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     چكيده

 
روف ازسـازي غضـعروق خوني و اعصاب است، با يك چالش باليني جهت تـرميم و ب بافت غضروف به دليل ماهيت خود كه فاقد

هـاي رزش، سـرطانوتوانـد بـه علـت اسـتئوآرتريت، هاي استئوكندرال مـيآسيب به غضروف و بافت .باشدآسيب ديده روبرو مي
هاي ه سيستمبرميم، نياز تبازسازي و يا هاي تكراري و التهاب بافت باشد كه با توجه به ظرفيت محدود آن براي تهاجمي، استرس

وژيكي دارا باشد. يكـي از فيزيكي، مكانيكي، بافت شناسي و بيول مناسب جايگزين است كه بتواند عملكرد طبيعي بافت را از لحاظ
 . هدفاشدبيمسي بافت مهم ترين روش هاي جايگزين كه به عنوان راه حلي كارا در اين زمينه معرفي شده است، استراتژي مهند

بهبود بافت  حفظ و يا ،هاي زيستي به منظور بازسازيتوسعه جايگزين در حوزه ارتوپدي، اصلي مهندسي بافت و پزشكي بازساختي
، هي تـرميم كننـدهـاسـلولعناصر اصلي در استراتژي مهندسي بافـت متشـكل از . باشدمي غضروفي آسيب ديده و عملكرد اندام

اربست به دو دفت به عنوان ي مناسب مي باشند. مواد زيستي مورد استفاده در مهندسي باهاداربست وها ، سيتوكينرشد فاكتورهاي
وب مطلمكانيكي  وسازگاري زيست  بايد داراي خواص ،ايده آل يك داربستشوند. دسته كلي طبيعي و مصنوعي تقسيم بندي مي

در القا نمايـد.  سازي را نيز لات موثر بين سلولي، فرآيند غضروفبوده و بتواند همراه با تعام مناسب پذيري تخريب يستبا زهمراه 
لـم ع اسـت. فاده شـدهاسـتمهندسي بافت غضروفي  به كمك جهتبه عنوان يك ابزار قدرتمند نيز فناوري نانو هاي اخير، از دهه

يـك مـروري دقيـق از  ارائـه ارائه كرده است. هدف از اين مقالـه مهندسي بافت هاي جديدي براي بهبود و تقويتنانومواد روش
ي دانشـجويان پرسـتاري و و ارزشيابي يادگيرباشدمهندسي بافت مي بازسازي و ترميم بافت غضروف  با استفاده از استراتژي هاي

  .اي افراد در علوم پزشكي استفاده شودهاي حرفههمچنين در زمان پذيرش مسئوليت
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Abstract   

 
The avascular nature of cartilage tissue has posed a clinical challenge for replacement, repair, 
and reconstruction of damaged cartilage. Injuries to cartilage and osteochondral tissues can 
be due to osteoarthritis, sports, aggressive cancers, and repetitive stresses and inflammation 
on wearing tissue. Due to its limited capacity for regeneration or repair, there is a need for 
suitable material systems which can recapitulate the function of the native osteochondral 
tissue physically, mechanically, histologically, and biologically. One of the most important 
alternative methods introduced as an effective solution in this field is the Tissue Engineering 
(TE) strategy. The main goals of orthopedic tissue and medical engineering are the 
development of biological alternatives to repair, maintain or improve the damaged tissue and 
function of the cartilage organs. Three general components are involved in tissue 
engineering: (1) reparative cells that can form a functional matrix, (2) an appropriate 
biomaterial as scaffold for transplantation and support, and (3) growth factors, and cytokines 
that will support and choreograph formation of the desired tissue. TE scaffolds are designed 
to provide a 3D environment to support and direct cellular processes in their migration, 
proliferation, and differentiation toward functional tissue while promote angiogenesis in the 
in vivo implant of scaffold. The selection of bio-scaffolds for cartilage engineering requires 
excellent mechanical properties to support cellular functions, biocompatibility, capability of 
waste and nutrient transport, and sufficient structural integrity for joint reconstruction. Both 
natural and synthetic materials have been applied as cartilage tissue engineering biomaterial 
as scaffolds in a variety of forms, including fibrous structures, porous sponges, woven or 
non-woven meshes, and hydrogels. In recent decades, nanomaterial science has introduced 
new methods for improving and fortifying TE scaffolds, and lies on the forefront of cutting-
edge TE strategies. These nanomaterials enable unique properties directly correlated to their 
sub-micron dimensionality including structural and cellular advantages. In this review 
article, it has been attempted to examine, in addition to a glimpse into cartilage tissue 
engineering, research studies and clinical trials in this area. This review article aims to 
provide a detailed overview of osteochondral regeneration and repair using TE strategies 
with a focus on research studies and clinical trials in this area. 
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  مقدمه
ايجـاد  آن نقـش كـه باشـدمي پيوندي بافت غضروف،

آسـيب  حمايت از ديگر اندام ها است. و استحكام شكل،
به اين بافت باعث ايجاد مشـكلات متعـددي بـراي فـرد 

هاي درماني آسـيب وارده بـه شود. از مهمترين روشمي
جراحي ترميم كننده نـام  يهاتوان از روشغضروف، مي

در ها نيز به صورت كارآمد قـابرد. با اين حال، اين روش
بــه تــرميم و درمــان آســيب هــاي وارده بــه غضــروف و 

ا با هباشند و استفاده از آنيمرتبط با آن نم يهايماريب
 بر غلبه منظور باشد. بهيهمراه م ييهاالشمشكلات و چ
 بافـت تـرميم كننـده جراحـي يهـاشالمشكلات و چـ

نـوين همچـون  يهـايمـي تـوان از اسـتراتژ غضروفي،
 توجه بافت، مهندسي از استفاده مهندسي بافت بهره برد.

 معطوف ساخته است. مهندسـي خود به را زيادي بسيار
بـا اسـتفاده از كـه  اسـت يابـين رشـته  يك علم بافت،
-سـلولي شناسي زيستي و زيست علوم مهندسي، اصول

ه پردازد كبيولوژيكي مي يهانيگزيجا توسعه به مولكولي،
آسـيب  بافـت عملكـرد بهبـود حفظ و بازگرداندن، باعث

 مهندسـي در كلـي طور به مؤلفه . سه)1(شود ديده مي
 داراي دارند: الف: منابع سلولي مناسـب كـه نقش بافت

مناسب بـه عنـوان  هستند. ب: داربست ترميمي عملكرد
رشـد و تكثيـر  يهانديمحيطي ايده آل جهت انجام فرآ

و  ســلول هــا، ج: پشــتيباني از فرآينــد بازســازي بافــت
 و هـانيتوكيسـ جملـه از ،زيسـت فعـال هـايمولكـول

نقش  نظر مورد بافت گيري شكل در كه رشد، فاكتورهاي
 جداگانه رتصو به توان مي را جزء سه اين  .)4-2(دارند 

 بافـت يـا انـدام بازسازي به منظور تركيب با هم، در يا و
 محيطـي، ايـن، عوامـل بر علاوه قرار داد. مورد استفاده

 علائـم برشـي، نيروهـاي و مكـانيكي يهاكيتحر شامل
 طريـق از شده مهندسي هاي بافت بازسازي را در مهمي
 مـي ايفـا هـا، سلول بر مؤثر بيولوژيكي هاي نشانه ايجاد
  .)5(كنند 

  سلول انواع
اولين جزء مهـم مهندسـي بافـت غضـروف را، منـابع 

 مختلفـي سلولي سلولي مناسب تشكيل مي دهد. منابع
 دسـترس بافـت غضـروفي در انجام فرآيند تـرميم براي

تمايز يافته و متعهـد شـده  هايسلول شامل كه باشدمي
 بنيـادي هـايسلول فيبروبلاست ها)،(كندروسيت ها و 

 جنينـيبنيـادي  هـايسـلول و (MSCs) مزانشـيمي
(ESCs) هاي بنيـادي پرتـوان القـايي و همچنين سلول

 عنـوان به بنيادي هايسلول و ها باشند. كندروسيتمي
 بافت مهندسي براي بررسي مورد سلولي منابع مهمترين
دليـل هاي غضـروفي بـالغ بـه باشند. سلول مي غضروف

مـي  داشتن توانايي تشـكيل مـاتريكس خـارج سـلولي،
منابع مختلفي از جمله غضروف مفصـلي، تيغـه  از توانند
غضروف دنده اي يا غضروف گوش جداسازي شده  بيني،

و جهت مهندسـي بافـت غضـروف مـورد اسـتفاده قـرار 
. با اين حال، به دليـل معضـلاتي همچـون از )6(گيرند 

هاي غضـروفي بـا دست دادن ماهيت فنوتيپي در سلول
ر طـي آن هـا بـه فرآينـد تمـايززدايي د توجه به تمايل
ها محـدود لايه، استفاده از آن تك روش با فرآيند كشت

 مزانشـيمي، جـايگزين بنيـادي يهـاشده اسـت. سـلول
سـلولي  منبـع عنـوان بـه هـا كندروسـيت براي مناسبي

معرفـي  غضـروف بافت مهندسي براي مطمئن و مطلوب
 زايي را دارند تمايز توانايي كه حالي در ها MSCشدند. 

 مناسـب، هـاي محرك معرض در گرفتن قرار از پس اما
 محـيط در نيافتـه تمـايز حالت و تكثير در رشد به قادر

 باشند. با اين حال، به صورت مشابه بامي نيز آزمايشگاه
 بـا بعـدي همـراه سـه كشـت محـيط هـا، كندروسـيت

 مهندسـي بافـت بـراي مزانشيمي نيز بنيادي هايسلول
 .ديـنمايعمل مـ لايه تك كشت محيط از بهتر غضروف،

مهندسي  يهاژنتيكي، غضروفعلاوه بر اين، از لحاظ اپي
توليـد شـده از  يهادر مقايسه با غضروف MSCشده از 

شباهت كمتري را با غضروف هاي  هاي اوليهكندروسيت
بنيـادي  يهااز جمله مهمترين سلول. )7(اتولوگ دارند 

هـا مزانشيمي كه جهت مهندسـي بافـت غضـروف از آن
بنيادي مزانشيمي مشتق  يهااستفاده شده است، سلول

باشند. با اين حال در دهـه كنـوني، ياز مغز استخوان م
بنيادي مشتق از چربي  يهامطالعات با استفاده از سلول
در زمينـه مهندسـي بافـت و زيرجلدي توانايي وسـيعي 

 ،8( دارنـد in vitroو  in vivoدر  طب ترميمي غضروف
هاي بنيادي بالغ و جنيني، همچنين، علاوه بر سلول .)9
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هـاي  به تازگي سلول هاي بنيادي ديگري به نام سـلول
معرفي شده اند كه ايـن ) iPSCsبنيادي پرتوان القايي (

هـاي سـوماتيكي سلول ها از برنامه ريزي مجـدد سـلول
همچون فيبروبلاسـت بـا اسـتفاده از بيـان فاكتورهـاي 
نسخه برداري مـرتبط بـا پرتـواني از جملـه فاكتورهـاي 

Oct4 ،Sox2 ،Myc  وKlf4 وجود )10( شوندايجاد مي .
ــاي  ــلول ه ــاد س ــت ايج ــاي  iPSCsقابلي ــلول ه از س

فيبروبلاستي خود بيمار و  قدرت تمايز بـه كندروسـيت 
هـا، هاي عملكردي، به دليل ماهيت اتولوگي اين سـلول

ها در زمينه مهندسي بافـت ماني از آنامكان استفاده در
و طب ترميمي غضروف با ميزان موفقيت بالا وجود دارد 

)11، 12(.  
 غضروف ترميم در زيستي هاي داربست
توان به عنوان دومين جـزء هاي زيستي مياز داربست

هـاي مـورد مهندسي بافت غضـروف نـام بـرد. داربسـت
 در جهت انجام هر چه بهتـر بافت  مهندسي استفاده در
 بـه تمـايز و تكثير همچون مهاجرت، سلولي فرآيندهاي

 شـوند. انتخـابمـي طراحـي عملكـردي، بافـت سـمت
 مهندسـي بافـت بـرايمناسـب  زيسـتي يهـاداربسـت
كـه  هـاداربست مكانيكي خصوصيات با توجه به غضروف

شود و همچنـين سلولي مي عملكردهاي از حمايت باعث
 قابليـت سازگاري داربسـت، زيست هايي همچونويژگي
توليـد شـده در  هورمـون هـاي رشـد و ضـايعات انتقال
ايجـاد محيطـي  هـا توسـط داربسـت و در نهايـتسلول

هــاي ســاختاري و ايجــاد بافــت مناســب جهــت توليــد
توسط داربسـت، انجـام  عملكردي شبيه به بافت مادري

 بافت مهندسي جهت ايجاد داربست مناسب در شود.يم
 و طبيعـي مـواد دو هـر از مختلـف، اشـكال بـا غضروف
 ،يارشـته سـاختارهاي جملـه از (سـنتتيك)، مصنوعي
 بافتـه غيـر يهـاشبكه يا دهش بافته متخلخل،-اسفنجي

 .است شده استفاده ها هيدروژل و شده
  طبيعي هايداربست

مواد زيستي طبيعي به علت قابليت زيست سـازگاري  
مـاتريكس  كامل، تجزيه پـذيري زيسـتي و شـباهت بـه

اي در مهندسـي بافـت بـه طـور گسـترده خارج سـلولي
انـد. مـواد غضروف، مورد بررسي و استفاده قـرار گرفتـه

آمـاده سـازي هيـدروژل جهت زيستي طبيعي كه اخيراً 
گيرنـد شـامل كيتـوزان، تزريقي مورد استفاده قرار مـي

كلاژن/ ژلاتـين، آلژينـات، فيبـرين، الاسـتين، هپـارين، 

-13(باشـند كندريتين سولفات و اسيد هيالورونيك مي
16(. Shen ژلاتـين -و همكاران، يك هيدروژل كيتـوزان

را با استفاده از يك روش بـارگيري در محـل سـاختند. 
ايــن هيــدروژل ســاخته شــده در محــل، داراي خــواص 
مكانيكي بهبود يافته و همچنـين داراي قابليـت تجزيـه 

ــذيري زيســتي و زيســت ســازگاري مــي  .)17(باشــد پ
Naderi-Meshkin  و همكاران، هيدروژل تزريقي مبتني

بر كيتوزان را از طريق تركيبـي از كيتـوزان، گليسـرول 
رت فسفات و هيدروكسي اتيل سلولز متصل شده به صو

هاي سيستماتيك ظرفيـت عرضي ايجاد نمودند. بررسي
هاي بنيادي مزانشيمي زنده ماندن، تكثير و تمايز سلول

در هيدروژل نشان داد كه اين هيدروژل تزريقي مبتنـي 
بر كيتوزان پتانسيل بالايي براي مهندسي بافت غضروف 

و همكـارانش يـك   Moreira. علاوه بـر ايـن،)18(دارد 
هيدروژل تزريقي مبتنـي بـر كيتـوزان زيسـت فعـال را 
 توليد كرده است كه تركيبي از كيتـوزان، كـلاژن و نـانو

ــود  و  Kamoun. )19(ذرات شيشــه اي زيســت فعــال ب
همكاران، كلاس جديدي از مـواد زيسـتي غيـر سـمي، 
تزريقي، تجزيـه پـذير زيسـتي بـه نـام هيـدروژل هـاي 

د را سوكسينيل كيتوزان دي آلدئيـ-تركيبي نشاسته ان
تهيه نمودند. ايـن هيـدروژل هـا داراي سـرعت ژلـه اي 
شـــدن، جـــذب آب محـــدود، كـــاهش وزن پـــايين و 
ساختارهاي هيدروژلي قوي تري بودند. اين خصوصـيات 

ها به عنوان داربسـت هـاي ترجيحـي باعث شد تا از آن
ــراي مهندســي بافــت غضــروف اســتفاده شــود   .)20(ب

جالب توجـه هسـتند هاي پاسخ دهنده به دما لژهيدرو
توانـد بـا تغييـر دمـا ياي و تورم آنهـا مـزيرا ويژگي ژله

كوپليمرها در دماي پايين تـر از دمـاي . اين شروع شود
بـه طـور كامـل در آب حـل  (LCST)محلـول  بحرانـي

 دهندمي تشكيل LCST شود و ژل را در دماي بالايمي
)21(.  

هـا و فاكتورهـاي كندروسـيتكـردن  هپس از كپسول
 تكثيـردرون هيـدروژل، زنـده مانـدن و  TGF-β1رشد 

سلولي، مورفولوژي، توليد گليكوزآمينوگليكان و بيان ژن 
مورد بررسي قرار گرفت. اين هيـدروژل قـادر بـه حفـظ 

ها بود و قابيلت استفاده هاي كندروسيتحيات و ويژگي
ي بافـت به عنوان يك داربست قابل تزريق براي مهندسـ

و همكـاران، هيـدروژل  Oh .)22(غضروف را نشـان داد 
تزريقي مبتني بر ژلاتيني را طراحـي نمـوده كـه داراي 
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منافذ درشت و پاسخ دهنده به دما بـود. خـواص پاسـخ 
دماي دوگانه هيدروژل باعث افزايش تكثيـر و  دهنده به

ها در هنگـام قـرار گـرفتن آنهـا درون نفوذ فيبروبلاست
و همكاران، هيدروژل تزريقي  Geng .)23(داربست شد 

مبتني بر ژلاتـين را از دكسـتران اكسـيد شـده، آمينـو 
كريلات از طريـق فرآينـد آ-ژلاتين و پلي اتيلن گليكول

دو مرحلـــه اي تهيـــه نمودنـــد. پيوســـت و گســـترش 
هاي اوليـه، و همچنـين گسـترش و تكثيـر استئوبلاست

شده در داخل هيـدروژل، نشـان داد  هاي كپسولهسلول
كه هيدروژل تزريقي داراي خـواص مكـانيكي مطلـوب، 
تجزيه پذيري زيستي و زيست سازگاري مناسبي جهـت 

و همكارانش  Yu .)24(باشد يمهندسي بافت غضروف م
 يكـولگل يلناتـ يپل/يديك هيـدروژل هيالورونيـك اسـ

تزريقي با خواص مكانيكي عـالي بـراي مهندسـي بافـت 
غضروف ساختند. سلول هايي كـه در داخـل هيـدروژل 

داده شدند، قابليـت حيـات و تكثيـر بـالايي را از  كشت
  . )25(خود نشان دادند 

 كلاژن
به عنوان يكي  كه است اوليه ساختاري پروتئين كلاژن

تركيبات ماتريكس خارج سلولي، بـه وفـور  نيترياز اصل
 .)27 ،26( شــوديمــ يافــت غضــروف و اســتخوان در

همچنين، داربست كلاژني يك داربست مناسـب جهـت 
باشـد كـه بـا استفاده در مهندسي بافـت غضـروفي مـي

داشتن ثبات هندسي مناسب و قابليت ايجاد يك محيط 
هاي سـلولي همچـون رشـد و بهينه جهت انجام فرآيند

تكثيــر و همچنــين توانــايي تقليــد از مــاتريكس خــارج 
سلولي، باعث ايجاد اطمينان از بازسازي و توليد مفاصل 
ــي  ــردي طبيع ــيات عملك ــا خصوص ــد ب غضــروفي جدي

 ايجاد شده بر هايداربست ترتيب، اين . به)28(شوند مي
 از حمايـت بـه قـادر صـورت تئـوري، بـه اساس كـلاژن

 باشـند. آنهـامـي كندروسـيتي حفظ ساختار و عملكرد
را  زيسـتي تجزيـه همچنين قابليت و بوده سازگار زيست

 اي گسترده طيف در كلاژن هايداربست .دارا مي باشند
 عنـوان بـه همچنـين و ها غشاء ها،ژل همانند اشكال از

استفاده  زيستي فعال عوامل يا و سلولي داخل هاياسفنج
 سلول، مبتني بر شده انجام مطالعات .)30 ،29(اند شده
دهـد كـه از مي نشان را كلاژني داربست معايب از برخي

هاي مبتني بر ساختار دوديتتوان به محها ميجمله آن
ميكانيكي اين داربست جهت استفاده در مهندسي بافت 

غضروفي اشاره نمود، به طوري كه خواص ميكانيكي اين 
داربست به اندازه كافي جهت تحمـل بارهـاي وارده بـه 
بدن قوي نبوده و قادر به حفظ ثبـات شـكل در شـرايط 

 . با ايـن حـال، ژل)31 ،28(باشد آزمايشگاهي نيز نمي
هـا، مـاتريكس و سـلول امكان تركيب يكنواخـت كلاژن

 را بافـت بـه دهـي شـكل و وسيع گيري قالب همچنين
تا زمان توليـد مـاتريكس جديـد  نمايد، اگرچهاهم ميفر

جامـد  كـلاژن هـاي دارد. داربسـت شكنندگي به تمايل
 امـا بيشتر مكانيكي استحكام ها، اسفنج يا غشاء همانند
 مـي نشـان را پـذيري شـكل در كمتري پذيري انعطاف
ــد ــد  و دهن ــر پيون ــالاتري از نقطــه نظ ــر ب داراي خط
 كلاژن استفاده از داربستباشند. هاي ناهمگون ميسلول

سه بعدي نتايج مثبتي را با خود  سلولي كشت محيط در
 آن بـه بالا در كه معايبي وجود با .به همراه داشته است

 باليني كاربردهاي همچنان اين داربست در اما شد، اشاره
بـه طـوري كـه، غشـاهاي  .گيـردمـي قرار استفاده مورد

باليني بـا اسـتفاده از ، به صورت IIIو نوع  Iكلاژني نوع 
كيت پيونـد غضـروف مـرتبط بـا مـاتريكس بـه همـراه 

. )34-32(انـد كندروسيت هـاي اتولـوگ بـه كـار رفتـه
جهـت كشـت سـه  Iهمچنين داربست ژلي كلاژن نـوع 

بعدي و پيوند كندروسيت هاي اتولوگ انساني و سـلول 
بنيــادي مزانشــيمي مشــتق از مغــز اســتخوان در هــاي 

. علاوه )35( شرايط درون تني مورد استفاده قرار گرفتند
ها، روش غضروف سازي تحريك شده بـه وسـيله بر اين

نيــز كــه يــك روش يــك  (AMIC)مــاتريكس اتولــوگ 
هاي كلاژنـي اسـتفاده مرحله اي باليني است از داربست
اين تكنيـك منجـر بـه  نموده و نتايج حاصل از استفاده

بهبود امتيازات باليني و رضايت منـدي بـالاي بيمـاران 
هاي نـوع و همكاران، كلاژن Yuan .)40-36(شده است 

I  وII  را براي ساخت يـك هيـدروژل تزريقـي مطلـوب
توانـد بـا تغييـر استفاده نمودند كه ميزان فشـار را مـي

ــوع  ــلاژن ن ــواي ك ــد.  Iمحت ــيم كن ــدروژل تنظ در هي
كندروســيت هــايي كــه درون ايــن هيــدروژل جاســازي 

ــوژي ــدند، مورفول ــوده و  ش ــظ نم ــود را حف ــي خ طبيع
ماتريكس خارج سـلولي اختصاصـي غضـروف را ترشـح 

و همكـاران، يـك داربسـت  Funayama .)41(كنند مي
تزريقــي را ايجــاد نمودنــد و  IIكــلاژن هيــدروژل نــوع 

ــر كــلاژن كندروســيت هــا را درون هيــدروژل مبتنــي ب
آن را به غضروف خرگوش آسيب ديـده جاسازي كرده و 
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بدون پيوند غضروفي تزريق نمودند. هشت هفته پـس از 
تزريق، بازسازي مناسب غضروف هيالين بـا مورفولـوژي 

هـاي پيونـد خوب كندروسيتي مشاهده شد و بين گروه
هفتــه تفــاوت معنــي داري  24شــده و شــاهد پــس از 

ــد  ــزارش گردي ــك  Kontturiet .)35(گ ــاران، ي و همك
/ هيالورونيك اسيد را جهت استفاده  IIهيدروژل كلاژن 

 .)22(در مهندسي بافت غضروف ايجاد كردند 
  هيالورونيك اسيد
 به كه است ساكاريد پلي يك ، (HA)هيالورونيك اسيد

 synovial مايع و مفصلي غضروف ECM در طبيعي طور
 كنار هـم قـرار گـرفتن از دارد. اين ماده زيستي، وجود 

-D اسـيد و گلـوكز-D-اسـتيلN-متنـاوب  واحـدهاي
و در ايجــاد اتصــال بــين  شــده تشــكيل گلوكورونيــك

هــاي اگريكــان بــا مولكــول هــاي بــزرگ مولكــول
 پروتئوگليكان نقش دارد. همچنين، اين پلي ساكاريد در

 همانند نمايد.مفاصل به عنوان يك روان كننده عمل مي
 براي بالقوه داربست يك عنوان به HA هايمزيت كلاژن،

 دليـل رابطـه بـه بافـت غضـروف، كاربرد در مهندسـي
 درون تنـي شـرايط در هـاكندروسـيت بـا تنگاتنگ آن

 با هدف HA مفصلي داخل باشد. امروزه، فرم تزريقيمي
موجـود  جهـاني بازارهـاي در استئوآرتريت علائم درمان

 باشـد.بوده و در مراكز كلينيكي در حـال اسـتفاده مـي
 و II نوع كلاژن بيان بر روي فرآيند HA تحريكي  اثرات

هاي كندروسيتي مشـاهده شـده در سلول پروتئوگليكان
  .)2( است

ــه  ــددي نشــان داد ك ــات متع ــين، مطالع ، HAهمچن
هاي بنيـادي مزانشـيمي بـه تحريك تمايز سلول فرآيند

 )43 ،42( آزمايشگاهي سمت رده غضروفي را در شرايط
هاي سلولي بيـان به طور عمده از طريق تعامل با گيرنده

 CD هاي بنيادي مزانشيمي از جملـهشده توسط سلول
 Hyalograft C. )45 ،44(دهـد انجام مي CD168 و 44

يك داربست تشكيل شده از استر هيالورونيك مي باشد 
هاي جراحـي مـرتبط بـا درمـان كه در بسياري از روش

گيرد. مطالعـات ضايعات غضروفي مورد استفاده قرار مي
باليني متعددي با استفاده از اين داربست نشان داده اند 

ــرات  ــر روي بهبــود و كــه ايــن داربســت اث مثبتــي را ب
   .)54-46 ،21( بازسازي ضايعات غضروفي دارد

  آلژينات
 جلبـك از آمـده دسـتبـه سـاكاريدهايپلي آلژينات،

 خـانوادهعضـو از  يك زيستي، ادهاين م باشد.مي دريايي
ـــــاي مشـــــترك از اي متشـــــكل  پليمره

mannuronate/guluronate  هـايتوالي كه است خطي 
. )55( دهند يم تشكيل را متفاوت كلي تركيبات و خاص

 بـه) ظرفيتـي دو (كـاتيون به عنوان يك معمولاً كلسيم
بـه  سازگاري در پليمرهاي آلژيناتي، ايجاد زيست منظور
 آلژينـات خطـي پليمرهـاي به يوني متقابل پيوند وسيله

 متخلخـل هيـدروژل يـك تشـكيلاضافه شده و باعـث 
سازي موجود در پليمرهاي  و رها شود. قابليت انتشارمي

 معرض در قرارگيري ها بهآن تمايل همچنين و آلژينات
 ، امكـانEDTAماننـد  كـاتيوني كننده كلاته عامل يك

 فعـال فاكتورهـاي و هـا كندروسـيت يكنواخـت پيونـد
 پيونـد كنـد. مـي فـراهم هـاآن درون را در زيسـتي

 جمله از خواصي بهبود منظور تواند بهمي نيز كووالانسي
 عوامل جهت ترميم بهتر يا و )57-55(سلول  چسبندگي

در آلژينات مورد استفاده  به صورت موضعي زيستي فعال
استفاده از آلژينات جهت تكثير و تمايز  .)58(قرار گيرد 

هـاي بنيـادي مشـتق از بافـت چربـي در شـرايط سلول
، نتايج مختلفي را با خود به همـراه داشـته آزمايشگاهي

توسط شيخ  شده است. به طوري كه در دو مطالعه انجام
ــاران  ــن و همك ــاران  )59(حس ــاثي و همك ، )60(و غي

نيادي مشتق از چربـي هاي بقابليت تكثير و تمايز سلول
به ترتيب در داربست هاي فيبرين گلو و پلاسماي غنـي 
از پلاكت را بالاتر گزارش دادند؛ اما در مطالعه اي ديگـر 
اين قابليت در آلژينات نسـبت بـه داربسـت آگـار بهتـر 

  .  )61(مشاهده گرديد 
 كيتوزان
 كيتـين از شـده مشـتق سـاكاريدپلـي يـك كيتـوزان

 يا حدي تا كه است) بندپايان خارجي اسكلت در موجود(
 واحدهاي كيتين، از. گرددمي استيله دي كامل، طور به

 شـده تشـكيل B بـه متصل گلوكز-D خطي اي زنجيره
 انتقـال ابـزاري بـراي يك عنوان به كيتوزان .)62( است
يـك داربسـت (مـواد زيسـت فعـال)  عنـوان به و سلول

و با  زيستي بكار مي رود سازگار پذيري مناسب با قابليت
دمـاي  به وابسته اي ژله ها، حالتروش استفاده از برخي

اين نـوع كيتـوزان  كه طوري به آن نيز ايجاد شده است،
فيزيولوژيـك  دمـاي در اما به صورت مايع، اتاق دماي در

داستيله  درجه اين، بر علاوه .)63(باشد مي ژل به صورت
مورد  تخريب سازه ميزان مستقيم طور به كيتوزان، بودن

 [
 D

O
R

: 2
0.

10
01

.1
.2

22
87

04
3.

13
98

.2
6.

8.
3.

7 
] 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 r

jm
s.

iu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

24
-1

2-
22

 ]
 

                             6 / 14

https://dorl.net/dor/20.1001.1.22287043.1398.26.8.3.7
http://rjms.iums.ac.ir/article-1-5591-fa.html


 
 
 

٤٨  
  

 انو همكار ييصحرا دهيسع دهيس

   http://rjms.iums.ac.ir                          8139آبان،8، شماره26دوره  علوم پزشكي رازيمجله

التهابي بـافتي كـه ايـن  پاسخ همچنين و استفاده از آن
دهـد.  مـي قـرار تأثير تحت را شودسازه به آن پيوند مي

Choi  و همكاران، يك داربست هيدروژلي كيتوزان را كه
بـراي مـديريت نقـائص غضـروفي  IIحاوي كلاژن نـوع 

استفاه نمودند و نتـايج درمـاني قابـل تـوجهي را نشـان 
. بـه عـلاوه، يـك داربسـت سـاخته شـده از )50( دادند

، Car Gel-BST®گليسرول فسفات با نام -كيتوزان و بتا
جهت استفاده به عنوان بخشي از روش غضروف سـازي 

 (AMIC)وسـيله مـاتريكس اتولـوگ  تحريك شـده بـه
توسعه يافته است. در يك كارآزمايي باليني تصادفي، كه 

بـا  AMICماه به انجـام رسـيد، روش  12با مدت زمان 
بـا  AMICبا روش  Car Gel-BST®استفاده از داربست 

مقايسه گرديد كه  Microfractureاستفاده از تنها روش 
ــه روش  ــان داد ك ــل از آن نش ــايج حاص ــا  AMICنت ب

استفاده از داربست تركيبي كيتوزاني بهبود قابـل توجـه 
. يـك مطالعـه )39(تري را بر روي بيماران ايجاد نمـود 

طريق روش ديگر نشان داد كه اين داربست مي تواند از 
ارتروسكوپيك نيز جهت درمان بيمـاران مـورد اسـتفاده 

  .)65 ،64(قرار گيرد 
  كندروئيتين سولفات

ــولفات  ــدروئيتين س ــاي كن ــده از پليمره ــتق ش مش
طبيعي، تركيبي است كه به صوت طبيعـي در غضـروف 
ــايز  ــر و تم ــر روي تكثي ــاثير آن ب ــته و ت ــود داش وج

. )43 ،42(هــا نشــان داده شــده اســت كندروســيت
كندروئيتين سـولفات نقـش مهمـي را در تنظـيم بيـان 

كند و همچنين در هاي غضروفي بازي ميفنوتيپ سلول
فرآيندهاي سيگنال دهنـدگي درون سـلولي، شناسـايي 
سلول و اتصـال تركيبـات مـاتريكس خـارج سـلولي بـه 

باشـد كـه در دخيـل مـيگليكوپروتئين سـطح سـلولي 
توانـد بـراي هـدايت فرآينـد تـرميم بافـت و نتيجه مـي

استفاده در كاربردهاي مهندسي بافـت و طـب ترميمـي 
. مطالعات نشان دادنـد كـه پليمـر )44( مثمر ثمر باشد

تركيبــي شــامل پليمرهــاي كنــدروئيتين ســولفات، 
هيالورونات و ژلاتين كه داراي قابليت تقليد از ماتريكس 

باشـند، توانـايي افـزايش فرآينـدهاي خارج سـلولي مـي
ل سلولي، تمايز بـه رده غضـروفي و سلولي همچون اتصا

. عـلاوه )45(سنتز گليكوآمينوگليكان را ايجاد مينمايند 
توانـد بـه عنـوان يـك سولفات مـي بر اين، كندروئيتين

عامل چسبندگي زيستي جديد كـه قابليـت اتصـال بـه 

هاي بـافتي را دارد، مـورد اسـتفاده قـرار گيـرد پروتئين
كلت پلي ساكاريد . گروه متاكريلات و آلدئيد در اس)29(

كندروئيتين سولفات از طريق ايجاد يك پيوند كوالانسي 
هـاي بـافتي و پـل شـيميايي مـواد دوگانه بين پروتئين

زيستي عاملدار شـده اسـت. در آزمـايش ديگـر، از يـك 
داربست منفذدار هيبريد حاوي كندروئيتين سولفات بـه 

هاي غضروفي جهت ترميم و بازسازي نقص همراه سلول
در يك مدل حيواني خرگوشي استفاده  يغضروف ميضخ

شد. در اين مطالعـه، بازسـازي غضـروفي بـا اسـتفاده از 
هاي مختلفي از جمله بررسي مورفولوژي ناخـالص، روش

، آنـاليز امتيـازدهي نيمـه CT-ارزيابي بازسـازي ميكـرو
كمي و ارزيـابي ايمنوهيستوشـيمي مـورد بررسـي قـرار 

زسازي و ترميم ضايعه به ها، باگرفت. تمامي اين بررسي
. )40 ،36(وسيله اين داربست تركيبي را تاييـد نمودنـد 

علاوه بر اين نتايج، مطالعه ديگري نيز نشان داد كه يك 
سازه هيدروژلي تركيبي حاوي كندروئيتين سـولفات در 
شرايط درون تني، مي تواند در پيونـد زيرپوسـتي مـدل 
موشي مبتلا به نقائص غضروفي، باعث بازسازي غضروف 

. در يك مطالعه نيز از كپسوله كردن مشترك )37(شود 
هـاي و كندروسـيتسلولهاي بنيـادي مشـتق از چربـي 

ــامل  ــدي ش ــه بع ــاي س ــدروژل ه ــوزادان درون هي ن
ــارين  ــولفات، هيالورونيــك اســيد و هپ ــدروئيتين س كن
سولفات جهت بازسازي ضايعه غضـروفي در يـك مـدل 
حيواني موشي استفاده شد. نتايج حاصل از اين مطالعـه 
نيز بازسازي مناسبي را در ضـايعه غضـروفي موجـود در 

  .)66(مدل موشي در پي داشت 
 )سنتتيك (مصنوعي هاي داربست
 از شـده مشتق (Bioscaffolds) زيستي هايداربست

 بـه مصـنوعي، هـاي داربست با مقايسه در طبيعي، مواد
 توليـد و سلول چسبندگي بهتر تنظيم امكان بالقوه طور

ايجـاد مـي نماينـد  كشـت شـده را هايسلول ماتريكس
زيسـتي خطـر  هـايايـن داربسـت حـال، ايـن با  .)67(

را  بـدن ايمنـي واكـنش يا توليد آلودگي و افزايش ايجاد
 بـر علاوه باشند.دارا مي سنتتيك هايداربست به نسبت
 ثبـات و بازياد  مقادير در بيولوژيكي توليد اين مواد اين،
 غالبـاً هـاو ايـن داربسـت بـوده دشوار قبول، بسيار قابل

. جهـت )30(هستند  ضعيفي مكانيكي خصوصيات داراي
اسـتفاده  سـنتتيك حل اين مشكلات مي تـوان از مـواد

بـه عمـل  جلوگيري مشكلات بروز اين از عموماً نمود كه
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ايجـاد شـده و  de novoمواد بـه صـورت  اين مي آورند.
 سـاختاري، مشخصـات دقيـق تـري را بـر روي كنتـرل
كننـد مـي خـود ايجـاد جـذب ميزان و مكانيكي خواص

 مـورد و متـداول سـنتزي پليمرهـاي بيشـترين .)67(
 ،)PGA( كليـك گلـيپلـي اسيد در حال حاضر، استفاده

، پلي  )PEOاتيلن (پلياكسيد ،(PLA)لاكتيك اسيد پلي
ها مختلف تركيبي آن مشتقات و  (PEG)اتيلن گليكول 

 پـذير تخريـب زيسـت پليمرهـاي ايـن  )30(باشند مي
 قادر و دارند پزشكي هايكاربرد در طولاني اي تاريخچه

 گونـاگون هـايروش با اسـتفاده از پردازش و ساخت به
 و تمـايز رشـد، بـراي را هايي داربست مواد اين. هستند
 بنيـادي هـاي سلول يا و ها كندروسيت ماتريكس توليد
  . )68(كنند  مي ارائه
 آل ايـده خصوصيات از بسياري مواد اين كلي، طور به
 :دهند مي نشان را شده مهندسي هاي بافت توليد براي
 كند، فراهم را كافي مكانيكي مقاومت بايد داربست ابتدا،

 هـاي توليـد شـدهنهايت هنگام رشـد بافـت در بايد اما 
ـــــردد.  ـــــب گ )C-®Seed-Bio  BioTissueتخري

Technologies, Freiburg, Germany)  متعلــق بــه
ماتريكس مصنوعي است؛ اين داربسـت از مـواد زيسـتي 
متخلخلي ساخته شده كه اساس آن را پلـي گليكوليـك 

) و پلييدوكسـانون PLA)، پلي اتيل اسيد (PGAاسيد (
هـا دهند كه در آن سوسپانسيون كندروسيتتشكيل مي

 BioSeed®-فته انـد.به صورت معلق در فيبرين قرار گر
C شود و منجر به باعث شكل گيري غضروف هيالين مي

اسـتفاده از  گـردد.بهبود باليني در عملكرد مفاصل مـي
مواد بيولوژيكي دو فاز به شكل مدرن تبديل شده است. 

-هاي دوجداره شامل دو ماده مختلـف مـياين داربست
بـه  تواندباشد: يك لايه سراميكي در لايه پاييني كه مي

اتصال يابد و يك لايه بالايي كه  subchondralاستخوان 
 osteochondralتوانـد بـه بخـش غضـروفي ضـايعه مي

متصل گردد. تركيبـات مختلـف پليمرهـاي سـراميكي، 
مصنوعي و مـواد طبيعـي ماننـد كـلاژن و هيدروكسـي 

هاي دوجـداره در آزمايشـات بـاليني آپاتيت در داربست
  .مورد بررسي قرار گرفته است
  داربست هاي نانوساختار

فناوري نانو به عنوان يك ابزار قدرتمنـد بـراي تقليـد 
بهتر از ماتريكس خارج سلولي، به كمك مهندسي بافت 

هـا هاي طبيعي و سلولغضروف آمده است. بافت و اندام

نانوسـاختار ارتبـاط دارنـد.  ماتريكسبه طور مستقيم با 
مواد در رشد سـلول و  نانو biomimeticبنابراين خواص 

نانوفيبرهـا (از  .)69(همچنين بازسازي بافت مهم اسـت 
فايبرهـاي الكتروسـپون و نـانو  هـا، نـانوجمله نانو تيوب

اي در مقياس نانو در زمينه ذرات اموسيوني) بستر بالقوه
مهندسي غضروف ايجاد كرده است كه ارتباط نزديكي با 

دارد كـه منجـر بـه ماتريكس خارج سلولي سـه بعـدي 
ادغـام ، گي سـلولدرائه بهتـر چسـبناماني، افزايش زنده

 سلولي تعاملاتافزايش  ،هاشدگي و رشد و تكثير سلول
نـانوذرات  اسـت. شـدهسـلولي  مسيرهاي پيام رسـانو 

حاوي مواد آلي است. براي بهتر شبيه سازي ساختار نانو 
طبيعــي، داربســت هــاي ســاخته شــده از   ECM در

اسـتفاده ا هـهـا و هيـدروژلنانوذرات، نانولولـه نانوسيم،
 بــراي غلبــه بــر محــدوديت. همچنــين  .)70( شــودمي

مقاومت مكـانيكي و يـا  بودن از لحاظ ضعيف هاداربست
 inبالا بودن درصد هيدراته در شـرايط آزمايشـگاهي و 

vivo ، ورود نانوســاختارها يــك رويكــرد مهــم بــه شــمار
باعث شـده  ژلافزودن نانو ذرات به هيدرو. )71( رودمي

است كه خواص مكانيكي طبيعي بـراي داربسـت ايجـاد 
هـا، داربسـتبـه هـاي نـانومتري شود. با افزودن ويژگي

منجـر بـه سـلولي را ايجـاد و  تعـاملاتتوانايي تحريك 
بـه . تخلخل كنترل شـده شوندبازسازي بافت ميترويج 

توانـد نفـوذ سـلولي و مهـاجرت و مـيوسيله نانو مـواد 
در داخــل داربســت  ي راذهمچنــين جريــان مــواد مغــ

مهاجرت سلولي، يكپارچگي بافـت را ارتقـا  تسهيل كند.
افزايش چسبندگي سلولي منجر به افـزايش  و بخشدمي

طبيعـي يـد بافـت تكثير و تمايز سـلولي و درنتيجـه تول
هـاي بافت ،هابنابراين نانو مواد و نانو كامپوزيت .شودمي

دهند كه بيشترين تقليـد را را ارائه مي ايمهندسي شده
قابليـت تـرميم بـه دنبـال آن و كـرده از بافت طبيعـي 
مطالعات فعلي در هيدروژل براي مثال بيشتري را دارند. 
 )NCH( هيـدروژل هـاي نانوكامپوزيـت منجر به توسعه

كـامپوزيتي پليمـري نانوهاي هيدروژل. )72(ت شده اس
حاوي چندين گروه پليمري مصنوعي هستند تا تركيـب 

ــود  ــازگاري بهب ــي و زيســت س ــواص فيزيك ــه و خ يافت
شيميايي را كه براي سيتو سازگاري شديد بـراي رشـد، 

لازم هاي استئوبلاسـت چسبندگي، تكثير و تمايز سلول
هـا بـه نانوكامپوزيـت .)74 ،73( هست را توسعه بخشـد

شود كه از دو يا چند جزء در مقيـاس اي اطلاق ميماده
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 نــانومتر) تشــكيل شــده انــد. اخيــراً 1-100نــانومتري (
 يـدو تول يمـريپل ينـهدرزم يرآلياستفاده از نانوذرات غ

در جهـت  مـؤثر روشـيبه عنوان  يمريپل يتنانوكامپوز
مـورد توجـه  يمرهاپل يزيكيو ف يبهبود خواص ساختار

نسـبت بـه  يتنانو كامپوز يهاداربستقرار گرفته است. 
و مشـابه  يـكنزد يلـيبدون فاكتور نـانو خ يهاداربست

را  يسـلول ينتعاملات بـ واست  يعيخواص غضروف طب
  دهد.يقرار م ثيرتحت تا

هـا مربـوط بـه سـتهاي نـانو داربيكي ديگر از مزيت
ــت  ــد در داربس ــاي رش ــان از فاكتوره ــتفاده همزم اس

فاكتورهاي رشد، نيمه عمـر كوتـاه دارنـد، بـه باشد. مي
از  مدت زمان كوتـاهكنند و در صورت موضعي عمل مي

فاكتورهاي رشد، به  معمولاً روند.از بين مي ECM طريق
شـوند و يـا در صورت آنزيمي يا شيميايي تخريـب مـي

فيزيولوژيكي در يك دوره زماني بسـيار محـدود شرايط 
بـراي  مهـمهـاي يكـي از روشاز اين رو  كنند.عمل مي

غلبــه بــر مشــكل عملكــرد فاكتورهــاي رشــد، پيوســتن 
ــانوذرات بــه انتقــالسيســتم   كمــك ميكــرو ذرات يــا ن
يـا انتقـال فـاكتور آزادسـازي  .)75(هـا اسـت هيدروژل

، حفاظـت از عوامـل زيسـت زيستي به محل مورد نظـر
موضعي  آزادسازيفعال، كاهش عوارض جانبي و توانايي 

 هاي هيـدروژلي بسـياربراي داربستعوامل زيست فعال 
و همكــاران، از   Sung Mook Lim.)76(مفيــد اســت.

و نانوذرات  BMP7 همراه با فاكتور رشدمحلول آلژينات 
ها  MSC براي تمايز )TGF-b2پيچيده پلي يون حاوي (
سيستم  نمودند در اين مطالعهبه بافت غضروف استفاده 

-BMP-7/TGFفاكتور رشد دوگانه ( ،نانوذرات/هيدروژل
b2 (فاكتوررا به روش كنترل شده منتشر كرد . BMP-7 

 و انتشار تدريجي بـراي)  ٪80حدود  با سرعت بيشتر (
TGF-b2 ) 21در پايان دوره انكوباسيون ()  ٪30انتشار 

هيـدروژل شـده از  هر فاكتور رشد آزاد) اتفاق افتاد. روز
(بدون نـانوذرات) بسـيار كنـدتر از سيسـتم نـانوذرات / 

فاكتورهاي رشـد بين اين به دليل تجمع  .هيدروژل بود
  .)56( مرحله توليد هيدروژل استطول در 

قطـر بـين كه دارنـد (نانو فيبرها به دليل مورفولوژي 
قادر به تحريك الياف كلاژن طبيعـي  )نانومتر 50-500

عنوان مناسب ترين داربست هاي بيومتريـالي  به بوده و
نانوفيبرهاي الكتروسپيون بـا تخلخـل  .مطرح شده است

و افزايش نسبت سطح به  اندازه منافذبالا و متغير بودن 

حجم جهت اسـتفاده در انتقـال دارو و مهندسـي بافـت 
  .باشندميابزاري نويد دهنده 

 اسـت كـهسيليكات مصـنوعي س ديگر از نانومواد كلا
قــدرت داراي خواصــي ماننــد درجــه بــالايي از انجمــاد، 

نسـبت سـطح بـه  بـالا بـودن و با توجه بـه عملكرد بالا
اي  با عوامل بيولوژيكي را به شيوه برقراري ارتباط ،حجم

 افزودن نـانوذرات سـيليكات .)77(باشد ميمتفاوت دارا 
بـه طـور قابـل  PEG هـايبسيار خرد شده بـه زنجيـره

توجهي رفتار رئولوژيكي پيش مـاده تزريقـي را افـزايش 
ه بـها شروع توانند قبل از اينكه سلولها ميدهد. آنمي

هايي منجر شـوند به داربست كارامد كنند ECM ساخت
) را IIغضروف (كلاژن نـوع هايتا بارهاي طبيعي و تنش

تحمل كنند، نانوفيبرهاي سيليكا مزوپور به علت خواص 
 50، قطر حدود )anisotropy( ها، مانند انيزوتروپيكآن

، حجم منافذ )mesoporosity( هانانومتر، مزوزوپسي آن
ــراي  ــوان مخــزن ب ــه عن ــد ب و ســطح خــاص، مــي توان

ز) هاي زيست فعال (رشد سـلول و عوامـل تمـايمولكول
  .)77( استفاده شود

شــان، از جملــه كيتــين و كيتــوزان بــه علــت ويژگــي
سازگاري بالا با باكتري ، فعاليـت ضـد بـاكتري، تجزيـه 

لي پذيري بيولوژيك، غيرقابل تجزيه و جذب بالا، مواد عا
  .)78( روندبراي مهندسي بافت به شمار مي

تواننـد در مـي نانو ذرات فلزي و سراميكينوع هر دو  
تركيب بـا داربسـت هـاي پليمـري در مهندسـي بافـت 
غضروف استفاده شوند. يكي ديگر از نانو مـواد اسـتفاده 
شده در مهندسي بافت نانوتيوب كربني است. مشـابه بـا 
نــانوذرات، نــانوتيوب هــاي كربنــي خــواص مكــانيكي و 

دهد و همچمـين رفتـار كتريكي يك ماده را تغيير ميلا
آن را نسبت به  ،ا افزايش سطح درون داربستسلولي را ب

نـانوذرات دي اكسـيد  بـرد.پيوستگي سلولي بـالاتر مـي
) در مواد زيست پزشكي به عنـوان يـك 2TiOتيتانيوم (

2TiO ماده چند منظوره جذاب توجـه بيشـتري دارنـد. 
NP در طيف گسترده اي از برنامه هاي كاربردي ماننـد 

، لـوازم آرايشـي و ضد بـاكتري، فوتوكاتاليسـت خاصيت
 NS 2TiOنانوذرات  .)80 ،79( پزشكي استفاده مي شود

اي جذب پروتئين، چسـبندگي و تكثيـر به طور گسترده
سلولي را افزايش مي دهد كـه بـه طـور مطلـوب بـراي 

. نـانو ذرات )81(استفاده از بافت و ارتوپدي كاربرد دارد 
2TiO  براي استفاده از غضـروف هـاي مفصـلي از سـطح
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خوب و كاهش اندازه ذرات به نانومواد جذاب هستند كه 
باعــث بهبــود عملكــرد زيســتي، رفتارهــاي فيزيكــي و 

و همكـارانش در  Wang .)82( يميايي آنها مـي شـودش
چـوب  TiO2با اسـتفاده از روش سـل ژل،  2018سال 
 PVA / PVPدو پليمـري هاي را در نانوكامپوزيتمانند 

تصــاوير ميكروســكوپي توزيــع جــايگيري نمودنــد و 
را در  )ساختار ذرات چوب مانند TiO2ذرات (يكنواخت 

 .نمـودماتريكس پليمري با مورفولوژي متخلخـل تاييـد 
داربست نانوذرات در مطالعات زيست سازگاري نشان داد 

TiO2-PVA/PVP استئوبلاست بـا سـلول  سريع اتصال
HOS  )MG-63و به طور موثر توانـايي شود ) ايجاد مي

و  E. Coliضد باكتري را در برابر پاتوژن هـاي بـاكتري 
S. aureus  ــزايش ــياف ــدم ــواد )83( ده ــوع م ــن ن . اي

توانـد بـه عنـوان كامپوزيتي غير آلي زيست سازگار مـي
جايگزين مناسب و اميـدوار كننـده بـراي برنامـه هـاي 

   مهندسي بافت غضروف استفاده شود.
به ويژه بـراي  HIPE (PHP) پليمر پلي ديگر مثال در

) بـا انـدازه %85ساخت يك سـاختار بسـيار متخلخـل (
طراحي شده  ميكرومتر 50-170منافذ اوليه در محدوده 

غضـروف اين محدوده انـدازه ذرات بـراي تقويـت  .است
طبيعي نشـان داده شـده اسـت. در ايـن نـوع داربسـت 

ــــوع نانوســــاختاري  توســــط  IIتجمــــع كــــلاژن ن
ايمونوهيستوشيمي تشخيص داده شد و ژن هاي خـاص 

نشـان  IIكـلاژن نـوع بـالاي بيـان كندروژني با نسـبت 
دهنده توان بالقوه اي از اين مواد براي اسـتفاده بيشـتر 

 .)84(بافــت غضــروف اســت  در برنامــه هــاي مهندســي
Yang هاي سـلولي را بـه عنـوان و همكارانش هيدروژل

ك امكان جديد براي سلول درماني معرفي كـرده انـد. ي
هيدروژل براي ترويج بازسـازي -سلول يساختار هيبريد

هـاي اسـتئوكندرال/ غضـروف مـورد بررسـي قـرار بافت
هاي بنيادي با ظرفيت تمايزي كندروژنيك گرفت. سلول

و استئوژنيك در هنگام تركيب بـا تركيبـات هيـدروژلي 
  .)85(ورد استفاده قرار گرفتنـد م تربسيار اميدوار كننده

هاي مختلف علاوه بر اين، چندين محقق ديگر هيدروژل
را به عنوان ماده مطلوب براي بهبود فعاليت استئوژنيك 

پيشـرفته، ماننـد  هايمورد مطالعه قرار دادند. فن آوري
 Electrospinning  و )86(سـه بعـدي -چاپ دو بعدي

اي در اين زمينه نيز هستند. بـه ، روند تكامل يافته)87(
عنوان مثال، تركيبي از كلاژن آلژينات چاپ زيستي سه 

 بعدي و قدرت مكانيكي مطلـوب و عملكـرد بيولـوژيكي
 .)88(اسـت مهندسي بافـت غضـروف اثبـات شـده براي

، نـانو فيبرهـاي )89(نـانو فيبرهـاي ژلاتـين  استفاده از
همراه با نانوذرات كيتوزان، بارگـذاري شـده بـا  كيتوزان

 )N1 )Nellike molecule-1( )90 فاكتور رشد مولكولي
، )91(تيروزين اصلاح شـده -، نانوكامپوزيت هاي ژلاتين

ي نيز پليمر هاي وكامپوزيتنانو كيتوزان/ گرافن اكسيد 
 )92( يبـر روي بازسـازي بافـت غضـروف ي راتأثير مثبت

  . نشان داده است
  

  گيرينتيجه
هـاي مهندسـي داربستامروزه هدف اصلي استفاده از 

هاي بدن است كه بـه دليـل بازسازي مجدد بافت ،بافت
سيب آبيماري ناهنجاري مادرزادي، تروما يا كهولت سن 

ديده انـد. هـر بافـت ويژگـي هـاي زيسـتي، فيزيكـي و 
مكانيكي خاص خود را دارد و  بدين منظور هرداربسـت 
بر اساس خواص بافـت هـدف وكـاربرد نهـايي طراحـي 

نتخاب نـوع و جـنس داربسـت تمـرين بخـش شود. امي
طراحي داربست است به طوري كه درنهايـت جـايگزين 

رود در همـان گـردد و انتظـار مـيبافت آسيب ديده مي
علـم  سطح به فعاليت زيستي طبيعي خود ادامه دهـد .

هــاي جديــدي بــراي بهبــود و تقويــت نــانو مــواد روش
مهندســي بافــت در راســتاي تــرميم و بازســازي بافــت 
غضروف ارائه كرده است. كنتـرل تخلخـل نـانو مقيـاس 

تواند درشروع فعاليت وزبري و سختي سطح داربست مي
   سلولي مرتبط با بازسازي غضروف تاثير بگذارد.
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