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در ايــن مقالــه پليمرهــاي مصنوعــي زيســت تخريب پذير بــا تمرکــز بــر توانايــی 
خــواص،  ســنتز،  اســت.  شــده  بررســي  بافــت  مهندســي  برنامه هــاي  در  آن هــا 
زيســت تخريب پذيري، ســازوکار هاي تخريــب و محصــولات آزاد شــده در حيــن 
ــر  ــت. اکث ــده اس ــه ش ــا مطالع ــن پليمره ــن اي ــن  و پرکاربردتري ــرای مهم تري ــب ب تخري
ــاي  ــتند. پليمره ــترها هس ــواده پلي اس ــه خان ــق ب ــت تخريب پذير متعل ــاي زيس پليمره
ــواده هســتند. برخــي  شــناخته شــده پلي گليکوليک اســيد و پلي لاکتيک اســيد از ايــن خان
ــراي اســتفاده در مهندســي بافــت، ضعــف زيست ســازگاري،  ــن پليمرهــا ب از معايــب اي
ــه اســيدي، فرايندپذيــري ضعيــف و افُــت خــواص مکانيکــي  انتشــار محصــولات تجزي
ــتر،  ــد پلي ارُتو اس ــر مانن ــر ديگ ــاي تجزيه پذي ــت. پليمره ــب اس ــد تخري ــل فراين در اواي
پلي انيدريــد، پلي فســفاژن ونيــز پلي يورتــان مطالعــه شــده اند و به طــور خلاصــه 
مزايــا و معايــب آن هــا مــورد بحــث قــرار گرفتــه اســت. بــا پيشــرفت در مهندســي بافــت، 
توســعه پليمرهــا بــرای رفــع نيازهــاي بيشــتر، ضــروری اســت. اخيــراً  توســعه و ســاخت 
ــراي  ــا ب ــارات و پلي انيدريده ــه پلي پروپيلن فوم ــر پاي ــق ب ــل تزري ــات پليمــري قاب ترکيب
پاســخگويي بــه نيازهــاي مهندســي بافــت مرتبــط بــا ارتوپــدي توجــه زيــادي را بــه خــود 
ــي  ــالا در طراح ــی ب ــل تواناي ــه دلي ــز ب ــا ني ــروزه پلي يورتان ه ــت. ام ــرده اس ــب ک جل
ــراي  ــت تخريب پذيري ب ــي و زيس ــواص مکانيک ــه خ ــيدن ب ــراي رس ــر ب ــاختار پليم س

ــد. ــادي يافته ان ــعه زي ــاص توس ــاي خ کاربرده

پليمرهاي سنتزی زيست تخريب پذير 
مورد استفاده در مهندسي بافت



فصل نامه علمي ــ ترویجي  پژوهش و توسعه فناوری پلیمر ایران64

مــقــالات عــلــمــی

1 مقدمه
پليمرهــاي مصنوعي)ســنتزی( زيســت  تخريب پذير مزيت هــاي 
ــراي ســاخت داربســت  ــه مــواد ديگــر ب مختلفــي را نســبت ب
ــا  ــن مزاي ــن اي ــد. از مهم تري ــه مي دهن در مهندســي بافــت ارائ
ــه قابليــت طراحــي خــواص مکانيکــي و ســينتيک  ــوان ب مي ت
ــاي  ــرد. پليمره ــاره ک ــف اش ــاي مختل ــب در کاربرد ه تخري
مصنوعــي را مي تــوان بــه اشــکال هندســی مختلفــي بــا 
ســاختاري داراي منافــذ بــا طراحــي دلخــواه بــرای رشــد بافت 
تهيــه کــرد. عــلاوه بــر ايــن در ســاختار ايــن پليمرهــا می  تــوان 
ــت  ــد باف ــرای رش ــب ب ــيميايي مناس ــي ش ــاي عامل گروه ه
ــرار داد. پليمرهــاي مصنوعــي زيســت تخريب پذير مختلفــي  ق
ــاي  ــيد لاکتيک و کوپليمره ــيد گليکوليک، پلي اس ــد پلي اس مانن
ــات و  ــاي تري متيلن کربن ــا، پلي دي اکســانون و کوپليمره آن ه
گليکوليــد در تعــدادي از کاربردهــاي بالينــي اســتفاده شــده اند 
ــل  ــه قاب ــاي بخي ــامل نخ ه ــا ش ــرد آن ه ــن کارب ]1[. مهم تري
ــده  ــت کنن ــاي ثاب ــانی و ابزاره ــامانه هاي دارورس ــذب، س ج
ــا و  ــا، ميله ه ــد پين ه ــتگي( مانن ــان شکس ــدي )در درم ارتوپ
ــواده پليمرهــاي مصنوعــي،  ــان خان پيچ هــا هســتند ]2[. در مي
ــد،  ــادي دارن ــت زي ــا جذابي ــن کاربرد ه ــراي اي ــترها ب پلي اس
ــب  ــر تخري ــث راحت ت ــتري باع ــد اس ــت پيون ــرا آب کاف زي
شــدن آن هــا مي شــود. محصــولات تخريبــي در بعضــي مــوارد 
ــود و  ــدن جــذب مي ش ــاز ب ــق مســيرهاي سوخت وس از طري
ــينتيک  ــاختار، س ــر س ــا تغيي ــه ب ــود دارد ک ــکان وج ــن ام اي
تجزيــه کنتــرل شــود. پلي اســترها همچنيــن بــراي کاربردهــاي 
ــه  ــورد توج ــتخوان م ــت اس ــژه باف ــه وي ــت ب ــي باف مهندس
ــا و  ــان زخم ه ــراي درم ــلاش ب ــت ]3[. ت ــه اس ــرار گرفت ق
ــعه   ــت، توس ــي باف ــق مهندس ــدي از طري ــاي ارتوپ بيماري ه
ــرآورده  ــاز را ب ــورد ني ــات م ــه الزام ــدي ک ــاي جدي پليمره
مي کننــد ضــروري کــرده اســت. ايــن مــوارد شــامل توانايــي 
ــد  ــي رش ــي در ط ــواص مکانيک ــظ خ ــراي حف ــت ب داربس
بافت هــا و تخريــب تدريجــي بــه محصــولات زيست ســازگار 
و توانايــي دريافــت ســلول ها، فاکتورهــاي رشــد و غيره اســت. 
همچنيــن بايســتی بتوانــد محيــط رســانش اســتخوان )خاصيتي 
ــوان داربســت  ــد به عن ــد شــده بتوان اســت کــه اســتخوان پيون
ــتخواني  ــت اس ــا باف ــود ت ــن ش ــده جايگزي ــتخوان گيرن در اس
ــد شــود( و القــای  ــن پيون از اطــراف آن نفــوذ کــرده، جايگزي
استخوان ســازي )خاصيتــي اســت کــه خــود اســتخوان پيونــد 
ــد،  ــا مي کن ــت را ايف ــش داربس ــه نق ــر اين ک ــلاوه ب ــده ع ش
داراي فعاليــت استخوان ســازي باشــد( را تأميــن کنــد. عــلاوه 
بــر ايــن، توســعه ترکيباتــي بــا قابليــت پليمــری شــدن درجــا 

ــلول در  ــذاري س ــامانه هاي بارگ ــوان س ــه عن ــد ب ــه مي توان ک
ــد، توجــه روز  ــل کن ــر عم ــر تزريق پذي ــا خمي ــع ي ــب ماي قال
ــرده  ــب ک ــت جل ــي باف ــرد در مهندس ــرای کارب ــي را ب افزون
اســت. بســياري از پليمرهــاي قابــل تجزيــه موجــود در حــال 
حاضــر تمــام ايــن الزامــات را بــرآورده نمي ســازند و ممکــن 
ــاختار  ــي در س ــيميايي قابل توجه ــرات ش ــاد تغيي ــت ايج اس
آن هــا مــورد نيــاز باشــد ]4[. اســتفاده از داربســت هاي ســاخته 
ــه  ــراميک ها ب ــي و س ــي و طبيع ــاي مصنوع ــده از پليمره ش
ــي  ــورد بررس ــدي م ــي ارتوپ ــراي جراح ــترده اي ب ــور گس ط
قــرار گرفتــه اســت. ايــن روش مزايايــي ماننــد توانايــي توليــد 
ســاختارهاي منفــذدار بــا انــدازه، شــکل و خــواص مکانيکــي 
ــال،  ــن ح ــا اي ــف را دارد. ب ــاي مختل ــا کاربرده ــب ب متناس
ــن  ــده در اي ــي پيچي ــکل هاي هندس ــاد ش ــودن ايج ــکل ب مش
داربســت ها کــه متناســب بــا حفره هــا و قســمت هاي معيــوب 
در بــدن باشــد، پيونــد آن هــا بــه بافت هــاي اســتخواني و قــرار 
ــل  ــه عم ــاز ب ــا و ني ــد در آن ه ــل رش ــلول ها و عوام دادن س
ــت ]5[. در  ــرد اس ــن رويک ــي اي ــب اصل ــاز از معاي جراحي ب
صورتــي مــاده ای مي توانــد بــه عنــوان داربســت در مهندســي 
ــات  ــدادي از الزام ــه تع ــرد ک ــرار گي ــتفاده ق ــورد اس ــت م باف
را بــرآورده کنــد. ايــن مــوارد شــامل زيست ســازگاري، 
ــدت  ــمّي در م ــولات غير س ــه محص ــت تخريب پذيري ب زيس
ــه شــکل هاي  ــري ب ــت فرايندپذي ــتفاده، قابلي ــورد اس ــان م زم
ــد و  ــت از رش ــي حماي ــب، تواناي ــل مناس ــا تخلخ ــده ب پيچي
تکثيــر ســلولي، خــواص مکانيکــي مناســب و همچنيــن حفــظ 
ــت  ــد بازســازي باف ــر مراحــل رون ــت مکانيکــي در اکث مقاوم
اســت. توســعه ترکيــب پليمــري قابــل تجزيــه کــه بتوانــد بــه 
صــورت آرتروســکوپي )وســيله جراحــي اســت کــه پزشــک 
متخصــص ارتوپــدي از آن بــراي ديــدن داخــل مفصــل، بــرای 
تشــخيص يــا درمــان بيمــاري اســتفاده مي کنــد( تزريــق 
شــود، داراي مزايــاي متعــددي در مهندســي بافــت نســبت بــه 
ــي اســتفاده از  ــت اصل داربســت هاي پيش ســاخته اســت. مزي
تزريــق ژل بــه صــورت آرتروســکوپي ايــن اســت کــه باعــث 
ــود. از  ــوارد مي ش ــياري م ــي در بس ــل جراح ــاب از عم اجتن
ديگــر مزايــاي ايــن روش پــر کــردن حفره هــا بــا شــکل هاي 
ــت.  ــت اس ــه باف ــوب ب ــد خ ــاد پيون ــده و ايج ــي پيچي هندس
ــاز  ــورد ني ــزاي م ــاير اج ــد و س ــاي رش ــلول ها، فاکتوره س
ــا  ــراه ب ــد هم ــز مي توان ــلولي ني ــد س ــت از رش ــراي حماي ب
ــامانه هاي  ــن س ــرد. چني ــرار گي ــر ق ــورد نظ ــل م ژل در مح
پليمــري را می تــوان بــرای توليــد ســاختار متخلخــل در حيــن 
پخــت )Curing( بــا هــدف تســهيل جريــان مــواد مغــذي بــه 
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ســلول ها در طــول رشــد و تکثيــر فرمول بنــدی کــرد. عــلاوه 
بــر ايــن، چنيــن پليمرهايــي بــراي تهيــه داربســت هاي از پيــش 
ســاخته شــده بــا اشــکال پيچيــده بــا ســاختار منافــذ مناســب 
کــه اجــزاي زيســتي در آن قــرار گرفته انــد، کاربــردی هســتند. 
بــا ايــن حــال، عــلاوه بــر الزامــات اصلــي ذکــر شــده در بــالا، 
هــر ترکيــب پليمــري تزريقــي بايــد بــا الزامــات زيــر مطابقــت 
داشــته باشــد کــه در برنامه هــاي مهندســي بافــت مفيــد واقــع 
شــود. در حالــت ايــده آل، پيــش پليمــر بايــد حالــت مايــع يــا 
ــل  ــر شــيميايي قاب ــدون ايجــاد تغيي ــري داشــته باشــد، ب خمي
ــن  ــرار گرفت ــرای ق ــت لازم ب ــد و ظرفي ــدن  باش ــترون ش س
اجــزای زيســتي در آن وجــود داشــته باشــد. پــس از تزريــق، 
ــد بخــورد و  ــه ســطح زيســتی پيون ــد ب ــري باي ــوط پليم مخل
ــا خــواص  ــد و متخلخــل ب ــه ســاختاری جام ــان ب ــراي درم ب
مکانيکــي مناســب بــا توجــه بــه کاربردهــا تبديــل شــود. فرايند 
جامــد شــدن )پخــت( بايــد بــا حداقــل توليــد حــرارت باشــد 
و واکنش هــاي شــيميايي کــه در حيــن پخــت انجــام مي شــود 
ــاند.  ــيب برس ــاور آس ــاي مج ــا بافت ه ــلول ها ي ــه س ــد ب نباي
ــلول ها را در  ــد س ــه رش ــده در حالي ک ــر پخت ش ــن پليم اي
خــود تســهيل مي کنــد و تکثيــر و مهاجــرت ســلولي را ممکــن 
مي ســازد، بايــد بــه طــور ايــده آل بــه اجــزاي زيست ســازگاري 
ــود ]6 و  ــه ش ــود، تجزي ــع مي ش ــدن دف ــا از ب ــذب ي ــه ج ک
ايــن مقالــه، معرفــی و مطالعــه مهمتريــن  7[. هــدف از 
ــعه  ــا در توس ــی آن ه ــت تخريب پذير و تواناي ــاي زيس پليمره
ســامانه هاي پليمــري قابــل تزريــق در مهندســي بافــت اســت. 
ايــن بررســي بــه ســنتز، کاربرد هــاي بالقــوه، زيست ســازگاري 
ــی  ــردازد و تواناي ــا مي پ ــن پليمر ه و زيســت تخريب پذيري اي
ايــن پليمرهــا در توســعه ترکيبــات پليمــري تزريقــي مطالعــه 

شــده اســت.

2 مهم ترين پليمرهاي تجزيه پذير
2-1 پلي استرها

اکثــر پليمرهــاي زيســت تخريب پذير موجــود متعلــق بــه 
خانــواده پلي اســترها اســت. در جــدول 1 پليمرهــاي کليدي در 
ايــن خانــواده فهرســت شــده اســت. در ايــن ميــان پلي )اســيد 
 ،)PGA( پلي گليکوليک اســيد  ماننــد  α-هيدروکســي( 
ــاي  ــيعي از کوپليمره ــف وس ــيد )PLA( و طي پلي لاکتيک اس
زيســت تخريب پذير  مــواد  عنــوان  بــه  ديربــاز  از  آن هــا 
گرفته انــد.  قــرار  مطالعــه  مــورد  بالينــي  کاربردهــاي  در 
ــالات  ــات و اتص ــه، صفح ــخ بخي ــوان ن ــه عن ــا ب ــن پليمره اي

ابزارهــاي ثابت کننــده شکســت اســتخوان و داربســت ها بــراي 
ــد ]8[. ــرار مي گيرن ــتفاده ق ــورد اس ــلولي م ــد س پيون

و  پلي لاکتيک اســيد  پلي گليکوليک اســيد،   1-1-2
کوپليمرهــاي آن هــا

بــا  ســخت  گرمانــرم  مــاده    )PGA( پلي گليکوليک اســيد 
ميــزان تبلــور بــالا اســت )46-50٪(. دمــاي انتقــال شيشــه اي 
و ذوب PGA بــه ترتيــب 36 و 225 درجــه ســانتي گراد 
اســت. بــه علــت بلورينگــي بــالا، PGA  در اکثــر حلال هــاي 
آلــي بــه اســتثنای حلال هــاي آلــي بــه شــدت فلورينــه 
ــه  ــت. اگرچ ــول نيس ــول، محل ــد هگزافلوئوروايزوپروپان مانن
روش هــاي فــراورش رايــج ماننــد اکســتروژن، تزريــق و 
قالب گيــري فشــاري مي تواننــد بــراي ســاخت PGA بــه 

ــوند.  ــتفاده ش ــف اس ــکال مختل اش
بــه دليــل حساســيت بــالای ايــن پليمــر نســبت بــه تخريــب 
بــه روش آب کافــت، کنتــرل دقيــق شــرايط فــرآورش ضروری 
ــد  ــز مي توانن ــفنج ها ني ــل و اس ــت هاي متخلخ ــت. داربس اس

جدول1 پلي استرهاي زيست تخريب پذير
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از PGA ســاخته شــوند، امــا خصوصيــات و ويژگي هــاي 
تخريــب تحــت تأثيــر روش فــراورش قــرار مي گيرنــد. روش 
ريخته گــري حــلال )Solvent Casting( ، روش هــاي خــاص 
ــري  ــز روش قالب گي ــد )Leaching( و ني اســتخراج مايع-جام
فشــاري بــراي ســاخت کاشــتنی هاي بــر پايــه PGA اســتفاده 

ــود ]9[. مي ش
بــراي توليــد PGA بــا وزن مولکولــي بــالا، پليمــری شــدن 
ــيد(  ــک اس ــوي گليکولي ــر حلق ــد )ديم ــاي گليکولي حلقه گش
ــری  ــر دو روش پليم ــت و ه ــده اس ــنهاد ش ــکل 1( پيش )ش
ــوند ]10[.  ــتفاده ش ــد اس ــذاب مي توانن ــي و م ــدن محلول ش
ــتفاده شــامل  ــورد اس ــداول م ــاي مت ــن منظــور کاتاليزوره بدي
قلــع، آنتيمــوان يــا روي اســت. در صــورت اســتفاده از 
کاتاليــزور قلــع )II( اتيــل هگزانــوآت، دمــا حــدود 175 درجــه 
ــری  ــراي پليم ــاعت ب ــا 6 س ــان 2 ت ــدت زم ــانتي گراد و م س
شــدن مــورد نيــاز اســت. اگرچــه ايــن پليمرهــا مي تواننــد بــا 
کاتاليــزور اســيدي و پليمــری شــدن مرحلــه اي ســنتز شــوند، 
ــم و  ــي ک ــولاً داراي وزن مولکول ــاي حاصــل معم ــا پليمره ام
ــت  ــتند ]11[. جذابي ــف هس ــي ضعي ــواص مکانيک ــب خ اغل
ــاي  ــت تخريب پذير در کاربرده ــر زيس ــوان پليم ــه عن PGA ب
پزشــکي ايــن اســت کــه محصــول تجزيــه آن، گليکوليک اســيد 
اســت کــه از اجــزاي شــرکت کننده در ســوخت و ســاز ســلولي 
بــوده و طبيعــي اســت. کاربــرد اصلــي PGA در نخ هــاي بخيــه 
ــب  ــازوکار تخري ــدد، س ــات متع ــوده و مطالع ــذب ب ــل ج قاب
ــان داده  ــن نش ــب( همگ ــل )تخري ــق تحلي ــاده را از طري س
اســت. فراينــد تخريــب در دو مرحلــه اتفــاق مي افتــد؛ اوليــن 
ــه  ــس و تجزي ــورف ماتري ــه آم ــه ناحي ــوذ آب ب ــه نف مرحل
ــت.  ــتري اس ــاي اس ــه گروه ه ــا از ناحي ــی زنجيره ه آب کافت
ــر  ــوري پليم ــق بل ــاً مناط ــامل عمدت ــب، ش ــه دوم تخري مرحل
اســت کــه زمانــي غالــب مي شــود کــه اکثــر مناطــق آمــورف 

ــده اند ]12[. ــورده(  ش ــب )خ تخري
از نخ هــاي بخيــه تجــاري دکســون  يــک مطالعــه  در 
ــگاهي(،  ــي )In Vitro( )آزمايش ــرايط برون تن )Dexon( در ش
تخريــب مرحلــه اول در 21 روز اول و در 28 روز بعــدي 
ــا  ــس از 49 روز، ب ــب اســت. پ ــوري غال ــق بل ــب مناط تخري
کاهــش حــدود 42 درصــدي وزن شــاهد از دســت دادن 
کامــل خــواص مکانيکــي خواهيــم بــود. از آنجــا کــه تخريــب 
PGA بــه صــورت تــوده اســت، از دســت دادن ناگهانــي 
خــواص مکانيکــي رخ مي دهــد. اگــر چــه محصــول تخريــب 
ــل جــذب اســت،  ــالا قاب ــاي ب ــک اســيد در غلظت ه گليکولي
ــيد  ــي اس ــت موضع ــش غلظ ــا افزاي ــد ب ــا مي توانن ــا آن ه ام

شکل 1 پليمری شدن حلقه گشاي گليکوليد

ــان  ــن )Gilding(  بي ــوند. گيلدي ــت ش ــيب باف ــه آس ــر ب منج
ــه  ــي ب ــرايط درون تن ــيد گليکوليک در ش ــاً اس ــه نهايت ــرد ک ک
دي اکســيد کربــن و آب تبديــل شــده و حــذف آن از بــدن از 

ــود ]13[. ــه مي ش ــر گرفت ــي در نظ ــامانه تنفس ــق س طري
 بــا ايــن حــال هولينگــر )Hollinger( پيشــنهاد کــرده 
ــد  ــال مي کن ــن مســير را دنب ــيد اي ــا لاکتيک اس ــه تنه اســت ک
ــولات- ــط گليک ــيلات )توس ــه گليوکس ــيد گليکوليک ب و اس
اکســيداز( تبديــل مي شــود کــه پــس از واکنــش بــا گليســين-
ترانس آمينــاز )نوعــي آنزيــم از دســته ي آمينوترانســفرزها( بــه 

ــود ]14[. ــل مي ش ــين تبدي گليس
ــري )+d )-(،  l) و  ــکل ايزوم ــه ش ــيد در س پلي لاکتيک اس
راســميک )d,l( )مخلــوط 50/50( وجــود دارد و در کنــار نــام 
 )Chirality( ــتوارگی ــان دادن دس ــراي نش ــولاً ب ــا معم پليمره
ــه صــورت اختصــار نوشــته مي شــود. پلــي  l( LA( و پلــي  ب
d( LA( جامــدات نيمه بلــوري هســتند کــه ســرعت تخريــب 
 PGA نســبت بــه  PLA .مشــابه اســت PGA آب کافتــی آن بــا
آب گريزتــر بــوده، مقاومــت بيشــتري نســبت بــه PGA در برابر 
 )l(ــر ــا، از ايزوم ــر کاربرده ــراي اکث ــی دارد. ب ــه آب کافت حمل
اســيد لاکتيک اســتفاده مي شــود. زيــرا ايــن ايزومــر بــه 
صــورت ترجيحــي در بــدن در سوخت وســاز شــرکت می کنــد 
لاکتيک-گليکوليــک(  پلي )اســيد  کوپليمرهــاي  ]13و14[. 
)PLGA( و PGA از معــدود پليمرهــاي زيســت تخريب پذيري 
هســتند کــه از اداره غــذا و داروي آمريــکا )FDA(  بــراي 
ــف  ــد. طي ــتفاده دارن ــازه اس ــاني اج ــي انس ــتفاده هاي بالين اس
ــيد گليکوليک  ــيدلاکتيک و اس ــاي اس ــترده اي از کوپليمره گس
از:              بررســي شــده اســت. دو مجموعــه اصلــي عبارتنــد 
ــد  ــان داده ان ــد نش ــن و ري l(LA/GA( و LA/GA)dl(. گيلدي
ــدوده  ــاي در مح ــب درصده ــا در ترکي ــن کوپليمره ــه  اي ک
)dl(LA/GA ــراي ــراي l(LA/GA(  و 0-70٪ ب ــا 75٪ ب 25 ت
ــب  ــايl(LA/GA( در ترکي ــتند ]13[. کوپليمره ــورف هس آم
ــت  ــر آب کاف ــت بيشــتري در براب ــف مقاوم ــاي مختل درصده
ــن  ــد 70/30 داراي بالاتري ــب درص ــا ترکي ــد. GA/LA ب دارن
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ميــزان جــذب آب اســت. از ايــن رو بيشــترين ميــزان تجزيــه 
ــده  ــات ديگــري نشــان داده ش ــت را دارد. در مطالع و آب کاف
ــل  کــه ترکيــب درصــد 50/50 ناپايدارتريــن کوپليمــر در مقاب
آب کافــت اســت. بــا ايــن حــال، بــه طــور کلــي پذيرفتــه شــده 
ــي بســيار  ــب درصدهــاي ميان ــا ترکي ــا ب ــه کوپليمره اســت ک
ناپايدارتــر از هموپليمرهــا هســتند. اوليــن اســتفاده تجــاري از 
ــل  ــام تجــاري ويکري ــه ن ــه اي ب ــخ بخي ــا در ن ــن کوپليمره اي
بــود کــه شــامل LA)l( 8% و  GA 92% اســت. اســتفاده 
ــده  ــرل ش ــش کنت ــه رهاي ــا در زمين ــن کوپليمره ــي از اي اصل

ــت ]15[. دارو اس
زيســت تخريب پذيري  و  زيست ســازگاري   1-1-1-2

پلي لاکتيدهــا
بــه   PLA/PGA کوپليمرهــاي  و    PLA ،PGA تخريــب 
ــتري  ــاي اس ــي پيونده ــت تصادف ــامل آب کاف ــي ش ــور کل ط
ــدن موجــود  ــه معمــولاً در ب ــه اســيدلاکتيک ک اســت. PLA ب
ــه  ــيد وارد چرخ ــن اس ــپس اي ــود. س ــب مي ش ــت، تخري اس
تري کربوکسيليک اســيد شــده )چرخــه تري کربوکسيليک اســيد  
شــامل واکنش هــاي شــيميايي توســط موجــودات هــوازي براي 
آزادســازي انــرژي ذخيــره شــده در مــواد اســت( و به عنــوان 
ــل توجــه  ــع مي شــود. تجمــع قاب ــن دف آب و دي اکســيد کرب
محصــولات تخريــب PLA در هيــچ يــک از اعضــاي حياتــي 
ــانه گذاري  ــتفاده از PLA نش ــت. اس ــده اس ــزارش نش ــدن گ ب
شــده بــا کربــن 13 )ايزوتــوپ فعــال( راديواکتيويتــه و وجــود 
ــتر  ــه بيش ــد ک ــان مي ده ــا ادرار نش ــوع ي ــدک آن در مدف ان
ــت  ــده اس ــارج ش ــس خ ــق تنف ــب از طري ــولات تخري محص
]14[. همچنيــن گــزارش شــده اســت کــه عــلاوه بــر آب کافت 
ــوص  ــه خص ــن، ب ــاي معي ــط آنزيم ه ــه آن توس PGA، تجزي
آن هايــي کــه داراي فعاليــت اســتراز هســتند )آب کافــت 
ــز  ــيدگليکوليک ني ــوند. اس ــه مي ش ــاص( تجزي ــترهاي خ اس
ــي  ــا عوامل ــب ب ــزان تخري ــود. مي ــع ش ــا ادرار دف ــد ب مي توان
ــر، بلورينگــي،  ــي، نســبت کوپليم ــدي مولکول ــل پيکربن از قبي
ــر  ــزان تنش هــا، مقــدار مونوم ــي، ريزســاختار، مي وزن مولکول
ــود.  ــخص مي ش ــت مش ــل کاش ــل و مح ــده، تخلخ ــي مان باق
 In( ــي ــي و درون تن ــرايط برون تن ــر دو ش ــا در ه آزمايش ه
ــام  ــازگاري PLA و PGA انج ــن زيست س ــراي تعيي vivo( ب
ــن  شــده اســت. بســياري از مطالعــات نشــان مي دهــد کــه اي
ــه  ــتند. اگرچ ــازگار هس ــي زيست س ــدازه کاف ــه ان ــا ب پليمره

ــد.    ــان مي ده ــلاف آن را نش ــي خ ــات خاص لعات مطالع مطا
Pاخيــر نشــان مي دهــد کــه داربســت هاي متخلخــل  L A -

PGA  ممکــن اســت باعــث واکنش هــاي بدنــي يــا موضعــي 

ــوب را  ــار نامطل ــت آث ــن اس ــا ممک ــوند ي ــي ش ــل توجه قاب
PLA- ــاي ــد. کوپليمره ــش دهن ــت افزاي ــم باف ــد ترمي در رون
ــتفاده  ــورد اس ــتخوان م ــم اس ــاي ترمي ــه در کاربرده PGA ک
کوپليمرهــا  ايــن  کــه  مي دهنــد  نشــان  گرفته انــد  قــرار 
زيست ســازگار، غيرســمّي و غيــر التهابــي هســتند. از آنجــا کــه 
PLA-PGA بــه طــور موفقيت آميــز در کاربردهــاي بالينــي مانند 
نــخ بخيــه مــورد اســتفاده قــرار مي گيــرد، اســتفاده از آن هــا در  
ــا کاشــتنی ها در بافت هــاي اســکلتي  ابزارهــاي تثبيت کننــده ي
ــاي  ــه شــود. نگراني ه ــر گرفت ــي ممکــن اســت در نظ عضلان
ــي ايجــاد شــد  ــواد زمان ــن م ــه زيست ســازگاري اي ــوط ب مرب
ــه  ــالاً ب ــه مشــاهده شــد ممکــن اســت PLA و PGA احتم ک
ــوند.  ــمّي ش ــواد س ــد م ــث تولي ــيدي باع ــب اس ــت تخري عل
ايــن مســأله، نگرانــي عمــده ای در کاربردهــاي ارتوپــدي 
ــتفاده  ــاي قابل توجــه اس ــا اندازه ه ــتنی هايي ب ــه کاش اســت ک
ــولات  ــدن محص ــث آزاد ش ــت باع ــن اس ــه ممک ــود ک مي ش
تخريــب شــده بــا غلظــت اســيدي موضعــي بــالا شــود. نگراني 
ــه  ــت ک ــب اس ــگام تخري ــک هن ــار ذرات کوچ ــر، انتش ديگ
مي توانــد التهــاب ايجــاد کنــد. نشــان داده شــده اســت هنگامي 
ــاده تخريــب مي شــود ذرات کوچکــي جــدا شــده کــه  کــه م
توســط ماکروفاژهــا و ســلول هاي غول پيکــر چنــد هســته در 
ــرد  ــاره ک ــوان اش ــن مي ت ــده اند. همچني ــم ش ــه و هض برگرفت
ــد؛  ــی رخ نمي ده ــتی نامطلوب ــش  زيس ــه واکن ــه هيچ گون ک
ــد. در  ــک باش ــبتاً کوچ ــواد نس ــم م ــر حج ــوص اگ ــه خص ب
ــده  ــوان تثبيت کنن ــه PGA به عن ــي ک ــي، جاي ــات بالين مطالع
ــدن  ــي ب ــخ هاي خارج ــت، پاس ــده اس ــتفاده ش ــت اس شکس
)پاســخی از بافــت زيســتی بــه هــر مــاده خارجــي در بافــت( 
يــا واکنــش اســتئوليتيک )انحــلال اســتخوان، بــه خصــوص از 
دســت دادن کلســيم از اســتخوان( گــزارش شــده اســت ]16[.

2-1-2 پلي لاکتون ها
بيشــترين مطالعــه در ايــن خانــواده در مــورد پلــي کاپرولاکتون 
)PCL( صــورت گرفتــه اســت. PCL پليمــری نيمه بلــوري بــا 
ــانتيگراد و  ــه س ــدود 60- درج ــه اي در ح ــاي انتقال شيش دم
دمــاي نقطــه ذوب پاييــن )59 تــا 64 درجــه ســانتيگراد( اســت. 
ــب مي شــود و  ــر از PLA تخري ــا ســرعت بســيار کمت PCL ب
پليمــری پايــه ای و مفيــد بــراي توســعه ســامانه هاي رهايــش 

دارو در بــدن در طولانــي مــدت اســت.
پلي کاپرولاکتــون توســط پليمــری  شــدن حلقه گشــاي 
مونومــر حلقــوي ε-کاپرولاکتــون تهيــه و از نوعــي کاتاليــزور 
قلــع )Tin )II( 2-ethylhexanoate( بــراي کاتاليــزوري پليمــری 
شــدن اســتفاده مي شــود )شــکل 2(، هــم چنيــن از الکل هايــي 
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مــقــالات عــلــمــی

بــا وزن مولکولــي پاييــن بــه عنــوان آغازگــر و کنترل کننده وزن 
مولکولــي پليمــر مي تــوان اســتفاده کــرد ]17[.

زيســت تخريب پذيري  و  زيست ســازگاري   1-2-1-2
پلي لاکتون هــا

مــدت زمــان تخريــب هموپليمــر PCL دو يا ســه ســال اســت. 
PCL بــا وزن مولکولــي اوليــه 50،000 حــدود ســه ســال طــول 
مي کشــد تــا در شــرايط کشــت برونــي تخريــب شــود. ميــزان 
ــاير  ــا س ــدن ب ــری ش ــط کوپليم ــوان توس ــت را مي ت آب کاف
ــون  ــر کاپرولاکت ــال کوپليم ــوان مث ــر داد. به عن ــا تغيي لاکتون ه
ــاي  ــود. کوپليمره ــه مي ش ــي تجزي ــه راحت ــون ب و والرولاکت
ــا  ــاي ب ــد نمونه ه ــراي تولي ــد )dl( ب ــا لاکتي ــون ب کاپرولاکت
 PCL ــود ــت. خ ــده اس ــنتز ش ــتر س ــب بيش ــرعت تخري س
ــه  ــر گرفت ــازگار در نظ ــت س ــمّي و باف ــاده اي غيرس ــز م ني
شــده اســت. آليــاژ کــردن بــا پليمرهــاي ديگــر، کوپليمرهــاي 
ــر  ــا ب ــم و ماکرومره ــي ک ــا وزن مولکول ــا ب ــي، پلي الُ ه بلوک
پايــه  کاپرولاکتــون، بعضــي از راهبرد هــاي ممکــن بــراي 
ــف  ــاي مختل ــراي کاربرده ــا ب ــته از پليمره ــن دس ــه اي مطالع

ــت ]18[. اس
2-1-3 پلي )پروپيلن فومارات( ها

اخيــراً پلي اســترهايي بــر پايــه اســيدفوماريک در توســعه 
پليمرهــاي تجزيه پذيــر مــورد توجــه قــرار گرفته اند و بيشــترين 
تحقيقــات در مورد کوپلي اســتر PPF )شــکل 3( صــورت گرفته 
اســت. تخريــب ايــن کوپليمــر منجــر بــه توليــد اســيدفوماريک 
شــده کــه مــاده ای طبيعــي اســت و در چرخه تري کربوکســيليک 
اســيد و 1،2-پروپــان دي الُ، کــه رقيق کننــده ای معمــول در 

ترکيبــات دارويــي اســت يافــت مي شــود.
ايــن کوپليمــر همچنيــن داراي پيوندهــاي غيــر اشــباع 
در ســاختار خــود اســت کــه مي توانــد در واکنش هــاي  
ــري  ــات پليم ــود. ترکيب ــتفاده ش ــي اس ــلات عرض ــاد اتص ايج
زيســت تخريب پذير قابل تزريــق بــر پايــه PPF در منابــع 

ــت. ــده اس ــزارش ش گ
ــه PPF داراي  ــر پاي ــق توســعه يافته ب  ســامانه هاي قابل تزري
ــه روش شــيميايي اســت.  ــت ايجــاد اتصــالات عرضــي ب مزي
تعــدادي از مطالعــات در مــورد ســنتز، خــواص و ويژگي هــاي 
ــاط  ــده( در ارتب ــودات زن ــي )موج ــرايط درون تن ــب ش تخري
ــت.کوپليمرها  ــده اس ــزارش ش ــارات( گ ــا پلي )پروپيلن فوم ب
ــيد فوماريک(  ــول، پلي )اسيدآکريليک-کو-اس ــه پروپيلن گليک ب
اتصــال  واکنــش  مي شــوند.  تجزيــه  اســيدفوماريک  و 
ــدن و  ــا وينيل پيرولي ــلات ي ــا متيل متاکري ــولاً ب ــی معم عرض

شکل 2 پليمری شدن حلقه گشاي کاپرولاکتون

PPF شکل 3 تهيه  کوپلي استر

ــن  ــد. چندي ــر رخ مي ده ــوان آغازگ ــه عن ــيد ب بنزوئيل پراکس
روش بــراي توليــد PPF گــزارش شــده اســت کــه هــر کــدام 
بــه خــواص مختلــف پليمــر منجــر مي شــوند. محصــولات بــا 
ــامل  ــه ش ــي ک ــاي جانب ــي از واکنش ه ــده ناش ــاختار پيچي س
حالت هــاي مختلــف افــزودن هســتند، بــه دســت مي آينــد. در 
ــزور  ــا کاتالي ــول ب ــارات و پروپيلن گليک ــی دي اتيل فوم روش
پاراتولوئن سولفونيک اســيد در دمــاي 250 درجــه ســانتي گراد 
ــط  ــد فق ــن فراين ــازده( اي ــرد )ب ــود. عملک ــش داده مي ش واکن
35٪ اســت. در روش ديگــر، پروپيلن گليکول و فوماريک اســيد 
ــه  ابتــدا در دمــاي 145 درجــه ســانتي گراد گــرم شــده، ب
تدريــج درجــه حــرارت تــا 180 درجــه ســانتي گراد افزايــش 
مولکولــي  وزن  بــا  پلي )پروپيلن فومــارات(دي الُ  مي يابــد. 
ــا 4  ــي 3 ت ــاخص پراکندگ ــا 1200 و ش ــدوده 500 ت در مح
ــا ايــن روش تهيــه کــرد. روش  را مي تــوان به طــور معمــول ب
ــه تريمــر بيس)هيدروکســي پروپيل( فومارات  ســوم شــامل تهي
و تريمــر پروپيلن بيس )هيدروژن مالئــات( بــا واکنــش بــه 
ــد/ ــيد و مالئيک انيدري ــول/ فوماريک اس ــب پروپيلن گليک ترتي
ــاي 180  ــر در دم ــپس دو تريم ــت. س ــول اس پروپيلن-گليک
درجــه ســانتي گراد بــراي توليــد PPF واکنــش نشــان مي دهند. 
همچنيــن بيــس )هيدروکســي پروپيل( فومارات تريمر مي توانــد 
بــا واکنــش فوماريل کلريــد و پروپيلن گليکــول در دمــاي محيط 
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تهيــه شــود. تريمــر خالــص در دمــاي 160 درجــه ســانتي گراد 
ــروه  ــادل گ ــدن )تب ــتري ش ــد اس ــزور فراين ــور کاتالي در حض
آلکيــل الکلــي و اســتري( )Antimony)III( oxide( بــراي 
ــي در  ــا وزن مولکول ــد. PPF ب ــش مي ده ــد PPF، واکن تولي
ــه  ــن روش تهي ــط اي ــد توس ــا 1500 مي توان ــدوده 750 ت مح
ــت.  ــر اس ــا 3 متغي ــي آن از 1/7 ت ــاخص پراکندگ ــده و ش ش
بــه نظــر مي رســد کــه دســت يابي بــه PPF بــا وزن مولکولــي 
ــود  ــوص وج ــه خص ــي، ب ــاي جانب ــت واکنش ه ــه عل ــالا ب ب
ــزودن  ــن اف ــوار اســت. بنابراي ــاختار دش ــه در س ــد دوگان پيون
ــراي تشــکيل اتصــالات  ــاي بيشــتر ب ــا واکنش ه ــا ي پرکننده ه
ــه اســتحکام مکانيکــي خــوب لازم  ــراي رســيدن ب عرضــي ب
اســت. خــواص مکانيکــي بــه شــدت بــه روش ســنتز و نــوع 
عامــل ايجــاد اتصــال عرضي وابســته اســت. خــواص مکانيکي 
مي توانــد بــا ترکيــب مواد ســراميکي ماننــد تري کلسيم فســفات 
)TCP(، کلســيم کربنات يــا کلسيم ســولفات بهبــود يابــد. ايــن 
ــا  ــت فشــاري در محــدوده 2 ت ــي داراي مقاوم ــواد کامپوزيت م
30 مگاپاســکال هســتند. ß-TCP بــه ويــژه بــراي تقويــت مفيــد 
ــده TCP خيلــي زود در  ــدون تقويــت کنن ــات ب ــوده و ترکيب ب
 PPF ــوند. ايجــاد اتصــالات عرضــي در ــتنی خــرد مي ش کاش
توســط عوامــل N-وينيل پيروليــدون، بنزوئيل پراکســيد، کلريــد 
ســديم و TCP بــراي طيــف وســيعي از فرمول بندی هــا، 
ــا 48 درجــه ســانتي گراد رخ  ــاي حــدود 38 ت ــر در دم حداکث
مي دهــد. در مقايســه بــا 94 درجــه ســانتي گراد بــراي ســيمان، 
پلي اتيل متاکريــلات )نوعــي بافــت مصنوعي اســتخوان( بســيار 
کمتــر اســت. زمــان پخــت بيــن 1 تــا 121 دقيقــه متغيــر اســت 
ــراي کاربردهــاي  ــا ب ــا اجــازه مي دهــد ت ــه کامپوزيت ه ــه ب ک
ــا 12  ــن 1 ت ــاري بي ــتحکام فش ــوند. اس ــي ش ــي طراح خاص

ــت ]19[. ــز متغيراس ــکال ني مگاپاس
زيســت تخريب پذيري  و  زيست ســازگاري   1-3-1-2

هــا فومارات(  )پروپيلن  پلي 
PPF بــه صــورت حجمــي )تــوده( تخريــب مي شــود و 
زمــان تخريــب آن بســتگي بــه ســاختار پليمــر و ســاير 
ــيد  ــه فوماريک اس ــت ب ــط آب کاف ــزاي آن دارد. PPF توس اج
ــات  ــاس مطالع ــر اس ــود. ب ــه مي ش ــول تجزي و پروپيلن گليک
شــرايط برون تنــي، زمــان لازم بــراي از دســت دادن 20 درصــد 
وزن از 84 روز )کامپوزيــتPPF/ß TCP( تــا بيــش از 200 روز 
ــت. ß-TCP در  ــده اس ــزارش ش ــت PPF/CaSO4( گ )کامپوزي
ايــن ترکيبهــا نــه تنهــا اســتحکام مکانيکــي را افزايــش مي دهد، 
ــد تخريــب  ــه عنــوان بافــر، تغييــرات pH را طــي رون بلکــه ب
ــي مــدت  ــي طولان ــه حداقــل مي رســاند. PPF، پاســخ التهاب ب

ــر پوســت موشــها کاشــته شــده نشــان  را هنگامــي کــه در زي
ــده،  ــاهده ش ــف مش ــي خفي ــخ التهاب ــدا پاس ــد. در ابت نمي ده
طــي 12 هفتــه کپســول ليفــي )کيســه بافتــي محکــم در عيــن 
حــال انعطاف پذيــر کــه دور تــا دور مفصــل را فــرا مي گيــرد.( 

ــود ]20[. ــکيل مي ش ــتنی تش ــراف کاش در اط
2-1-4 پلي انيدريدها

و  تجزيه پذيــر  پليمرهــاي  از  دســته اي  پلي انيدريدهــا 
کنتــرل  رهايــش  عالــي  ويژگي هــاي  بــا  زيست ســازگار 
ــده اند.  ــه ش ــترده مطالع ــورت گس ــه به ص ــده هســتند ک ش
پلي انيدريدهــا بــا فرســايش همگــن ســطح تخريــب مي شــوند 
ــا در رســانش کنترل شــده دارو اســت.  ــي آن ه ــرد اصل و کارب
ســامانه هاي تحويــل دارو بــر پايــه ايــن پليمــر از نظــر بالينــي 
نيــز اســتفاده شــده اســت. پلي انيدريدهــا به وســيله آب زدايــي 
ــری  ــيله پليم ــيد ها به وس ــي از دي اس ــا مخلوط ــيدها ي دي اس

ــکل 4(. ــوند )ش ــنتز مي ش ــذاب س ــي م ــدن تراکم ش
مونومرهــاي دي کربوکسيليک اســيد تبديــل بــه مخلوطــي از 
انيدريدهــاي استيک اســيد به وســيله بازگشــت اســتيک انيدريد 
اضافــي مي شــوند. پليمرهــا بــا وزن مولکولــي بــالا بــا 
ــا در  ــذاب پيش پليمره ــی م ــدن تراکم ــر ش ــتفاده از پليم اس
ــه مي شــوند. لانگــر و همــکاران  ــروژن  تهي خــلاء تحــت نيت
]21[. پلي انيدريــد )I( را بــراي برنامه هــاي تحويــل دارو 
ــانش  ــراي رس ــکل 5( ب ــد )I( )ش ــد. پلي انيدري ــنتز کردن س
ــان  ــراي درم ــي ب ــيمي درمان ــي داروي ش Carmustine )نوع
ــه در آن  ــز ک ــي در مغ ــه موقعيت هاي ــز(، ب ــه مغ ــرطان اولي س
ــود. محصــولات  ــتفاده مي ش ــده اســت، اس ــور حــذف ش توم
ــن  ــايش همگ ــب فرس ــازوکار تخري ــمّي و س ــب غيرس تخري
ــرخ  ــا ن ــي ب ــواد داروي ــا م ــد ت ــکان را مي ده ــن ام ــطح اي س
مشــخصی آزاد شــود. پلي انيدريدهــا داراي خــواص مکانيکــي 
محــدودي بــوده کــه اســتفاده از آن هــا را در کاربردهــاي 

شکل 4 پليمری شدن تراکمي دي اسيد
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ــدود  ــدي مح ــد ارتوپ ــار( مانن ــش و ب ــل تن ــذاري )تحم بارگ
مي کنــد. بــه عنــوان مثــال پلي بيس کربوکسي فنوکســي، مــدول 
يانــگ 1/3 مگاپاســکال دارد کــه بســيار کمتــر از مــدول 
ــا هــدف  ــا 60 مگاپاســکال( اســت. ب اســتخوان انســان )40 ت
ترکيــب خــواص، تخريــب ســطحي پلي انيدريدهــا و خــواص 
مکانيکــي مناســب پلي ايميدهــا، کوپليمــر )انيدريد-کو-ايميــد( 
بــه ويــژه بــراي کاربردهــاي ارتوپدي توســعه داده شــده اســت. 
ــا  ــه کوپليمرهــاي ايميدگيليســين ي ــوان ب ــال مي ت ــه طــور مث ب
ايميدآلانيــن از ايــن دســته نــام بــرد. کوپليمرهــاي )انيدريــد-
ــود خــواص  ــبب بهب ــي س ــل توجه ــور قاب ــه ط ــد( ب کو-ايمي
مکانيکــي، بــه ويــژه اســتحکام فشــاري مي شــوند. مــوادي بــا 
ــراي  ــا 60 مگاپاســکال ب اســتحکام فشــاري در محــدوده 50 ت
پلــي )انيدريدها-کو-ايميدهــا( بــر پايــه سوکسينيک اســيد 
 )Trimellitylimidoglycine( ايميدگيليســين ،)Succinic Acid(
ــده  ــزارش ش ــن )Ttrimellitylimidoalanine( گ و ايميدوآلاني
ــت  ــق آب کاف ــدا از طري ــا ابت ــن کوپليمره ــب اي ــت. تخري اس
ــاي  ــت پيونده ــال آن آب کاف ــه دنب ــدي و ب ــاي انيدري پيوند ه
ــا قابليــت شــبکه اي  ايميــدي اتفــاق مي افتــد. پلي انيدريدهــا ب
شــدن بــراي اســتفاده در برنامه هــاي ارتوپــدي، مخصوصــاً بــا 
ــالا، توســعه  ــه اســتحکام مکانيکــي ب تمرکــز بــر دســت يابي ب
يافته انــد. ســامانه هاي توســعه يافته بــر پايــه انيدريدهــاي 
دي متاکريــلات اســت. شــکل 6 ماکرومرهــاي دي متاکريــلات 
را بر پايــه سباسيک اســيد و بيس)کربوکسي فنوکســي(هگزان را 
نشــان مي دهــد. در هــر دو روش اســتفاده از اشــعه فرا بنفــش 
ــورد  ــا م ــن ماکرومره ــت اي ــراي پخ ــي ب ــور مرئ )UV( و ن

ــه اســت ]21[. ــرار گرفت ــي ق بررس
light-( مؤثرتريــن روش بــراي پليمــری شــدن نــوری 
نــوري  آغازگــر  ماکرومونومرهــا،  ايــن   )Activated
درصــد   1 ميــزان  بــه   )Camphorquinone( کامفورکينــون 
وزنــي و اتيل دي متيل آمينوبنــزوآت بــه ميــزان 1 درصــد وزنــي 
ــورد  ــرژي Surface Power Density(150  mW/cm2(، م ــا ان ب
ــيله اکســايش و  ــش به وس ــب شــروع واکن ــاز  اســت. ترکي ني

)I( شکل 5 پلي انيدريد

شکل 6 ماکرومرهاي دي متاکريلات

ــوري وســيله اي  ــر ن کاهــش )واکنش هــاي رداکــس( و آغازگ
ــت  ــا ضخام ــي ب ــد نمونه هاي ــه پخــت کارآم ــراي رســيدن ب ب
ــه مونومرهــاي مــورد اســتفاده، خــواص  ــاد اســت. بســته ب زي
مکانيکــي و همچنيــن زمــان تخريــب مي توانــد متفاوت باشــد. 
اســتحکام فشــاري 30 تــا 40 مگاپاســکال و اســتحکام کششــي 
15 تــا 27 مگاپاســکال، مشــابه بــا اســتخوان هاي اســفنجي )در 
ــي و همچنيــن در اســتخوان هاي  انتهــاي اســتخوان هاي طولان
لگنــي، دنده هــا، جمجمــه و مهره هــاي ســتون فقــرات يافــت 

ــت ]22[. ــده اس ــزارش ش ــود( گ مي ش
زيســت تخريب پذيري  و  زيست ســازگاري   1-4-1-2

پلي انيدريدهــا
پلي انيدريدهــا زيست ســازگار بــوده و ويژگي هــاي تخريب آن ها 
بــه خوبــي مشــخص شــده اســت و از نظر بالينــي در ســامانه هاي 
ــا آب کافــت  دارورســاني اســتفاده شــده اســت. پلي انيدريدهــا ب
ــب  پيونــد انيدريــدي  تجزيــه مي شــوند. بــا انتخــاب مناس
مونومرهــاي دي اســيد، مي تــوان ميــزان تخريــب آب کافتــی را بــا 

تغييــرات ســاده در ســاختار زنجيــر پليمــر تغييــر داد.
پلي)سباسيک اســيد( بــه ســرعت )حــدود 54 روز در ســالين، 
ــي  ــود، در حال ــه مي ش ــديم در آب( تجزي ــد س ــول کلري محل
ــه بســيار آهســته تري  ــه پلي)بيس کربوکسي فنوکســي( تجزي ک
ــر  ــي از مقادي ــاس، ترکيب ــن اس ــر اي ــال( دارد. ب ــدود 1 س )ح
ــا خــواص  مختلــف ايــن مونومرهــا باعــث مي شــود پليمــر ب
ــود.  ــي ش ــی طراح ــرد خاص ــراي کارب ــي ب ــب سفارش تخري
حداقــل پاســخ هاي التهابــي بــه ســامانه سباسيک اســيد/
در  کــه  زمانــي   )SA/CPP( بيس کربوکسي فنوکســي پروپان 
ــزارش  ــه گ ــا 28 هفت ــده ت ــته ش ــا کاش ــت موش ه ــر پوس زي
ــه  ــه ب ــي سســت در طــول 28 هفت ــت عروق شــده اســت. باف
داخــل کاشــتنی رشــد کــرده و شــواهدي از تشــکيل کپســول 
ــورد  ــي در م ــچ اطلاعات ــت. هي ــده اس ــاهده نش ــي مش مفصل
اســتريل پذيري پليمــر و توليــد گرمــا در طــول پليمــری شــدن 
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گــزارش نشــده اســت. يــک مطالعــه 12 هفتــه اي بــا اســتفاده 
از ضخامــت 2-3 ميلي متــر در اســتخوان ران )قســمت فوقانــي  
ــل  ــوش، تحم ــد( خرگ ــکيل مي ده ــو را تش ــل زان ــه مفص ک
ــتخواني در  ــت اس ــريSA/CPP و باف ــامانه پليم ــي از س خوب

ــد ]24[. ــان مي ده ــتنی ها نش ــي از کاش ــي برخ ــه بيرون ناحي
2 -1-5 پلي کربنات بر  پايه تيروزين

ــيد  ــو اس ــي از 22 آمين ــن )يک ــه تيروزي ــر پاي ــات ب پلي کربن
ــاي  ــوان پليمره ــکل 7( به عن ــده( )ش ــاي زن ــي ياخته ه اصل
قابــل تجزيــه نويددهنــده کاربــرد در مصــارف ارتوپــدي 

ــت. ــده اس ــزارش ش گ
ــت  ــت آب کاف ــا قابلي ــد ب ــه پيون ــا داراي س ــن پليمره اي
آميــد، کربنــات و اســتر هســتند. مطالعــات نشــان داده انــد کــه 
گــروه کربنــات بــا ســرعت بيشــتري نســبت بــه گــروه اســتر 
ــد در شــرايط آزمايشــگاهي  ــد آمي ــت مي شــود و پيون آب کاف
ــات  ــاي کربن ــت گروه ه ــه آب کاف ــا ک ــت. از آنج ــدار اس پاي
دو الــکل و دي اکســيدکربن را توليــد مي کنــد، مشــکل توليــد 
ــده مي شــود.  ــر دي اســيد کــه در پلي اســترها وجــود دارد کمت
بــا تنــوع ســاختاري گــروه جانبــي R، پليمرهايــي بــا خــواص 
مکانيکــي مختلــف، ســرعت تخريــب و همچنيــن پاســخ 
ــروه  ــات داراي گ ــوند. پلي کربن ــاده ش ــد آم ــلولي مي توانن س
ــد  ــراي پيون ــی ب ــه داربســت خوب ــتر اســت ک ــي اتيل اس جانب
اســتخوان اســت )اســتخوان پيونــد شــده بــه عنــوان داربســت 
در اســتخوان گيرنــده جايگزيــن مي شــود تــا بافــت اســتخواني 
ــواص  ــود.( و خ ــد ش ــن پيون ــرده و جايگزي ــوذ ک در آن نف
ــتخوان را  ــر اس ــار ب ــز ب ــل تمرک ــراي تحم ــي ب مکانيکــي کاف
نشــان مي دهــد. مطالعــات زيســتي درون تنــي نشــان مي دهــد 
کــه ايــن پليمــر، زيست ســازگار بــوده و باعــث افزايــش رشــد 

شکل 7 پلي کربنات مبتني بر تيروزين

ــده اســت ]24[. ــتخوان ش اس
2-1-6  پلي اُرتواسترها

پلي ارُتو اســترها )POE( خانــواده ديگــري از پليمرهاي شــناخته 
ــراي  ــب ب ــه مناس ــل تجزي ــاي قاب ــوان پليمره ــه عن ــده ب ش
 )Heller( ــکاران ــر و هم ــتند. هل ــدي هس ــاي ارتوپ کاربرده
]25[ ســنتز خانــواده ای از پلي ارُتواســترها کــه تخريــب همگن 
ســطح دارد را گــزارش کرده انــد )شــکل 8(. بــا اضافــه کــردن 
ــب  ــان تخري ــر، زم ــاختار پليم ــه س ــدي ب ــاي لاکتي بخش ه
ــب  ــت آورد. تخري ــوان به دس ــا روز را مي ت ــا صده از 15 ت
ــد کربوکسيليک اســيد شــده  ــدي باعــث تولي بخش هــاي لاکتي
ــه  ــات اولي ــد. مطالع ــتر را تســهيل مي کن ــب ارُتواس ــه تخري ک
 POE ــه ــت ک ــان داده اس ــي نش ــت درون تن ــرايط زيس در ش
ــش  ــراي افزاي ــد( ب ــا پلي)دي لاکتيد-کو-گليکولي در مقايســه ب

ــر اســت ]25[. ــتخوان موثرت ــد اس رش
2-2 پلي يورتان ها 

الاســتومر هاي  از  بزرگــی  دســته    )PU( پلي يورتان هــا 
ــه  ــتنی هاي پزشــکي ب ــواع کاش ــراي ان ــه ب ــنتزي هســتند ک س
ــي مــدت مــورد  ــي طولان ــا کاراي ــراي کاشــتنی هايي ب ــژه ب وي
ــي و  ــا خــواص مکانيکــي عال ــد. آن ه ــرار گرفته ان ــي ق ارزياب
ــتنی هاي  ــاخت کاش ــد و در س ــي دارن ــازگاري خوب زيست س
ــتفاده  ــروق اس ــد ع ــب و پيون ــاز قل ــد ضربان س ــکي مانن پزش
بــر  پلي يورتان هــاي  در  اخيــر  پيشــرفت هاي  مي شــوند. 
پايــه سيلوکســان کــه داراي پايــداري بيشــتر در محيــط 
ــوان  ــه عن ــي )ب ــاي معمول ــه پلي اتريورتان ه ــبت ب ــده نس زن
ــي  ــتند، فرصت هاي ــيد( )PTMO( هس ــال پلي تترامتيلن اکس مث
پزشــکي  کاشــتنی هاي  وســيع  طيــف  توســعه  بــراي  را 
بــراي کاربردهــاي مزمــن )دراز مــدت( فراهــم کرده انــد. 

شکل 8 نوعي پلي ارُتواستر
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مــقــالات عــلــمــی

ــا داراي  ــرد ت ــي ک ــوري طراح ــوان ط ــا را مي ت پلي يورتان  ه
ــتی  ــاي زيس ــه در محيط ه ــل تجزي ــيميايي قاب ــاي ش پيوند ه
باشــند. از آنجايــي کــه پلي يورتان هــا طيــف وســيعي از 
خــواص مکانيکــي و زيست ســازگاري خوبــي را نشــان 
مي دهنــد، علاقــه اي بــه ايجــاد پلي يورتان هــاي قابــل تجزيــه 
بــراي کاربردهــاي پزشــکي ماننــد داربســت در مهندســي 
بافــت بــه وجــود آمــده اســت. بــا ايــن حــال، مشــکل عمــده، 
ســمّيت محصــولات تخريــب شــده، بــه ويــژه آن هايــي 
اســت کــه از مولکــول دي ايزوســيانات حاصــل شــده اســت. 
ــه  ــر پاي ــان ب ــب پلي يورت ــولات تخري ــال، محص ــوان مث به عن
ــيانات  ــد 4،4-متيلن دي فنيل دي ايزوس ــيانات ها مانن دي ايزوس
)MDI( يــا تولوئن دي ايزوســيانات )TDI( ســمّي هســتند. 
ــر،  ــاي تجزيه پذي ــي پلي يورتان ه ــاس، در طراح ــن اس ــر اي ب
 )LDI( دي ايزوســيانات ليزين  ماننــد  دي ايزوســيانات هايي 
)2،6 دي ايزوســياناتوهگزانوآت( و ديگــر دي ايزوســيانات هاي 
و   )HDI( هگزامتيلن دي ايزوســيانات  ماننــد  آليفاتيــک 

1،4-بوتان دي ايزوســيانات اســتفاده شــده اســت ]26[.
2-2-1 خــواص و زيســت تخريب پذيري پلي يورتان هــاي 

بــر پايــه دي ايزوســيانات هاي آليفاتيــک
ــي از  ــواص برخ ــنتز و خ ــورد س ــات در م ــدادي از مطالع تع
 )LDI( )II( ــيانات ــاس ليزين دي ايزوس ــر اس ــا ب پلي يورتان ه
ــه  ــيانات ب ــت. ليزين دي ايزوس ــده اس ــزارش ش ــکل 9 گ ش

ــت؛  ــترس نيس ــل دس ــاري قاب ــورت تج ص
 L-lysine( ليزين هيدروکلريــد  از  مي تــوان  امــا 
Monohydrochloride( تهيــه کــرد. اســتوري و همــکاران 
)Storey( ]17[ ســال 1994 پلي اســتريورتان شــبکه اي را از 
-dl ــر اســاس LDI و مجموعــه ای از پلي اســترهاي تــري الُ ب
)لاکتيــد(، کاپرولاکتــون و کوپليمرهــاي آن هــا تهيــه کرده انــد. 
ــکننده  ــخت و ش ــي)dl-lactide(، س ــه پل ــر پاي ــبکه هاي ب ش
ــانتي گراد و داراي  ــه س ــه اي 60 درج ــال شيش ــاي انتق ــا دم ب
ــکال  ــا 70 مگاپاس ــدود 40 ت ــي در ح ــي کشش ــتحکام نهاي اس
اســت. در حالي کــه آن هايــي کــه بــر پايه کاپرولاکتون تري ال ها 
هســتند، داراي مــدول کشســاني پايين تــري بــا اســتحکام 
ــا 4 مگاپاســکال هســتند. شــبکه هاي کوپليمــري  کششــي 1 ت
بــا خاصيــت الاســتومري )قابليــت ارتجاعــي( بيشــتر )افزايــش 
طــول تــا 600٪( اســتحکام فشــاري بيــن 3 تــا 25 مگاپاســکال 
ــده  ــرايط شبيه سازي ش ــت ش ــی تح ــب آب کافت ــد. تخري دارن
فيزيولوژيکــي بســته بــه نــوع تــري الُ مــورد اســتفاده اســت و 
شــبکه هاي بــر پايــه Lactide-dl بيشــترين پايــداري را داشــته 
و بــه مــدت 60 روز هيچ گونــه تخريبــي در آن مشــاهده نشــد. 

شکل 9 دي ايزوسيانات هاي غيرسمّي

شــبکه هاي بــر پايــه کاپرولاکتــون تــري الُ حداکثــر بــه مــدت 
ــري  ــبکه هاي کوپليم ــه ش ــي ک ــد در حال ــدار بودن 40 روز پاي
ــته  ــت را داش ــل مقاوم ــالا حداق ــد ب ــزان لاکتي ــر مي ــي ب مبتن
ــده  ــاهده ش ــدود 3 روز مش ــي در ح ــل توجه ــب قاب و تخري
ــبکه هاي  ــنتز ش ــکاران )Bruin( ]27[ س ــن و هم ــت. بروي اس
پلي يورتــان قابــل تجزيــه بــر پايــه پيــش پليمرهــاي ســتاره اي 
ــتاره اي از  ــاي س ــد. پيش پليمره ــزارش کرده ان ــتر را گ پلي اس
ماينوزيتــول )Myoinositol(، نوعــي قنــد کربوکســيليک موجود 
ــا  ــي( ب ــدي پنتاهيدروکس ــول قن ــتانداران، مولک ــت پس در باف
ــا  ــليد ب ــا گليسُ ــد ي ــاي -lلاکتي ــدن حلقه گش ــری ش کوپليم
ــا اســتفاده  ــا ب ــش پليمره ــه شــده اســت. پي ــون تهي کاپرولاکت
از 2،6-دي ايزوســيانات هگزانــوآت اتصــال عرضی مي شــوند. 
محصــولات تخريــب اين شــبکه هاي PU  غيرســمّي محســوب 
ــوده  ــد شــده، کشســان ب مي شــوند. پليمرهــاي شــبکه اي تولي
ــن اســتحکام  ــا 500٪( همچني ــي حــدود 300 ت )افزايــش طول
ــه  ــته ب ــه وابس ــته ک ــکال داش ــا 40 مگاپاس ــن 8 ت ــي بي کشش
ــد طــول شــاخه اســت. آزمايش هــای  ــل مختلفــي همانن عوام
اوليــه روی خوکچــه  هنــدي )نوعــي جونــده پســتاندار( 
نشــان داده کــه پلي يورتــان زمانــي کــه بــه صــورت زيرجلــدي 
)پوســتي( وارد مي شــود زيســت تخريب پذير اســت. شبکه هاي 
پلي يورتــان بــر پايــه LDI و پلي )گليکوليد-کو-کاپرولاکتــون( 
]27[به عنــوان  همــکاران  و  برويــن  توســط  ماکــرودي الُ 
ــد.  ــرار گرفته ان ــي ق ــورد بررس ــي م ــت مصنوع ــه پوس دو لاي
تخريــب پوســت درون بــدن موجــود زنده ســريع تر از شــرايط 
آزمايشــگاهي اســت. کاشــتتنی زيــر پوســتي در خوکچــه هندي 
ــان متخلخــل باعــث  نشــان می دهــد کــه شــبکه هاي پلي يورت
ــل  ــور کام ــه ط ــاً ب ــوند و تقريب ــلول مي ش ــريع س ــد س رش
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پليمرهاي سنتزی زيست تخريب پذير مورد استفاده در مهندسي بافت

ــش  ــده و واکن ــب ش ــت، تخري ــد از کاش ــه بع ــي 8 هفت 4 ال
 ]28[ )Zang( مضــر ايجــاد نمي کننــد. ژانــگ و همــکاران
داربســت پلي يورتانــي بــر پايــه پپتيــد )زنجيره هــاي کوتاهــي 
از مونومرهــاي اســيد آمينــه( را بــراي مهندســي بافــت، 
ــا  ــش داده ت ــرول واکن ــا گليس ــدا ب ــد. LDI ابت ــعه داده ان توس
پيش پليمــری ايجــاد شــود کــه بعــد از واکنــش بــا آب شــبکه 
ــت  ــه عل ــل را ب ــفنجي متخلخ ــي( اس ــالات عرض )داراي اتص
آزاد شــدن دي اکســيد کربــن توليــد مي کنــد. مطالعــات اوليــه 
ــد هــر  رشــد ســلول هاي اســترومال )ســلول هاي بافــت همبن
عضــو، بافــت پيونــدي( در مغــز اســتخوان خرگوش نشــان داده 
اســت کــه ماتريــس پليمــر از رشــد ســلول حمايــت مي کنــد و 
ــا صفــت هــر  ــل مشــاهده ي ــات قاب فنوتيــپ رشــد )خصوصي
ارگانيســم ماننــد خصوصيــات بيوشــيميايي يــا فيزيولوژيکــي( 
ــر روي پلي اســتايرن کشــت  ــه ب ــي اســت ک ــه آن هاي شــبيه ب
ــنتز  ــورد س ــکاران )Hirt( ]29[ در م ــرت و هم ــوند. هي مي ش
 ،LDI ــاس ــر اس ــه ب ــل تجزي ــاي قاب ــواص پلي يورتان ه و خ
از  تعــدادي  و  4،2،2-تري اتيل هگزامتيلن دي ايزوســيانات 
ــام  ــورز )Diorez( )ن ــد دي ــتر پلي الُ مانن ــتر و کوپلي اس پلي اس
و  اتيلن گليکــول،  کوپليمرهــاي  کاپرولاکتــون،  تجــاري(، 
ــاتي  ــرآت گزارش ــاي وال ــي بوتيرات و کوپليمره پلي هيدروکس
ــا ميــزان طــول شکســت  ــد. پلي يورتان هــاي کشســان ب داده ان
ــا 8/1  ــن 5/8 ت ــن بي ــش از 780٪ و اســتحکام کششــي پايي بي
مگاپاســکال متغير نــد. ســعد و همــکاران )Saad( ]30[در 
مــورد برهم کنــش ســلول و بافــت بــراي چهــار پليمــر توليــد 
شــده از 4،2،2-تري متيل هگزا متيلن دي ايزوســيانات و 2،6-
ــر  ــر ذک ــي الُ کوپليم ــروآت و پل ــيانات و متيل کاپ دي ايزوس
شــده در بــالا و دو محصــول تجــاري دي الُ شــامل Diorez و 
PCL-Diorez گزارش هايــی داده انــد. مطالعــات آزمايشــگاهي 
ــن پلي اســتر-يورتان ها، ماکروفاژهــا )نوعــي  نشــان داد کــه اي
ــدن را  ــي ب ــامانه ايمن ــه س ــه ک از ســلول هاي ســفيد خــون ک
تشــکيل مي دهــد( را فعــال نکــرده و ســطح چســبندگي 
ــج  ــا نتاي ــه ب ــد ک ــان دادن ــي نش ــه خوب ــد را ب ــلولي و رش س
ــن  ــد.ارتباط بي ــد ش ــز تأيي ــده ني ــودات زن ــي موج درون تن
ســاختار و خصوصيــات بــا پلي يورتان هــاي تخريب پذيــر 
بــر پايــه 2،6-دي ايزوســيانات متيل کاپروآت، پلي کاپرولاکتــان، 
 Chain( زنجيــره  اتصال دهنــده  و   )PEO( پلي اتيلن اکســيد 
Extender( اســيدآمينه )فنيل آلانيــن( توســط وودهــاوس و 
ــه  ــرار گرفت ــي ق ــورد بررس ــکاران )Woodhouse( ]31[ م هم
 )PEU( ــان ــه پلي اتر يورت ــان داد ک ــا نش ــج آن ه ــت. نتاي اس
ــواد  ــي م ــوده ول ــر ب ــي ضعيف ت ــور کل ــه ط ــه PEO ب ــر پاي ب

ــچ  ــن حــال، هي ــا اي ــر هســتند. ب ــه PCL نســبتاً قوي ت ــر پاي ب
ــزارش  ــا گ ــن پلي يورتان ه ــب اي ــورد تخري ــه اي در م نتيج
در   ]27[  )Pennings( همــکاران  و  پنينــگ  اســت.  نشــده 
ــد/ ــوط پلي لاکتي ــي متشــکل از مخل طراحــي پوســت مصنوع
پلي يورتــان کــه PU غيرقابل تجزيــه اســت گزارش هايــی ارائــه 
داده انــد. مطالعــات درون تنــي خوکچه هــاي هنــدي نشــان داد 
کــه پوســت مصنوعــي بــه خوبــي بــه زخــم چســبيده )پيونــد 
ــا  ــع ت ــت دادن ماي ــا و از دس ــت و از عفونت ه ــورده( اس خ
40 روز در اثــر جايگزينــي بــا پوســت محافظــت مي کنــد کــه 
ــوان  ــه عن ــتفاده ب ــرای اس ــر ب ــن پليم ــی اي نشــان دهنده تواناي
 )Spaans(پوســت مصنوعــي اســت. اســپانس و همــکاران
ــا  ــد ب ــان-اوره و پلي يورتان-آمي ]32[، داربســت هاي پلي يورت
ــراي تعميــر و جايگزينــي منيســک مفصــل  تخلخــل ريــز را ب
زانــو )صفحــه هلالــي ليفــي- غضروفــي کــه قســمتي از فاصله 
مفصلــي بيــن اســتخوان درشــت ني و ران را پــر مي کنــد( مورد 
ارزيابــي قــرار دادنــد. بخش هــاي نــرم در ايــن پلي يورتان هــا 
بــه نســبت 50/50 از لاکتيــد/PCL و گســترش دهنده هاي 
و  آديپيک اســيد  قبيــل  از   )Chain Extender( زنجيــره اي 
ــايانات،  ــا 1،4-بوتان دي ايزوس ــي ب ــش دوم ــت، واکن آب اس
ــم  ــل فراه ــت متخلخ ــد داربس ــراي تولي ــيدکربن را ب دي اکس
مي کنــد. بلورهــاي نمــک نيــز بــراي توليــد ســاختار متخلخــل 
افــزوده شــده و افــزودن مــواد فعــال ســطحي بــه همــراه امواج 
فراصــوت، ســاختار متخلخــل را تنظيــم مي کنــد. داربســت هاي 
ــن  ــا اســتفاده از اي ــا 80 درصــد ب ــا تخلخــل 70 ت متخلخــل ب
ــه زدن،  ــي بخي ــت ها ط ــن داربس ــد. اي ــت مي آي روش به دس
مشــکل پارگــي نشــان مي دهنــد کــه تــا حــدي بــا اســتفاده از 
ســامانه بخيه زنــي متفــاوت مي تــوان از ايــن مشــکل دور شــد. 
ــت  ــامل باف ــا ش ــه تنه ــده ک ــن کارگذاشته ش ــک جايگزي منيس
ليف-غضــروف اســت پــس از 18 هفتــه، تخريــب غضــروف 

ــش داد. ــي را کاه مفصل
زيســت تخريب پذيري  و  زيست ســازگاري   2-2-2

تخريب پذيــر پلي يورتان هــاي 
ــالا نشــان  ــورد بحــث در ب اگــر چــه تعــدادي از مطالعــات م
ــه  ــاي قابل تجزي ــازگاري پلي يورتان ه ــه زيست س ــد ک مي ده
ــي  ــي و درون تن ــگاهي برون تن ــات آزمايش ــاس مطالع ــر اس ب
ــي،  ــات حيوان ــت و مطالع ــش اس ــده رضايت بخ ــود زن موج
ــر(  ــي )مض ــاي جانب ــدون واکنش ه ــلول را ب ــريع س ــد س رش
ــولات  ــر محص ــال، اث ــن ح ــا اي ــد. ب ــان مي ده ــت نش ــا باف ب
ــه  ــدن ب ــولات از ب ــن محص ــذف اي ــي ح ــب و چگونگ تخري

ــت]27[. ــده اس ــوح درک نش وض
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مــقــالات عــلــمــی

2-3 پلي فسفاژن ها
پلي فســفاژن ها شــامل چنــد صــد پليمــر مختلــف بــا ســاختار 
ــف  ــفاژن هاي مختل ــت. پلي فس ــکل 10 هس ــابه ش ــي مش کل
درشــت مولکولي  جايگزيــن  واکنش هــاي  از  اســتفاده  بــا 
ــر(،  ــال )واکنش پذي ــري فع ــطه پليم ــده روي واس ــاخته ش س
پلي )دي  کلرو فســفاژنNPCl2(n ،)( ســاخته مي شــوند. اگرچــه 
ــردن  ــه ک ــتند، اضاف ــت پايدار هس ــفاژن ها زيس ــر پلي فس اکث
گروه هــاي عاملــي )جانبــي( خــاص از جمله آمينواسيداســترها، 
ــد  ــا مي توان ــا ايميدازوليل ه ــات ي ــيل، لاکت ــل، گليس گلوکوزي
پلي فســفاژن ها را زيســت تخريب پذير کنــد. آب کافــت پليمــر، 
ــده و فســفات و  ــي ش ــاي جانب ــازي گروه ه ــه آزادس منجــر ب
آمونيــاک نيــز بــه واســطه تخريــب ســاختار زنجيره اصلــي آزاد 

ــود ]33[. مي ش
زيســت تخريب پذيري  و  زيست ســازگاري   1-3-2

ها ن  ژ فســفا پلي 
متيل فنوکســي،   ]34[  )Laurencin(همــکاران و  لورنســن 
ــي  ــروه جانب ــوان گ ــينات را به عن ــا اتيل گليس ــل ي ايميدازولي
روي پلي فســفاژن ها قــرار داده و آن هــا را در بازســازي بافــت 
ــد  ــاده رش ــر دو م ــد. ه ــرار داده ان ــي ق ــورد بررس ــکلتي م اس
MC3T3-E1 ســلول اسُــتئوژنيک )ســلول هاي بنيــادي هســتند 
کــه در پوشــش ســطحي اســتخوان ها و مغــز اســتخوان قــرار 
ــي  ــاي جانب ــش گروه ه ــد. افزاي ــتيباني مي کنن ــد( را پش دارن
ــد در  ــلول ها و رش ــال س ــش اتص ــث کاه ــل باع ايميدازولي
ســطح پليمــر و افزايــش ميــزان تخريــب پليمــر مي شــود. در 
مقابــل، جايگزينــي بــا گــروه اتيل-گليســينات، باعــث افزايــش 
چســبندگي و رشــد ســلول و همچنيــن افزايــش ميــزان 
تخريــب پليمرهــا شــد. در مطالعــه ديگــري، ماتريــس متخلخل 
ــينات 50٪ و متيل فنوکســي ٪50 (  ــفاژن ) اتيل گليس از پلي فس
ــده  ــان داده ش ــر نش ــا 250 ميکرومت ــذ 150 ت ــدازه مناف ــا ان ب
کــه بســتر خوبــي بــراي پيوســتگي و رشــد ســلول هاي 
استئوبلاســتي )ســلول پيش ســاز کــه ماتريــس را بــراي توليــد 

ــت ]34[. ــد( اس ــکيل مي ده ــتخوان تش اس

3 توســعه پليمرهــاي تزريقــي و زيســت تخريب پذير 
بــراي مهندســي بافــت

ــاي  ــراي برنامه ه ــق ب ــل تزري ــري قاب ــات پليم ــعه ترکيب توس
کاربــردي مهندســي بافــت نيازمنــد تهيــه پيــش ماده هايــي بــا 
خــواص فيزيکــي مناســب و گروه هــاي عاملــي بــراي پخــت 
ــزان  ــن مي ــا کمتري ــب ب ــت مناس ــاب روش پخ ــت. انتخ اس

شکل 10 ساختار کلي پلي فسفاژن

ــا اجــزاي زيســتی  توليــد حــرارت و واکنــش شــيميايي کــه ب
مداخلــه نمي کنــد نيــز بــراي توســعه چنيــن ترکيبــات پليمــري 
بســيار مهــم اســت. طيــف وســيعي از پيش ســازهاي الُيگومري 
ــا ســاختار زنجيــري تجزيه پذيــر کــه توانايــي توليــد چنيــن  ب
ترکيبــات پليمــري را دارنــد در تحقيقــات گزارش شــده اســت. 
بســياري از اين هــا بــر پايــه خانواده هــاي مختلــف پليمرهــاي 
قابل تجزيــه اي هســتند کــه قبــلًا مــورد بحــث قــرار گرفته انــد. 
ــاختار  ــتري در س ــي اس ــاي عامل ــاوي گروه ه ــا ح ــر آن ه اکث
زنجيــري هســتند. جــدول 2 خلاصــه اي از خــواص پليمرهــاي 
زيســت تخريب پذير را در بــر مي گيــرد در حالي کــه جــدول 3 
برخــي از درشــت دي الُ ها و ماکرومرهــا بــا ســاختار زنجيــري 
تجزيه پذيــر مناســب بــراي توســعه ترکيبــات پليمــري تزريقــي 
فراهــم مي کنــد. تنهــا چنــد پليمــر مصنوعــي مبتنــي بــر تزريــق 
ــارات و  ــت. پلي پروپيلن فوم ــده اس ــزارش ش ــات گ در تحقيق
دي متاکريلات پلي انيدريــد دو نــوع پيش ســاز هســتند کــه بــه 
ــا  ــوان ســامانه هاي پليمــری شــدن در محــل ب ــه عن تازگــي ب
تــوان بالقــوه اي بــراي برنامه هــاي مهندســي بافــت ارتوپــدي 
گــزارش شــده اند. پليمــر تزريقــي مبتنــي بــر پلي )ارُتــو اســتر( 
بــراي اســتفاده در کنتــرل درد و درمــان پريودنتــال )عفونــت لثه 
و ديگــر بافت هــاي نگه  دارنــده دندان  هــا( گــزارش شــده 
ــتفاده  ــا اس ــل ب ــا در مح ــردن فومارات ه ــبکه اي ک ــت. ش اس
متيل متاکريــلات  در حضــور  بنزوئيل پراکســيد  آغازگــر  از 
ــه  ــي ک ــت، در حال ــده اس ــت آم ــه دس ــن ب و وينيل پيروليدي
ــي  ــلات پل ــراي دي متاکري ــي ب ــور مرئ ــاي UV و ن آغازگره

انيدريدهــا اســتفاده شــده اســت ]35[.

4 نتيجه گيري
اکثــر پليمرهــاي تجزيه پذيــر متعلــق بــه خانــواده پلي اســترها 
پلي گليکوليک اســيد،  خانــواده  ايــن  از  کــه  هســتند 
پلي لاکتيک اســيد و کوپليمرهــاي آن هــا از ديربــاز مــورد 
مطالعــه و بررســی قــرار گرفته انــد. ايــن پليمر هــا در اســتفاده 
بــرای کاربردهــاي بالينــي ســابقه نســبتاً طولانــي داشــته و آن ها 
نقــش کليــدي در برنامه هــاي کاربــردي پزشــکي مختلــف کــه 
ــد. طراحــي  ــوده را دارن ــاز ب ــورد ني ــر م ــاي تجزيه پذي پليمره
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جدول 3 ترکيبات پليمري قابل تزريقجدول 2 خلاصه اي از خواص پليمرهاي زيست تخريب پذير 

پلي اســترهاي مختلــف از طريــق ترکيــب مونومرهــاي مختلــف 
ــار  ــون را در اختي ــاي گوناگ ــا کاربرده ــب ب ــاي متناس نيازه
ــر  ــازه هايي نظي ــعه پيش س ــن، توس ــر اي ــلاوه ب ــد. ع می گذارن
ــن  ــترها ممک ــه پلي اس ــر پاي ــاي ب ــا و ماکرومونومره پلي الُ ه
اســت در فرمول بندی هــاي پليمــري قابل تزريــق و قابــل 
پخــت در محــل اســتفاده شــود. پلي )پروپيلن فومــارات(، 
ــتر  ــه پلي اس ــر پاي ــي ب ــري تزريق ــامانه پليم ــه ای از س نمون
اســت. پلي انيدريدهــا يکــي ديگــر از پليمرهايــي هســتند کــه 

به طــور گســترده مطالعــه شــده اند. خــواص زيست ســازگاري 
ــا  ــد ب ــد. پلي انيدري ــي دارن ــش کنترل شــده عال خــوب و رهاي
ــي آن   ــرد اصل ــود و کارب ــب مي ش ــي تخري ــايش حجم فرس
ــي  ــراً پلي انيدريدهاي ــت. اخي ــده دارو اس ــش کنترل ش در رهاي
بــا قابليــت پخــت نــوري بــراي اســتفاده در برنامه هــاي 
ارتوپــدي توســعه داده شــده اســت. پلي کربنــات مشــتق شــده 
ــن، پلي ارُتواســترها، پلي يورتان هــا و پلي فســفاژن ها  از تيروزي
ــورد بررســي  ــوان پليمرهــاي زيســت تخريب پذير م ــز به عن ني
قــرار گرفته انــد. بررســي مطالعــات نشــان مي دهــد کــه 
ــري  ــات پليم ــعه ترکيب ــراي توس ــي ب ــبتاً کم ــاي نس تلاش ه
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تزريقــي بــراي اســتفاده در برنامه هــاي مهندســي بافــت 
ــن  ــعه چني ــدي در توس ــاي کلي ــت. چالش ه ــده اس ــام ش انج
ترکيباتــي شــامل انتخــاب پيش ســازه هاي مناســب کــه ترکيبــات 
ــوده، توانايــي  تخريــب آن هــا زيست ســازگار و قابــل جــذب ب
ــرای  ــاير اجــزا ب ــردن( ســلول ها و س ــه ک ــردن )اضاف داخــل ک
حمايــت از تکثيــر ســلول ها، توانايــي پخــت در محــل در محيط 
داخــل بــدن بــا حداقــل توليــد گرمــا و توانايــي کنتــرل ســينتيک 
تخريــب بــا توجــه بــه برنامــه  مــورد نظــر را نيــز داشــته باشــد. 
پلي يورتان هــا مزايــاي بســياري در طراحــي ترکيبــات پليمــري 
ــان  ــد. پلي يورت ــه مي دهن ــت تخريب پذير ارائ ــي و زيس تزريق

ــا  ــت. آن ه ــوب اس ــازگاري خ ــي داراي زيست س ــور کل ــه ط ب
همچنيــن فرصت هــاي قابــل توجهــي بــراي رســيدن بــه طيــف 
وســيعي از خــواص مکانيکــي بــا طراحــي ســاختار پليمــر ارائــه 
ــاي ســتاره اي، درخــت واره  ــا انتخــاب پيش پليمره ــد. ب مي دهن
ــرل  ــراي کنت ــاختاري را ب ــرات س ــوان تغيي ــاخه اي، مي ت ــا ش ي
ســينتيک تخريــب و همچنيــن افــزودن گروه هاي عاملي مناســب 
بــراي بهبــود اتصــال ســلول ها معرفــي کــرد. در زمينــه مهندســي 
ــه ســرعت در حــال پيشــرفت اســت، پلي يورتــان  بافــت کــه ب
فرصت هــاي زيــادي بــراي ايجــاد داربســت هاي مناســب بــراي 

ــد ]30[. ــم مي کن ــردي را فراه ــاي کارب ــواع برنامه ه ان
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