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Abstract 
 

Background and purpose: Studies showed that biocompatible and biodegradable materials in 

tissue engineering can be used to heal wounds. The aim of this study was to fabricate polyurethane/royal 
jelly/hyaluronic acid scaffold with suitable biological properties for wound healing using electrospinning 

method. 
Materials and methods: In this applied experimental study, to make a nanofiber scaffold, 10% 

by weight/weight of polyurethane was dissolved at room temperature for 2 hours. Then, royal jelly (in different 
ratios) and hyaluronic acid (1% by w/w) were added to the polyurethane solution and electrospinning was 

performed. For biological evaluation, in vitro and finally in vivo analyses were performed. 
Results: Polyurethane scaffold containing 1% w/w of hyaluronic acid and 6% w/w of royal jelly 

was fabricated by electrospinning method. Scanning electron microscope images showed bead-free 

uniform fibers. The diameter of scaffold fibers was 546.8 nm. The contact angle of the scaffold was 
51.610 indicating the hydrophilic properties of the scaffold. Moreover, the scaffold did not show any 
toxicity. Royal jelly improved cell proliferation and increased the cell adhesion of the scaffold. In the in 
vivo analysis, the wound healing process in the presence of the prepared scaffold was 92.21% after 14 days.  

Conclusion: Electrospun polyurethane scaffold containing 1% w/w of hyaluronic acid and 6% 

w/w of royal jelly was studied for the first time and in vitro and in vivo studies showed that this scaffold 

can be a suitable candidate in skin tissue engineering and wound healing. 
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  ـدرانـازنــی مـکــزشــوم پــلـشـــگاه عــه دانــلـمج
  )1-11(    1399سال     دي    192شماره  ام   سی دوره 
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 پژوهشی

و  ورتانی یشده پل یسیالکترور افیخواص نانوال یابیساخت و ارز
 زخم پوست میدر ترم الیو ژل رو دیاس کیالورونیه

  
        1مهدي موحدي

        2آزاده آصف نژاد
        3محمد رفیعی نیا

  4محمد تقی خراسانی
  چکیده

تــوان بــراي دهد از مواد زیست سازگار و زیست تخریب پذیردر مهندسی بافت مــیمطالعات نشان می هدف:و  سابقه
یــک اســید بــا روش یورتان و ژل رویــال و هیالورونپژوهش ساخت داربست پلیهدف از انجام این بهبود زخم بهره گرفت. 

هــاي مناســب بیولــوژیکی ن به داربستی است که در محیط برون تن و درون تن داراي ویژگیافتیدست  الکتروریسی، براي
  براي درمان زخم باشد.

وزنی/وزنــی  درصــد10بــراي ســاخت داربســت نانوالیــافی، ابتــدا کــاربردي،  -در این مطالعه تجربــی ها:مواد و روش
درصــد  1و هیالورونیــک اســید (مختلــف هــاي . ژل رویــال در نســبتدساعت حل شــ 2محیط به مدت یورتان در دماي پلی

تــن و در آزمــون بــرون ،وزنی/وزنی) به محلول پلی یورتان اضافه و الکتروریسی انجام شــد. بــه منظــور ارزیــابی بیولــوژیکی
   .فتتن انجام گرنهایت آزمون درون

درصد وزنی ژل رویال به روش الکتروریســی 6درصد وزنی هیالورنیک اسید و 1یورتان با محتوي داربست پلی ها:یافته
 8/546ساخته شد. تصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی الیافی یکنواخــت و بــدون گــره نشــان داد. قطــر الیــاف داربســت 

دارد. از نظر تســت  دهد داربست خاصیت آبدوستیدرجه بود که نشان می  61/51دست آمد. زاویه تماس داربست هنانومتر ب
رونــد تن، در آزمون درون .بهبود بخشید داربست سلولی چسبندگی و ژل رویال تکثیرسمیت نیز داربست سمیتی نشان نداد. 

  ارزیابی شد.درصد  21/92 روز 14در حضور داربست تهیه شده، پس از  بهبود زخم
درصد حجمی ژل رویــال  6ی هیالورنیک اسید و درصد وزن1یورتان با محتوي داربست الکتروریسی شده پلی استنتاج:

 دهد این داربســتنشان می این مطالعهتن تن و درونمطالعه قرار گرفت و نتایج حاصل از مطالعات برون براي اولین بار مورد
  .مهندسی بافت پوست و بهبود زخم باشد تواند کاندیداي مناسبی برايمی

  

  ک اسید، ژل رویال، مهندسی بافت پوستیورتان، هیالورونیپلی واژه هاي کلیدي:
  

  مقدمه
ترمیم یا جایگزینی بافــت آســیب دیــده همــواره از 

ــه ــث دغدغ ــت. در بح ــوده اس ــمندان ب ــلی دانش هاي اص
ها وســعت و عمــق زخــم بــه همــراه ســن بیمــار سوختگی

  لاوه در ـ. به ع)1(دـباشر میـمیوزان مرگـده میـکننتعیین
  

 :m_rafienia@med.mui.ac.it E-mail                                                                                    دانشگاه علوم پزشکی اصفهان :اصفهان -محمد رفیعی نیا مولف مسئول:
  رانیتهران، ا قاتیواحد علوم و تحق یآزاد اسلام دانشگاه ،یپزشک ی، گروه مهندسبیومتریال يدکترا. 1
  رانیتهران، ا قات،یواحد علوم و تحق یدانشگاه آزاد اسلام ،یپزشک یگروه مهندس ار،یاستاد. 2
  رانیاصفهان، ا یدانشگاه علوم پزشک ن،ینو يهاي دانشکده فناور ،و مهندس بافت ينانوتکنولوژ ال،یومتریاستاد، گروه ب. 3
  رانیتهران، ا ران،یا یمیو پتروش رمیپژوهشگاه پل ،اریدانش. 4
 : 20/7/1399تاریخ تصویب :                 13/5/1399تاریخ ارجاع جهت اصلاحات :            11/5/1399 تاریخ دریافت  
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  و همکاراني موحد يمهد     

  3        1399، دي  192وره سی ام، شماره مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                                                                            د              

 پژوهشی

 گیرند،هایی که کل ضخامت پوست را دربر میسوختگی
 اند و امکانطور کامل از دست رفتهعناصر تجدیدکننده به

هــاي پوســتی ست میسر نیست و حتی با مــشبازسازي پو
دهــی کامــل در هاي اهدا بــراي پوشــشاتوگرافت، محل

هاي شدید کافی نیستند. پوســت مهندســی شــده بــه زخم
متر بــراي ســانتی 4خصوص در موارد سوختگی بــیش از 

هــاي پوســتی بســتن و درمــان زخــم، جــایگزین گرفــت
تــرین . امــروزه مهندســی بافــت مهم)2(قدیمی شده است

ها و پروتزهــاي جــایگزین افتابزار دانشمندان در تولید ب
. در )3(براي ترمیم یا جایگزینی بافت آسیب دیده هستند

عنوان طور ویژه الکتروریسی به این راستا نانوفناوري و به
هــاي ســه فناوري تولید نانو الیاف به دلیل ایجاد داربســت

بعدي و متخلخل با مقیاس نانو که بسیار شبیه به مــاتریس 
باشــند، بســیار مــورد توجــه خارج سلولی بافت طبیعی می

هاي منحصر و الیاف با داشتن ویژگینان. )4(اندقرار گرفته
به فرد، قابلیــت ایجــاد مســیري مناســب بــراي دریافــت و 

ــم زیست ــتادن علائ ــدینفرس ــد. ب ــیمیایی دارن ــب ش ترتی
هاي فیبروبلاست را بــه لایــه پوســت رویــی جــذب سلول

ها اجزاي اصلی ماتریس خارج سلولی کرده و این سلول
ــر ایــن ویطبیعــی را ترشــح می هــا، ژگــیکننــد. افــزون ب

ساختارهاي نانو لیفی بــراي چســبندگی و تکثیــر ســلولی 
 ســاختار ایجــاد اهمیــت بر علاوه. )5(بسیار مناسب هستند

 موادزیســت نــوع خارج سلولی، ماتریس با مشابه مناسب
 نیــز هاي نــانولیفیداربست تولید در شده استفاده پلیمري

  .)6(است برخوردار بسیاري اهمیت از
آل مهندســی ي پوســتی ایــدهبه طور کلی یک غشــا

بافت باید توانایی کنترل از دست رفتن مایعــات و ایجــاد 
رطوبــت در محــل زخــم، جلــوگیري از ایجــاد عفونــت، 

  .)7(ها و اسکارها را داشته باشدانقباض
هاي اخیر از خواص هیالورونیــک اســید بــه در سال

هاي مزمن استفاده شده اســت منظور تسریع و بهبود زخم
اي گزارش شده است و مشکلات و نتایج امیدوار کننده

کــه ممکــن اســت هاي حاد را ترمیم زخم برخی از زخم
  .)8،9(، برطرف کرده استشوند لیبه مزمن تبد

 خــواص بــا طبیعــی پلیمــر طور به هیالورونیک اسید
 فردي به منحصر Rheology)( رئولوژي و ویسکوالاستیک

 غشــاي روي بــر را ســنتز اســید هیالورونیک ترشح .است
 انجــام ســلولی خــارج فضــايبــه مســتقیم طــوربــه و ســلولی

 فرآینــد ســه انجــام قابلیــت اســید هیالورونیــک دهند ومی
  :دارد را بیولوژیکی

 جــذب خواص طریق از سلولی خارج فضاي گسترش
 شــکل بــه ســلولی خــارج مولکول چند با تعامل رطوبت،

 رسانیپیام مسیرهاي سلولی و فعالکردن خارج ماتریکس
  . سلول سطح هايگیرنده طریق از سلولی داخل

 ايپیچیــده نقش ایجاد بیولوژیکی عملکردهاي این
 باعــث کننــد کــهمی بافت ترمیم در هیالورونیک اسید از

 سلولی، تکثیــر مهاجرت مانند فرآیندها تعدادي از انجام
 آنژیــوژنز و گرانولــه بافــت مــاتریس سلولی، سازماندهی

)Angiogenesis10(شوندزخم می بهبود ) در(.  
 بهبــود از مرحلــه هــر در اســید هیالورونیک واقع در

 التهــابی، هیالورونیــک مرحله در. کندمی ایفا نقش زخم
 و هــا، لنفوســیتهــافیبروبلاســت( ســلولی مهاجرت اسید

 رئولــوژي خــواص طریق از ضایعات محل در) نوتروفیل
 با را التهاب تنظیم نیز اسید هیالورونیک .کندمی فعال آن

 بر رگزایی تحریک و التهابی پیش هاينسایتوکای تولید
 هیالورونیــک، شــدن گرانولــه مرحلــه طی در دارد. عهده
 و کــلاژن فیبروبلاســت، ســنتز تکثیــر و مهاجرت با اسید

 نقش ترمیم مکانیزم تسریع در اندوتلیال هايسلول تکثیر
 موضــعی مصرف که اند داده نشان متعدد مطالعات .دارد

 رونــد افــزایش تــوجهی بــلقا طــوربــه اسید هیالورونیک
 رو با توجه به اهمیت. از این)11،12(کندمی تسریع بهبود را

هیالورونیک اسید در این مطالعه از این پلیمر طبیعی بهره 
  گرفته شده است.

ژل رویال یکی از محصــولات جــانبی زنبــور عســل 
کننده به عنوان ماده ترمیم است که در تحقیقات متعددي

ریال به کــار رفتــه اســت. تجــویز موضــعی ژل باکتو آنتی
 طور قابل توجهی باعث افزایش اجــزاي مــاتریکسرویال به

  .)13،14(شودخارج سلولی در فاز اولیه ترمیم می
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یورتان، پلیمري ســنتزي اســت کــه کاربردهــاي پلی
 یوراتــان اســتحکامهــا دارد. پلیپوشزیادي در ساخت زخم

ــز مرطــوب نگــه  ــی مناســب دارد و محــیط را نی کشش
یورتان به عنــوان یــک ســد در همچنین پلی .)15(داردمی

کند و عبور اکسیژن مناســبی ها نیز عمل میبرابر باکتري
  .)16(دارد

اي مبنــی بــر ســاخت داربســت تا کنون هیچ مطالعــه
اوي ژل رویال و هیالورونیــک اســید الکتروریسی شده ح

ها انجام نشده است بر روي ترمیم بافت پوست و پانسمان
و هدف از ایــن پــژوهش ســاخت پانســمان الکتروریســی 
شده بر پایه پلی یورتان به منظــور جلــوگیري از عفونــت 
زخم و ترمیم بافت است. به این منظور از پلیمــر ســنتزي 

نیــک اســید کــه داراي یورتان و پلیمر طبیعی هیالوروپلی
پــذیري و چســبندگی مناســبی خواص زیســتی، تخریــب

باشــد، اســتفاده شــد و از ژل رویــال نیــز در تهیــه ایــن می
داربست بهره گرفته شد. پانسمان مــورد مطالعــه بــه روش 

ــراي  ــد. ب ــه گردی ــوژي الکتروریســی تهی بررســی مورفول
ازمیکروسکوپ الکترونی روبشی اســتفاده شــد.  داربست

زاویه تماس براي ارزیابی خاصــیت آبدوســتی  از آزمون
بــراي  MTTشده و از آزمــون هاي الکتروریسی داربست

بررسی تکثیر سلولی استفاده گردید و در نهایت آزمــون 
حیوانی براي بررسی ترمیم زخم در مدت زمان مشخص 

  انجام شد.
  

  مواد و روش ها
ــی ــه تجرب ــن مطالع ــلاق  -ای ــد اخ ــا ک ــاربردي ب ک

IR.MUI.REC.1396.3.846  .مورد تایید قرار گرفته اســت
 درصــد 10ســاخت محلــول الکترویســی ابتــدا ه منظــور ب

 THF/DMF(50:50) ) در حلالPUیورتان(وزنی پلی وزنی/
شــده اســت. ســپس،  ساعت حل 2در دماي محیط به مدت 

در  )HA( دیاســ کیــالورونیه وزنی/وزنــی از درصد 5/0
DMF  دیــد. در بــه محلــول فــوق افــزوده گر 1:1با نسبت

 وزنــی/ درصد 8و  6، 3) را در نسبت RJادامه ژل رویال(
ســاعت افــزوده  4بــه مــدت  PU- HAوزنی بــه محلــول 

گردید تا محلولی با ویسکوزیته بالا و کــاملاً یکنواخــت 
شود. محلــول در ســرنگ تعبیــه شــده و بــه صــورت تهیه 

افقی در دستگاه الکتروریسی قرار گرفــت. الکتروریســی 
کیلوولــت و ســرعت جریــان  18ولتــاژ  نمونــه هــا، تحــت

لیتــر بــر ســاعت انجــام گردیــد. همچنــین فاصــله میلــی1
  متر در نظر گرفته شد.سانتی 20کننده سرسرنگ تا جمع

  
  هاي شناسایی روش

  )SEM( میکروسکوپ الکترونی روبشی -1
هاي پلیمــري از براي بررســی مورفولــوژي داربســت

هــا و مشــخص هــا، ارتبــاط درونــی آننظر اندازه تخلخل
آمــاده و بــا  2cm 1×1هایی با ابعاد شدن قطر الیاف، نمونه

ــلا پوشــش ــی ط ــکوپ الکترون دهی و توســط میکروس
  تصاویر آن تهیه شد. (SEM) روبشی
  

  آزمون زاویه تماس با قطره آب -2
 سیســتم از داربســت هــابه منظور بررسی آبدوستی 

  دازهدر انــ شــد. نمونــه زاویه تماس، استفاده گیرياندازه
2mm 12 بریده و روي یک پایه نگهدارنده قرار داده شــد

، ســاخت کشــور (VCA Optima, AST Incو دوربــین 
آب مقطر  ml 2به روي آن تنظیم شد. مقدار رو )آمریکا

در یک سرنگ جاي داده شده و سرنگ بــه طــور عمــود 
 در آب در بالاي آن آماده شد. قطرات داربستبر سطح 

 قــرار میکروســرنگ بــا هــانمونه از سطح مختلف نقطه 5
 µl2شدند (یک قطــره آب مقطــر بــه حجــم حــدود  داده

روي فیلم قرار گرفت). شکل قطره روي سطح با استفاده 
ثانیه روي فیلم ثبــت  30از دوربین مزبور پس از گذشت 

انــدازه گیــري شــد.  ،شده و زاویه تماس قطــره بــا ســطح
 نقــاط در گیري اندازه پنج میزان متوسط اساس بر نتایج

   .بود داربست هر مختلف
  

  سلولی سمیت سنجش آزمون -3
 ISO10993-5 اســتاندارد مطــابق سنجی سمیت آزمون

 محیط در شده، داربست تهیه هاينمونه سپس. شد انجام
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 پژوهشی

 از پــژوهش ایــن در .شــدند ورغوطــه DMEM کشــت
 هــاســلول این شد. استفاده L929هاي فیبروبلاست سلول

 پاســتور انسیتو بانک سلولی از چسبنده کشت صورت به
شده بــه  هیته يهابروبلاستیفشدند.  تکثیر و تهیه تهران

 نیگلوتام، الFBS درصد 10شده با یغن DMEM طیمح
انتقال داده شــد و  نیسیواسترپتوما G نیلیسیپن ،درصد 1

در  دکربنیاکســ يگاز د درصد 5 طیدر انکوباتور با شرا
. ضــمن دیگرد يهدارهفته نگ 3به مدت  هدرج 37 يدما

صــورت  محــیط کشــت ضیتعو بار کیروز  2هر  نکهیا
درصــد برســند. در پاســاژ  80ها به تراکم گرفت تا سلول

ســلول  510شــدند. ســپس تعــداد  نهیپســیها ترسوم ســلول
شــده بــه  هیــته ايهداربســت يخانه حــاو 24 تیدرون پل

. ســپس دیــگرد يروز درون انکوبــاتور نگهــدار 5مدت 
 يهاشسته شــدند تــا ســلول PBS لهیار به وسب 2، هالولس

 از بعد روز 7 و 4 ،1 زمانی فواصل درمرده خارج شوند. 
 زنــده مــانی  ارزیــابی منظــور بــه MTT کشــت، آزمــون

 از پس زمانی، نقطۀ هر شد. در انجام هاسلول )بقا میزان(
 400 ، حــدود PBSبــا شستشــو و محــیط کشــت تخلیــه

 محلــول میکرولیتــر 40 بــا همــراه محیط کشت میکرولیتر
)MTT 5 کشــت چاهــک هــر بــه) لیترمیلی بر گرم میلی 

 در انکوبــاتور در ســاعت 4 دتم به سپس .گردید اضافه
 بعــد از آن، شــد. نگهــداري سانتی گراد درجۀ 37 دماي

 منظــور انحــلال بــه و شــد تخلیــه آرامی به محیط کشت
 ،)DMSO( سولفوکســاید متیــلدي میکرولیتر 200 فرمازان،

 540 مــوج طــول در شد. جذب نــوري افزوده چاهک به
  .شد خوانده نانومتر
  

  ارزیابی چسبندگی سلولی
  هــا جهت بررســی چســبندگی و مورفولــوژي ســلول

  روز انکوباســــیون  7هــــا، بعــــد از بــــر روي داربســــت
ها تخلیه شــد و جهــت ها، محیط کشت از روي آننمونه

د درصــ 4هاي چسبیده محلول گلوترآلدهید تثبیت سلول
ها ریختــه شــد. ســپس بــا دقیقه بر روي نمونه 30به مدت 

درصد شستشو صــورت گرفــت  100و  90، 70، 50الکل 

به منظور تصویربرداري  درصد 100و در نهایت در الکل 
  با میکروسکوپ الکترونی روبشی نگهداري شد.

  
  مطالعه درون تن
، از موش صحرایی نر بــالغ نــژاد درون تندر مطالعه 

ــی ویســتار در م ــدوده وزن ــا  200ح ــتفاده  250ت   گــرم اس
شد. براي حصول اطمینان از عدم وجود هر گونه عفونت 

ــد. در  ــرار گرفتن ــه ق ــات بــه خــوبی مــورد معاین بــدن، حیوان
صحرایی در اتاق حیوانات با شــرایط مناســب،  هايموش

گــراد، رطوبــت نســبی درجه ســانتی 22±2درجه حرارت 
تاریکی در -ناییساعته روش 12درصد و سیکل  60تا  40

نگهــداري هــاي آلومینیــومی جداگانــه درقفس شبانه روز
مخصــوصِ  (pellet)هــاي هــا بــا حبــهشــدند و تغذیــه آن

ــه ــات آزمایشــگاهی و آب آشــامیدنی لول کشــی حیوان
  گرفت.صورت 

  
  ایجاد زخم

هــا توســط تزریــق به منظور ایجاد زخم ابتــدا مــوش
لوگرم و گرم بر کیمیلی 75کتامین درون صفاقی مخلوط 

گرم بر کیلوگرم بیهوش شدند. ســپس میلی 10زایلازین 
موهاي پشت حیوان کوتاه گردید، سپس برشــی بــه قطــر 

متر در شرایط غیر عفونی بعد از آغشته کردن یک سانتی
  پوست با محلول بتادین، به کمک قیچی ایجاد شد.

  
  هاي آزمایشیگروه

 3جهت بررسی تــاثیرات داربســت ســاخته شــده بــه 
ه آزمایشی و یک گروه کنترل نیاز بــود. هــر گــروه گرو

هــاي الکتروریســی شــده را بــر رت بود. پانسمان 6شامل 
اي به شــکل لبــاس آن را روي زخم قرار داده و با پارچه

هــا نتواننــد آن را بــاز طــوري کــه رتکاملا پوشاندیم. به
). براي گروه اول از پانســمان پلــی 1شماره  تصویرکنند (

شــد. در گــروه کنتــرل نیــز رمان اســتفاده یورتان جهت د
زخم ایجاد گردیــد بــدون آن کــه داربســتی بــر روي آن 
 قرار بگیرد و روند بهبود زخم مورد مطالعه قرار گرفــت.
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 گیــريهگیري درصد بهبود زخم مساحت زخــم انــدازاندازه
درصد زخم و درصــد  1شد و با استفاده از معادله شماره 

گیــري طــول زخــم از نــدازهبهبودي ارزیایی شد. جهت ا
  استفاده شد. Image Jافزار نرم

  

  
  

قرار دادن داربست الکتروریسی شده بر روي زخم  : 1تصویر شماره 
  هاي مورد آزمایش سطحی ایجاد شده و پوشاندن آن دریکی ازگروه

  
  :         1معادله شماره  

                      
   درصد زخم = 

  

x گیري شده است.خم اندازه: روزي که مساحت ز  
  

هاي آزمایشی و دست آمده در گروهه سپس نتایج ب
  هاي کنترل با یکدیگر مقایسه شدند.گروه

ـــه هـــاداده میـــانگین  ±معیـــار انحـــراف صـــورت ب
(Mean±SD) ــه ــراي ب ــد وب ــاري از دســت آم ــل آم تحلی

ــرم ــزار ن ــتفاده گردیــد و16(ویــرایش  SPSSاف    از ) اس
ـــون ـــاري آزم ـــانس آم ـــ واری ـــه  کی    (ANOVA)طرف
 P>05/0بــا  اختلافــات بــودن دارمعنی شد. سطح استفاده
  گردید. محاسبه
  

  یافته ها
 یالکترونــ یکروســکوپها توسط مساختار داربست

الیاف  ،2 شماره تصویر. قرار گرفت یورد بررسم یروبش
نشــان  ،بــاهم مــرتبط را يکاملا یکدســت و تخلخــل هــا

الیاف بدون گره سی هاي مورد بررنمونههمه دهد. در می
انــد. آوري شــدهخوردگی بر روي فویل آلومنیــوم جمــع

قطــر الیــاف  Image Jافــزار همچنــین بــا اســتفاده از نــرم
  محاسبه گردید.

  

  
  

 هاي الکتروریســیسطح داربست SEMتصاویر : 2تصویر شماره 
ــده،    ، PU-HA) داربســت PU،  D-F) دارســبت A-Cش

G-Iداربســـــــت ( PU-HA/3%RJ   .(J-L داربســـــــت   
PU-HA/6%RJ  ، (M-O داربست PU-HA/8%RJ    

  
، PU، PU-HA هـــــايقطـــــر الیـــــاف در نمونـــــه

PU/HA/3%RJ ،PU/HA/6% RJ  وPU/HA/8% RJ 
 3/926و  8/546، 3/423، 4/208، 2/175بــه ترتیــب قطــر 

ــانومتر مشــاهده شــده اســت.  بــه منظــور بررســی میــزان ن
جــام ها، آزمون زاویه تمــاس انترشوندگی سطح داربست

 ، تصاویر و نمودار زاویه قطره3. با توجه به تصویر شمارهشد
افــزودن آب با سطح داربست در آزمون زاویه تمــاس بــا 
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 پژوهشی

ــال در داربســت الکتروریســیه  یالورونیــک اســید و ژل روی
شده پایه پلی یورتان، باعث تغییرات زاویه تماس در بین 

شــکل که در  طورمانهدرجه می باشد.  113درجه تا  48
ــیم ــاهده م ــه ش ــید ب ــک اس ــزودن هیالورونی ــا اف ــود، ب ش

تــر )، مقدار آبدوستی داربست بیشPU-HA( یورتانپلی
کــاهش  درجــه 45بــه  درجــه 113شده و زاویه تماس از 

بدلیل افزایش خاصــیت ژل رویال یابد. افزایش مقدار می
ــدا مــی ــزایش پی ــاس اف ــدروفوبیک زاویــه تم ــدهی    کن

ـــاس ـــه تم و  PU/HA/3%RJ ،PU/HA/6% RJ (زاوی
PU/HA/8% RJ  19/71و  61/51،  22/48بـــه ترتیـــب 

در پــژوهش حاضــر حــداکثر زاویــه  بــوده اســت).درجه 
هاي حاوي ژل رویــال و در بین نمونه تماس مشاهده شده

بــه  PU/HA/8% RJ ، متعلق بــه نمونــههیالورونیک اسید
تــوان ایــن اخــتلاف باشد کــه مــیمیدرجه  19/71 میزان

در ژل رویــال ها را به افزایش مقدار نمونه معنادار با دیگر
راي بررســی تکثیــر بــ). P >05/0( ســاختار نســبت داد

استفاده شــد.  MTTاز آزمون  هاها بر روي داربستسلول
 L929هــاي هــا، ســلولبه منظور بررسی ســمیت داربســت

ــه ــدتب ـــاورت 7م ــی روز در مج ــت پل ــان،داربس و  یورت
ــت ــاويداربس ــال هاي ح ــید و هی ژل روی ــک اس الورونی

ملاحظــه ، 4 تصــویر شــمارهطورکه در قرارگرفتند. همان
حــاوي هیالورونیــک  روي داربست بر هالسلو گردد،می

ــه داربســت الکتروریسی ــان شــده پلیاســید نســبت ب یورت
خالص و نمونه کنتــرل رشــد بهتــري داشــته انــد و نتــایج 

ــین نمونــهنشــان می MTTتســت  هــاي حــاوي دهــد در ب

ها بر روي داربست هیالورونیک اسید و ژل رویال، سلول
تر از نمونــه طور معناداري بیشبه PU/HA/6% RJنمونه 

 انـــدیورتـــان خـــالص زنـــده ماندهکنتـــرل و نمونـــه پلی
)05/0P<( نمونــه  هاي حاوي ژل رویــال،و داربستPU-

HA/8%RJ تــر، درصــد رغم حضور ژل رویال بیشعلی
ول کمی کاهش یافته است. از ایــن رو در زنده ماندن سل

ها بررسی چسبندگی سلولی تنها چسبندگی و رشد سلول
در روز چهارم مــورد بررســی  PU/HA/6% RJدر نمونه 

قرار گرفت و اختلاف چسبندگی این داربست بــا نمونــه 
 4پــس از  SEMتصــاویر حاوي پلی یورتــان خــالص در 

طور کــه ان. همنشان داده شده استروز از کشت سلولی 
ــماره در  ــویر ش ــلول 5تص ــت س ــده اس ــخص ش هاي مش

خــوبی بــا الیــاف داربســت اتصــال برقــرار فیبروبلاست به
 اند.کرده

هیالورنیک -یورتانپلیهاي اثر ترمیم زخم داربست
مــوش صــحرایی نــر بــالغ نــژاد بر روي  اسید و ژل رویال

مــورد مطالعــه قــرار گرفــت (زخــم بــه صــورت ویســتار 
مشــاهده ، 4تصــویر شــماره . در دیــد)ســطحی ایجــاد گر

ــا شــود ســطح زخــم در گــروهمــی هــاي تحــت درمــان ب
یورتان در روز اول با سطح زخــم در گــروه پلی داربست

ایــن اخــتلاف ، 14و  7کنترل برابر است. اما در روزهاي 
تــرین اخــتلاف ســطح بیش). >05/0Pباشد (دار میمعنی

وه تحــت بــین گــر هفتم و چهاردهمبهبود زخم، در روز 
وجــود  PU-HA- 6%RJو گــروه  PUداربســت درمان با 

  .)6 شماره تصویر( دارد
  
  

  
  

  تصاویر زاویه قطره آب با سطح داربست در تست زاویه تماس  : 3 تصویر شماره
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روز از  7و  4، 1یگر بعــد از ها بر روي داربست ها در مقایسه با یکــد، میزان رشد سلولMTT) نمودار نتایج حاصل از سنجش A( : 4 تصویر شماره
  .4بر روي داربست هاي الکتروریسی شده و نمونه کنترل در روز  L929هاي تصاویر میکروسکوپ نوري از رشد سلول) Bکشت سلولی، (

  

  
  

هــاي اي اثر بهبودي زخم در گــروهتصاویر مقایسه : 5تصویر شماره 
  ،مختلف الکتروریسی شده

  

  
  

  هاي ایجاد شدهروند بهبود زخم نمودار : 6تصویر شماره 

  بحث
 هــايهاي حاوي ژل رویال از نمونــهقطر الیاف داربست
د بــا ـدهــتر است. نتــایج نشــان مــیبدون ژل رویال، بیش

قطر الیاف تا حــدودي افــزایش  افزودن هیالورنیک اسید
یورتانی یابد اما این تغییر تفاوت معناداري با نمونه پلیمی

هــاي مختلــف غلظــتا اضافه کردن ندارد. در حالی که ب
تر شــده، قطــر الیــاف ژل رویال، ویسکوزیته محلول بیش

ــارتی مــی ــه عب ــه اســت. ب ــزایش یافت ــز اف ــوان گفــت نی ت
 یکی از اثرگــذارترین پارامترهــاي الکتروریســی ویسکوزیته

باشد که در نتیجه ویسکوزیته بالا الیاف در قطر الیاف می
پلیمرهــاي بــا وزن آیــد و تــر بــه دســت مــیبا قطر بزرگ

مولکولی بالا به دلیل افزایش ویسکوزیته در طــول مســیر 
توانــد مشکل ریسندگی دارنــد کــه مــیریسندگی عموما 

. ویسکوزیته محلول حــاوي )17(باشددلیل تبخیر حلال به
ــد 8 ــاف  درص ــه آن، الی ــوده و در نتیج ــالا ب ــال ب ژل روی

مورفولوژي مناسبی نداشته اند. به همین دلیل این نمونــه، 
کند. بــا ایده آل فراهم نمی شرایط را براي یک داربست

آل فــراهم  همین دلیل شرایط را براي یک داربست ایده
تــوان کند. با توجه به نتایج تســت زاویــه تمــاس مــینمی
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گفت حضور هیالورونیک اسید در ســاختار داربســت بــه آن 
در واقع هیالورونیــک خاصیت هیدروفیلی بخشیده است. 

یدروکســیل، اسید بدلیل داشتن گروه عاملی آبدوست (ه
کربوکسیلیک اسید، آمین) خواص هیدروفیلی داربســت 

. اگرچه با اضافه شدن ژل رویال )18،19(کندرا تشدید می
 از خاصیت آبدوستی داربست کم شده است ولــی بــا توجــه

یورتــان به زاویه تماس داربســت الکتروریســی شــده پلــی
 خالص، باز هم داربست از خاصــیت هیــدروفیلی برخــوردار

 دســت آمــده از ایــنه بــ MTT سمیت تستاست. نتیجه 
درصــد  6درصد،  3هیچ سمیتی براي درصدهاي  تحقیق،

درصد ژل رویال نشان نــداده اســت و نتــایج بدســت  8و 
افــزایش رشــد و ، MTTآمده از نمودار مربوط به تســت 

در حضــور هیالورونیــک اســید و ژل هــا را تکثیــر ســلول
. در ایــن مطالعــه بررســی چســبندگی دهدمینشان رویال 

و ژل هیالورونیک اسید  هاي حاويسلولی روي داربست
ــال ــر ســلول وصــورت گرفــت  روی ــاي اتصــال و تکثی ه

نسبت بــه  PU-HA/6%RJ فیبروبلاست بر روي داربست
به ، PUها بر روي داربست الکتروریسی شده تکثیر سلول

و  )>05/0P( معناي رفتار سلولی مناسب ارزیــابی گردیــد
 اي کــهاند. در مطالعــهرشد خوبی داشته L929هاي سلول
Lian  و همکارانش بر روي داربســت الکتروریســی شــده

هیالورونیــک اســید انجــام دادنــد مشــخص شــد  -ژلاتین
ــین و L929هــاي ســلول ــر روي داربســت حــاوي ژلات ، ب

هیالورونیک اسید رشــد چشــمگیري نســبت بــه داربســت 
پــس از کشــت  .)20(انــدالکتروریسی شده ژلاتــین داشــته

ــوري ــارم، تصــاویر میکروســکوپ ن  ســلولی در روز چه
 ).B3شــماره  تصــویرها مورد بررسی قــرار گرفــت (داربست

ــه خــوبی نشــان مــی ــن تصــاویر ب ــه ای ــد، کــه در هم دهن
 هاي فیبروبلاســتاف الکتروریسی شده، ســلولهاي الینمونه

انــد. در به صورت مطلوبی نبست بــه کنتــرل رشــد کــرده
کــه شــامل  PU-HA/6%RJهــا در داربســت نهایت سلول

وزنــی) بــوده  درصــد 6هیالورونیک اســید و ژل رویــال (
تري داشته و توانسته بستر مناســبی بــراي است، رشد بیش

  ند.هاي فیبروبلاست فراهم کنرشد سلول

هاي فیبروبلاســت ســلولدهــد ایــن نتــایج نشــان مــی
انــد و خــوبی بــا الیــاف داربســت اتصــال برقــرار کــردهبه

هاي فیبروبلاست بــه داخــل داربســت همچنین نفوذ سلول
. که این مســاله انجام شده استخوبی به ژل رویالحاوي 

ها را در مهندسی بافــت تواند کاربرد این نوع داربستمی
  تلقی کند.پوست امیدبخش 

در گــروه  چهــاردهمدر روز در مطالعات درون تــن 
درصــد  6که حاوي هیالورونیک اسید و ژل رویــال سوم 

ارزیــابی شــد. درصد  21/92روند بهبود زخم بوده است، 
بــه ترتیــب  PUداربســت و  ه کنتــرلدرحالی که در گرو

درصد است. همچنین روز هفتم درصــد  52/60و  43/69
تر از گــروه بیش PU-HA/6%RJبهبودي زخم در گروه 

و گروه  PU-HAو داربست  PUتحت درمان با داربست 
دار بــین ایــن تــرین اخــتلاف معنــیاست که بــیشکنترل 

شــود. درروز چهاردهم بعد از جراحت دیده مــی هاگروه
البته علاوه بر اثر ژل رویال، اثر هیالورونیک اسید نیز در 

دي به ویژگی در مطالعات متعدبهبود زخم مشهود است. 
 قدرت ترمیم زخم در بستر زخم ژل رویال و هیالوررنیک

و همکــاران گــزارش  Uppalاســید اشــاره شــده اســت. 
اند که استفاده از هیالورونیک اسید برروي سرعت نموده

تلیزاسیون زخــم و همچنــین عــروق زایــی جدیــد در اپی
 کنندهیعو همکارانش، اثر تســر Park .)21(موضع موثر است

بهبودي زخم را در اثر مصرف ژل رویال بر روي پوست 
انــد کــه ژل رویــال باعــث ها نشان دادهاند، آنبیان نموده

زودتــر ي افزایش سرعت ســاخت کــلاژن شــده و بهبــود
   .)22،23(حاصل شده است

انجــام شــده در محــیط  هــايارزیــابیبــا توجــه بــه 
  تــوان نتیجــه گرفــت داربســت تن و درون تــن، مــیبرون

PU-HA/6%RJ گیــري در مهندســی بافــت پتانسیل بهره
  پوست را دارد.

  

  سپاسگزار
قیــق بــا حمایــت دانشــکده علــوم و ایــن تح
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هاي پزشکی، واحد علوم و تحقیقات تهــران فناوري
هاي نوین دانشگاه علوم پزشــکی و دانشکده فناوري

اصفهان انجام شد که بدین وسیله از زحمات ایشــان 
  آید.تقدیر و تشکر به عمل می
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