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H    ydrogels are a water-swollen and porous materials with polymeric origin. They 

are interconnected networks of one or more types of polymers with high water 

absorption capacity that can carry drugs and small molecule proteins. Due to their wide 

industrial applications and outstanding efficiency, they have attracted considerable 

attention. Chitosan-based hydrogels find applications in tissue engineering, drug release, 

wound healing and improvement, and due to their diverse industrial applications, they have 

gained significant interest. The variety in construction and the nature of the primary reactant 

have led to the production of different hydrogels with various mechanical and rheological 

properties. Therefore, understanding the rheological behavior and the relationship 

between the chemical structure and the resulting properties is very important. Due to its 

biocompatibility, biodegradability, antibacterial properties and non-toxicity, chitosan 

has a wide range of applications in the fields of pharmaceuticals, medicine, cosmetics, 

health care, agriculture, biosensors, and food industries. In this article, recent studies on 

the rheology of chitosan hydrogels and the applications of chitosan-containing hydrogels 

are presented. Considering the importance of rheology in materials such as hydrogels, an 

attempt has been made to comprehensively review of the properties and applications of this 

category of hydrogels.
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به‌هم  آن‌ها شبکه‌های  پلیمری هستند.  منشأ  با  متخلخل  و  آب  در  متورم‌شونده  موادی  هیدروژل‌ها 
متصل از یک یا چند نوع پلیمر با ظرفیت جذب آب زیاد هستند که قابلیت حمل داروها و پروتئین‌های 
کوچک‌مولکول را دارند. هیدروژل‌ها به‌دلیل کاربردهای صنعتی و کارایی برجسته آن‌ها مورد توجه 
بسیاری قرار گرفته‌اند. هیدروژل‌های برپایه کیتوسان نیز در حوزه‌های مختلف از جمله مهندسی بافت، 
رهایش دارو، التیام و بهبود زخم استفاده می‌شوند و کاربردهای صنعتی گسترده‌ای دارند، از این رو 
توجه زیادی به این دسته از هیدروژل‌ها جلب شده است. تنوع در ساخت و ماهیت ماده اولیه به‌عنوان 
واکنشگر موجب تولید هیدروژل‌های مختلف با ویژگی‌های مکانیکی و رئولوژیکی متفاوت شده است. 
بنابراین، درک رفتار رئولوژیکی و رابطه‌ ساختار شیمیایی با ویژگی‌های ایجادشده، از اهمیت بسزایی 
برخوردار است. کیتوسان به‌دلیل ویژگی‌هایی چون زیست‌سازگاری، زیست‌تخریب‌پذیری، خاصیت 
و  آرایشی  پزشکی،  دارویی،  زمینه‌های  در  گسترده‌ای  کاربردهای  بودن  غیرسمی  و  ضدباکتری 
بهداشتی، کشاورزی، زیست‌حسگرها و صنایع غذایی دارد. در این مقاله تلاش شده است، مطالعات 
اهمیت  به  توجه  با  ارائه شود.  آن‌ها  کاربردهای  و  کیتوسانی  هیدروژل‌های  رئولوژی  درباره  اخیر 
از  این دسته  کاربردهای  و  تا ویژگی‌ها  است  قبیل هیدروژل‌ها، سعی شده  از  در موادی  رئولوژی 

هیدروژل‌ها به‌طور جامع مرور شود.
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مقدمه 
کیتین یکی از پلی‌ساکاریدها و پلیمری طبیعی است که با استیل‌زدایی 
به کیتوسان تبدیل می‌شود ]1[. کیتوسان از مواد زیستی بسیار مناسب 
برای تهیه هیدروژل‌هایی با زیست‌تخریب‌پذیری و زیست‌سازگاری 
مطلوب است. کاربرد بسیاری از هیدروژل‌های برپایه کیتوسان در 
سال‌های  در  و  گزارش ‌شده‌  بافت  مهندسی  و  دارورسانی  سامانه 
به  زیادی  توجه  بسته‌بندی  مواد  و  زیست‌حسگرها  زمینه  در  اخیر 

آن‌ها جلب شده است ]2[. 
در  موجود  آزاد  آمینه  گروه‌های  پروتون‌دارشدن  به‌دلیل  کیتوسان 
ساختار مولکولی‌ آن، در محلول‌های آبی اسیدهای آلی مانند فرمیک 
اسید و استیک اسید در pH زیر 6/2 حل‌پذیر است ]3،4[. این پلیمر 
به‌دلیل فراوانی و مقرون به صرفه بودنش کاربرد زیادی دارد ]5[ و در 
صنایعی چون کاغذسازی، داروسازی و نساجی قابل استفاده است ]6[. 
هیدروژل اصطلاحی عمومی است که برای مواد متخلخل با منشأ 
به  که  هیدروژل‌هایی  می‌شود.  استفاده  تورم  قابلیت  با  و  پلیمری 
محیط ‌زیست حساس هستند، اغلب هیدروژل‌های هوشمند نامیده 
می‌شوند. آن‌ها به تغییرات شرایط محیطی واکنش نشان می‌دهند، 
یعنی متورم یا منقبض می‌شوند. از ویژگی‌های اصلی هیدروژل‌های 
براساس  ناگهانی  به‌طور  آن‌ها  تورم  نسبت  که  است  این  هوشمند 
تغییرات کوچک در عوامل محیطی تغییر میك‌ند ]3[. هیدروژل‌ها 
 ساختار‌های سه‌بعدی آب‌دوستی هستند که از پلیمر‌های طبیعی و 
سنتزی تشکیل و مقدار زیادی آب را در خود نگه می‌دارند. همچنین، 
هنگام تورم حجم آن‌ها افزایش می‌یابد بدون اینکه تغییری در شکل 
 آن‌ها ایجاد شود. این ساختارها می‌توانند مثل یک جامد رفتار کنند و 
اتصالات  وجود  از  ناشی  که  دهند  نشان  گران‌‌روکشسانی  خواص 
عرضی در ساختار آن‌هاست )شكل 1( ]7[. همچنین، هیدروژل‌ها 
درجه  دارای   ،]8[ آبی  زیاد  گنجایش  برخورداری  به‌دلیل 
هیدروژل‌ها  قابلیت  هستند.  طبیعی  بافت  به  شبیه  انعطاف‌پذیری 
زنجیر  به  متصل  عاملی آب‌دوست  از گروه‌های  برای جذب آب، 
دربرابر  آن‌ها  مقاومت  که  حالی  در  می‌شود.  ناشی  پلیمری  اصلی 
انحلال از اتصالات عرضی بین زنجیر‌های شبکه ناشی می‌شود ]3[. 
مختلف  زمینه‌های  در  هیدروژل‌ها  رئولوژی  اهمیت  به  باتوجه 
فناوری و خواص کیتوسان و کارایی آن در هیدروژل‌ها،  علوم و 
سعی شده است تا مطالعات رئولوژیکی اخیر درباره کیتوسان و نیز 

آمیخته‌های آن ارائه شود. 

رفتار رئولوژیکی هیدروژل‌ها
برای  انجام‌شده  مختلف  رئولوژیکی  آزمون‌های  بخش،  این  در 

شناسایی هیدروژل‌ها ارائه شده و انواع آزمون‌ها با مثال‌هایی درباره 
نحوه استفاده از آن‌ها بحث و ارزیابی شده است. نتایج به‌دست‌آمده 
از اندازه‌گیری‌ها، رابطه ساختار با ویژگی هیدروژل‌ها را بیان می‌کند. 
شکل 2، منحنی لگاریتم سرعت برش برحسب لگاریتم گران‌روی 

را برای توصیف رفتار رئولوژیکی هیدروژل‌ها نشان می‌دهد. 
منحنی‌‌های جریان )جریان برشی پایا( رفتار رئولوژیکی یک ماده، 
وابستگی گران‌روی به سرعت برش اعمال‌شده را توصیف می‌کنند 
که یکی از متداول‌ترین فنون شناسایی است و برای تعیین تمایل 
یک ماده به جریان یافتن استفاده می‌شود. هیدروژل‌ها عموماً سیالات 
غیرنیوتنی با رفتار روان‌شوندگی برشی هستند. در مقایسه با سیالات 
نیوتنی، مواد با رفتار روان‌شوندگی برشی با افزایش سرعت برش 
اعمالی دچار کاهش گران‌روی می‌شوند )شکل 3(. این ویژگی مهم 
هیدروژل‌هاست که می‌تواند در کاربردهایی مانند تزریق، دارورسانی 

شکل 1- تصویر میکروسکوپ الکترونی پویشی )SEM( از شبکه 
پلیمری هیدروژل ]8[.

از  تابعی  گران‌روی  هیدروژل‌ها،  جریان  رفتار  نمودار   -2 شکل 
سرعت برش است ]9[. 
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و مهندسی بافت مفید باشد. پژوهشگران از منحنی‌های جریان برای 
مقایسه گران‌روی هیدروژل‌ها با نسبت‌های مختلف اتصال عرضی 
استفاده کرده‌اند ]10[. افزون بر مطالعه وابستگی گران‌روی به سرعت 
روا‌ن‌وردی  مطالعه  برای  پایا  برشی  جریان  از  هیدروژل‌ها،  برش 
 )rheopexy( یعنی گران‌وردی  آن  مخالف  پدیده  و   )thixotropy(
استفاده کردند. یعنی، پس از اینکه هیدروژل‌ها رفتار روان‌شوندگی 
برشی غیرنیوتنی نشان دادند، مشخص شد که گران‌روی هیدروژل 
می‌یابد.  افزایش  تکراری  به‌طور  برشی،  جریان  آزمون  هر  از  پس 
با افزایش سرعت برش، گران‌روی هیدروژل تا حد معینی کاهش 
می‌یابد. پس از این، سرعت برش کاهش می‌یابد که به افزایش مقادیر 
گران‌روی به بیش از مقادیر گران‌روی اولیه در سرعت برش مربوط 
گران‌وردی  یا  منفی  روان‌وردی  به‌عنوان  پدیده  این  می‌شود.  منجر 
ظاهری  روی  گران  روان‌ورد،  سیالات  در   .]11[ می‌شود  شناخته 
سیال با گذشت زمان کم می‌شود. در حالی که در سیالات گران‌ورد، 

گران‌روی ظاهری با گذشت زمان زیاد می‌شود.
 

آزمون روبش کرنش 

این آزمون برای تعیین رفتار هیدروژل‌ها با استفاده از افزایش کرنش 
کرنش  روبش  آزمون  نتایج  دارد.  کاربرد  ثابت  بسامد  در  نوسانی 
ازطریق مدول‌های ذخیره )ʹG( و اتلاف )ʺG( هیدروژل در محدوده 
کرنش افزایشی بیان می‌شود. افزون براین، مطابق شکل 4، اطلاعاتی 
به‌دست  ماده  گران‌روکشسانی خطی  ناحیه  یا  نیوتنی  رفتار  درباره 
می‌دهد. در هیدروژل‌ها، ناحیه گران روکشسانی خطی در تنش‌های 
با  است.  تنش  از  مستقل  مدول‌  آن  در  که  می‌دهد  رخ  کم  برشی 

افزایش تنش، در نقطه تقاطع ʹG و ʺG، ماده از حالت ژل به حالت 
محلول درمی‌آید. هدف اصلی از آزمون روبش کرنش، تعیین ناحیه 

گران‌روکشسانی خطی هیدروژل‌هاست ]12[.
 

آزمون روبش زمان 
این آزمون نوعی فن رئولوژیکی است که اغلب برای تعیین تغییرات 
ساختاری ماده خاصی در یک دوره زمانی معین استفاده می‌شود. 
تغییرات ساختار مانند تبخیر حلال، پخت، ژل شدن، تخریب پلیمر 
می‌گذارد.  اثر  ترکیب  رئولوژیکی  خواص  بر  مستقیماً  بازیابی،  یا 
با آزمون‌‌های روبش زمان بررسی کرد.  چنین تغییراتی را می‌توان 
این آزمون‌ها، مطالعه فرایند ژل شدن هیدروژل را همان‌طور که در 
شکل 5 نشان داده شده است، امکان‌پذیر می‌سازند. زمان ژل شدن 
به‌عنوان نقطه تقاطع مدول‌های ذخیره )ʹG( و اتلاف )ʺG( تعریف 
به‌دلیل نشان دادن سینتیک واکنش ژل شدن  تقاطع  نقطه  می‌شود. 

نقطه مهم و قابل طرح در نمودار است ]13[. 
در  که  می‌کند  بیان  را  هیدروژلی  ساختار  دما،  روبش  آزمون 
می‌توان  را  کار  این  می‌گیرد.  قرار  دما  از  محدوده خاصی  معرض 
در محدوده   )Gʺ( اتلاف  و   )Gʹ( مدول‌های ذخیره  اندازه‌گیری  با 
دمایی خاص به‌دست آورد که نشانگر پایداری ساختاری هیدروژل 
در دماهای مختلف، همراه با انتقال سل-ژل هیدروژل است ]14[.

 
آزمون روبش بسامد 

رئولوژی  در  قدرتمندی  ابزار  برگشتی،  و  رفت  بسامد  آزمون‌ 

شکل 3- روبش کرنش در هیدروژل‌ها ناحیه گران‌روکشسان خطی 
را نشان می‌دهد ]9[. 

شکل 4- آزمون روبش زمان، تشکیل ساختار هیدروژل در طول 
بیانگر  ذخیره  و  اتلاف  مدول  تقاطع  محل  می‌دهد.  نشان  را  زمان 

نقطه ژل شدن است ]9[. 
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هیدروژل‌ها هستند که رفتار اتصال عرضی و همچنین وجود یک 
شبکه برگشت‌پذیر را نشان می‌دهد. این آزمون یکی از روش‌های 
رئولوژیکی است که رابطه بین بسامد آزمون، مدول ذخیره و اتلاف 
G در  G و̋  یک ماده را تعیین می‌کند. افزون‌بر این، مقایسه دو مقدار́ 
محدوده بسامد، درکی از خواص گران‌روکشسانی و وضعیت ماده 
را به‌دست می‌دهد. برخی پژوهشگران، از آزمون جابه‌جایی بسامد 
برای ارزیابی اثر افزودنی‌ها بر مدول‌های ذخیره و اتلاف هیدروژل 
در محدوده بسامدی معین استفاده کردند. آن‌ها بدین نتیجه رسیدند، 
همه هیدروژل‌ها دارای خواص گران‌روکشسانی با شیب‌های مثبت 
در ʹG و ʺG هستند که مدول اتلاف سریع‌تر افزایش می‌یابد. نمایی 
جابه‌جایی  رئونگار‌های  روی  از  می‌توان  که  متفاوتی  اطلاعات  از 
بسامد تفسیر کرد در شکل 7 نشان داده شده است. یادآور می‌شود، 
 مقیاس‌بندی محورهای شکل‌ها می‌تواند وابستگی زیادی به سختی و 

دینامیک هیدروژل‌ها داشته باشد ]9[.

تن‌دهی خزش، بازیابی خزش و تنش آسایش 

در آزمون خزش تغییر در ماده‌ای توصیف می‌شود که پس از اعمال 
بار ثابت، تغییرشکل می‌دهد. به‌عبارتی، تنش ثابتی به نمونه اعمال 
می‌شود که به افزایش کرنش منجر می‌شود و پس از زمان معینی 
به تعادل می‌رسد. مطابق شکل 8، هیچ تنش دیگری در این مرحله 
ثبت  مشخصی  و  ثابت  زمان  در  نمونه  بازیابی  و  نمی‌شود  اعمال 
چند  می‌توان  را  خزش  بازیابی  آزمون‌های  این،  افزون‌بر  می‌شود. 
بار پشت سر هم تکرار کرد که می‌تواند اطلاعاتی درباره رفتار مواد 
پس از استفاده واقعی ارائه دهد. برخی پژوهشگران از آزمون‌های 
تن‌دهی خزش برای مقایسه انطباق هیدروژل‌های خالص و مخلوط 

استفاده کرده‌اند ]7[.
 

هیدروژل‌های برپایه کیتوسان 

تهیه و آماده‌سازی هیدروژل با اتصال عرضی کیتوسان 
شامل  کیتوسان  پلی‌ساکارید  زنجیرهای  میان  بین‌مولکولی  نیروهای 
این  هستند.  آب‌گریز  و  یونی  برهم‌کنش‌های  هیدروژنی،  پیوندهای 
برهم‌کنش‌ها تحت تأثیر وزن مولکولی و قدرت یونی قرار می‌گیرند. اتصال 
عرضی پلیمرهای کیتوسان برای بهبود برخی خواص آن مانند پایداری و 
ماندگاری برای اهداف رهایش دارو لازم است. شبکه‌های هیدروژلی 
برپایه کیتوسان، براساس روش اتصال عرضی، تهیه و آماده‌سازی آن 

طبقه‌بندی شده‌اند که در ادامه به‌طور مختصر شرح داده می‌شود ]15[. 

شکل 5- آزمون روبش دما، روشی برای ارزیابی پایداری گرمایی 
هیدروژل‌هاست ]9[.

ابزار قدرتمندي در رئولوژی  بسامد،  آزمون‌های روبش  شکل 6- 
هیدروژل‌ها بوده و نشان‌گر پیوند و اتصال عرضی شبکه است ]9[.

اعمالی  کرنش  مقدار  بیانگر  خزش،  بازیابی  آزمون‌های   -7 شکل 
ساختار  چگونه  و  کند  تحمل  می‌تواند  هیدروژل  یک  که  است 

هیدروژل پس از حذف این فشار اعمالی، بهبود می‌یابد ]9[. 
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اتصال عرضی شیمیایی

کووالانسی  پیوند  با  شیمیایی  عرضی  اتصال  دارای  هیدروژل‌های 
آن‌ها  در  پیوند  تشکیل  و  می‌گیرند  شکل  کیتوسان  درشت‌مرهای 
زیر  حالت  چهار  در  هیدروژل‌ها،  نوع  این  است.  بازگشت‌ناپذیر 

تشکیل می‌شوند: 
- سامانه کیتوسان اتصال عرضی‌یافته؛

- شبکه‌های پلیمری هیبریدی؛ 
- شبکه‌های پلیمری درهم‌نفوذی؛ 

- شبکه‌های نیمه‌درهم‌نفوذی پلیمری.  
شکل 9، تصویر این چهار حالت را نشان می‌دهد. 

اتصال عرضی فیزیکی

تشکیل  برای  پیوندها  از  دیگری  دسته  فیزیکی  عرضی  اتصال 
شبکه‌های هیدروژلی حاوی کیتوسان است. برهم‌کنش‌های فیزیکی 
می‌توانند برهم‌کنش‌های یونی باشند، مانند هیدروژل‌های کیتوسان 
مانند  می‌توانند  یا  پلی‌الکترولیت  کمپلکس‌های  و  یونی  پیوند  با 

شبکه‌ها با برهم‌کنش‌های ثانویه باشند.
 

پیوند فیزیکی دربرابر پیوند شیمیایی

می‌کند.  تعیین  را  هیدروژل‌ها  پایداری  اتصال،  و  پیوند  نوع 
هیدروژل‌های با پیوند کووالانسی دربرابر متغیرهای محیطی مقاوم و 
پایدارند. با این‌ حال، سامانه‌های مزبور به فرایند خالص‌سازی برای 
مواد  این  دارند.  نیاز  سمی  و  واکنش‌نداده  اتصال‌دهنده‌های  حذف 

 پایداری و استحکام خوبی ندارند و ممکن است با تغییر در pH، دما و 
با  این ویژگی هیدروژل‌ها  یونی محیط واکنش دهند ]15[.  قدرت 
اتصال فیزیکی برای تهیه سامانه‌های پاسخگو به محرک‌ها بسیار مفید 
است، زیرا آن‌ها به شرایط محیطی بسیار حساس‌اند و می‌توانند برای 

رهایش دارو در شرایط خاص استفاده شود ]17[.
 

رئولوژی محلول‌ها و ژل‌های کیتوسان خالص 
 .]3[ است  وابسته  محلول  غلظت  به  کیتوسان  رئولوژی  رفتار 
رئولوژیکی  پارامتر  گران‌روی  گرماسخت،  ژل‌های  برای  همچنین، 
مهمی است ]18[. با افزایش غلظت کیتوسان گران‌روی محلول‌های 
رفتار   0/5  g/dL از  بیش  در غلظت‌های  می‌یابد.  افزایش  کیتوسان 
شده،  گزارش  همچنین  است.  شده  مشاهده  برشی  روان‌شوندگی 
گران‌روی ناحیه اول نیوتونی مستقل از قدرت یونی محلول است، 
اما به pH محیط بستگی دارد. پژوهشگران گزارش داده‌اند، با افزایش 
غیرنیوتونی  رفتار  کیتوسان،  محلول‌های  شدن  دی‌استیل‌دار  درجه 
زنجیر  ساختار  گسترش  به  را  آن  می‌توان  که  می‌شود  بیشتر  آن‌ها 
پلیمری و افزایش درگیری‌ها نسبت داد. با افزایش غلظت کیتوسان 
نیز به‌دلیل افزایش گره‌خوردگی و درگیری میان زنجیر مولکول‌ها، 
مطالعه‌ای  در  است.  شده  بیشتر  محلول  گران‌روی  و  برشی  تنش 
دیگر، دو نوع محلول‌ آبی کیتوسان اصلاح‌شده و نشده آب‌گریز، 
بررسی شدند. نتایج نشان داد، گران‌روکشسانی خطی و غیرخطی 
تحت تأثیر چند عامل از جمله pH، دما، مقدار سطح‌فعال و غلظت 
این، در هر دو سامانه در سرعت برش‌های  افزون‌بر  است.  پلیمر 

بیشتر، رفتار روان شوندگی برشی بارزتر است ]3[. 
سرعت  به  گران‌روی  وابستگی  دریافتند،  همکار  و   Hwang

 .]19[ دارد  بیشتری  اهمیت  کیتوسان  بیشتر  غلظت‌های  در  برش، 
در پژوهشی، اثر چند پارامتر مانند دما، نوع اسید و افزودن نمک بر 
رفتار رئولوژی محلول‌های غلیظ کیتوسان بررسی شد. مشاهده شد، 

پیوند  با  تهیه‌شده  کیتوسان  برپایه  هیدروژل  ساختار   -8 شکل 
کیتوسان،  زنجیر  عرضی  اتصالات  تنها  شامل  )الف(  کووالانسی: 
و  کیتوسان  )پ(  متفاوت،  پلیمر  با  شبکه‌ای‌شده  کیتوسان  )ب( 
پلیمر دیگر، درگیر و به‌هم گره خورده‌اند و هر پلیمر شبکه‌ای‌‌شده 
با کیتوسان گره خورده است، جایی که  است و )ت( پلیمر دیگر 

درشت‌مرهای کیتوسان شبکه‌ای‌شده‌اند ]15[.

شکل 9- ایجاد IPN برای کنترل نفود دارو ]16[. 
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با افزایش دما و کاهش غلظت کیتوسان، تنش عمودی و گران‌روی 
در  پارامتر  مؤثر‌ترین  نمک،  افزودن  این،  افزون‌بر  می‌یابد.  کاهش 
رئولوژی محلول‌های کیتوسان است و وجود نمک به‌دلیل برهم‌کنش 
باردارشده و یون‌های کوچک در محلول، کاهش  میان زنجیرهای 

گران‌روی را به دنبال دارد ]20[. 
رئولوژیکی  خواص  دادند،  نشان   ]21[ همکاران  و   Anchisi

پراکنه‌های کیتوسان تحت تأثیر وزن مولکولی است و همه پراکنه‌ها 
همچنین،  دادند.  بروز  شبه‌پلاستیک  و  برشی  روان‌شوندگی  رفتار 
با  مقایسه  در  ظاهری  گران‌روی  کاهش  موجب  گلیکول‌ها  وجود 
پایه می‌شود. برخی پژوهشگران، کاهش گران‌روی  پراکنه  محلول 
نگهداری  هنگام  را  اسید  استیک  در  کیتوسان  محلول  دینامیکی 
محلول پلیمری گزارش دادند. این کاهش گران‌روی به‌دلیل تخریب 

پلیمر است ]22[. 
El-Hefian و همکاران ]23[، اثر چند پارامتر مانند دما، غلظت، 

رئولوژیکی  خواص  بر  ذخیره‌سازی  زمان  و  برش  اعمال  زمان 
)گران‌روی ظاهری و تنش برشی( کیتوسان حل‌شده در استیک اسید 
را بررسی کردند. در دماهای کمتر، رفتار روان‌شوندگی مشخص‌تر 
غلظت‌های  و  دماها  تمام  در  کیتوسان  محلول‌های  برای  که  است 
برش،  اعمال  زمان  درباره  مطالعه  هنگام  شد.  مشاهده  مطالعه‌شده‌ 
تغییری در گران‌روی دینامیکی و تنش برشی محلول‌های کیتوسان 
 مشاهده نشد. افزون‌بر این، زمانی که مدت نگهداری بیش از 3 ماه 
ثابت  برش  سرعت  در  گران‌روی  که  است  شده  گزارش  باشد، 

افزایش و پس از آن کاهش یافته است. 
در مطالعه‌ای دیگر، رئولوژی ژل‌های کیتوسان با وزن مولکولی‌های 
)کم و متوسط( مختلف بررسی شده است. ژل‌ها رفتار غیرنیوتونی 
وزن  با  ژل  برای  شبه‌پلاستیک  رفتار  اما  داشتند،  زمان  از  مستقل 
زیاد  مولکولی  وزن  با  ژل  برای  پلاستیک  رفتار  و  کم  مولکولی 

مشاهده شد ]3[.
 

رئولوژی هیدروژل‌های کیتوسان با اتصال عرضی 
برای تولید هیدروژل دائمی، روش اتصال عرضی شیمیایی ازطریق 
پیوند کووالانسی بین زنجیرهای پلیمری استفاده‌شده انجام می‌گیرد. 
برخی پژوهشگران برای کیتوسان در محلول استیک اسید، تنش تسلیم 
در بسامد‌های بسیار کم و واکنش ایجاد اتصال عرضی بین کیتوسان و 
گلوتارآلدهید را گزارش کردند. این گزارش نشان داد، ژل دائمی قوی 

در سطوح اتصال عرضی بیشتر تشکیل شده است ]3[.
با  را  کیتوسان  محلول‌های  رئولوژی   ،]24[ همکاران  و   Moura

نوعی اتصال‌دهنده عرضی در غلظت‌های مختلف گزارش کردند. 

اتصال عرضی در  دارای  از محلول‌های  ژل‌های کشسان قوی‌تری 
شرایط فیزیولوژیکی در مقایسه با محلول‌های خالص به‌دست آمد. 
همچنین آن‌ها گزارش کردند، مدت زمان ژل شدن به‌دست‌آمده از 
ʹG )مدول ذخیره( و روش ثبت‌شده  ʺG )مدول اتلاف( و  تقاطع 

Chapman-Winter، مطابقت بسیار خوبی دارد.

Xu و همکاران ]25[ مشاهده کردند، با افزودن محلول پلی‌آکریل 

 آمید به محلول کیتوسان، بلافاصله هیدروژل تشکیل شد. تجزیه و 
 )CS-PAM( تحلیل رئولوژیکی هیدروژل کیتوسان-پلی‌آکریل آمید 
زیاد  نسبتاً  ذخیره  مدول  با  به‌سرعت  هیدروژل  این  داد،  نشان 
با  کیتوسان  قوی  تعامل  نشانگر  ژل،  ایجاد  است.  شده  تشکیل 
 PAM )پلی‌آکریل آمید( است. همچنین برای درک فرایند ژل ‌شدن 

CS-PAM، از اختلاط کیتوسان با گران‌روی‌های مختلف با محلول 

PAM استفاده شد. نتایج نشان داد، مدول ذخیره‌ با کاهش گران‌روی 

سیالیت  است.  ژل  پایداری  نشانگر  که  می‌یابد  افزایش  کیتوسان 
و  است  مناسب  شدن  ژل  برای  کم  گران‌روی  با  کیتوسان  خوب 

تشکیل پیوندهای هیدروژنی یا سایر برهم‌کنش را آسان‌تر می‌کند.
و  زمان  به  وابسته  گران‌روکشسانی   ،]26[ همکاران  و   Lin

پلی‌یورتان دوعاملی زیست‌تخریب‌پذیر  به بسامد هیدروژل   وابسته 
)biodegradable difunctional polyurethane, DFPU( شبکه‌ای‌شده 
با کیتوسان را بررسی و گزارش کردند، با افزایش کرنش دینامیکی، 
مقدار ʹG کاهش به مقداری کمتر از مقدار ʺG کاهش می‌یابد. آن‌ها 
اظهار کردند، گران‌روی برشی ثابت هیدروژل با افزایش سرعت برش 
هیدروژل  برشی  روان‌شوندگی  خاصیت  بیانگر  که  می‌یابد  کاهش 

است و می‌توان قابلیت تزریق خوبی را از آن انتظار داشت. 

رئولوژی محلول‌ها و ژل‌های مخلوط کیتوسان 
و  کیتوسان  محلول‌های  رئولوژیکی  خواص  پژوهشگران  برخی 
کرده‌اند.  بررسی  را  مختلف  مولکولی‌های  وزن‌  با  اتیلن  پلی‌اکسی 
 رفتار غیرنیوتونی شبه‌پلاستیک برای محلول‌های پلیمری خالص و 
از  دیگر  برخی  است.  شده  مشاهده  آن‌ها  آمیخته‌های  همچنین 
کیتوسان- نفوذی  درهم  شبکه  رئولوژیکی  خواص  پژوهشگران، 
به‌دلیل  است،  داده  نشان  نتایج  داده‌اند.  را گزارش  اکسید  پلی‌اتیلن 
افزایش  کشسانی  خواص  اکسید،  پلی‌اتیلن  فیزیکی  شبکه  وجود 
می‌یابد ]3[. در پژوهشی دیگر، تهیه و شناسایی آمیخته‌های کلاژن-
کیتوسان  افزودن  با  شد.  انجام  رئولوژیکی  مطالعات  با  کیتوسان 
و  بخش ‌گران‌رو  اتلاف  مدول  ذخیره،  مدول  کاهش  کلاژن  به 
نتایج  شد.  مشاهده  بسامد(  از  تابعی  )به‌عنوان  ظاهری  گران‌روی 
سیال  مشابه  رفتاری  بیشتر  کلاژن-کیتوسان  آمیخته‌های  داد،  نشان 
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گران‌روکشسان دارند تا رفتار جامد ]27[. 
شد.  مطالعه  کیتوسان-زانتان  هیدروژل‌های  رئولوژیکی  خواص 
نتایج نشان داد، این ترکیب هیدروژلی مشابه ژل‌های رقیق و آبکی 
رفتار می‌کند. افزایش تقریبا خطی مدول برشی در محدوده بسامد 
غلظت  مانند  دیگری  عوامل  همچنین،  می‌شود.  دیده   0/1-65  s-1

خواص  و  ساختار  در  مهمی  نقش  پراکنش،  ماهیت  و  هیدروژل 
نهایی هیدروژل‌ها دارند ]28[. 

آلومینیم  کیتوسان-منیزیم  کامپوزیت  رئولوژی  پژوهشگران 
کیتوسان  به   MAS افزودن  کرده‌اند.  مطالعه  را   )MAS( سیلیکات 
جریان  به  نیوتونی  جریان  و  شد  منجر  گران‌روی  افزایش  به 
رفتار  تغییر  است.  کرده  تغییر  روان‌وردی  با خواص  شبه‌پلاستیک 
جریان، به‌دلیل برهم‌کنش الکتروستاتیکی کیتوسان و MAS است. 
براساس  منفی هستند.  و  مثبت  بار  به‌ترتیب حامل  مواد،  این  زیرا 
این یافته‌ها می‌توان نتیجه گرفت، ‌پراکنش‌های کامپوزیت کیتوسان-
و  تعلیق‌کننده  عامل  به‌عنوان  می‌توانند  سیلیکات  آلومینیم  منیزیم 

ژل‌کننده در محصولات دارویی استفاده شوند ]29[. 
پژوهشگران فروژل‌های کیتوسان را آماده‌سازی و مطالعه کرده‌اند. روش 
استفاده‌شده، رسوب هم‌زمان یون‌های آهن در محیط قلیایی و کیتوسان 
است. تقویت فروژل‌های کیتوسان در مجاورت نانوذرات مگنتیت انجام‌ 

شد که با افزایش مدول‌هاي گران‌روکشسانی همراه بود ]30[. 

کاربرد هیدروژل‌های برپایه کیتوسان 

محصولات  و  است  زیست‌تخریب‌پذیر  و  زیست‌سازگار  کیتوسان 
 حاصل از تخریب آن غیرسمی هستند ]31[. کیتوسان چسب زیستی و 
باکتری‌ایستاست که به عنوان عامل سختی‌گیر آب عمل می‌کند ]32[. 
این پلیمر می‌تواند خونریزی را ازطریق ترکیب با پیش‌انعقاد کنترل 
نیز کمک می‌کند ]33[. کیتوسان در  کند که به تسریع لخته شدن 
 زمینه‌هایی مانند دارویی، پزشکی، آرایشی و بهداشتی، کشاورزی و 
صنعت غذا کاربرد زیادی دارد. کاربردهای دارویی کیتوسان شامل 

دارو، زخم‌پوش، ترمیم بافت و مهندسی بافت است ]34[. 

دارورسانی 
آن‌ها،  اصلاح‌شده  ترکیبات  و  کیتوسان  برپایه  هیدروژل‌های 
ویژگی  به‌دلیل   .]35[ دارند  دارورسانی  در  فراوانی  کاربردهای 
کاتیونی کیتوسان و بار منفی گلیکوپروتئین‌های مخاطی، کیتوسان 
استفاده  دارد.  را  منفی  بار  با  زیستی  به سطوح  قابلیت چسبندگی 

باقی ‌ماندن سامانه  افزایش زمان  پلیمرهای زیست‌چسب باعث  از 
دارورسانی در محل مصرف می‌شود و درنتیجه تحویل دارو به محل 

هدف مؤثرتر انجام می‌شود.
یکی از سامانه‌های دارورسانی برپایه کیتوسان، سامانه دارورسانی 
تهیه  کیتوسان  فیلم‌های  یا  کپسول‌ها  از  استفاده  با  که  است  دهانی 
می‌شود. این سامانه‌ها قابلیت حمل‌ونقل داروها را به‌طور مؤثر فراهم 
می‌کنند و برای داروهایی بسیار مفیدند که نیاز به آزادسازی کنترل‌شده 
به‌مدت طولانی دارند. از مزیت‌های این سامانه‌ها می‌توان به افزایش 
زیست‌دارویی  رفتار  بهبود  و  مصرف‌  تعداد  کاهش  دارو،  پایداری 
داروها اشاره کرد. از این رو، سامانه دارورسانی دهانی برپایه کیتوسان 
به‌عنوان روش مؤثر و مطمئنی برای دارورسانی به‌‌طور موضعی و 
سامانه‌ای برای بهبود درمان‌ و کاهش عوارض جانبی مصرف داروها 

مورد توجه قرار گرفته است ]15[.
 

دارورسانی دهانی 

داربست‌های هیدروژلی را می‌توان برای دارورسانی به حفره دهان، 
دهان  به  دارو  رهایش  کرد.  استفاده  بزرگ  روده  و  روده  معده، 
هیدروژل‌های  رود.  به‌کار  دهانی  بیماری‌های  رفع  برای  می‌تواند 
معده  مانند  مکان‌های مشخصی  به  را  دارورسانی   ،pH به  حساس 
دارو  زیست‌فراهمی  طریق  این  از  و  می‌دهند  اختصاص  روده  یا 
را بیشتر می‌کنند. هیدروژل‌های برپایه کیتوسان مصرفی در سامانه 
های دارورسانی به روده بزرگ می‌توانند طراحی شوند برای تسکین 

بیماریی‌هایی که باعث تحریک یا التهاب روده می‌شوند ]36[. 
جذب  بهبود  برای  مهم  خاصیتی  کیتوسان،  مخاط  چسبندگی 
لایه  به‌عنوان  کیتوسان  با  همراه  قرص‌ها  از  برخی  داروهاست. 
داروها ساخته شده‌اند.  افزایش زیست‌فراهمی  برای  مخاط‌چسب 
شبکه‌های درهم نفوذی پلیمری )IPN( کیتوسان و پلی‌اتیلن اکسید 
برای سامانه دارورسانی مخصوص معده و برای بیماری هلیکوباکتر 
 پیلوری گسترش یافته‌اند. شبکه IPN، خاصیت تورم وابسته به pH و 
رهایش دارو را دارد ]IPN .]15 زمانی تشکیل می‌شود که شبکه 
هیدروژل در هیدروژل دیگری قرار گیرد که از پیش ساخته شده 
است. استفاده از شبکه‌های درهم نفوذی پلیمری می‌تواند موجب 
داروی  عملکرد  و  بهتر  مکانیکی  خواص  با  هیدروژلی  تولید 
بیشتری نسبت به هیدروژل معمولی شود. شکل 10، کنترل نفوذ 
 IPN مثال،  به‌طور  می‌دهد.  نشان  را   IPN تشکیل  به‌کمک  دارو 
بازده  آمید(  آکریل  پلی)N-ایزوپروپیل  و  کیتوسان  از  تشکیل‌شده 
آکریل  پلی)N-ایزوپروپیل  به  نسبت  بیشتری  داروی  بارگذاری 

آمید( دارد ]16[. 



43

... 
ای

ل‌ه
وژ

در
هی

ی 
ها

رد
رب

 کا
 و

کی
ژی

لو
ئو

ص ر
وا

 خ
بر

ی 
ور

مر

فائزه رضایی بقا و همكاران                                                                                                                                                        مقالات علمی

14
03

يز 
پاي

 ،3
ره 

ما
 ش

م،
ده

هار
 چ

ل
سا

ي، 
لم

ه ع
نام

صل
ف

التیام و بهبود زخم 
سازوکار  می‌رود.  به‌کار  زخم  التیام  برای  موضعی  به‌طور  کیتوسان 
واسطه‌های  ترشح  مانند  التهابی  سلول‌های  نفوذ  بهبود،  احتمالی 
کیتوسان  ساختار  از  بخشی  است.  کلاژن  مقدار  افزایش  و  التهابی 
)N–استیل-D-گلوکوز آمین( به گیرنده‌های خاص در بدن، فعالیت 
شدن  آزاد  مانند  نتایجی  که  می‌دهد  افزایش  را  درشت‌خوارها 
واسطه‌های زیستی دارد. کاربرد بیشتر هیدروژل‌های کیتوسان برای 
التیام زخم، استفاده از زخم‌پوش‌ها برای بهبود زخم است. برخی 
از محصولات خون‌ایستا )hemostasis( و تجاری حاوی کیتوسان 
می‌‌توانند با اتصال به سلول‌های بافتی با بار منفی و همچنین جذب 
گلبول‌های قرمز با بار منفی و تشکیل لخته روی زخم از خون‌ریزی 

شدید جلوگیری کنند ]15[. 

مهندسی بافت 
به‌طور کلی، مهندسی بافت به معنی توسعه در زمینه رشد آزمایشگاهی 
سلول‌ها در عضو یا بافت برای جایگزینی یا بهبود بخش صدمه‌دیده 
بدن است. شکل زیر، نمایی از فرایند مهندسی بافت را نشان می‌دهد. 
هیدروژل‌های استفاده‌شده در مهندسی بافت باید باعث بهبود تشکیل 
بافت شوند. از پارامترهای مطرح‌شده در این زمینه، زیست‌سازگاری 
هیدروژل است ]16[. هیدروژل‌های کیتوسان به‌عنوان داربست برای 
اصول  و  پایه  می‌شوند.  استفاده  گذشته  دهه  دو  از  بافت  مهندسی 
هیدروژل  پلیمری  زنجیرهای  و  سلول‌ها  جزء  دو  سامانه‌ها،  این 
داربست  برای  کیتوسان  مزایای  از  زیست‌تخریب‌پذیری  است. 

است. کیتوسان می‌تواند با آنزیم‌های بدن انسان مانند آنزیم لیزوزیم 
تخریب شود. افزون‌بر این، کیتوسان می‌تواند با N-استیل‌دار شدن 
برای بهبود خواص زیست‌تخریب‌پذیری و زیست‌سازگاری لازم در 
کاربردهای مهندسی بافت اصلاح شود. گزارش شده است، کیتوسان 
 با درجه دی‌استیل‌دار شدن زیاد و نزدیک به 100، میزان تخریب و 
زیستی  تخریب  سرعت  دارد.  بیشتری  سلولی  زیست‌سازگاری 
نیاز به ترمیم  با زمانی باشد که بافت معیوب  باید مطابق  داربست 
دارد ]15[. برای داربست‌های استفاده‌شده در مهندسی بافت، تخلخل 
چسبندگی  تورم،  مانند  خواصی  بر  کیتوسان  برپایه  هیدروژل‌های 

سلولی، میزان تکثیر سلولی و رشد بافت اثر مهمی دارد ]37[. 
کاربردهای دارویی کیتوسان در ترمیم و احیای بافت‌های مختلف 
از جمله غضروف، استخوان، پوست و اعصاب بسیار مهم است. از 
برای درمان اختلالات  از داربست‌های کیتوسان  استفاده  مزیت‌های 
دستگاه عصبی مرکزی استفاده می‌شود. به‌دلیل قابلیت کمتر سلول‌های 
عصبی برای ترمیم، استفاده از کیتوسان می‌تواند بهبود مؤثری در ترمیم 
بافت‌های عصبی و درمان اختلالات مرتبط با آن‌ها را ایجاد کند ]38[. 

نتیجه‌گیری 

در این مطالعه، بررسی‌هایی درباره رفتار رئولوژیکی هیدروژل‌ها و 
روبش  آزمون‌های  شد.  ارائه  کیتوسان  برپایه  هیدروژل‌های 
انجام  آن‌ها  رئولوژیکی  رفتار  بررسی  برای  بسامد  و  زمان  کرنش، 
برای  آسایش  تنش  و  خزش  بازیابی  و  تن‌دهی  همچنین،  شد. 
برپایه  هیدروژل‌های  شد.  بررسی  کیتوسان  برپایه  هیدروژل‌های 
زیست‌سازگاری،  چون  منحصر‌به‌فردی  خواص  به‌علت  کیتوسان 
زیست‌تخریب‌پذیری و خاصیت ضدباکتری در حوزه‌های مختلف 
 دارویی از جمله دارورسانی دهانی، پزشکی، بهبود و التیام زخم و 
انجام‌شده  مطالعات  از  نتیجه‌گیری  دارند.  کاربرد  بافت  مهندسی 
از  دسته‌ای  به‌عنوان  کیتوسان  برپایه  هیدروژل‌های  می‌دهد،  نشان 
مواد کارآمد در بسیاری از زمینه‌های بالینی و صنعتی قابل استفاده 
زیادی  اهمیت  از  هیدروژل‌ها  این  رئولوژیکی  رفتار  هستند. درک 
برخوردار است و باعث بهبود و کاربرد بهتر آن‌ها می‌شود. به‌طور 
کلی، این مطالعه می‌تواند به پیشرفت‌های بیشتر در طراحی و کاربرد 
هیدروژل‌های برپایه کیتوسان کمک کند و به رشد و توسعه صنایع 

مختلف منجر شود.

شکل 10- نمایی از فرایند مهندسی بافت ]16[. 
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