول اطمینان از عدم ب ادن کامل حفرات و وجود ح

، اییکل هاسییلولفضییای کافی برای قرار گیری و رایید 

 & KERN) با اسیییتفاده از میکروسیییکوپ نوریحفرات 

Sohn GmbH ،OCD 825 آلمان ،  

 ساختار سلولی مطالعات 2-2-3

بر روی  فیبروبلاستتتی هاستتلو  کشتتت 2-2-3-1

 داربست

ست، پس از تعیی،  اد  برایبهتری، نوع دارب بر  هاسلولر

 2سیییترونکامل  طورب  هاداربسیییتروی آن، لازم بود تا 

اند، ب  همی، روی ابتدا با اتانول  صد 70با سپس با  در و 

 280با طول موج  Cاسیییتفاده از اعمال نور فرابنفش نوع 

 هود سترون لامیناردقی   درون  45و ب  مدت زمان نانومتر 

 (JTLV02 ،TAL TAJHIZ  ادند سترون ، ایران 

س فیبروبلاستی هاسلول کشتب  منظور  ت، بر روی دارب

سییلول در هر  610ابتدا سییوسییپانسیییون سییلولی با غلظت 

شت  لیترمیلی ست ایده نوترکیب،  DMEMاز محیط ک )زی

)زیست ایده نوترکیب، ایران   FBSدرصد  10اامل ایران  

، میکرومتر 1/0) ،یسییی/ اسییترپتوما،یلیسیی یدرصیید پن 1، 

اده،  سترون تهی    ، P4458فیلتر  ، JTLV02 لامینار)هود 

                                                        
1 lyophilize 

TAL TAJHIZ  پس از قرار گیری هر داربسیییت ، ایران

 زمیکرولیتر ا 200مرحل ، ابتدا  3، طی خان  24درون پلیت 

ضاف  و برای  ست ا سلولی ب  هر دارب سیون  سپان  15سو

 37دی اکسیییید کرب،،  درصییید 5) دقی   درون انکوباتور

ج  مان  BINDER،160CB، گرادسییییانتی در قرار   ، آل

میکرولیتر دیگر از همان سوسپانسیون  300سپس و گرفت، 

ستسلولی ب   اد و برای  هادارب ضاف   دقی   درون  30ا

ر ب نهایی نیهمیکرولیتر  500انکوباتور قرار گرفت و نهایتا 

ساعت درون  4برای  اضاف  اد و ای، بار هاداربستروی 

ی سپس سوسپانسیون سلولی ب  آرام  انکوباتور قرار گرفت

از سکح داربست  هاسلولمنجر ب  کنده ادن  ک طوریب و 

نشییود، از هر چاه  حذف و ب  جای آنها، محیط کشییت 

سیییاعت درون  24  اییید و برای فتازه ب  هر چاک اضیییا

س  انکوباتور قرار گرفت سلولی با ا صال  فاده از تو نتیج  ات

  ادمیکروسکوپ نوری بررسی 

  مانیزنده آزمون 2-2-3-2

س برای شت هاسلول و زنده ماندن ریتکث هانیم یبرر ی ک

ست، سنج آزموناز  اده بر روی دارب  ی) د MTT یرنگ 

ا  دیبرم ومیتترازول لیفن ید 5و 2 ازولیت لیمت ستفاده    دا

اییده توسییط  دیاییدت نور تول  یروش بر پاای، اسییاس 

ک  در محدوده  بااییدمی هاسییلولدر  یتوکندریم تیفعال

خوانش  توسییط دسییتگاه نانومتر 630 یال 540طول موج 

 ، آمریکا Bio Tek-ELX800 ،Thomas Scientific) جذب

ست  ،،ی  بنابرااودمی انجام عداد با ت میادت نور رابک  م

 نگرینما یزنده خواهد داایییت و رنگ ارغوان یهاسیییلول

 .باادمیسلول  مانیزنده

 هاسلو  آمیزیرنگ 2-2-3-3

سی  برای سیبرر انا ا ب ، ابتداهاسلول مانیزندهو  ریخت 

، KERN & Sohn GmbH) استفاده از میکروسکوپ نوری

825OCD  10، آلمان  با بهرگنماییX  ستفاده و سپس با ا

2 Sterile 
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و میکروسیییکوپ   2و فییالوئیییدی،  1داپی آمیهیرنییگاز 

، ژاپیی،  IX81Inverted، OLYMPUSفییلییورسیییینییت )

سی و هاسلول ست مورد برر ی زنده موجود بر روی دارب

ن تدا محیطای، منظوربرای   دعکس برداری قرار گرفت  ، اب

شت از  سپس اد حذف  هاسلولک ها با پارافرم سلولو 

با  و تثبیتدقی   در دمای اتاق  20مدت  درصد ب  4آلدئید 

نفوی    یدق 5  ب  مدت PBS)در  Triton X-100 درصد0.5

صد FBS 1سپس با  و ریپذ  PBSبا  تیو در نها ماریت در

اد دقی   در دمای اتاق تحت  5مدت  ب  و نهایتا نداست  

 50)و فالوئیدی،    لیترمیکروگرم بر میلی 1 ) داپی اثر رنگ

بر  کروگرم  ی لیم ی ترم ی تحییت قرار داده   ل اییییده و 

با  ریتصییاو ،سییپس برداری فلورسیینت قرار گرفتند عکس

ستفاده از   الاتیبهداات ا ی)موسس  مل ImageJ افهارنرما

سلول مانیزندهو  لیتحلو  یه  تجBethesda ،MDمتحده، 

 اد  ،ییتع 4 رابک  استفاده ازبا ها 

 :4رابک 

زنده مانی          =
ناحی  سلول های زنده

(مساحت سلول های زنده+ناحی  سلول های مرده)
 

 خراشآزمون  2-2-3-4

تحت  زخم ی  ادن مجدد تلیالاپی لیپتانس ،یتخم یبرا

 گسیییترش و یها تیقابلو  بیترک ای عصیییاره  ی تاثیر

خراش  آزموناز روش  فیبروبلاسییتی هاسییلولمهاجرت 

سیییکوح  یرا بر رو یسیییلول تیجمع  یک  گسیییترش 

ستفاده ، کندمی گیریاندازه ون در هاسلول  [72] اودمیا

)زیسیییت ایده  DMEMدیش پتری حاوی محیط کشیییت 

)زیسیییت ایده  FBSدرصییید  10ایییامل نوترکیب، ایران  

 ،یسییی/ اسیترپتوما،یلیسی یدرصید پن 1، نوترکیب، ایران  

درج   37 یدر دما  P4458، فیلتر ایییده، میکرومتر 1/0)

شت داده  لیترمیلیسلول در  510در غلظت  ،گرادسانتی ک

اد   یت  لا در یزخم خک  یسپس، ادند   سلولی ر

 و دیتول سییترون یتریلمیکرو 100 یکیپلاسییت پتیبا پیافت  

                                                        
1 DAPI 

ادههاسلول شتبا  ی کنده  شو با محیط ک ست حذف  ا

 مشیابر ،یبروئیف /کاپرولاکتونپلی یهاعصارهند  سپس اد

اده سید  سلوله اک س کاپرولاکتونپلی، و نانو   هر کدام در 

ی هانمون   اد و س  تکرار نیه ب  فتکرار ب  خراش ها اضا

ای ب  آنها اضاف  نشده بود اختصاص کنترل ک  هیچ عصاره

درج   37 یسیییاعت در دما 24ب  مدت  هانمون یافت  

ه و سپس انکوب  اد اکسید کرب،دی درصد 5با  گرادسانتی

 KERN & Sohn) با اسیییتفاده از میکروسیییکوپ نوری

GmbH ،OCD825   نداد یبردار عکس، آلمان   

 یآمار تحلیل 2-2-4

د  ا انیب ارمعی انحراف ± ،یانگیم صورتب تمام داده ها 

 یبررسیی tهر گروه با آزمون  ،یب یهاتفاوت یآمار تیاهم

 یاد  بررس میتنظ p>0.05 در سکح یدارسکح معنا  اد

و  سییلولی مانیزنده، پذیریتورمپذیری،  بی، تخریسییلول

انجام ایید  قکر منافذ در  کرارت 3با  مکانیکیهای بررسییی

 ریتصیییاو یو بررسییی یروبشییی کروسیییکوپیم ریتصیییاو

 ارافهنرمبا اسییتفاده از  نوری و فلورسیینس میکروسییکوپ

ImageJ متحده،  الاتیبهداات ا ی)موسس  ملBethesda ،

MD   ادانجام   

 و بحث جینتا -3

 ی سه بعدیهاداربستساخت  3-1

 ، 2-2-1) قبلدر بخش روش یکر ایییده با اسیییتفاده از 

صدهای ساخت  شم با در و  10، 5، 2محلول فیبروئی، ابری

با حل کردن پودر حاصیییل از خشییی  کردن  درصییید 40

آن  ، آلمان Alpha2-4 LD plus MartinChrist)  انجمادی

جهت سیینجش ترکیبات ایییمیایی و  درون آب انجام ایید

 یهاگروهخام، جذب  دسییاخت  اییده و موا یهادروژلیه

با اسیییتفاده از طیف سییینجی مادون قرمه  هانمون عاملی 

یبر سانت 200-4000ی طول موج محدودهتبدیل فوری  در 

سنج متر، ارایط اتاق  اکل اد   دهیدر   2همانکور ک  در 

2 Phalloidin 
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 متر،یبر سیییانت 85/1260 سییی  پی ، ایییودمیمشیییاهده 

 بیب  ترت متریبرسییانت 90/1636و  متریبرسییانت 86/1541

ی  با گروه  یهاپ  یهاگروه) C=O و C-O ،N-Hمرتبط 

حضور س   ،همچنی،  [73] است  شمیابر ،یبروئیف یعامل

اثبات ب  ترتیب  متریبرسیییانت 1630و  1523 ، 1255 پی 

کلی نشییان  طورب وجود آمید نوع سیی ، دو و ی  و  کننده

  است  شمیابر ،یبروئیاستخراج کامل ف دهنده

 یهاگروهجذب تایید اکسید ادن نانوسلوله حاصل،  برای

با اسیییتفاده از طیف سییینجی مادون قرمه  هانمون عاملی 

ی   یل فور بد حدوده  1ت بر  400-4000ی طول موج در م

سنج متر،یسانت ارایط اتاق  جذب  یهاطیف .اد دهیدر 

نانوسلوله اکسیداده ب  روش  ییایمیا یهاگروهمربوط ب  

اکل  تمپو ست 2در  اده ا سترده در  یفیط باند  ارائ   گ

عاایییات مترسیییانتیبر  3340  یهاگروه یکشیییشییی ارت

[  74] دهدمیرا نشان  و آب سلولهموجود در  لیدروکسیه

-C ب  کشش مربوط مترسانتیبر  2920در  ااخص طیف

H  ص و شخ ست سلوله طیف م سو75] ا  گر،ید ی[  از 

 یهاگروهمربوط ب   ارتعااییات OH و C-O وجود کشییش

 بر 1030در  دیاییید نیه پی در سیییلوله  دیسیییاکار یپل

شان دهنده ،  بنابرای،کندمیرا ایجاد  مترسانتی س ن لوله نانو

س سلوله بو تاییدی بر اده  دیاک سید موف یت آمیه نانو   اک

ست  ، 2NH ی عاملیهاگروهدر نهایت وجود  روش تمپو ا

COOH  وOH یهاتیسییا تواندمیسییکوح آنها  یبر رو 

 جادایماده -تعاملات سلول یارت ا یسلول را برا صیتشخ

سبت ترکیب دو محلول فیبروئی، برای کند   تعیی، بهتری، ن

های یکر اده انواع نسبت ابریشم و نانوسلوله اکسید اده،

 یریپذ قیتهر آزمون  مورد 4:1و  1:4، 1:1از ای، دو ماده )

سرنگ  شان دهنده مکلوب 1اکل و نتایج قرار گرفتندبا  ن

سلوله شتر از نانو سبت بی اده ب  ن تر بودن ن سید  سبت اک

کمتر از فیبروئی، ابریشییم اسییت و در ای، نسییبت، خروج 

سپس پا ماده سرنگ و  سر  بهتر خواهد  رساختا یداریاز 

  بود

 هاداربسییت وریغوط بررسییی مدت زمان مناسییب  برای

کلسییییم کلراییید، -نییانوسیییلوله-درون مخلوط فیبروئی،

پس از قرارگیری درون محیط کشییت، از روی  ک طوریب 

شوند،  ست  ن ا ست   عدد  یدر ناحی مختلف هانمون دارب

 یسنجفیط طستو مترسانتیبر  4000تا  400 ،یب یموج

   قرار گرفتمورد ارزیابی مادون قرمه تبدیل فوری  

 های ، پی 2)ایییکل  کاپرولاکتونپلیدرطیف مربوط ب  

عاش  متربر سیییانتی 2936و  2860  یناح ب  ارت مربوط 

 یهاعنوان مثال گروه  ب C-H) دروژنیه -کرب، یکشییشیی

اهر ظ یجذب ها اسییت  نوارنمون  ل،یو مت لیمت ل،یمتوکسیی

ب  گروه کربون متربر سیییانتی 1724ایییده در   لیمربوط 

ستر پلی  1000  یناح ،،یاست  همچن کاپرولاکتوندرگروه ا

ب   C-O یمربوط ب  ارتعاش کشییشیی متربر سییانتی 1200تا 

ست  نوار جذب شخص ا ضوح م اده در  یو بر  730ظاهر 

 یاصییل رهیدر زنج Long- chain bandمربوط ب  مترسییانتی

حداقل چهار گروه  یعنی) اسییت کاپرولاکتونسییاختار پلی

2CH یمچپشیت سیر هم وجود دارد   ه ریدر طول زنج،، 

 متربر سیییانتی 1440تا 1366  یظاهر ایییده در ناح  یپ

 1375ظاهراده در  یاست  نوار جذب 2CHمربوط ب  گروه 

در سییاختار  یخمشیی 3CHمربوط ب  گروه  متربر سییانتی

  است  کاپرولاکتونپلی

شاهده می 2اکل در همانکور ک   ، در طیف مربوط اودم

 کاپرولاکتونپلیوری داربسیییت های غوط ب  انواع زمان

سلوله شمیابر ،یبروئیفدرون ترکیب  سی و نانو ادهاک  ،د 

   اودمیکلی پنج پی  اصلی نمایان  طورب 

 

                                                        
1 Fourier Transform Infrared Spectroscopy 
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از جمل   باتیاز ترک یامجموع پذیری:  قیتهر یاده برا دینانوسلوله اکس یهاب  محلول شمیابر ،یبروئیف ارزیابی نسبت بهین  1 اکل

و با  سرنگ قیها از طرو سوم نشان داده اده است  محلولاول، دوم  یهافیقرار گرفت ک  در رد شیمورد آزما 4:1و  1:4، 1:1 یهانسبت

 تهریق اد   راست ب  چپ از درصد 40 و 10 ،5 ،2) شمیابر ،یبروئیف از مختلف یهاغلظت

 

 

 

 
  پلیمرهای طبیعیساختار درون  وریغوط های مختلف از و مدت زمان اولی  استخراج اده مواد فروسر   یفور لیتبد یسنجفیط 2اکل 

 

اده درناح  یپ سانتی 3600تا  3300  یظاهر  مربوط  متربر 

موجود در سییاختار  ،یآم یدر گروه عامل یکشییشیی N-Hب  

په، ظاهر اییده در   یپ ،،یاسییت  همچن ،ئیبرویف  یسییل

مربوط بیی  گروه  متربر سییییانتی 1330تییا  3000  ییینییاح

ظاهر اییده در  یجذب یاهنوار   اسییت OH) لیدروکسیییه

در  یکشییشیی C-Hمربوط گروه  متربر سییانتی 3000تا  2860

ص ااخ  یپ ،،یساختار است  همچن ل،یو مت لیمت یهاگروه

مربوط ب   متربر سییانتی 1722تا  1622  یظاهر اییده در ناح

ش N-H یهاگروه ش C=Oو  یخم ش  یعامل یهاگروهدر  یک

ظاهرایییده در  یهاپی سیییاختار اسیییت   لیو کربون ،یآم
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 یمربوط بیی  حل یی  متربر سییییانتی 1600 تییا 1450ینواح

اییده اسییت  نوار  دیکسییادر سییاختار نانو سییلوله   یآرومات

 C-Nمربوط ب   متربر سانتی 1325  یظاهر اده در ناح یجذب

ش ساختار یخم اده در  یجذب ینوارها و موجود در  ظاهر 

رار ق تیمربوط ب  موقع متربر سییانتی 900تا  700 یامحدوده

  یاسییت ک  با پ  یتحل   آروما یگرفت، اسییتخلاف بر رو

اییده  دیتائ متربر سییانتی 1800  یاورتون ظاهر اییده در ناح

بر  1278  یظاهر اییده در ناح یجذب  یپ ،،یاسییت  همچن

ست   3CHمربوط ب  گروه  مترسانتی ساختار ا س  در  با م ای

سییاعت  1ک  در مدت زمان  اییودمیپی  مشییخص  3ای، 

 ی مختلف صورت گرفت  است وهاگروهبیشتری، اتصال میان 

ادت هم   شتر و هم   هاپی ب  همی، علت  در ای، زمان بی

 تیهتر هستند   هاطیف

 یابی ساختارمشخصه 3-2

 ها پس ازررسی حفرات و میزان تخلخل داربستب 3-2-1

 وری غوطه

بر روی فرایند  هاهیدروژلاندازه حفرات و درصییید تخلخل 

 و در روند مهاجرت سیییلولی موثر اسیییت ییزاترمیم و رگ

ال و انت  یسلولو راد   تخلخل و اندازه حفرات، اتصال [76]

سه شک فرایند یکنند ک  بررومی لیمواد را ت  دیجد بافت لیت

ست سان  [ 77] اثرگذار ا ست مواد با تخلخل بالا ، نفوی آ زی

و خروج مواد زائد از آن را ب   دروژلیمواد مغذی ب  داخل ه

اندازه مناسیییب  ،مختلف یها  در پژوهش[78] همراه دارند

 یمهندسییی یتهایو فعال یپهایییک یحفرات جهت عملکردها

ایییده اسیییت  گهارش کرومترمی 180±20 محدودهبافت، در 

نوری انجام اییده بر روی  کروسییکوپیدر مکالعات م  [79]

ست سط اندازه حفرات ، هادارب  ،یو همچن کرومتریم 180متو

صد تخلخل حدود  ست ک   85در صد ا سب در تاییدی بر منا

 ،یو مواد مغذ عاتیحمل ضییا برایبودن داربسییت حاصییل 

سلول اد  س ییزاو رگ یر صالات حال،  ،یبا ا  تا ایجاد ات

 سید اده،نانوسلوله اک و شمیابر ،یبروئیفعرضی بیشتر میان 

تر کوچ اندازه حفرات با  متراکم تر یساختار منجر ب  ایجاد

قابل مشییاهده  3طور کامل در اییکل  ک  نتیج  باسییت اییده

ست ست ترکیب سکح ناهموار یطور کلب   ا تر منافذ در دارب

 هاروژلدیبودن ه تر مناسییب ،نانوسییلوله و فیبروئی، ابریشییم

سلول یبرا صال  شان می یات از طرفی درصد بالای  و دهدرا ن

نیه کم  کرده و ویژگی  تخلخل ب  مبادلات مواد و اکسیییژن

سبی را  سی بافت و  برایمنا اک یهاعملکردمهند ن چو یپه

  ایجاد کرده استزخم  میترم

 

 

 
نانوسلولز  /کاپرولاکتونپلی (ب کاپرولاکتونپلی الف(با استفاده از میکروسکوپ نوری:  ساختارهاحفرات  یبررس 3شکل 

درصد و نانوسلولز اکسید  40فیبروئین ابریشم / کاپرولاکتونپلی( درصد د 40ابریشم / کاپرولاکتونپلی (اکسید شده ج

 .شده
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کاپرولاکتون/فیبروئی،   پلی3کاپرولاکتونی )پلی  2  فیبروئی، ابریشم و نانوسلوله اکسید اده )1ی )ساختارها گرانروی کشسانیخواص  4اکل 

  آزمون روبش فرکانس هرته ب  1برحسب زمان در فرکانس  کشسانیمدول  راتییالف  تغ:  ،ابریشم و نانوسلوله اکسید اده

 

 پوشزخم مکانیکیرفتار  یابیارز 3-2-2

اکل  اده الف -4همانکور ک  در  شان داده  ست،ن تمام   'Gا

ب   ساعت 1و در عرض افهایش یافت  زمان در طیها ساختار

س حالت ثابت  4000ب   500از  یقابل توجه طورب  ′Gو دیر

 شیهااف دهد ک نشان میای، یافت  است   افت ی شیافها پاسکال

در ترکیب کاپرولاکتون پلیوری داربسیییت مدت زمان غوط 

منجر  ،هاد دیو نانوسلوله اکس شمیابر ،یبروئیفدو هیدروژل 

ز ا یتر ناایی یقوای  اییبک و  سییفت تر ایجاد سییاختاریب  

ایود، اما افهایش می بالاتر اتصیالات عرضیی یچگالافهایش 

سییاعت، تاثیری در ایجاد  1وری بیشییتر از مدت زمان غوط 

 اتصالات عرضی بیشتر نخواهد داات  

اکل جاروب کرنش، در نتیج   شان -4همانکور ک  در  ب ن

تار  ، کاپرولاکتون پلیداده اییییده اسییییت، هر دو سییییاخ

س شمیابر ،یبروئیکاپرولاکتون/ فپلی سلوله اک اده  دیو نانو

نده ک  درصییید  60کرنش تحت  مای  یرونگرا ی،شیییتریبن

نشان  نتیج  ،یا  بودند داریپااست،  ی در پوستخک یکشسان

با ان باض و  سییازگارتواند سییاختار حاصییل میدهد ک  یم

نابرای، زخم یکیآرامش پوسیییت در نهد  یدارا بااییید و ب

عنوان زخم ب  ی مناسبکشسان یروو خواص گران استحکام

 پوش است  

  یروبش یالکترون کروسکوپیم یربرداریتصو 3-2-3

ست ی نازکی با ورق  چاپپس از  ،یکاپرولاکتونپلیهای دارب

برداری میکروسییکوپ از طلا پواییش داده اییده و تصییویر 

 برایها مختلف از آن یهایینما الکترونی روبشیییی با بهرگ

سی دقت   5اکل صورت گرفت  و اندازه حفرات  چاپبرر

را نشان  کرومتریم 180 اندازه با متوسطهمگ،  راتحفاندازه 

 نییییازل بییییر اساس مختصاتو گویای آن است ک   دهدیم

ظار کت  مورد انت خت صیییورتب ماده  کرده وحر از  یکنوا

بی،  مناسبی اتصال هادر هم  لای  واست  هسرنگ خارج اد

 است  ادهبرقرار ی جدید سکح و رات 
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ه درون ی چاپ اده غوط  ور ادکاپرولاکتونپلی  ب چاپ اده کاپرولاکتونپلی الف : تصویر میکروسکوپ الکترونی روبشی از 5اکل 

  و نانوسلوله اکسید ادهدرصد  40فیبروئی، ابریشم 

 

 تورم پذیریو  یخواص ترشوندگ 3-2-4

ستآب ست برا یدو سبندگ یسکح دارب  یسلول ریو تکث یچ

مانع از ایجاد درد  ،ی[ و همچن81اسییت ] یاتیمناسییب ح

طور ب  [ 82] اییودمیکشیییدگی بر روی زخم نااییی از 

ست ب یخاص، هنگام ست قرار ا  زخم پوشعنوان ک  دارب

ص اود، خا ستفاده  ست  ییات اوندگیرت تیا  آنها مهم ا

ست دادن آب از طر رایز ست یرونیب  یلا قیاز د  یکی 1پو

ناهنجار  و مواد ایییودمیمحسیییوب پوسیییت  یهایاز 

کاربرد مناسیییب در نظر  ،یا یبراجلوگیری کننده از آن، 

دن ایی سیرفتار خ یابیارز یبرا ،،یبنابرا اییوند یگرفت  م

ست ،یا ستفاده ازتماس   یزاو یریگ، اندازههادارب   ی با ا

  اد انجامو م کر  ادهزدایییونآب  یتریکرولیم 5قکره 

 یسییی  بعد چاپداربسیییت  یتماس برا یایزوا ،یانگیم

داده اده است   نشان 6در اکل   مربوط ریهمراه با تصاو

 تماس  ی، زاواییودمیمشییاهده  6 در اییکلهمانکور ک  

 ± 9° حدود کاپرولاکتونپلی داربسییت یآمده برا دسییتب 

 اریاسییت ک  داربسییت بسیی یمعن ،یا ب  اسییت ک  6/123

قکره آب  گر،یاز طرف داسیییت  جایب آب  ریغو هیآبگر

و نانوسییلوله   ت آغشییت  ب  فیبروئی، ابریشییمداربسیی یرو

اده،  سید  ست پخش  یرومیهان زیادی ب  اک سکح دارب

ست ک   9/19 ± 3° تماس آب آن  یزاوو  اودمی میهان ا

 ،ی  ادهدمیتوسط قکره آب را نشان  تراوندگی زیادی از

                                                        
1 Epidermis 

ی طبیعی هاهیدروژلافهودن  ک  دهدمینشیییان  تیواقع

ی آبدوست آنها، قدرت تراوندگی هاگروهحضور  علتب 

 یایزوا  در واقع دهدمیرا افهایش  هاداربستو جذب آب 

 فیبروئی، ابریشییم آغشییت  اییده ب تماس با آب داربسییت 

 ± 2° از، [83] آبدوسیییتی بالای فیبروئی، خالص علتب 

ت  اسییییت،  60°ب   6/123 یاف افهودن همچنی، کاهش 

ادهنانوسلوله سیار  خاصیت علتب  اکسید  ک  تی آبدوسب

سلوله  سیون نیه  صورتب نانو سیدا ات  ک  با اک طبیعی دا

 ، باعث کاهش ای، عدد ب کندمیای، خاصیت افهایش پیدا 

عال سییییتیز[  84] ایییودمی 4/58 ± °4  فیضیییع یف

عدم وجود  کاپرولاکتونپلی ب    یعامل یهاگروه)مربوط 

 کتونکاپرولاپلیکم  یسکح یو انرژ در سکح  یستیفعال ز

و هر گون  فعل و  دهدمیرا کاهش  یسلول لیب  وضوح م

 ،ییپا یهامنجر ب  نر  کرده ورا مهار  یانفعالات سیییلول

اصلاح  یها یتکن ج ،یدر نت [85]  اودمیبافت  یبازساز

 زیسیییتیو  ییایمیسیییکح، ک  قادر ب  بهبود عملکرد اییی

هایپل ند، اهم یمصییینوع یمر  ن یدر زم یادیز تیهسیییت

ستفاده ها، یتکن ،یا انی  در مکنندیم دایپ مهندسی بافت  ا

ا بیی کییاپرولاکتونپلی بیییترکنظیر  هیبریییدی وموادیباز 

پلیمرهای آبدوسییت نظیر فیبروئی، ابریشییم و نانوسییلوله 

ی، چنبرای غلب  ب  روش  موثرتری، عنوانب اکسیییداییده 

 یکاربردها یمکلوب برا خواصارائ   مشیییکلاتی، باعث

  [86-87] ظاهر اده است سلولی
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 زاوی  تماس قکره آب با سکح ساختارها 6اکل 

 

است و همانکور  هاداربست پذیریتورممربوط ب   7 اکل

 یهاسرعت تورم در زمانداده اده است،  آن نشاندر ک  

کاهش  لیدلبا گذایییت زمان ب اسیییت، اما بوده بالا   یاول

س ست هاهیدروژل ییایمیا لیپتان ااننده دارب  یرابی پو

، سییاختارها ،یدر ا  افتیجذب آب، سییرعت آن کاهش 

 هیدروژل فیبروئی، ابریشییم و نانوسییلوله اکسییید اییده

آب را جذب  یادیم دار ز توانندمی و هسییتندآبدوسییت 

با   [88] دنکن فذ  نا عداد زم ب   ادیت ندازه بهرگ و  هم و ا

افهایش جذب در  یدین ش کل هین هادروژلیدر ه وسییت یپ

 ودامیو حفظ آب تر  عیب  تورم سر منجرک   دااتند آب

 شییمیابر ،یبروئیف با نسییبت یحال، محتوا،یدر هم  [89]

 ومتر بودن تعداد اتصالات عرضی کلی کمنجر ب   هین کمتر

اصیت خ، ک  ب  نفع بیشتر است پذیریتورم جادیا ج یدر نت

حضییور کلی  طورب ، اما [90] سییاختار اسییت پذیریتورم

، از عرضیبر میهان اتصالات  آبدوستایمیایی  یهاگروه

 و جذب آب غلب  دارد پذیریتورمنظر ایجاد خاصییییت 

سیون  پذیریتورمهمچنی،   [91] سیدا سلوله پس از اک نانو

سیل، هاگروهو ایجاد   یابدمیبرابر افهایش  100تا ی کربوک

 هاتداربس پذیریتورمدر افهایش ک  ای، موضوع نیه  ،[86]

ست  سیار موثر ا ست  ب هر دو  ی حاویکاپرولاکتونپلیدارب

 یبروئی، ابریشم و نانوسلوله اکسید اده،ف دروژلینمون  ه

ا سانی بیبا  ات  و ط یک ساعت یدر ابتدا تورم دا  چند 

، اما ای  اسییت دهو سییپس ثابت ایی افت یکاهش  ای، میهان

شت  ب  هر دو نوع افهایش جذب آب در مورد  ست آغ دارب

ست،، بساعت 24پس از هیدروژل  شتر بوده ا ما ا سیار بی

کاهش وزن و اییاهد ، بیتخر علتب سییاعت  72پس از 

ند    [92] هسیییتیم هاداربسییییت پذیریتورمکاهش رو

عات، عبور مواد  پذیریتورم مای یا جذب آب، میهان نفوی 

ساختار ترک شخص می باتیمغذی و مواد زائد ب    دکنرا م

پذیری و م  [92] ما هانیخواص تورم   ی، براعاتینفوی 

اما  یضییرور یامر بر روی داربسییت هاسییلول یمانزنده

ستکنترل  نیازمند شده  پذیریتورم زیرا ،ا  تواندیمکنترل ن

نک  آساختار پیش از باعث ضعیف ادن و تخریب ادید 

  [87] اییود خود را ارائ  دهد پوایییزخمبتواند خواص 

اند مناسیییب بودهتخلخل  یدارا هادروژلیهمانگون  ک  ه

سییب منا یژگیکننده و دیی، تأهیها نمناسییب آن پذیریتورم

 و یرسان ژنیاکس تیو زائد و خاص یحمل مواد مغذ یبرا

  آنها است حفظ رطوبت خوب
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شان داده 8اکل  رد هاسازهپذیری تخریبنتایج آزمون   پذیریآزمون زیست تخریب 3-2-5  ن

 اده است 

 
  4)کاپرولاکتون/فیبروئی، ابریشم   پلی3) نانوسلوله اکسید ادهکاپرولاکتون/  پلی2کاپرولاکتون )  پلی1ساختارهای ) پذیریتورم  7 اکل

  نانوسلوله اکسید اده فیبروئی، ابریشم و کاپرولاکتون/پلی

  
  3کاپرولاکتون/نانوسلوله اکسید اده )  پلی2کاپرولاکتون )  پلی1ساختارهای )ارزیابی زیست تخریب پذیری   8اکل 

 ،کاپرولاکتون/ فیبروئی، ابریشم و نانوسلوله اکسید ادهپلی  4کاپرولاکتون/فیبروئی، ابریشم )پلی

 

تایج،  عاد و وزن هاای، ن  37 یو در دما یمسیییاو یدر اب

ج   حاویPBS (7/4=pH در گرادسییییانتیدر لیهوزیم    

یت در  10000)  35، 28، 21 ،14، 7پس از   لیترمیلییون

 درج  37دی اکسییید کرب،،  درصیید 5)روز انکوب  اییدن 

 با آب استشوو  ، آلمان BINDER ،CB 160، گرادسانتی

اده،  یهایونبرای حذف  1ادهزدایییون ست ب جذب  د

نی ک  ی زماکاپرولاکتونپلیداربست درصد تخریب  اندآمده

شت   یش ، افهااودمیب  هر ی  از دو نوع پلیمر طبیعی آغ

ایش سکح افه پذیریتورمآنها میهان  ودن، زیرا با افهیابدمی

                                                        
1 Deionized Water (DI) 

ت  و  در  جذب ایییده بافر حاوی آنهیم یغلظت محلیاف

ندمیک   هاوندیاطراف پ قرار 2 آنهیمیتحت ایییکاف  توا

داربسیییت  تخریب ،ک  از آنجا  [93] ابدییم شیافها ردیگ

ظت موثر  ب  یکاپرولاکتونپلی ارد، د یبسیییتگ آنهیمغل

عت تخر  پذیریتورمبا افهایش توان یرا م آن بیسیییر

سریع  اش آن، ت اش   [94] کردپو ست پو لازم ب  یکر ا

بر روی داربسییییت  عی  ی ب ط مر  ی ل پ هر دو  مهمییان  ه

یشییتر از پذیری بی منجر ب  افهایش تخریبکاپرولاکتونپلی

ک  مربوط ب  تاثیر تجمعی هر دو  اودمیها ت  ت  نمون 

2 Enzyme cleavage 
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، ب  [95] اسییت پذیریتورمپلیمر در افهایش آبدوسییتی و 

 ب  یکی تنهاکاپرولاکتون یپلای، معنی ک  آغشتگی ساختار 

ها، تخریب پذیری کمتری را در داربسیییت از انواع پلیمر

، 2NHی عاملی هاگروهزیرا وجود همهمان  ،کندمیایجاد 

COOH  وOH یهاتیسییا تواندمیسییکوح آنها  یبر رو 

بافر حاوی آنهیم عاملات  افهایش یرا برا جذب  -آنهیمت

اول  هفت ، در هاداربسییتهم  نمون    [96] کند ایجادماده 

ضعیف شان دادند و از روز هفتم ب  بعد،  یترتخریب  را ن

صد تخریب  ست  دا شیهامعناداری اف صورتب در ات  ا

ساختار در ی همی، موضوع اثبات کننده ستی  افهایش آبدو

ت عل ،یو ب  ا اثر آغشییتگی ب  پلیمرهای آبدوسییت اسییت

 هفت  دومها اروع اده و تا ز روز هفتم تخریب آناساسا ا

  کاده است  همانکور  بیاز ساختار تخر یمین نهدی  ب 

ساختار ف سلوله  شمیابر ،یبروئیاز  ، در رودیانتظار مو نانو

سکاراندام طیمح ست یپ طورب  1ان انا ا ت اودمی بیتخر و

 ایییود یکامل سیییاختارها منته بیب  تخر 28-21در روز 

ساختار پای  از جنس 97،63]  ،کاپرولاکتونپلی[، اما وجود 

ندازد  ای، افهایش وند را تا هفت  پنجم ب  تاخیر میای، ر ا

نااییی از هم افهایی اثر  توانمیتخریب پذیری سییاختار را 

ست  س   علتب تعداد و اندازه منافذ موجود در دارب چاپ 

ستی  صیت آبدو سی طبیعی دهاهیدروژلبعدی، با خا ت ان

ی آبی ک  درون سییاختار هامولکولک  در وهل  اول تعداد 

ضوع منجر  اوندمیجمع  سپس همی، مو افهایش یافت  و 

 [  98] اودمیب  تخریب سریعتر داربست 

 ساختار سلولی مطالعات 3-3

 مانی بررسی زنده 3-3-1

از   7و  3،  1ی روز ها، عصییارهMTTجهت انجام آزمون 

ب  درون پل  یتهداربسییییت   یهاسیییلول یحاو تیو 

 DMEMفیبروبلاسییت کشییت اییده درون محیط کشییت 

دی  5)سییاعت درون انکوباتور  24ب  مدت  و ایید افهوده

                                                        
1  Phisiologic 

، BINDERگراد، درج  سییانتی 37اکسییید کرب، درصیید، 

160CB ،  مان هدار آل محیط خارج کردن  پس از و ینگ

شت ب  همراه  صارهک سلولع  انکوب  MTTها با نم  ها، 

سوختسلولادند ) سازهای زنده و دارای فعالیت   2یو

نگ م  زرد ر نگ ن های بنفش ر ب  بلور  تترازولیوم را 

ند یل کرد بد مازان ت با و   فور یل سیییپس  افهودن دی مت

سید ب  چاه  ادند و فرمازان  یبلورها، هاسولفوک حل 

اییید )میهان بنفش بودن رنگ مشیییاهده  رییبلافاصیییل  تغ

ها مانی سییلولبودن درصیید زنده ها نمایانگر بالاترچاه 

ست خواننده   ینانومتر با  590جذب در  ،سپس  [ 99]ا

ت  اسیییک، ط  Bio Tek-ELX800(Thomas ی فیچند حال

Scientificی کنترل، نمون  نمون   ادگیری اندازه  کای، آمر

 ها،دروژلیکشییت بدون حضییور ه طیها درون محسییلول

ندهب  ت  اییید و درصییید در نظر  100مانی عنوان ز گرف

سازنده سنجنمون  یرمانی  ساس آن  در نمودار  و دهیها بر ا

با  یماندرصد زنده همچنی،،نشان داده اده است   9 اکل

ستفاده از رابک  ست  هانمون  تی، اثبات کننده عدم سم5 ا ا

[100]   

 های زندهتعداد کل سلول =                    5رابک  

سیون       سوسپان سلول ×ضریب رقت  × حجم  های میانگی، 

      104 ×زنده 

ها توج  سیییلول قابل یو زندمانداربسیییت  تیعدم سیییم

 انیبا نماو همچنی،  ،pH=7با دارا بودن ی فیک صیییورتب 

حل ایییده فرمازان و  یبلورها علتب ایییدن رنگ بنفش 

سبا ب یکم صورتب   درصد س یها و م اجذب نمون  یرر

 ،  همچنی،ایییدکنترل اثبات  یبرمبنا هاسیییلول یمانزنده

توان از نمودار چنی، اسیییتنباط کرد ک  با افهایش میهان می

ن  یب نمو تا روز هفتم، از طرفتخر عال شیافها یها   تیف

 ،یبرونکتیو سنته ف IIIو  Iساخت کلاژن نوع  ،یرسلولیتکث

 یدهایپپتیک  در حضییور پلهای فیبروبلاسییت سییلولدر 

  یاز تجه ینااییی یهان یآم دیاز اسییی یکوچ  و محلول

2 Metabolic 
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 یرفاود و از طمی جادیکشت ا طیدر مح شمیابر ،یبروئیف

ها   یکرب، در اثر تجه دیاکسیییید ییجه اریبسییی شیر

سلوله ک  ب  در محدوده  pHحفظ  یبافر برا  یعنوان نانو

سیکاراندام سلول یبرا انا اد  ، منجر ب  کندمیها عمل ر

شتر تمامی نمون  صاره ی روز ها زنده مانی بی سبت ب  ع ن

س اده ا ا شیرها ،،ی[  همچن101-103] تاول   یمتان نا

ر و مها یالتهاب ینانوسییلوله در کاهش نشییانگرها  یاز تجه

 ییپوش تناسییب بالابا ن ش زخم یالتهاب یهانفوی سییلول

 [ 104دارد ]

 توانیها را معصاره آزادسازی شیبا افها یمانزنده شیافها

و  شمیابر ،یبروئیفی هاهیدروژل بیدر بالا رفت، نر  تخر

ک  فضییا را برای هفتم  روزاز  نانوسییلوله اکسییید اییده

[  در 105] دانسییتنیه  ،کنندها فراهم میسییلول مانیزنده

ب  هم با منافذ بهرگ و  متخلخل اریبسیییی هاسیییازهواقع 

سییلول در سییاختار و  نفویبهبود  باعث تواندمی وسییت یپ

انت ال  ،یو همچن هاسیییلول ب ی کم  ب  انت ال مواد مغذ

   [106وساز اود ]سوختمواد زائد 

 
 بر روی ساختارها  هاسلول مانیزندهم ایس   9اکل 

اکل  مکابق با اده بر روی ، زنده9نمودار  شاهده  مانی م

درصییید  90در حدود کاپرولاکتون پلیداربسیییت خالی 

گهارش اده است ک  خود نشان دهنده عدم سمیت آن در 

بافت اسیییت  افهودن هر ی  از  کاربردهای مهندسیییی 

سید  سلوله اک شم و همچنی، نانو صدهای فیبروئی، ابری در

ب  داربسیییت پلی جب افهایش  کاپرولاکتونی،ایییده  مو

اما تفاوت ای، افهایش نسبت ب  نمون   ،مانی بوده استزنده

معنادار نیسیییت  بر اسیییاس  از نظر آماریکاپرولاکتون پلی

ست بهاسلول مانیزندهتحلیل آماری، وتجهی  ر ی فیبروبلا

و  مشییییابر ،یبروئی/ فکاپرولاکتونپلیروی داربسییییت 

هر دو  حضییور همهمان علتب  اییده دینانوسییلوله اکسیی

شم  و نانوسلوله  درصد 40هیدروژل طبیعی )فیبروئی، ابری

اکسیید ایده  بیشیتری، میهان اسیت و تفاوت معناداری با 

ن   کدام از  کاپرولاکتونپلینمو و همچنی، کنترل، در هر 

 بازه های زمانی از خود نشان داده است  

 هاسلو  آمیزیرنگ 3-3-2

ست دیت ل یبرا ضای  س  بعدیی هادارب ستر از ف خارج  ب

س هایکاربرد یبرا سلولی  یسازگار ستیبافت، ز یمهند

ستر ییو کارا سلو مانیزندهس  بعدی در  یهاب لی و تکثیر 

 شیهدف آزما مهمتری، ،،یبنابرا  [107] اود یابیارز دیاب

ی هاسلول یاز ب ا تیاده در حما دیتول یهابسترعملکرد 

بود ک   یولسل ریدر تکثآنها  ییتوانا یابیارزو  فیبروبلاست

 مانیزنده مکالع  .[108اسییت ] یاتیبافت ح یدر مهندسیی

و  DAPI آمیهیرنگ قیاز طر بر روی داربسیییتی سیییلول

ها و سییلول تیی وضییعمشییاهده انجام ایید و فالوئیدی،

صو سط ماز آن ربردارییت سکوپیها تو  OCD نوری کرو

825 (KERN & Sohn GmbH  لمییان ی، ، آ ن چ م ه و 

سکوپ  سنت میکرو ، IX81 Inverted (OLYMPUSفلور

 مشییاهده قابل 10در اییکل  ریتصییاوک   انجام ایید  ژاپ،

ه با استفادسلول  یحاو یساختارها یهیآمرنگ یبرااست  
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 یهاطیمحابتدا  ،7و  3، 1در روز  و فالوئیدی، داپیاز رنگ 

از  یریجلوگ ی)براسپس ب  آرامی  اد و حذفکشت آنها 

 4 میکلسیی و PBSبا  مرده  یهااییسییت  اییدن سییلول

ت  ایییدند کرومولاریم جام  ایییسییی یت و و پس از ان تثب

با  هاسیییلولهسیییت   آمیهیرنگ یبرانفویپذیری در آنها، 

4،6diamidino-2-phenylindole ،  آن  1:2000رقییت

ی   PBSدر نگ یبراهمچنی، ایییید  ته  ها،،یاکت یهیآمر

 ،یدر آلبوم تریلیلیدر م کروگرمیم 17/0فالوئیدی، با رقت 

صد 1 یسرم گاو شت تهی  و  در ادن ب  ک ضاف   پس از ا

صد دی 5) انکوب  یکیدر تار   یدق 3ب  مدت سلولی،  در

سید کرب،،  ، BINDER ،CB 160، گرادسانتی درج  37اک

 ریو در ز ت ایییسییی PBS سیییپس سیییاختارها باو  آلمان 

سکوپیم سنت کرو ، X81 Inverted (OLYMPUS  فلور

ینشان م 3و  2و  1ردیف  10اکل  .مشاهده ادند  ژاپ،

هد ها ک  د عداد  تن کمی سیییلول بر روی داربسییییت ت

در ها اما همان سییلول  ی باقی مانده اسییتکاپرولاکتونپلی

لد با ریخت اناسیطی روز سوم و هفتم نیه زنده مانده و 

   اندتری پیدا کرده

ی کاپرولاکتونهای پلیمربوط ب  داربست 4ردیف  10اکل 

پواش داده اده با درصدهای مختلف از فیبروئی، ابریشم 

اسییت و همانکور ک  در اییکل مشییخص اسییت، ن  تنها 

سازگاری بالایی ک  ایجاد  علتب فیبروئی،  ست   کندیمزی

های اتصال یافت  ب  داربست و موجب افهایش تعداد سلول

اییود، بلک  با افهایش درصیید آن، آنها می مانیافهایش زنده

  یابدمیای، میهان افهایش 

های کشت یافت  بر روی مربوط ب  سلول 5ردیف  10اکل

ده ا کاپرولاکتونی آغشت  ب  نانوسلوله اکسیدداربست پلی

زیسیییت  علتب اسیییت ک  باز هم  7و  3، 1در روزهای 

نانوسلوله، تعداد بیشتری سلول در م ایس  سازگاری بالای 

ی پوایییش نیییافتیی  و کییاپرولاکتونپلیبییا داربسییییت 

ت ی آغشیت  ب  فیبروئی، ابریشیم، ب  داربسیکاپرولاکتونپلی

صال یافت  و  سلولی ب  خوبی در روز هفتم نیه  مانیزندهات

بالد خود را نیه  ریخت اناسی هاسلولو  اودمیمشاهده 

 اند پیدا کرده
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 باس فلورسن نوری، تصویر میکروسکوپ با کاپرولاکتونپلی  ج، ب، الف :کشت داده اده بر روی فیبروبلاستهای سلول 10 اکل

ه   ؛ففیبروئی، ابریشم با درصدهای مختل آغشت  ب  کاپرولاکتونپلید   ؛با فالوئیدی، آمیهیرنگبا فلورسنس  وداپی با  آمیهیرنگ

اکسید اده با تصویر میکروسکوپ نانوسلوله +درصد  40 ابریشم فیبروئی، /کاپرولاکتونپلی  ز، ح ؛نانوسلوله اکسید اده/ کاپرولاکتونپلی

 با فالوئیدی، آمیهیرنگ بافلورسنس ، با داپی آمیهیرنگ بافلورسنس ، نوری

 



 و همکاران دوستاحسان      داربست چاپ س  بعدی

57 

 
روی  کشت اده بر فیبروبلاستی هاسلول مانیزندهفلورسنس از  میکروسکوپ گهارش کمی ازتصاویر میکروسکوپ نوری و 11 اکل

   ساختارها

 

ک  هدف اصییلی ای، پژوهش  8و  7و  6ردیف  10اییکل 

ادمی شت با ست هاسلول، ک ی فیبروبلاست بر روی دارب

یب هر دو پلیمر طبیعی کاپرولاکتونپلی ب  ترک ت   ی آغشییی

ست ک  در آن  شم ا اده و فیبروئی، ابری سید  سلوله اک نانو

 مانیزندهب  خوبی ب  داربسییت متصییل اییده و  هاسییلول

 داومیدر روز سوم و هفتم نیه ب  خوبی مشاهده  هاسلول

   برای نانوسییلوله اکسیییدی کنترلی کهانمون و با بررسییی 

 ،صورت جداگان  بررسی ادندفیبروئی، ابریشم ب اده و 

مربوط ب  افهایش  توانمیرا  هاسیییلولای، افهایش تعداد 

زیسییت سییازگاری نااییی از ای، دو پلیمر طبیعی دانسییت 

ر ای، بهت یسیییلول ریو تکث تر ،ییپا یمرگ سیییلول[  95]

ل در سییلو عیتفاوت نفوی و توز دلیلب  توانمیسییاختار را 

در واقع   [109دانسیییت ] بسیییتر یسییی  بعد یهاایییبک 

خاصیییت آبدوسییتی دو  علتب ی فیبروبلاسییت هاسییلول

جذب اده و ب  داخل ابک  هیدروژل طبیعی، ب  داربست 

ندنفوی  یداخل یها ک   ای می کن یلب آن نان و دل  اثر اثر دا

سمه ستدر طول تورم  یبعد یا ستفاده 110] هادارب [ با ا

 هاسیییلول ،،یبنابرا  ایییوندمیاز آب ب  داربسیییت وارد 

کنند و در  رایید اییوند، عیتوز یمسییاو طورب  توانندمی

 دهدمینشان  جینتا ،ی  ا[111] اوند ریتکثدرون داربست 

 عنوانب  یادوارکنندهیام هایگهین  های حاصل،نسمانپاک  

بافت ریو سا یدس  بع یمکالع  کشت سلول یبرا بستری

بر روی هر داربسییت  هاسییلول مانیزندهنتایج  ها هسییتند 

فاده از  با اسیییت  ImageJ  (1.52v, NIH افهارنرمهمچنی، 

[ و نتایج تایید 112] اییدبررسییی  یکم صییورتب  امریکا 

داربسییت در م ایسیی  با  مانیزندهکننده افهایش معنی دار 

ن   بازه کاپرولاکتون پلینمو مانی اسیییت  خالی در هر  ز

  11)اکل 

 آزمون خراش 3-3-3

 ت  صورتب ها راد سلولپس از آزمون،  ،یانجام ا یبرا

 & KERN) 825، با استفاده از میکروسکوپ نوری یا یلا

Sohn GmbH ساعت  24 و صفر، در دو بازه زمانی ، آلمان

ب  خراشپس از ا ف  ایییدن هر عصیییاره  هاضیییا  ، از آن

و پر اییدن خراش  یو مهاجرت سییلول ایید یبردارعکس

سلول سط  ستی هاتو س فیبروبلا  فتگرقرار  یمورد برر

انتظار می رفت و همانکور ک  همانکور ک    [115-113]

کشت اده  یهاسلول، نشان داده اده است 12اکل در 

 ،یروئبیاده و ف دیعصاره نانوسلوله اکس یحاو یکیدر مح

وسلوله در نانگلوکه ی هامولکولتکرار تحت تاثیر  شم،یابر

با سیییلول ،یاولک   ماس را  جاد  هاخط ت ندمیرا ای  و ک

اسییت و  یو مهاجرت سییلول یسییلول یواسییک  چسییبندگ

ان و بین شیییی ک  فیبروئی، ابریشیییم در افهایش همچنی، 

، منجر ب  کندمیایفا  c-Junفاکتور رونویسی فسفریلاسیون 

سلول یها رندهیگ جذب شکل از ا یسکح  ا و ه ،ینتگریمت
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را  هاسیییلولمهاجرت  تیظرفایییده و ها  کانیپروت وگل

ندمیافهایش  ک  رسییییب  نظر میو  ده  یهاسیییلولد 

م ایس  ر د دهیخراا  یلب  ناح یکیواقع در نهد فیبروبلاست

 با ااهد ها )بدون اضاف  ادن عصاره و همچنی، داربست

 با و اند بیشیییتری داایییتحرکت خالی   کاپرولاکتونپلی

سییاعت ک   48 )در م ایسیی  باسییاعت  24گذاییت زمان 

  بی گهارش اییده اسییت  کاپرولاکتونپلیمربوط ب  نمون  

در در م ابل،   [116-120] دنرسیییم یسییمت منک   خال

خراش در نمون  کنترل  جادیسیییاعت از زمان ا 24 انیپا

 ازمندیاییکاف ن لیآغاز اییده و تا تکم یمهاجرت سییلول

ر تراکم سلول د ،،یعلاوه بر ا  است یشتریگذات زمان ب

 افهایشبا گذاییت زمان در حال  هیخراش ن محل پشییت

ست ک  از  ادن بهتر زخما ست   شت ب  [ 121] کندمی یبانیپ

شاهدات  ،یا سم شان دهنده پتان ساخت  ساختارهای  لین

سر اده ادن زخم  عیدر ت ست    میترم تیقابل و بنابرای،ب

 است آنها  دهنده

 

 
 

 

 24پس از و  تصاویر سمت چپ ) ایجاد خراشدر زمان  خراش آزمونتعیی، اثر ترمیم زخم عصاره ی ساختار با استفاده از  12 اکل

عصاره  ج   کاپرولاکتونپلیی عصاره ب   نمون  کنترلالف   :ها )تصاویر سمت راست عصارهاز اضاف  ادن  ساعت

 کاپرولاکتون/نانوسلوله اکسید اده+فیبروئی، ابریشم پلی
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 یریگجهینت-4

سمان زخم، پژوهش،  ،یا در  دروژلیهبرای کاربردهای پان

ادهو  شمیابر ،یبروئیف بیترک سید  سلوله اک و   یهت نانو

اپ چی کاپرولاکتونپلیی هاداربسییتپواییش ب   عنوانب 

اد  ضاف   س  بعدی ا ستگاه چاپگر  ستفاده از د ا تاده با ا

و  یکاپرولاکتونپلیهمهمان از خواص مکانیکی داربسیییت 

ستفاده  از خواص زیست سازگاری دو پلیمر طبیعی دیگر ا

ود بهب براینیه  فیبروبلاسیییتی هاسیییلولو نهایتا  ایییود

 یابیمشییخصیی  جینتا  نها کشییت اییدبر روی آسییریعتر 

روئی، فیب ،نشییان داد  یفور لیتوسییط آزمون تبد ییایمیایی

های ابریشییم کرم یشییم محلول در آب ب  خوبی از پیل ابر

ابریشم بومبیکس موری استخراج و نانوسلوله نیه ب  خوبی 

  نشییان داد ک نتایج با اسییتفاده از روش تمپو اکسییید ایید 

ی، ترکیب نانوسلوله اکسید اده با فیبروئ ازنسبت  بهتری،

شم سبت  ابری اده و ن سید  سلوله اک شتر از نانو سبت بی ن

بهتری، غلظت از  ، 1:4کمتر از فیبروئی، ابریشییم اسییت )

ای، بهتری، مدت زمان است و  درصد 40فیبروئی، ابریشم 

 سیییاعت اسیییت  نتایج 1  وریغوط آغشیییت  سیییازی )

ندگی بدوسیییتی داربسییییت  ترایییو حاکی از افهایش آ

ی ی طبیعهاهیدروژلدر اثر افهوده ایییدن  کاپرولاکتونپلی

شیان ن هین هاداربسیت پذیریتورم یبررسی و متعاقبااسیت 

آزمون   درصید اسیت 80دهنده درج  ی جذب آب بالای 

حاوی  ک زمانی هاداربسییتک   نشییان داد تخریب پذیری

اند، سری علتب  پلیمرهای طبیعی با عتر افهایش آبدوستی، 

 طورب و طی پنج هفت    درصد 90)بیش از  اوندمیتجهی  

نشیییان  یمکلوب یریپذ بیتخر سیییتیز تیخاصییی یکل

 یپهاییک یدر کاربردها تواندیمخاصیییت  ،یک  ا دهندمی

خود ب  خود  بیبخش تخر دیزخم نو میخصیییوص ترمب 

با   بافت بااییید میدوره درمان و ترم یپس از ط لژدرویه

حفرات وجود  ،ینور کروسییکوپیم ریاسییتفاده از تصییاو

اد  دتایی درصد 85تخلخل کلی  میکرومتری و 180بهرگ 

ی افضییک  وجود ای، حفرات بهم پیوسییت  تضییمی، کننده 

عداد  تراوهکافی برای جذب آب و  و همچنی، اتصیییال ت

و  MTT یرنگ سیینج آزموناز  سییت هاسییلولکافی از 

، ،یدیییو فییالوئ یداپبییا دو رنییگ  آمیهیرنییگهمچنی، 

ات و از اثب فیبروبلاست هایسلول ، راد و تکثیرمانیزنده

خراش نیه، امکان مهاجرت آنها درون ای، سییاختار  آزمون

نشییان دادن  هاهیدروژل یزمان جاروب آزموناثبات ایید  

سییاعت اسییت و سییپس  1وری بهتری، مدت زمان غوط 

صلسازگارنیه حاکی از  جاروب کرنش ساختار حا با  ی 

نابرای،  زخم ناحی ان باض و آرامش پوسیییت در  بود و ب

 یروگرانو خواص  اسییتحکامصییل م اومت، سییاختار حا

سمان زخم  لازم در ن شی کشسان شان دادپان   را از خود ن

 دوارکنندهیام اریدهنده قدرت بسنشان هامجموع ای، ویژگی

زخم  میترم عیتسیر یدر اسیتفاده برا پانسیمان تولید ایده
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Abstract 

In recent years, significant efforts have been focused on advancements of 

novel biomaterials based on natural polymers and utilization of efficient 

methods such as skin tissue engineering for wound treatment. In this study, a 

3D printed polycaprolactone (PCL) scaffold coated via immersion in a 1:4 

blend of 40% silk fibroin from Bombyx mori cocoons and TEMPO-oxidized 

nanocellulose was developed. The pore size and the porosity were 180 µm and 

85%, respectively. The results demonstrated an enhancement in exudate 

absorption (swelling and water uptake of 1342% and 80%, respectively), 

improvement in storage modulus (G’) from 500 to 4000 Pa, as well as 

viscoelasticity up to 60%, which all are favorable for wound dressing 

applications. Moreover, the wettability and biodegradability studies revealed 

an overall increase in contact angle and degradation rate of 19.9°±3, and 95%, 

respectively. Cell viability and migration studies on fibroblastic cells (L929) 

using MTT assay, DAPI/ Phalloidin staining, and scratch test showed over 

90% viability up to 7 days and complete scratch repair within 24 hours. These 

findings show that 3D printed PCL scaffolds coated with silk fibroin and 

oxidized nanocellulose are promising for wound healing applications and 

might pave the way to natural polymer-based wound dressings. 
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