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 مقدمه 
اختلالات اثر  در  واژن  تشکیل  عدم  یا  جنینی،     فقدان  دوران  در  جنسی  تمایز  و  هورمونی 

آسیب  ضربه،  از  ناشی  عفونت عوارض  لگنی،  تخریب های  اختلالات  های  و  سرطان  کننده، 

سیستم   بازسازی  و  ترمیمی  جراحی  به  نیاز  که  هستند  شایعی  موارد  جمله  از  دوجنسی 

  یورتان الاستومر داربست پلی  هدف از این مطالعه ارزیابینمایند.  تناسلی زنانه را تشدید می 

تکثیر سلول  و  اتصال  برای  مناسب  بستری  ایجاد  اپی الکتروریسی شده در  تلیال جهت  های 

  باشد.   ترمیم و مهندسی بافت واژن می 

   هاروش  و مواد
داربست  پلیابتدا  و  های  فیزیکی  الکتروریسی ساخته شد. خواص  به روش  الاستومر  یورتان 

داربست  مشخصه شیمیایی  بیان  یابی  ها  و  تکثیر  متابولیکی،  فعالیت  موفولوژی،  سپس  شد. 

سلول  اپی سایتوکراتین  انسانهای  واژن  بافت  از  شده  استخراج  داربست   ،تلیال  های  روی 

  متیل تیازول تترازولیوم   ، آزمون(SEM)روبشی  بترتیب با میکروسکوپ الکترونی    یورتانپلی

(MTT) ائوزین  –ین لهماتوکسی   یآمیز، رنگ  (H&E)  قرار گرفتبررسی  لورسنت مورد  و ف.   
 ها یافته

پلی  نانوالیاف  بقطر  داربست  تخلخل  درصد  و  و  322±176  بترتیهیورتان    80± 2  نانومتر 

درصد    3/2روز از زمان تخریب، میانگین کاهش وزن داربست    120بعد از گذشت    بود.درصد  

سفید کوچک  تمامیت ساختاری الیاف حفظ شده ولی نقاط    SEMشد. همچنین در تصویر  

دیده   نانوالیاف  میکروسکوپی    شد.روی  آزمون  SEMتصاویر   ،MTT  رنگ   H&Eآمیزی  و 

تلیال روی داربست را نشان دادند. در نهایت بیان  های اپی مانی و رشد سلول چسبندگی، زنده 

این سلول  نان سایتوکراتین  داربست  روی  پلی وها  رنگ الیاف  با  تایید  یورتان  فلورسنت  آمیزی 

 شد.  
 گیری تیجهن

پژ این  نانولیفینتایج  داربست  که  داد  نشان  الاستومرپلی  وهش  از    PC-3575A  یورتان 

 است.    برخوردار  رای مهندسی بافت واژنمنحصر به فردی بهای  قابلیت

 ها کلیدواژه
   .واژن  تلیال،های اپی یورتان، مهندسی بافت، سلول پلی نانولیفی،  داربست  

 

، حیسعععید فتععا *نویسنننده مسنن و :

 دانشکده مهندسی نساجی،  دانشگاه یزد  
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 مقدمه 

طراحعی و ایجعاد سعاختار   ،هدف اصعلی در مهندسعی بافعت

مشعابه سعاختار طبیععی یععک بافعت در بعدن موجعود زنععده، 

ها و ضایعات بافتی است. زمانی که بعه سیبمنظور ترمیم آبه

شود ممکن است بافت آسیب دیعده، بعا بافت آسیبی وارد می

های بنیادین خود که دارای توان خودسازی استفاده از سلول

آسیب را ترمیم کنعد. امعا در صعورتی کعه گسعترده   ،هستند

های ای باشد که سبب از بعین رفعتن سعلولجراحت به گونه

دلیل از دست رفتن قعدرت تعرمیم به  ،فت شودبنیادین آن با

تععوان بععا اسععتفاده از امکانععات خععود بععه خععودی بافععت، می

گیری از مهندسی بافعت، بافعت آسعیب آزمایشگاهی و با بهره

 .(1) دیده را ترمیم کرد

فقدان یا عدم تشکیل واژن یکی از عوارض بدو تولد است که 

شعود. تولد زنده دختر مشاهده می  4000در یک مورد از هر  

این عارضه از دلایل اصلی عدم قاعدگی اولیعه بعوده و در اثعر 

اختلالات هورمونی و تمایز جنسعی در دوران جنینعی اتفعا  

های . همچنین عوارض ناشی از ضعربه، آسعیب(5-2)  افتدمی

کننععده، سععرطان و اخععتلالات هععای تخریبلگنععی، عفونت

دوجنسی نیز از جملعه معوارد شعایعی هسعتند کعه نیعاز بعه 

جراحی ترمیمی و بازسازی سیستم تناسلی زنانعه را تشعدید 

 بازسعازی  بعرای  جراحعی  روش  ترینشعای   .(8-6)  نمایندمی

 ماننعد  متععدد  معواد  بعا  کعه  هست  واژینوپلاستی  واژن،  بافت

 مشعت   سلول  فاقد  هایماتریس  و  پروتئوم  آمنیوتیک،  غشای

مشکل اصعلی در ایعن .  (11-9)  شودمی  انجام  پوست  از  شده

موارد کمبود یا فقدان بافعت مناسعب و کعافی خعودی بعرای 

باشد. اسعتفاده از مهندسعی بافعت بازسازی آسیب موجود می

هعا گزینعه قابععل جهعت ایجعاد و بازسعازی واژن بهتعرین و تن

 .(12)باشد  اعتماد بدین منظور می

 به را از پژوهشگران بسیاری توجه نانوالیاف اخیر هایسال در

 مقیعا  در خعاطر ابععاد بعه مواد این است. کرده جلب خود

بزرگ،  بسیار مخصوص سطح قبیل از جالبی ری خواصنانومت

بعا  مقایسعه در بعالا را بسیار مکانیکی کارایی و پذیریانعطاف

 .(13) باشععنددارا می شععده شععناخته مععواد از بسععیاری

الکتروریسی به عنوان یک ابزار نوظهور و قدرتمند برای ایجاد 

هعای منحصعر بعه فعرد معواد یاف در مقیا  نانو بعا ویژگیال

باشد. در این تکنیعک معواد مختلعز از جملعه نانوساختار می

پلیمرهای محلول یا مذاب به الیافی با قطر چند میکرومتر تا 

اعمعال  ،اصل حاکم بر این روششوند. چند نانومتر تبدیل می

کشش بالا بر جریان جعت یعک محلعول پلیمعری بعه کمعک 

 پزشعکی کابردهعای در الیعاف نعانو ارهای الکتریکعی اسعت.ب

 باشدمی مهندسی بافت در کاربردها این جمله از دارد. مختلز

 رشعد بعرای عنعوان داربسعت بعه نانولیفی هایماتریس از که

   .(16-14) دشواستفاده می سلول

بعرای کاربردهعای صعنعتی   1940ها ابتدا در دهه  یورتانپلی

سعازگار تعا دهعه استفاده شدند، اما توسعه پلیمرهعای زیست

هعا از آن موقع  تعاکنون یکعی از یورتانآغاز نشد. پلی  1960

های بیومواد کاربردی در مصعارف پزشعکی ترین گروهمعروف

پایداری سععازگاری و زیسععتانععد. سععختی، دوام، زیستبوده

ها را برای دامنعه یورتانهایی هستند که پلیای از ویژگیپاره

اند وسیعی از اجزای قابل پیوند دراز مدت، جالب توجه نموده

بععععا اسععععتفاده از یععععک  دراسععععا هععععا یورتان. پلی(17)

ایزوسیانات، یک دیول و یک عامل گسعترش زنجیعره بعه دی

شععوند. اگرچععه اسععتفاده از عنععوان مععواد اولیععه، سععنتز می

باشعد، های حلقوی و خطی هر دو مرسعوم میایزوسیاناتدی

زایی احتمعالی ترکیبعات آروماتیعک بعه اسعتفاده اما سعرطان

زیعرا   ؛منجعر شعده اسعت  های آلیفاتیکایزوسیاناتاز  بیشتر  

های نهایی تخریب آنهعا بعه احتمعال زیعاد غیرسعمی فرآورده

 شو همکاران De Filippoدر پژوهشی که توسط . (18)است 

ای تلیعال و ماهیچعههای اپیانجام شد، امکان استفاده سعلول

بعرای   (PGA)گلایکولیک اسید  صاف واژن روی داربست پلی



 دهقان و همکاران 

 

 مهندسی بافت واژن 

 

 00بهار ، 30، پیاپی 1، شماره 9دوره مجله دانشکده علوم پزشکی نیشابور،   /30

مهندسی بافت واژن در داخل بدن شانزده خرگعوش بررسعی 

و همکعارانش، از   Raya-Rivera. در پژوهشی دیگر  (12)  شد

پعذیر بعرای بازسعازی تخریبهای سه بعدی زیسعت  داربست

، و همکعارانش Sartoneva توسعط .(19)واژن استفاده کردند 

یععک داربسععت متخلخععل بععا بععایوپلیمر جدیععد کععوپلیمر 

کاپرولاکتون برای مهندسی بافت واژن بعه لاکتیک پلیالپلی

 .(20)صورت آزمایشگاهی ارزیابی شد 

ا توجه به اینکه در مطالعات انجام گرفته، تعاکنون گزارشعی ب

یورتعان بعه منظعور های نانوالیاف پلیمبنی بر کاربرد داربست

بازسازی بافت واژن مشاهده نشده اسعت، رسعیدن بعه هعدف 

های داربسعت  ابتدامذکور در این پژوهش مدنظر قرار گرفت.  

الکتروریسی  وشر با آلیفاتیک الاستومرپلی وعاز ن یورتانپلی

سپس  یابی شدند.از نظر فیزیکی و شیمیایی مشخصهو  تولید

اسعتخراج  تلیعالاپی هایسلول و تکثیر چسبندگی مانی،زنده

 .رفتگ قرار مطالعه موردروی آنها  انسانی شده از بافت واژن

 هامواد و روش

  الکتروریسی فرآیند شرایط و مواد

 آلیفاتیعک یورتانپلی  پلیمرمحلول    داربست،منظور ساخت  به

Carbothane PC-3575A (Lubrizol )وزنی درصد با، آمریکا 

، Merck)  (TFA)  اسعید  فلوئورو اسعتیکتری    حلال  در  10%

 همععزن روی اتععا   دمععای در سععاعت 2 مععدت بععهآلمععان( 

 از محلعول  سعپس.  شعدتهیعه    الکتروریسی  جهت  مغناطیسی

 لقابع  پمع   بعه  متصعل  لیتعریمیلی  5/2  سعرنگ  یک  طری 

 نانوالیعاف. شعد تزریع  21 گیج با فلزی سوزن یک به  تنظیم

 عنوانبعه  شعده  طراحعی  فلعزی  سعیلندر  یک  روی  بر  تولیدی

 بعرای  مختلعز  قطرهعای  بعا  الکتروریسی  دستگاه  کنندهجم 

 شرایط.  گردید  آوریجم   ایلوله  مختلز  هایبافت  مهندسی

 نعدهکنجم  تا نازل فاصله: از بودند عبارت الکتروریسی  بهینه

 1/0  نعازل  بعه  تغذیعه  نعر   ؛ولتکیلو  18  ولتاژ  ؛سانتیمتر  13

ای کننعدهنانوالیاف تولیدی بعر روی جم   .ساعت  بر  لیترمیلی

 300که دارای حرکت دورانی و رفت و برگشعتی بعا سعرعت  

 آوری گردید.دور بر دقیقه بود، جم 

  ایهای لولهداربستفیزیکی  و شیمیاییبررسی خواص 

 پلی یورتان

 میکروسعکوپ های الکتروریسی شده توسطساختار داربست

لیعز  100شد. سپس قطعر  بررسی  (SEM)روبشی الکترونی

 Image Jافعزار بعا نرم SEMدر هعر تصعویر  تصعادفیطور هبع

-ATRاز طیعز سعنجی  گیری و میانگین گرفتعه شعد.  اندازه

FTIR، های داربسععت تشععخیس سععاختار شععیمیایی جهععت

 FTIRهعای  فاده شد. دامنه طعول موجالکتروریسی شده است

(Equinox 55 از )1تعا  600، بروکعر، آلمعان-cm 4000 .بعود 

ها در در ابتعدا داربسعتگیری درصد تخلخعل،  منظور اندازهبه

 هانمونعه    سانتیمترمرب  بریده و وزن شد. ضخامت  1×1ابعاد  

گیری شعد. سعپس اندازه  001/0با دستگاه میکرومتر با دقت  

 درنهایت.  (1)فرمول    ها محاسبه شدهری داربستدانسیته ظا

 .(21)  ( محاسبه گردید2ها با فرمول )درصد تخلخل داربست

 آن آمعاری میعانگین گیری وانعدازه نمونه سه درصد تخلخل

 (3gr/cm 15/1یورتان:  انسیته بالک پلی)د .شد محاسبه

  1×1(/)وزن داربست با ابعاد لطو ×  عرض ×  ضخامت) .1

 دانسیته ظاهری (3gr/cm) = سانتیمترمرب (

( = درصد  1-))دانسیته بالک/دانسیته ظاهری( × 100. 2

 تخلخل داربست 

تخریب  استاندارد  آزمایشات  با  مطاب    ASTMپذیری 

F1635-11  داربس شد.  ابعاد  تانجام  در  متر سانتی  2×2ها 

  10های ها در فالکونمرب  برش داده و وزن شد. سپس نمونه 

آون   PH  ،4/7با    PBSلیتر  میلی  5حاوی    ،لیترمیلی در 

با حرارت    rpm/min  50  سرعت  شیکردار  درجه   C°  37و 

منظور سازی محیط هیدرولیتیک قرار گرفتند. به جهت شبیه 

تخریب داربست ارزیابی  الکتروریسیپذیری  یورتان  پلی  های 

زمان نمونه   120و    60،  28،  14،  7های  در  از روز،  را  ها 
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آورده و شتست  بیرون  از  ومحیط مذکور  بعد  و  داده    24شو 

میانگین سه تکرار  ساعت قرار دادن در دسیکاتور وزن شدند.  

محاسبه نمونه  هر  گرفت  شد  برای  قرار  مقایسه  ملاک    . و 

 توسطهای مذکور،  الیاف در دورههمچنین تغییرات شکل نانو

SEM   .بررسی گردید 

یورتان  پلی  تلیا  بر روی داربستهای اپیکشت سلو 

 الکتروریسی

در بافعت واژن انسعانی    از  استخراج شعده  لتلیااپی  هایسلول

 ،(FBSسرم جنین گاوی )  ٪5با    DMEM/F12محیط کشت  

ین سعیللیتعر پنیگعرم در میلیمیلی  100  و    استرپتومایسین

کشعت داده شعدند.   2cm  25در یک فلاسعک کشعت سعلول  

درجه سانتیگراد به معدت   37در دمای    CO2  ٪5ها در  سلول

های الکتروریسی شده که به طور روز انکوبه شدند. داربست  6

میکععرون ضععخامت داشععتند، بععر روی کععاور  20متوسععط 

چاهک   24های  ای گذاشته شدند و در پلیتهای دایرهاسلی 

ها برای استریل شدن، به معدت ده شدند. سپس نمونهقرار دا

( قرار گرفتند و یک UVدقیقه تحت تابش ماوراء بنفش )  30

های شسعته شعدند. سعلول  (PBS)بار با محلول بافر فسعفات  

 EDTA  %1/0تریپسعین حعاوی    ٪25/0با مخلعوط    تلیالاپی

دور در   1000های جعدا شعده بعا سعرعت  جدا شدند. سعلول

 حجعمدقیقه سانتریفیوژ شدند. سپس با  10دقیقه به مدت 

درآورده شد و با  سوسپانسیون بصورت کشت محیط از اندکی

میکرولیتععر  10اسععتفاده از لام نئوبععار، شععمارش سععلولی در 

سعلول   1×510  تعداد یکسعانسپس  سوسپانسیون انجام شد.  

 محعیط لیتر بر روی هر داربسعت کشعت داده شعد.در میلی

 .گردید تعویض یکبار روز 3هر  هاسلول کشت

 MTT assayداربست با عدم سمیت  بررسی  

 هایداربسععععت روی سععععلول کشععععت روز 7 و 3 از پععععس

 جدید  محیط  از  میکرولیتر  400  با  کشت  محیط  الکتروریسی،

 MTT  (5محلععول میکرولیتععر 40 سععپس شععد. جععایگزین

 پس.  شد  اضافه  چاهک  هر  به(  PBS  لیترمیلی  1  در  گرممیلی

 و  شد  برداشته  دقت  با  MTT  محلول  سیون،انکوبا  ساعت  3  از

 اسعید  میکرولیتر  100)  ایزوپروپانول-اسید  میکرولیتر  440  با

 تعا  شعد  جعایگزین(  ایزوپروپانول  در  نرمال  4/0  هیدروکلریک

 ،دقیقعه  20  گذشت  از  پس.  شود  حل  تیره  آبی  هایکریستال

 خانعه  48  پلیعت  در  آمعده  بدسعت  محلول  از  میکرولیتر  200

 570  معوج  طول  در  نوری  جذب  میزان  هایتن  در.  شد  منتقل

( StatFax-2100)  ریعدر  میکروپلیعت  دسعتگاه  توسعط  نانومتر

شدت رنعگ و میعزان جعذب نعوری در ایعن   .شد  گیریاندازه

های زنعده و فععال موجعود در آزمون انعکاسی از تعداد سلول

عنوان از کشت سلول بدون حضور داربسعت بعهمحیط است.  

بعوده و پعنج تکعرار  معوارد دارای  کنترل استفاده شعد. همعه  

 .میانگین آماری تکرارها با هم مقایسه شد

ها روی  بررسی مورفولوژی، چسبندگی و تکثیر سننلو 

 داربست  

 PBS بعا هاداربسعت سعلول، کشعت از روز 7 گذشعت از بععد

 2  معدت  بعه%    5/2  گلوتارآلدئیعد  بعا  و  شدند  داده  شووشست

، %70،  %50)  ولاتعان  با  گیریآب  سپس.  گردید  فیکس  ساعت

 شعد  داده  پوشش  طلا  با  هاداربست.  شد  انجام(  %100و    90%

  .شد  ارزیابی  SEM  با سلولی چسبندگی  و

ها ها، نمونعهها بر روی داربستروز کشت سلول  7و    3بعد از  

ها با گلوتارآلدئید % شو داده شد. سپس نمونهوشست  PBSبا  

بععا ها ابتععدا سععاعت تثبیععت شععد. نمونععه 2بععه مععدت  5/2

 5به معدت    PBSآمیزی شده و یک بار با  هماتوکسیلین رنگ

ثانیعه  3ها به مدت شو داده شدند. سپس نمونهودقیقه شست

، PBSشو با ودر معرض الکل اسید قرار گرفتند. پس از شست

ها بعا اتعانول آمیزی شدند. سپس نمونهها با ائوزین رنگنمونه

تصعععاویر ( دهیدراتعععه شعععدند. %100و  90%، 70%، 50%)

هسته سلول را به رنگ آبی و سیتوپلاسعم   E&Hآمیزی  رنگ

   دهند.به رنگ صورتی نشان می
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تلیا  روی  اپی هایسلو   آمیزی ایمونوفلورسنت  رنگ

 داربست

از رنعگ   تلیعالاپیهای  به منظور بیان سایتوکراتین در سلول

ها روی روز از کشععت سععلول 7پععس از گذشععت  IFآمیععزی 

ها بععا وریسععی اسععتفاده شععد. ابتععدا سععلولهای الکترداربسععت

( تثبیت شدند. در ادامه برای به -C  °20سرد )  %100متانول  

 30ها به مدت  حداقل رساندن اتصالات غیر اختصاصی، نمونه

گععرم در میلی 5/22و  BSA 1%دقیقععه در معععرض محلععول 

( Tween 20 %1/0و  PBS) PBSTلیتععر گلایسععین در میلی

دقیقه شستشو   5و هر بار    PBSه بار با  قرار گرفتند. سپس س

، AE1/AE3بعادی اولیعه )ها بعا آنتیداده شدند. سپس نمونه

ab86734  در    1:100، رقی  شده بعا نسعبتBSA  1% یعک )

درجععه سععانتیگراد انکوبععه شععدند.  4روز در دمععای شععبانه

 goatبادی ثانویه )، با آنتیPBSها پس از شستشو با داربست

anti- mouse IgG ، کونژوگه شده باFITC  ،ab96879  رقی ،

سعاعت در   2( بعه معدت  BSA  1%در    1:100شده با نسعبت  

بععرای  DAPIدمعای اتعا  در تعاریکی انکوبعه شعدند. سعپس 

دقیقعه در تعاریکی   3آمیزی هسته سلول )آبی( به مدت  رنگ

 PBSها بعا ، داربسعتPBSشو بعا واستفاده شد. پس از شست

 Olympusروسکوپ فلورسعنت )پوشانده شد و به وسیله میک

IX-71ها از شرکت  بادی( بررسی شدند. آنتیAbcam   آمریکا

 خریداری شدند.

 آنالیز آماری

 Origin 8.0 Origin Lab  افزارنرم از  هاداده آماری آنالیز برای

Inc., USA) )میعانگین مقعدار صورت به هاداده .شد استفاده 

یکطرفه  Anova با یآمار مقایسه .شدند بیان معیار انحراف ±

 بعودن دارمعنعی بعرای  05/0کمتعر از  P مقدار .گرفت انجام

 .شد گرفته نظر در هاگروه

 ملاحظات اخلاقی 

تحعت   بیمعارانی کعه  نتلیال از نمونه بافت واژهای اپیسلول

)سیستوسعل و   رگانهای لگنعیاعمل جراحی ترمیم پرولاپس  

گاهانه تهیعه آپس از اخذ رضایت نامه   گرفتند،رکتوسل( قرار  

( (IR. SSU. RSI. REC 1396.33همچنین کعد اخعلا   د.ش

 از کمیته اخلا  دانشگاه علوم پزشکی یزد گرفته شد.

 هایافته

یورتان پلیهای  داربست  AT-FTIRبررسی  

 الکتروریسی شده

، در PC-3575Aیورتعان  منظور تأییعد وجعود و ثبعات پلعیبه

انجام گرفعت.   FTIRهای الکتروریسی شده، آزمایش  داربست

یورتعان شود، داربست پلیمشاهده می  1همانطور که در شکل

PC-3575A   دارای بانععد جععذبی در حععدودcm-1 2928  و

بعود.  C-Hمتقعارن  و نامتقعارن مربعوط بعه ارتععاش 2859

ترتیب هبع  cm-1  1519و    cm-1  1734باندهای جذبی حدود  

اسعت.  IIآمید   (N-H) و  (C-N)و  Iآمید  (C=O)بوط به مر

 ارتععاش مربعوط بعه 1462و  cm-1 1404جعذبی  بانعدهای

  ،cm-11234 حعدود  در جعذبی بانعد بودند.  CH2های گروه

 در اورتعان پیچشعی ارتعاش و CO کششی ارتعاش به مربوط

بعه ارتععاش   cm-1  953اورتان بود. همچنعین، پیعک در  پلی

شعععععود. نسعععععبت داده می CH2هعععععای خمعععععش گروه
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 یورتان داربست الکتروریسی شده پلی  FTIRطیز    -1شکل  

 

 درصد تخلخل داربستبررسی ساختار و  

یورتعان را نشعان نانوالیعاف پلی  SEMویر  تصع  العز  -2شکل  

-PCقطر الیاف و درصعد تخلخعل داربسعت  دهد. متوسط  می

3575A بود.  درصد 80±2  نانومتر و 322±176ترتیب، هب 

 پذیری داربست  تخریببررسی زیست

نشان   ب  -2نانوالیاف در هنگام تخریب در شکل  کاهش وزن  

دهعد کعه وزن داربسعت در نشعان می نمودارداده شده است. 

روز تقریبعا ثابعت اسعت. بععد از  60مدت فرآیند تخریعب تعا 

تصویر  درصد شد.  3/2روز میانگین کاهش وزن    120گذشت  

SEM   دهد کعه در ان مینش ج -2شکلPC-3575A  خعالس

دلیل تورم، قطر الیاف افعزایش یافتعه در حالیکعه تمامیعت هب

روز تخریعب در شعرایط  120ساختاری الیعاف حتعی بععد از  

 آزمایشگاهی حفظ شده است.
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های مختلز  در مدت زمان یورتان  ، ب( نمودار کاهش وزن داربست پلی PC-3575Aیورتان  پلی  نانوالیافاز    SEMالز( تصویر    -2شکل  

 روز از مدت زمان تخریب.   120و    60،  28،  14،  7یورتان بعد از  از ساختار نانوالیاف پلی  SEMتخریب، ج( تصاویر  

 

 تلیا  روی داربست های اپیمانی سلو بررسی زنده

تلیال روی اپیهای مانی سلولبرای بررسی زنده MTT  تست

میعزان  العز  -3. در شعکل  های نانوالیاف انجعام شعدداربست

نعانومتر بعرای   570خوانده شده در طعول معوج    نوری  جذب

 7بعه    روز  3از  داربسعت    روی  ی کشت داده شده بعرهاسلول

کعه حعاکی از ععدم سعمیت   داشعت  داریافزایش معنی  روز،

ایععن افععزایش، اخععتلاف البتععه . یورتععان اسععتپلی داربسععت

 شت.  ندا در روز هفتم داری با نمونه کنترلمعنی

تکثیر سلو  و  اپیبررسی چسبندگی  روی های  تلیا  

 داربست

و ج بععا دو  ب -3در شععکل  SEM تصععاویرهمععانطور کععه از 

پعس از کشعت،   روز  10  ،مشعخس اسعت  متفاوتبزرگنمایی  

و  تکثیعر چسبندگی، روی سطح داربست تلیالی اپیهاسلول

شعکل )  SEMدر تصعویر    .اندرشد مطلوبی از خود نشان داده

 یعک شعدگیبا بزرگنمعایی بعالاتر، چسعبندگی و پهن  (ج  -3

 و ه د -3شعکل وضوح مشخس است.  هروی داربست ب  سلول

روز از کشععت  14و  7را بعععد از گذشععت  H&Eآمیزی رنععگ

تصعاویر  دهعد.نشان معی یورتانپلیهای سلولی برای داربست

هسته سلول را به رنگ آبی و سیتوپلاسعم   E&Hآمیزی  رنگ

دهنععد. نسععبت هسععته بععه گ صععورتی نشععان میبععه رنعع را

های های بازال و پارابازال بافت واژن )سلولسلولسیتوپلاسم  

ها در روز لآمیزی سعلورنعگتلیال( زیاد است و  خودزای اپی

نظر بعهتر  پررنعگها  سعلولایعن  هفتم به دلیل بازوفیل بودن  

تلیعال فنوتیع  اپیروز از کشت،    14پس از گذشت    .رسدیم
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 یورتعاننانوالیعاف پلی روی داربست  )چندوجهی(  رشیفسنگ

ها روی داربسعت تکثیر سلولاتصال و  . همچنین  مشاهده شد

روز از کشعت  14و    7ها بعد از گذشت  با مقایسه تعداد سلول

.مطابقععت دارد SEMنتععایج بععا و  هگیر بععودبسععیار چشععم

 

 
روی داربست    تلیال کشت داده شدههای اپی سلول   SEM  و ج( تصاویر  ، ب(MTT assay)ها  الز( نتایج آزمون متابولیکی سلول   -3شکل  

تلیال کشت داده شده روی  های اپی سلول   H&Eآمیزی  ( تصاویر رنگ ه  ، د وروز با دو بزرگنمایی متفاوت  10پس از   PC-3575A  نانوالیاف 

 روز   14و    7پس از    PC-3575Aداربست  
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تلیا  روی یهای اپبررسی بیان سایتوکراتین در سلو 

 داربست

بعه عنعوان  تلیعال، بیعان سعایتوکراتینبرای تأییعد منشعا اپی

بععا الععز(  -4تلیععال )شععکل های اپینشععانگر خععاص سععلول

به رنعگ  Pan-cytokeratine AE1/AE3فلورسنت  بادیآنتی

های روز بعععد از کشععت سععلول روی داربسععت 7در سععبز، 

به   DAPI  ترنگ فلورسن  همچنین ازیورتان ارزیابی شد.  پلی

ب(   -4)رنعگ آبعی، شعکل  ها  ای سعلولعنوان نشانگر هسته

که تراکم سلولی روی سعطح داربسعت را نشعان   استفاده شد

هنده بیعان بعالای سعایتوکراتین در نشان د  4شکل  .  دهدمی

ها سعلولتلیال  اپی  های سطح داربست است که ماهیتسلول

 کند.را تأیید می

 

 
  :الزروز از کشت.    7بعد از گذشت    PC-3575Aیورتان  داربست پلی در تلیال بافت واژناپی  هایسلول  سنتایمونوفلور تصاویر  -4شکل  

AE1/AE3 رنگ سبز(   تلیالهای اپی بادی اختصاصی سلول : آنتی(،  :ب  DAPIج:    : رنگ فلورسنت ،)همپوشانی  اختصاصی هسته )رنگ آبی
AE1/AE2/DAPI 

 

   بحث

ی چعالش برانگیعز جراحع  بافت واژن بعا اسعتفاده از  بازسازی 

هعا انعواع بافت  باشد.است و مستعد مشکلات پس از عمل می

بافعت   برای بازسازی  ایبافت رودهو    های پوستیمانند گرفت

اما گزارشات حاکی از آن اسعت کعه   واژن استفاده شده است.

دخیمی و سرطان بودند کعه بافت واژن تشکیل شده مستعد ب

 توسععه. (22)ت گرفتعه اسعت  لا از بافت پیونعدی نشعأ احتما

های جراحعی ترمیمعی اخعتلالات دو جنسعی، روزافزون عمل

فیعت های تشخیس و درمان سعرطان و افعزایش کیپیشرفت

درمعانی ایمعن و  هعایتعداد بیماران نیازمند به روش  ،زندگی

 .(23)  های واژینال افزایش خواهعد دادکارا را برای ناهنجاری

از  هعای جدیعد درمعانیها توسععه تکنیکبا وجود این چالش

در مطالععات قبلعی، معواد ای برخعوردار اسعت.  اهمیت ویعژه

طبیعی و سنتزی بعرای مهندسعی بافعت واژن بررسعی شعده 

مععواد طبیعععی  ، بععایوبطععور معمععول. (20 ،19 ،12 ،6) اسععت

اما تحریعک دارند  سازگاری و چسبندگی سلولی بالاییزیست

ه بعا در مقایسع  سعنتزید. معواد  نرا بدنبال دارسیستم ایمنی  

تولیعد ایعن سازگاری کمتری دارند اما  بایومواد طبیعی زیست

آسعان اسعت و خعواص مکعانیکی   مواد در مقیا  زیاد نسبتاً

و همکعاران از  De Filippoباشعد. ها نیز قابعل کنتعرل میآن

واژن در معدل گلایکولیک اسید بعرای بازسعازی  داربست پلی

بیععی واژن بافت طاز شش ماه،  خرگوش استفاده کردند. بعد  

و  Raya-Riveraدر پژوهشععی دیگععر . (6)شععکل گرفتععه بععود 

پذیر بعرای تخریبهای سه بعدی زیسعتتهمکاران، از داربس

 18تعا  13فاقد این بافت در رده سنی بیمار    4  بازسازی واژن

سال پیگیعری، ایعن بافعت بعا   8. در طی  استفاده کردند  سال

و  Sartoneva. توسععط (19) سععاختار طبیعععی تشععکیل شععد

لاکتیعک الکعوپلیمر پلی  داربست متخلخعل از  همکاران، یک
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کععاپرولاکتون بععرای مهندسععی بافععت واژن بععه صععورت پلی

. نتایج نشان داد کعه ایعن داربسعت، آزمایشگاهی ارزیابی شد

ای برای تواند پتانسیل بالقوهسازگاری خوبی دارد و میزیست

هعای علیرغم وجعود گزارش  .(20)  دمهندسی بافت واژن باش

، مطالعات اندکی در زمینعه مهندسعی بافعت واژن انجعام فو  

 گرفته است.

یورتعان نانوالیعاف پلیقابلیت  منظور بررسی  بهتحقی   این    در

ماتریکس خارج سعلولی   عنوان جایگزین  ده بهالکتروریسی ش

جعدا شعده   تلیالهای اپیکشت سلول  بهبافت پوششی واژن،  

در ععدم حضعور  ی نعانولیفیهاداربسعتایعن بر روی   از واژن

و درصعد  قطعر نانوالیعاف پرداخته اسعت.هرگونه فاکتور رشد  

 و نعانومتر 322 ± 176ترتیب بعه یورتانپلی تخلخل داربست

قطععری . نععایکنواختی (الععز -2)شععکل  بععود صععددر 80 ± 2

طور هتواند یک مزیت باشد. از یک سو نانوالیاف ظریعز بعمی

دهنععد و ممکععن اسععت بععرای مععرثر سععطح را افععزایش می

. از طعرف (25 ،24) چسبندگی و تکثیر سلول مطلوب باشند

دیگر افزایش قطر الیاف باعث افزایش اندازه حفرات و افزایش 

ها شود که در مهاجرت و نفوذپذیری سلولدرصد تخلخل می

آل بایعد بنابراین یک داربسعت ایعده  .(26)  دنقش مهمی دارن

 با توجه به نوع سعلول  توازنی میان چسبندگی و نفوذ سلولی

دی داربسعت بعرای درصع  90تا    60تخلخل بین  فراهم آورد.  

اسععتفاده در مهندسععی بافععت مناسععب اسععت کععه تخلخععل 

یورتان الکتروریسی شعده در ایعن محعدوده های پلیداربست

 داربست متخلخل ارائه شده توسطدرصد تخلخل   .(21) است

Sartoneva  65 ± 4 بافععت واژن بازسععازیو همکععاران بععرای 

کمتعر از درصعد تخلخعل  %15کعه  (20) هگزارش شددرصد  

 داربست مورد مطالعه این پژوهش است.نانوالیاف  

های مهندسی های مهم داربستپذیری مواد از ویژگیتخریب

بافت است. میزان تخریب داربست نانوالیعاف بایعد مطعاب  بعا 

بععرای پلیمرهععای  .(27)بافععت باشععد  و توسعععه میععزان رشععد

 ؛افتعد: جعذب آبمرحله اتفا  می  4پذیر، تخریب در  تخریب

کعاهش جعرم   ؛(لمکانیکی )اسعتحکام و معدو  واصکاهش خ

گریععز بععودن بععه دلیععل آب. (28) کععاهش وزن ؛مولکععولی

، میزان تخریعب داخعل داربسعت بعه PC-3575Aیورتان  پلی

وزن داربسعت کاهش    . بنابراینتدافکندی و آهسته اتفا  می

)شعکل  ناچیز اسعت روز تقریباً 60در مدت فرآیند تخریب تا  

 3/2روز میعانگین کعاهش وزن    120. بعد از گذشعت  (ب  -2

نسعبی  ثبات ،مقدار ناچیز کاهش جرم. (P<05/0) درصد شد

و تمامیععت  را بععه همععراه داردخععواص مکععانیکی داربسععت 

. (29)کنعد ت تضعمین میساختاری آن را در طول ترمیم باف

بعا گذشعت دهد که نشان می ( نیزج  -2)شکل    SEMتصاویر  

 امعا ،افزایش یافته دلیل تورمهبیورتان نانوالیاف پلی زمان قطر

روز تخریعب در  120تمامیت ساختاری الیعاف حتعی بععد از 

 تیععقابلهعر چنعد شعرایط آزمایشعگاهی حفعظ شععده اسعت. 

 شعتریب یاتصال سلول به داربست بعرا  یسطح برا  یترشوندگ

ها، تکثیعر چسبندگی سلول  منجر به  ضروری است وها  سلول

 یها روو رشعد سعلول  یچسعبندگ.  شودها میمانی آنو زنده

داربسعت وابسعته   یزیعگرو آب  یدوستداربست به تعادل آب

که داربست به طور کامعل توسعط   یحال، هنگام  نیبا ا  ؛است

در سععطح مععواد  متعععددی یهععامکان ،مرطععوب شععود  یمععا

در   .(30)  شعودیسعلول فعراهم مع  یچسعبندگ  یبرا  زیگرآب

بععرای مهندسععی بافععت واژن از پلیمرهععای  مطالعععات قبلععی

لاکتیععععک الکععععوپلیمر پلیگلایکولیععععک اسععععید و پلی

گریعز دوست و آبآببه نسبت    ،ترتیبهکه ب  کاپرولاکتونپلی

پععذیری تخریب میععزان ولععی ه اسععتهسععتند اسععتفاده شععد

 .  (20  ،12  ،6) ی نشده استبرده شده بررس  کار هب  پلیمرهای

رشععد  (،الععز -3)شععکل   MTTآزمععون بععا توجععه بععه نتععایج

 7بعه    3از    یورتعانی پلیهاروی داربست  تلیالی اپیهاسلول

ها پس . رشد سلول(P<05/0)  افزایش چشمگیری داشتروز  

 .داری با نمونه کنتعرل نداشعتروز کشت، اختلاف معنی  7از  
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های نانوالیاف دهنده این است که داربستروند افزایشی نشان

جهت چسبندگی، تکثیعر تر مناسبی  بس  توانندمی  یورتانپلی

های ها باشععند و اثععر سععمیت روی سععلولو مهععاجرت سععلول

در مطالعات قبلی تععداد سعلول اولیعه روی تلیال ندارند.  اپی

تلیال همراه فعاکتور سلول اپی  1  ×  710های مختلز  داربست

ولعی تعععداد سععلول گذاشعته شععده بععر روی  (19)رشعد بععود 

سلول و بعدون فعاکتور   1  ×  510تحقی  تنها  این  داربست در  

سعازگار های زیستگابریل و همکاران نیز داربسعترشد بود.  

های فیبروبلاسععت را بععرای یورتععان نسععبت بععه سععلولپلی

همعانطور کعه . (31)د کاربردهای مهندسی بافت معرفی کردن

ها روی سععطح مشععخس اسععت سععلول جو  ب -3شععکل در 

شدگی و رشعد مطلعوبی را از خعود چسبندگی، پهن  داربست

ها روی روز از کشت سلول 14همچنین پس از   .اندنشان داده

کععه  فرشععیسنگ تلیععالهای اپیداربسععت، فنوتیعع  سععلول

 (.ه  -3گردد )شکل خوبی مشاهده میهب  چندوجهی هستند

 کعه  باشعندمی  کراتین  جنس  از  هاییپروتئین  هاسیتوکراتین

 داخعل سعلولی اسعکلت در کعه بوده واسطه هایرشته حاوی

های سعلول  .دارند  تلیال حضورهای اپیفتاب  در  سیتوپلاسمی

داربست بیان کردنعد   به شدت سایتوکراتین را روی  یالتلاپی

این نتایج مطاب  بعا نتعایج گعزارش شعده توسعط   .(4)شکل  

Sartoneva وRaya-Rivera   قابل ذکعر اسعت   .(19 ،12)بود

بععرای  یورتععاننانوالیععاف پلی درون تنععی داربسععت آزمایشععات

در تعرمیم و بازسعازی   تر عملکرد ایعن داربسعتبررسی دقی 

 مطالععات  بافت واژن در مدل حیوانی در حعال انجعام اسعت.

بعرای بهبعود  را  مصعنوعیو    پلیمرهای طبیععی  ترکیب  ،اخیر

 انعدهای مهندسی بافت بعه کعار بردهتی داربستخواص زیس

یعک شود که تعأثیر افعزودن  پیشنهاد می  ؛ بنابراین(32  ،24)

بعععر چسعععبندگی و تکثیعععر سعععلولی روی  طبیععععیپلیمعععر 

      گردد. بررسی یورتانهای هیبریدی پلیداربست

 یریگیجهنت

یورتععععان پلی داربسععععت ،ی ایععععن تحقیعععع هایافتععععه

داربسعت یک عنوان را به  Carbothane PC-3575Aرمالاستو

برای مهندسی بافت واژن فرد  های منحصر به  با ویژگیبالقوه  

 نماید.معرفی می

 تشکر و قدردانی

مادی و معنوی حوزه  هاینویسندگان این پژوهش از حمایت 

تولیعد مثعل   علعوم  پژوهشکده  ،دانشگاه یزد  معاونت پژوهشی

پژوهشگران و   صندو  حمایت ازو    (5660)شماره گرنت    یزد

تشععکر و قععدردانی ( 96004640گرنععت ) فنععاوران کشععور
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A B S T R A C T   Original Article 

Introduction 
Vaginal reconstruction is the choice medical approach in many congenital 

abnormalities, injuries, or cancers. Reconstructive techniques applying non-

vaginal tissues can be associated with more complications. In special situations 

such as dilatation failure or large defects, surgical vaginoplasty is 

recommended. In this regard, the main challenge is the lack of sufficient native 

tissue to reconstruct the organ.  

Materials and Methods 

Nanofibrous scaffolds of elastomeric polyurethane (PU) were fabricated by 

electrospinning. The physical and chemical properties of the scaffolds were 

characterized. The toxicity and biocompatibility of each scaffold were 

evaluated by the MTT (3-(4, 5-dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium 

bromide) assay using human vaginal epithelial cells (HVECs). Cell homing, 

proliferation and cytokeratins expression was evaluated on the scaffolds by 

scanning electron microscopy (SEM), Hematoxylin & Eosin (H&E), and 

fluorescent staining, respectively. 
Results 

Polyurethane nanofibers diameter and porosity of scaffold were 322±176 nm 

and 80%±2%, respectively. After 120 days of degradation, the average weight 

loss of the scaffold was 2.3%. The SEM image also preserves the structural 

integrity of the fibers but shows small white dots on the nanofibers. SEM 

microscopy images, MTT assay and H&E staining showed adhesion, viability 

and proliferation of epithelial cells on the scaffold. Finally, the cytokeratine 

expression of these cells was confirmed by fluorescent staining on the 

polyurethane nanofibers scaffold. 

Conclusion 
The results showed that PC-3575A polyurethane nanofibers scaffold has good 

potential for vaginal tissue engineering. 
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