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ــات  ــن و متاکری ــی ژلاتی ــر طبیع ــش پلیم ــل واکن ــا حاص ــا ژلم ــات ی ژلاتین متاکری
ــود.  ــل دار می ش ــات عام ــط متاکری ــن توس ــش، ژلاتی ــن واکن ــت. در ای ــد اس انیدری
ــه  ــا توج ــر ب ــال های اخی ــات در س ــا متاکری ــده ب ــن عامل دارش ــدروژل ژلاتی هی
ــای  ــرای کاربرده ــیع ب ــور وس ــه ط ــب آن ب ــی مناس ــتی و فیزیک ــواص زیس ــه خ ب
ــترده ای در  ــور گس ــا به ط ــدروژل ژلم ــت. هی ــده اس ــتفاده ش ــکی اس ــف پزش مختل
ــروق،  ــب و ع ــروف، قل ــتخوان، غض ــت اس ــی باف ــه مهندس ــت از جمل ــی باف مهندس
بــه کار مــی رود. ایــن پلیمــر در تحقیقــات ســلول های بنیــادی، نشــانه گذاری ســلولی، 
دارورســانی و انتقــال ژن و زیست ســازگاری جایــگاه ویــژه ای دارد. ســامانه های 
هیــدروژل ترکیبــی همچنیــن می تواننــد بــا مخلــوط کــردن ژلمــا بــا نانوذراتــی ماننــد 
ــبکه هایی  ــاد ش ــرای ایج ــر ب ــای دیگ ــیدگرافن و پلیمره ــی و اکس ــای کربن نانولوله  ه
ــان  ــه بی ــد. ب ــرار گیرن ــورد اســتفاده ق ــای زیســتی م ــا خــواص خــاص در کاربرده ب
ــا  ــاده، ب ــن م ــت زیست ســازگاری و زیســت تخریب پذیری ای ــار خاصی دیگــر، در کن
ــانایی  ــد رس ــر مانن ــوب دیگ ــه خــواص مطل ــوان ب ــا می ت ــتفاده از نانوکامپوزیت ه اس
ــر  ــی ب ــری نانوکامپوزیت هــای هیدروژل ــت. به کارگی و خــواص مکانیکــی دســت یاف
پایــه ژلمــا بــه دلیــل خــواص منحصــر بــه فــرد، آینــده امیدوارکننــده ای را در کاربــرد 

ــد. ــد می ده ــکی نوی ــی پزش ــواد در مهندس ــن م ای
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1 مقدمه
پایــه ژلاتیــن  بــر  پلیمــری  ژلمــا  یــا  ژلاتین متاکریــات 
ــازگاری  ــت زیست س ــه خاصی ــه ب ــا توج ــراً ب ــه اخی ــت ک اس
ــت،  ــان داده اس ــود نش ــه از خ ــبی ک ــری مناس و تخریب پذی
از  مهندسی پزشــکی  کاربردهــای  در  گســترده ای  به طــور 
جملــه مهندســی بافــت و ســاخت داربســت ها، رهایــش دارو 
و حســگرهای زیســتی مطــرح شــده اســت. ژلمــا را می تــوان 
ــی  ــی خنث ــد در محیط ــن و متاکریلیک آنیدری ــش ژلاتی از واکن
ــد از  ــا بع ــرد. ژلم ــه ک ــانتی گراد تهی ــه س ــای 50 درج ــا دم ب
رقیــق کــردن و دیالیــز، در نهایــت منجمــد و خشــک می شــو د. 
ــاز  ــراری اتصــالات عرضــی نی ــدروژل و برق ــرای ایجــاد هی ب
بــه حضــور آغازگــر و تابــش فرابنفــش اســت. از آغازگــر یــا 
ــی-1- ــه 2-هیدروکس ــوان ب ــوم می ت ــروع کننده های مرس ش
)4-)2-هیدروکسیاتوکسی( فنیل(-2-متیل-1-پروپانون  ]1و2[ 
و نمــک لیتیــوم آســیل فســفینات ]3[ اشــاره کــرد. غلظــت ژلما 
ــای  ــش عامل ه ــش فرابنف ــزان تاب ــول و می ــر در محل و آغازگ
اصلــی در تنظیــم خــواص هیــدوژل حاصــل هســتند ]4[. بــه 
منظــور درک کامــل واکنــش، طــرح واره فراینــد ســنتز ژلمــا، در 

شــکل 1 نشــان داده شــده اســت.
گــروه  عاملــی متاکریلیــک بــه گروه هــای عاملــی آمینــی و 
هیدروکســیل ژلاتیــن متصــل شــده، ژلمــا را تشــکیل می دهــد؛ 
ســپس تابــش فرابنفــش بــا ایجــاد اتصــالات عرضــی، ســاختار 

را شــبکه ای کــرده، هیــدروژل ژلمــا را تشــکیل می دهــد.
افــزودن  بــا  می تواننــد  نانوکامپوزیتــی  هیدروژل هــای 
نانــوذرات قبــل، حیــن یــا پــس از پلیمری شــدن ســنتز شــوند. 
ــواد زیســتی  ــی از م ــته مهم ــی دس ــای نانوکامپوزیت هیدروژل ه
ــال  ــد انتق ــای پزشــکی مانن ــد در کاربرده ــه می توانن هســتند ک
ــد.  ــه کار رون ــت ب ــی باف ــتی و مهندس ــگرهای زیس دارو، حس
بارگــذاری نانــوذرات درون ماتریــس هیــدروژل می توانــد 
خــواص منحصربه فــرد همچــون تحریــک از راه دور را درکنــار 
بهبــود مقاومــت مکانیکــی و رســانایی الکتریکــی ایجــاد کنــد. با 
توجــه بــه این کــه محققــان هیدروژل هــای نانوکامپوزیتــی را بــه 
عنــوان موادزیســتی قابــل کاشــت پیشــنهاد کرده انــد، تجزیــه و 
تحلیــل و درک پاســخ بــدن بــه ایــن مــواد جدیــد مهــم اســت. 
ژلمــا مــاده ای پلیمــری بــا واکنــش ســلولی مناســب و خــواص 
قابــل تنظیــم در طیــف وســیعی اســت. طراحی هــای مختلــف 
بــا به کارگیــری مــواد گوناگــون می توانــد روش مناســبی بــرای 
بهبــود بعضــی از مشــخصه های ژلمــا درکاربردهــای موردنظــر 
باشــد. خــواص عمــده و کاربردهــای اساســی نانوکامپوزیت های 

ــدروژل ژلمــا در شــکل 2 نشــان داده شــده اســت.   هی

شکل 1 مراحل تشکیل هیدروژل ژلما ]1[.

نانوکامپوزیت هــای  از  مثــال  چندیــن  جــدول 1 
ــر  ــا و خــواص موردنظ ــه ژلم ــر پای ــی ب ــای ترکیب هیدروژل ه
ــن نانوکامپوزیت هــا را  آن هــا را خاصــه کــرده اســت ]5[. ای
می تــوان بــر اســاس نــوع نانومــاده افرودنــی بــه دو گــروه آلــی 
)عمومــاً شــامل گرافــن و اکســیدگرافن و نانولوله هــای کربنــی( 
و غیرآلــی )عمومــاً نانــوذرات فلــزی همچــون نانــوذرات طــا( 
ــل  ــواص و عوام ــی خ ــه بررس ــه ب ــرد. در ادام ــدی ک طبقه بن
بهبود یافتــه در ایــن نــوع نانوکامپوزیت هــا پرداختــه می شــود.

شکل 2 خواص عمده و کاربردهای نانوکامپوزیت های پلیمری ]5[.
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جدول 1 نمونه هایی از هیدروژل های ترکیبی بر اساس ژلما.

2 نانوکامپوزیت هيدروژل ژلما
ــات  ــاوی ترکيب ــا ح ــدروژل ژلم ــت هي 2-1 نانوکامپوزی

ــی نانوکربن
2-1-1 نانولوله های کربنی

ــا  ــس ب ــد ماتری ــت نیازمن ــای مهندســی باف برخــی از کاربرده
ــت  ــی به دس ــای معمول ــر از زمینه ه ــی بالات ــتحکام مکانیک اس
ــکال در  ــش از 30 کیلوپاس ــا )بی ــای ژلم ــده از هیدروژل ه آم
مــدول فشــاری( اســت. اســتفاده از محلول هــای پلیمــر اولیــه 
ــش از 15 درصــد(  ــری )بی ــالای پلیم ــای ب ــا غلظت ه ــا ب ژلم
می توانــد منجــر بــه خــواص مکانیکــی بالاتــر هیدروژل هــای 
ژلمــا شــود؛ شــایان گفتــن اســت کــه خــواص مرتبــط دیگــر 
همچــون تخریب پذیــری، تخلخل و گســترش و رشــد ســلولی 

مرجع بافت نوع سلول هدف ترکیبات افزودنی دسته

]6[ بافت همبند  ،NIH-3T3 فیبروبلاست های  
سلول های بنیادی مزانشیمی انسان تقویت هیدروژل ژلما

نانولوله های کربنی

نانولوله های 
کربنی

]7[ قلب بطن قلب موش نوزاد تقویت و افزایش هدایت الکتریکی

]8[ قلب C2C12 مایو بلاست های تنظیم خواص الکتریکی و مکانیکی

]9[ ماهیچه C2C12 سلول های ماهیچه تقویت و افزایش هدایت الکتریکی نانولوله های کربنی 
چندجداره ترازشده

]10[ بافت همبند         NIH-3T3 تقویت ژلما بدون تأثیر در سختی فیبروبلاست های
اکسیدگرافن و مگو 

)اکسیدگرافن متاکریلات(
اکسید گرافن

]11[ قلب بطن موش H9C2، بند ناف انسان کنترل بردارها انتقال ژن از نظر میزان و مکان اکسید گرافن

]12[ استخوان بدون آزمایش با سلول افزایش روند ادغام کاشتنی هیدروکسی آپاتیت و 
تیتانیوم

غیرآلی

]13[ استخوان بدون آزمایش با سلول ترویج اتصالات استخوانی مواد معدنی

]14[ استخوان
سلول های بنیادی پرتوان محرک 

انسانی
القای تمایز استئوژنیک )استخوان(  A6ACA مواد معدنی

وپگدا

]15[ استخوان سلول های بنیادی مشتق از بافت چربی ترویج استخوان سازی نانو ذرات طلا

]16[ قلب جمعیت جانبی قلب محافظت از سلول های کشت شده در 
هیدروژل هیدروژل سیلیکا

ــر  ــر خواهنــد شــد. ب در ابعــاد ســه بعــدی از ایــن تغییــر متأث
اســاس نتایــج، توســعه هیدروژل هــای ترکیبــی بــر پایــه ژلمــا 
ــی  ــتحکام مکانیک ــش اس ــرای افزای ــه ای ب ــوان گزین ــه عن ب
داربســت های مناســب از ایــن مــاده مطــرح اســت بــرای رشــد 
ــکل 3  ــده اند ]17و18[. ش ــه ش ــتند، به کارگرفت ــلول ها هس س
ــود  ــانایی بهب ــا خــواص مکانیکــی و رس ســاختار متخلخــل ب
ــی  ــا نانولوله های کربن ــده ب ــش داده ش ــای پوش ــه ی ژلم یافت
ــه ژلمــا  ــا پلیمراولی ــا ب ــه در آن نانولوله ه را نشــان می دهــد ک
ــه هــم متصــل  ــرا بنفــش ب ــا اســتفاده از اشــعه ف ــوط و ب مخل

ــده اند ]15[. ش
محققــان بــرای افزایــش ســختی، نانولوله های کربنــی 
ــش تخلخــل  ــدون کاه ــا )ب ــای ژلم ــه داخــل هیدروژل ه را ب
ــد  ــه کردن ــه بعدی( اضاف ــلولی س ــد س ــری از رش ــا جلوگی ی
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شکل 3 طرح واره آماده سازی نانوکامپوزیت ژلما حاوی نانولوله های کربنی ]15[.

در  را  3T3 رشــد رضایت بخشــی  فیبروباســت های   .]19[
هیدروژل هــای ژلمــا شــامل نانو لوله های کربنــی در بــازه 
ــد  ــان دادن ــر نش ــر میلی لیت ــرم ب ــا 0/5 میلی گ ــت 0/1 ت غلظ
]17[. هیدروژل هــای ژلمــا  نانولوله های کربنــی مــدول فشــاری 
2/4±31 کیلوپاســکال بــرای 5 درصــد وزنــی بــه حجــم ژلمــا 
در غلظــت 0/5 میلی گــرم بــر میلی لیتــر از نانولوله های کربنــی  
در  ازآنچــه  بیشــتر  بســیار  کــه  دادنــد  نشــان  خــود  از 
ــه حجــم خالــص  ــی ب هیدروژل هــای ژلمــا پنــج درصــد وزن
)0±10/5 کیلوپاســکال( مشــاهده شــده بــود؛ اســت ]18[. 
ــاری،  ــور آم ــدی، به ط ــه بع ــلولی س ــی کشت س ــج تجرب نتای
ــه در  ــا آنچ ــد ب ــا 100درص ــن 85 ت ــابه بی ــت پذیری مش زیس
ــا 48  ــو لوله های کربنــی بعــد از 24 ت ژلمــا بــدون افــزودن نان
ــد، را  ــاهده ش ــده مش ــرل ش ــرایط کنت ــه در ش ــاعت تغذی س

ــان داد.  نش
ــرل  ــد کنت ــن می توان ــی هم چنی ترکیــب نانولوله هــای کربن
ــر  ــل را میس ــای حاص ــی هیدروژل ه ــانایی الکتریک ــق رس دقی
ســازد ]18و 20[؛ که مشــخصه مهمــی در کاربردهای مهندســی 
ــب  ــلول های قل ــوض س ــب اســت. در ع ــت عصــب و قل باف
کشت شــده روی هیدروژل هــای ژلمــا  نانولوله های کربنــی 
ــرازی  ــان و هم ت ــار چیدم ــر، رفت ــت 50 میکرومت ــه ضخام ب
بهتــر، ســرعت های ضربــه زدن هم زمــان ســه برابــر بیشــتر و 
آســتانه تحریــک 80 درصــد کمتــر، در مقایســه بــا ســلول های 
کشت شــده روی ســطح هیدروژل هــای ژلمــا خالــص را نشــان 

ــد ]18[. می ده
عائــم الکتریکــی بــرای هم راســتاکردن نانولوله های کربنــی 
در داخــل ماتریــس ژلمــا بــه کار بــرده شــد و توانســت 
ــلولی  ــد س ــمت رش ــه س ــوم را ب ــی معل ــای ترکیب معماری ه
Ramón-( ــون ــون آزک ــه، رام ــوان نمون ــه عن ــد. ب ــت کن هدای
Azcón( و همکارانــش هیدروژل هــای نانوســاختار ژلمــا-  
نانولوله های کربنــی را بــا اســتفاده از نیروهــای دی الکتروفــورز 

ــت  ــع تح ــای ذرات در مای ــا نیروی ه )Dielectrophoresis( ی
میــدان الکتریکــی هم راستا ســازی کردنــد ]21[. در ولتــاژ 
ــاوی  ــا ح ــای ژلم ــده در هیدروژل  ه ــان برقرارش ــت، جری ثاب
ــزان  ــه می ــی، ب ــر نانولوله  های  کربن ــر میلی  لیت ــرم ب 0/1 میلی گ
دوبرابــر افزایــش می  یابــد. همچنیــن هم  راســتایی ثانویــه 
بــه  را  هیــدروژل  رســانایی  می  توانــد  نانولوله  های  کربنــی 
میــزان ســه برابــر بیشــتر کنــد. هیدروژل  هــای ترکیبــی ژلمــا-
نانولوله  های  کربنــی بــا رســانایی بهبــود یافتــه می  توانــد بــرای 
کنتــرل رشــد ســلولی و بهبــود عملکــرد پروتئیــن  بــکار بــرده 
شــود. رشــد ســلول  های ماهیچــه  ای روی هیدروژل هــای 
ژلمــا حــاوی نانولوله  های  کربنــی هم  راســتا شــده بــرای ایجــاد 
مایوالیاف  هــای کاربــردی، بازدهــی بیشــتری را درمقایســه 
بــا  نانولوله  های  کربنــی  روی  کشت  شــده  ســلول  های  بــا 
ــش  ــا افزای ــورد ب ــن م ــد. ای ــی را نشــان می  ده ــع  تصادف توزی
ــه  ــد می  شــود چــرا ک ــز تأیی ــک نی عملکــرد ژن  هــای مایوژنتی
ــن  ــای مایوژنی ــرد ژن  ه ــری در عملک ــش دوبراب ــل افزای حداق
ــاهده  ــن )α-Actinin( و MRF4 مش ــا اکتینی )Myogenin(، آلف
ــتای  ــی در راس ــازی الکتریک ــه شیبه  س ــی ک ــود .]8[ وقت می ش
ــد  ــود می  توان ــن بهب ــود، ای ــال ش ــی اعم ــای کربن نانولوله ه
بیشــتر تقویــت شــود؛ کــه ناشــی از جهــت ترجیحــی رســانایی 
هم  راســتا  کربنــی  ژلما-نانولوله  هــای  هیدروژل  هــای  در 

شــده اســت ]8[.

2-1-2 اکسيد گرافن وگرافن
اکســیدگرافن بــه عنــوان افزودنــی موثــر بــرای افزایــش 
بــه کار گرفتــه   مکانیکــی هیدروژل هــای ژلمــا  خــواص 
می شــود. دانشــمندان نشــان دادنــد کــه ترکیبــات ژلمــا-
ــلولی را  ــازی س ــترش و هم راستا س ــد گس ــیدگرافن می توان اکس
تســهیل و زیســت پذیری را بهبــود و تکثیــر در میکرومحیط هــای 
ســه بعــدی را بهتــر ســازد کــه احتمــالاً ناشــی از برهم کنــش بین 
ســلول ها و نانوســاختارهای اکســیدگرافن در داخــل کامپوزیــت 
ــا  اســت ]22[. روش  هــای ریزکــردن و پراکنــش اکســیدگرافن ب
ــاد  ــهیل ایج ــرای تس ــه ب ــوادی چندلای ــاد نانو م ــرد ایج رویک
ســاختمان  های پیچیــده بافت هــای  مصنوعــی بــا پایــداری 
مکانیکــی و زیســت  پذیری ســلولی مطلــوب مطــرح بــوده اســت.
ــرل  ــت کنت ــیدگرافن ظرفی ــی ژلما-اکس ــای ترکیب هیدروژل ه
دقیــق خــواص مکانیکــی و الکتریکــی را بــدون در نظــر گرفتن 
 )Microfabrication( بــرای میکروســاخت ها  فرایندپذیــری 
داراســت. ســاختمان های پرســلول )Cell-ladan( می تواننــد از 
ــیدگرافن  ــر اکس ــت بالات ــیدگرافن در غلظ ــای ژلما-اکس ژل ه
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ــر(، کــه در آن ژل هــای ژلمــا- ــر میلی لیت ــا دو میلی گــرم ب )ت
ــی  ــالات عرض ــی اتص ــر چگال ــر ب ــدون تأثی ــیدگرافن ب اکس

ــوند ]18[. ــاخته ش ــتند؛ س هس
واکنــش اکســیدگرافن با پروپیــل متاکریات متاکسیســیل-3  
اکســیدگرافن   3-i(Trimethoxysilyl)Propyl Methacrylate(
متاکریلیــت یــا مگــو )MeGo( را بــه عنــوان جایگزینــی 
بــرای بهبــود پایــداری ذرات اکســیدگرافن درداخــل ماتریــس 
هیــدروژل معرفــی کــرد ]10[. چــا )Cha( و همکارانــش 
گــزارش داده انــد کــه هیدروژل هــای ترکیبــی ژلما-مگــو 
مقاومــت  و  عالــی  چقرمگــی  )اکسیدگرافن عامل دارشــده( 
بیشــتری  در برابــر شکســت در مقایســه بــا ژلما-اکســیدگرافن 
دارنــد ]18[. طــرح واره  ژلمــا  و هیدروژل هــای خالــص 
آماده ســازی هیــدروژل نانوکامپوزیتــی ژلما-مگــو در شــکل 4 
ــض  ــای تعوی ــن گروه ه ــاط روش ــت؛ نق ــده اس ــان داده ش نش
متاکریویــل دارای اتصــالات عرضــی بــا نــور را نشــان می دهد.
هیدروژل هــای ژلما-مگــو )دارای ســه میلی گــرم بــر 
ــری  ــازده براب ــش ی ــر اکسیدگرافن عامل دارشــده( افزای میلی لیت
در تنــش ســیان در مقایســه بــا مشــابه های ژلما-مگــو نشــان 
ــای  ــت ها در هیدروژل ه ــر فیبروباس ــزان تکثی ــد. می می ده
ژلما-مگــو قابــل مقایســه بــا نتایــج مشــابه ژلما-اکســیدگرافن 
اســت؛ افزایــش قابــل توجــه حداقــل 60 درصــدی را در 
مقایســه بــا هیدروژل هــای ژلمــا خالــص نشــان مــی داد ]10[.
 )Polyethylenimine( ــن ــا پلی اتیلنیمی ــده ب ــا اشباع ش ژلم
عامل دارشــده بــا نانوصفحــات اکســیدگرافن بــرای دســت یابی 
بــه محــل مخصــوص ژن رســانی بــرای بافــت ســکته قلبــی در 
ــوردی  ــت ]23[. در م ــه اس ــه کار رفت ــی ب ــدل موش صحرای م
قابــل  فرمول بنــدی  همکارانــش  و   )Paul( پــول  خــاص، 
تزریــق هیــدروژل ترکیبــی ژلما-اکســیدگرافن حامــل دی ان ای 
پاســمید فاکتــور رشــد اندوتریــال رگ انســانی بــا رگ زایــی 
اولیــه پیوند داده شــده بــا اکســیدگرافن را بــرای تســهیل 
رگ زایــی مایوکاردیــال )مایوقلبــی( موضعــی در محــل تزریــق 
طراحــی کردنــد. ســلول های انتقال یافتــه فعالیــت میتــوزی قابل 
ــی افزایــش  ــن ژن درمان ــد. به عــاوه ای توجهــی را نشــان دادن

شکل 4 طرح واره آماده سازی هیدروژل نانوکامپوزیت ژلما-مگو ]10[.

قابــل توجــه در چگالــی مویــرگ مایوکاردیــال در محــل ســکته 
تزریق شــده، کاهــش در گســترش جــای زخــم در مقایســه بــا 
ــا هیدروژل هــای ژلما-اکســیدگرافن  حیوانــات درمــان شــده ب
ــور  ــا دی ان ای فاکت ــا ب ــای ژلم ــدون دی ان ای و هیدروژل ه ب
رشــد اندوتریــال امــا بــدون عامــل دار شــدن بــا صفحــات نانــو 
اکســیدگرافن یــا هیدروژل هــای ژلمــا خالــص نشــان داد ]11[.
احدیــان )Ahadian( و همکارانــش روشــی ســبز و آســان 
ــل  ــات آن در داخ ــن و ترکیب ــی گراف ــد و پراکندگ ــرای تولی ب
ــه منظــور افزایــش ســختی )مــدول یانــگ  هیــدروژل ژلمــا، ب
ــه 45/8±9/9  ــص ب ــا خال ــکال در ژلم از 6/8±33/5 کیلوپاس
کیلوپاســکال در هیدروژل هــای اکســیدگرافن-ژلما شــامل 0/1 
ــش  ــانایی )افزای ــیدگرافن( و رس ــر اکس ــر میلی لیت ــرم ب میلی گ
بیــش از دو برابــر در مقایســه بــا هیدروژل  هــای ژلمــا خالــص( 
ماننــد  نانوموادکربنــی  افــزودن   .]24[ آوردنــد  به دســت 
نانولوله هــای کربنــی و اکســیدگرافن بــه داخــل هیدروژل هــای 
ــد،  ــود می بخش ــی آن را بهب ــواص مکانیک ــا خ ــه تنه ــا ن ژلم
بلکــه خــواص رســانایی و الکتریکــی هیدروژل هــای ترکیبی را 
افزایــش می دهــد کــه راهبــردی ســاده بــرای تولید داربســت ها 
بــرای مطالعــات ســلولی در محیــط آزمایشــگاهی اســت کــه در 
آن احتمــالاً نیــاز بــه محــرک الکتریکــی خارجــی باشــد )مثــاً 
در مهندســی بافت هــای قلــب و بافت هــای اســکلتی ماهیچــه(.

ــوذرات  ــاوی نان ــا ح ــدروژل ژلم ــت هي 2-2 نانوکامپوزی

ــی غيرآل
ــه  ــی ]14و 16[ ب ــزودن طــا ]15و 25[ و ســایرذرات غیرآل اف
منظــور بهبــود اســتحکام مکانیکی ]13[، رســانایی ]25[، پاســخ 
بــه محــرک  مغناطیســی یــا حرارتــی و عامل دارکــردن زیســتی 
هیدروژل هــای ژلمــا ]15[ به کاربــرده شــده اســت. بــراي تهیــه 
نانوذره هــا روش هــاي مختلفــي وجــود دارد کــه از ایــن طریــق 
مي تــوان ذره هایــي بــا وی ژگي هــاي خــاص تولیــد کــرد. هــر 
ــرای ریزجــان داران، ســمی هســتند؛  ــوذرات فلــزی ب ــد نان چن
ــث  ــی باع ــه دی ان ای میکروب ــال ب ــا اتص ــره ب ــوذرات نق نان
جلوگیــری از تکثیــر باکتریایــی و غیرفعال ســازی ایــن عوامــل 
ــوذرات  ــذاری نان ــرای بارگ ــی ب ــای مختلف ــود. روش ه می ش
نقــره در درون هیدروژل هــا وجــود دارد. نانوکامپوزیت هــا 
ــدن  ــل از پلیمری ش ــوذرات قب ــازی نان ــا واردس ــد ب می توانن
ــی پــس از پلیمری شــدن هیدروژل هــا  ــا در خــال آن و حت ی
ــدن  ــس از پلیمری ش ــوذرات پ ــازی نان ــوند. واردس ــه ش تهی
ــای  ــی و ژل ه ــامانه های هیدروژل ــنتز س ــامل س ــولاً ش معم
ــرای  ــه دنبــال آن کاهــش نمــک ب جــاذب در نمــک نقــره و ب
تولیــد نانــوذرات در داخــل ماتریــس اســت. در واقــع فعالیــت 
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ضدباکتریایــی ایــن نانوکامپوزیت هــا بــا کاهــش انــدازه 
ــاد مقــدار آن هــا در نانوکامپوزیــت افزایــش  ــوذرات و ازدی نان
می یابــد. بــا توجــه بــه فعالیــت بــالاي نانــوذرات طــا و تمایل 
آن هــا بــه اتصــال بــا زیســت مولکول ها و درشــت مولکول ها، 
ــه  ــوان ب ــه پپتیدهــا، مي ت ــوذرات طــاي متصــل شــده ب از نان
منظــور ردیابــي مســیر آن هــا در درون ســلول ها بهــره بــرد کــه 
ــر ســلولي، دارورســاني و  ــراي تصاوی ــد و مهــم ب روشــي مفی
ــوذرات طــا  شناســایي زیست مولکول هاســت. اســتفاده از نان
ــا و  ــایي بیماري ه ــخیص و شناس ــت تش ــود کیفی ــث بهب باع
ــش  ــو)Heo( و همکاران ــال ه ــرای مث ــت. ب ــده اس ــان ش درم
نانــو ذرات طــا را بــه عنــوان افزودنــی در هیدروژل هــای ژلما 
بــرای کاربردهــای مهندســی بافــت اســتخوان اســتفاده کردنــد. 
ــزودن  ــت، اف ــده اس ــان داده ش ــکل 5 نش ــه در ش ــابه آنچ مش
نانــوذرات طــا افزایــش بهبــود اســتخوان در مــدل حیوانــی را 
در پــی داشــت. پــس از هشــت هفتــه درمــان، نقــص اســتخوان 
خرگــوش در هیدروژل هایــی بــا 0/071 و 0/2 میکروگــرم 
برمیلــی لیتــر نانــوذرات طــا )بــه ترتیــب ژل-نانــوذرات طــا 
ــدروژل  ــه هی ــوذرات طــا 3 در شــکل( نســبت ب 2 و ژل-نان

ــود یافــت ]8[. ــر بهب ژلمــا خالــص )ژل( زودت
  آن هــا نشــان دادنــد کــه هیدروژل هــای ژلما-نانــوذرات 
ــادی  ــلول های بنی ــز س ــر و تمای ــی، تکثی ــب ترق ــا موج ط
Human Adipose-( مشــتق شــده از بافــت چربــی انســان
Derived Stem Cells( در داخــل ســلول های استوباســت 
ــفاتاز  ــت فس ــطوح فعالی ــش س ــل افزای ــه حاص ــود ک می ش
ــد  ــش از 85 درص ــرای بی ــی)Alkaline Phosphatase( ب قلیای
ــه  ــرد از س ــه عملک ــل توج ــش قاب ــارده روز و افزای در چه
ــیالوپروتئین  ــای س ــه نام ه ــز اســتخوانی ب ــه تمای ــط ب ژن مرتب
اســتخوان)Bone Sialoprotein(، اســتوکالین و فاکتــور دوم 
 Runt-Related( ــه گاو مــاده کوچــک نسخه نویســی مربــوط ب

 .]15[ اســت   )Transcription Factor 2
هیبریدهــای ژلمــا و هیدروکســی آپاتیت همچنیــن بــه 
ــود  ــه موجــب بهب ــوم ک ــرای ســطوح تیتانی منظــور پوشــش ب
یکپارچگــی بیــن تیتانیــوم و کاشــتنی های اســتخوان می شــود؛ 
پیشــنهاد شــد ]12[. در ایــن کاربــرد، ابتــدا ســطوح تیتانیومــی 
توســط عملیــات قلیایــی، هیدروکســیل دار شــده )فراینــد 
شــیمیایی گــروه هیدروکســیل-OH- بــا ترکیــب آلی( و ســپس 
به صــورت کووالانســی بــا فیلــم ژلمــا پوشــش داده می شــود. 
ــا  ــده ب ــش داده ش ــوم پوش ــاختمان های تیتانی ــه وری س غوط
ــد پاســمای غلیــظ انســانی  ژلمــا در داخــل محلــول کــه مقلّ
)2x( بــرای ســه روز اســت کانی ســازی را القــا کــرده، موجــب 

ــه هیدروکســی آپاتیت و ژلمــا می شــود ]12[. شــکل گیری لای
شــکل گیری  همکارانــش  و   )Xavier(خاویــر اخیــراً 
شــامل  کــه  ژلمــا  پایــه  بــر  ترکیبــی  هیدروژل هــای 
نانوســیلیکات های دوبعــدی اســت را گــزارش کرده انــد ]26[. 
ــالا و مســاحت ســطحی  ــی، ناهمســانگردی ب ــات غیرآل ترکیب
زیــاد نانوســیلیکات ها ]27[ موجــب افزایــش برهم کنــش 
ــود.  ــده می ش ــس ش ــلول های حب ــا و س ــدروژل ژلم ــن هی بی
ــر ایــن، افزایــش چهــار برابــری در مــدول فشــاری،  عــاوه ب
افزایــش در انــدازه تخلخل هــا )از 0/2-0/9 میکرومتــر تــا 
0/3-1/5 میکرومتــر( بــرای هیدروژل هــای ترکیبــی در مقایســه 
ــن در  ــد. همچنی ــاهده ش ــص مش ــا خال ــدروژل ژلم ــا هی ب
 NIH MC3T3 کشت ســلولی ســلول های اولیــه اوستوباســت
ــای  ــه هیدروژل ه ــد ک ــاهده ش ــگاهی مش ــط آزمایش در محی
ترکیبــی می تواننــد استخوان ســازی را حتــی در عــدم حضــور 
ــط،  ــازی در محی ــده ی استخوان س ــد القاکنن ــای رش فاکتوره
انجــام دهنــد. بــر اســاس نتایــج، افزایــش ســه برابــری 
ــری در  ــار براب ــش چه ــی و افزای ــفاتاز قلیای ــت فس در فعالی
شــکل گیری ماتریــس معدنــی مشــاهده می شــود. ایــن نتایــج، 
Growth-( امــکان اســتفاده از رویکــرد فاکتــور رشــد آزاد
ــنهاد  ــتخوان را پیش ــت اس ــی باف ــرای مهندس Factor-Free( ب

می دهــد ]26و 28[.
روش هــای پلیمری شــدن کنتــرل شــده امــروزی و ماهیــت 
نامحــدودی  فرصت هــای  دســترس،  در  نانومــواد  متنــوع 

شکل 5 طرح واره هیبرید نانوذرات طا و ژلاتین متاکریات به همراه 
نمونه ای از کاربرد آن به عنوان داربست برای بازسازی استخوان ]15[.
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نانو کامپوزیت های بر پایه ژلما در پزشکی

بــرای رســیدن بــه خــواص موردنظــر در هیدروژل هــای 
ــه  ــوذرات ب ــا و نان ــردن ژلم ــوط ک ــا مخل ــی ب نانوکامپوزیت
وجــود آورده اســت. مهم تــر از آن، مخلــوط کــردن نانــوذرات 
و ژلمــا می توانــد بــه وســیله مخلوط کــردن مســتقیم آن هــا بــه 
عنــوان محلــول پلیمــری اولیــه صــورت پذیــرد، یــا بــا ترکیــب 
ــو  ــد نان ــا، مانن ــدروژل ژلم ــه هی ــل زمین ــه داخ ــواد ب نانوم
ــوان  ــه عن ــا، ب ــدروژل ژلم ــده در هی ــازی ش ــای جاس الیاف ه
ــات  ــن امکان ــرد ]29[. ای ــورت پذی ــده ص ــاف تقویت کنن الی
ــا را در  ــی ژلم ــای نانوکامپوزیت ــده هیدروژل ه ــای آین کاربرده

ــه زیست پزشــکی گســترش می دهــد. زمین

3 نتيجه گيری
ــرد ســامانه های  ــه مهــم از کارب ــن جنب ــق، چندی ــن تحقی در ای
نانوکامپوزیتــی هیدروژل هــا بــر پایــه ژلمــا و نانــو ســاختارها 
ــی  ــر طبیع ــا از پلیم ــد. ژلم ــی ش ــکی بررس ــی پزش در مهندس
ــه اصــاح شــیمیایی تشــکیل  ــا یــک مرحل ــن ب ــام ژلاتی ــه  ن ب
ــه مهــم دیگــر در طراحــی، هیدروژل هــای  شــده اســت. زمین
ــایر  ــا س ــا ب ــردن ژلم ــوط ک ــا مخل ــه ب ــتند ک ــی هس کامپوزیت

مــواد ماننــد ذرات غیرآلــی، مــواد کربــن، پلیمرهــای زیســتی و 
پلیمرهــای مصنوعــی به دســت می آیند. ایــن رویکــرد می تواند 
موادکامپوزیتــی را تولیــد کنــد کــه ترکیــب خــواص مفید ســایر 
ترکیبــات همچــون خــواص مکانیکــی و الکتریکــی فوق العــاده 
ــتفاده از  ــاورد. اس ــان بی ــه ارمغ ــا را ب ــت فعالی ژلم ــا زیس ب
نانوکامپوزیت هــای نیــز در همیــن راســتا اســت. مــواد زیســتی 
ــای  ــیاری از کاربرده ــبی در بس ــه مناس ــا گزین ــه ژلم ــر پای ب
پزشــکی اســت و البتــه نیــاز بــه گســترش دارد. هیدروژل هــای 
نانوکامپوزیتــی شــاخه جدیــدی از مــواد زیســتی هســتند کــه 
توجــه بســیاری را در حیطــه داروســازی و پزشــکی بــه خــود 
ــرای  ــی ب ــای نانوکامپوزیت ــن هیدروژل ه ــد. ای ــب کرده ان جل
ــال دارو، مهندســی  ــل انتق ــای زیســتی مث بســیاری از کاربرده
ــتفاده  ــورد اس ــی م ــی و گرمادرمان ــواد ضد میکروب ــت، م باف
قــرار می گیرنــد. طراحــی کامپوزیت هــای هوشــمند هیــدروژل 
بــر پایــه ژلمــا بــا توانایــی بازدارندگــی از آســیب های 
ــراه  ــه هم ــیژن )ب ــش اکس ــم(، رهای ــی ترمی ــا حت ــی )ی جراح
ــده  ــلول بازدارن ــذف س ــس و ح ــا حب ــزی( ی ــواد مغ ــایر م س
توســط تولیــد، اســتفاده از خــواص مــواد نانوســاختار و ایجــاد 
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