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 چکیده

برروز  و نیزهای ورزشی طی فعالیته و جراحات وارد تلف از جمله تصادفات، آسیبمخ حوادثوقوع 

 بسریارینجر به تحلیل و از بین رفتن بافت استئوکندرال شده و مشکلات ند متوانمیها برخی از بیماری

هرای یکی از چالش ضایعاتاین  و ترمیم کنترل ،بنابراین .ایجاد کننددر سلامت و کیفیت زندگی بیمار 

بره ضرررو   بیاسرتئوکندرال هرم آسر یهانقص کهآنجاییاز  .است ساختیپزشکی بازحوزه مهم در 

 یهرابخش ازین دیبا زین میترم یبرا شود،یآن را شامل م نیریز یتحت ضرروف و هم استخوان یمفصل

های برالینی درمان استخوان و ضررو  در نظر گرفته شود. انیو بخش حدفاصل م یضرروف ،یاستخوان

هرای هرای روش، به دلیل محردودیتاین رو وده و جنبه درمانی کمتری دارند. ازفعلی بیشتر تسکینی ب

عنوان یک روش درمانی کارآمد و کم خطرر د طی دهه گذشته استفاده از مهندسی بافت بهدرمانی موجو

این روش در  .است مطرح شده ضرروفی-ها خصوصا ضایعات استخوانیبرای درمان بسیاری از بیماری

لایبیومتر های خود بیمار باکه از طریق ترکیب سلول های کامپوزیت استئوکندرالبا پیوند بافت توانمی

هرای برخی از محدودیت ،انددست آمدههب اندازه از پیش تعیین شدهشکل و های متخلخل سه بعدی با 

ترمیم نقص برایمتنوعی برای ساخت داربست  هایتا کنون استراتژی .کردبرطر   های پیشین راروش

و فاز، چند لایه  های تکبه داربست توانمیجمله آنها  شده است که ازکار گرفته های استئوکندرال به 

های و همچنین چالشهای رایج در مهندسی بافت برخی استراتژی مطالعهدر این  مدرج شده اشاره کرد.

 .است شدهبررسی به طور خلاصه پیش رو 
 

 مهندسی بافت، استخوان، ضررو بافت استئوکندرال، داربست،  :واژگان کلید
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 مقدمه -1

یمراری، ورزش به دلیرل ب یایجاد ضایعات ضررو  مفصل

شایع و  یفزایندهپیشرونده و  و پیری تبدیل به یک مشکل

برروز باعر  تواند میبه شکلی مزمن جدی شده است که 

مفصل و محدودیت حرکت مفاصرل  همچون درد یعلائم

طور معمول نیاز به درمران بیماران سالمند به. [1]زانو شود

جراحی داشرته و در نهایرت ممکرن اسرت از دسرت دادن 

 .را تجربره کننرد وانرایی حرکتریبخش قابل تروجهی از ت

باعر   تواننردمیطور ویژه، ضرروفی هیالینی، بهضایعات 

پس از آسیب دیدگی، به دلیرل عردم . [2]شونددرد شدید 

های ضررروفی و مهاجرت محدود شده سلول رسانیخون

ضرررو  ضنری   (ECM)1یتوسط ماتریکس خارج سرلول

 بنرابراین، .دشوار استخود ترمیمی در این بافت ، یمفصل

 هیالینی بسیار محدود بوده و بافرتخود ترمیمی ضررو  

و ضرررو   ترکیبی از هیرالینطور معمول به حاصل از آن

کنرد فیبری است، که به خوبی ضررو  هیالینی عمل نمری

 . [3]دبا گذشت زمان تخریب شو مکن استو م

یرک چرالش ی های ضررو  مفصلرو، ترمیم نقصاز این

زمانی . [5, 4]جدی در زمینه پزشکی بازساختی بوده است

ای ضیرقابل که نقص ضرروفی درمان نشود، مفصل به گونه

رود کره منجرر بره برگشت و بره تردریج رو بره زوال مری

هررا و نقررص. [7, 6]دشرروآرتررروز و درنهایررت نرراتوانی می

تررین علرت ط با بافرت ضررروفی، شرایعبهای مرتبیماری

که مربوط به حردود دهند تشکیل میناتوانی و معلولیت را 

های نقص باشد.تر میساله و مسن 30 از معلولان درصد 6

شرامل معمرولا   ضررروفی -سطح استئوکندرال )استخوانی

استخوان  نو همچنیهیالینی  یضایعاتی در ضررو  مفصل

بیمراری یرا تحت ضرروفی زیر آن است که در اثر تروما، 

 .[9, 8]دنشوافزایش سن ایجاد می

                                                 
1 extracellular matrix 

 

هایی از قبیل ، روشیدرمان ضایعات ضررو  مفصل برای

جراحرری آرتروسررکوپی، آرتروپلاسررتی، اسررتئوتوم، پیونررد 

هرای محافظره های ضرروفی اتولوگ و سایر درمرانسلول

هرا محردود بره ایرن تکنیرک. [10]کارانه ایجاد شده است

اندازه نقصان ایجاد شده بوده و تسکین دهنده یرا تحریرک 

روش. [11]باشرندکننده عارضه در ناحیه دهنده بافت مری

های درمانی اضلب بر اساس عرواملی ماننرد سرن، جرنس، 

وضعیت کلی، محل آسیب دیردگی، قطرر و عمرق آسریب 

طور بررهبسرریاری از بیمرراران . [13, 12]شرروندانتخررام مرری

به عمل جراحی آرتروسرکوپی یرا حتری تعروی   معمول

کنند. اگرچره پیونرد بافرت اسرتئوکنرال پیدا می نیازمفصل 

عنوان استاندارد طلایی برای درمان برالینی اتولوگ اکنون به

 ،های ذاتی بسیاریدارای محدودیت شناخته شده است، اما

دسرت آوردن هاز جمله اهدا کنندگان محدود، مشکل در بر

افرت سرالم اطررا  بخرش فرم پیونردی متنرا ر و تررثیر ب

 .[14]دباشپیوندی می

 بافت استئوکندرال -2

های استئوکندرال هم ضررو  همانطور که گفته شد نقص

و هم استخوان تحت ضرروفی را تحت تاثیر قرار ی مفصل

اصلی ضررروفی و  ءبافت استئوکندرال از دو جز. دهندمی

ضرررو   طور کلریبه .[15]استخوانی تشکلیل شده است

یک بافرت مزانشریمی تشرکیل شرده از یرک نروع سرلول 

و آم است کره بره  ، ماتریکس خارج سلولییت)کندروس

 ،یتوان بره چهرار منطقره مجرزاآن را می صورت شماتیک

تقسیم کرد ضرروفی سطحی، میانی، عمیق و کلسیفیه شده 

منطقرره توسررط یررک ترکیررب خررا  و  هررر . 1)شررکل 

هرای مراتریکس ها و مولکولاز سلول ایسازماندهی ویژه

های مختلرف شود، که این نسبتتعریف می خارج سلولی

طور قابل توجهی بر خصوصیات مکانیکی به ECM اجزای

 .[17, 16]گذاردهر منطقه ترثیر می
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 .[16]لنمای شماتیک بافت استئوکندرا 1شکل 

 
 

 
های آم که دارای بار شوند، بار منفی زیادی دارند و به مولکولتولید میی های ضررو  مفصلها که توسط سلولپروتئوگلیکان 2شکل 

و منحصر به فرد را  پذیریک بافت مکانیکی ویسکوالاستیک بسیار انعطا در نهایت یابند و جذم شده و اتصال می ،مثبت هستند ءیجز

 .[17]ددهنتشکیل می

حجرم ضرررو  را  از درصرد 2 ترا 1ها تنهرا کندروسیت

ضرررو  از  مراتریکس خرارج سرلولی دهنرد.تشکیل می

هرا و  ، گلیکوپروتئینIIفیبرهای کلاژن )عمدتا کلاژن نوع 

تشکیل شده اسرت کره  2های پشتیبانی کنندهپروتئوگلیکان

هررای دارای یررک هسررته پروتئینرری مرررتبط بررا مولکررول

  و HA) 3نررد هیالورونیررک اسرریدمانگلیکوزآمینوگلیکرران 

ند. مرایع برافتی، کره عمردتا از باشمی 4کندرویتین سولفات

آم تشکیل شده اسرت، بره خروا  مکرانیکی ضرررو  

                                                 
2 supporting proteoglycan 
3 hyaluronic acid 
4 chondroitin sulfate 

در  5کنرد و تذذیره و تبرادل برا مرایع سراینوویالکمک می

هرای مجراور را مفصل و با مایع خارج سلولی سایر بافرت

 .[18]کندممکن می

سرره نرروع ضررررو  وجررود دارد کرره برره واسررطه اجررزای 

، موقعیت آناتومیکی و عملکردشان ECMدر  مولکولی آنها

ای و شوند. ضررو  هیرالینی  راهری شیشرهمشخص می

مراتریکس شود. سفید دارد و عمدتا در مفاصل مشاهده می

 IIآن از آم، پروتئوگلیکران و کرلاژن نروع  خارج سلولی

بررای ایجراد حرکرت  ییالینتشکیل شده است. ضررو  ه

                                                 
5 synovial fluid 
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برا رررو  کند. ایرن ضپایدار با حداقل اصطکاک عمل می

 ،فشرررده سررازی و توزیررع بارهررای روی سررطح اتصررالات

ای در فررراهم آوردن مقاومررت و توانررایی فرروق العرراده

ضررو  الاستیک برا حررور الاسرتین در  .دسازگاری دار

ECM یشرود. ضرررو  الاسرتیک عملکرردمشخص می 

رد که با پشتیبانی از مجراری هروایی و گروش ساختاری دا

کره نهایت، ضررو  فیبرری  در .شودخارجی مشخص می

دارد. خرود را در ماتریکس  Iنسبت بالاتری از کلاژن نوع 

هرایی وجرود ها و ربراطضررو  فیبری در انتهای تاندون

 یروهرایدارد که استحکام کششری و مقابلره برا فشرار و ن

تمرامی انرواع ضررروفی  نرد.نکرا امکران پرذیر می 6یبرش

دارای توانایی محدودی برای ترمیم ذاتری پرس از آسریب 

و ی عدم تراکم عروق علتهستند. دلیل این امر تا حدی به 

هرای تری و نیرز پاسر های ذاکم کندروسیتی تراکم سلول

 . [19, 18]دباشالتهابی می

ضررو  کلسیفیه شده در منطقره انتقرالی یرا گرذار بافرت 

استئوکندرال قرار داشته و نسبت به نرواحی ضیرر کلسریفیه 

باشرد. در ایرن ناحیره هرای کمترری مریدارای کندروسیت

فیبرهای کلاژن به بخش استخوان تحرت ضررروفی لنگرر 

عنوان عاملی برای نگه داشت بخش ضررروفی و شده و به

های بافرت کنند. ویژگیی عمل میاستخوان تحت ضرروف

اسررتخوانی از قبیررل حرررور آلکررالاین فسررفاتاز در بخررش 

  .[15]دشوضرروفی کلسیفیه شده نیز دیده می

تحت ضرروفی قررار دارد کره  یه استخواندر زیر این ناح

. باشردمی 8و اسرتخوان اسرفنجی 7شامل استخوان قشرری

بلافاصله زیر ضررو  کلسیفیه قرار دارد، استخوان قشری 

که استخوان اسفنجی زیر استخوان قشری قرار میدر حالی

 30)  ، اجزای آلیدرصد 10)گیرد. بافت استخوانی از آم 

 60)و اجررزای معرردنی  Iع وکررلاژن نرراز   عمرردتا درصررد

تشکیل شده  )HAp( 9  عمدتا از هیدروکسی آپاتیتدرصد

                                                 
6 shear forces 
7 cortical 
8 trabecular 
9 hydroxyapatite  

با  اهری صفحه مانند کره  Hapاست. نانوذرات کریستالی 

، و نررانومتر 150-15 ، طررولنررانومتر 5-2 دارای ضررخامت

-I (30ع کرلاژن نروروی فیبرهرای نانومتر  10-80عرض 

در بافرت هرای موجرود اند. سرلول  واقع شدهنانومتر 300

هررا، هررا، استئوکلاسررتاسررتخوانی شررامل استئوبلاسررت

د. نباشرهرای بنیرادی مزانشریمی مریها و سلولاستئوسیت

هایی هستند کره اسرتخوان جدیرد را ها سلولاستئوبلاست

  HApسرنتزها همچنین مسرئول سلولدهند، این تشکیل می

هرای اسرتخوانی نوعی از سرلول هاباشند. استئوکلاستمی

 .نقرش دارنردتحلیرل اسرتخوان  فراینرد در د کرهباشرنمری

تررین نروع سرلول در اسرتخوان بروده و ا رایجهاستئوسیت

هرا را تنظریم ها و استئوکلاسرتمیانکنش بین استئوبلاست

هررای لسررلو ،هررای بنیررادی مزانشرریمینررد. سررلولکنمرری

قابلیت تمرایز بره انرواع مختلفری از  استرومایی چندتوان با

هررا مرریهررا و کندروسرریتبلاسررتسررلوها از جملرره استئو

 .[15]باشند

همانطور که گفته شد خوا  مکانیکی بافت اسرتئوکندرال 

 تحت ضرروفی متذیر ی تا بخش استخواناز سطح ضرروف

است. ضررو  داخل بافت استئوکندرال دارای سراختاری 

هرای سرلول باشرد.میدرصرد  85-60ژل مانند با تخلخل 

تذذیه میمایع مفصلی موجود در ضررو  مفصلی توسط 

استخوان  کنند.که در میان منافذ ضررو  حرکت میشوند 

و میرزان تخلخرل آن  داردیا صلبیت بالایی  سختی ،قشری

 فزایش تخلخرل، میرزانامتذیر است. با  درصد 30تا  5بین 

یا صلبیت از استخوان قشری به استخوان اسرفنجی  یسخت

کره میرزان تخلخرل اسرتخوان طروریه یابرد، برکاهش می

باشرد. سراختارهای درصد متذیر می 90تا  30اسفنجی بین 

ها و رشتهمنفذدار در استخوان تحت ضرروفی توسط رگ

بررای سرلولرا ذی که مواد مذرپر شده است های عصبی 

کننرد د زائد را حذ  مریهای استخوانی فراهم کرده و موا

[15]. 
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 مهندسی بافت استئوکندرال2-1

دانرش با ترکیرب که  ای از علم استمهندسی بافت، شاخه

مربوط به پزشکی، زیست شناسی، علرم مرواد و مهندسری 

ایجراد، تررمیم یرا  رایرا بهایی برای حلسعی در ارائه راه

حققران م دارد.ود عملکرد یک بافت آسیب دیرده حتی بهب

هرای درمرانی جرایگزیناین حوزه در حال مطالعه و ایجاد 

مختلف بدن های برای ترمیم و بازسازی عملکردهای بافت

های انجام شرده در علروم مرواد، زیسرتهستند. پیشرفت

وری بیوراکترور در جهرت شرکوفایی اشناسی سلولی و فنر

های از رویکردهای مهندسی اسرتئوکندرال برطیف گسترده

ارائره و  هرای مختلرفتنوع مفاهیم و مدل کار رفته است.

های مختلرف بررای تولیرد بافرت توسط گروه بررسی شده

ستئوکندرال نشان دهنده این امرر اسرت کره درک پیوندی ا

ن عملکرررد عررادی مفصررل شرررایط لازم برررای بازگردانررد

 .[9]تضعیف اس همچنان

عنوان یک استراتژی جایگزین و بهمهندسی بافت  ،راینبناب

برا  اسرت کره مرورد نظرربازسازی بافرت  براینویدبخش 

فرراهم کرردن پشرتیبانی  منظوربهکاشت داربست متخلخل 

سه بعدی برای رشرد سرلولی و بازسرازی بافرت درمحرل 

 .[4]اصلی پدیدار شده است

مزایای قابرل تروجهی  توانندمی راهبردهای مهندسی بافت

نسبت به روشهای سنتی درمان بالینی داشته باشند. سیسرتم

هرای کاشرته شرده، مرواد های مهندسی بافت شامل سلول

 باعر  تواننردمیبیولوژیکی و فاکتورهای رشد هستند که 

هرای سازه .[21, 20]دهای میزبان طبیعی شونتقویت سلول

 سرازهدو نروع های حراوی سرلول، و سازه عاری از سلول

 باشرند.میعنروان ابزارهرای انتقرالی به مورد استفاده اصلی

هرای میزبران بره های عاری از سلول، که در آن سلولسازه

 .کننردکنند و ترمیم بافت را آضاز مریبافت اطرا  نفوذ می

بیمراران خود ها از ، که در آن سلولحاوی سلولهای سازه

قبرل از قررار گررفتن در  ،in vitroدر شرایط و گرفته شده 

 .[2]دشونیمار روی داربست کشت داده میبدن ب

پیوند واحدهای استئوکندرال متشکل از یک لایه ضرروفی 

  و یرک بافرت یسطحی )متنا ر با بخش ضررو  مفصرل

شده زیرین )متنرا ر برا بخرش اسرتخوانی تحرت  کلسیفیه

ضرروفی  بیرانگر یرک روش امیدوارکننرده بررای تررمیم 

است. علیرضم نتایج عملکرد بیولوژیکی و مکانیکی مفصل 

، اسرتفاده برالینی از پیونردهای دلگرم کننده گرزارش شرده

 بررااسررتئوکندرال اتولرروگ )تکنیررک موزائیررک پلاسررتی  

مقرردار مررواد در  وبرررو اسررت.هررای مختلفرری رمحرردودیت

دشرواری و  ایجاد عارضه در ناحیره اهردا کننرده، دسترس

از  ها محل آسیب دیددادن توپولوژی بافت پیوندی ب تطابق

 .[9]باشندها میاین محدودیت مهمترینجمله 

کامپوزیت استئوکنرال پتانسیل ضلبره برر  هایمهندسی بافت

هرای پیونردی سره بعردی ها را دارد. بافتاین محدودیت

(3D برا  تواننردمی  با اندازه و شکل از پیش تعریف شرده

هررای خررود بیمررار و بررا اسررتفاده از مررواد ترکیررب سررلول

و یرک الگرو ده بیولوژیکی متخلخل سه بعدی سراخته شر

های مشخص را فراهم ت و تخریب با نرخبرای توسعه باف

دهرد ترا ویژگریهای مهندسی بافت اجازه میکنند. روش

 .[9]داصی تنظیم شوطور اختصهای بافت پیوندی به

هرای رویکردهای مختلفی که تا کنون برای سراخت سرازه

ترروان کرامپوزیتی اسرتئوکندرال مطرررح شرده اسررت را مری

براساس ترکیبی از راهکارهای ویژه برای انتخام داربست 

بندی کررد. مطرابق ایرن دسرته و همچنین منبع سلول طبقه

 نررد بررا اسررتفاده ازتوانمیهررای اسررتئوکندرال بنرردی، سررازه

یک داربست برای جزء استفاده از  .لید شوندتو هاییروش

رد بدون داربست برای جرزء استخوانی همراه با یک رویک

های های مختلف برای بخشاستفاده از داربست ،ضرروفی

، اسررتخوانی و ضرررروفی ترکیررب شررده در زمرران کاشررت

و استفاده از یک داربست کرامپوزیتی واحرد امرا نراهمگن 

 همگن برای هر دو بخرش استفاده از یک داربست واحد و

 ها هستند.از این روش
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با یک منبع سرلولی منفررد   1، ها ممکن استاین داربست

برا دو   2 دارای  رفیت کندروژنیک بارگذاری شده باشند.

هررای کنرردروژنیک و منبررع سررلولی کرره دارای  رفیررت

برا یرک منبرع   3 بارگذاری شده باشند.استئوژنیک هستند 

ر دو  رفیت تمرایز اسرتخوانی و سلولی واحد که دارای ه

در یرک راهبررد   4بارگذاری شرده باشرد. باشد ضرروفی

 .[16]دبدون سلول مورد استفاده قرار گیر

ی ماورد اساتداده در مهندسای بافات هااداربست2-2

 استئوکندرال

رای فراهم آوردن یک محیط های مهندسی بافت بداربست

های سلولی حین فرایندبرای پشتیبانی و هدایت  سه بعدی

مهاجرت، تکثیر و تمایز به سمت بافت عملکردی طراحی 

پایداری مکانیکی و سطح شریمیایی را ها اند. داربستشده

د و بر نکنمیهای بیولوژیکی فراهم اهنگی سیگنالبرای هم

 ،همچنرین. دنرگذارچسبندگی و عملکرد سلولی ترثیر مری

ها باید با بافت میزبان زیسرت سرازگار بروده، بره داربست

ها متخلخرل اندازه کافی برای رسیدن مواد مذذی به سلول

باشند، و در نهایت حین توسعه بافت بردون ایجراد اثررات 

 .[18]شوندسمی تخریب 

ها بعدی که در تعامل با سلول سههای برای ایجاد داربست

کشررف شررده اسررت. بیشررتر  هررای مختلفرریروش، هسررتند

به دام انداختن سلول از  رویکردها در مهندسی بافت شامل

پرذیر در سراختارهای برافتی هرای تخریربطریق داربست

 .[19]باشندهمگن می

خوا  داربست، از جمله میزان تخلخرل، انردازه منافرذ و 

تواند بر نفوذ سلول و اتصرال آن عوامل استحکام بستر، می

هرا برا اسرتفاده از مرواد ترثیر بگرذارد. برخری از داربسرت

، )PLA( 10دماننرد پلری لاکتیرک اسریی مصنوعیا  یتکسنت

، پلی لاکتیک کوگلیکولیرک )PGA( 11پلی گلیکولیک اسید

و  )TCP-β (13تتری کلسریم فسرفا -β، )LGAP( 12اسید

                                                 
10 polylactic acid 
11 polyglycolic acid 
12 polylactic-coglycolic acid 
13 β-tricalcium phosphate 

برخری  .[23, 22]شروندسنتز می (HA) هیدروکسی آپاتیت

،  Iژن نروعها از مواد طبیعی از جمله کرلادیگر از داربست

، پروتئین فیبری، هیالورونیک اسرید و آگرارز  IIنوعکلاژن 

 .[24]اندتشکیل شده

طررور بررالقوه امکرران تنظرریم بهتررر اربسررت بیولرروژیکی بررهد

شرده های ساکن چسبندگی سلول و تولید ماتریکس سلول

های بیولوژیکی بیشتر حال، داربستد. با اینکنرا فراهم می

خطر آلودگی یا واکنش ایمنی بدن سنتیتک های از داربست

نرو صرورت هبرکه دیگر، مواد مصنوعی  سوییرا دارند. از 

هررایی ماننررد گلیکولیررک اسررید یررا و از مولکررول 14دپدیرر

تری بر شوند، کنترل دقیقپلیمرهای لاکتیک اسید ایجاد می

، خوا  مکرانیکی و میرزان جرذم خصوصیات ساختاری

 .[19, 18]ددارن

ای بررای طرور گسرتردهداربست ذکرر شرده برههر دو نوع 

. از اندشدههای ضرروفی و استخوانی استفاده ترمیم آسیب

و  HA ،PLGA ی سراخته شررده ازهراایرن میران داربسررت

ای دارنرد، کره از جملره آنهرا مزایرای ویرژه II کلاژن نوع

به پشتیبانی بالقوه از چسربندگی سرلولی، تکثیرر و  توانمی

  د.شاره کرمهاجرت ا

دهرای زیسرت برای کاربر ها نیزهیدروژل ی ازانواع مختلف

عنوان برهاستفاده شده اسرت. هیردروژل آلژینرات، پزشکی 

، بره آسرانی در مهندسری بافرت بسیار پرر کراربردپلیمری 

 سهساختارهای پیچیده  .باشدمیقابل استفاده ضررو  نیز 

جرزای تروان از قبرل برا اسرتفاده از ابعدی ضرروفی را می

هرا، متفاوتی از جمله هیدروژل با انواع مختلفری از سرلول

صرورت لایره لایره به DNAها، پپتیدها یا داروها، پروتئین

کارآمرد هرای ترا بره امرروز، روش ،حرالا اینایجاد کرد. ب

هرای شامل سرلول، ایمعدودی برای سنتز ساختارهای لایه

عامرلیط ویژه که در تعامل با یک مح دارای بقا و ماندگار

 .[18]، مطرح شده استزیستی دار شده با مواد

                                                 
14 de novo 
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هرا بررای ها در انتخام بیومتریرالیکی از مهمترین چالش

ید مناسب و کافی از های استئوکندرال، تقلداربستساخت 

ضررو  مفصلی یک  .[26, 25]تساختار بافت طبیعی اس

مقراوم در  وسطح تحمل  باسازمان یافته است بافت بسیار 

و از خروا   دارد یاصرطکاک کمراست کره برابر سایش 

بنرابراین، مراتریکس  مکانیکی ناهمگون برخروردار اسرت.

ضررو  مفصلی دارای تنظیمات سراختاری  خارج سلولی

ضرررو  همانطور که گفته شرد، باشد. وابسته به عمق می

از منظر عملکردی از دو منطقه اصلی تشکیل شده  یمفصل

دار و منطقرره ضرررروفی کلسرریفیه جهررتاسررت: منطقرره 

 .[27]هشد

هااای ئاااهم اهمیاات در مهندساای بافاات ساالول 2-3

 کندرالاستئو

مهندسری بافرت، اسرتفاده از  رایرج دریک الگوی سرلولی 

نیافته است کره توانرایی تکثیرر و تمایز  های اجدادیسلول

ند. تعرداد زیرادی از باشرا مریتمایز در بافت هرد  را دار

 یضررروفبافرت بازسازی  فراینددر برای استفاده ها سلول

بره  تروانمیمهمتررین آنهرا از جملره  که اند،پیشنهاد شده

از  شرده مشرتقهای بنیادی مزانشیمی ها، سلولکندروسیت

و  بافت چربی، بند نا  جنینی )ژل وارتون  ستخوان،مذز ا

. این امر نشان اشاره کرد های بنیادی جنینیهمچنین سلول

هرا در شررایط کشرت داده شده است که تمام ایرن سرلول

مناسب، پتانسیل کندروژنیک و استئوژنیک را دارا هسرتند. 

هرا، لازم اسرت کره  رفیرت تکثیرر قبل از انتخام سرلول

در نظرر  اری فنوتیر  و ایمونوژنیسریته آنهراسلولی، پایرد

 .[18]گرفته شود

 های استخوانیسلول 2-3-1

طرور استخوان یک بافت همبند تخصص یافته است که بره

با توجه بره رویردادهای فیزیولروژیکی بازسرازی  مداوم و

هرای هرای ردهد. این بازسازی اسرتخوان از فعالیرتشومی

هرا ها و استئوکلاستسلولی مختلف از جمله استئوبلاست

هرای ضرول پیکرر هرا سرلوللاست. استئوکشودمیحاصل 

ی ای هستند که از پریش سرازهای خونسراز ردهچندهسته

 ،کررهدر حررالی .انرردق شرردهماکروفرراژی مشررت -مونوسرریت

های مذز اسرتخوان مشرتق شرده و ها از سلولاستئوبلاست

. اسرتخوانی را دارنردمسئولیت کنار هم قراردادن مراتریس 

 ریرف برین تشرکیل و توده اسرتخوانی از طریرق تعرادل 

از برین رفرتن  فراینرددر اگرچره شرود. تحلیل حفر  مری

سررت، شناسرری آن، استئوکلااسررتخوان، صرررفنظر از آسرریب

ها از طریق اما استئوبلاست ،سلول تحلیلی انحصاری است

ایرن منجر بره افرزایش یرا کراهش  توانندمیتولید عواملی 

 .[28]شوند تحلیلی فعالیت

 هاکندروسیت 2-3-2

ترین نوع سلول موجود در ضرررو  ها، اصلیکندروسیت

 محسرومای برای مهندسی بافرت ضرررو  بوده و گزینه

بره  in vitroدر شررایط هرا کندروسیتگسترش . شوندمی

، آنکرهمحدود است. مهمتر  ی آنهادلیل پیری تکرار شونده

هرا از محریط خرارج سرلولی خرود که کندروسیتهنگامی

یابند، بره سررعت ه شده و در تک لایه گسترش میبرداشت

. ایرن تذییرر دهنردفنوتی  تمایز یافته خود را از دست می

بره یرک مورفولروژی  شردنبرا تبدیل یافترهفنوتی  تمایز 

 15و اگریکران IIفیبروبلاستیک، کاهش سرنتز کرلاژن نروع 

شرود. مشرخص مری Iهمراه با افزایش بیران کرلاژن نروع 

برا تعلیرق در  هااند که کندروسیتادهمطالعات اخیر نشان د

هرای آلژینرات و یک محیط سه بعدی مانند ژل آگارز، دانه

یا مجرددا  کردهحف  خود را فنوتی  د نتوانمی ،ژل کلاژن

 .[18]دنشوبیان 

 های بنیادی ممانشیمی سلول 2-3-3

ای برای توسرعه های بنیادی ابزار بسیار امیدوار کنندهسلول

کاربردهای جدید در رویکردهای مهندسی بافت و سرلول 

هرای بنیرادی بایرد کراملا  سرلول کرارباشند. برای ایرن می

شناسایی و مشخص شوند. اگرچره مطالعرات بسریاری بره 

انی اختصرا  داده سرهرای بنیرادی انتوصیف انواع سلول

                                                 
15 aggrecan 
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گسرترش اسرتفاده از آنهرا در رویکردهرای شده است، اما 

های طی دهره .درمانی، همچنان مطالعات بسیاری نیاز دارد

، هرای بنیرادی مزانشریمی از مذرز اسرتخوانگذشته، سلول

هررای دیگررر و همچنررین بسرریاری از بافررت بافررت چربرری

 های مهرماند. به دلیل محدودیتموجودات زنده جدا شده

هرای اخلاقی و ایمنی موجود برای استفاده بالینی از سرلول

های بنیادی بالغ چند  ، سلولESC) 16جنینی پرتوانبنیادی 

های برالینی انسرانی توان در حال حاضر عمدتا  در سنجش

 های بنیادی مزانشریمیگیرند و سلولمیمورد استفاده قرار 

  منبرع رایرج MSCs-BM) 17اسرتخوانشرده از مذرز  جدا

MSC منرابع ام توجره بره  .[27, 18]باشرندهای بالغ مری

 18تراترومریسرک ن و سلولی فراوان و ایمونوژنیسیته پرایی

های اخلاقری ، نگرانیهای بنیادی مزانشیمیسلولحداقلی 

امروزه به پرکرابردترین سرلولو در مورد آنها وجود ندارد

 .اندهررای بنیررادی در پزشررکی بازسرراختی تبرردیل شررده

MSCهررای مختلررف برررایقرارگرفترره در هیرردروژل هررای 

-و استئوکندرال )اسرتخوانی یهای ضرروفبازسازی بافت

 .[9]اندضرروفی  مورد آزمایش قرار گرفته

ی چنردتوان های اجردادهای بنیادی مزانشیمی سلولسلول

هرای بافرت بوده و توانایی تمایز به انواع مختلفی از سلول

اسرتخوان، ضرررو  و بافرت چربری را در  ،همبند ماننرد

 بسریار زیرادی . مطالعراتدارند in vivoو  in vitroشرایط 

  β-TGF) 19دهنرده بترااند که فاکتور رشد تذییر نشان داده

مسریر  هرای تمرایز نیافتره بره MSCنقش مهمی در القراء 

، سلول هرای بنیرادی TGF-βکندروژنیک دارد. در حرور 

مزانشیمی به تدریج همراه با تولید پروتئین های ماتریکس 

ها از جمله کرلاژن نروع خارج سلولی مخصو  ضررو 

II ،20آمینوگلیکانزگلیکو )GAG(  و پروتئوگلیکان، از یرک

                                                 
16 embryonic stem cells  
17 bone marrow isolated mesenchymal stem cells 
18 teratoma 
19 transforming growth factor-beta 
20 glycosaminoglycan 

مورفولرروژی فیبروبلاسررتی برره مورفولرروژی سررلول هررای 

 .[18]، تبدیل می شوندضرروفی بالغ

 فاکتورهای رشد 2-3-4

 فراکتور رشرد تذییرر دهنرده بترا ها از جملرهانواع پروتئین

)β-TGF( ، 1) 121رشد شبه انسولینفاکتور-IGFپروتئین ، 

 ، فاکتورهرای رشرد BMP) 22اسرتخوانمورفوژنتیک  های

 )EGF( 24اپیردرمال  و فاکتور رشرد FGF) 23فیبروبلاست

و بیران فنروتیپی آن بر تمایز کندروژنیک سرلول  توانندمی

هرا از ها دامنه وسیعی از فعالیت. این مولکولترثیر بگذارند

س خارج و رسوم ماتریکجمله القای تکثیر، افزایش سنتز 

زایری هرا و ضرررو سلولی ضررو  توسط کندروسریت

ابر خانواده فاکتور رشد  شوند.ها را شامل می MSCتوسط 

و فاکتور  TGF-βs 1-3 ، از جمله TGF-βتذییر دهنده بتا )

را تحریک مری GAG ، سنتز IGF-1) 1انسولینشبه رشد 

نیز بره شردت  IIکه سنتز کندروسیتی کلاژن در حالی .کند

نشان داده شرده  ،شود. همچنینتحریک می IGF-1 توسط

هررا باعرر   TGF-βدر معرررض  MSCاسررت کرره کشررت 

مری IIو کرلاژن نروع  GAGافزایش تراکم سلولی، سرنتز 

 .[18]دشو

BMP  جملرره هررای مختلررف نیررز، ازBMP-2 ،BMP-3 ،

BMP-4،BMP-6 و BMP-7 مسریر تمرایز رده تواننردمی

هررای سررلولی مزانشرریمی مختلررف پرترروان را برره رده 

استئوبلاستی )استخوانی  هدایت کنند. بسرته بره مرحلره و 

سرلولتوانرد مری BMP-7 (OP-1)پتانسیل سلول هد ، 

هررای هررای مزانشرریمی پرترروان مختلررف را برره سررلول

 .[29]دهدوبلاستی و استئوبلاستی تمایز کندر

 های انتقال فاکتورهای رشدروش 2-3-4-1

و سرایر طور کلی، پنج روش برای انتقرال فراکتور رشرد به

بره وسریله  ؛وجرود داردفاکتورهای ضروری بره داربسرت 

                                                 
21 insulin-like growth factor 
22 bone morphogenetic protein 
23 fibroblast growth factor 
24 epidermal growth factor 
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کشرت، از طریرق ترکیرب فیزیکری در شکل آزاد در محیط

وژل، توسط پیونرد کرووالان برا هیردروژل، از طریرق هیدر

 .[9]انتقال ژنتکنیک های میکروسفر، و توسط حامل

 تکنیک انتقال ژن -3

مانی در مواد زیستی یرک روش نسربتا های درقراردادن ژن

تسرهیل بازسرازی  برایجدید برای انتقال فاکتورهای رشد 

یجراد سال گذشته ا 10در طی  ،طور کلیبه .[9]استبافت 

مطالعررات مررورد هررد   ،انتقررال ژنمررد آهررای کارروش

حرال، اگرچره مفهروم ژنگرفته است. با این بیشماری قرار

جذام بره نظرر مریی درمانی برای ترمیم ضررو  مفصل

دهد کره اسرتفاده از ایرن رسد، اما تحقیقات اخیر نشان می

تکنیک در حال حاضر بسیار دشوار است و نیراز بره بهینره

ها به بافرت مرورد نظرر را دارد. در واقرع، ل ژنسازی انتقا

درمانی ضرررو  ارائره فاکتورهرای ژن در موفقیت درمان

را درمانی به ساینوویوم یا مسرتقیما  بره ضرایعه ضررروفی 

عوامل تعیین کننده در این امر شامل ترراکم شود. شامل می

سلولی بافت ترمیم شده و تولید و حفر  یرک مراتریکس 

 .باشرردمیهررا پروتئوگلیکررانو  IIنرروع سرشررار از کررلاژن 

بره تحریرک  آل بایرد قرادرعامرل درمرانی ایرده ،همچنین

زایرری، تحریررک تکثیررر سررلولی و ارتقرراء سررنتز ضررررو 

رسرد فاکتورهرای رشرد ایرن ماتریکس باشد. به نظرر مری

آلی بررای کنند و بنابراین عوامل ایدهمعیارها را برآورده می

تند که همانطور کره پیشرتر درمانی هسطول ژناستفاده در 

از ابرر خرانواده  تروانمیاشاره شد از جمله مهمترین آنهرا 

 ، پررروتئین TGF-β) تذییررر دهنررده بتررا فرراکتور رشررد

و خانواده فراکتور رشرد  -BMP) 2(مورفوژنتیک استخوان 

 .[18]نام برد -2FGFفیبروبلاست مانند 

 TGF-β3انتقال ژنری  پلتفرم مطالعهیک در ، عنوان مثالبه 

های آلژینات برای بافت ضررروفی در هیدروژل -2BMPو

نشرانگر  این مطالعهنتایج  .ایجاد شده است و استئوکندرال

هرا برا بیان پیوسته و بیش از حرد ترراژن این امر بودند که

در نانوهیدروکسری  (pDNA)پلازمیدی  DNAرمزگذاری 

حاصل شده است. مشرخص شرده اسرت (nHAp) یت آپات

منجر به افرزایش قابرل -2BMPو  TGF-β3که انتقال ژنی 

شود. انتقرال همزمران ژنتوجه تولید کلاژن و اگریکان می

 IIرسوم کلاژن نروع -BMP 2و  TGF-β3های کد کننده 

 -2BMPیرا  TGF-β3بیشتری را در مقایسه با انتقال فقرط 

   .[9]تولید کرد

ه دیگری نیز کنترل فررایی بیران ژن در سرلول را از عمطال

 25گرررمداخلررهکوچررک  هررای RNAهررای طریررق گرادیرران

(siRNA) نتایج ایرن مطالعره . ها گزارش کرددر هیدروژل

بره شرکلی پایردار  توانمیرا  siRNAکه  بود حاکی از آن

. ایرن پلتفررم را کرردهای محصورشده عرضره برای سلول

هرای عملکررد سرلولی و تولیرد گرادیران منظوربه توانمی

هرای شده برای بازسرازی بافرتهای بافت مهندسیویژگی

هرای از جملره ضرررو  و بافرت ،پیچیده و سطوح بافتی

  .[9]کردضرروفی  استفاده -استئوکندرال )استخوانی

های تمایز سلول توانندمینیز  (miRNAs) ها RNA میکرو

هررا از جملرره بنیررادی مزانشرریمی برره بسرریاری از دودمرران

های عصبی و ماهیچرهاستخوان، ضررو ، چربی و سلول

ای را تقویت کنند و بنرابراین نویرد خروبی بررای تقویرت 

در  .[30]دهررای مختلررف دارنرران و بازسررازی بافررتدرمرر

هرای مختلفری از جملره  RNA میکررو زایی نیرزاستخوان

831miR- ،206 miR-210و miR-مرایز استئوبلاسرت را ت

کوچرک  هرای  RNAدر مقایسره برا .[31]دکننرتنظیم مری

ی  mRNA هرایطرور اختصاصری تروالیهکه بر گرمداخله

 هراmiRNA دهند، مکمل خودشان را مورد هد  قرار می

هرای همزمران چنردین ژن را برا رانردمان طوربه توانندمی

متذیر خاموش کننرد و بنرابراین یرک هرد  ژنری خرا  

اثرر . هرای مختلرف پاسر  دهرد miRNA ممکن است بره

ها ممکن اسرت  miRNA خاموش کنندهیا کوم کننده سر

زاد با مکانیسم تنظیم ذاتی رونویسی بره دلیرل منشرا درون

                                                 
25 short interfering RNA 
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استفاده از آنهرا در محریط  ،بنابراین .آنها قابل مقایسه باشد

in vivo  ممکن است بهتر از مسریر تنظیمری طبیعری تقلیرد

 .[30]کند

 های مهم در کاربردهای درمانی و تحقیقراتییکی از جنبه

miRNA آسان و بسریار کارآمرد آنهرا مری ها ترانسفکشن

و  یدارسرازیپا یرت،تثب یطور معمول براوکتورها به باشد.

ویرژه بررای اسرتفاده در ه انتقال کارآمد الیگونوکلئوتیدها ب

و وکتوهای ضیرر ویروسری  هسندمورد نیاز  in vivoمحیط 

هرای هرای بهترری نسربت بره نمونرهز نظر ایمنری گزینرها

حرال، ضرعف وکتورهرای ضیرر برا ایرن باشند.ویروسی می

عرلاوه برر  باشرد.ویروسی بازده ترانسفکشن پایین آنها می

های انتقالی در محلول آبی، آمراده، ناپایداری کمپلکساین

سرازد، قبل از استفاده ضروری مریسازی آنها را بلافاصله 

امر تولیرد آنهرا و از همره مهمترر، کنتررل قابلیرت  که این

بنابراین،  .دکنتکرارپذیری و کیفیت انتقال آنها را دشوار می

اشتیاق زیادی برای توسعه رویکردهای انتقال پایدار، قابرل 

 .[30]ذخیره سازی، کاربری آسان و کارآمد آنها وجود دارد

هرای هرد  دیگرری کره بررای انتقرال ژن از جمله سلول

هرای تمرایز یافتره، به کندروسریت توانمیاند پیشنهاد شده

هرا های اجردادی کندروسریتیا سلول ها وساینوویوسیت

برای انتقال ژن پیشنهاد شده است که  ،کرد. همچنیناشاره 

اسرتفاده  تروانمیهای آدنوویرال یا رتروویرال نیرز از ناقل

رد، اگرچره طبرق مطالعرات انجرام شرده اثربخشری آنهرا ک

های انتقال دیگرری ماننرد لنتری سیستم متوسط بوده است.

. انرردویررروس یررا برراکولوویروس نیررز پیشررنهاد شررده

یک سلول هرد  مرورد توجره  ها همچنینساینوویوسیت

های ضرروفی به سلول توانندمیها زیرا این سلول هستند،

ضررروفی را پرر کننرد. اگرچره، های متمایز شوند و نقص

 inهرا در شررایط ینوویوسریتسااکثر مطالعات مربوط به 

vitro [18]تانجام شده اس. 

 های ساخت داربستانواع روش -4

هرا در های متنوعی بررای سراخت داربسرتکنون روشتا 

آل، تکنیرک در حالت ایرده. اندشدهمهندسی بافت استفاده 

هایی قابل تکررار بهینه ساخت داربست باید بتواند داربست

زیررا هندسره  ؛با ساختار متخلخل کنترل شده ایجراد کنرد

های مکرانیکی توجهی بر پاس ترثیرات قابل ،ساختار منافذ

روش نمهمتریاز جمله  .داردوژیکی بافت استخوان و بیول

برره  ترروانمیهررای جرراری برررای سرراخت داربسررت 

کررردن ، خشررک 27، چرراس سرره بعرردی26روریسرریتالک

و 30، جداسرازی فراز29سرازی برا گرازاسرفنج ،28انجمرادی

ایرن  اشاره کرد کره در ادامره برخری از 31فروشویی ذرات

 . [32]اندها شرح داده شدهروش

 ریسیروش الکتروساخت داربست با استداده از  4-1

بره  تروانمیهای ساخت داربست از جمله مهمترین روش

یرک تکنیرک  ریسریالکترو .اشاره کرد ریسیروش الکترو

ریرز مقرون بره صررفه بررای تهیره الیرا  پلیمرری بسریار 

هررای آزمایشررگاهی و راحتری در مقیرراس کرره برره باشردمی

کنیرک برا اسرتفاده از ایرن ت صنعتی قابرل اسرتفاده اسرت.

های پلیمری ریسیدن محلولنیروهای الکترواستاتیک برای 

هرای شرلاقی، منجرر بره یا ذوم شدن آنها به درون جرت

ایجاد الیا  پیوسته با قطرهای متفاوت از چند نرانومتر ترا 

 می شرود. ریسیدن فرایندمیکرومتر پس از تبخیر حلال در 

، پمر  ء اصرلیمعمولا از چهرار جرز ریسیدستگاه الکترو

کننرده سرنگ، یک سوزن، منبع با ولتراژ برالا و یرک جمع

پمر  در ایرن دسرتگاه،  .تشکیل شرده اسرت الیا  زمینی

سرنگ سرعت تذذیه محلول پلیمری را برای الکتروریسی 

یک سروزن کره از طریرق آن محلرول بره و  کندکنترل می

یک منبرع برا  .رودسمت یک میدان الکتریکی قدرتمند می

صرورت ، که محلول پلیمری را برهدر این دستگاه بالاولتاژ 

کننده الیا  زمینی، که و جمع کشاندالیا  بسیار باریک می

                                                 
26 electrospining 
27 3D printing 
28 freeze-drying 
29 gas foaming 
30 phase separation 
31 particulate leaching 
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صرورت ایسرتا الکتروریسی شده را بهتوان الیا  در آن می

لایره  ریسریالکترو .[33]  3کرد )شکل آوری یا پویا جمع

به لایه روشی است که در آن هر پلیمر برای تشرکیل یرک 

شرود، کره ایرن لایه منحصر به فرد از نانوالیا  ساخته مری

ای صورت متوالی در همان فویل آلومینیومی پایرهها بهلایه

چنرد لایره در نظرر  ریسریمتصل به زمینی که برای الکترو

آوری جمررع گرفتره شرده اسرت قرررار گرفتره و در نهایرت

 .[34]دنشویم

 
 .[35]نمای کلی دستگاه الکترواسپینینگ 3شکل 

 

ساخت داربست باا اساتداده از روش چااه ساه  4-2

 بعدی

هرایی اسرت کره بره دلیرل چاس سه بعدی از جمله روش

های متخلخل به هم پیوسته که توانایی در ساخت داربست

هندسه منافذ در آن به خوبی قابل کنترل است در مهندسی 

بافت و خصوصا مهندسی بافت استئوکندرال بسریار مرورد 

در ایرن روش سراختار داربسرت  گیررد.استفاده قررار مری

ای طراحری شرود کره برا بافرت میزبران د بره گونرهتوانمی

های مطابقت داشته باشد. تا کنون، انواع متفاوتی از تکنیک

های مایع، پودری و جامرد چاس سه بعدی، از جمله روش

های گرادیان برا انرواع گونراگونی از برای ساخت داربست

ری و خوا  مکرانیکی در های ساختاها، ویژگیبیومتریال

 .[15]اندشدهبافت استفاده مهندسی 

فررد نوعی تکنیک چاس سه بعدی منحصر بهچاس زیستی 

لایره پیچیرده و  است که در طی آن اشکال هندسری چنرد

های دیجیتالی سره بعردی تولیرد قابل تنظیم از طریق مدل

ایجراد  )CAD( 32کامپیوترافزار طراحی به کمک شده با نرم

قابرل تکررار و  نو هرور عرلاوه بررند. این فنراوری شومی

 برا یهندسر ، قادر بره تولیرد اشرکالبودنمقرون به صرفه 

اری و هرای سراختمعماری و تخلخل کنترل شده و ویژگی

بررای دسرتیابی بره همچنین،  .باشدمیمکانیکی قابل تنظیم 

های فعال زیسرتی ها، مولکولسلولهای سلولی بهتر، پاس 

 طیف .در این ساختارها ترکیب کرد توانمیو یا داروها را 

                                                 
32 computer-aided design 

هرا و وسیعی از پلیمرهای طبیعی و سرنتتیک، بیوسررامیک

 33ر زیستیجوههمچنین ترکیبی از آنها تاکنون برای تولید 

که کلاژن و مشتقات آن بیشرترین در حالی اند.شدهاستفاده 

هرای حراوی سرلول دارنرد. استفاده را برای تولید محلرول

 ،پرردازشبره سره مرحلره پریش تروانمیچاس زیسرتی را 

پردازش بره . پیشتقسیم کردعمده  پردازشپسا و پردازش

تصویربرداری از ساختار آنراتومیکی بافرت مرورد نظرر برا 

و یررا  )CT( 34اسررتفاده از اسررکن تومرروگرافی کررامپیوتر

و ترجمره آن  )MRI( 35رزونانس مذناطیسیتصویربرداری 

های برش خورده سره بعردی اشراره دارد. تصاویر به مدل

در تولیرد بافرت  دخیرل مرحله پردازش شامل همه مروارد

یعنی ایجاد جروهر زیسرتی و سراخت  ،چاس شده زیستی

وغ بافرت تولیرد به بل اپردازش. مرحله پسباشدداربست می

 شده با این روش اشاره دارد تا زمانی که برای اسرتفاده در

in vivo کترور باشد و معمولا ایرن مرحلره در بیورامناسب

سراخت  فراینردکلری  نمرای 4در شرکل  .[32]شرودطی می

 نشان داده شده است. داربست با روش چاس سه بعدی

 

                                                 
33 bioink  
34 computerized tomography 
35 magnetic resonance imaging 
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ساخت داربست با روش چراس سره  فرایندنمای کلی  4شکل 

 .[36]بعدی

ساخت داربست با استداده از روش خشک کاردن  4-3

 انجمادی

خشک کردن انجمادی یا لیوفیلیزاسریون، روشری برر پایره 

تروان آن را های پلیمری است کره میخشک کردن محلول

 یررا گریسررازی محلررول، ریختررهی، آمررادهبرره سرره مرحلرره

ین انجماد و خشک کردن در فشار پائ و محلول گیریقالب

سازی محلول، پلیمرر سرنتتیک . در مرحله آمادهتقسیم کرد

ی شرود. در طری مرحلرهدر یک حرلال مناسرب حرل می

و آم  ین نیررز یرر انجمرراد و خشررک کررردن در فشررار پررائ

طریق تصعید و دفع استخراج مری از یببه ترت یرمنجمدض

هایی با تخلخرل تقریبرا د داربستتوانمیاین روش  شوند.

میکرومترر  200ترا  20ز هرایی او انردازه حفررهدرصد  90

ایجاد کند. اندازه منافرذ از طریرق تذییرر سررعت انجمراد، 

تولیرد  بررایباشرد. ضلظت پلیمر و دمرا قابرل کنتررل مری

داربستی با تخلخل و اتصال داخلی بالا، خرلا قروی مرورد 

سراخت  فراینردکلری  نمرای 5 در شکل .[32, 18]نیاز است

 نشان داده شده است.ی خشک کردن انجمادداربست با روش 

 
ساخت داربست با روش خشک  فرایندشکل شماتیک  ۵شکل 

 .[37]کردن انجمادی

ساخت داربست با استداده از روش گاز فوم  4-4

 سازی با گاز()اسدنج

هرای سرمی این تکنیک برای حل مشکل استفاده از حرلال

آلی در دمای بالا ایجاد شده است. در این تکنیرک عوامرل 

ایجادکننده فوم گازی نسبتا بی اثر، مانند دی اکسیدکربن و 

 نیتروژن برای تحرت فشرار قررار دادن پلیمرهرای زیسرت

شده با آم یا فلروروفرم ترا زمران  داده شکل یرپذتخریب

های گرازی، اسرتفاده مریاشباع شدن یا پر شدن از حبام

این روش عمدتا ساختارهای اسفنج مانند با انردازه  شوند.

 درصرد 75میکرومتر و میزان تخلخل ترا  700تا  30منافذ 

. اشکال ایرن تکنیرک ایرن اسرت کره گراهی کندایجاد می

دسرت آمرده دارای منافرذ کن است محصرول بهاوقات مم

نمرای  6. در شرکل [35]بسته یا پوسته پلیمری جامد باشد

نشران  با گاز یاسفنج سازداربست با روش ساخت  فرایندکلی 

 داده شده است.

 
سراخت داربسرت برا روش اسرفنج  فراینردنمای کلی  ۶شکل 

دراین روش کاهش سریع فشار منجر بره تشرکیل  ؛سازی با گاز

 .[38]حبام در پلیمر می شود

 گیریبحث و نتیجه -۵

هرای اسرتئوکندرال طری چنرد سرال گذشرته ترمیم نقرص

و از جمله مباح  رو به رشد  است ت زیادی داشتهپیشرف

باشد. از زمان آضراز ترا کنرون، مهندسی بافت میدر حوزه 

تحقیقات در زمینه مهندسی بافت استئوکندرال، از رویکرد 

ترمیمی بر پایه ی ژل و بدون داربست، به سمت تررمیم از 

های های تک لایه و سپس داربستساخت داربست طریق

د فازی پیشروی کرده است. یکی از چرالشدو فازی و چن

های مهم در بازسازی بافت اسرتئوکندرال تشرکیل بخرش 

باشد. اگرچه برخی حدفاصل میان استخوان و ضررو  می
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از مطالعات اخیر، راهبردهایی را برای ایجراد صرحیح ایرن 

تشکیل ناحیه حدفاصرل  همچنانکنند، اما ناحیه مطرح می

شابه با بافرت اسرتئوکندرال ضرروفی یکپارچه ماستخوانی 

 باشد. درهای عمده در این حوزه میاصلی، یکی از چالش

مقالرره مررروری حاضررر، ضررمن تشررریح سرراختار بافررت 

شناسرری، برره اسررتئوکوندرال، از منظررر سررلولی و بافررت

 سراخت گرفت/سرازه جهرتراهکارهای مهندسی بافت و 

شده جایگزینی و کمک به ترمیم ضایعات این بافت اشاره 

اجررزای کلیرردی دخیررل در عملکرررد و  ،. همچنررینتاسرر

هررا، جررنس مهندسرری شررده، شررامل سررلولسرراختار سررازه 

بیومتریال، تکنیک ساخت سرازه، فاکتورهرای رشرد، و ژن

درمانی به تفصیل، بیان شده و نقاط قوت وضعف هر یرک 

 تبیین شد.
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Abstract 

Occurrence of various types of incidents such as road accidents, damage and 

injuries during sports activities as well as some diseases can lead to the 

destruction and resorption of osteochondral tissue and cause many problems 

in health and quality of life of the patient, therefore control and repairing 

these defects is one of the major challenges in the field of regenerative 

medicine. Since osteochondral defects involve damage to both articular 

cartilage and underlying subchondral bone, the demands of bone, cartilage, 

and bone-cartilage interface should be taken into account for repair. Current 

clinical therapies are more palliative and less therapeutic. Hence, due to the 

limitations of existing treatment methods over the past decade, the use of 

tissue engineering as an effective and low-risk treatment method for the 

treatment of many diseases, especially bone-cartilage lesions, has been 

introduced. In this approach, some limitations of previous methods could be 

overcome by transplanting osteochondral composite tissues, which have 

been obtained by combining patient's own cells with three-dimensional 

porous biomaterials of predetermined shape and size. So far, various 

strategies for scaffold fabrication have been used to repair osteochondral 

defects, including single-phase, multilayer, and graded structures. In this 

study, some common strategies in tissue engineering, as well as the 

challenges ahead, are briefly discussed.  
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