
Paramedical Sciences and Military Health
Volume 13, Number 2, Summer 2018

Original Article

11 

Chitosan Physical Hydrogel for Diabetic Wound Treatment
Kavoos Razmjooee1, Ehsan Nassir Eslami1, Masoumeh Dadpay2, Homayon Chehri2, Alireza Golaghaei1*

1 Department of Pharmacology and Toxicology, Faculty of Medicine, AJA University of Medical Sciences, Tehran, Iran
2 Department of Pathology, AJA University of Medical Sciences, Tehran, Iran

Abstract
Introduction: Diabetes is one of the most common chronic diseases. Diabetes mellitus is 

a metabolic disorder in the metabolism of fats, carbohydrates and proteins in the body which 
were caused by the changes in insulin secretion in the body. Diabetes is malfunctioning in the 
body’s vessels. This research aimed to develop a wound dressing that causes the damaged 
vessels to be reconstructed and it can improve diabetic wounds as soon as possible.

Methods and Materials: In the present study, Chitosan was selected as a biocompatible and 
biodegradable polymer to form a wound dressing. Moreover, different cross linkers including 
betaglycerphosphate (BGP), triple polyphosphate (TPP) and alginate (ALg) were added as a 
Chtoson compositematerial material.

Results: Wound dressing has been made from Chitosan with beta-glycerophosphate, 
tripolyphate and alginate. In the scanning electron microscopy test,the CS-AL sample had the 
best structure for the number of cavities and uniformity of cavities. In the water absorption test, 
CS-AL sample had the best water absorption among other samples (3854%).In the wound 
dressing airborne test, only CS-AL wound dressing was achieved the minimum air permeation 
value. In the test of degradibility, the CS-AL sample was 80% degraded after 14 days, which 
is the appropriate percentage for ulcers. In addition, the GSNO was loaded into this wound 
dressing. Based on the results of this graval test, we see a peak generated at 540 nm including 
the release of nitric oxide gas from GSNO powder and GSNO containing ulcer.

Discussion and Conclusion: After performing scanning electron microscopy, air 
permeation testing, water absorption and degradability, the CS-ALg specimen has the best 
conditions for producing the final wound dressing, then the GSNO powder was added as a 
release agent for nitric oxide to the wound dressing and the release of gas Nitric oxide was 
evaluated from the wound dressing. The constructed wound dressing, releases the Nitric oxide 
gas successfully in regarding to our study results.
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چكيد‌ه
مقدمه: دیابت یکی از شایع‌ترین بیماری‌های مزمن است. دیابت شیرین یک بیماری متابولیسمی در زمینه سوخت و ساز چربی‌ها، 

کربوهیدرات‌ها و پروتئین‌ها در بدن است که به دلیل تغییرات در ترشح انسولین در بدن ایجاد می‌شود. دیابت سبب ایجاد 
اختلال در سیستم عروق بدن می‌گردد. در این پژوهش هدف ساخت زخم‌پوشی است که با رهایش گاز نیتریک اکسید در 

محل زخم، سبب بازسازی عروق آسیب دیده گردیده و به بهبود هرچه سریع‌تر زخم دیابتی کمک کند.
مواد و روش‌ها: در این پژوهش ابتدا، کیتوسان بعنوان یک پلیمر زیست سازگار و زیست تخریب‌پذیر به عنوان بستر زخم 

 (AL) و آلجینات (TPP) تری‌پلی‌فسفات ،(GPβ) پوش انتخاب شده و اتصال دهنده‌های عرضی متفاوت مانند بتاگلیسروفسفات
بعنوان یک ماده کامپوزیت شونده با کیتوسان به کیتوسان افزوده گردید.

یافته‌ها: زخم‌پوشی از جنس کیتوسان و کیتوسان شبکه‌ای شده با بتاگلیسروفسفات، تری پلی فسفات و آلجینات ساخته شد. 

در آزمون میکروسکوپ الکترونی روبشی نمونه CS-AL بهترین ساختار را از نظر تعداد حفرات و یکنواختی حفرات ایجاد 
شده دارا بود. در آزمون جذب آب، نمونه CS-AL بهترین جذب آب را در میان سایر نمونه‌ها داشت )3854%(. در آزمون 
گذردهی هوای زخم پوش، فقط زخم پوش CS-AL بود که مینیمم عدد گذردهی هوا را بدست آورد. در آزمون تخریب 
  GSNO بعد از 14روز میزان 80 درصد تخریب داشته که این درصد مناسب برای زخم پوش است، پودر CS-AL پذیری،نمونه
درون  این زخم پوش بارگذاری شد.  با توجه به نتایج این آزمون گریس، شاهد پیک ایجاد شده در طول موج 540 نانومتر 

هستیم که نشانگر رهایش گاز نیتریک اکسید از پودر GSNO و زخم پوش حاوی GSNO است.
نتیجه‌گیری: بعد از انجام آزمون‌های میکروسکوپ الکترونی، گذردهی هوا، جذب آب و تخریب پذیری مشخص گردید 

نمونه CS-AL بهترین شرایط را برای ساخت زخم پوش نهایی دارد، در ادامه پودر GSNO بعنوان عامل رهایش دهنده گاز 
نیتریک اکسید به زخم پوش اضافه شد و رهایش گاز نیتریک اکسید از زخم پوش ارزیابی گردید. و نتیجه موفقیت آمیز 

بودن رهایش گاز نیتریک اکسید از زخم پوش بود.
کلمات کلیدی: دیابت، کیتوسان، زخم‌پوش
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مقدمه
هیدروژل، شبکه سه‌بعدی از پلیمرهای آبدوست است که تا 95 
درصد قابلیت نگهداری آب را در خود دارد )1(. هیدروژل کی 
پانسمان جاذب با ساختار پلیمری و نچسب است. این زخم پوش‌ها 

معمولا از ژلاتین یا پلی ساکارید ساخته می‌شود که به وسیله عوامل 
شبکه‌ای کننده، شبکه‌ای یا به اصطلاح کراس‌لینک شده است. در 
میان زخم‌پوش‌های نوین، هیدروژل‌ها که از مواد پلیمری آبدوست 
قابلیت تورم دارند و می‌توانند سطحی سرد را  تشکیل شده‌اند 
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بیمار منجر  به کاهش درد  این موضوع  کنند،  ایجاد  روی زخم 
می‌شود )2(. زخم‌پوش‌های هیدروژلی قابلیت جذب ترشحات 
زخم و مرطوب نگه داشتن زخم را دارا هستند و این موضوع خود 
می‌تواند به بهبود زخم کمک کند. این پانسمان‌ها با آب رسانی سبب 
سهولت دبریدمان می‌گردند، همچچنین اگزودای زخم را جذب 
کرده و با ایجاد محیط مرطوب برای زخم سبب بهبود سریع‌تر زخم 
می‌گردند )3(. دیابت شیرین کیی از شایع‌ترین بیماری‌های مزمن 
است. دیابت شیرین کی بیماری متابولیسمی در زمینه سوخت و 
ساز چربی‌ها، کربوهیدرات‌ها و پروتئین‌ها در بدن است که به دلیل 
تغییرات در ترشح انسولین در بدن ایجاد می‌شود. كاهش ترشح 
انسولین از سلول‌های بتای پانكراس یا كاهش حساسیت سلولهای 
هدف به انسولین و یا هر دو منجر به افزایش گلوكز خون می‌گردد 
)4(. در این بیماری سیستمیك، تعداد زیادی از دستگاه‌های بدن 
درگیر می‌شود و عوارض زودرس و دیررس فراوانی به همراه 
دارد. بر اساس پیش بینی‌های به عمل آمده، شیوع آن در جامعه 
انسانی در آینده افزایش خواهد یافت )5، 6(. کیی از مهمترین 
مشکلاتی که بیماران دیابتی با آن رو به رو هستند زخم‌پای دیابتی 
است. نوروپاتی محیطی و بیماری‌های عروق محیطی، فاكتورهای 
زمینه‌ای در ایجاد زخم دیابتیك هستند اما آتروفی پوست كه موجب 
می‌شود پوست مقاومت كمتری نسبت به ایجاد زخم پیدا كند نیز 
یك فاكتور مسئول در بعضی موارد است. نوروپاتی دیابتی اجزای 
حسی سیستم عصبی خودکار و سیستم حرکتی را درگیر می‌کند. 
آسیب به سیستم حسی منجر به این می‌شود که بیمار حس درد و 
همه حس‌ها را ازدست می‌دهد و در نتیجه بی‌حسی کلی یا نسبی 
در پای فرد مبتلا به دیابت ایجاد می‌شود. بنابراین به دلیل از دست 
رفتن حس لمس در پا، در صورت ایجاد آسیب یا زخم، بیمار از 
ایجاد زخم و گسترش آن مطلع نمی‌شود، بنابراین بیمار فقط در 
صورت مشاهده چشمی زخم و عفونت است که از آسیب و زخم 
خود آگاه می‌گردد. در این صورت به علت عدم اطلاع بیمار از 
زخم خود، زخم گسترش میی‌ابد و عفونت می‌کند که در حدود 15 
درصد به قطع عضو منجر می‌شود. به طور کلی زخم‌پای دیابتیک 
را می‌توان به دو گروه تقسیم کرد: 1- زخم‌های ایجاد شده در 
به وجود  نوروپاتیک( 2- زخم‌های  نوروپاتیک )زخم‌های  پای 
آمده در پای ایسکمی که اغلب همراه با نوروپاتی است )زخمهای 

نوروایسکمیک(. پای نوروپاتیک گرم و دارای خون رسانی خوب 
و نبض‌های قابل لمس است. در پای نوروپاتیک تعریق کاهش 
میی‌ابد، پوست خشک شده و مستعد ترک خوردگی است. پای 
نوروایسکمیک سرد و فاقد نبض بوده پوست نازک براق و بدون 
مو است. تفاوت بین نوروپاتی و نوروایسکمیک در وجود یا فقدان 

ایسکمی است )7(.
چون در افراد دیابتی خون‌رسانی به ناحیه زخم مناسب نیست، 
روند بهبود زخم به کندی صورت می‌گیرد. از آنجا که افراد دیابتی 
واکنش محدودی نسبت به عفونت از خود نشان می‌دهند به همین 
دیابتی دشوار است و در  علت تشخیص عفونت در زخم‌های 
صورت موثر نبودن آنتی بیوتی‌کها به قطع عضو نیاز پیدا می‌کنند. 
درمان عفونت از طریق دبرید کردن بافت نکروزه در زخم، کنترل 
قند خون و مراقبت موضعی از زخم به وسیله استفاده از پانسمان 
مناسب صورت می‌گیرد )7(. تشخیص زود هنگام و درمان موثر 
زخم‌پای دیابتیک جهت اجتناب از قطع پا و حفظ کیفیت زندگی 
بیمار مبتلا به دیابت بسیار ضروری است. بنابراین ضرورت استفاده 
از پانسمان‌های نوین در درمان این زخم‌ها بشدت احساس می‌گردد 
)8(. دارورسانی در محیط زخم جدیدترین روش بهبود زخم است. 
در این روش از پلیمرهای زیست‌سازگار و زیست‌تخریب پذیر برای 
دارورسانی در محل زخم استفاده می‌شود. زخم‌پوش‌های پلیمری 
نوین که می‌توانند برای رهایش دارو استفاده شوند، شامل اسفنج 
پلیی‌ورتان و زخم‌پوش‌های کیتوسانی‌، هیدروکلوییدی و آلجیناتی 
هستند. کیتوسان کی پلی‌ساکارید خطی پلی‌کاتیونی و طبیعی است 
که از دی‌استیلاسیون جزئی کیتین به دست می‌آید. کیتین، ماده‌ای 
سفید، سخت، غیر قابل انعطاف و کی پلی‌ساکارید فراوان است. 
کیتین بعد از سلولز دومین پلی‌ساکارید طبیعی و نیز فراوان‌ترین 
آمینو پلی ساکارید است و از پوسته میگو، ماهی و خرچنگ به دست 
می‌آید )9(. کیتوسان دارای خواص مطلوبی چون عدم سمیت، 
هموستاتیک،  فعالیت  زیست-تخریب‌پذیری،  زیست‌سازگاری، 
قابلیت چسبندگی به سلول‌ها، خاصیت ضد التهابی، اثر و فعالیت 
ضد میکروبی در برابر انواع مختلفی از باکتری‌ها و قارچ‌ها است که 
آن را تبدیل به پلیمری مناسب و اثر بخش در حوزه‌های گوناگونی 
مانند مهندسی بافت، سیستم‌های دارو رسانی و بهبود زخم کرده 
است )10و11(. نیترکی اکسید کی رادکیال آزاد گازی منحصر به 
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فرد است. نیترکی اکسید به عنوان کی واسطه فیزیولوژکیی نقش 
مهمی در عملکرد سیستم ایمنی اتونوم )سیستم عصبی خودکار( 
مانند اتساع عروق و انتقال‌های عصبی دارد )12(. نیترکی اکسید 
به عنوان کی میانجی ترمیم کننده بافت باعث افزایش رگ‌زایی 
)13( مهاجرت سلولی، افزایش رسوب کلاژن در محل زخم )14(، 
تنطیم اتساع عروق، مهار تجمع پلاکت‌ها )15(، مهار کردن اتصالات 
سلولی اندوتلیال - لکوسیت )16(، تعدیل کردن تکثیر اندوتلیال 
و آپوپتوز )17( و افزایش ایمنی سلولی می‌گردد )12(. نیترکی 
اکسید (NO) کی عامل درمانی با ویژگی‌های ضد باکتری و خواص 
ترمیم زخم است. در پروسه ترمیم زخم، نیتریك اكسید در نقش 
یك میانجی شیمیایی سلول‌های فیبروبلاست را تحریك میك‌ند 
تا كلاژن تولید كنند )18(. بر اساس مطالعات قبلی دیابت باعث 
کاهش سطح نیترکی اکسید در محیط زخم می‌گردد )19(. بنابراین 
در این پژوهش هدف ساخت پانسمانی از جنس کیتوسان است 
که با آزاد سازی گاز نیترکی اکسید در محل زخم، کاهش سطح 
نیترکی اکسید را در محل زخم دیابتی جبران کند و سبب ترمیم 

هرچه سریعتر زخم‌های دیابتی گردد.

مواد و روش‌ها
کیتوسان با وزن مولکولی متوسط و درجه استیله شدن 85 درصد، 
بتا گلیسرو فسفات و پودر  آلجینات سدیم،‌تری پلی فسفات و 

GSNO از شرکت سیگما آلدریچ تهیه شدند.

آماده سازی ژل کیتوسان
آماده ‌گردید، سپس مقدار  اسید  استیک   1 (%V/V) ابتدا محلول 
مشخصی پودر کیتوسان به محلول اضافه گردیده تا درصد کیتوسان 
سدیم‌تری  از  برسد.  نظر  مورد  وزنی  درصد  به  محلول  درون 
پلی‌فسفات و بتا گلیسرو فسفات جهت ایجاد اتصال عرضی و 
شبکه‌ای کردن زنجیره‌های کیتوسان استفاده گردید. برای ایجاد 
اتصال عرضی توسط سدیم‌تری‌پلی فسفات، 15 درصد وزنی از 
کل وزن محلول کیتوسان، سدیم‌تری پلی فسفات به محلول اضافه 
گردید. همچنین برای شبکه‌ای کردن ساختار توسط بتا گلیسرو 
فسفات، 20 درصد وزنی از کل وزن محلول کیتوسان، بتا گلیسرو 
فسفات به محلول اضافه گردید. همچنین روش دیگری که برای 

افزایش استحکام ساختار کیتوسان از آن بهره گرفته شد استفاده از 
ترکیب کیتوسان آلجینات بود. برای ساخت این ترکیب، آلجینات 
درون آب دوبار تقطیر حل می‌شود تا محلول کی درصد وزنی 
آلجینات ایجاد گردد، سپس این محلول با محلول کی درصد وزنی 
کیتوسان که در ابتدای همین بخش بیان گردید مخلوط می‌شود و 
اجازه می‌دهیم تا روی هم زن مغناطیسی 30 دقیقه کاملا کینواخت 
گردد.در نهایت 5 ترکیب در این مرحله ساخته شد که در جدول 

1 بیان شده است.
بعد از ساخت ترکیب‌های اولیه همه نمونه‌ها به مدت 24 ساعت در 
دمای منفی 70 قرار داده شدند تا کاملا یخ بزنند و سپس به مدت 24 
ساعت توسط دستگاه خشکایش انجمادی در دمای منفی 80 درجه 
خشک شدند. بعد از خشکایش انجمادی تمامی زخم پوش‌ها به 
دلیل استفاده از استیک برای حل کردن کیتوسان به مدت30 دقیقه 
درون محلول 1 مولار NaOH قرار داده شدند تا اسید باقی مانده در 
ساختار خنثی شده و از ساختار بیرون آید تا سمیتی برای پوست 
ایجاد نکند. بعد از اتمام خنثی سازی اسید باقی مانده از درون 
ساختار، مجددا نمونه‌ها به مدت 24 ساعت در دمای منفی 70 
درجه سانتی گراد قرار داده شد تا کاملا یخ بزنند، سپس به مدت 
24 ساعت نمونه‌ها فریز درای گردید تا نمونه‌ها کاملا اماده انجام 
آزمون‌ها شوند. به منظور قرار دادن پودر GSNOF درون ساختار، 
وزنی  درصد  به  نسبت  وزنی مشخص  درصد  با   GSNOF پودر 
هیدروژل را در 5 میلی لیتر آب حل کرده سپس ساختار متخلخل 
ساخته شده را درون 5 میلی‌لیتر محلول قرار داده تا هیدروژل کل 
پودر ساخته شده را به درون خود بکشد و ذرات GSNOF درون 
ساختار زخم پوش قرار بگیرند و درون ساختار پخش گردد. در 
مرحله بعد مجددا نمونه‌ها به مدت 24 ساعت در دمای منفی 70 

  نشانه  تركيب
 CS1 درصد وزني 1 كيتوسان

 CS2  درصد وزني 2كيتوسان 

  CS-βGP  تاگليسرو فسفاتب -درصد وزني  1 كيتوسان
CS-TPP  تري پلي فسفات -درصد وزني 1 نكيتوسا

CS-ALg  درصد وزني 1آلجينات  -درصد وزني 1كيتوسان 

 

جدول 1- ترکیبات ساخته شده
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درجه سانتی‌گراد قرار داده شد تا کاملا یخ بزنند و سپس به مدت 
24 ساعت نمونه‌ها فریز درای گردید تا زخم‌پوش نهایی آماده گردد.

آزمون‌ها
برای بررسی مورفولوژی و تخلخل‌های زخم پوش‌های ساخته 
 (Seron Technology AIS شده از میکروسکوپ الکترونی روبشی
(2100 استفاده گردید. برای آماده سازی نمونه‌ها برای میکروسکوپ 

الکترونی روبشی لایه نازکی از طلا روی سطح نمونه پوشش داده 
شد. آزمون طیف سنجی مادون قرمز (FTIR) برای شناسایی گروهای 
 (Thermo scientific Nicolet ایجاد شده روی سطح توسط دستگاه
(iS10 به روش ATR-FTIR صورت پذیرفت. برای بررسی گذردهی 

هوای زخم پوش‌های ساخته شده، میزان مشخصی آب درون شیشه 
پنی سیلین ریخته و زخم پوش بر روی ظرف چسبانده می‌شود، 
سپس وزن شیشه به همراه آب و زخم‌پوش اندازه‌گیری می‌شود، 
ظرف درون انکوباتور با دمای 37 درجه سانتی گراد به مدت 24 
ساعت قرار داده می‌شود و بعد از 24 ساعت وزن شیشه مجددا 
اندازه‌گیری می‌شود و با کمک رابطه 1 با توجه به اختلاف وزن 
ایجاد شده گذردهی هوای زخم پوش‌ها اندازه‌گیری می‌شود )20(.

WWVTR
A

−∆
= رابطه )1(	

برای بررسی جذب آب زخم پوش‌های ساخته شده، ابتدا وزن 
زخم‌پوش اندازه‌گیری شده و درون 10 میلی‌لیتر فسفات بافر سالین 
(PBS) قرار داده می‌شود و به مدت 24 ساعت در دمای اتاق نگهداری 

می‌شود، بعد از 24 ساعت مجددا وزن زخم‌پوش‌ها اندازه‌گیری 

می‌گردد و با استفاده از رابطه 2 میزان جذب آب نمونه‌ها محاسبه 
می‌گردد )21(.

1 0

0

W W(%) 100
W

Water uptakbe −
− = × رابطه )2(	

برای بررسی تخریب‌پذیری نمونه‌های ساخته شده، نمونه‌ها درون 
20 میلی‌لیتر فسفات بافر سالین (PBS) قرار داده می‌شود و به مدت 
14 روز درون انکوباتور با دمای 37 درجه سانتی گراد نگهداری 
می‌شوند. تخریب‌پذیری نمونه‌ها در بازه 1، 3، 7، و 14 روز بررسی 
بازه به روش  بازه نمونه‌های مربوط به آن  می‌گردد. بعد از هر 
خشکایش انجمادی خشک شده و با استفاده از رابطه 3 میزان 

تخریب‌پذیری نمونه‌ها اندازه‌گیری می‌شود )22(.

1 2

1

% W WDegradation
W
−

= رابطه )3(	

جهت بررسی رهایش گاز نیترکی اکسید از پودر GSNO زخم‌پوش 
درون محلول فسفات بافر سالین قرار می‌گیرد و سپس محلول به 
کمک آزمون گریس ارزیابی شده و رهایش گاز نیترکی اکسید از 

آن بررسی می‌گردد )23(.
از آزمون طیف سنجی مرئی فرابنفش برای شناسایی نیترکی اکسید 
آزاد شده از پودر GSNO استفاده می‌شود، این آزمون توسط دستگاه

UNICO-2100S انجام گرفته است.

یافته‌ها و بحث
میکروسکوپ الکترونی روبشی

به کمک تصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی که در شکل‌های 

CS1 شکل 1- تصویر میکروسکوپ الکترونی نمونهCS2 شکل 2- تصویر میکروسکوپ الکترونی نمونه
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3، 4، 5، 6، 7، مشاهده می‌گردد. میزان تخلخل نمونه‌های ساخته 
شده و توزیع و پراکندگی تخخل‌ها ارزیابی گردید. همان گونه که 
در تصاویر میکروسکوپ الکترونی زخم پوش‌های ساخته شده 
مشاهده می‌شود نمونه CS1 دارای تخخل‌های اندکی است که و 

تخلخل‌ها و حفرات ایجاد شده به صورت متوازن و کینواخت توزیع 
نشده‌اند که این موضوع سبب می‌شود این ترکیب گزینه مناسبی برای 
ساخت زخم‌پوش نهایی نباشد. در نمونه CS2 حفرات و تخخل‌های 
بیشتری وجود دارد که توزیع و کینواختی آن نیز نسبت به نمونه 
CS1 بهتر است اما همچنان کینواختی مورد نظر را برای زخم پوش 

دارا نیست، همچنین اندازه حفرات دارای پراکندگی نسبتا زیادی 
است. در تصویر نمونه CS1-ALg1 حفرات و تخلخل‌های با اندازه 
کیسان مشاهده می‌گردد که به صورت کینواخت در ساختار توزیع 
شده‌اند، همچنین تعداد حفرات ایجاد شده در اندازه مطلوبی است، 
بنابراین این ترکیب می‌تواند گزینه مناسبی برای ادامه کار و ساخت 
زخم پوش نهایی باشد. اما در نمونه‌های CS-TPP و CS-βGP به هیچ 
وجه حفره‌های کیسان و کینواختی در ساختار ایجاد نشده است 
و همچنین حفرات به هیچ وجه قابل تشخیص نیستند که همین 
موضوع سبب می‌شود این دو ترکیب ساختار مناسبی برای زخم 

CS-ALg شکل 3- تصویر میکروسکوپ الکترونی نمونه

CS-βGP شکل 4- تصویر میکروسکوپ الکترونی نمونه

CS-TPP شکل 5- تصویر میکروسکوپ الکترونی نمونه

شکل 6- میزان جذب آب نمونه‌های ساخته شده
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پوش نداشته باشند. به طور کلی و با بررسی تصاویر میکروسکوپ 
الکترونی می‌توان ترکیب CS1-ALg1 را به عنوان بهترین ساختار 
برای ساخت زخم پوش نهایی در نظر داشت. البته می‌بایست نتایج 

سایر آزمون‌ها نیز مورد ارزیابی قرار گیرد.

آزمون میزان جذب آب
همان‌گونه که در شکل 6 مشاهده می‌گردد نتایج این آزمون نشان 
می‌دهد که نمونه ساخته شده با کیتوسان کی درصد وزنی- آلجینات 
کی درصد وزنی، بیشترین میزان جذب آب در حدود 3854.47 
درصد را دارا است. که میزان جذب بسیار مناسبی برای کی زخم 

پوش است.

آزمون گذر دهی هوا
آزمون گذر‌دهی هوا نیز طبق رابطه 1 بیان شده در بخش قبل برای 
بررسی میزان تبادل هوا بین زخم و محیط از زخم پوش‌های ساخته 
شده به عمل آمد. نتایج حاصل در شکل 7 آورده شده است. بر طبق 
مطالعات قبلی صوررت گرفته توسط پژوهشگران عدد مناسب برای 
2 2500 است. همانگونه که 

g
m گذر دهی هوای زخم پوش حداقل 

مشاهده می‌گردد در میان زخم‌پوش‌های ساخته شده تنها زخم پوش 
CS1-ALg1 میزان گذر دهی هوایی بالاتر از حداقل مورد نیاز دارد.

آزمون تخریب پذیری
نتایج حاصل از تخریب پذیری نمونه‌ها در مدت 1 روز، 2 روز، 

شکل 7- نمودار میزان گذردهی هوای نمونه‌های ساخته شده

شکل 8- نمودار بررسی تخریب پذیری ترکیب‌های ساخته شده
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7 روز و 14 روز در شکل 8 نشان داده شده است. همان‌گونه که 
مشاهده می‌گردد نمونه CS2 بعد از دو روز نسبتا تخریب گردید 
و ساختار خود را از دست داد و در 7 روز کاملا تخریب گردید 
که این موضوع نشان می‌دهد این ترکیب نمی‌تواند ترکیب مناسبی 
برای زخم پوشی باشد که قرار است 14 روز بر روی زخم بماند. 
نمونه CS1 نیز در روز دوم ساختار خود را از دست داد و در روز 
7 تخریب بسیار بالایی نزدکی به 90 درصد از خود نشان داده و به 
نظر می‌رسد در میان روز‌های 7 تا 14 کاملا تخریب شده باشد که 
این ترکیب هم مناسب به نظر نمی‌رسد چرا که به روز 14 که قرار 
است روی زخم بماند نمی‌رسد. علت تخریب سریع نمون‌های 
CS1 و CS2 عدم وجود ترکیبی برای برقراری اتصال عرضی است 

که سبب از دست رفتن سریع ساختار در محیط آبی می‌گردد. 
همچنین نمونه‌های CS-TPP و CS-βGP نرخ تخریب کندی دارند 
به گونه‌ای که بعد از 14 روز میزان تخریب آنها به ترتیب 54 و 43 
درصد است و مناسب برای زخم‌پوش نیست، چرا که زخم پوش 
مورد نظر می‌بایست در دو هفته نرخ تخریب مناسبی داشته باشد تا 
بتواند گاز نیترکی اکسید را در محل زخم رهایش دهد. بهینه‌ترین 
نمونه، نمونه CS1-ALg1 است که بعد از 14 روز تقریبا 80 درصد 

تخریب گردیده است.
بنابراین با بررسی نتایج آزمون‌هایی که تا به اینجا انجام گرفته 
است می‌توان نتیجه گرفت که ترکیب کیتوسان و آلجینات می‌تواند 
گزینه مناسبی برای ساخت زخم‌ پوش نهایی باشد، چرا که نتایج 
تصویر میکروسکوپ الکترونی آن نسبت به سایر نمونه‌ها حفرات 
با سایز و پراکندگی بهتری را نشان می‌دهد، در آزمون جذب آب 
که آزمونی برای شبیه سازی جذب ترشحات زخم است این ترکیب 
بیشترین درصد جذب آب را داشته و میزان گذر دهی هوای آن 
در حالت بهینه برای ساخت زخم‌پوش است، همچنین این ترکیب 
نرخ تخریب مناسب‌تری نسبت به سایر نمونه‌ها داشته، بدین معنا 
که نه سریع تخریب می‌شود و ساختار خود را از دست می‌دهد و 
نه اینکه تخریب آن روند کندی را دارد، این ترکیب در 14 روز 80 
درصد تخریب می‌شود و این درصد تخریب گزینه مناسبی برای 
ساخت زخم پوشی است که قرار است 14 روز روی زخم قرار 
بگیرد. بنابراین و با توجه به مطالب گفته شده ترکیب CS-ALg برای 
ادامه کار و جایگذاری پودر درون زخم‌پوش انتخاب گردید و ادامه 

کار با این ترکیب پیش خواهد رفت.

آزمون طیف سنجی مادون قرمز
در شکل 9 طیف آزمون ATR-FTIR کیتوسان آلجینات ساخته شده 
آورده شده است. همان طور که مشاهده می‌گردد در عدد موجی 
 N-H 3300 دو پیک مشاهده می‌گردد که نشان دهنده پیوند آمیدی
موجود در ساختارکیتوسان و آلجینات است که همپوشانی داشته‌اند. 
همچنین در عدد موجی 1629 نیز پیک ایجاد شده مربوط به گروه 
آمیدی است. در عدد موجی 2800 تا 3200 کی پیک گسترده 
مشاهده می‌گردد که مربوط به گروه هیدروکسیل‌ O-H است. همچنین 
پی‌کهای ایجاد شده در عدد موجی 1030 و 1080 دو پیک نسبتا 
بلند هستند که مربوط به پیوند O-C-O موجود در ترکیب کیتوسان 
و آلجینات است. در بررسی آزمون طیف سنجی مادون قرمز این 
نمونه می‌بایست توجه داشت که به دلیل وجود پیوند‌های مشابه 
در ساختار کیتوسان و آلجینات بسیاری از پی‌کهای این دو ماده با 

هم همپوشانی دارد.

آزمون رهایش گاز نیتریک اکسید
همان گونه که ذکر شد میزان آزاد سازی گاز نیترکی اکسید پودر 
GSNOF با استفاده از آزمون گریس مورد ارزیابی قرار گرفت که 

نتیجه حاصل از آزمون طیف سنج مرئی-فرابنفش در شکل 10 
آمده است. همان گونه که مشاهده می‌گردد در طول موج 540 
نانومتر پیکی ایجاد شده است و جذبی صورت پذیرفته است که 

CS1-ALg1 شکل 9- آزمون طیف سنجی مادون قرمز نمونه
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نشان‌گر نیتریت است که این نیتریت توسط گاز نیترکی اکسید و 
طی پروتکل گریس تولید شده است. بنابراین می‌توان از روی میزان 
 نیتریت تولید شدن گاز نیترکی اکسید را از پودر GSNOF نتیجه 

گرفت.

نتیجه‌گیری
در این پژوهش زخم پوشی از جنس کیتوسان و کیتوسان شبکه‌ای 
شده با بتاگلیسروفسفات،‌تری پلی فسفات و آلجینات ساخته گردید 
و آزمون‌های متنوعی آز انها گرفته شد تا بهترین ترکیب برای ساخت 
زخم پوش و بارگذاری GSNO درون آن بدست آید. در آزمون 
میکروسکوپ الکترونی روبشی نمونه CS-AL بهترین ساختار را 
از نظر تعداد حفرات و کینواختی حفرات ایجاد شده دارا بود. در 
آزمون جذب آب که آزمونی برای شبیه سازی جذب ترشحات 
زخم توسط زخم‌پوش است باز هم نمونه CS-AL بهترین جذب آب 
را در میان سایر نمونه‌ها داشت و جذب آبی برابر با 3854 درصد 
از خود نشان داد. در آزمون گذردهی هوای زخم پوش با توجه به 
2 2500 را برای 

g
m پژوهش‌های پیشین زخم پوشی که مینیمم عدد  

گذردهی هوای خود داشته باشد مناسب است که در این پژوهش 
فقط زخم پوش CS-AL بود که مینیمم عدد گذردهی هوا را بدست 
آورد. در آزمون تخریب پذیری نمونه‌های ساخته شده، نمونه CS1 و 
CS2 سرعت تخریب بسیار بالایی داشته و مناسب برای زخم پوشی 

که قرار است مدت 14 روز بر روی زخم بماند نبود. نمونه‌های 
CS-βGP و نمونه CS-TPP سرعت تخریب کندی داشته و بعد از 14 
روز تقریبا نیمی از آن‌ها تخرب می‌شوند ولی نمونه CS-AL بعد از 
14 روز میزان 80 درصد تخریب داشته که این درصد مناسب برای 
زخم پوش است، بنابراین در این آزمون‌ها نمونه CS-AL به عنوان 
نمونه بهینه انتخاب گردید و پودر GSNO درون آن بارگذاری شد. 
برای تشخیص رهایش گاز نیترکی اکسید از زخم پوش حاوی 
پودر GSNO از آزمون گریس بهره گرفته شد، این آزمون به عنوان 
آزمونی برای شناسایی گاز نیترکی اکسید شناخته می‌شود، بعد از 
انجام پروتکل گریس از روی میزان نیتریت می‌توان به میزان نیترکی 
اکسید آزاد شده پی برد و این کار توسط اسپکتروفوتومتر مرئی 
فرابنفش صورت پذیرفت. با توجه به نتایج این آزمون شاهد پیک 
ایجاد شده در طول موج 540 نانو متر هستیم که نشانگر رهایش گاز 
نیترکی اکسید از پودر GSNO و زخم پوش حاوی GSNO است. در 
نهایت با توجه به اینکه در زخم‌های دیابتی به دلیل از دست رفتن 
عروق در محل زخم تولید نیترکی اکسید با اختلال مواجه می‌شود 
می‌توان از این زخم پوش که توانایی رهایش گاز نیترکی اکسید را 
از خود در محل زخم دارد بهره برد و از آن به عنوان زخم‌پوشی 

برای بهبود زخم‌های دیابتی استفاده کرد.

سپاسگزاری
از تمامی اساتید و همکاران گرامی که ما را در انجام این پروژه 

یاری رساندند صمیمانه سپاسگزاری می‌نماییم.

شکل 10- آزمون UV-VIS بررسی رهایش گاز نیتریک اکسید
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