
(*) To whom correspondence should be addressed.
E-mail:

...................................................................................................................................................

Abstract

Key Words
polyurethane,

polyurethane-urea,
antibacterial,

gram positive and gram negative 
bacteria, 

drug delivery system

Polymerization
Quarterly, 2017

Volume 7, Number 3
Pages 3-15

ISSN: 2252-0449

f.shokrolahi@ippi.ac.ir

Antibacterial Polyurethanes in Biomedical 
Applications

Seyed Kazem Mousavi, Fatemeh Shokrolahi*, Farhid Farahmandghavi, 
Parvin Shokrollahi

Faculty of Science, Iran Polymer and Petrochemical Institute, P.O.Box 14975-112, 

Tehran, Iran

Received: 25 July 2016, Accepted: 10 March 2017

Polyurethanes and their counterparts, polyurethane-ureas (PUUs), a favorable group 

of polymers, are prepared from a wide variety of materials. PUs/PUUs offer a wide 

range of controllable properties and therefore, are known as good candidates for a broad 

range of applications. Among the very broad field of applications known for this group of 

polymers, biomedical devices and prosthesis, drug delivery vehicles and tissue engineering 

scaffolds have attracted most attention over recent decades. This study systematically 

reviews the current literature for biomedical applications of polyurethanes (PUs) and 

polyurethane-ureas. On the other hand, in addition to different qualities that are required 

for successful performance of a biomaterial (including biocompatibility, bio-stability 

and/ or biodegradability, hydrophilicity and/or hydrophobicity, adjustable mechanical 

properties, etc), antibacterial behavior is considered as an inevitable prerequisite in 

many applications. Therefore, the especial emphasis of this review paper is placed on 

polymers with antibacterial activity and the strategies towards preparation of antibacterial 

PUs and PUUs, in particular. Current strategies applied for preparation of antibacterial 

polyurethanes and polyurethane-ureas are reviewed. Among such approaches, adoption of 

nano-silver, blending with natural polymers of well-known inherent antibacterial activity 

such as chitosan, loading of antibacterial drugs and surface modification with antibacterial 

agents are discussed in details.
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پلی یورتان های ضدباکتري برای کاربردهای پزشکی
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پلی یورتان ها و پلی یورتان- اوره ها گروه مورد توجهی از پلیمرها هستند که برپایه گستره وسیعی از 
مواد اولیه تهیه می شوند. به همین دلیل، این گروه از پلیمرها دامنه متنوع و قابل کنترلی از خواص 
فیزیکی و مکانیکی را ارائه می کنند. این تنوع و کنترل پذیری خواص، پلی یورتان ها و پلی یورتان- اوره ها 
را به نامزدهاي دلخواه برای انواع کاربردها، از جمله کاربردهای پزشکی مانند ساخت انواع پروتز، 
 سامانه هاي دارورساني و داربست های مهندسی بافت تبدیل کرده است. در این مقاله، منابع موجود و 
مرتبط با کاربردهای این پلیمرها در پزشکی مرور مي شود. از آنجا که افزون بر برخی ویژگی ها 
آب دوستی- زیست تخریب پذیری،  زیست پایداری،  زیست سازگاری،  مکانیکی،  خواص  همچون 

آب گریزی و غیره، که شرط عملکرد موفق یک ماده زیست سازگار است، برای برخي از کاربردها 
القای  بر  تاکید مقاله حاضر  بنابراین  به شمار می آید،  اجتناب ناپذیري  ویژگی ضدباکتری، ضرورت 
رفتار ضدباکتری در پلی یورتان ها و پلی یورتان-اوره هاست. همچنین، انواع روش های به کار رفته در 
بهبود مقاومت پلی یورتان های زیست سازگار در برابر انواع باکتری های شایع معرفی شده اند. از جمله 
این روش ها، استفاده از نانوذراتی مانند نقره، آمیخته سازی با برخی پلیمرهای با ماهیت ضدباکتری 
پیوندزني  شامل  سطح  اصلاح  روش های  انواع  و  ضدباکتری  داروهای  بارگذاری  کیتوسان،  نظیر 

عوامل ضدباکتری روی سطح پلیمر هستند که به تفصیل بررسی شده اند.
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مقدمه
با توجه به وضعيت پيچيده انتقال بيماري و آلودگي ها، عفونت های 
در  موجود  عفوني  و خطرهاي  ميكروبی  آلودگی هاي  بيمارستانی، 
 بيمارستان ها و تجهيزات دندان پزشكی، به عنوان مثال ابزار جراحی و 
آب،  تصفيه  سامانه های  كاشتينه ها،  و  آندوسكوپ  كاتتر،  پارچه، 
مواد غذايی و بازارهای مصرف عمومی، نياز رو به رشدي در اين 
موارد براي پيشگيری از عفونت های ميكروبی احساس مي شود. از 
درشت مولكول های  باره  در  پژوهش  گذشته،  دهه  سه  طي  طرفي 
پليمرهاي  اصلاح  و  نو  ساختارهاي  سنتز  شامل  ضدميكروب، 
شناخته شده به لحاظ فيزيكي شيميايي، زيستي و طراحي مهندسي، 
پيشرفت فراواني داشته است. گسترش علم پليمر، راه گشاي توليد 
به  شناسايي  تجهيزات  تهيه  و  درشت مولكولي  متنوع  ساختارهاي 
منظور درك تفاوت هاي بنيادي خواص آن ها شده و امكان استفاده 
از اين مواد را در زمينه هاي گوناگون از جمله سامانه هاي پليمري با 

فعاليت هاي ضدباكتري و ضدميكروبي فراهم آمده است ]1[.  
امروزه، پلي يورتان ها به دليل داشتن تنوع ساختار و خواص به عنوان 
از جمله خون سازگاري،  ماده زيست سازگار در زمينه هاي مختلف 
شناخته و مطرح شده اند. پلي يورتان ها، كوپليمرهاي تكه اي شامل دو 
بخش  نرم و سخت هستند كه در آن فاز سخت ميان بخش نرم با 
دماي گذار شيشه اي كم واقع شده و مسئول پايداري مكانيكي پليمر 
است. در اين ساختار، فاز نرم انعطاف پذيري را كنترل می كند. اين 
دسته از مواد از واكنش بين يک دي ايزوسيانات و يک دي ال به دست 
بين  مي آيند كه در ساختار آن هيدروژن فعال وجود دارد ]2[. در 
مواد سنتزي، پلي يورتان ها نقش كليدي در توسعه تجهيزات پزشكي 
از كاتتر )لوله انعطاف پذير مورد استفاده برای خروج مايع از بدن، 

به ويژه مثانه( گرفته تا قلب مصنوعي، داشته اند ]3[.
و  ايزوسيانات  عامليت  و  ماهيت  به  پلي يورتان ها  خواص 

درشت مونومرهاي تشكيل دهنده وابسته بوده و با تغيير آن ها امكان 
دست يابي به موادي با ويژگي هاي متنوع، از اسفنج هاي انعطاف پذير 

گرفته تا پليمرهايي سخت، فراهم مي شود ]2،3[.
دي ايزوسيانات هاي مورد استفاده در سنتز پلي يورتان ها به دو دسته  
آروماتيک و آليفاتيک تقسيم بندي مي شوند. وجود حلقه  آروماتيک 
در ساختار دي ايزوسيانات آروماتيک امكان ايجاد پيوند هيدروژني و 
برقراری اتصالات عرضی فيزيكی بين زنجيرهای يورتاني را فراهم 
مي كند. اما از طرفی، محصولات حاصل از تخريب پلي يورتان هاي 
تولوئن دي ايزوسيانات  نظير  آروماتيک  دي ايزوسيانات هاي  برپايه 
دي ايزوسيانات  نفتالن   ،)PPDI( دي ايزوسيانات  پارافنيلن   ،)TDI(
)NDI( و متيلن دي فنيل دي ايزوسيانات )MDI( سمي بوده و براي 
كاربردهاي پزشكي توصيه نمي شوند. دي ايزوسيانات هاي آليفاتيک 
ايزوفورون دي ايزوسيانات   ،)HDI( هگزامتيلن دي ايزوسيانات  مانند 
 ،)HMDI( 4،'4-دي ايزوسياناتو  دي سيكلوهگزيل متان  و   )IPDI(
تخريب  از  حاصل  دي آمينی  محصولات  بودن  غيرسمي  دليل  به 
آبكافتی، براي كاربردهاي پزشكي مناسب اند. مشكل اين دسته از 
ايزوسيانات ها نيز گرانی و كاهش قابل ملاحظه  خواص مكانيكي در 
مقايسه با پلي يورتان هاي برپايه دي ايزوسيانات هاي آروماتيک است 
]4[. در شكل 1 نمونه ای از ساختار  شيميايي پلي يورتان ها نمايش 

داده شده است.

كاربردهاي پلي يورتان در پزشکی
خانواده  پليمرهاي  بافت،  مهندسي  در  پليمرها  پرمصرف ترين 
پلي هيدروكسي اسيدها شامل PGA ،PLA و PLGA ]5،6[ و در 
اين اواخر پلي يورتان-اوره )PUU) است كه به طور گسترده به عنوان 
داربست مطالعه شدند. محصولات پلي يورتان كاربردهاي فراواني 
دارند. بيش از سه چهارم مصرف جهاني پلي يورتان به شكل اسفنج 

شكل 1- ساختار شيميايي نمونه ای از پلي يورتان هاي حاصل از دي ايزوسيانات آروماتيک و پلی اتيلن گليكول. عامل زنجيرافزا در اين ساختار 
نشان داده نشده است.
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است. دامنه خواص مكانيكی اين اسفنج ها از بسيار انعطاف پذير تا 
خيلي محكم و سفت تغيير مي كنند. كاربردهاي عمومي اين مواد 
شامل صنعت كفش، وسايل منزل، روكش هاي مخازن و بسته بندي 
استفاده  سنتزي  الاستومرهاي  اصلي ترين  از  پلي يورتان ها   است. 
بدن،  در  طولاني  اقامت  زمان  با  انواع  به ويژه  كاشتينه ها،  در  شده 

هستند ]7[.
پلي يورتان ها در صنايع غذايي و دارويي و كاربردهاي پزشكي- 
بهداشتي از قبيل ملحفه های بيمارستانی، تجهيزات جراحي و اتاق 
عمل و اعضاي مصنوعي و پروتزها مثل قلب، كليه، ريه و لوزالمعده 
مصنوعي، كاشتني هاي طولاني مدت مانند كاشتني هاي دندان و لثه، 
دريچه هاي قلب و پانسمان زخم و غيره بسيار مورد توجه اند ]2،8[.
سنتز  قابليت  مناسب،  فرمول بندی  و  اوليه  مواد  انتخاب 
مقاومت  جمله  )از  مكانيكی  و  فيزيكی  خواص  با  پلي يورتان های 
خمشي، استحكام كششی و مقاومت در برابر جذب آب(، مطابق با 
كاربردهای مختلف را فراهم می آورد ]3[. براي مثال، پلی يورتان های 
الاستومر گرمانرم )TPUs(، اخيرا به عنوان درزگير الياف در لوله های 

دياليز استفاده شده اند ]8[.

پلي يورتان به عنوان ماده زيست سازگار
در اواخر سال 1980 ساختار و شكل شناسی پلي يورتان ها با دقت 
همراه  به  سطح  پوشش دهي  جديد  روش هاي  و  بررسي  بيشتری 
پيوندزنی ساير مواد مانند عوامل زيستی و پليمرهاي طبيعي به سطح 
پلي يورتان ها با هدف بهبود زيست سازگاری و خون سازگاري معرفی 
شد ]2[. با توجه به اينكه زيست سازگاری هر ماده زيست سازگار 
فيزيكي-شيميايی  تغيير  دارد،  آن  سطح  شيمی  به  مستقيم  بستگی 
می كند.  زيست سازگاری  كنترل  به  زيادی  بسيار  كمک  سطح 
كرد،  اشاره  آن  به  مي توان  زمينه  اين  در  كه  مواردی  جمله  از 
و  دی آكريل آميد  آكريل آميد  سطح  پيوند  سولفونات پلی اتريورتان، 
با  پلی اتريورتان  سطح  به  فسفوريل كولين  اتصال  پلی اتريورتان،  با 
پروپيل سولفات پروپيلن اكسيد  پيوند  و   UV پرتودهی  از  استفاده 

)PEOSO3( است ]9،10[.
زيست سازگاری  القای  برای  گرفته  انجام  مهم  فعاليت هاي  از 
زيست سازگار،  گياهي  روغن هاي  از  استفاده  پلي يورتان ها،  به 
Sharmin و همكاران،  پلي ال است.  به عنوان  ارزان،  تجديدپذير و 
و   )HLOE( اپوكسی-پلی ال ها  ساختار  و  خواص  مطالعه  ضمن 
 اپوكسی-پلی يورتان )LOPU( تهيه شده برپايه روغن دانه هاي كتان و 
دانه پونگام )Pongam, PO(، خواص ضدباكتری آن ها را نيز بررسی 
 LOPU و HLOE كردند. در اين گزارش، بهبود خواص ضدباكتری

در برابر باكتری اشريشياكلی )E.coli( ارائه شده است ]11[.
موادی  به  را  آن ها  كه  پلی يورتان ها  متعدد  ويژگی های  برخلاف 
از  مواد  اين  می كند،  تبديل  پزشكی  كاربردهای  برای  مناسب 
ترومبی  و   )micro-emboli( ميكروآمبولی  برابر  در  كم  مقاومت 
)thrombi( رنج می برند. در سال های اخير، پژوهشگران برای بهبود 
خون سازگاری پلی يورتان ها، از پيوند هپارين به سطح آن ها استفاده 
مطلوبی همراه  نتايج  با  اغلب  پيوندزنی سطحی  نوع  اين  كرده اند. 
سطح  به  هپارين  يونی  پيوندزنی  معمولا  حال،  اين  با  است.  بوده 

پلی يورتان با دشواری هايی همراه بوده است. 
هپارين، گليكوزآمين گليكاني با درجه سولفون دار شدن زياد و 
بار منفی است كه ويژگی ضدانعقاد و ضدترومبين دارد و به فراوانی 
برای بهبود زيست سازگاری و خون سازگاری به كار می رود. وارد 
جالب  فناوری های  موضوع  پلی يورتان  ساختار  در  هپارين  كردن 
توجه و رو به رشد است ]10[. به عنوان مثال، Kara و همكاران 
تثبيت  با  و هم زمان  زده  پيوند  پلی يورتان  را روی سطح  كيتوسان 
 هپارين، خواص ضدباكتری )هر دو گروه گرم مثبت و گرم منفی( و 

ويژگي ضدانعقاد پليمر را ارتقا بخشيدند ]12[.
ساخت  زيست سازگاری،  بهبود  روش های  از  ديگر  يكی 
كامپوزيت با استفاده از ذرات معدنی زيست فعال نظير تري كلسيم 
فسفات، تتراكلسيم فسفات و هيدروكسي آپاتيت است ]13-15[. 
و  پزشكی  كاربردهای  به  پليمر-سراميک  كامپوزيتي  داربست هاي 
در  سراميک ها  به كارگيري  علل  از  يافته اند.  راه  ارتوپدی  به ويژه 
بهبود  پليمر،  استحكام  افزايش  به  می توان  پليمری  داربست های 
چسبندگي به استخوان و قابليت تحريک سلول ها برای رشد مجدد 

استخوان اشاره كرد ]5[.
 زيست سراميک های جذب شدنی، به تدريج در بدن انسان حل شده و 
به عنوان پايه برای آزادسازي  يون هاي فسفات و كلسيم و تشكيل 
استخوان  فرايند رشد  اين واكنش، تسريع  استخوان عمل مي كنند. 
پژوهش در  دارد.  همراه  به  را  آن  تثبيت  و  كاشتنی  اطراف   در 
از  استخوان  توليد  هدف  با   ]13[ همكاران  و   Aguilar-Pérez

زيست سراميک،  و  گلوتامين  برپايه  پلی يورتان  كامپوزيت های 
 1%( زيست سراميک  از  مختلف  وزنی  درصدهای  با  غشاهايی 
بنيادی  سلول های  تمايز  و  مكانيكی  خواص  و  تهيه   )25% تا 
نشان  پژوهش  اين  از  حاصل  نتايج  شد.  مطالعه  آن ها  در  دندانی 
حاوی  كامپوزيت های  در  سلولی  تكثير  پنجم  روز  تا  اگرچه   داد، 
ژن  بيان  است،  بيشتر   )1%-2/5%( زيست سراميک  كمتر  مقادير 
بيشتر  به مراتب   15% از  بيشتر  دارای  دركامپوزيت های   RUNX2

بوده است. 
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باكتری و عوامل موثر بر فعاليت ضدباكتری پليمرها 
 )Eukaryotic cells( يوكاريوت  سلول های  برخلاف  باكتری ها، 
غشای هسته ندارند. در نتيجه، كروموزوم كه رشته پيوسته و منفرد 
در  نام هسته  به  ناحيه ای  و  متمايزكننده  فاقد غشای  است،   DNA

سلول است. باكتری ها برحسب ضخامت و محتوای غشای سلولی، 
كل  از   90% حدود  و  لايه  )خارجی ترين  مثبت  گرم  دسته  دو  به 
منفی  گرم  و  پپتيدوگليكان(  از جنس  پلاسما  نسبتا ضخيم  غشای 
)تنها حدود %5 تا %20 از غشای نسبتا نازك سيتوپلاسم از جنس 
تقسيم  ندارد(،  وجود  غشا  لايه  خارجی ترين  در  كه  پپتيدوگليكان 

می شوند ]16[.
تلاش های  به حال  تا   1929 سال  در  پنی سيلين  زمان كشف  از 
اصلاح  و  ضدباكتری  داروهای  عمل  سازوكار  درك  برای  زيادی 
اثر  انجام پذيرفته است. مرگ سلول بر  ساختار مولكول های دارو 
برهم كنش  با  است،  پيچيده ای  فرايند  آنتی بيوتيک  داروی  مصرف 
در  باكتری  تغيير  و  می شود  آغاز  هدف  باكتری  و  دارو  فيزيكی 
دربرمی گيرد.  را  فراساختاری  و  مولكولی  زيست شيميايی،  سطوح 
تقسيم بندي عوامل ضدباكتري از يک منظر براساس تعامل آن ها با 
اجزاي سلول و از نگاه ديگر بر پايه القاي مرگ سلول )داروهاي 
باكتريوسيدال( يا ممانعت از رشد سلول )داروهای باكتريوستاتيک( 
،DNA انجام می شود. اكثر عوامل ضدباكتری از راه ممانعت از سنتز 

RNA، ديواره سلولی يا پروتئين ها عمل می كنند ]17[. 

برپايه  عوامل ضدباكتری  اكثر  است،  اين حال مشخص شده  با 
مقاوم سازی  با خطر  مولكولی كم  دارای وزن  مواد  يا  مواد طبيعی 
زيست،  محيط  به  باقی مانده  نفوذ  دليل  به  ضمن،  در   همراه اند. 
پليمرهای  مقابل،  در  می شوند.  محسوب  بشر  برای  سميت  عامل 
از  ناشی  كاهش سميت  و  كارايی ضدباكتری  بهبود  با  ضدباكتری 
مواد  اين  همچنين،  می دهد.  پاسخ  نگرانی ها  اين  به  باقی مانده ها 
آن ها  فعاليت  زمانی  بازه  و  پايدارند  شيميايی  نظر  از  و  غيرفرار 

طولانی تر است. 
برخی گروه های پژوهشی شواهدی ارائه كرده اند كه نشان می دهد، 
نانوذرات نقره نوعی برهم كنش با غشای سلولی باكتری دارند. بدين 
ترتيب از كشت و تكثير باكتری ممانعت به عمل می آورند ]18[. 
با اين حال، Cui و همكاران با استفاده از نتايج طيف سنجی رامان 
به مطالعه رفتار ضدباكتری نانوذرات نقره 80 و nm 18 پرداخته و 
نتيجه گرفتند كه اين نانوذرات با كاهش پروتئين سنتزی و فرايند 

متابوليک اثر ضدباكتری خود را می گذارند ]19[.
به طور عمده داروهای آنتی بيوتيک بر اساس پنج شيوه عملكرد 
زيست سنتز  بر  موثر  آنزيم های  فعاليت  در  اختلال  شامل  مختلف 

ديواره سلول، مسير متابوليک، سنتز نوكلئيک اسيدها، سنتز پروتئين 
يا تخريب ديواره سلول عمل می كنند ]17[. عوامل مختلفي مي توانند 
بر فعاليت ضدباكتري پليمر و سازوكار آن اثر بگذارند كه از جمله 
آن ها مي توان به وزن مولكولي، فاصله بين موضع فعال و پليمر يا 
توازن آب دوستي-آب گريزي   ،)linker length( اتصال دهنده  طول 

پليمر و ماهيت جفت يون ها اشاره كرد ]20[. 
پليمرها بازي  وزن مولكولي نقش مهمي در فعاليت ضدباكتری 
پلي متيل آكريلات  فعاليت ضدميكروبی  Ikeda و همكاران  مي كند. 
باكتري  برابر  در   HN(C(NH)NH2)2 جانبي  گروه هاي  با  را 
دامنه  در  دريافتند،  آن ها  كردند.  بررسی  اورئوس  استافيلوكوكوس 
پليمر  اين  ضدباكتری  فعاليت   1/2×105 تا   5×104 مولكولی  وزن 
از  بيشتر  و   5×104 از  كمتر  مولكولي  وزن های  در  و  است  بهينه 
105× 1/2 فعاليت ضدباكتری به شدت كاهش مي يابد. اين ويژگي 

براساس قابليت نفوذپذيری از راه ديواره سلولی توضيح داده شده 
است ]20[.

گروه های  حاوی  پليمرهای  در  ضدباكتری  عملكرد  سازوكار 
عنوان  به  كه   )QPS فسفونيوم  نمک های  يا  چهارتايی  آمونيوم 
ديواره  در  نفوذ  راه  از  می شوند،  شناخته  كاتيونی  ضدباكتری های 
سلولی و برهم كنش تخريبی با غشای سيتوپلاسمی است. به دنبال 
اين نفوذ، اجزای درون سلولی نشت می كنند كه موجب مرگ سلول 
می شود. سازوكار مشابهی برای اثر ضدباكتری كيتوسان در شرايط 
پژوهش های  طبق   .]21[ است  شده  داده  نشان  درون تنی  و  برون 
اثر جفت يون بر خواص ضدباكتری پليمرهاي  انجام شده درباره 
مختلف با استفاده از يون فسفونيوم و آمونيوم چهارتايي، تمايل به 
تشكيل جفت يون نيز نشان از تاثير اين عامل بر خواص ضدباكتری 

دارد ]22،23[. 
با  شده  اشغال  فضاي  با  پليمرها  ضدباكتری  فعاليت  وابستگي 
 گروه هاي استفاده شده و در نتيجه صورت بندی هاي مختلف پليمر و 
سيتوپلاسمي  غشای  با  پليمر  برهم كنش  بر  كه  سطح،  بار  چگالي 
 اثرگذار است، كاملا منطقي به نظر مي رسد ]23[. در حالي كه Ikeda و 
بنزيل آمونيوم  همكاران اين موضوع را برای پلي تري آلكيل وينيل 
ضدباكتری  فعاليت  حداكثر  دريافتند،  آن ها  كردند.  مطالعه  كلريد 
كار  به   )C12( آلكيل  زنجير  بلندترين  كه  مي شود  مشاهده  زماني 
كوپليمري  نيز  همكاران  و   Nonaka همچنين،   .]22[ است  رفته 
N-ايزوپروپيل  و  كلريد  فسفونيوم  تري آلكيل  اتيل  متاكريلوئيل  از 
زنجير  طول  افزايش  با  گرفتند،  نتيجه  و  كردند  سنتز  آميد  آكريل 
مزبور  كوپليمر  فعاليت ضدباكتری  فسفونيوم،  در گروه هاي  آلكيل 

در برابر باكتري E. coli، افزايش مي يابد ]24[. 
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پلی يورتان های ضدباكتری
خواص  كنترل  تحت  سطوح،  و  روكش ها  ضدميكروبی  رفتار 
فيزيكي-شيميايي سطح قرار دارد. جلوگيري از چسبندگي باكتري 
تقسيم بندي  كلي  دسته  دو  به  باكتريايي  عفونت  ايجاد  و  به سطح 
مي شود. در حالت اول، بدون استفاده از عوامل ضدباكتري، سطح 
در برابر باكتري مقاوم مي شود. به عنوان مثال پژوهشگران دريافتند، 
كنترل آب دوستي و زبري سطح مي تواند چسبندگي باكتري به سطح 
اثر برهم كنش هاي  باره  اين، مطالعاتي در  بر  افزون  را تعديل كند. 
واندروالس و الكتروستاتيک بر چسبندگي باكتري انجام شده است. 
همچنين، اثر كنترل كامپليانس بر كاهش چسبندگي باكتري به سطح، 

اثبات شده است.
كه  مي شود  انجام  گونه اي  به  سطوح  طراحي  دوم،  روش  در 
باكتري ها پيش از تشكيل كلوني از بين بروند. اين عمل با به كارگيري 
انواع ضدباكتري ها يا ايجاد سطوح تماسي كشنده، معمولا با اتصال 
 .]25[ مي شود  انجام  سطح،  به  كاتيوني  ضدباكتری هاي  كووالاني 
می شود.  استفاده  كاشتينه ها  ساخت  در  عمده  طور  به  دوم  راهبرد 
ضدباكتری،  عوامل  از  استفاده  با  ضدباكتری  پليمرهاي  تهيه  در 
انواع آنتي بيوتيک ها، فلزات سنگين )نقره، مس و روي(، هالوژن ها، 
 تركيبات چهارتايي آمونيوم، فسفونيوم، پيريدينيوم آلكيل، فنول ها و 
توليد  برای  پوشش ها  و  داروها  از  بسياری  می شود.  استفاده  غيره 
سطوح ضدباكتری گسترش يافته اند كه می توانند باكتری را از بين 
ببرند يا مانع چسبندگی آن به سطح سامانه های كاشتنی شوند. تعداد 
انگشت شماری از پليمرهای شناخته شده هستند كه باكتری ها را از 
از  از چسبندگی و تجمع آن ها جلوگيری می كنند.  يا  بين می برند 
اين پليمرها می توان به عنوان پوشش ضدباكتری استفاده كرد ]23[.
پليمرهای ضدباكتری را می توان روی سامانه های كاشتنی پزشكی 
 ،)dip coating( به روش های مختلف از جمله پوشش دهی غوطه ای
پوشش دهی چرخشی و پليمرشدن پلاسمای لايه به لايه، پوشش داد 
القای خواص  به منظور  پليمرها روی سطح مواد  انواع  نشاندن  تا 
به  طبيعی  و  سنتزی  پليمرهای  بيشتر  باشد.  امكان پذير  ضد باكتری 
ميان  از   .]26[ هستند  مواد ضدباكتری،كاتيونی  عنوان  به  رفته  كار 
روش های رايج تهيه پليمرهای ضدباكتری مي توان به اصلاح سطح، 
به طور   .]2[ كرد  اشاره  دارو  بارگذاري  و  معدنی  مواد  از  استفاده 
كلی، روش های متداول القای رفتار ضدباكتری در پلی يورتان ها را 

می توان به شكل زير دسته بندی كرد:
- اصلاح سطح پليمر با استفاده از سامانه ها يا پليمرهای ضدباكتری،
- استفاده از مواد معدنی، به ويژه نانوذرات فلزی از جمله نانوذرات 

نقره، مس و روی،

- استفاده از پليمرها )كيتوسان( يا گروه های دارای بار مثبت مانند 
يون های آمونيوم نوع چهارم و فسفونيوم و

- استفاده از داروهای ضدباكتری.
 

اصلاح شيميايي سطح پليمر

نانو  مقياس  در  پزشكی،  در  استفاده شده  پليمرهای  اصلاح سطح 
يا ميكرو به منظور ضدباكتری كردن آن ها، بدون تاثير نامطلوب بر 
خواص توده پليمر، از اهميت زيادی برخوردار است. در پژوهشی 
كه توسط Chen و همكاران انجام شد، سطح غشاهای پلی يورتاني 
به روش  برميد  و هگزيل   )4VP( پيريدين  4-وينيل  از  استفاده  با 
پلاسما اصلاح شده و شكل شناسی و خواص مكانيكی آن بررسی 
گرم  باكتری  دو  برابر  در  سامانه  فعاليت ضدباكتری  ادامه  در  شد. 
قابليت  و  موثر  ضدباكتری  فعاليت  و  بررسی  منفی  گرم  و  مثبت 
كاربرد آن در فيلترهای كارآمد و لباس های محافظ و وسايل پزشكی 

مورد تاكيد قرار گرفت ]27[.
پليمرهای  مانند  از عوامل ضدباكتری  پيوند زنی برخی  يا  اتصال 
طبيعی روی سطح، از ديگر روش های متداول تهيه پليمر ضدباكتری 
با كاركرد ضدباكتری می توان به  است. از جمله پليمرهای طبيعي 
كيتوسان اشاره كرد. سطح پلي يورتان را مي توان با كيتوسان اصلاح 
گروه  گزارش های  داد.  افزايش  را  آن  ضدباكتری  خواص  و  كرد 
كيتوسان  پيوند  كه  بود  اين  از  حاكي  همكاران  و   Kara پژوهشی 
)CH( روي سطح نمونه پلي يورتان بر پايه دي ايزوسيانات هگزامتيلن 
مقايسه  در   )PUh-CH-Hep( هپارين  تثبيت  و سپس   )PUh-CH(
مقدار  آب دوستي،  و  زبري  افزايش  نشده، ضمن  اصلاح  نمونه  با 
نيتروژن روي سطح را نيز به مراتب افزايش داده است ]28،29[. اين 
اصلاح  پلي يورتان  نمونه هاي  بودن  اثبات ضدباكتری  گروه ضمن 
شده با كيتوسان و كاهش چشمگير تعداد كلوني هاي باكتري، پس از 
پيوند با آن نشان دادند، افزودن هپارين و تثبيت آن روي سطح اين 
پليمر بيشترين اثر ضدباكتری را داشته و به مرگ كامل باكتري هاي 
اورئوس  استافيلوكوكوس  )گرم منفی(،  آئروژينوزا  سودوموناس 
شده  منجر  )گرم مثبت(  استافيلوكوك  اپيدرميديس  و  )گرم مثبت( 
است. سازوكار عملكرد ضدباكتري اين سامانه با برهم كنش بين بار 
مثبت پليمر و بار منفي غشاي سلول ميكروبي قابل توضيح است. 
اين برهم كنش از انتقال جرم در طول ديواره سلول جلوگيري كرده، 
و  مي كند  بيرون هدايت  به  را  باكتري  اصلي درون سلولي   اجزاي 
سازوكار   2 شكل  مي شود.  باكتري  سلول هاي  مرگ  تسريع  باعث 

تثبيت كيتوسان و هپارين روي سطح پلي يورتان را نشان مي دهد. 
كيتين نيز از جمله پليمرهايی است كه به منظور ضدباكتری كردن 
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هيدروكسی  انتهايی  گروه  با  پلی بوتادی ان  برپايه  پلی يورتان های 
استفاده شده است. طبق گزارش ضيا و همكاران، خاصيت ضدباكتری 
آلياژ پلی يورتان-كيتين با افزايش مقدار كيتين بهبود می يابد. به نظر 
كشتن  و  باكتری ها  كردن  جمع  كيتين  عملكرد  سازوكار  می رسد، 
آن ها در اثر كمبود مواد غذايی و اكسيژن )يعنی اعمال محدوديت 

در انتقال جرم( باشد ]30[.

مواد معدنی و نانوذرات فلزی

اثر عوامل ضد باكتری از قبيل اكسيدهای روی و نقره نيز روی رفتار 

نانوذرات  مثال،  برای  است.  بررسی شده  پلی يورتان ها  ضدباكتری 
اثر آن  ZnO با روش ريخته گری روی پلی يورتان پوشش يافته و 

است  شده  بررسي  پلي يورتان  ضدباكتری  و  مكانيكي  خواص  بر 
]31[. گزارش شده كه با افزايش مقدار ZnO، خواص ضدباكتری 
پلي يورتان در برابر دو  نوع باكتري گرم مثبت و گرم منفی به طور 
قابل ملاحظه بهبود يافته است. نقره در پوشش های ضدباكتری به 
دليل سميت زيادی كه برای ميكروارگانيسم ايجاد می كند، به فراوانی 
مصرف می شود ]32،33[. نقره در كاربردهای زيادی از جمله صنايع 
كشاورزی،  رنگ،  آب،  تصفيه  بهداشتی،  سراميک های  نساجی، 

شكل 2- اصلاح سطح فيلم پلي يورتان بر پايه دي ايزوسيانات هگزامتيلن )PUh( با كيتوسان و هپارين ]29[.
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 دامپروری و در كامپوزيت های پليمری به منظور كاربردهای صنعتی و 
 خانگی به عنوان مثال در بدنه داخلی يخچال، انواع فيلترهای آب و 
نقره  نانوذرات  استفاده شده است.  هوا، ظروف پلاستيكی و غيره 
در  وزنی-وزنی(  درصد   10 تا  )حداكثر  مختلف  درصدهای  با 

پلی يورتان برای افزايش خواص ضدباكتری به كار می رود ]33[.

پليمرها يا گروه های با بار مثبت

نمک های چهارتايی آمونيوم نيز كه قابليت القای خواص ضدباكتری 
سپس  كرد.  وارد  پلی ال ها  اصلی  زنجير  در  می توان  دارند،  را 
درشت دی ال حاصل، در سنتز پليمرهای با ويژگی ضدباكتری استفاده 
می شود. به عنوان نمونه ای از اين راهبرد، يگانه و همكاران نمک 
وارد ساختار  را  فعال  آمونيوم و گروه های هيدروكسيل  چهارتايی 
روغن سويا كردند ]34[. روغن سويای اپوكسيد شده )ESBO( پس 
 از واكنش با دی اتيل آمين، با دو عامل آالكيل داركننده متيل يديد و 

داراي  پلی ال های  تشكيل  به  كه  شده  واكنش  وارد  كلريد  بنزيل 
عوامل آمين نوع چهارم MQAP و BQAP منجر شد )شكل 3(. از 
 HDI ،IPDI( واكنش اين پلی ال ها با انواع مختلف دی ايزوسيانات
TDI، و MDI( پوشش های پلی يورتان توليد شد. بر اساس گزارش 

اين گروه، نمونه بر پايه MQAP رفتار ضدباكتری قوی تری نشان 
داد. همچنين، يگانه و همكاران عملكرد موثر غشاهای پلی يورتان 
 )GTEAC( را بر پايه روغن كرچک و گليسيديل تري آمونيم كلريد
شده  عنوان  گزارش  اين  در  كردند.  بررسي  زخم پوش  عنوان  به 
است، عامل ضدباكتری GTEAC در جلوگيری از تجمع ترشحات 
از عفونت های سطحی زخم جلوگيری می كند  و  بوده  موثر  زخم 
استفاده  برای  نيز  پلی يورتان-يد  بار  انتقال  كمپلكس های   .]35[
و  تهيه شده اند  پزشكی  كاربردهای  برای  پلی يورتانی  در غشاهای 
نشان  فعاليت ضدباكتری  منفی  و  مثبت  گرم  باكتری های  برابر   در 

می دهند ]36[.

.]34[ ESBO شكل 3- روش تهيه پلي ال عامل دار از
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نانوكامپوزيت  نوعی  ساخت  همكاران،  و   Das گزارش  در 
پليمری مغناطيسی هوشمند و قابل كنترل برای كاربردهای پزشكی 
معرفی شده است. در اين گزارش از درصدهای مختلف نانوذرات 
مغناطيسی Fe3O4 در پلی يورتان شاخه دار )HBPU( استفاده شده و 
در  با خواص ضدباكتری  عنوان زيست ماده ای  به  آن  از  نهايت  در 

ابزارآلات پزشكی و كاشتينه ها در بدن نام برده شده است ]37[.
روش هاي ديگري نيز براي بهبود رفتار ضدباكتری پلي يورتان ها 
معرفي شده است. به عنوان مثال، Tsou و همكاران ابتدا بيس)3-
پيريدين متانول( نقره  را سنتز )شكل 4-الف( و از مقادير مختلف آن 
به عنوان زنجيرافزا در سنتز پلي يورتان استفاده كردند )شكل4-ب(. 
يون  مقدار  تغيير  دهنده  نشان  پرتوايكس  فلوئورسان  تجزيه  نتايج 
نقره از حدود 1/5 درصد تا 11 درصد در پلی يورتان های سنتزی 

باكتري هاي  برابر  پلي يورتان هاي حاصل در  بود. رفتار ضدباكتری 
استافيلوكوكوس اورئوس و اشرشياكلی بررسي شد. نتايج نشان داد، 
با افزايش مشاركت زنجيرافزای دارای نقره در ساختار پلی يورتان، 
 ناحيه بازداری در برابر اين باكتری ها به ترتيب از mm 0 تا mm 5 و 
mm 0 تا mm 3 تغيير كرد. نسبت نهايی ضدباكتری در برابر هر 

دو سويه باكتری 99/9 درصد گزارش شد. بدين ترتيب و بر اساس 
در  نقره  يون  دارای  زنجيرافزاي  اثر  نشانگر  نتايج  مولفان،  ادعاي 

القاي رفتار قوي ضدباكتری در پليمرهاي سنتز شده بود ]38[.

داروهای ضدباكتری 

بارگذاری داروهای ضدباكتری از جمله آنتي بيوتيک ها يكی ديگر 
با  پلی يورتان  برپايه  سامانه های  توليد  شده  شناخته  روش های  از 

شكل 4-  سنتز: )الف( بيس)3-پيريدين متانول( نقره و )ب( پلي يورتان از آن ]38[.
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عملكرد ضدباكتری است. آزادسازی آنتي بيوتيک ها از پوشش های 
رهايش  است.  گرفته  قرار  پژوهش  و  توجه  مورد  بسيار  پليمری، 
موضعی داروها برخلاف دارورسانی عمومی يا متداول اين مزيت 
را دارد كه دارو می تواند در دوزهای بيشتر مصرف شود، بدون آنكه 
 سميت دوزهای زياد دارويی ايجاد شود و عوارض سوئی در كبد و 
كنترل  رهايش  روش های  به كارگيری  در   .]39[ آيد  به وجود  كليه 
برخوردار  فراوان  اهميت  از  رهايش  سينتيک  به  توجه  دارو،  شده 
است. رهايش سريع موجب آزادسازی دوز زيادی از دارو در دوره 
زمانی كوتاه مي شود. از طرفی، در رهايش بسيار آهسته نيز ممكن 
است،  مقدار دارو به سطح درمانی مورد نياز نرسد و در نتيجه باعث 

مقاومت باكتری ها شود. 
داروهای  رهايش  سامانه های  در   ،Vasilev گزارش  طبق 
آنتي بيوتيک برای رهايش ايده آل از كاشتينه، بايد مقدار داروي موثر 
ايمنی  با  ناحيه  از  تا  كند  تضمين  را  كاشت  اوليه  ساعات  درطول 
ضعيف محافظت كند و در ادامه آزادسازی آهسته نشان دهد ]40[. 
پليمری  پوشش های  در  شده  استفاده  آنتي بيوتيک های  از  بعضی 
و  واميكاسين  سفازولين،  نورفلوكساسين،  جنتامايسين،  از   عبارت 
رهايش  سامانه های  در  نيز  اكسيد  نيتريک  هستند.  وانكومايسين 
مواردی  در  ماده  اين  می شود.  استفاده  ضدباكتری  عامل  عنوان  به 
باعث كاهش چسبندگی باكتری های زيرمجموعه استافيلوكوك نظير 
استافيلوكوك اورئوس و استافيلوكوك اپيدرميديس می شود ]41[. 

در  كه  است  داروهايی  از  نيز  هيدروكلريد  سيپروفلوكساسين 
از  زخم پوش  تهيه  برای  و  بارگذاری  پلی يورتان  نانواليافی  سامانه 
آن استفاده شده است. نتايج نشان داده است، سامانه تهيه شده به 
 روش الكتروريسی در مقابل هردو باكتری گرم مثبت S. aureus و 
مقدار  نشان می دهد و  فعاليت ضدباكتری قوی   E.coli منفی  گرم 
پژوهش  در   .]42[ است  بوده  وزنی   2% حدود  دارو  بارگذاری 
ديگری، آمپی سيلين كه آنتی بيوتيک نيمه سنتزی بتالاكتام بوده و در 
موثر  منفی  گرم  و  مثبت  گرم  باكتری های  از  وسيعی  طيف  برابر 
زخم پوش های  در  زخم،  بهبود  و  عفونت  كنترل  منظور  به  است، 
از  حاكی  پژوهش  اين  نتايج  است.  رفته  به كار  پلی يورتان  برپايه 
 5 شكل  است.  آمده  به دست  محصول  ضدباكتری  خوب  خواص 
نمونه ای از الياف تهيه شده را نشان می دهد كه با دارو بارگذاری 
شده است ]43[. در عين حال در سال 2012، نيز استفاده از همين 
از  ضدباكتری  شده  الكتروريسی  داربست های  ساخت  در  دارو 
محلول دكستران-پلی يورتان  گزارش شده است. نتايج اين پژوهش 
ضدباكتری  فعاليت  به  توجه  با  شده  تهيه  داربست  می دهد،  نشان 
گزينه  می تواند  منفی  و  مثبت  گرم  باكتری های  برابر  در  آن 

خوبی برای استفاده به عنوان زخم پوش باشد ]44[. همچنين، الياف 
نانوكامپوزيتی پلی يورتان-نانوخاك رس به همراه داروی ضدعفونی 
كننده كلرهگزيدين استات )CA( تهيه شده است. دارو روی رس 
مونت موريلونيت بارگذاری و سپس به نانوالياف گرمانرم پلی يورتان 
وارد شده است. در اين پژوهش، پلی يورتان گرمانرم استفاده شده 
برپايه پلی اتر آروماتيک با وزن مولكولی حدود 540000 دالتون بوده 
است. نمونه های ليفی به دست آمده از نظر فعاليت های ضدباكتری، 
بر  افزون  تماس،  زاويه  و  تخلخل  مقدار  آب،  بخار  عبوردهی 
داروی  استات  كلرهگزيدين  شده اند.  بررسی  دارو  رهايش  مقدار 
تا 5 درصد وزنی در  به مقدار 1  بوده و  كاتيونی  ضدعفونی كننده 
سامانه بارگذاری شده است.  نانوخاك رس مونت موريلونيت عضو 
مهمی  از خانواده اسمكتيت است و به عنوان حامل داروی كاتيونی 
CA در نانوالياف TPU استفاده شده است. نتايج اين پژوهش نشان 

داد، نانوكامپوزيت تهيه شده از خواص ضدباكتری مناسب برخوردار 
است. همچنين، وجود مونت موريلونيت به عنوان حامل دارو باعث 
و  می شود  اوليه  ساعات  در  دارو  انفجاری  رهايش  مقدار  كاهش 
البته در سال  رهايش يكنواخت و پايداری را ايجاد می كند ]45[. 
2010 نيز از همين دارو در ساخت نانوكامپوزيت های حاوی بستر  
پلی اتر يورتان )PEU( و مونت موريلونيت سيليكات )MT( به عنوان 
مقاله  اين  در  است.  شده  استفاده  بستر،  در  شده  پخش  نانوذرات 
ذكر شده كه CA به منظور ايجاد خواص ضدباكتريايی و به عنوان 
اصلاح كننده آلی به كار رفته است، زيرا در سامانه های نانوكامپوزيتی 
برای پخش بهتر ذرات معدنی با اندازه نانو و نيز سازگاری آن ها 
با بستر پليمری آلی به سازگاركننده نياز است. پلی يورتان الاستومر 
متان  4،4-دی فنيل  از  سخت  قطعه  وزنی  درصد   35 با  مصرفی 
دی ايزوسيانات )MDI( توليد شده بود و نانوكامپوزيت ها به روش 

با  شده  بارگذاری  پلی يورتان  الياف   TEM تصوير   -5 شكل 
آمپی سيلين ]43[.
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نيز به مقدار  قالب گيری محلولی تهيه شدند. كلرهگزيدين استات 
1 تا 5 درصد وزنی در سامانه بارگذاری شده است. نتايج پژوهش 
نشان داد، CA در اين بستر نقش دوگانه پخش كننده نانوذرات خاك 
رس و ايجاد خاصيت ضدباكتری را به خوبی ايفا می كند ]46[. از 
ديگر داروهاي ضدباكتري مي توان به مترونيدازول اشاره كرد. اين 
دارو به شكل قرص، پماد، آمپول و غيره در بازار عرضه مي شود و 

قابليت درماني زيادی در برابر باكتري هاي بي هوازي دارد.

نتيجه گيري

سامانه های  غذايی،  مواد  فراورش  با  مرتبط  ميكروبی  عفونت های 
حمل ونقل و به ويژه سامانه های بهداشت و درمان تنها در آمريكا 
سالانه جان حدود يک صد هزار نفر را می گيرند. با توجه به تجويز 

بيماران و حجم  ناكامل  نامناسب آنتی بيوتيک ها، رژيم های درمانی 
هم  بدتر  وضعيت  اين  می رود،  انتظار  آنتی بيوتيک ها  مصرف  زياد 
پلی يورتان- اوره ها  و  پلی يورتان ها  موجود،  منابع  براساس  بشود. 
پليمرهايی با خواص فيزيكی-مكانيكی قابل كنترل و بسيار مناسب 
برای كاربردهای پزشكی و از جمله بازسازی بافت استخوان هستند. 
قطعات  كاشت  از  ناشی  باكتريايی  آلودگی های  و  اوليه  التهاب 
مهندسی بافت می تواند به ناكارآمدی روش های درمان منجر شود. 
در سال های اخير، ساخت قطعات با كاركرد ضدباكتری مورد توجه 
جمله  از  مختلف  روش های  از  منظور  بدين  و  بوده  پژوهشگران 
اصلاح سطح كاشتنی ها و همچنين آميخته سازي آن ها با پليمرهای 
از  استفاده  مانند كيتوسان،  دارای خواص ضدباكتری شناخته شده 
مواد معدنی و بارگذاري داروهای ضدباكتری، برای كاشتينه های بر 

پايه انواع پلی يورتان های زيست سازگار استفاده شده است. 
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