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

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

Abstract

Key Words
artificial vessel,

polyurethane,
biocompatibility,

surface modification,
bulk modification

Polymerization
Quarterly, 2017

Volume 7, Number 3
Pages 63-72

ISSN: 2252-0449

Fabrication of Polyurethane-based Artificial 
Blood Vessel Implants

Zahra Zaredar, Fahimeh Askari*, Parvin Shokrolahi
Department of Biomaterials, Iran Polymer and Petrochemical Institute,

P.O. Box: 14975-112, Tehran, Iran

Received: 7 November 2016, Accepted: 30 April 2017

In patients suffering from peripheral arterial disease; where vessels narrow and/or 

lose their efficiency and kidney failure; where hemodialysis is performed through an 

arteriovenous (AV) fistula that connects an artery to a vein, to purify blood, three types 

of surgical treatment; namely angioplasty, endarterectomy, and bypass grafting are 

vigorously considered. In cases like acute artery stenosis and multi-focal stenosis, a bypass 

is generally used. In addition, burns can damage blood vessels and cause fluid loss. This 

may result in low blood volume (hypovolemia) and in this case a bypass graft surgery 

is inevitable. However, in some cases, patients lack appropriate vessels for autologous 

grafting (autologous grafting includes grafting of a tissue from one site to another site 

of the same body). Furthermore, in autologous transplantation, a patient undergoes two 

surgeries simultaneously. In this respect, researchers have focused on designing artificial 

blood vessels as vascular implants. A class of materials that is highly regarded promising 

is polyurethanes, due to a number of outstanding properties including blood compatibility, 

biocompatibility, and most importantly, capability to tailor desirable properties. This report 

focuses on application of polyurethanes as artificial blood vessels while the impact of key 

parameters such as design of the polyurethane backbone, surface modification, and bulk 

modification, on the polymer key properties including: toxicity, endothelialization, and 

platelets adhesion are reviewed.
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دریافت: 1395/8/17، پذیرش: 1396/2/10

در بیمارانی که به دلایل مختلف از جمله بیماری  شریان محیطی و بیماری های کلیوی، دچار گرفتگی 
(balloon آنژیوپلاستی  درمان  نوع  سه  عموماً  می دهند،  دست  از  را  خود  رگ  کارایی  و  شده   رگ 

(angioplasty، اندارترکتومی )endarterectomy(  و پیوند بای پس )bypass grafting( بررسی می شوند. 

در مواردی که گرفتگی رگ شدید است یا در چند ناحیه از رگ گرفتگی وجود داشته باشد، عموماً از 
پیوند بای پس استفاده می شود. همچنین، در برخی سوختگی های شدید رگ های بیمار ازدست  رفته و 
به جایگزینی مناسب برای آن ها نیاز است. در برخی موارد، بیمار فاقد رگ مناسب برای خودپیوندینه 
انجام دو جراحی  انجام جراحی بای پس است. از طرفی، نیاز به  )تأمین پیوند از بدن خود بیمار( و 
محسوب  درمان  نوع  این  ضعف  نقاط  از  می دهند،  انجام  خودپیوندینه  که  بیمارانی  در  بیمار  روی 
می شود. درنتیجه، پژوهشگران برای ساخت کاشتینه رگ  مصنوعی تلاش می کنند. دسته ای از مواد 
مورد توجه برای این هدف، پلی یورتان ها هستند. دلیل این مسئله ویژگی هایی از جمله خون سازگاری، 
زیست سازگاری و از همه مهم تر قابلیت این مواد در طراحی خواص مدنظر است. در کار حاضر، روند 
اساس  بر  و  بررسي  پلی یورتان  پایه  بر  کاشتینه رگ  مصنوعي  براي ساخت  پژوهشگران  تحقیقات 
اصلاح ساختار شیمیایی زنجیر اصلی، اصلاح سطح یا اصلاح توده دسته بندی شده اند. اثرگذاری این 
روش ها بر پارامترهای مهمی از جمله سمیت، چسبندگی اندوتلیال، چسبندگی پلاکت و پارامترهایي از 

این دست نیز مرور می شود.

زهرا زارع دار

فهیمه عسکري

پروین شکرالهي
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مقدمه
از سال 1950، تلاش های جدی برای ساخت و به کارگیری پروتزهای 
نمونه های  بدن  در  پلی اتیلن  و  پلی متیل آکریلات  از جنس  عروقی 
حیوانی سگ و خرگوش را Donavan ،Hufnagel و Moore انجام 
بافته  ای  پارچه   )داکرون(  پلی اتیلن ترفتالات   1952 سال  در  دادند. 
از جنس پلی وینیل کلرید( و در سال  )الیافی   Vinyon N از جنس 
1976 پلی تترافلوئورواتیلن برای کاربرد پروتز آئورت معرفی شدند 
ماده   ساخت  برای  مستمر  تلاش های  تاکنون،  زمان  آن  از   .]1،2[
مناسبی برای کاشتینه  )implant( رگ  مصنوعی ادامه دارد. ازجمله 
پلیمرهایی که تاکنون برای این منظور مورد پژوهش قرارگرفته اند، 
)تفلون(،  پلی تترافلوئورواتیلن  پلی پروپیلن،  )نایلون(،  پلی آمید 
پلی اتیلن ترفتالات  و   )ePTFE( انبساط یافته  پلی تترافلوئورواتیلن 

)داکرون( هستند ]3[. 
داکرون،  و  انبساط یافته  پلی تترافلوئورواتیلن  ماده   دو  امروزه 
به عنوان دو ماده  استاندارد برای تولید رگ  مصنوعی اندازه بزرگ در 
بدن انسان کاربرد دارند و بیشتر الزامات رگ  مصنوعی اندازه بزرگ 
را تأمین می کنند. اما برای رگ  مصنوعی اندازه کوچک )رگی با قطر 
کمتر از mm 6(، هنوز هم پیوند خودپیوندینه )autologous( تنها 

راه حل استفاده شده برای درمان بیماران نیازمند این نوع رگ است 
.]1،4،5[

دارای  و  پلی کربنات  پایه   بر  پلی یورتانی  پژوهشگران،  به تازگی 
سیلسزکیوکسان-پلی)کربنات- اولیگومریک  پلی هیدرال  نانوذرات 
رگ  مصنوعی  کاشتینه  برای  را   )POSS-PCU( اوره(یورتان 
حیوانی  درون تنی  آزمون  در  آن ها  داده اند.  پیشنهاد  اندازه کوچک 
از   64% پیوند، در  انجام  از  نه ماه  از گذشت   مشاهده کردند، پس 
 ،)aneurysm( رگ برآمدگی  گرفتگی،  علائم  یافته  پیوند  رگ های 
 )intimal  hyperplasia( و ضخیم شدگی )calcifications( آهکی شدن 
وجود ندارد. در شکل 1، تصویر الف پس از انجام پیوند انتهابه انتها 
)end-to-end( روی رگ گوسفند بالغ و تصویر ب پس از نه ماه، از 

رگ پیوند  شده تهیه  شده است ]6[. 

ویژگیهایرگمصنوعیایدهآل
توجه به تعریف مشترکی از زیست مواد بین پژوهشگران مهندسی 
بافت و پزشکان جراح، اولین لازمه  پژوهش در زمینه  هر کاشتینه، 
زیست مواد  پزشکان جراح،  نظر  از  است.  از جمله رگ  مصنوعی 
به موادی اطلاق می شود که چهار ویژگی زیست سازگاری و عدم 
سمیت، مقاومت در برابر عفونت، حفظ خواص مکانیکی و قابلیت 
تأمین خواص ویژه ای را دارا باشند که با توجه به محل کاربرد آن ها 
در بدن لازم است. زیست سازگاری و عدم سمیت از این جهت مورد 
 توجه است که اگر بدن کاشتینه را جسم خارجی تلقی کند، فعل و 
و  شده  فعال  فیبروبلاست  و  سفید  گلبول های  سوی  از   انفعالاتی 
می شود.  منجر  کاشتینه  فیزیکی  و خواص  ابعاد  تغییر  تخریب،  به 
موضوع درخور  توجه دیگر این است که برخی از مواد، اگرچه برای 
کاربردهای کوتاه مدت در بدن مناسب اند، اما در صورتی که برای 
مدت طولانی در بدن قرار گیرند، یون های سمی آزاد می  کنند. برای 
جلوگیری از چنین پیامدهای ناخواسته، زیست سازگاری کاشتینه و 

عدم سمیت آن از ضرورت ها به شمار می رود.
این  است.  عفونت  برابر  در  مقاومت  دیگر،  توجه  مورد  ویژگی 
ویژگی از آن جهت اهمیت دارد که اگر کاشتینه عفونی شود، تقریباً 
هیچ راهی به جز خارج کردن آن از بدن وجود ندارد. بنابراین، اغلب 
جراحان از مقدار زیادی آنتی بیوتیک نظیر جنتامایسین وتری کلوزان 
در  می کنند.  استفاده  آن  از  پس  و  جراحی  حین  در   )triclosan(
است  ممکن  تری کلوزان  و  آنتی بیوتیک  از  زیاد  استفاده   که  حالی 
باعث ایجاد آثار نامطلوب از جمله مقاومت در برابر باکتری، بروز 
از   .]3[ شود  جانبی  آثار  سایر  و  متابولیک  اختلالات  حساسیت، 
کاشتینه  ساختار  در  اگر  است،  شده  معلوم  خوبی  به  دیگر  سوی 

)ب(
شکل 1- تصویر رگ  مصنوعی از جنس POSS-PCU پیوند یافته 
به روش انتهابه انتها: )الف( بلافاصله پس از انجام پیوند و )ب( نه 

ماه پس از انجام پیوند ]6[.

)الف(



66

مقالات علمی

13
96

يز 
پاي

 ،3
ره 

ما
 ش

م،
هفت

ل 
سا

ي، 
يج

رو
-ت

ي
لم

ه ع
نام

صل
ف

ان
رت
یو
لی

هپ
پای

بر
ی
وع

صن
گم

ير
ها
نه
تی
ش
کا
ت
اخ
س

از موادی نظیر نانوذرات نقره ]7[، کیتوسان ]8[ یا نیتریک اکسید 
]9[ استفاده شده باشد، احتمال بروز عفونت و نیاز به استفاده  زیاد 
خوبی  به  بافت  مهندسان  بنابراین،  می یابد.  کاهش  آنتی بیوتیک  از 

می توانند جراحان را در این مسئله یاری کنند ]3[. 
ویژگی دیگر برای پذیرفته شدن کاشتینه، تأمین خواص فیزیکی 
که  آنجا  از  است.  زمان  طول  در  خواص  پایداري  و  انتظار  مورد 
قابلیت  باید  کاشتینه  است،  حرکت  حال  در  پیوسته  انسان  بدن 
را  آن  بر  شده  وارد  مکرر  خمش  و  گشتاور  برشی،  تنش  تحمل 
داشته باشد، به گونه ای که در تمام مدت استفاده بیمار، از استحکام، 
و  نشود  کاسته  کاشتینه  و کشسانی  انعطاف پذیری   زیست پایداری، 
سلول هاي  تکثیر  و  چسبندگي  براي  مناسب  سطحي  شرایط  نیز 

اندوتلیال را داشته باشد ]3[.
به  توجه  با  کاشتینه  هر  که  است  این  دیگر  اهمیت  حائز  نکته  
رگ   برای  است.  ویژه ای  شرایط  نیازمند  خود  خاص  عملکرد 
مصنوعی، این ویژگی ها شامل ضدترومبوز بودن سطح، مقاومت در 
 برابر رگ برآمدگی و نداشتن عوارض بعدی از جمله ضخیم شدگی و 

آهکی شدن است ]3،5[.

مروریبرپژوهشهایانجامشده
گام اول برای ساخت رگ  مصنوعی انتخاب ماده  مناسبی است که 
قابلیت های  بهبود  دوم،  گام  کند.  تأمین  را  ویژگی های لازم  بیشتر 
اول  گام  به حال،  تا  گذشته  سال های  از  است.  انتخاب  شده  ماده  
است.  گرفته  قرار  پژوهش  مورد  پلیمر  علم  در  گسترده  به طور 
و  و خون سازگاری  مکانیکی  اساس خواص  بر  پایه  ماده   انتخاب 
در  پژوهشگران  که  به گونه ای  می گیرد،  انجام  زیست سازگاری  نیز 
انتخاب ماده  مناسب برای کاشتینه مد نظر خود، می توانند کلیاتی از 

خانواده های مختلف مواد را بشناسند ]10[.

كاربردپلییورتانهادرساخترگمصنوعی
از مواد پلیمري استفاده شده در کاربردهای پزشکی، پلی یورتان ها 
ویژگی های  به  توجه  با  ساختار  طراحی  امکان  به دلیل  که  هستند 
کاربردی لازم، بسیار مورد توجه قرار گرفته اند ]11[. پلی یورتان ها 
و   Boretos  1967 سال  از  که  هستند  پلیمرها  از  بزرگی  خانواده  
Pierce، آن ها را به عنوان زیست مواد معرفی کردند. از آن پس، این 

زیست سازگاری،  چون  مطلوبی  ویژگی های  داشتن  به دلیل  مواد 
و  مناسب  مکانیکی  اکسایشی خوب، خواص  و  آبکافتی   مقاومت 
قرار  توجه  مورد  پزشکی  کاربردهای  در  خوب   فرایندپذیری 

گرفته اند ]12[.

قرار  خود  پژوهش  موضوع  را  پلی یورتان  که  پژوهشگرانی 
می دهند، اغلب تحقیقات خود را در قالب سه موضوع سامان دهی 

می  کنند:
- موضوع اول، انتخاب نوع قطعه هاي نرم و سخت است. منظور 
از قطعه نرم، پلی ال استفاده شده در سنتز و منظور از قطعه سخت، 
مجموعه  ایزوسیانات و زنجیرافزای به کار برده شده )ماده ای از جنس 
الکل یا آمین( در سنتز است. در صورت استفاده از الکل به عنوان 
زنجیرافزا، پلی یورتان و در حالت استفاده از آمین، پلی یورتان-اوره 

حاصل می شود. 
بنابراین،  نرم، بخش بی شکل زنجیر ها را تشکیل می دهد.  قطعه 
قطعه  دارد.  برعهده  را  انعطاف پذیری  تأمین خواصی چون  وظیفه  
سخت، شکل دهنده بخش بلوری زنجیر هاست. پیوندهای یورتانی 
)NHCOO( یا اوره ای )NHCONH( در این بخش قرار می گیرند. 
دلیل  ناحیه،  این  پیوندهای هیدروژنی در  از  وجود چگالی زیادی 
خواص ویژه  پلی یورتان ها ازجمله زیادبودن دمای انتقال شیشه ای و 
نیز پایداری گرمایی آن هاست. شکل 2 برای توضیح بهتر قطعه هاي 

نرم و سخت ارائه  شده است ]11[.
- موضوع دوم، انتخاب نسبت های وزنی مناسب از مواد اولیه  به کار 
انتخاب  مسئله  موضوع،  این  در  است.  پلی یورتان  سنتز  در  رفته 
نسبت های وزنی مناسب قطعه های نرم و سخت است. مسئله دیگر، 
انتخاب مناسب نسبت های وزنی مواد تشکیل دهنده  قطعه نرم است. 
اگرچه مهم ترین مسئله در سنتز پلی یورتان انتخاب نوع مواد است، 
اما اهمیت درنظر گرفتن نسبت های وزنی مناسب از این مواد، کمتر 
از انتخاب نوع مواد نیست. به طوری  که پژوهش برای یافتن نسبت 
خواص  بهترین  به  که  پلی یورتان  سنتز  در  رفته  به کار  مواد  وزنی 

منجر می شود، موضوع بسیاری از مقالات است. 
گاهی پژوهشگران تنها یک نسبت وزنی را به عنوان نسبت بهینه 
برای کاربرد خاصی گزارش می کنند، اما گاهی با ثابت نگه داشتن 
نوع مواد به کار رفته در سنتز و تنها با تغییر نسبت وزنی آن ها در 
فرمول بندی، می توان خانواده گسترده ای از نوعی پلی یورتان سنتز 

محل  و  پلی یورتان  در  سخت  و  نرم  قطعه های  نمایش   -2 شکل 
تشکیل پیوندهای هیدروژنی در قطعه سخت ]11[.
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ویژه ای  کاربرد  می توانند  خانواده  این  اعضای  از  یک  هر  که  کرد 
این  از  یکی  تجاری  نام   Elast-Eon مثال،  برای  باشند.  داشته 
کاربردهای  برای  دنیا  سطح  در  گسترده  به طور  که  خانواده هاست 
پزشکی استفاده می شود. تمام اعضای این خانواده از مواد یکسانی 
ساخته  شده اند و تنها تفاوت آن ها در نسبت وزنی قطعه هاي نرم و 
سخت است. بدین ترتیب، این خانواده طیف گسترده ای از خواص 
را پوشش می دهند. شرکت تولیدکننده  Elast-Eon جدول 1 را ارائه 
 داده است که خواص فیزیکی و مکانیکی اعضای این خانواده را 

مقایسه می کند ]13[.
پژوهشگران مختلف درباره  نسبت های وزنی متفاوت مواد به کار 
و   Martin مثال،  به عنوان   کرده اند.  پژوهش  نیز  نرم  قطعه  در  رفته 
 همکاران در سال 2000، دو پلي ال پلی هگزامتیلن اکسید )PHMO( و 
پلی دی متیل سیلوکسان )PDMS( را در کنار هم به عنوان قطعه نرم 
و  زیست سازگاری  نظر  از  را  دو  آن  بهینه  نسبت  و  بردند  به کار 

انعطاف پذیری تعیین کردند ]14[.
- موضوع سوم، اصلاح و بهبود خواص پلیمر است. در سال های 
اخیر، این موضوع بیشتر از طراحی فرمول بندی های جدید بررسی 
برای  را  پلی یورتان  اینکه  از  پس  اغلب  پژوهشگران  است.  شده 
لازم،  ویژگی های  بهبود  برای  کردند،  طراحی  خود  مدنظر  کاربرد 
پلی یورتان،  بر  زیست سازگار  ماده   پیوندزنی  ازجمله  اصلاحاتي 
پوشش دهی با پلیمر زیست سازگار و شبکه ای شده، اصلاح شیمیایی 
با گروه های عاملی زیست سازگار یا تثبیت ماده  زیست سازگارکننده 

بر پلی یورتان را انجام می دهند ]15[.

انجاماصلاحاتبرایبهبودخواصموردنیازرگمصنوعی
هدف از اصلاح ماده استفاده شده در ساخت کاشتینه رگ  مصنوعی 
برای  شرایط  بهبود  بودن،  ضدترومبوز  جمله  از  خواصی  بهبود 
و  پروتئین  جذب  کاهش  اندوتلیال،  سلول های  تکثیر   نشستن، 
می توان  ویژگی ها،  این  بهبود  برای  پلاکت هاست.  چسبندگی 
پلی یورتان را از توده یا از سطح اصلاح کرد. در ادامه، نمونه هایی از 

انواع اصلاحات توضیح داده می شوند.

اصلاحسطحپلییورتان

 Bell و Weinberg اصلاح سطحی اولین بار در سال 1986 توسط
از  پوششی  با  را  داکرون  از جنس  آن ها رگ خونی  انجام گرفت. 
سلول های اندوتلیال گاوی اصلاح کردند ]16[. از آن زمان تاکنون 
پژوهش های متعددی در این زمینه انجام گرفته است. برای ایجاد 
که  می شود  زده  پیوند  پلی یورتان  بر  ماده ای  عموماً  مناسب  سطح 
بتواند خواص لازم را تأمین کند ]22-17[ یا اینکه پوششی روی 

پلی یورتان داده می شود ]23[.
سطح  اصلاح  هدف  با   Masters و   Chuang  ،2009 سال  در 
پلی یورتان، ابتدا روی پلی یورتان شاخه هایی از جنس پلی اتیلن ایمید 
)PEI( قرار دادند. سپس روی این شاخه ها، یک بار هپارین، یک بار 
پلی اتیلن گلیکول )PEG( و یک بار هیالورونیک  اسید نشاندند. نتیجه 
این بود که نمونه ای که در آن هیالورونیک  اسید با پیوند کووالانسی 
به پلی یورتان متصل شده بود، جذب پروتئین و چسبندگی پلاکت 

کمتری از دو نمونه دیگر نشان داد ]17[.

.]13[ Elast-Eon  جدول 1- خواص فیزیکی و مکانیکی پلی یورتان های خانواده

E5-130 E5-325 E-2A E2-945 E2-852 E2-860 E2-862 E4 خواص

77 A 82 A  90 A 50 D 55 D 65 D 68 D 80 D سختی )شور(

21 23 26 28 30 34 34 60 )MPa( استحکام کششی
> 700 > 500 > 450 > 400 > 300 > 200 > 200 25 ازدیاد طول تا پارگی )%)

4 5 8 12 15 23 - -
تنش کششی  در:

)MPa( 100 ازدیاد طول%     

5 7 10 15 18 - - - )MPa( 200 ازدیاد طول%    

6 9 13 18 23 - - - )MPa( 300 ازدیاد طول%     
11 15 35 115 360 650 650 - )MPa( مدول کشساني
45 60 80 97 129 - - - )kN/m(  استحکام پارگی

175-185 180-185 195-200 220 210-215 210-215 210-215 185 )°C( دمای ذوب
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روی  زیست سازگارکننده  ماده   پیوندزنی  از  دیگری  نمونه 
پلی یورتان، کاری است که در سال Liu ،2014 و همکاران انجام دادند. 
 )Tecoflex( آن ها نوعي پلی یورتان شبکه ای شده  با نام تکوفلکس 
)متاکریلوکسي اتیل  فسفوریل کولین  جنس  از  پلیمرهایی  با  را 
تغییر  و  کردند  اصلاح  پیوندزنی  به روش   )MPC فسفوریل کولین، 
آب گریزی و جذب پروتئین پلیمر اصلاح شده را بررسی کردند. آن ها 
پلی)2- اتیل هگزیل و  فسفوریل کولین  از  استفاده  با  کار،  این   برای 
)EHMA-r-MPC(سه پلیمر تصادفی پلي ،)EHMA( )متاکریلات  
و   )MPC-b-EHMA( )bPMEH(پلي قطعه اي   ،)rPMEH(
استفاده  با  و  ساختند   )MPC-g-EHMA( )gPMEH(پلي پیوندی 
این  داد،  نشان  نتایج  کردند.  اصلاح  را  پلی یورتان  آن ها، سطح  از 
پروتئین  جذب  کاهش  و  آب گریزی  افزایش  به  اصلاح  نوع  سه 
)عامل مهمي در ایجاد ترومبوز( پلی یورتان پایه منجر شده است. 
همچنین، اصلاح با gPMEH می تواند برای کاربردهای پزشکی در 

 تماس با خون مفیدتر باشد. شکل 3 ساختار شیمیایی نوع پیوندی 
)gPMEH(را نشان می دهد. 

پلی یورتان های  آب  قطره  با  تماس  زاویه  تغییرات  نمودار 
 ،)rPMEH( تصادفی  در سه حالت  فسفوریل کولین  با  اصلاح شده 
و جذب   4 شکل  در   )gPMEH( پیوندی  و   )bPMEH( قطعه ای 
 4 شکل  در  که  همان  طور  است.  آمده   5 شکل  در  آن ها  پروتئین 
فسفوریل کولین،  با  اصلاح شده  پلی یورتان ها ی  می شود،  مشاهده 
زاویه تماس بیشتری نسبت به پلی یورتان اصلاح نشده داشته و در 
از طرفی آن گونه که در شکل 5  دارند.  بیشتری  نتیجه آب گریزی 
پلی یورتان  نوع  سه  هر  در  پروتئین  است، جذب  شده  داده   نشان 
اصلاح شده، کمتر از پلی یورتان اصلاح نشده است ]18[. همچنین، 
این گروه به این نتیجه رسیدند، ماده داراي %30 از MPC، خاصیت 
 ،MPC ضدترومبوز درخور  توجه و مطلوبی دارد. با افزایش درصد

.]17[ gPMEH شکل 3- ساختار شیمیایی اصلاح کننده نوع پیوندی

با  اصلاح شده  پلي یورتان هاي  آب گریزی  مقدار   -4 شکل 
قطعه ای   ،)rPMEH( تصادفی  حالت  سه  در   فسفوریل کولین 

.]17[ )gPMEH( و پیوندی )bPMEH(

با  اصلاح شده  پلي یورتان هاي  پروتئین  جذب  مقدار   -5 شکل 
قطعه ای   ،)rPMEH( تصادفی  حالت  سه  در   فسفوریل کولین 

.]17[ )gPMEH( و پیوندی )bPMEH(
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این خاصیت مطلوب بیشتر نیز می شود ]19[.
مثالی دیگر از اصلاح سطحی از راه پیوند ماده  زیست سازگارکننده 
آن ها  است.   2015 سال  در  همکاران  و   Khan پژوهش  بر سطح، 
سلول های  نشاندن  برای  شرایط  بهبود  هدف  با  را  خود  پژوهش 
اندوتلیال و نیز جلوگیري از چسبندگی پلاکت ها انجام دادند. آن ها 
سطح پلی یورتان برپایه پلی کربنات را با پلی اتیلن گلیکول و پروتئین 
دادند،  نشان  و  کرده  اصلاح   Cys–Ala–Gly-peptide )CAG(
و  بهبود  اندوتلیال  سلول های  چسبندگی  اصلاح،  این  نتیجه  در 
چسبندگی پلاکت ها کاهش مي یابد ]20[. همچنین در سال 2016، 
پپتید بر  Choi و همکاران نشان دادند، نشاندن هپارین و دو نوع 

و  فیبرینوژن  و  پلاکت  چسبندگی  کاهش  باعث  پلی یورتان  سطح 
شده  اندوتلیال  سلول های  تکثیر  و  چسبندگی  افزایش   همچنین 

است ]21[.
برای  پژوهشگران  توسط  پراستفاده  روش های  از  پلاسما  روش 
اصلاح سطحی است. برای مثال در سال Lukas ،2016 و همکاران 
با استفاده از روش پلاسما، بر نوعي پلی کربنات یورتان 35 اصلاح 
سطحی انجام دادند و خون سازگاری و چسبندگی پلاکت را بررسی 
کردند. بررسی چسبندگی پلاکت و سلول های اندوتلیال در شرایط 
بوده  رضایت بخش  اصلاح  مورد   35 از  مورد   9 داد،  نشان  ایستا 
به شرایط  برشی  تنش  افزایش  این مشخص شد،  بر  افزون  است. 
آزمون، امید اولیه برای مساعد بودن این اصلاحات را خنثی می کند. 
بر این اساس نشان داده شد، برای سنجش زیست سازگاری افزون 
تنش  مانند  فیزیولوژیکی  شرایط  از  استفاده  ایستا،  آزمون های  بر 

برشی وارد شده بر عروق لازم است ]22[.
مثالی از پوشش دهی روی پلی یورتان پژوهشي است که Lehle و 
همکاران در سال 2002 انجام داده اند. آن ها تیتانیم-کربوکسونیترید 
و   دادند  پوشش  پلی یورتان  از جمله  مختلف،  پلیمر  را روی چند 
نتایج مثبتی در رشد و تکثیر سلول های اندوتلیال روی پلیمرهای 
رفتار   6 شکل  آوردند.  به دست  پلی یورتان  ازجمله  یافته،  پوشش 
سلول های اندوتلیال انسانی گرفته شده از رگ صافن )HSVEC( را 
پس از گذشت چهار روز از کشت روی سطح این پلیمرها نشان 

می دهد. 
از  پس  است،  شده  داده  نشان  6-الف  شکل  در  که  همان طور 
این سلول ها  تعداد  اندوتلیال،  از کشت سلول های  گذشت 4 روز 
بر  سلول ها  تعداد  از  بیش  تیتانیم  پوشش  دارای  پلی یورتان  روی 
می شود،  دیده  6-ب  شکل  در  است.  پوشش  بدون  پلی یورتان 
از  بیش  پلی یورتان بدون پوشش  اندوتلیال روی  تکثیر سلول های 
پلی یورتان دارای پوشش است. شکل 6-پ کمتربودن سمیت سطح 

پلی یورتان دارای پوشش را در مقایسه با پلی یورتان بدون پوشش 
نشان می دهد. شکل مزبور، رشد محدود نشان داده شده در شکل 

3-الف را نیز تأیید می کند ]23[.

اصلاحتودهپلییورتان

است.  پلیمر  توده  اصلاح  پلی یورتان ها  اصلاح  از  دیگری  حالت 
برای  مدنظر  پلی یورتان  با  یا  را  اصلاح کننده  ماده  منظور،  بدین 

)پ(
شکل 6- رشد و تکثیر سلول های اندوتلیال انسانی کشت شده روی 
سطح چند پلیمر مختلف: )الف( چگالي سلول های اندوتلیالی پس 
اندوتلیال  سلول های  تکثیر  مقدار  )ب(  هم زمان،  کشت  روز   4 از 
 TCP) MTT روش  طریق  از  سمیت  بررسی  )پ(  و  کشت شده 

صفحه پلي استیرني کشت سلول است( ]23[.

)الف(

)ب(
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)Shore A(
استحکام پارگی 

)N/mm(
استحکام کششی 

)N/mm²(
ازدیاد طول تا پارگی 

(%)

نام تجاری 

85 55 48/3 570 Estane (PEU)

80 45 45/5- 37/9 400-490 ChronoflexC

75-90 50-80 20-30 500-570 Elasteon TM

84 50 ±1/2 53/6±3/4 704/8±38 POSS–PCU

.]24[ POSS–PCU جدول 2- مقایسه  خواص مکانیکی چند پلی یورتان تجاری موجود و

اصلاح، مخلوط می کنند ]26-24[ یا اینکه ماده اصلاح کننده را در 
حین پلیمرشدن پلی یورتان ]27[ وارد ساختار آن می کنند.

نوع  از  نانوذره ای  از  همکاران  و   Seifalian  ،2009 سال  در 
پلی هدرال اولیگومریک  سیلسزکیوکسان در بستر پلی کربنات یورتان 
)PCU( استفاده کردند. آن ها مشاهده کردند، ماده  حاصل، نسبت به 
ازنظر  چه  مطلوب تری  خواص  نانوذره،  بدون  یورتان  پلی کربنات  
زیست سازگاری  و  خون سازگاری  ازنظر  چه  و  مکانیکی  خواص 
داراست. جدول 2 مقایسه  خواص مکانیکی POSS–PCU و برخی 
از پلی یورتان های تجاری را نشان می دهد و در جدول 3 چسبندگی 
 .]24[ است  شده  مقایسه    POSS–PCU و   PCU روی  پلاکت 

را   POSS-PCU همکاران  و  در سال 2014، سیف علیان  همچنین 
که در سال 2009 سنتز کرده بودند، به عنوان کاشتینه رگ  مصنوعی 
مطلوبی  نتایج  و  کردند  بررسی  گوسفند  چند  بدن  در  درون تنی، 

به دست آوردند ]6[.
در سال Zhou ،2014 و همکاران فیبرون ابریشم را با پلی یورتان 
مخلوط کردند. آن ها مشاهده کردند، زیست سازگاری ماده افزایش 
یافته و در همه  نمونه های پلی یورتانی که فیبرون در آن ها به کار رفته 
است، به جز نمونه داراي %10 وزنی فیبرون، سمیت کاهش  یافته و 
پلی یورتان های  همچنین،  است.  کرده  پیدا  بهبود  زیست سازگاری 
و  زیست سازگاری  پلی تترافلوئورواتیلن  با  مقایسه  در  ساخته شده 
عدم سمیت درخور  توجه و پذیرفته شده اي دارند ]25[. همچنین 
در سال Everett ،2016 و همکاران با هدف بهبود خون سازگاری 
قرار   PCU بستر  در  را   )L-AME( L-آرژینین متیل  استر  ترکیب 
دادند. پژوهش آن ها با این فرضیه بود که این ماده می تواند روی 
سطح نواحی فعالی ایجاد کند که در تماس با آنزیم های اندوتلیال 

شکل7- جذب پروتئین روی پلی یورتان اصلاح نشده و اصلاح شده 
با هیالورونیک  اسید در توده و در سطح ]27[.

شکل 8- مقدار چسبندگی پلاکت روی پلی یورتان اصلاح نشده و 
اصلاح شده با هیالورونیک  اسید در توده و در سطح ]27[.

POSS-PCU PCU چسبندگي

2/1±0/5 2/8±0/5 پلاکت )%(

POSS– و PCU جدول 3- مقایسه درصد چسبندگی پلاکت روی
.]24[ PCU
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نیتریک  تولید  به  )eNOS( موجود در خون،   نیتریک  اکسید سنتاز 
اکسید منجر می شود که نتیجه آن ایجاد خاصیت ضدترومبوز است. 
نتایج پژوهش آن ها نشان داد، این اصلاح مؤثر است و PCU اصلاح 
با  شده برای استفاده به عنوان کاشتینه یا پوشش وسایل در تماس 

خون می تواند کاربرد داشته باشد ]26[.
در سال Ruiz ،2014 و همکار از هیالورونیک اسید برای اصلاح 
برقراری  با  را  پلی یورتان  سطح  آن ها  کردند.  استفاده  پلی یورتان 

توده  کوپلیمرشدن  روش  به کارگیری  و  توده  و  کووالانسی  پیوند 
اصلاح کردند. این پژوهشگران مشاهده کردند، به کارگیری این ماده 
در توده  پلی یورتان، نسبت به زمانی که آن را در سطح ماده قرار 
می دهند، به کاهش بیشتری در جذب پروتئین، چسبندگی پلاکت و 
چسبندگی گلبول های قرمز خون منجر می شود که در شکل های 7 
تا 9 نشان داده شده است. در این سه نمودار، نمونه ها در دو حالت 
ایستا و پویا بررسی شده اند. منظور از پویا این است که نمونه ها به 

مدت h 4 تحت تنش برشی dynes/cm2 12 قرارگرفته اند ]27[.

نتیجهگیری

 کاشتینه رگ  مصنوعی باید قابلیت تأمین ویژگی های زیست سازگاری و 
برابر عفونت، حفظ خواص مکانیکی و  عدم سمیت، مقاومت در 
خون سازگاری را داشته باشد. پلی یورتان ها موادی هستند که قابلیت 
تأمین این موارد را تا حد زیادی دارند، اما نیازمند اصلاحاتی برای 
تلاش های  تاکنون  اگرچه  هستند.  خواص  این  از  برخی  بهبود 
و  قابل  قبول  ویژگی های  با  پلی یورتان هایی  سنتز  برای  بسیاری 
یا  سطح  در  شیمیایي  اصلاحات  با  آن ها  خواص  بهبود  همچنین 
اگر   دارد.  ادامه  همچنان  تلاش ها  این  اما  است،  انجام  شده  توده 
اعمال  پلي یورتان ها   بهبود خواص روی  برای  مناسب  اصلاحات 
شود، پلی یورتان ها از کاربردی ترین مواد برای ساخت کاشتینه رگ  

مصنوعی خواهند بود.

شکل 9- مقدار چسبندگی سلول های قرمز خون روی پلی یورتان 
اصلاح نشده و اصلاح شده با هیالورونیک اسید در توده و در سطح 

.]27[
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