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Abstract 

Tissue engineering is a promising approach for developing viable alternative for current treatments of 

cardiovascular diseases such as autologous vessel and synthetic bypass graft transplantation. One of the 

major challenges in development of an applicable tissue engineered vessel is proper design of scaffold. 

Scaffolds are served to mimic the natural in vivo environment of cells where they interact and behave 

according to the mechanical cues obtained from the surrounding extracellular matrix. In recent studies 

alginate hydrogels containing silk fibroin protein have shown sufficient biological capability for vascular 

cells attachment, spreading, growth and metabolic activity. The purpose of this study was to evaluate 

the mechanical properties of mentioned hydrogels as scaffolds for vascular tissue engineering.  Elastic 

modulus of linear region, yield strain and stress and compliance of three types of Alginate based 

hydrogel with different synthesis procedures were obtained via uniaxial tensile test of dogbone shaped 

specimens and thick-wall cylinders stress-strain equations. Results were compared to find the optimal 

formulation and synthesis process for mimicing mechanical properties of native tissue. Results of this 

study shows that while the proposed formulation of alginate/fibroin hydrogel lacks required mechanical 

stiffness, flexibility and strength; hybrid dual-network hydrogels of alginate/fibroin/polyacrylamide 

with a two-steps synthesis process and cross-linked by Fe3+ and Ca2+ cations promote suitable 

mechanical properties to be used as vascular tissue engineering scaffolds. Adding polyacrylamide to 

alginate-firoin hydrogels increased its elastisity modulus from 46 kPa to 480 kPa with a two step gelation 

process which makes it more similar to arteries wall tissue mechanically. 
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 چکیده

 .شودیمشناخته  کرونری گرفتگی و تصلب شراینفعلی های درمانی عنوان روشی مناسب برای جایگزین کردن روشبه ،مهندسی بافت

و طراحی ساختار مناسب برای داربست بیومواد انتخاب  ،های کارآمد به کمک علم مهندسی بافتهای اصلی در مسیر مهندسی رگچالش

اسبی شرایط بسیار من ،فیبروئین مانندها پروتئین از حاوی برخیآلژینات های هیدروژلاست که . در مطالعات اخیر نشان داده شده هستند

 ،دهند. هدف این مطالعهمی های دیواره عروق خونی از خود نشانهای سلولی، گسترش و رشد سلولالیتبرای چسبندگی سلولی، فع

استفاده  برایسنتز، تغییر ساختار شیمایی و فرآیند با ها ها و امکان بهبود خواص مکانیکی آنبررسی قابلیت مکانیکی این هیدروژل

 ،ینپروتئین فیبروئ حاویهای آلژینات هیدروژلمختلف مکانیکی های پارامتر ،پژوهشدر این  مهندسی بافت رگ است. عنوان داربستبه

. انددهشبررسی  ،هاشده با این هیدروژلهای ساختهداربست خطی، کرنش و تنش تسلیم و قابلیت تورم ةناحیمدول کشسانی از جمله 

شکل و به کمک روابط تحلیلی مربوط به تنش و دمبلهای ونهمحوره روی نمتکاز طریق انجام آزمون کشش ذکرشده های تمام پارامتر

سه های کرونری مقایشریاندیوارة های مکانیکی متناظر با پارامتر ،آمدهدستبهدست آمده است. نتایج به ،های جدارضخیمکرنش استوانه

هیدروژل که دهد یج این تحقیق نشان مینتا. تعیین شودشده آزمایشهای تا ساختار و روش سنتز بهینه از بین نمونه اند،شده

 ایدوشبکههیبرید و  آمید و تشکیل هیدروژلترکیب با هیدروژل آکریل ةوسیلبهدر صورت اصلاح ساختار  ،آلژینات/فیبروئین

برای استفاده  یشرایط مکانیکی بسیار مناسب ،های آهن و کلسیمکاتیونوسیلة بهای آمید با سنتز دومرحلهآکریلآلژینات/فیبروئین/پلی

و  kPa 322به  kPa 26از حدود  ،آمیدآکریلفیبروئین با افزودن پلی-مدول کشسانی هیدروژل آلژینات عنوان داربست خواهد داشت.به

 باهتش ،ازنظر پارامتر مکانیکی قابلیت تورم ،شده با این هیدروژلداربست ساخته افزایش یافت. kPa 292 تا ،ایدر صورت سنتز دومرحله

 های کرونری طبیعی دارد. های پیوندی تجاری موجود به شریانرگبیشتری از 

 آمید، مهندسی بافت رگآکریلها، هیدروژل آلژینات، فیبروئین ابریشم، پلیخواص مکانیکی هیدروژل :هاهواژکلید
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 مقدمه -1
های در کشورومیر ترین عامل مرگبزرگ ،های قلبیبیماری

ه های واردشده بآسیب بیشترآیند. می حسابیافته  بهتوسعه

-ناشی از تصلب دیواره و گرفتگی شریان ،هاقلب در این بیماری

های کرونری و نرسیدن مواد غذایی و اکسیژن کافی از طریق 

های روش ،های قلب است. در حال حاضرجریان خون به بافت

های کرونری شامل انواع جراحیهای شریاندرمان گرفتگی 

 2گذاریو استنت 1، آتِرکِتومی7ازجمله آنژیوپلاستی 3یرگدرون

های پیوندی یا استفاده از رگ ،شدهمسدودباز کردن رگ  برای

عنوان مسیری کنارگذر و جایگزین خود بهازو یا مشتق1مصنوعی

، های درمانی موجودشود. روشدیدگی میدر محل آسیب

ان یا ازنظر عمر بازماندن رگ درم های مختلفیمحدودیت

 ،های جراحی داشته و در عملهای عملو پیچیدگی یجایگزین

 از ؛ها را کاهش نداده استاین بیماری شدگانفوت ةسالانرشد 

 ،های نوین پزشکیاز روش استفادهاند با رو محققان در تلاشاین

های روش ازتری علم مهندسی بافت، روش درمانی مؤثر مانند

 .]3[ دهند ندی ارائههای پیوسنتی برای ساخت رگ

های پیوندی به های اصلی در مسیر طراحی رگاز چالش

عنوان روش مهندسی بافت، انتخاب ماده و ساختار مناسب به

داربستی که ملزومات زیستی و مکانیکی موردنیاز  ؛داربست است

رای بطور همزمان بهبرای تشکیل بافت طبیعی دیواره عروق را 

های مختلف رایج در یان مواد و ساختارها فراهم کند. از مسلول

از خواصی مشابه  استفادهدلیل بهها ها، هیدروژلساخت داربست

ی آب بالا، رفتار مکانیک قابلیت جذب مانند ،های نرم بدنبافتبا 

هایپرالاستیک و قابلیت انتقال اکسیژن و مواد غذایی مورد نیاز 

 اند. شدهمورد توجه بسیاری از محققان واقع  ،هاسلول

عنوان هیدروژلی طبیعی با ساختار به ،آلژینات هیدروژل

-زیستمانند های مختلف دلیل قابلیتبههای یونی و پیوند

-سازگاری، قابلیت ترکیب با سایر پلیمرها، سهولت سنتز، زیست

 ایماده ،چاپگرهازیستپذیری و قابلیت استفاده در تخریب

ی سلولی طبیعبرونهای شبکهسازی رفتار مناسب برای شبیه

 چسبندگی ،. یکی از مشکلات این هیدروژلرودشمار میبهبدن 

 است که در تحقیقات اخیر مشخص شده .محدود سلولی است

فیبروئین به ساختار این  مانندها پروتئیناز با افزودن برخی 

برطرف شده و شرایط کشت، رشد و تکثیر  مشکلاین  ،هیدروژل

ای صاف روی آن ت، اندوتلیال و ماهیچههای فیبروبلاسسلول

                                                           
3 Endovascular   
7 Angioplasty 
1 Atherectomy 

-بافت ةدهندتشکیلهای ها، سلولفراهم خواهد شد. این سلول

این  ،روایناز  ؛های خونی بدن هستندرگ ةدیوارهای مختلف 

عنوان پتانسیل مناسبی برای ساخت داربست هیدروژل به

 های خونی مختلف بدن شناخته شده استمهندسی بافت رگ

 .]1و7[

های تنشهای عروق خونی تحت تأثیر رشد سلول ةنحو 

های مهندسی ها در فرآیند کاشت است. داربستوارده به سلول

ها تحت ها به کمک بیورآکتوربافت رگ پس از کاشت سلول

 ،ندگیرجریان مصنوعی ضربانی مشابه جریان خون بدن قرار می

ز یرشد و تما ةنحوهای مکانیکی به داربست، اعمال تنش باتا 

 .]2[ ها القا شودبه سلول ،نظرموردسلولی 

 شرایط ،رفتار مکانیکی نظراز شدهداربست استفاده اگر 

 ها وتنش ،های رگ را داشته باشدمشابه بافت طبیعی دیواره

ها در ها در فرآیند رشد آنشده به سلولهای اعمالکرنش

ها شده به سلولهای مکانیکی اعمالبه شرایط تنش ،بیورآکتور

 ،رشد بافت ةنحودرنتیجه  ؛تر خواهد بوددر محیط زنده نزدیک

 ،تطابق بهتری با ساختار طبیعی رگ خواهد داشت. علاوه بر این

باید ازنظر استحکام، قابلیت تحمل فشار  شدهداربست استفاده

 دچار ،یجادشدهداخلی رگ را داشته باشد و در اثر فشار داخلی ا

  .]1[ تسلیم مکانیکی نشود

در مهندسی ها با توجه به اهمیت خواص مکانیکی داربست

خواص مکانیکی هیدروژل لازم است  ،بافت عروق

 با ،و در صورت ضعف مکانیکی ودشآلژینات/فیبروئین بررسی 

شرایط مکانیکی آن برای کاشت و  ،تغییر ساختار این هیدروژل

 ها در محیط بیورآکتور بهبود یابد.رشد سلول

آمید به محلول آلژینات و ساخت هیدروژل لآکریافزودن پلی

های تغییر خواص روشیکی از  ،آمیدآکریل-ترکیبی آلژینات

مکانیکی هیدروژل آلژینات است. در تحقیقات گذشته نشان 

باعث تغییر رفتار مکانیکی  ،افزودن این هیدروژل که داده شده

 نویژه قابلیت انعطاف و کرنش نهایی تسلیم ایبه ،این هیدروژل

تواند قابلیت استفاده از این هیدروژل خواهد شد و می ،هیدروژل

عنوان داربست بهاستفاده در کاربردهای زیستی و برای را 

 .]6[ بهبود بخشد ،مهندسی بافت

خواص مکانیکی داربست آلژینات  ،این پژوهشگام اول در 

 از طریق آزمون کشش ،با مقادیر مختلف درصد وزنی فیبروئین

با اضافه کردن  ،بعد ةمرحلاست. در  شدهبررسی محوره تک

آمید و ساخت هیدروژلی ترکیبی به دو روش سنتز پلیمر آکریل

2 Stent insertion 
1 Vascular Grafts 
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خواص مکانیکی این هیدروژل  ای،مرحلهدوای و مرحلهیک

 بهبود بخشیده شده است. 

با سنتز  ،آمیدآکریلهیدروژل ترکیبی آلژینات/فیبروئین/پلی

 ،دآمیمختلف آلژینات به آکریل های وزنیای در نسبتدومرحله

ر تتا نسبت بهینه برای نزدیک گیرد،می تحت آزمون کشش قرار

 دست آید.بهمکانیکی این هیدروژل کردن شرایط 

بینی تغییر خواص مکانیکی داربست در بدن، پیش برای

های ترکیبی با سنتز دو هیدروژلاز مدول کشسانی دو نمونه 

و  PBSگیری هیدروژل در محلول رارققبل و بعد از  ،ایمرحله

با گیری شده و اندازه ،ساعت 72مدت  درجه و به 17در دمای 

مقایسه شده است. تأثیر درصد وزنی آب هیدروژل بر خواص هم 

تا میزان خطای احتمالی ناشی  است، بررسی شدهنیز مکانیکی 

 . تفاوت شرایط آزمایش با شرایط داخل بدن محاسبه شوداز 
 

 هاو روش مواد -2

پودر ابتدا  ،های آلژینات/فیبروئیندر ساخت هیدروژل

حجم محلول نهایی و با نسبت  %71اندازة آلژینات در محلولی به 

بالای محلول آلژینات در لزجت دلیل بهتهیه شد.  wt% 1وزنی 

به همین دلیل شود؛ در آب حل میسختی به ،بالا هایغلظت

دستگاه  ةوسیلبهدقیقه  1ت محلول به مد برای تکمیل انحلال،

 تحت سونیکیشن قرار گرفته است. وات 71با توان  اولتراسوند

فیبروئین ابریشم به روش  جداسازیسازی و مراحل آماده

دت محلول به م ةتصفیبرماید و ها در محلول لیتیمانحلال پیله

ای هپروتوکولطبق و دیالیز  ةکیس ةوسیلبهروز در آب مقطر  1

 .]7[ است انجام شدهاستاندارد 

نهایی و  ةنمونحجم  %71محلولی با حجم  ،بعد ةمرحلدر 

. دو محلول شودمیتهیه  wt%  2درصد وزنی فیبروئین ابریشم

شده از جنس ساختههای قالبدر  ،پس از ترکیب ،شدهتهیه

که سطح  ،شکلدمبل ةهندسشده در گلس و طراحیپلکسی

 ،کلرید استکلسیمول های آغشته به محلداخلی آن با کاغذ

گیرد دقیقه در قالب قرار می 12شود. نمونه به مدت ریخته می

 ،سنتز شده و به شکل قالب درآید. سپس ،تا سطح خارجی آن

هیدروژل از قالب خارج شده و به مدت یک ساعت در محلولی 

 ،شدنژلتا فرآیند  ،شودور میغوطه M 3کلرید از نمک کلسیم

نمونه از ظرف خارج شده و در  ،ین مرحلها ازتکمیل شود. پس

گیرد تا سطح آن خشک شده و برای آزمون زیر هود قرار می

 کشش آماده شود.

به دو  ،دآمیآکریلهای ترکیبی آلژینات/فیبروئین/پلینمونه

های اند. در نمونهای سنتز شدهای و دومرحلهمرحلهصورت یک

صله بلافاو  ندشدده سه محلول مختلف آما ،ایمرحلهبا سنتز یک

شوند. محلول اول شامل پس از ترکیب به قالب تزریق می

 %72ة اندازو به  3:9 آمید به نسبت وزنیآکریلآلژینات و پلی

 تحت ،وسیله پروب اولتراسوندبهکه  است حجم محلول نهایی

 ةنمونحجم  %72 ةاندازمحلول دوم به  .گیردمیسونیکیشن قرار

است.  wt% 2وزنی  نسبتین ابریشم به نهایی و شامل فیبروئ

-نهایی و شامل آمونیوم ةنمون %32 محلول نهایی به حجم

مین و آدیاتیلنآمید، تترامتیلآکریلبیسپرسولفات، متیلن

ترتیب نقش آغازگر ، عامل و بهکه شود میکلسیم سولفات 

-آمید و عامل اتصالآکریلعرضی پلیاتصالکاتالیزور واکنش 

های وزنی به این محلول اضافه با درصد و ژینات را دارندعرضی آل

د در این کلریکلسیمجای بهسولفات کلسیماستفاده از  شوند.می

باعث کاهش سرعت ژل شدن بخش آلژینات نمونه  ،هانمونه

 .کندممکن میانتقال محلول به ظرف را و خواهد شد 

به هم اضافه  ابتدا محلول اول و دوم ،هاحلولمپس از آماده شدن 

 rpm722  همزن مغناطیسی با سرعت کمتر ازة وسیلبهشده و 

پس س ؛شوندجلوگیری از ژل شدن فیبروئین( مخلوط می برای)

محلول سوم به این دو محلول اضافه شده و پس از اختلاط 

 ها به مدتشوند. نمونهدو محلول به درون قالب ریخته می ،کامل

موج وات و طول 9فش با قدرت فرابن ةاشعتحت تابش  ،ساعت 3

نتز های با سنمونه ،این مرحلهپس از د. نگیرنانومتر قرار می 712

د نشوور میای به مدت یک ساعت در آب مقطر غوطهمرحلهیک

پس از خشک شدن سطح  .دوعرضی تکمیل شتا فرآیند اتصال

 نمونه برای آزمون کشش آماده شده است.  ،هیدروژل

 ،پس از خارج شدن از قالب ،ایدومرحله های با سنتزنمونه

 M 3(نیترات با غلظت IIIدر محلولی یونی شامل نمک آهن)

ای هتا آلژینات موجود با تراکم بیشتری از پیوند ،دنگیرقرار می

 نهسطح این نمو ،وریساعت غوطه یکیونی شکل بگیرد. پس از 

نیز تحت جریان هود خشک شده و برای آزمون کشش آماده 

در آون خلأ  ،قبل از انتقال به قالب ،هاشود. تمام محلولمی

 اند.زدایی شدهگاز

ز و ا اندبودهگلس پلکسیاز جنس شده استفاده یهاقالب

تگی تا گسیخ، استساخته شده دمبل شکل بهطریق برش لیزر 

 آمدهدستبهو مقادیر  انجام شدهها نمونهگیج )گردن(  ةناحیاز 

 شود. گیریدقت بیشتری اندازهبا  ،یمبرای تنش و کرنش تسل

 و از طریق کنترلمحوره تککشش دستگاه  باآزمون کشش 

مقادیر تنش است. تمام  انجام شده ،kgf6جایی و با لودسل جابه

گیج  ةناحیاساس سطح مقطع و تغییرات طول بر ،و کرنش

 (.3)شکل گیری شده استاندازه ،تصویربرداریبا ها و نمونه
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مقادیر  گرفته و سه بار تحت آزمون کشش قرار ،هر نمونه

زارش صورت میانگین گبه ،مدول کشسانی، کرنش و تنش تسلیم

  . اندشده

 .اندشدهارائه  3در جدول  ،هانمونهشده در سنتز استفادهمواد 

 
 در سنتز نمونه هاشده استفادهمواد  -(1)جدول 

 فرمول شیمایی/نام انگلیسی نام فارسی
  کننده وتولیدشرکت 

 کد محصول

 Acrylamide for synthesis آمیدآکریل

CH₅NO 
Merck  

CAS #:79-06-1 

 Sodium Alginate pure آلژیناتسدیمنمک 

C6H9NaO7 

Sisco Research 

Laboratories 

CAS #:9005-38-3 

 دآمیمتیل بیس آکریل

N,N'-

Methylenebisacrylamide, 

special grade for molecular 

biology 

Merck 

CAS #:110-26-9 

 *برمایدلیتیم
Lithium Bromide 

Anhydrous extrapure 

LiBr 

Sisco Research 

Laboratories 

CAS #:7550-35-8 

 Iron(III) nitrate nonahydrate آبه 37(نیتراتiii)آهن

Fe(NO3)3.9H2O 
Merck 

CAS #:7782-61-8 

 آمیندیاتیلتترامتیل

N,N,N',N'-Tetramethyl 

ethylenediamine for 

synthesis. 

(CH₃)₂NCH₂CH₂N(CH₃)₂ 

Merck  

CAS #: 110-18-9 

 فرآیند جداسازی فیبروئین ابریشم مورد استفاده در*

 
 ، SANTAM20 - SANTAM شده،دستگاه کشش استفاده

 CL-1000 Seoulinش مدل فاتصال عرضی فرابن دستگاهو 

Bioscience  بوده است 

 

 اص مکانیکی خو -3

 خواص مکانیکی رگ در شرایط فیزیولوژیک -3-1

رفتاری غیرخطی و مشابه مواد  ،انیکیمک نظررگ ازدیوارة 

یر تغی ،آن با افزایش کرنش کشسانیو مدول دارد لاستیکی 

خواهد کرد. مقادیر مدول کشسانی رگ در فشار فیزیولوژیک 

( محاسبه شده mmHg372 تا  92 های کرونری )بینشریان

در بازه فشار  ،هاشریاندیوارة کرنش محیطی بافت  است.

 .]9[ است 31/2± 21/2لیک در سیستولیک تا دیاستو

ازة بهای کرونری در رگ شریاندیوارة بافت رفتار مکانیکی  

-یانمختلف شرنواحی در افراد مختلف و در شده مطرحکرنش 

شده برای میانگین گزارشمتفاوت است. مقادیر  ،های کرونری

 ، تنش تسلیمkPa 71±202فیزیولوژیک ناحیة مدول کشسانی 

MPa 1/2±7/3 گزارش شده  1/2±77/2 ش نهایی تسلیمو کرن

 .]0[ است

 

 هاهای مکانیکی نمونهپارامتر ةمحاسب -3-2

کرنش و مقادیر مربوط به تنش نهایی تسلیم، -های تنشمنحنی 

 برحسب تنش حقیقی ،مدول کشسانی و قابلیت تورم داربست

طة طبق راب ،تنش حقیقی و تنش مهندسیرابطة شوند. ارائه می

 .شودمیزیر محاسبه 
 

(3) 𝜎𝑡 = 𝜎 × (1 + 𝜀𝑥 )
2𝜈 

 

کرنش   𝜀𝑥تنش مهندسی،  𝜎تنش حقیقی، 𝜎𝑡 ،در این رابطه

یاد زضریب پواسون نمونه هستند. با توجه به کرنش  𝜈حقیقی و

تنش حقیقی باید از مقادیر کرنش حقیقی محاسبة در  ،هانمونه

 استفاده کرد. ،(7)رابطة  ،مطابق
 

(7) 𝜀𝑥,𝑡 = 𝑙𝑛 (
𝑙

𝑙0
) 

 

گیج نمونه در راستای کشش و ناحیة طول  𝑙 ، در این رابطه

𝑙0 با ها طول اولیه است. مقادیر ضریب پواسون نمونه

 ،(1)رابطة برداری از نمونه و تغییرات ابعاد نمونه و عکس

 محاسبه شده است.
 

(1) ν = 𝐿𝑜𝑔𝑙1
𝑙0

𝑏0
𝑏1 

 

نمونه در راستای ثانویة طول اولیه و  𝑙1و  𝑙0 ،در این رابطه

نمونه در راستای عمود بر ثانویة طول اولیه و  𝑏1و  𝑏0کشش و 

 جهت کشش هستند.

 

 

های شده با نمونهساختهپارامتر قابلیت تورم داربست 

های جدارضخیم روابط استوانه ستفاده ازا با ،هیدروژلی مختلف

ه ککند بینی میاین مقادیر پیشمحاسبة  شده است.محاسبه 

یان شرهندسة داربستی از جنس پلیمرهای معرفی شده و با  اگر

نظر از رفتار مکانیکی آن ،های کرونری طبیعی ساخته شود

 چگونه خواهد بود. ،و شباهت با شریان طبیعی قابلیت تورم

 

 شکل تحت آزمون کششدمبل نمونة -(1)شکل 
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 ،پارامترهای مکانیکی (𝐶)یا کامپلاینس  (𝐷𝑟)ت تورم قابلی

ی های طبیعی و پیوندتغییرات شعاع داخلی شریانبرای مقایسة 

  فشار فیزیولوژیک است.بازة در  ،در اثر تغییرات فشار خون
 

(2) 𝐶 =
𝜕𝐴

𝜕𝑃
 

 

فشار نسبی  pسطح مقطع عبور جریان خون و  A ،در این رابطه

صورت تغییرات نسبی شعاع بهپارامتر  داخل رگ است. این

 .ودشحسب تغییرات فشار داخلی نیز بیان میبرداخلی شریان 
 

(1) 𝐷𝑟 =
1

𝑅1,0

𝜕𝑅1

𝜕𝑃
=

𝐶

2𝐴0
 

 

شعاع داخلی  𝐴0و  𝑅1,0شعاع داخلی داربست،  𝑅1در این رابطه 

 لاینس است.کامپ 𝐶حالت بدون فشار داخلی و  و سطح مقطع در

ای با سطح مقطع دایره فرض کنیم صورت استوانهبهرگ را اگر 

 (6)رابطة صورت بهقابلیت تورم را توان رابطة (، می2شکل )

 نوشت.

 

(6) 

𝜀𝜙 =
𝑑𝑅

𝑅
⇒ 

            𝐷𝑟 =
𝑑𝜀𝜙,1

𝑑𝑃
 

 

ش کرن 𝜀𝜙,1استوانه و دیوارة های نکرنش محوری الما 𝜀𝜙که 

 داخلی استوانه است. لایة محوری 

حسب برة 𝜀𝜙,1محاسبة رابطة و در صورت  (6)رابطة با توجه به 

قابلیت تورم داربست محاسبه خواهد  ،مقادیر فشار داخلی رگ

 :اند ازدر استفاده از این روابط عبارتشده فرض مواردشد. 

ید خطی و مقناحیة ضرایب کشسانی و فشاری برابر هیدروژل در 

𝜀𝑧) بودن رگ در راستای محوری = . با توجه به این فرضیات (0

خواهیم  ،ضخیمجدارهای و از طریق روابط حاکم بر استوانه

 داشت:
 

(7) 𝜀𝜙 =
1

𝐸
(𝜎𝜙 − 𝜈𝜎𝑟 − 𝜈𝜎𝐿) 

 

رگ در دیوارة به  ههای واردترتیب تنشبه 𝜎𝐿و 𝜎𝜙، 𝜎𝑟که 

عی و محوری هستند. دو تنش شعاعی و راستای محیطی، شعا

وابسته رگ از محور مرکزی دیوارة های المانفاصلة محیطی به 

تغییرات شعاع داخلی، تنش روی سطح محاسبة . برای هستند

𝑟)داخلی رگ  = 𝑅1) با جایگذاری مقادیر  شود.محاسبه می

ة رابطهای جدار ضخیم در حسب فشار داخلی در استوانهبرتنش 

 خواهیم داشت: ،(7)
 

(9) 
𝜀𝜙,𝑅1

=
1

𝐸
(𝑃 [

𝑘2 + 1

𝑘2 − 1
] + 𝜈𝑃 −

𝜈𝑃

(𝑘2 − 1)
) 

 

𝑘 ،که در این رابطه =
𝑅2

𝑅1
 است.  

 

رابطه قابلیت تورم داربست  ،(9)و  (6)روابط  با استفاده از

سطح مقطع  هندسحسب مدول کشسانی، ضریب پواسون و بر

 :شدمحاسبه خواهد  ،رگ
 

(0) 
𝐷𝑟 =

1

𝐸
(
𝑘2(1 + 𝜈) − 2𝜈 + 1

𝑘2 − 1
) 

 

ای هبرگرفته از روابط استوانه ،در این بخش شدهروابط استفاده

 .]33و32[ ضخیم و مکانیک جریان خون هستندجدار
 

 بینی تغیرات خواص مکانیکی در بدنپیش -3-3

کام کم اتصالات عرضی در دلیل استحبه ،های یونیهیدروژل

های محلول در مایعات یونمجاورت با  همچنینمحیط زنده و 

. بخشی از شوندمیتدریج دچار تجزیه و انحلال به ،بدن

از نوع یونی بوده و  ،شده در این پژوهشآزمایشهای هیدروژل

ار از دو ساخت ،ای یا ترکیبیشبکهدوهای هیدروژلبخشی از نوع 

بینی میزان تجزیه و پیشسی هستند. برای الانویونی و کو

ها در محیط نتیجه انحلال نسبی هیدروژلدرتخریب ساختار و 

ه آمید بآکریلآلژیناتهای ترکیبی هیدروژلدو نمونه از  ،بدن

درجه قرار  17و در دمای  PBSساعت در محلول  72مدت 

آزمون کشش  باها پس از این زمان و آنمدول کشسانی  .گرفت

تا میزان کاهش مدول کشسانی و انحلال بخش  ،سبه شدمحا

 ها در محیط زنده بررسی شود. هیدروژلیونی این 

تا حد  ،ها در محیط مرطوب و در مجاورت مایعات بدنهیدروژل

ها تا حدود و درصد وزنی آب آنکنند میاشباع خود آب جذب 

که بررسی خواص مکانیکی حالیدریابد. افزایش می 01%

دلیل عدم به ،ژل در این شرایط از طریق آزمون کششهیدرو

ن ممک ،های دستگاه کششفکها بین نمونهداشتن امکان نگه

دتی به م ،بنابراین لازم است قبل از آزمون کشش نمونه؛ نیست

 ،و بخشی از آب آن خارج شودگیرد تحت جریان مکش هود قرار 

 تا سطح آن خشک شده و قابلیت چسبیدن به قطعات صلب

موجب کاهش درصد وزنی آب  ،واسط را داشته باشند. این امر

بینی تأثیر این پیشخواهد شد. برای  %01نمونه تا مقادیر حدود 

های مختلف با نمونهکاهش درصد وزنی بر مدول کشسانی، 

 

 سطح مقطع داربست -(2)شکل 

P
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درصد وزنی آب متفاوت )چهار نمونه با مقادیر درصد وزنی آب 

به کمک نتایج  ( تحت آزمون کشش قرار گرفتند.01کمتر از 

منحنی تغییرات خواص مکانیکی  ،هانمونهآزمون کشش این 

رسم شده و مدول کشسانی نمونه در  ،حسب درصد وزنی آببر

ده بینی شپیش ،که مطابق شرایط داخل بدن است ،حالت اشباع

 است. 
 

 نتایج -4

 کشش نتایج آزمون -4-1

های آمده از آزمون کشش نمونهدستکرنش به-منحنی تنش

مشاهده  1در شکل  ،مختلف هیدروژل آلژینات/فیبروئین

خطی در ناحیة . مدول کشسانی این هیدروژل در شودمی

 kPa 72به  ،wt% 7ترین نمونه با درصد وزنی فیبروئین سفت

مقایسة است.  %6 نهایی تسلیم این نمونه کرنشرسیده و 

ز ا ،با کاهش درصد وزنی فیبروئینکه دهد ها نشان میمنحنی

فتی ژل کاسته شده و به کرنش تسلیم آن افزوده خواهد شد. س

اثر نامطلوب افزایش مشاهدة آمده و دستبا توجه به نتایج به

بر قابلیت کشسانی هیدروژل و همچنین  ،درصد وزنی فیبروئین

 سازگاری و قابلیت چسبندگی سلولیوابسته بودن شرایط زیست

 %wt ،فیبروئینهینة بهیدروژل به میزان فیبروئین، درصد وزنی 

 kPa 26 برابر با خواهد بود. مدول کشسانی این هیدروژل 1/2

که با مدول کشسانی رگ طبیعی در راستای محوری با  ،است

 مقدار حدود

MPa 1/2  تفاوت زیادی داشته و شرایط مناسبی برای ساخت

 داربست مهندسی بافت رگ نخواهد داشت.

آمیةد به هیدروژل کریةلتةأثیر افزودن پلیمر آ ،بعةدمرحلةة در 

چهار نمونه با (. 2شکل )فیبروئین بررسةی شةده است /آلژینات

های وزنی مختلف دو پلیمر آلژینات هیدروژل ترکیبی با نسبت

ای، مرحلهیکشةةود در سةةنتز مشةةاهده می ،آمیدآکریلو پلی

خود اولیة برابر طول  15قابلیت کشةةسةةانی هیدروژل تا حدود 

 تأثیر زیاد ایجاد سةةاختاردهندة نشةةانکه  ،اسةةت یافتهافزایش 
 

نسبت  در هیدروژل است. سفتی نمونه نیز به 3ایدوشبکه

ی وزن فزایش یافته و در نسبتهیدروژل آلژینات/فیبروئین ا

 یعنی بیشینه، به مقدار  ،3:6آمید آلژینات به آکریل

kPa 02، .رسیده است 

با افزایش نسبت وزنی  که دهدنتایج این آزمون نشان می

 مدول کشسانی هیدروژل  ،3:6آمید تا مقدار آلژینات به آکریل

 
                                                           

 

نسبت مقدار وزنی آلژینات به  3:2نمونة افزایش یافته است. در 

دلیل محدودیت بهکه  ،تغییر زیادی نداشته است ،3:6نمونه 

قابلیت انحلال آلژینات در حضور فیبروئین در آب است. درواقع 

از  ،3:6آمید به مقادیر بیشتر از افزایش نسبت آلژینات به آکریل

که  ،آمید قابل حصول استآکریلطریق کاهش نسبت وزنی پلی

زنی آب، کاهش تراکم اتصالات امر باعث افزایش درصد واین 

کاهش سفتی هیدروژل در  ،نتیجهدرعرضی در حجم ثابت و 

 شده است. 3:2نسبت 

-یلآکرهیدروژل ترکیبی آلژینات/فیبروئین/پلی ،در ادامه

و درصد وزنی  3:6آمید آمید با نسبت وزنی آلژینات به آکریل

ای سنتز شده است و به شیوه دومرحله ،wt% 1/2فیبروئین 

 ای مقایسه شده است.مرحلهیکفتار مکانیکی آن با حالت ر

آمده از آزمون کشش دستکرنش به-مقایسه منحنی تنش

-لآکریای آلژینات/فیبروئین/پلیهای هیدروژل دوشبکهنمونه

 دوممرحلة افزودن  که دهندنشان می ،ایدومرحله سنتزآمید با 

ها وژلخطی هیدرناحیة سنتز، باعث افزایش مدول کشسانی 

 نزدیک کردن رفتار مکانیکیبرای که تغییری مثبت  ،خواهد شد

-رگ محسوب میدیوارة سلولی طبیعی شبکة برونهیدروژل به 

 شود. 

 

لیم تسهمچنین این تغییر در فرآیند سنتز، باعث ایجاد نقطة 

های کمتر به نسبت شکستگی منحنی( در کرنشنقطة )

ای خواهد شد. نتایج مرحلهیکهای ترکیبی با سنتز هیدروژل

سنتز نمونة ها در مقایسه با های کشش این نمونهآزمون

 .شودمیمشاهده  1در شکل  ،4aSO(C(ای مرحلهیک
 

3 Dual network 

 

 
 

 
 

-های آلژیناتکرنش هیدروژل-منحنی تنش -(3)شکل 

های وزنی متفاوت فیبروئین ابریشم. تمامی فیبروئین با درصد

 اندنمونه تا حد گسیختگی کشیده شده
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 ل کشسانیمدو ةمحاسب -4-2

ای ههای کشش، مدول کشسانی نمونهنتایج آزمون با استفاده از

آمده برای چهار نمونه دستمحاسبه شده و مقادیر به ،مختلف

های کرونری در شرایط شریاندیوارة هیدروژل با مدول کشسانی 

 نتزسنحوة مقایسه شده است. ترکیب شیمایی و  ،فیزیولوژیک

 است:به این صورت  ،هااین نمونه
a آلژینات/فیبروئین )bز آمید با سنتآکریل( آلژینات/فیبروئین/پلی

آمید با سنتز آکریل( آلژینات/فیبروئین/پلیc ای.مرحلهیک

( d (نیترات.IIIمحلول یونی آهن) ةوسیلای بهدومرحله

 ةیلوسبه ،ایبا سنتز دومرحله آمیدآکریلآلژینات/فیبروئین/پلی

 ،هاکلرید )در تمامی نمونهترات و کلسیم(نیIIIمحلول یونی آهن)

نسبت وزنی  ،های هیبریدو در نمونه wt% 1/2 درصد وزنی فیبروئین

 است(. 3:6آمید آلژینات به آکریل

 

 

 یت تورمقابل ةمحاسب -4-3

خطی، الاستیسیتة ناحیة و مقادیر مدول  (0)رابطة به کمک 

مقادیر قابلیت  ،های کرونریشریانهندسة ضریب پواسون و 

های هیدروژلی شده از نمونهساختههای تورم داربست

اند. مقادیر محاسبه شده ،شده در این پژوهشساخته

قسمت در شده مطرحآمده برای چهار نمونه هیدروژل دستبه

 شده است.ارائه  3 در جدول ،قبل

 ایهنمونه شود کهمشاهده می ،آمدهدستبهنتایج با مقایسة 

(c( و )dازنظر قابلیت تورم  به شریان ) های کرونری انسان با

و ازنظر هستند تر نزدیک mmHg7-32×0/%مقادیر حدود 

 های کرونری دررفتاری مشابه به شریان ،تغییرات شعاع داخلی

 یط فیزیولوژیک خواهند داشت.شرا

 های پیوندییکی از دلایل عمر کوتاه رگ ،در تحقیقات مختلف

ها پس از پیوند، شریاندیوارة موجود و ایجاد هایپرپلازی در 

دی های پیونعدم همخوانی پارامتر مکانیکی قابلیت تورم در رگ

های پیوندی تجاری شده است. رگمطرح های کرونری و شریان

دلیل سفتی بیشتر در راستای محیطی و قابلیت تورم به ،موجود

بر رفتار جریان خون  ،های کرونری محلرگ به کمتر نسبت

های اطراف رگدیوارة تأثیر گذاشته و باعث ایجاد جراحت در 

 ایهای ماهیچهرشد سلول ،ترمیم این جراحتبرای  .شوندمی

و به بسته شدن تدریجی سطح داخلی یابد میافزایش  ،دیواره

 .]32و31[ شودمیمنجر مجدد مسیر خون  انسدادرگ و 

ای ههای تأثیرگذار بر کارایی رگبنابراین یکی از پارامتر

شده به روش ساختههای پیوندی پیوندی مصنوعی یا رگ

های نشریاها با آن تطابق بیشتر قابلیت تورم ،مهندسی بافت

 .کرونری طبیعی خواهد بود

( cمقدار قابلیت تورم دو نمونه داربست هیدروژلی ) ،7در شکل 

ای ه( با مقادیر قابلیت تورم دو رگ پیوندی مصنوعی و رگdو )

 مقایسه شده است. ،ازخودپیوندی وریدی مشتق

 
 

 

 

های کرنش هیدروژل-منحنی تنش -(4)شکل 

های وزنی متفاوت آمید با درصدآکریلآلژینات/فیبروئین/پلی

 ئین آمید و درصد وزنی فیبروآلژینات به آکریل

wt% 1/2  ایمرحلهیکو با سنتز 
 

 

 
 

 

 

های کرنش هیدروژل-منحنی تنش -(5)شکل 

ای و عوامل دومرحله سنتزآمید با آکریلپلی/فیبروئین/آلژینات

نسبت آلژینات به  ،هاعرضی یونی مختلف. در تمام نمونهاتصال

 است. wt% 1/2و درصد وزنی فیبروئین  3:6آمید آکریلپلی

 

 

 

 

های کرونری  مدول کشسانی شریانمقادیر مقایسة  -(6) شکل

 .]9[ آمیدآکریلآلژینات/فیبروئین/پلی های هیدروژلبا 
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از جنس  ،اربستد 2مقادیر قابلیت تورم برای  ةمقایس -(2)دول ج

 ]37[ شریان کرونری مختلف ةهندست و با آلژینا ةپایهای هیدروژل

 ]×rD ]%/mmHg 7-32قابلیت تورم قطری 

 B c D الف نام شریان 

RCA 3 327 17 7/32 1/9 
LM 7 332 10 9/32 0 

LAD 1 90 12 1/9 7 

LCx 2 02 13 6/9 7 

 میانگین

(انحراف معیار)  
(33)322  (6/1)12  (3/3)1/0  (0/2)0/7  

 

 تغییر خواص مکانیکی در داخل بدن -4-4

ر بهای یونی در محیط بدن برای بررسی تأثیر انحلال هیدروژل

 ،شده در شرایط داخل بدنمعرفیهای مدول کشسانی هیدروژل

 PBSساعت در محلول  72ت به مد dو  cدو نمونه هیدروژل 

انجام ها روی این هیدروژلدوباره و آزمون کشش  ندقرار گرفت

وری در محلول مقادیر مدول کشسانی قبل و بعد از غوطهو  شد

 شود.مشاهده می 9. نتایج این آزمون در شکل ندمقایسه شد

که دهد نمونه ها نشان میاز  آمدهدستبهنتایج مقایسة 

تا  ،PBSگیری در محلول قرارها در اثر مدول کشسانی هیدروژل

، کاهش یافته است dنمونة برای  %9 و cنمونة برای  %1حدود 

ها در شی از قسمت یونی هیدروژلدلیل انحلال بخکه به

 دربارة انحلالاست.  PBSهای موجود در محلول مجاورت یون

به دلیل اینکه بخشی از اتصالات عرضی  ،dنمونة  هیدروژل 

هد دبیشتر است که نشان می، یون کلسیموسیلة ایجادشده به

                                                           
3 Right Coronary Artery 
7 Left Main coronary artery  

 ،آهن ظرفیتیسهشده با کاتیون سنتزپایداری هیدرول آلژینات 

 شده با کاتیون دوظرفیتی کلسیم خواهدسنتزآلژینات بیشتر از 

 بود.

ی بینپیشبرای  ،طور که در بخش قبل توضیح داده شد همان

میزان تغییر مدول کشسانی داربست در شرایط جذب آب 

در  dنمونة مدول کشسانی  ،و در مجاورت مایعات بدنبیشینه 

 گیری شد.اندازه( 7) چهار درصد وزنی مطابق جدول

 

داربست از جنس  2مقایسه مقادیر قابلیت تورم برای  -(3)ول جد

 ]37[ شریان کرونری مختلف ةهندسآلژینات و با  ةپایهای هیدروژل

 

از آزمون این چهار نمونه  حاصل،مقادیر مدول کشسانی 

تغییرات مدول کشسانی روند نسبی محاسبة با دست آمده و به

مدول کشسانی هیدروژل در  ،حسب تغییرات درصد وزنی آببر

اخل بدن که مشابه شرایط آن د( %01)جذب آب بیشینة شرایط 

 محاسبه شده است. ،است

مدول که د ندهآمده در این بخش نشان میدستبهنتایج 

 قابلیت جذب آب نسبتبیشینه کشسانی هیدروژل در شرایط 

درصد کاهش خواهد  2حدود  حداکثر تا ،شرایط آزمون به

 .تاس پوشیچشمای نبوده و قابل ملاحظهقابلکه مقدار  ،داشت

1 Left Anterior Descending coronary artery 
2 Left Circumflex Artery 

 

 
 

 

مقادیر قابلیت تورم چند رگ پیوندی با مقایسة  -(7) شکل

های هیدروژل های کرونری سالم انسان و داربستیانشر

 آمیدآکریلآلژینات/فیبروئین/پلی
 

 

 
 

 

 

مقایسه مقادیر مدول کشسانی دو نمونه هیدروژل  -(8) شکل

آمید قبل و بعد از  غوطه وری /فیبروئین/آکریلترکیبی آلژینات

 PBSنمونه ها در محلول 
 

 شدهمقایسههای نمونهو درصد وزنی آب [g]  قسمت خشککل و جرم 
 درصد آب جرم خشک جرم کل نمونه

3 91/1 2176/2 1/99  

7 37/2 221/2 7/02 

1 17/1 2321/2 1/07 

2 27/6 2371/2 6/01 

 0/02 2272/2 99/7 آب بیشینة
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 گیرینتیجه -5

در این پژوهش روی  شدهانجامهای کشش نتایج آزمون

این  که دندههای آلژینات/فیبروئین نشان میهیدروژل

چسبندگی  مانند ،ها باوجود شرایط مناسب زیستیهیدروژل

 شده درمطرحپذیری تخریبسازگاری و زیستسلولی، زیست

، مکدلیل سفتی و استحکام مکانیکی بههای گذشته، پژوهش

های مهندسی عنوان داربستاستفاده بهبرای شرایط مناسبی 

به  ؛شده نخواهند داشتذکر سنتزبافت عروق خونی با فرآیند 

ن داربست در محیط عنواقبل از استفاده بهدلیل باید همین 

 ،از طریق تغییر ساختار شیمایی یا تغییر فرآیند سنتز ،بیورآکتور

 ازنظر مکانیکی تقویت شوند. 

افزایش درصد  شده،انجام های کششنتایج آزمونبراساس 

 با وجود افزایش ،ها تا حد قابلیت انحلال آنفیبروئین در نمونه

این  ،سلیمدلیل کاهش کرنش تبه ،درصدی مدول کشسانی 12

 نخواهد کرد.حل ضعف را 

ن آمید به ساختار ایآکریلبا اضافه کردن پلیمر پلی ،در ادامه

ای با ساختار هیدروژل و ساخت هیدروژلی ترکیبی و دوشبکه

سی های کووالانهای یونی آلژینات و پیوندشده از پیوندتشکیل

ین شده با اساختههای خواص مکانیکی داربست ،آمیدآکریلپلی

 هیدروژل بهبود یافت.

این هیدروژل در شرایط  شود کههمچنین مشاهده می

ای و با سنتز دومرحله 3:6آمید آکریلنسبت وزنی آلژینات به پلی

د کلرینیترات و کلسیم (IIIعرضی پیوند یونی آهن)با عامل اتصال

هترین در ب ،ظرفیتی و یک کاتیون دوظرفیتی()یک کاتیون سه

 ؛دول کشسانی و تنش تسلیم قرار خواهد داشتازنظر مشرایط 

صورتی که مدول کشسانی هیدروژل به مدول کشسانی به

رچه گاهای کرونری سالم نزدیک خواهد شد. فیزیولوژیک شریان

 کرنش ،ایهای ترکیبی با سنتز دومرحلهای هیدروژلدر نمونه

 ای کاهشمرحلهشرایط سنتز یک به تسلیم هیدروژل نسبت

-مقادیر کرنش تسلیم شریان بیشتر ازاما همچنان  ؛افتخواهد ی

 های کرونری است و شرایط مناسبی دارد.

مقادیر قابلیت تورم رگ )تغییرات شعاع داخلی براثر  ،در انتها

داربست هیدروژلی و با نمونة  2 برایتغییر فشار داخل رگ( 

 نتایج این بخش .های کرونری مختلف مقایسه شدشریانهندسة 

شده در این ای معرفیداربست دوشبکهکه دهد مینشان 

ای هرگ به ازنظر قابلیت تورم نسبت ، شرایط بهتریپژوهش

و تطابق بیشتری با رفتار دارد پیوندی مصنوعی تجاری موجود 

 های کرونری طبیعی خواهند داشت.شریان

دهند می تحقیقات گذشته نشان ،که گفته شدطورهمان

 وسازگاری زیستفیبروئین ازنظر خواص های آلژینات/هیدروژل

ای هشرایط مناسبی برای رشد و تکثیر سلول ،چسبندگی سلولی

 با توجه به تغییر فرآیند سنتز کنند.عروق خونی فراهم میدیوارة 

 ،شده در این پژوهشهای آلژینات معرفیو ساختار هیدروژل

های مربوط به خواص آزمون ،های آتیلازم است در پژوهش

 .انجام شودها روی این هیدروژلدوباره شده، ذکرستی زی
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