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مهندسی بافت واژه ای است که در یک نشست با پشتیبانی موسسۀ 
ملی سلامت در سال 1987 ابداع شد. این رشته، شاخه ای از علم به 
سرعت در حال رشد است  و چند رشته ایست که بسیاری از علوم 
اساسی بیولوژی، پزشکی و مهندسی را ترکیب می کند. هدف اصلی 

مهندسی بافت، ترمیم، حفظ و یا افزایش عملکرد بافت و اندام است. 
مهندسی بافت علاوه بر داشتن کاربردهای درمانی که در آن یک اندام 
خاص به صورت اختصاصی رشد داده می شود تا جایگزین بخشی از 

بدن که دچار مشکل شده یا از دست رفته است، گردد، دارای کاربردهای 
تشخیصی نیز است که در آن بافت ها به صورت آزمایشگاهی ساخته 

شده و برای تست زیست سازگاری آزمایشگاهی مواد استفاده می شود. 
مثال ها: شامل کاربرد در متابولیسم دارو، سمیت، یا بیماری زایی است. 
بنابراین در تحقیقات مهندسی بافت، دانش های اصولی فیزیک، شیمی 

 و بیولوژی، به مواد، دستگاه ها و استراتژی ها تبدیل می شوند. 
مهندسی بافت همچنین با مهندسی مشخصات ساختارهای سه بعدی 

و جنبه های انتقال جرم مشخصات بیومکانیکی بافت های طبیعی و 
جایگزین، بیومولکول ها، فاکتورهای رشد و بیوانفورماتیک به منظور 

پشتیبانی از بیان و آنالیز ژن/پروتئین تحقیقات بیومتریال ها، بیولوژی 
سلولی و سلول های بنیادی را ادغام می کند. مهندسی بافت به عنوان 
یک رشته از دل نیاز به جایگزینی بافت ها و اندام، رویش یافت. )23(. 
مهندسي بافت یکي از علوم جدید است که در سال هاي اخیر در درمان 
ضایعات بافتي و اندامي و حتي جایگزیني کامل یک اندام، بسیار مورد 
توجه قرار گرفته است )27(. مهندسي بافت مولد یک حوزه مطالعاتي 
جدید است که در آن اصول مهندسي و بیولوژي را جهت اصلاح بافت 
زنده آسیب دیده به کار مي گیرد و موجب تجدید، ترمیم و حفظ عمل 

بافت مي شود )41(. 

ارکان اصلی مهندسی بافت
در  اصلي  ركن  سه  رشد،  فاكتورهاي  و  سلول  داربست، 
مهندسي بافت هستند. يك داربست ايده آل بايد داراي تخلخل 
مناسب براي انتشار مواد غذايي بوده و امكان پاك سازي مواد 
زائد را داشته و داراي پايداري مكانيكي مناسبي جهت تثبيت 
و انتقال بار باشد )40(. ماتريكس خارج سلولي علاوه بر نقش 

اتصالي و داربستي براي سلول ها، به آماده سازي و جداسازي 
فاكتورهاي رشد مورد نياز سلول ها كمك مي كند. با توجه به 
ويژگي فوق، استفاده از داربست هاي طبيعي حاصل از سلول 
زدايي بافت هاي موجودات زنده مفيد بنظر مي رسد )50(. 
سلول زدايي فرآيندي است كه طي آن تمامي سلول هاي يك 
اندام يا بافت از آن جدا مي شوند، به طوري كه فقط شبكه خارج 
سلولي و داربست ما بين سلول ها به صورت دست نخورده 
باقي بماند. سلول زدايي از بافت ها و ارگان ها جهت استفاده 
هاي  داربست  ايجاد  براي  سلولي  خارج  هاي  ماتريكس  از 
زيستي به طور موفقيت آميزي در مهندسي بافت و پزشكي 
ترميمي انجام شده است )34(. فرآيندهاي ريخت زايي و اندام 
زايي، تحت كنترل كمپلكسي از مكانيسم هاي تنظيمي هستند 
كه تعيين كننده ويژگي هاي سلول ها و بافت هاي مختلف، 
به سمت سازمان يابي صحيح در بافت و يا اندام است. علاوه 
بر اين، شيمي سطح ماده بايد چسبندگي سلول و علامت دهي 
داخل سلولي را به نحوي ارتقا دهد كه سلول ها فنوتيپ طبيعي 
خودشان را بروز دهند )11(. مولكول هاي ماتريكس خارج 
سلولي)ECM )Extracellularmatrix مانند فيبرونكتين، لامينين 
و رسپتورهاي گليكوپروتئيني سطح سلولي آنها در مهاجرت 
و تمايز سلولي نقش دارند. در واقع اجزاي ماتريكس خارج 
سلولي زير بناي مهندسي بافت را تشكيل مي دهند. ديناميك 
سلول-ماتريكس نقش مهمي در تسهيل و سازماندهي بسياري 
از فرآيندهاي سلولي بازي مي كند. مولكول هاي تنظيم كننده 
اين مكانيسم هاي تنظيمي هم مواد قابل انتشاري هستند كه 
توسط رسپتورهاي سطح سلولي ويژه شناسايي مي شوند و 
اعمال متقابل سلول-سلول و سلول-ماتريكس را تنظيم مي كنند 
و رفتار سلول و بافت مورد نظر را تعيين مي نمايند )10(. 
امروزه با توجه به تعداد كم اهداكنندگان بافت و آلودگی هاي 
ويروسی آن، سعی در طراحی بافت به كمك سلول و داربست 

  مقاله علمی

 مهندسی بافت؛ روشی برای ترمیم بافت ها-بخش نخست
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امر  اين  است.  يا سنتزي شده  طبيعی  از  اعم  گوناگون  هاي 
منتهی به ايجاد مفهومی جديد در علم شده كه مهندسی بافت 
خوانده می شود. مهندسی بافت به عنوان يك علم دانشگاهی 
فرصت بی نظيري را براي پيشرفت و بهبود روش هاي درمانی 
كرده  فراهم  اكتسابی  و  مادرزادي  هاي  بيماري  درمان  براي 
است و داربست، عوامل رشد و سلول سه ركن اصلی آن را 
تشكيل می دهند )46 و 52(. از موادي كه تاكنون در ساخت 
داربست هاي طبيعی به كار برده شده می توان به پليمرهاي 
ماتريكس  از  حاصل  هاي  پروتئين  طبيعی،  پذير  تخريب 
خارج سلولی )ECM( )Extracellular matrix( از قبيل كلاژن، 
الاستين، فيبرونكتين و يا از قبيل كلاژن، الاستين، فيبرونكتين 
و يا )Extracellular matrix( ماتريكس خارج سلولی مشتق از 
بافت ها و اندام هاي سلول زدايی شده اشاره كرد )12 و 43(.

ماتریکس خارج سلولی
يك جايگزين براي پليمرهاي سنتزي استفاده از مواد طبيعی 
استخراج شده از تركيبات ماتريكس خارج سلولی و ساخت 
داربست هاي طبيعی با استفاده از پروتئين هاي تخليص شده 
از ECM است كه به صورت گسترده اي در مهندسی بافت 
مورد استفاده قرار می گيرد )43(. براي درك اعمال مختلف
ECM و كاربرد آن به عنوان يك داربست زيستی به منظور 
تركيب  دقيق  شناخت  ترميمی،  پزشكی  در  بافت  بازسازي 
از  بسياري  حاضر  حال  در  است.   ضروري   ECM اساسی 
ليگاند-اينتگرين  شناسايی  دانش  كسب  حال  در  محققين 
هاي  ماتريكس  طراحی  براي   ECM اجزاي  از  استفاده  و 

 .)24( هستند  مصنوعی 
کلاژن

و  پستانداران  همبند  بافت  تركيب  ترين  مهم  كلاژن 

تشكيل دهنده 30 درصد كل پروتئين هاي بدن انسان است. 
ژنتيكی  لحاظ  از  متفاوت  كلاژن  20نوع  از  بيش  تاكنون 
شناخته شده است. همه كلاژن ها از سه زنجيره پلی پپتيدي 
به دور  مارپيچ بزرگ  به شكل يك  آلفا تشكيل شده اند كه 
يكديگر می پيچند تا زنجيره سه گانه اي را تشكيل دهند. 
بعضی كلاژن ها به بافت معينی اختصاص دارند. براي نمونه 
تنها در غضروف يافت می شود. كلاژن هاي   IIكلاژن نوع
نوع II ,I و III فراوان ترين كلاژن هاي بدن انسان هستند كه 
فيبريل هاي مسؤل استحكام كششی بافت را شكل می دهند. 
كلاژن علاوه بر نقش ساختاري و مكانيكی در تعيين اتصال 
سلولی و گسترش سلول و در نتيجه تمايز سلولی و حركت 

آن نيز نقش دارد )31 و 36(.

الاستین
شُش،  نظير  ها  بافت  از  بسياري  الاستيكی  خصوصيات 
به دليل حضور رشته هاي الاستين  پوست و عروق خونی 
هرچند  است.  ها  بافت  اين  سلولی  خارج  فضاي  در 
و  ارتجاعی  كردن خاصيت  فراهم  الاستين  نقش  ترين  مهم 
خارجی  فشارهاي  با  مواجه  در  بافت  براي  مقاومت  ايجاد 
در  آنها  براي حفظ  ها  مقاومت در رگ  ايجاد  به خصوص 
برابر فشارهاي هموديناميك در هنگام سيستول و دياستول 
بطنی است؛ اما مطالعات اخير در زمينه هاي زيست پزشكی، 
بيوشيمی و بيوفيزيك دامنه وسيعی از ويژگی هاي الاستين را 
كه به واسطه الاستين و پپتيدهاي مشتق از آن ايجاد می شود؛ 

.)22( است  ساخته  آشكار 

گلیکوپروتئین ها
ECM هستند  از مولكول هاي  اي  گليكوپروتئين ها دسته 
اتصال  به  قادر  و  دارند  متعددي  اتصالی  جايگاه هاي  كه 
هستند.  سلول  سطح  نيز  و  ها  پروتئوگليكان  و  كلاژن  به 
لامينين،  فيبرونكتين،  به  می توان  ها  گليكوپروتئين  اين  از 
ويترونكتين، ترومبوسپوندين و تناسين اشاره كرد)16 و 19(. 
ماتريكس  به  سلول  اتصال  در  تنها  نه  فيبرونكتين 
نقش  نيز  سلولی  هاي  مهاجرت  در  بلكه  سلولی،  خارج 
در  فراوانی  به  زياد،  اتصالی  هاي  ويژگی  علت  به  و  دارد 
و  چسبندگی  ايجاد  منظور  به  سلول  كشت  هاي  سيستم 
پراكنش مناسب سلول ها به كار می روند. تحقيقات نشان 
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ها  سيگنال  هدايت  فيبرونكتينی  هاي  شبكه  كه  است  داده 
افزايش  لامينين  همچون  بينابينی  هاي  پروتئين  طريق  از  را 
همراه  به  فيبرونكتين  هاي  شبكه  اين  همچنين  دهند.  می 
عوامل رشد عصب دوست عامل موثري در ترميم اعصاب 
محيطی و مركزي هستند )13 و 21(. لامينين يكی از اجزاي 
مهم غشاي پايه است و اثرات زيادي روي سلول هاي مجاور 
خود می گذارد كه از آن جمله چسبندگی سلولی، مهاجرت 
و تمايز سلولی است. از اثرات لامينين كه در تهيه داربست ها 
مورد توجه قرار می گيرد؛ تشكيل ساختارهاي عروقی توسط 

اين مولكول است )2 و 3 و 9(.
گلیکوزآمینوگلیکان ها )GAGs( پروتئوگلیکان ها

GAGs پلی ساكاريدهاي خطی هستند كه از تكرار واحدهاي 

دي ساكاريدي تشكيل شده اند. رايج ترين آنها كندروييتين، 
 GAGs كراتان، درماتان و هيالورونان است. از نقش هاي مهم
از آنجا  اتصال و ذخيره عوامل رشد و سيتوكاين ها است. 
از عوامل رشد داراي جايگاه اتصال به هپارين  كه بسياري 
اجزاي  هپارين،  از  غنی  هاي  گليكوزآمينوگليكان  هستند؛ 
مطلوبی به منظور استفاده در داربست هاي ترميم بافت است. 
هيالورونيك اسيد نيز براي استفاده در داربست هاي درمی 
 .)16 و   15( است  گرفته  قرار  مطالعه  مورد  وسيع  طور  به 
توانند  می  ها  گليكوزآمينوگليكان  همه  هيالورونان،  جز  به 
با پروتئوگليكان ها در بافت هايی مانند پوست در تجمع با 
ساير پروتئين ها تجمع يافته و پروتئوگليكان ها را ايجاد كنند. 
را تشكيل  مولكول هاي ساختمانی، كمپلكس هاي خاصی 
 ECM می دهند كه مسؤول آبدهی و سازماندهی اختصاصی
هستند پروتئوگليكان ها در سطح سلول نيز حضور داشته و 
در آنجا با اتصال به كلاژن، فيبرونكتين، ترومبوسپوندين و 

بعضی عوامل رشد به عنوان گيرنده عمل می كنند )32(. 

اینتگرین
چسبندگی  در  را  اصلی  نقش  كه  هايی  پروتئين  از  يكی 
ها  اينتگرين  است.  اينتگرين  دارد؛  ماتريكس  و  سلول  بين 
بين  شدن  جفت  با  كه  هستند  هترودايمري  هاي  گيرنده 
گيرنده  24نوع  شود.  می  ايجاد   8β و   8α زيرواحدهاي 
اينتگرينی مختلف وجود دارند كه به ليگاندهاي مختلفی از 
با  اينتگرين  متفاوت متصل می شوند.  تركيبی  با ميل   ECM
كمك به چسبندگی سلول–ماتريكس می تواند؛ سبب انتقال 

كه  گشته  سلول  درون  و  بيرون  بين  دهی  پيام  و  اطلاعات 
اين موضوع در فرآيندهاي پراكندگی و مهاجرت سلولی از 

.)46( است  برخوردار  هاي  ويژ  اهميت 

سلول زدایی از بافت ها براي تهیه داربست هاي طبیعی
براي به دست آوردن داربست هاي طبيعی از بافت هاي 
بدن موجودات زنده، فرايند سلول زدايی از بافت يا ارگان 
مورد نظر ضروري است. سلول زدايی فرآيندي است كه طی 
آن تمامی سلول هاي يك اندام يا بافت از آن جد ا و فقط 
ماتريكس خارج سلولی باقی می ماند. راندمان حذف سلول 
از بافت به منشاء بافت و روش هاي خاص سلول زدايی كه 
استفاده شده؛ وابسته است )1 و 19 و 20(. روش هاي سلول 
آنزيمی  و  شيميايی  فيزيكی،  هاي  روش  از  تركيبی  زدايی 
است كه در آن از انواعی از دترجنت ها، آنزيم ها و حلال ها 
براي تجزيه سلول ها استفاده می گردد. اين تيمارها به طور 
موثري ايجاد پاسخ هاي ايمنی در بافت ميزبان را می كاهند 
ميزبان  كنند كه سلول هاي  ايجاد می  را  آزادي  و فضاهاي 

می توانند در آنها تكثير شوند )1 و 6 و 20(.

روش هاي فیزیکی
بهم  باعث  زدايی  سلول  فيزيكی  تيمارهاي  كلی  طور  به 
آزاد شدن محتويات سلولی و تسهيل  ريختن غشاء سلول، 
در حذف محتويات سلولی از ECM می گردند. روش هاي 
اعمال  سريع،  ذوب  و  انجماد  شامل  زدايی  سلول  فيزيكی 
نيروي مكانيكی از طريق اعمال فشار مستقيم و به كارگيري 
از  استفاده  با  سريع  انجماد  روش  در  است.  صوتی  امواج 
ازت مايع، تشكيل كريستال هاي يخ در درون سلول عامل 
تخريب غشاء سلولی است كه باعث خارج شدن محتويات 
از   2007 سال  در  همكاران  و   Azuma شود.  می  ها  سلول 
از قطعات  روش فريز-انجماد سريع براي حذف سلول ها 
تاندون به منظور مطالعات مهندسی بافت استفاده كردند. در 
عين حال روش فيزيكی معمولاً براي رسيدن به يك سلول 
زدايی كامل، كافی به نظر نمی رسد و بايستی با تيمارهاي 

.)5( شيميايی همراه شود 
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ادامه اين مقاله را در شماره آينده مطالعه كنيد. 


