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 INTRODUCTION

ظهر لتلبية الاحتياجات التي نشأت عن عدد من المشاكل  (interdisciplinary) حقل متعدد التخصصات هي الأنسجةهندسة 

هذه  ظلت قد . و[1] المترابطة بما في ذلك النقص في الأعضاء المتبرع بها، واعتلال الجهة المتبرعة، وفشل الأجهزة الميكانيكية

نحو تطوير بدائل  ةياالحيقوم على تطبيق مبادئ الهندسة وعلوم  نسبيًّاالحلول الناقصة تعطي قوة دفع كبيرة لمجال جديد 

معظم تقنيات هندسة الأنسجة إن . [1] أو تحسين وظيفة الأنسجة صيانةال وأللإصلاح  (biological substitutes) بيولوجية

حاملات الخلايا وتلعب . لايابالخ ورةذمب( 3D porous scaffold) الأبعاد ثلاثيةمسامية  تستخدم حاملة خلايا وأنسجة

 .أنسجة جديدة تطويرفي  حيويًّا ادورً هذه والأنسجة

 ةفبالإضا في هندسة الأنسجة حاملات الخلايا والأنسجةومتطلبات  وظائفالهدف من هذا العرض هو مناقشة إن 

الاصطناعية بالتفصيل مع دراسة  حاملات الخلايا والأنسجةمختلفة من  اأنواعً تم في هذه الدراسة مناقشة. وستتعديلها إلى

 عها.يصنتطرق 

 FUNCTIONS AND REQUIREMENTS OF SCAFFOLDS

، والتي (tissue regeneration) تجديد الأنسجة عملية نجاح من أجلوظائف عديدة حاسمة  حاملات الخلايا والأنسجة تُقدم

 :[2] تشمل

 .الأنسجة من المنطقة المجاورة المباشرة إلى الموقع المتأثر تجاوزلمنع  فراغية تحاملاك عملال 

 .المراد أن تحل محلهاللأنسجة  ةداعم ةمؤقت فير بنيةتو 

 .تمايز الخلايا عليهاو هجرةو وتكاثر ونمو قاصتالسمح بركيزة ت نشاءإ 

 .فيها نمو الأنسجة الجديدةالمراد تسهيل الاحتفاظ بها وتوزيعها في المنطقة ل ،الخلايا توصيللعمل بمثابة مركبة ال 

 neotissueجديدة )وتشكيل أنسجة  الدموية( )تكوُّن الأوعية (vascularization) لتوعِّيدو  الح وفير مساحةت 

formation) هاوإعادة تشكيل. 

مواد  وإزالة عوامل النمو والأوعية الدمويةو الغذائيةلمواد ل( efficient transport)ال التمكين من النقل الفعّ 

 الفضلات.

فر فيها بعض المتطلبات االمذكورة أعلاه، يجب أن تتو أداء الوظائفب حاملات الخلايا والأنسجةولكي تقوم 

 :[5-3] التي تحتم عليهاوالأساسية، 

 .غير مرغوبٍ فيه فيزيولوجي رد فعلنتج لا تُأنها عنى وهذا ي، (biocompatible) حيويًّاأن تكون متوافقة  
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الجسم ويتخلص  المطاف أينه تتحلل فيوهذا يعنى أنها ، (biodegradable) الحيوي أن تكون قابلة للتحلل 

 .طبيعي منها عن طريق العمليات التي تحد  بشكلٍ

 .ديدةالجنسجة الأتتحلل بمعدل يتناسب مع إعادة نمو  

 .الذي تحل محله لها خصائص ميكانيكية تنسجم مع النسيج 

صفوفة المتشكيل  فة إلىضابالإ ايز الخلاياونمو وتكاثر وتم التصاقلتمكين  ةوبرغم يةلديها خصائص سطح 

 .الخلية خارج

 (pore size) حيث حجم المسامهي الأمثل من  (architectural properties) بنيوية هندسيةخصائص لديها  

والسماح  ،(permeability) والنفاذية (pore interconnectivity) المسام ما بينفي ترابطالو (porosity) المساميةو

 .والتخلص من الفضلات الأوعية الدمويةو وامل النمووع المواد الغذائية توصيلكفاءة في ب

بطريقة قابلة و بشكلٍ جيد بطريقة يمكن التحكم فيها ادثلاثية الأبع معقّدة معالجتها بسهولة في أشكالٍ تمأن ت 

 .الإنتاجلإعادة 

 .بمزيد من التفصيل هذه المتطلباتمناقشة  أدناه تمستو

 Biocompatibility

 حاملة الخلايا والأنسجة هو إظهار منالمطلوب . إن الخلايا والأنسجة حاملات أنواع الشرط الأساسي لأي نوع من وهي

تنفيذ  ة عندمن الأنسجة المضيف مناسبة( immune response) مناعية استجابةو ذرت عليهامن الخلايا التي بُ ةمفيد استجابة

دون  ملائمة منوالأنسجة المضيفة ينبغي أن تكون  الحاملة والخلايان التفاعلات التي تحد  بين ، وهذا يعني أالزراعة عملية

 adverse immune) معاكسةمناعية  استجابة أو توليد ةرَضالَمح (cytotoxicity) الخلاياسُمِّية  بسببأي احتمال للضرر 

response) استجابةساهم في هذا النوع من تي تهناك عدد من العوامل الو. [6] تَمَمَةالم أو تفعيل تخثر الدم أو المسارات 

 (chemical reactivity) ئيةايه الكيمتفاعليتو (implant) الطُعْمية ويشمل ذلك شكل وحجم الحيوالأنسجة التي تولدها المادة 

ونوع  موقع الزراعةو (byproducts of degradation) حللوالمنتجات الثانوية للت معدل التحللو (mechanism) والآلية

 التحديد ليشمل ةالحيوي ية. وبالتقدم مع ذلك خطوة إلى الأمام، يمكن للمرء توسيع معنى مصطلح التوافق[6]المضيف 

لتطبيق ل اواد وفق الم  الخلايادعم وتعزيز تفاعلات على ( الذي يدل على قدرة المادة biofunctionality)الوظيفي الحيوي 

 .[7]المحلية  المحدد للأنسجة

 Biodegradation

هي ف لاحق، في وقتٍ صليةبالأنسجة الأا استبدالهمؤقتة يتم  بُنىبمثابة  الخلايا والأنسجة الاصطناعية تعملأن حاملات  بما

يوي التحلل الحعام بعملية  شار إليها بشكلٍيُ من خلال عملية زرعالتدريجي من موقع  بشكلٍزال ن تُبحاجة لأ
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(biodegradation) . بالتبادل في مراجع هندسة أو  / و يحغير صح بشكلٍ الغالب يتم استعمال المصطلحات التاليةوفي

قابلية التآكل ( وbioresorbable) قابلية الارتشاف الحيوي( وbiodegradable) قابلية التحلل الحيوي مثل ةرونشالأنسجة الم

 الانحلال إلى قابلية التحلل الحيوي  مصطلحيشير . [8] (bioabsorbable) الامتصاص الحيوية يقابلو( bioerodable) الحيوي

 التحلل الثانوية أو غيرها من منتجات أجزاء إنتاج إلى مما يؤدي البيولوجيةسببه العناصر حلل الجزيئي الذي تتال الناجم عن

تحلل الالتام على المواد الأجنبية والقضاء  قابلية الارتشاف الحيويمصطلح يعني يتم إزالتها بالضرورة من الجسم؛ و التي لا

 ة مثل الترشيح أو الاستقلابالمسارات الطبيعي طريقن متصاص داخل الجسم، أي ععن طريق الا الثانوية لمنتجاتل كتليال

(metabolization)الحيوي متصاصيعني مصطلح قابلية الا السطح في حين على تحلل قابلية التآكل الحيويمصطلح يدل ؛ و 

 .[9] يمر أو نقصان في الكتلة الجزيئيةلسلسلة البول انقسام أي في سوائل الجسم بدون الانحلال

الكتلي.  حللتلل poly (α-hydroxy acid) (هيدروكسيألفاحمض )البولي بوليمرات مجموعة تخضع عام،  بشكلٍو

كتلتها ببطء أكثر من تنقص ولكن  ةط السائلاوسمع الأ سامالت ي عندفور بشكلٍ الجزيئي في الانخفاض هاوزنيبدأ بالتالي، و

بحرية  (diffuse) الحجم المناسب لها للانتشارذلك بكثير بسبب الوقت المطلوب من قبل السلاسل الجزيئية لتنخفض إلى 

ولكن بعد ذلك يحد  تفكك  ايةينتج عن هذه الظاهرة تأخر التفكك في البدو .(polymer matrix) البوليمر خارج مصفوفة

يمكن لا الجسم الحي، . وفيالحمضي حللالمنتجات الثانوية للت إطلاقفي نفس الوقت بزيادة في  االمزروع مصحوبًللطُعْم سريع 

قد  (pH)ولكن الانخفاض المفاجئ في درجة الحموضة  ،(inflammatory reactions) يةالتهابأن ينتج عن هذا فقط تفاعلات 

 نقدّم عالم (buffering) الدَرْء يكن هناك ما يكفي من ما لمللطُعْم المزروع  ةالحيوي يةفي التوافق التعارض يؤدي إلى مزيد من

من خلال منع  على آلية التحلل (filler materials) شووتؤثر مواد الح .[8,10] يةائالوع الجملةسوائل الجسم المحيطة و طريق

 بالماء( تحلل)ال (hydrolysis) لَحلْمَهَةد  نتيجة الذي يحالحمضية  ايةلمجموعات النه( autocatalytic)تأثير التحفيز الذاتي 

هندسة الأنسجة العضلية  مجالات قام الباحثون في ؛الحمضي تسارع التحلللتحكم في لو وبالتالي،. [5] سلسلة البوليمر

 tricalcium phosphate حشو مثل ثلاثي فوسفات الكالسيوم ةبإدراج ماد (musculoskeletal tissue engineering) الهيكلية

– (TCP)  [11] زجاج الحيوي أو ال(Bioglass)  [12]  مركبة مع  ةفي مصفوفة البوليمر لإنتاج ماد [10] الأساسيةأو الأملاح

 الثانوية ت الارتشافانتجم أو تعزل ئتدرسوف  اتلتلك المضاف (resorption) منتجات الارتشاف الفكرة القائلة بأن

 .[8] تهابنع الالتمو ةالحيوي يةد التوافقيعستت وبذلك ة البوليمر الأصليةفوصفلم الحمضية

 Matching Rates of 

Degradation of Scaffold and Regrowth of New Tissue

نشر تدريجي وظيفة بشكلٍ ول أن تنقُلحاملة الخلايا والأنسجة فمن الضروري التنفيذ. لكنه صعب  ايةعيار مهم للغالمهذا إن 

حيث  (musculoskeletal applications) يكليةاله التطبيقات العضليةفي  ا، وخصوصًاالنامي حديثًالنسيج الحمل ودعمه إلى 

 من الناحية المثالية، فإن معدل .خر الأناطق الم معم لحمولات أعلى مقارنة بشكلٍ عاحاملات الخلايا والأنسجة تتعرض 

معدل إعادة نمو  مع تطابقييجب أن حاملة الخلايا والأنسجة أو معدل تحلل  معدل التآكل الحيوي أو رتشاف الحيويالا
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 حاملة الخلايا والأنسجةمن  للحمل اتقريبً لتوفير نقل سلس وذلك حاملة الخلايا والأنسجةالأنسجة الجديدة في موقع وضع 

عيوب مرتبطة إما  هناكو .عوزرالم الطُعْم سلامة حدو  تعارض معمن دون  تطورتتعزز وت ة التيسجالأن إلى تفككتي تال

معدل إعادة النمو للأنسجة  إلى نسبة ، جدًّابالمعدل البطيء  وإما حاملة الخلايا والأنسجة تحللل للغايةبالمعدل السريع 

لقو  أكبر من  ستتعرض فجأة ا، فإن الأنسجة المكونة حديثًامرتفعً حاملة الخلايا والأنسجةإذا كان معدل تفكك ة. فالجديد

ويمكن بالتالي أن تتأثر  ديدةالقو  الج نشر مع ن لديها ما يكفي من الوقت للتكيفوتتحمله لأنها سوف لن يكما يمكن أن 

 جهادالإع يدرت، فيمكن أن يؤدي إلى للغاية ابطيئً حاملة الخلايا والأنسجة تحللأخر ، إذا كان معدل  من ناحيةٍو .اسلبً

(stress shielding) هذا ن فإ رها، وبالتالييتطو أثناء تهامن القو  المقصود منها تقوي هاتياوبالتالي حم لأنسجة الناميةل

اختيار المواد البوليمرية من أجل ستراتيجيتين ا Hutmacher  [8] وقد حدد. لاحق في وقتٍ بالضرر يجعلها أكثر عرضة للإصابة

حاملة الوقت الذي تحتاجه  على ااعتمادً وذلك يكليةاله العضليةنسجة الأفي تطبيقات هندسة  لحاملة الخلايا والأنسجة

فيها أن تلعب مادة حاملة الخلايا والأنسجة الدور  افي الحالة التي يكون مطلوبً مل.الحنشر للقيام بدور  الخلايا والأنسجة

الرئيسي في الدعم إلى حين الوقت الذي يتم فيه إعادة تشكيل البنية بشكلٍ كامل من قبل الأنسجة المضيفة، فإن تلك المادة 

سجة النامية أن تحتاج إلى أن تكون مصممة بطريقة تمكنها من الاحتفاظ بقوتها إلى حين ذلك الوقت الذي تستطيع فيه الأن

الإبقاء على خصائصها  حاملة الخلايا والأنسجةالمطلوب من  فإن م،في حالة العظف تبدأ في القيام بدورها البنيوي.

في  ةضجاالن غير ةنسجلأأسابيع لنمو ا 3و  ايأسابيع لبذر الخلا 3) اأسبوعً 82 هذا يعنيأشهر على الأقل،  6 دةالميكانيكية لم

وبشكلٍ  بعدها تبدأ التي( وزرعوضع الفي مأسابيع  7و  في مفاعل حيويأسابيع لنمو الأنسجة الناضجة  7 بيئة ديناميكية و

 88غريب بعد الجسم لل رد فعلدون من الجسم  عن طريق ب أن يتم استقلابهاتدريجي في فقد خصائصها الميكانيكية ويج

ايز تكاثر وتم ميكانيكي وبشكلٍ دعملتالدور الأساسي  والأنسجةحاملة الخلايا ستراتيجية الثانية، تلعب في الا .اشهرً 87

 بعده يتم يذال، و(bioreactor) في المفاعل الحيوي ةضجاالن غيروضع الأنسجة  يحين الوقت الذي يتم فيه فقط إلى أن الخلايا

فإن وهكذا، . الخلايا والأنسجة حاملةالتي تفرزها الخلايا أثناء تحلل   (ECM)ةيخارج الخلصفوفة من خلال المالوظيفة  تولي

على حجم الخلل  ا، اعتمادًهابتركيوب بحاملة الخلايا والأنسجةة المرتبطمترات اددات أو البارالاختيار الدقيق لمختلف المح

ة الميكانيكي المتانةو (crystallinityالتبلور )و( hydrophobicity) الكراهية للماءوهذه تشمل . ايعتبر حاسًم وموقعه التشريحي

(mechanical strength( والوزن الجزيئي )molecular weight)  لخ، ... إالتعطلونوع. 

 (resorption kinetics) لارتشافل والطاقات الحركية تحللالآن في تصاعد لمواكبة معدلات ال هو المواد المركبة استخدامن إ

وغير ( غير مُتكلِّس hydroxyapatite - HAهيدروكسي آباتيت )ب من ركّمُ Okuno  [13]و Shikinamiوقد استخدم  .[8]

 اولكن أيضً رتشافالابأفضل  تحكمليس فقط لكسب ( poly-L-lactide - PLL) دلاكتي  لإ  بد مع بوليتلّمُمُتصلّب أو 

 حمض  إلدي )بولي  من (foams) رغوات وآخرون من صنع Roether  [14]وقد تمكّن الميكانيكية.  المتانةلتعزيز 

لهندسة  كحاملة خلايا وأنسجة الزجاج الحيويواسطة بوتشريبها يتها غطتم ت (poly(DL-lactic acid) - PDLLA)اللاكتيك( 

البوليمر عن  للعلى معدل ومد  تح قد أثّر ميةدران المساالجالزجاج الحيوي على طبقة من التغطية ب إن ية.مالأنسجة العظ
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من في الماء  (protons) التبادل السريع للبروتونات. يوفر [14,15]بالماء( التحلل ) الَحلْمَهَة طريق العمل كحاجز وقائي ضد

نتيجة  من معدل التحللوبالتالي يبطئ  ؛سطح البوليمر ندع (pH) ضةولدرجة الحم الدَرْءفي الزجاج تأثير  ةلقلويا أجل

وجد فقد ومع ذلك، . [16]  (bioactive glass) حيويًّاالزجاج النشط  انحلالأثناء  (pH)درجة الحموضة للتغيرات الصغيرة في 

Ang الهيدروكسي آباتيت تم إدراجأنه عندما  [17] وآخرون (HA)  من البولي كابرولاكتون في مصفوفة  حشوكمادة

(polycaprolactone - PCLتحللت الم ) الأعلى للهيدروكسي آباتيت  كيزاترذات الصفوفات(HA) ٍأسرع بكثير من  بشكل

ويمكن  .مبدئيًّا تنتحسّقد  ةالحيوي خصائصها الميكانيكية وفعاليتها ذات التركيز المنخفض على الرغم من أنتلك المصفوفات 

 رةوفي المناطق غير المتبل( hydrolytic chain) ةيّلْمَهالَحلسلسلة لالعشوائية  أو الانقسامات عز  هذا إلى الانشقاقاتأن يُ

(amorphous regions) ن من البولي كابرولاكتو نسجةالألايا والخاملة لح(PCL)  لماء ا امتصاص في حبأو الزيادة

(hydrophilicity )الهيدروكسي آباتيت إضافة  طريق عن المنقولة(HA)  من البولي  حاملات الخلايا والأنسجةإلى

 سريعللت (5M NaOH)هيدروكسيد الصوديوم  من درجة عاليةب وسط قاعديالتي تم وضعها في و (PCL)كابرولاكتون 

 حلل، يمكن للتالتي يمكن التحكم بهاالات الححتى في . [17]  (PCL)للبولي كابرولاكتون البطيء حللتالالفعلي في معدل 

 والمواقع التشريحية الفردية الأنواعو الرئيسيةالأصناف أو الأنواع كبير بين  تفاوت بشكلٍالكيميائي والميكانيكي للبوليمر أن ي

 حللالتصميم تؤيد تمديد فترة الت ستراتيجياتامعظم  إن .[2]تحديد معدل مثالي للتحلل  للغايةبالتالي من الصعب  مما يجعل

 .[2]من خطر تأخر الارتشاف  لا بد في البنيةخطر الفشل المبكر تقليل على مد  أشهر ل

 Mechanical Properties 

تتطابق  ينبغي أنو. (construct) يةبنبناء أو  االمبذورة بالخلايا وعوامل النمو على أنه حاملة الخلايا والأنسجةإلى  شار عادة يُ

قابلية السَحْب أو و (toughness)ة الصلابو (modulus) المرونة أو الرجوعية عاملمُو (strength) المتانة)الخصائص الميكانيكية 

الْتِئام  يكون التي في نسيج المضيف بقدر الإمكان في وقت الزراعة حتى لا الخصائص مع تلك نيةبل( ل(ductility) الليونة

وقد جمع . [2,8]لأنسجة لديد الجتوليد الد  قبل أن يح لحاملة الخلايا والأنسجة من خلال الفشل الميكانيكي امَنْقوصًالأنسجة 

Freeman تقنيات تجديلبين  [18] وآخرون (braiding ))وفتل )تضفير (twisting) (التواء) حاملة خلايا ع يصنتألياف البوليمر ل

 بناءإعادة ، وذلك من أجل (poly(L-lactic acid) - PLLAتيك( )كلاحمض ال  مفتولة من بولي )إل  مجدولةوأنسجة 

(reconstruction) الرِّباط التّصالُبّي الأمامي (anterior cruciate ligament).  املة لح التواء الأليافمن هذه الإضافة ت أدوقد

أقصى و (ultimate tensile strength)قصو  شد  متانة)ير بشكلٍ كب ميكانيكية أفضل خصائص إلىة دولالمج الخلايا والأنسجة

فقط. وقد  المضفورة حاملات الخلايا والأنسجة مقارنة مع( أكبر (toe region) صبعومنطقة إ (ultimate strain) انفعالتوتر أو 

نسجة الأكأساس لهندسة  (nanostructured HA) البنية النانوية يالهيدروكسي آباتيت ذ استخدام Ahn [19]و  Websterأيّد 

تعزز وظيفة  (nanophase substrates) يطور النانوال ذات ركائزالن فإ، ميكانيكيًّاأقو  بالإضافة إلى كونه  نهإوحيث  ،يةالعظم

أدرج وقد  .يويبنالالاستقرار الكيميائي و اأيضً كما توفر( osteoblast)لعظم الأخر  للخلايا البَانِيَة ل الالتصاق والوظائف

Horch ين النانويةسلوموكمات الآيجس [20] وآخرون (alumoxane nanoparticles)  (بروبيلين فومارات)بولي في الوظيفية 
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poly (propylene fumarate) / )ثنائي الأكريليت  بولي )بروبيلين فومارات poly (propylene fumarate) - diacrylate  

(PPF / PPF - DA) أو الثني معامل الانحناء قيمة في ثلاثة أضعافال حد زيادة تصل إلىمع مركب  صول علىحلل (flexural 

modulus )يراتنج البوليمرال مع مقارنة (polymer resin). التحسن الكبير في خصائص الانحناء إلى التشتت هذا قد عزوا و

( covalent interactions) التساهمية التفاعلات ضمن البوليمر بالإضافة إلىات النانو ميسلج (uniform dispersion) المتجانس

 لمن أجوذلك ن الأساليب القائمة يغير الباحثو ؛بالتالي. والحشو وسلاسل البوليمر ةادلم وظيفيًّاالمحدد  سطحالبين الأكبر 

، سواء كان ذلك عن طريق الجمع حاملة الخلايا والأنسجةتحسين الخصائص المطلوبة عن طريق تعديل بعض جوانب تصنيع 

 .مزيج من البوليمرات أو تقليل حجم المكونات استخدامبين التقنيات أو ب

حاملات الخلايا والأنسجة . فللغايةهو مهمة صعبة  مع مرور الوقت يةالميكانيكية للبن صائصالخإن التحكم ب

 بشكلٍو ذلك في ظل ظروف محددة، ولكن اليةالمصنوعة من المعدن والسيراميك لا تتحلل وستوفر خصائص ميكانيكية مث

بين عند السطح البيني فيما المحتمل  أو التمزق ، والكسرلتدريع الإجهادوظيفة الأنسجة نتيجة وإصلاح  سيتعارض مععام 

بسبب الوجود الدائم  ةالجديد الأنسجة المساحة لاستيعاب نمو وتضاؤل ،(tissue - implant interface) الأنسجة  الطُعْم

بيني  طابة النشطة، أي القدرة على إنتاج رالبوليمرات إلى الوظيفة الحيويتفتقر عام،  بشكلٍو .[2]طُعْم المزروع لل

(interfacial bondقوي ) يج العظمي ، على سبيل المثال، مع النسالنامية ةنسجمع الأ(bone tissue )تشكيل طبقة  عبر

د من قدرتها على المقترنة بالبوليمرات تحرنة والضعيفة المالطبيعة  إن هذه. [5,21] بيولوجيًّا فعّالةال (apatite layer) باتيتالآ

 منالمواد المركبة والتي تتكون  استخدامية بعد ذلك، مما يدفع إلى وضعة والبيئة المراحالميكانيكية في الج اتلبتطتلبية الم

الهيدروكسي آباتيت مواد معينة من السيراميك مثل  تُشكّل. [5,21] حيويًّا ةسيراميك نشطأنواع بوليمرات قابلة للتحلل و

(HA)، ثلاثي فوسفات الكالسيومو (TCP)،  حيويًّاوالزجاج النشط (Bioglass ) روابط قوية مع النسيج العظمي من خلال

على أنها  بالتالي ويُشار إليها (physiological fluids) زيولوجيةيوجود السوائل الففي ( cellular activity)النشاط الخلوي 

 .[14,22]  (''bioactive'')"حيويًّانشطة "

مفاعل  استخدامنطوي على للبنية ت (load - bearing) الحملنشر  ائصلتحسين خص  رة أختقني استخدامويتم 

بعد  لهاالتي سيتعرض الأحمال  نشرأفضل ل بشكلٍ تحضيرهوبالتالي  لطُعْم بشكلٍ ميكانيكيل المسبق لتكييفلوذلك حيوي 

 طرو( وإعادة إنتاج الشتقليد) محاكاة أي جهاز يحاولك يويويمكن تعريف المفاعل الح. الةبطريقة فعّو، عملية الزرع

 اعرضً Mantovani  [23]و Bilodeauوقد كتب . [23] نمو الأنسجةمن أجل  ايالخلازَرْع ولوجية للحفاظ على وتشجيع زيالفي

ية ائالوعو القلبية نسجةالأو والأربطة مريف والعظزراعة الغضاالمصممة للمفاعلات الحيوية ل ةختلفالم للخصائص اممتازً

المفاعلات  ضمنالمتولدة  (mechanical stresses) الميكانيكية جهاداتالإ أن وقد ناقشوا كيف. والكبد يةالقلب اتصمامالو

وكيف تتأثر جوانب أخر   فيراوالغض والأربطة مالعظ حالةفي  (ECM) الخلية المصفوفة خارج الحيوية تؤثر على نوعية

يف يتأثير تك وبشكلٍ ميكانيكي [24]وآخرون  Androjnaوقد اختبر  .أكثر في حالة الأنسجة الأخر  الخلايا ايزتمومثل تكاثر 

في المختبر  ،(tenocytes) خلايا الوَتَرمع وبدون  (small intestine submucosa - SIS) حاملات تحت مُخاطِيَة الِمعَى الدَقيق
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)على  ةالحيوي الميكانيكيةصائص أن الخوجدوا وقد  .(tendon repair) الوَتَرالمفاعلات الحيوية، من أجل تعزيز إصلاح  ضمنو

 (cell - tensioning) نتيجة لتوتير الخليةك تزدادالخلايا ب المبذورة لحاملات الخلايا والأنسجة( stiffness الصلابة سبيل المثال

التي بدون  بُنىالة بالخلايا والمبذورغير  حاملات الخلايا والأنسجةبالمقارنة مع  (cyclic loading) بسبب التحميل الدوري

ربما تكون إعادة تنظيم و  )مع أو بدون خلايا(. (staticload constructs) الساكنة ستاتيكيّةالاحمال الأ البُنى ذات أو أحمال

البنية توجيه  إعادة يكانيكي قد يكون ساهم فيالممل الحفي هذه الزيادة في الصلابة كما أن تطبيق  اأيضً تالمصفوفة قد أسهم

على  يةفوغضر ببذر خلايا Doran  [25]و Mahmoudifarوقد قام  بق.طّالمجين على طول محور الحمل ولاكللة يندساله

ها في مفاعلات تعازر تالتي تمو ،(poly(glycolic acid) - PGA) حاملات خلايا وأنسجة من بولي )حمض الغليكولايد(

 الأوساط الغذائيةتدفق إن . غضروفية بُنىلإنتاج  (recirculation column bioreactors) الدَورَانحيوية ذات أعمدة إعادة 

 .[25,26] نوعية الغضروف المنتج من نوبالتالي تُحسّ ؛التي توفر محفزات ميكانيكية للخلاياوقو  قص  يُولّد بنيةال من خلال

تعود بالفائدة على تشكيل التي ضاغِطَة ونتج قو  يُ (hydrostatic pressure) الضغط الهيدروستاتيكي فإن ،وكذلك

  كو  حاملات الخلايا والأنسجة من بولي )لاكتيدجاح بتعريض وبن [27]وآخرون  Jeongقام وقد . [26] الغضروف

 نابِض انفعالعضلية ملساء إلى  ايلاالمبذورة بخو poly (lactide-co-caprolactone) – (PLCL [50]) كابرولاكتون(،

(pulsatile strain)  وإجهاد قص(shear stress )نسجة الأ حقن أو تدفق متواصل لتحفيز تطوير ذي في مفاعل حيوي

كذلك في هندسة  حيويًّا اوتلعب الإشارات الميكانيكية دورً .مايزتالمالظاهري  هابنمطوالاحتفاظ  الوعائية الملساء العضلية

 (gelatin matrix) يلاتينمن الجمصفوفة  [29] وآخرون Akhyariعرَض . وقد [28]ية نسجة القلبالأ وذلك من أجل بُنىال

وتوزيع  ن فقط تكاثرحسّيُ ي لموالذ ،(cyclical mechanical stretch) دَورَوِيّميكانيكي  إلى نظام شدّ يةة بخلايا قلببذورم

من أجل الخلايا والأنسجة مهم تشكيل إعادة  إن. سب الحجمبح وذلكم عْالميكانيكية للطُ تانةمن الم اد أيضًزاالخلايا ولكنه 

للحفاظ على  لبنية وذلكا ستخداملاضرورة  هناك نفإوبالتالي، الطُعْم.  ميكانيكية مستقرة في موقع زرع شروطتحقيق 

 .[8] أو في الجسم الحي/  في المختبر و أثناء طور النمو وإعادة التشكيلكافية  بنيوية سلامة

 Surface Properties 

يستلزم تعديل سطح مما  املات الخلايا والأنسجةلح يةسطحالتطلبات الم كافٍ معظم البوليمرات التقليدية لا تلبي على نحوٍإن 

 [31]وآخرون  Moroniقد طوّر ل .[30] جيدوتحديد وظيفي حيوي  جيدة التي تعرض بالفعل خصائص كتلية يويةالمادة الح

مصنوعة  (biphasic) إصلاح الغضروف مع شبكة بوليمر ثنائية الطورمن أجل  أنسجةحاملات خلايا ولإنشاء  اجديدً انظامً

 - poly[(ethylene oxide) terephthalate))بوتيلين( تيريفثالات[  كو بولي  تيريفثالات )أكسيد الإثيلين(] من بولي

copoly(butylene) terephthalate] - PEOT / PBT)  ولُب  ذات قشر ليافلأ هندسية للحصول على بنيةوذلك (shell - 

core fiber) طبقة ك قشرفي حين عمل ال الأنسجةلايا والخاملة والتنظيم لح الأساسية الخصائص الميكانيكيةب لبال زوّد، حيث

غليكول ) لأجزاء من بولي عالٍ وزن جزيئي على القشربوليمر قد احتو  و .لتعزيز خصائص السطح غلاف خارجي

بالإضافة إلى نسبة  (copolymerization) البلمَرة المشتركةها في استخدامالتي تم  (poly(ethylene glycol) - PEG) (الإيثيلين
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 [32]وآخرون  Liuقام وقد . [31]بالنسبة إلى اللُب  (PEOT)البولي )أكسيد الإثيلين( تيريفثالات  الاتلمج أكبر من وزن مئوية

 استخدامب ة السطحلعدّمُذات ألياف نانوية  (PLLA)حمض اللاكتيك(   )إلحاملات خلايا وأنسجة من بولي بتصنيع 

 أثناءنسجة الألايا والخحاملة جزيئات الجيلاتين بسطح وقد التصقت . (porogen بوروجينمولد مسام )كيلاتين الج من كرات

 لعظم وكذلكل للخلايا البانية الأولي والتكاثر لتصاقلاملحوظ ا بشكلٍي وهذا التعديل السطح لقد حسّن التصنيع.عملية 

من أجل  ةجديد طريقة [33]وآخرون  Liاكتشف وقد . (matrix secretion) المصفوفةإِفْراز زيادة على  هذا التعديل زحفّ فقد

( غليكوليككومن بولي )حمض لاكتيك سميكة مصنوعة حاملات خلايا وأنسجة (coatingأو تغليف ) طلاء

(poly(lactic-co-glycolic acid) - PLGA)  ضمن المناطق في العمق وحتى  نسبيًّابطبقة غلاف خارجي من الآباتيت متجانسة

قاموا بتغليف طبقة من الآباتيت على سطح  ايةفي البدف .(osteoconductivity) مُوَصِّليَتها العظميةلتعزيز  وذلك ؛ةالداخلي

صناعة محلول من  توقد تم بالحجم المطلوب، والتي تم تشكيلها بعد ذلك في رغوة. (paraffin spheres) كرات البارافين

لاختراق الأماكن البَينِيّة فيما بين الكرات. وقد  (pyridineبَيريدِين )/  (PLGA) غليكوليك(كولاكتيك)حمض إلبولي 

إل)حمض مما أسفر عن حاملة خلايا وأنسجة من البولي  ؛( لإذابة الكراتcyclohexaneتم استخدم السِيكْلُوهيكْسان )

ذات مسامية عالية مع حجم مسام يمكن التحكم به وبترابط بَينِيّ ممتاز بوجود طبقة  (PLGA) (غليكوليككولاكتيك

لايا الخحاملات بتعديل سطح  [34]وآخرون  Cai قاموقد  غلاف خارجي من الآباتيت المتجانسة على السطح المسامي.

 يرطوفصل الال عملية خلال تم تحضيره من، الذي (PDLLA)حمض اللاكتيك(   إلالمصنوعة من بولي )دي نسجة الأو

الانْفِخَاخ  طريقة استخدام( بbaicalin)بايكالين المع  (،thermally induced phase separation - TIPS) حراريًّا ضرَالمح

التي تم تقييمها و ةالحيوي يةالتوافق وزيادةم أجل زيادة إمكانية تشكيل العظمن وذلك  ؛(physical entrapment) الفيزيائي

هو  البايكالينإن . في الجسم الحيلأرنب  (radialis defect model) كُعْبُرِيّ معطوبنموذج  استخدامب( نسيجيًّا) اهيستولوجيًّ

مضادة  خصائصتلك وهو يم ،صيني طبي نبات عشبيمن  مُنَقَّى شكلهو و ،(flavonoid compound) مركب فلافونويد

 .(anti - inflammatory) عن الخصائص المضادة للالتهاب لا فض (antioxidant) للأكسدة

 تتحكم البيئة الكيميائية الموضعية في التفاعلات بين الخلايا وحاملات الخلايا والأنسجة التي تحد  عند السطح.

وبشكلٍ عام، يتم على الفور تغليف جميع المواد المزروعة بطبقة خارجية من البروتينات والدهون )الشحم(، والتي تعمل 

، يأتي التفاعل بين سطح حاملة الخلايا والأنسجة والجزيئات الحيوية التي االخلوية لهذه المواد. وأخيًر ستجابةكوسيط في الا

 يةندسالبنية الهو لتركيب الكيميائيل اطِرازً Griffith  [35]و  Koeglerوقد شكّل  .[2]ي  النهائثيرتُمْتَز عليه، وهذا ما يحدد التأ

م ظَنَالم أو التطوير ل النموسهّلأن ذلك من شأنه أن يُ ؛ايالخلا استجابةدراسة من أجل وذلك  نسجةالألايا والخحاملة لسطح 

لايا الخحاملات إلى  (rat osteoblasts) ة للعظمبانيالُجرَذِيّة ال الخلايا استجابةكيفية قاما بتقييم قد و. للأنسجة الجديدة

( ثيلينبولي )أكسيد الإ بواسطة لةعدّالمو (PLGA) غليكوليك(–كو–لاكتيك–)حمض إلالأنسجة المصنوعة من البولي و

(PEO) البولي )أكسيد الإثيلين( كيزاأن ترب، ووجدا (PEO) تشار والهجرةوالتكاثر والان لتصاقخفضت الا ى قدعلالأ 

 (.alkaline phosphatase) القلَويّ الفُسْفاتاز إنزيمنشاط  عززت من هاولكن
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وقد الرقيقة.  يةشغالأ تستخدم الأفلام أوفي تقنيات هندسة الأنسجة التي  جدًّا مهمًّا اتعديل السطح دورًويلعب 

 الاقتطاع أو الانفصال بواسطةإلى  (PCL) مصنوعة من البولي كابرولاكتون شديدة الرقة اأفلامً [36]وآخرون  Tiawعرَض 

 ةالنهايثقوب مفتوحة  وذلك من أجل إنتاج (excimer laser) كزايمروليزر الإ (femtosecond laser) الفيمتو ثانية ليزر

(drilled - through holes) ةالنهايمغلقة  ثقوبو (blind holes) على التوالي، وذلك لتعزيز النفاذية لتطبيقات مثل هندسة ،

 بالتالي مما يمهد الطريق للماء احبًالغشاء أكثر ت بالليزر قد جعل ةلجعان الم. إ(epidermal tissue engineering) البَشَرَةأنسجة 

 ايكرويةبدراسة تأثير كثافة المسامات الم [37]وآخرون  Nakayamaقام وقد  الأغشية. لمزيد من الدراسة في مجال هندسة أنسجة

زخرفة  بتشكيل طِراز واقام. فقد يةائالوع يةنسجة القلبالأالمستخدمة في تطبيقات هندسة حاملات الخلايا والأنسجة  لأفلام

 اتكثافات مختلفة للمساممع  (polyurethane) فيلم من البولي يوريثينفي  ربع مناطقلأ (micropattern) مايكروية

على  (canine model) كَلبِيّ تم زرعها في الشرايين في نموذج)واقِيَةُ الطُّعْم(  (stent) دِعَامَةلتغطية  الفيلم هذا وااستخدمو

تشكيل الخثرة الحي. وكان  الجسم في (transmural tissue ingrowth) نسيج كامِلِ الِجدارنمو  لنُشُوْب أو ه نموذجأن اعتبار

(thrombus formation )وقد ايكرويةلمسامات المل الكثافة الأقل في حده الأقصى في المناطق غير المسامية وفي المناطق ذات .

 .ايكرويةالمسامات الم كثافة في زيادةالتتناقص مع ( neointimal wallالحديث ) بَاطِنَة الشِّرْيان جدارسماكة أن  اوجدوا أيضً

 Architectural Properties 

بشكلٍ أساسي النقل الذي يحد  في داخلها، والذي هو في تحدد وخصائص البنية الهندسية لحاملة الخلايا والأنسجة إن 

ونقل البروتينات  توإزالة الفضلا يةوغيره من المواد الغذائ الأكسجيننتشار. تتضمن مشاكل النقل توصيل للاالأصل وظيفة 

الشكل جم والح يؤثرو. [38]حاملة الخلايا والأنسجة والتي بدورها يتم التحكم فيها بواسطة مسامية ونفاذية  ايوهجرة الخلا

 يلسطحا الكيميائي والتركيب( branching) تفرعالو( interconnectivity) التوجيه والترابط البينيو (geometryي )ندساله

(surface chemistry) راشتناعلى مد  وطبيعة  امباشرً اتأثيًر قنواتوال لمساماتل (diffusion) نمو نشوب أو و ةيائغذواد الالم

في حين الخلايا والأنسجة ت ملااحلاحظ وجود الأنسجة الحية في المناطق الخارجية من م، يُاعبشكلٍ و .[39,40] الأنسجة

قد ينشأ نتيجة لحقيقة أن ذا وه. [41] نتشارالابسبب عدم وجود ما يكفي من  في دعم الأنسجة الحيةالمناطق الداخلية  تفشل

تبدأ في نفس  يهف، (ECM)المصفوفة خارج الخلية  زافرإتكاثر وبالتبدأ  حاملة الخلايا والأنسجة اتالخلايا داخل مسام

تشكيل هذه الطبقة السطحية تم الإشارة إلى . وتالمواد الغذائية إلى الداخلبويد زتالمما يقلل من  ؛اتالوقت في إغلاق المسام

عة من ائش علامة تجاريةفي إشارة إلى  ،(”M & M effect“) "أم آند أم"ة في الداخل بتأثير اغيرالفصفوفة الممن الأنسجة مع 

 .[38] ولُبّ ناعمالحلو  لها قشرة صلبة 

 Pore Size and Shape 

تحتاج إلى أن يتم  تنمو في داخلها وهي تحتاج إلى أن ن الخلاياإحيث  اأن تكون صلبة تمامً لحاملة الخلايا والأنسجةلا يمكن 

واضحة، ولكن  تبدو أو قنوات اتأو مسام اثقوبًنسجة الألايا والخلأن تملك حاملة  اجةفالح ؛وبالتاليبالمواد الغذائية.  دهايزوت
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قليلة من حجم  اينبغي أن يكون حجم المسام على الأقل أضعاف . شكلها وأبعادها ما يجب أن يكون هو اتمامً اما ليس واضحً

 قد تحتاجف . وكذلكعليها لتوفير مساحة كافية لدخول وخروج المواد الغذائية والفضلات، على التوالي بذرهاالخلايا التي سيتم 

يناسب جميع  بحيث قناةالسام أو الملحجم  امع الهناك مج . ولا يوجدابنية أيضًإلى الدخول إلى الالأوعية الدموية وعوامل النمو 

حاملات خلايا  [42]وآخرون  Sosnowski أعدّوقد  .ل أنسجة مختلفة تكون لها أبعاد مختلفةشكّن الخلايا تُلأأنواع نمو الأنسجة 

 مايكروية جسيماتمن  (PLGA) غليكوليك(كولاكتيك)حمض إلبولي /  (PLL) لاكتيدإل من بوليوأنسجة 

(microparticles) ي ثنائي النسقمع توزيع حجم مسام (bimodal). 288إلى  88من  المجالفي  وقد شجّعت المسامات الماكروية 

 نانومتر 8من  الالمج في ايكرويةالم المسامات أن في حين حاملة الخلايا والأنسجة ضمنلعظم ل يةنابال ايلاوتكاثر الخنمو  مايكرومتر

بالإضافة ( metabolites) سْتَقْلَباتالمور المواد الغذائية اشتناب قد سمحتحاملة الخلايا والأنسجة في جدران  اتمايكرومتر 8إلى 

من  مختلفة أنواع ةثلاث [43] وآخرون Draghiوقد استخدم  .(polyester hydrolysis) )تحلل( البوليستر حَلْمَهَةمنتجات  إلى

حاملات خلايا ع يصنتالملح( لمن وبلورات  ،البارافينمن  مايكرويةكرات و ،من الجيلاتين مايكرويةكرات )مولدات المسام 

/  (solvent casting) صبّ )قَولَبَة( المذيب تقنية وذلك عبر بشكلٍ شائع هااستخداميتم  الحيوي من مواد قابلة للتحلل وأنسجة

 اورفولوجيبم من التحكم ممكن أقصى قدرلمعرفة ما يسمح بتوفير  (porogen leaching) مولد المسام)ترشيح(  أو اسْتِغْسَال انتفاذ

(morphology) (شكل) حاملات ساهمت في إنتاج  قدمولدات المسام لى الرغم من أن جميع عو. حاملة الخلايا والأنسجة

 ات كروية محددة بشكلٍ جيدمسام قد أنتج ايكرويةات المكرال أو اسْتِغْسَال انتفاذ ، إلا أنعالٍبشكلٍ مسامية  أنسجةخلايا و

 .للتدفق أقل مقاومةوأسفر عن خصائص ميكانيكية أفضل و

 اتلمساما من أحجام المج حتى مع أو اتلمساممختلفة لأحجام مع  حاملات خلايا وأنسجة بتصنيع الباحثون قاملقد 

 [44]وآخرون  Ohصنع . وقد اكاة أنواع معينة من الأنسجةلمحلمعرفة تأثيرها على نمو الخلايا و الخلايا والأنسجة ةنفس حاملضمن 

على طول محور  اتأحجام المسامب تدريجية مع زيادة (PCL)من البولي كابرولاكتون  أسطوانيةحاملات خلايا وأنسجة 

حاملة الخلايا تفاعل  علىلتقييم تأثير حجم المسام  (المركزيلطرد )ا (centrifugation) للتَنْبيذ جديدةطريقة  استخدامطولي ب

 288إلى  77 تدريجي من حاملة الخلايا والأنسجة بشكلٍداخل  اتأحجام المساما. وقد ازدادت يالخلا  والأنسجة

قد و .المحور الأسطواني طولقوة الطرد المركزي على وذلك بسبب الزيادة التدريجية ب %72إلى  %78والمسامية من  مايكرومتر

حاملة  في المختبر مع )الخلايا الليفية( الليفية الأرومة خلاياة للعظم وبانيوالخلايا ال غضروفيةالخلايا ال تفاعل جر  تقييم

 (calvarial defects) قُبِّيّة عيوب استخدامبوفي الجسم الحي  (PCL)من البولي كابرولاكتون  المصنوعة الخلايا والأنسجة تلك

 288إلى  378من  المجالفي  اتأحجام مسام فيه وجودالم من حاملة الخلايا والأنسجة قد أظهر الجزء. وفي نموذج أرنب

مايكرومتر كان أكثر  888إلى  876 من المجاللعظم في حين أن ل يةنابالخلايا الغضروفية وال ايخلاللأفضل  انموً مايكرومتر

 الجزء من حاملة الخلايا والأنسجة مع حجم مسام في المجال فقد بدا وعلاوة على ذلك،. الليفية الأرومة لنمو خلاياملاءمة 

من مثالية  تكون اتمن المسام مجالات وجود إلى وهذا يشير. عظم جديدشكيل الأنسب لت مايكرومتر أنه 388إلى  878 من

 .ةنسجالأ لكشلتالخلايا  مايزتتيمكن أن يتغير في حين  الوأن هذا المج ،أجل نمو بعض أنواع الخلايا
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( anisotropic) صائصالخ المتباينة اتلمسامالهندسية ل بُنىالقدرة  باختبار [45]وآخرون  Woodfieldقام وقد 

حاملات في  (ECM)المصفوفة خارج الخلية  ومكونات يةالغضروفللخلايا  (zonal organization) ناطِقِيّالم تنظيمبال تحكملل

قد و(. PEGT / PBT) بولي )بوتيلين تيريفثالات(/  تيريفثالاتثيلين(من بولي )غليكول الإمصنوعة  خلايا وأنسجة

 مسامات متباعدة بشكلٍ مع إماحاملات خلايا وأنسجة استخدم الباحثون تقنية ترسيب الألياف ثلاثية الأبعاد لإنتاج 

في حجم المسام )تباعد  اتتدرجمع  وإما(مايكرومتر 678 قطرسام بحجم المو يمترليم 8)تباعد الألياف بمقدار  تجانسم

 إجمالية مسامية تملكها ولكن ،(مايكرومتر 8688إلى  888من  ميليمتر وحجم المسام بقطر 8إلى  8.8 من قداربمالألياف 

 لذلك الموجود في ماثلللخلايا والم صائصتباين الخالمتوزيع العلى  شجعجدوا أن التدرج يقد وو. %78والي لح ماثلةتم

، بغض النظر عما إذا كانت طريقة بقري غير ناضج (articular cartilage) مفصليلغضروف  الدنياو ىالوسطو المناطق العليا

 محتو  من وكلٍناطِقِيّة المسامية الماكتشفوا وجود علاقة مباشرة بين فقد وبالإضافة إلى ذلك،  ديناميكية.ساكنة أو  ايبذر الخلا

 [46] وآخرون Harleyفقد أنتج ، وكذلك(. glycosaminoglycan - GAGالغليكُوز أَمينُوغليكان )و (DNA) الحمض النووي

 لها )نصف قطري( شعاعي بشكلٍ (aligned pore structure) متراصفة يةمسامبنية أسطوانية مع  حاملات خلايا وأنسجة

أو السرعة تتسبب في / و (spinning time) الغزل زيادة زمنإن   الخارج. باتجاه أقل مساميةوأصغر  مسام حجممتوسط 

فإن  ؛لزيادة الترسيب. وبالتالي اتدرج في المسامية على طول نصف القطر نظرًوبقطر داخلي كبير مُجوّف تشكيل أنبوب 

 ملائمة.مسامية ذات حاملات خلايا وأنسجة  هناكأن تكون إلى  الحاجةالاتجاه الهام الأساسي هو 

 Porosity 

 تمتلكن لأحاجة  هناكأن العديد من الدراسات  كررحاملة الخلايا والأنسجة. وقد  بنيةالفراغ داخل  سعةالمسامية هي مقدار 

للخلايا  متجانس عيوزتعزيز تمن أجل كتلة ال سطح إلىالساحة لم مرتفعة نسبةو مسامية عالية حاملات الخلايا والأنسجة

 من أجل الحصول علىمفتوحة  يةن لديها شبكة مساموكن تأ بالإضافة إلى ذلكو [47]متجانس أنسجة نشوب أو نمو و

 بشكلٍلك تيجب أن تم حاملة الخلايا والأنسجةأن بأشارت دراسة أخر  قد و. [48] للمواد الغذائية والفضلات يلاانتشار مث

تفاعلات البوليمرمن أجل للسماح للانتشار الكافي أثناء زراعة الأنسجة وتوفير مساحة كافية  %78مسامية من  مثالي

المصنوعة من  حاملات الخلايا والأنسجة تحضيرم تيأن ب [50]وآخرون  Goldsteinاقترح  فقدومع ذلك،  .[49] الخلايا

من أجل  %78مسامية لا تتجاوز مع ( polylactic - polyglycolic (PLG) acid)بولي غليكوليك   حمض بولي لاكتيك

. وهكذا، ففي حالة حاملة الخلايا والأنسجةسلامة  يتعارض معوخلاف ذلك قد  يةمالعظ في مناطق العيوب لزراعةا

حاملات الخلايا والأنسجة البوليمرية قد يكون هناك تعارض بين تحسين المسامية وزيادة الخصائص الميكانيكية إلى الحد 

بأن مسامية ونفاذية أولية أقل تؤدي إلى معدل أسرع للتحلل  [51]وآخرون  Agrawalالأقصى. بالإضافة إلى ذلك، فقد وجد 

أقل أثناء  ميكانيكية وخصائص (PLG)بولي غليكوليك   لي لاكتيكلايا وأنسجة من البووذلك من أجل حاملات خ

 288إلى  88من ( وحجم المسام )%78إلى  %78من )المسامية  اتيرثتأ ختباربا Ding [52] و Wu قاموقد . الأسابيع الأولى

 غليكوليك(كولاكتيك)حمض إلبولي  88/  78 المصنوعة من نسجةالألايا والخحاملات على تحلل مايكرومتر( 
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(PLGA) ،بالفوسفاتمَدْروء محلول ملحي في  القيام بهتم ي لذاو (phosphate - buffered saline - PBS )درجة حرارة  عند

قد أعلى أو حجم مسامات أصغر مسامية  التي تملك حاملات الخلايا والأنسجة. إن اأسبوعً 86تصل إلى لمدة  مئوية 38

 اكة أكثر سم مسام جدران كان لهاهذه الأخيرة أن أكبر حيث  تأو حجم مساما أقلببطء أكثر من تلك التي بمسامية  تتحلل

 التحللالَحلْمَهَة )زيادة في  مما ينتج عنهانتشار منتجات التحلل الحمضية  حال دونالأمر الذي  ،أصغر يةسطح مساحاتو

 .مضة بواسطة الحالمحفز بالماء(

 بناءًحاجة لتحسين حاملات الخلايا والأنسجة من أجل تجديد العظم  هناكفإن وهكذا، وفي ضوء هذه العوامل المتناقضة، 

تحقيق ذلك عن طريق تحسين  على متطلباتها الميكانيكية المحددة والمتوازنة مع خصائصها المرغوبة الصالحة للحياة والانتشار. ويمكن

 Linر قد طوّو ها مع المواد الحيوية التي يمكن أن توفر خصائص ميكانيكية كافية.استخدامالمسامية فيما يتعلق بتوافر المواد الغذائية و

 كون لهاتل لحاملة الخلايا والأنسجة ثلاثية الأبعاد ة الداخليةيالهندسالبنية  عامة لتحسين تصميم استراتيجية [53]وآخرون 

الطوبولوجيا المبنية على  خوارزمية تحسين استخداممن خلال وذلك ، نفس الوقتالخصائص الميكانيكية والمسامية المطلوبة في 

و  Howkوقد أظهر  ية.العظمهندسة الأنسجة  من أجل (homogenization - based topology optimization algorithm) التجانس

Chu  [54] من خلال  يةمالأنسجة العظندسة المستخدمة له املة الخلايا والأنسجةلح المتانةالممكن زيادة المسامية وأنه كان من ب

 (computer - aided design - CAD) التصميم بمساعدة الكمبيوتربرامج  استخدامب البنية الهندسيةفي تصميم  ةبسيط راتتكرا

وقد  .ةساميالم يادةز وفي الوقت نفسههو الحفاظ على قوة التصميم ثابتة  هاكان الهدف من تحسين. وقد دةالعناصر المحد تحليلو

التي تستجيب لضغط و( mechano - active scaffolds) ميكانيكيًّانشطة  حاملات خلايا وأنسجة [55]وآخرون  Xieاختار 

 ميكانيكيةهندسة غضروف مفصلي من وجهة نظر  لمن أجدائم  (deformation)   تشوهأن يحددون من  طبَقالم الإجهاد

 (PLCL)كابرولاكتون( كولاكتيدالبولي )إل استخدموا إسفنجفضل. فقد حديد المسامية الأقاموا بت وبعد ذلك حيوية

 ميكانيكيًّانشطة  حاملات خلايا وأنسجة( ك%76إلى  %88 من المسامية:، ومايكرومتر 888إلى  388من  حجم المسام:)

جد وُ فقد ؛وبالتاليالأصلي. خصائصها الميكانيكية نحو تلك التي للغضروف  تقتربا، تهاأنه كلما انخفضت مساميبا حددوو

في  [56]وآخرون  Moroniوقد غيّر  .توليد الغضروفنسب من أجل هي الأ %88 من ساميةالمذات  حاملة الخلايا والأنسجةأن ب

طريقة  استخدامطبقة بوسماكة ال الألياف توجيهفات بينها بالإضافة إلى اوالمس لمسام عن طريق تغيير قطر الأليافحجم وشكل ا

في خصائص  اانخفاضً والاحظقد و. يةناميكيدص الميكانيكية الئاتأثيرها على الخص لدراسةوذلك ترسيب الألياف ثلاثية الأبعاد 

 لا فض (equilibrium modulus) ومعامل التوازن( dynamic stiffness)ديناميكية ال الصلابةمثل  (elastic properties) المرونة

تغيير  انفعالو( damping factor)عامل التخميد مثل ( viscous parameters)اللزوجة  بارامتراتبمحددات أو زيادة العن 

 عندما زادت المسامية.( creep unrecovered strain)الشكل غير المسترد 
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 Pore Interconnectivity 

إلى أن تكون  تحتاج حاملة الخلايا والأنسجةفي  اتولكن المسام ،أن تكون مسامية لحاملة الخلايا والأنسجةكافي ال من نه ليسإ

حاملة الخلايا إلى خارج  ضلاتوإزالة الف المناطق الداخليةلمواد الغذائية إلى فعّال ل توصيلفيما بينها وذلك من أجل  مترابطة

 .لأنسجةانمو نشوب أو وهجرة الخلايا و البروتينات نقلب تلك المرتبطة بقدر اتيرثتأ اأيضً لمسامل البيني بطرلول .والأنسجة

يتحسن مع ( metabolic activity) غضروفية والنشاط الاستقلابيال ايأن تكاثر الخلا [57]وآخرون  Griffonوقد وجد 

حاملات  [58]وآخرون  Lee أنتجوقد  .(chitosan sponges) الشيتوزان من لإسفنج المترابطة فيما بينها زيادة حجم المسام

 لتحكم بها وذلك من أجلايمكن  لمسامبنية هندسية لمع  (PPF)مصنوعة من البولي )بروبيلين فومارات(  خلايا وأنسجة

ثلاثة أحجام مع  حاملات خلايا وأنسجةبصناعة  واقام. فقد نمو العظم علىلمسام ل البيني ربطالجم والح يراتثتأدراسة 

انخفضت . لقد %38أو  %88 أو %88 أو %8 نسبةبشكلٍ عشوائي ب المسام مغلقة( ومايكرومتر 788و  688و  388لمسام )ل

 نتيجةوذلك  ؛مايكرومتر 388ص عندما كان حجم المسام اخبشكلٍ عدد المسامات المغلقة، و اددزاعندما المسامية والنفاذية 

بمقارنة تكاثر الخلايا الغضروفية على حاملات خلايا وأنسجة  [59]وآخرون  Suhوقد قام  لانخفاض المسامية وانسداد المسام.

 أو اسْتِغْسَال انتفاذ( تم إعدادها بتقنية صب المذيب و%78بمسامية متساوية ) (PLG)غليكوليك  بولي لاكتيك من بولي 

المختلفة: الملح والجيلاتين. فحاملات الخلايا والأنسجة  مولدات المساماثنين من  استخدامب (SCPL))ترشيح( الجسيمات 

الجيلاتين أظهرت التصاق وتكاثر خلايا أفضل ويُعز  هذا إلى الربط البيني الأفضل للمسام عند  استخدامالتي تم إنتاجها ب

يعني أن  الملحاسْتِغْسَال أو  انتفاذ عمليةات الملح في ميسأن استخراج ج [60]وآخرون  Houاقترح  وقد نفس المسامية.

ضمان وجود للملح لا يعني بالضرورة  ةالكامل ةالفإن الإزمع ذلك، فيما بينها. و مترابطة كانت المسامات الناتجة عن ذلك

 بطبالر ذلك لا يسمح وبالتالي ؛مع فتحة واحدة فقط ةغير نافذ طريق مسدودذات ات كون هناك فراغكما قد ت هبنية نفوذ

 .[38]لكامل البنية  ةالنهايإلى  ةالنهايالبيني من 

 Murphy ضفىفقد أ .المسامي البيني بطلزيادة الر حاملات الخلايا والأنسجةتم تعديل التقنيات التقليدية لتصنيع 

كولاكتيك)حمض إلصنوعة من البولي الم نسجةالألايا والخاملات المسامي لحالبيني بط على الر اتحسنً [61]وآخرون 

/  ذيبالمعملية صب عبر قبل إنشاء مصفوفة البوليمر إما  بشكلٍ جزئي الملح إذابةصهر أو  عن طريق (PLGA) غليكوليك(

 Grossوقد صنع  الملح.اسْتِغْسَال /  (gas foaming) يةرغوة الغازالعملية  عبر وإما الملح (ترشيح) اسْتِغْسَال أو انتفاذ

، بينيًّا لإنتاج قالب ملح مترابط أو تصليبها هاديبالملح في اللهب وتم تل كروية من اتميجس Rodriguez - Lorenzo  [62]و

 polylactic) البولي لاكتيك وبوليمر( carbonated fluorapatite powder) نكربَالمباتيت آ فلور بمسحوق الوءًوالذي كان مم

polymer)  ات ميجس استخداممع كبر أ مسام حجم الحصول علىكان من الممكن قد و بة.ركّمُ خلايا وأنسجةحاملة لتشكيل

 أحجام مساموجيد ربط بيني مع  حاملات خلايا وأنسجةهذه التقنية بنجاح لإنتاج  استخدامقد أمكن ملح كروية كبيرة و

بيني  وترابط( %77إلى  %73من مسامية عالية )ذات  حاملات خلايا وأنسجة ةعاصنب [63]وآخرون  Houوقد قام  .متدرجة
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القالب  أو اسْتِغْسَال انتفاذب امتبوعً نفاذ أو الترشيحد في وجود قالب قابل للإيمحاليل البوليمرات بالتجم تجفيف عن طريق عالٍ

مملوءة بمحلول بوليمر في هذا القالب فجوات ، وجيد مترابط بشكلٍ مات السكر أو الملح لتشكيل قالبيسصهر جقد تم و. نفسه

 نسبيًّابأحجام كبيرة  ظهور مساماتأد  ذلك إلى قد و. االقالب لاحق  اسْتِغْسَالو بالتجميد ذلك تجفيف المذيب تلىوقد مذيب، 

 .(freeze - drying process) بالتجميد القالب ومسامات بحجم أصغر ناتجة من عملية التجفيف أساس علىة مبني بينيًّامترابطة 

وذلك  (microCT) ايكرويالم وسَبالمحالتصوير المقطعيّ  [65]وآخرون  Wang [64] و  Sunو  Darling استخدموقد 

التي قاموا بتحضيرها من البولي كابرولاكتون  نسجةالألايا والخحاملات ضمن  البيني للمسام بطالكمّي للرلتحديد ل

(PCL)  الحر  الشكل تصنيع ةتقني نوع من استخدام طريقن تم تصنيعها عوية هندسة الأنسجة العظممن أجل( الصلبSFF )

حاملات في  %77مسام أكبر من لل بينيًّا ابط وا رأنجزفقد . (precision extrusion deposition) دقيقال ذفقالترسيب بال دعىيُ

 (microCT) وسَب المايكرويالمحالتصوير المقطعيّ  اأيضً [66]وآخرون  Mooreوقد استخدم  .التي صنعوها الخلايا والأنسجة

نامج بحساب قام البرتخريبي. غير  بشكلٍ الكمّي للربط البيني للمسام لتحديدلمخصصة  (algorithm) بخوارزمية امتبوعً

التي يمكن الوصول  المسامية غيرتتلقد  دنى.الأ في الحد طتباراأحجام  ليها على طول مجالعصول التي يمكن الح المساميات

 وسَب المايكرويالمحالتصوير المقطعيّ زال يلا  ،حال أيوعلى . مولد المسامكوظيفة لمحتو   طتباراختلاف حجم الامع  إليها

(microCT )ن، مثلوقد ارتجل الباحثو واسع على نطاقٍ غير متوفر Li  مد   لا كام اأدركوا إدراك  نالذي [67]وآخرون

 تجربة وابتكروا ثنائية الأبعادلمسام من خلال صور ل البيني ربطالثلاثية الأبعاد حول  معلومات الحصول على في صعوبةال

 pigment)بَعْثُرِيّ تَفي صباغ مسامي  (HA) باتيتآهيدروكسي  قاموا بنقعلقد ف. لتحقق من ذلكلما  بسيطة إلى حدٍّوفريدة 

dispersion )تصوير العينة ووجدوا تقطيع وتجفيف وصباغ، قاموا بالأبعد إزالة المركزي. و بطريقة الطرد قاموا بتثفيلهأسود و

 .اورةالمج اتسامالمأو عبر  إما مباشرة  يمكن الوصول إليهاالأسود اللون الملونة ب اتالمسامأن 

 Permeability 

الزيادة في المسامية إلى تؤدي ، معاسائل من خلال بنية ما. وبشكلٍ تدفق معها يمكن أن ي د  السهولة التيلمقياس نفاذية هي ال

حد أأظهر وقد . [38] للغاية فيما بينها إلى أن تكون مترابطة ات  هذا تحتاج المساموحدمن أجل  في النفاذية، ولكن الزيادة

مختلفة بينما تحافظ على مسامية  اتن تكون لها نفاذيأ يمكن حاملات الخلايا والأنسجةأن بسابق  ( في وقتAgrawalٍ) ؤلفينالم

ويمكن للنفاذية العالية  امتر أو مُحدِّد تصميم مستقل لحاملة الخلايا والأنسجة.اربالنفاذية ك لذا ينبغي أن تُعالج ؛[51,68]ة بهاتشم

ل تدفق المواد الغذائية والتخلص من سهّأن يُ من شأنه، والذي حاملة الخلايا والأنسجةداخل  أعلىانتشار  أن تؤدي إلى

 ؛(fluid - material interactions) السائل  تفاعلات المادةب اوتتأثر النفاذية أيضً. [38] يةستقلابلاوالفضلات ا منتجات التحلل

املة الخلايا لحؤثر على حركة ضخ السوائل بدوره، يُ . وهذااملة الخلايا والأنسجةلحللزجة ا ستجابةالاؤثر على تُفإنها وبالتالي 

إصلاح الغضروف المفصلي، بينما وذلك من أجل  الخلايا والأنسجة حاملاتأثناء تصميم  امهمًّ اأمرً يُعدما  وهو والأنسجة

 طريقن ( عcell apoptosis) وموت الخلايا المبرمج( mechanotransduction) ( الميكانيكي التَحَاسّ )التحسستأثر ييمكن أن 

 .[69] (flow - induced shear) الناتج عن التدفقرَض أو المحالضغط الهيدروستاتيكي للخلية والقص 
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وترتبط مسامية ونفاذية حاملة الخلايا والأنسجة بشكلٍ واضح بالخصائص الفيزيائية والميكانيكية التي تمتلكها حاملة 

الخلايا والأنسجة. فعلى سبيل المثال، يمكن الحصول على خصائص ميكانيكية أفضل لحاملة خلايا وأنسجة إذا تم جعلها 

أن يكون لها تأثير كبير على  اهو حقيقة أن المسامية والنفاذية يمكن أيضً اوضوحً أكثر صلابة وأقل مسامية. وما هو أقل

. على سبيل المثال، وكما تم ذكره [38]السلوك الكيميائي لحاملة الخلايا والأنسجة، وبشكلٍ خاص على خصائص تحللها 

ذات المسامية  (PLG)غليكوليك  بولي لاكتيك من قبل، فقد تبين أن حاملات الخلايا والأنسجة المصنوعة من البولي 

في  أقل انخفاضًا ظهرتُ تلك حاملات الخلايا والأنسجة فإن ،وكذلك .[51,70]والنفاذية المنخفضة تتحلل بشكلٍ أسرع 

 ط الاستاتيكيّةروالشسوائل بالمقارنة مع لل الديناميكي تدفقال ها الميكانيكية تحت شروطصئاصالجزيئي، وخ هاوزنو، تهاكتل

 الناتج عن (autocatalytic degradation) التحفيز التحلل ذاتيّ كبح تثبيط أو زيت هذه الظاهرة إلىوقد عُ. [51] ةالساكن

 .(forced fluid flow) القَسْرِيّالأفضل أو تدفق السوائل  الانتشار

سامية لوصف إمكانية الحصول على الفراغات الداخلية في الم/  نفاذيةالنسبة  استخدام [71]وآخرون  Liاقترح وقد 

أن المسامية  جدوُ حيث( macroporous scaffolds) )العيانية الكبيرة( الماكروية المسامية ذات حاملات الخلايا والأنسجة

 أو التَزْحيليةالترشيحية  كفاءةالالنسبة المذكورة أعلاه هي مؤشر لمد  . إن كمعايير للوصف ينكافييكونا  وحجم المسام لن

(percolative efficiency)  )حيث يمكن املة الخلايا والأنسجةلحسامي المجم الحوحدة ب)فصل الأجزاء المذابة من محلول ،

حجم العينة  عن طريق تسويتها أو جعلها طبيعية)الناقلية( التي يتم  (conductance) واصَلَةالم على أنهاوصف النفاذية 

يمكن . وبين المسامية والنفاذية تَرابُط إيجابيلمسام أن يؤدي إلى لربط البيني الجيد لويمكن ل. (fluid viscosity) ائلولزوجة الس

حجم و المساميةوهي:  لحاملة الخلايا والأنسجةمهمة  بارامترات أو محدداتمجموعة من خمسة  تَوليفَة أو لمثّللنفاذية أن تُ

 سام.ه الميوتوج هاوتوزيع )الفتحات أو النوافذ(( fenestration size) النَوفَذَةوحجم  البيني ربطوال المسام وتوزيعها

 ةامّالضّ ةنسجهندسة الأمن أجل  حاملة الخلايا والأنسجة مورفولوجيا )شكل( تحسين [72]وآخرون  Wang أرادلقد 

(connective tissue engineering)  سطوح  على نحوٍ غير متناسب عندنسجة الأ لكيشتارتفاع للتغلب على مشكلة وذلك

 واحدد فقد ؛ولذلكهذه الحاملات.  داخللبالنسبة وذلك  في مفاعلات حيوية نمتوالتي  حاملات الخلايا والأنسجة

بولي /  تيريفثالات  مصنوعة من بولي )غليكول الإثيلين( املات خلايا وأنسجةندسي لحاله بارامترات أو محددات الشكل

 وسَب المايكرويالمحالتصوير المقطعيّ و (SEM)المجهر الإلكتروني الماسح  استخدامب (PEGT / PBT))بوتيلين تيريفثالات( 

(microCT)  ي ديناميكتدفق  طروشتحت  املاتالحهذه  علىالليفية  الأرومة خلايا بذروا وبعد ذلكوقياسات نفاذية التدفق

 تجانسالمتشكيل ال دعمت التيفقط توسط هي الم ساميالم بينيال ربطالذات  الخلايا والأنسجة حاملاتإن  .ينلمدة أسبوع

 اتصميمً [73]وآخرون  Hollisterوقد استخدم  ات.مع تعبئة جميع المسام حاملة الخلايا والأنسجةفي جميع أنحاء  للأنسجة

المرونة بلإنشاء حاملات خلايا وأنسجة  (SFF)إلى جنب مع تقنيات تصنيع الشكل الحر الصلب  اعلى الصور جنبً مبنيًّا ادمج مُ

 (titaniumك البوليمرات القابلة للتحلل والتيتانيوم )والنفاذية المطلوبة من مجموعة متنوعة من المواد الحيوية بما في ذل

. فقد دعمت حاملات الخلايا والأنسجة (craniofacial defect) لتناسب أي خلل قِحْفيّ وجْهِيّ( ceramics)والسيراميك 
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لخنازير صغيرة وذلك من أجل مجال من أحجام المسام تتراوح  (mandibles) هذه وبشكلٍ كبير نمو العظم في الفكوك السفلية

من مصنوعة من الشيتوزان و حاملات خلايا وأنسجة [74]وآخرون  Huang ماستخدوقد  مايكرومتر. 8888إلى  388من 

 أدلةعمل كلتخلالها  تنتشر منطولي  موجّهة بشكلٍ قنوات ذات (PLGA) غليكوليك(–كو–لاكتيك–)حمض إلالبولي 

مع  لتوجيه العصب مقارنة  حاملة خلايا وأنسجةأن الشيتوزان هو أفضل ب واجد. وقد و(nerve generation) العصب توليدل

 المميزة.ذات الخصائص المسامية  تهالعالية وبني نفاذيتهبب بسوذلك  (PLGA) غليكوليك(–كو–لاكتيك–إل)حمض البولي 

جريت من قبل والتي أُ على نحوٍ تقليدي ةستخدمالم المباشر (permeation) النفاذ أو الاختراق بالإضافة إلى تجارب

Spain  و  [75]وآخرونLi  التصوير بالرنين المغناطيسي استخدامفي كذلك  فقد بدأ الباحثون ،[71]وآخرون (magnetic 

resonance imaging - MRI )وسَب المايكرويالمحالتصوير المقطعيّ  اأيضًو (microCT) وقد  .قياس النفاذية وذلك من أجل

  المغناطيسي الرنين تبايُنلعامِل  بنيةال لتحديد نفاذية (MRI) التصوير بالرنين المغناطيسي [76]وآخرون  Neves استخدم

(MR contrast agent) مفاعلات وااستخدما. وقد يالخلا وطاقات ربط النتائج مع قياسات نمولو خفضنالمئي يزالجوزن ال ذي 

ناضجة من الأغنام ( meniscal fibrochondrocytes) ليفية هِلالَوِيّة غضروفيةخلايا لبذر  حيوية ذات حقن أو تدفق متواصل

اصْطِناعِيّة غضروفية هِلالَوِيّة  بُنىلإنتاج ( polyethylene terphthalate - PETتيريفثالات ) إيثلينعلى نسيج من البولي 

 86.7 بقيمة تباينمع دقة  (microCT)وسَب المايكروي المحالتصوير المقطعيّ  [77]وآخرون  Knackstedt استخدموقد  .ةحيوي

توزيع و مساحة السطح إلى المساممثل نسبة حجم  المميزة ةويّيالبنمن الخصائص قياس عدد وذلك من أجل  ا؛مايكرومتًر

لعينات طُعْوم  (elastic modulus) ومعامل المرونة (diffusivityنتشارية )الاو (tortuosityتعرج )الو النفاذيةو حجم المسام

 .(coral bone grafts) عظمية مَرْجانيَة

  Scaffold Fabrication 

لتعريض الخلايا لبيئة  ايكرويالمفي المستو  ليس فقط  اجهًومأن يكون ينبغي  بشكلٍ كامللأنسجة وظيفية  توليد الناجحالإن 

 صائصالخ امتلاكوذلك من أجل كروي للأنسجة في المستو  الما اعلى النحو الأمثل، ولكن أيضً هاعملتساعد على 

 .[78] المتعددة الخلوية وتعزيز التنسيق بين العمليات وتسهيل نقل المواد الغذائية الميكانيكية المناسبة

 Solvent Casting and Particulate Leaching 

 أو اسْتِغْسَال انتفاذب بوعةتالمالمذيب  أو قَولَبَة هي صب حاملة الخلايا والأنسجةتصنيع ل المستخدمة االأكثر شيوعً تقنيةإن ال

ويتم التحكم  ،مولد المسامحجم  عن طريقالناتجة  حاملة الخلايا والأنسجةحيث يتم التحكم في حجم مسام  ،سيماتالج

في  انذوبلل القابلمولد المسام  أو مزجعلى خلط  طريقةال هذهتنطوي و .بوليمرال/  مولد المسامنسبة  عن طريق في المسامية

التجْفيد )تْجفيف  أو يرتم إزالة المذيب عن طريق التبخ. ويوبرغفي قالب بالشكل الم زيجبصب الم متبوعٍالماء في محلول بوليمر 

 مُزال الأيُوْناتفي ماء  الغمر عن طريقللخارج مولد المسام ح يرشيتم اسْتِغْسَال أو تو( lyophilizationبالتَجْميد( )

(deionized water).  استخدموقد Widmer  بالبثق متبوعة صب المذيب طريقة [79]وآخرون (extrusion)  وهي عملية(
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 واقام ثمومن ، ةأنبوبي بنيةلتشكيل  وذلك ،تشكيل المادة بضغطها لتخرج من فتحة معينة متخذة الشكل المطلوب للمنتج(

والبولي  (PLGA) غليكوليك(كولاكتيك)حمض إلمن البولي  حاملات خلايا وأنسجة الملح لتوليد باسْتِغْسَال

إلى  %68من  المجالومسامية في  امايكرومتًر 38إلى  8مع حجم مسام من  (poly(lactic acid) - PLA))حمض اللاكتيك( 

 [32,59]يلاتين الج كرات كذلكوالسكر  فإن ،اأكثر شيوعًالمستخدم بشكلٍ مولد المسام على الرغم من أن الملح هو و. 78%

املة الخلايا لح (functionality) يظيفالتحديد الوتعزيز ل ةلمُعدَ في بعض الأحيان مستخدمة وهي اأيضًهي  [80] البارافينو

)مثل  عضويًّا يكونالمذيب المستخدم فإن ، مولد مسامالبارافين ك كرات استخدام فيها يتم التي الةالحفي ف. [33] والأنسجة

ومع ذلك،  ا.لبساطته اواسع نظرً على نطاقٍو ا استخدامالأكثر  طريقة هيال . إن هذهوليس الماء hexane) [80] نساكياله

 البيني ربطوال نسجةالألايا والخاملة لحالداخلية ة يالهندس بالبنية تحكمبالقليل من اللمولد المسام  الطبيعي تبعثراليسمح 

مولد هذه الطريقة يعوقها صعوبة إزالة واسطة صنع بالتي يمكن أن تُ حاملة الخلايا والأنسجة ةكاسمفإن  ،. وكذلكلمسامل

المذيب واسْتِغْسَال  صبّالتعديل على تقنية وقد أد  هذا إلى . [81] حاملة الخلايا والأنسجةمن داخل أعماق المسام 

إلى تقنيات أد  و، [61,68,80,82] لمسام في بعض الحالاتل البيني ربطاللإنتاج قدر أكبر من  (SCPL))ترشيح( الجسيمات 

في (، SFF) الصلب بتصنيع الشكل الحر اأيضً ة(، والمعروفrapid prototyping - RPجديدة مثل النماذج الأولية السريعة )

 مماالملح،  تذويب أثناءبتعديل هذه التقنية عن طريق هزّ القالب  [68]وآخرون  Agrawalوقد قام  .[85-40,83] حالات أخر 

 إنشاءمن خلال  الخلايا والأنسجة لةماحز نفاذية عزتقة يطرالهذه بالتالي فإن ، والجاذبية الترسب بسبب ات منميالجسنع يم

 لمسام.ل أفضل اأكثر من ذلك توزيعًو بللمسام لأفضل  بيني بطر

 Gas Foaming 

. (organic solvents) في غياب المذيبات العضوية مسامية عاليةذات  حاملات خلايا وأنسجةهذه التقنية لتصنيع  استخداميمكن 

 شكله الغازيفي هذه الطريقة في  "مولد المسام"عام على اعتبار أنه  بشكلٍ( carbon dioxide - CO2ثاني أكسيد الكربون )ويعمل 

الأقراص عندما يتم تعريض ف. [89,90] (supercritical) أو فوق الحرج [88] (subcritical) أو دون الحرج [86,87]الطبيعي 

( saturated)في درجة حرارة الغرفة تصبح مشبعة  (CO2) ثاني أكسيد الكربون غاز ط مرتفع منإلى ضغالبوليمرية الصلبة 

 ئ، مما يُنشضغط الجويالخفض الضغط إلى مستويات شكلٍ سريع عن طريق ب بوليمرقابلية ذوبان الغاز في التنخفض بالغاز. و

 ذابالمنّحل أو الم (CO2)الكربون  لغاز ثاني أكسيد)ديناميكي حراري( ( thermodynamic)بذلك عدم استقرار ترموديناميكي 

 Mooneyقة قام يطرال هذه استخداموب .بوليمرالغازية في داخل مصفوفة اللفقاعات اونمو ( nucleation)تنَوِّي مما يؤدي إلى 

 منمسام مع حجم  (PLGA) غليكوليك(–كو–لاكتيك–)حمض إلمن بولي  وأنسجة حاملات خلايا بإنشاء [86]وآخرون 

غير مسامية ( skin layer) ةيقشرإلى نشوء طبقة  طريقةال . ومع ذلك، أدت هذه%73ومسامية تصل إلى  ايكرومترم 888حوالي 

مسامي  بيني بطالمغلقة مع ر وبنية المسامذاب من السطح الم (CO2)الكربون  ثاني أكسيدغاز نتيجة الانتشار السريع ل نسبيًّا

 .[93-87,91] الجسيماتاسْتِغْسَال أو ترشيح الجمع بين العملية المذكورة أعلاه مع عن طريق تم تحسين هذه العيوب قد و. محدود

 غليكوليك(كولاكتيك)حمض إلبولي ل( compression molded) بإنجاز قولبة انْضِغاطِيَة [87]وآخرون  Harrisقام قد و
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(PLGA) لح والم بوليمرات الميسج تنصهروقد ا. اكما هو موضح سابق  يةتعريضها لرغوة غاز تم ات الملح وبعد ذلكميسوج

 وراءها رغوة إلى الخارج تاركة  استِغْسَالها أو ترشيحها لاحق في وقتٍوالتي تم ات الملح ميسجمع ل مصفوفة مستمرة لتُشك

بولي  من نسجةالألايا والخحاملات أن ب [94] وآخرون Kim جدقد وو. جيد بيني ربطمع  كبيرة(عيانية ماكروية )مسامية ذات 

استِغْسَال و يةرغوة الغازعن طريق الالمصنوعة و (PLGA / HA)هيدروكسي آباتيت /  (غليكوليككولاكتيكحمض إل)

عن طريق تقنية صب المصنوعة  حاملات الخلايا والأنسجة مع مقارنة وذلك العظم  تجديد من عززت قد الجسيمات أو ترشيح

 .(SCPL)المذيب واسْتِغْسَال أو ترشيح الجسيمات 

 Emulsion Freeze Drying 

 محلول البوليمر والماءمزيج من  (homogenization) تجانس عن طريق (emulsion) هذه العملية على إنشاء مستحلبتنطوي 

ة المذيب والماء عن طريق التجفيف زالإ تمت ثم . ومن[81] (liquid state) ةسائلالالة الح بنية بسرعة ليبدو في هيتم تبريد والذي

 Whang قاموقد . [95]مسام مغلقة  ذات بنية حاملات خلايا وأنسجةنتج تُ اأنه تقنية هيال هذه ومن سيئات. [81] التجميدب

 protein release) البروتين طلاقلإ الطاقات الحركيةعلى  حجم المسام وتحميل البروتيندراسة تأثير متوسط ب [82]وآخرون 

kinetics)  (غليكوليككولاكتيكحمض إل)من بولي  المصنوعة نسجةالألايا والخحاملات من (PLGA)  والناشئة

 أبطأ إطلاقب متبوعٍ (initial burst)أولي  إلى انفجارٍالصور الجانبية أشارت  وقد طريقة التجفيف بتجميد المستحلب. استخدامب

لامْتِزاز  حاملة الخلايا والأنسجة( partition coefficient) تقسيممعامل و (tortuosity coefficient) تعرجمعامل إن . مستمر

وقد تم إظهار فعالية البروتين المحرّر عن طريق التوصيل  .انتشارية البروتين منكبير  وبشكلٍ ضفَّخَ قدامتصاص البروتين  أو

أجر  و. [96]في جُرَذ  )خارجي( (ectopic site) مُنْتَبِذ موقعمن حاملة الخلايا والأنسجة إلى  (rhBMP-2)الناجح لـ 

Moshfeghian  كو–لاكتيك–إل)حمض بولي المن صنوعة الم نسجةالألايا والخحاملات تشكيل ل اتقييمً [97]وآخرون–

وقد تأثرت البنية  به. وتْجفيد )تْجفيف بالتَجْميد( يمكن التحكم معدل تجميد استخدامالشيتوزان ب/  (PLGA) غليكوليك(

تركيز الشيتوزان ب تحكمال. وأسفر درجة حرارة التجميدبكبير بالمذيب و بشكلٍ املة الخلايا والأنسجةلح ايكرويةالهندسية الم

 .%78مسامية تتجاوز مع  خلايا وأنسجةحاملات عن إنتاج 

 Thermally Induced Phase Separation 

سائل   سائل أو صلب  سائلبفصل طوري  امتبوعًدرجة حرارة عالية  عند يمر في مذيبالبولذوبان هذه العملية تشمل 

إزالة  )التَبَخُّر(( sublimation) تَصْعيدللاللاحق  ستخدامسبب الايُو. [81] المحلول يض درجة حرارةفتخ عن طريق مُحرَض

مع خصائص ميكانيكية  مسامية حاملة خلايا وأنسجةوهذا يؤدي إلى صنع . بالمذيب لغنيا (solidified) صَلَّبالمللطور 

من  اواسعً لا اتغطي مج وأنسجةحاملات خلايا ع يصنتل (TIPS) حراريًّارَض المحالفصل الطوري  استخدام تم وقد .[81] جيدة

 (PDLLA) اللاكتيك( حمض  والبولي )دي إل (PLLA)حمض اللاكتيك(   البولي )إل البوليمرات والمواد المركبة: من

 (غليكوليككولاكتيكحمض إل)البولي و [98] (PDLLGA) اللاكتيك غليكوليك( حمض  والبولي )دي إل
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(PLGA)  ( يوريا)إستر يوريثينالبولي إلى  [99]النظامية (poly(ester urethane) urea)  / فوسفات و [100]كولاجين

والبولي )دي  [101] (PLLA)( حمض اللاكتيك إل بولي )/  (calcium phosphate amorphous) الكالسيوم غير المتبلور

 Rowlandوقد قام  .على سبيل المثال لا الحصر االأكثر تطورً [102] الزجاج الحيوي/  (PDLLA)( حمض اللاكتيك إل 

بولي /  (PLGA) (غليكوليككولاكتيكحمض إل)بولي  مُركبة من خلايا وأنسجة حاملةع يصنبت [103]وآخرون 

الجمع لهذه العملية كيف يمكن  ظهرينم (TIPS) حراريًّارَض المحالفصل الطوري  استخدامب (polyurethane - PUيوريثين )

ري لمحلول طوالتحكم في سلوك الفصل العن طريق شكلها  ، والتي يمكن معالجةجدًّا ةختلفالمبوليمرات ال  مناثنينبين 

( حمض اللاكتيك إل البولي )دي  رغوات ركبمُبأن  [104]وآخرون  Helenجد قد وو الأولي المتجانس. بوليمرال

(PDLLA)  /حراريًّارَض المحالفصل الطوري  بواسطة الزجاج الحيوي والمحضّر (TIPS) من أجل مناسبة  مايكروية لتوفير بيئة

الغليكُوز  إنتاج بالإضافة إلى (bovine annulus fibrosus - BAF cellsالَحلَقِيَة البقرية ) الليفيةالخلايا ر ثاكزراعة وت

والكولاجين من  من النمط الأول ، والكولاجين(sulphated glycosaminoglycans - sGAGة )الكبريتي أَمينُوغليكانات

المناطق ذات  (intervertebral disks) بين الفِقَراتمعالجة الأقراص من أجل لمد  ملاءمتها  اأوليًّ لا يقدم دليالثاني،  مطالن

حاملات خلايا لإنتاج  (TIPS) حراريًّارَض المحالفصل الطوري  [105]وآخرون  Gong استخدم. وتضررةالم الَحلَقِيَة ةالليفيّ

هلام  في عةمّالمج المحصورة أو غضروفية، والتي كانت مليئة بالخلايا ال(PLLA)( حمض اللاكتيك إل من البولي ) وأنسجة

 وشكل عِيانِيّ )كبير( ص ميكانيكية مناسبةئاصخ ذي طُعْمٍإلى بالتالي مما يؤدي  (،agar hydrogelمن الَأغار ) مائي

(macroscopic shape)  ة للمصفوفة خارج الخلية مماثلتكون  ةداخليتلك بنية يمبينما(ECM) .استخدمو الأصلية Mo 

 (PCL)ة من محلول البولي كابرولاكتون مسامي طبقة غلاف لإنتاج (TIPS) حراريًّارَض المحالفصل الطوري  [106]وآخرون 

حاملة لإنتاج  (PLGA) (غليكوليككولاكتيكحمض إل)بولي ال ألياف مضفور من على السطح الخارجي لأنبوب

من  (PCL / PLGA) (غليكوليككولاكتيكحمض إل)بولي /  بولي كابرولاكتون من ةمركب أنبوبية خلايا وأنسجة

ة من البولي كابرولاكتون المسامي طبقة الغلاف الخارجية استخدامتم القطر. وقد  وعية الدموية صغيرةأجل هندسة أنسجة الأ

(PCL) أجر ، وتجديد الأنسجة. وقد الخلايا رثاك، وتبقصد توفير سطح مناسب لالتصاق Cao  مقارنة  [107]وآخرون

في المختبر  (PLGA) (غليكوليككولاكتيكحمض إل)من البولي  المصنوعة نسجةالألايا والخحاملات لخصائص تحلل 

صبّ المذيب واسْتِغْسَال الجسيمات و (TIPS) حراريًّارَض المحطريق الفصل الطوري ن ع الجسم الحي والتي تم إنتاجهاوفي 

(SCPL).  حراريًّارَض المحالفصل الطوري إن طريقة (TIPS)  التصميمو والكتلة في البعد تغييرات أقل بكثيرقد أنتجت 

صبّ المذيب واسْتِغْسَال الجسيمات  طريقة مع الميكانيكية مقارنة  صائصوالخ (internal architectureالداخلي ) يالهندس

(SCPL) خسارة أكبر في مع  امترافق  للأنسجة لا أفضل قلي نمو إلى نشوب أو قياس الشكل وأشارت مقارنة .أسابيع 6فترة ل

 Chun صنع وقد .(SCPL)في الحاملات المصنوعة بطريقة صبّ المذيب واسْتِغْسَال الجسيمات  حاملة الخلايا والأنسجة بنية

قة الفصل طري استخدامب (PLGA) (غليكوليككولاكتيكحمض إل)من بولي  حاملات خلايا وأنسجة [108]وآخرون 

على مد  فترة  (plasmid DNA)الحمض النووي  تحكّم به لبلازميدةالم توصيلمن أجل ال (TIPS) حراريًّارَض المحالطوري 
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 بشكلٍ مباشر ؤثرتُوالتي  (TIPS) حراريًّارَض المحالفصل الطوري  في صناعة . إن المحددات أو البارامترات المختلفةايومً 88

 ذيب ــر المـلغي/  بـة المذيـنسبو (polymer concentration) رــالبوليمز ــل تركيــام، مثــلمسل يــالبين ربطالعلى بنية المسام و

(solvent / nonsolvent ratio ) الإخْمادوطرق (quenching methods) التَلْدين زمنعن  لا فض (annealing time،)  تمقد 

 .لحمض النوويبلازميدة االمستمر ل طلاقاتها على الإلتحديد تأثير اختبارها اأيضً

 Gravity and Microsphere Sintering 

فة بطبقة خارجية من الهيدروكسي غلّمُمن السيراميك كرات مايكروية مجوفة بتصليب أو تلبيد  [109]وآخرون  Qiuقام 

 مايكرويةحوامل  نشاءلإ ، وذلك(rotating - wall vessels) ارةدوَ انفي أوعية ذات جدر  تطويرهاتموالتي  (HA) آباتيت

(microcarriers) وقد قام  .ثلاثية الأبعاد يةمعظأنسجة تشكيل  من أجلBorden  بتكديس كرات مايكروية  [110]وآخرون

من الكرات المايكروية هُلَامِيّة  لتشكيل مصفوفة بشكلٍ عشوائي (PLGA) (غليكوليككولاكتيكحمض إل)من البولي 

(gel microsphere matrix) ،معامل  والتي كان لهاYoung م، ومصفوفةية لنمو العظلاقل مثمرتفع ولكن مع نظام مسامي أ 

 المجاللها خصائص ميكانيكية في  ت، والتي كان(sintered microsphere matrix) من الكرات المايكروية مُتلبّدة )متصلّبة(

المتلبدة صفوفات الموقد تم إنشاء  جيد. ابط بشكلٍمتر يمع نظام مسام ةترافقم (cancellous bone) عظم إسفنجيلالمتوسط 

–كو–لاكتيك–)حمض إللكرات البولي  (thermally fusing) حراريبشكلٍ الكرات المايكروية عن طريق الانصهار من 

 واواصلقد و .(HA)للهيدروكسي آباتيت  استخدامالمايكروية في مصفوفة ثلاثية الأبعاد بدون أي  (PLGA) غليكوليك(

تقييم كيف عن طريق  تلكحاملات الخلايا والأنسجة لتحلل  الجانبيالمظهر أو الشكل و ةالعظميوَصِّلِيَة المدراسة في عملهم 

في  عملها موعةوواصلت المج. [111,112]نجاز دراسات التحلل ت وإلاماالح هذهمع  الخلايا العظمية والخلايا الليفيةتتفاعل 

ووجدوا أنها  ،في الأرانب اتًرميليم 88بطول ( ulnar defect)زَنْدِيّ خلل في ها استخدامتقييم فعالية المصفوفات عن طريق 

 صنع. و[113]( implant - bone interface)والعظم   م عند السطح البيني الفاصل بين الطُعْمالعظ لكيشفي ت اكثيًر ساعدت

Jiang  (غليكوليككولاكتيكحمض إل)خلايا وأنسجة مُركّبة من البولي  تملااح [114]وآخرون (PLGA)  /

أفضل  تكاثرت( osteoblast - like cells)للخلايا العظمية  هةباشالمالخلايا  وا بأنووجد أو التصليب التلبيدبواسطة الشيتوزان 

–كو–لاكتيك–)حمض إلحاملات الخلايا والأنسجة المصنوعة من البولي بالمقارنة مع  ركّبةالمالحاملات  على هذه

 نزيملإ (gene expression) م التعبير الجينينظّ المايكروية اتح الكرووجود الشيتوزان على سطإن  .(PLGA) غليكوليك(

بالإضافة  (bone sialoprotein) يموالبروتين اللُّعَابي العظ (osteopontinين )وبروتين الأوستيوبونت (ALP)الفُسْفاتاز القلوي 

من  مُتلبّدة مصفوفات أنبوبية [115]وآخرون  Kofronوقد طَوَر . (ALP)الفُسْفاتاز القلوي  إنزيم فعالية من زاد فقد إلى ذلك

تبخر  استخدامب (PLGA / HA) هيدروكسي آباتيت/  (غليكوليككولاكتيكحمض إل)بولي كرات مايكروية من 

عن  لتحاكي( tubular composites)ات الأنبوبية بكّرالم لقد تم صنع العظم. من أجل تجديد (solvent evaporation) المذيب

 سطوانيةالأ لمُركّباتلمشابهة ميكانيكية صائص جد أن لها خوُقد و( bone marrow cavity)نِقْيُ العَظْم أكثر تجويف  كثب

(cylindrical composites) .ذات نفس الأبعاد 
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 Rapid Prototyping/Solid Freeform Fabrication 

العديد م وتقدالطبقات  تصنيع طرق استخدامبثلاثية الأبعاد  أجسام على بناء (RP)ة السريع الأولية ذجاالنم تقنيات تنطوي

بالسمات  أساسي تقوم بالتحكم المستقل بشكلٍو، مولد المسام حيرشلاستِغْسَال أو ت الطريقة التقليدية لىة  عزيادمن المزايا 

 .[78] صابةالإلل أو الخ لشكل اوفق للتخصيص  قابلة معقدة بُنىن من تصنيع مكّتُ في المستو  المايكروي والماكروي بحيث

 [116]وآخرون  Leongقام . وختلفةالم (RP) النماذج الأولية السريعة تقنياتمزايا وقيود  [39]وآخرون  Yang قد استعرضو

 (RP) النماذج الأولية السريعة على تقنياتقدرات والقيود المفروضة ال واالتقليدية وناقش طرقال إيجابيات وسلبياتبجدولة 

التصميم بمساعدة برامج  استخدامب نسجةالألايا والخاملة لحتصميم نموذج  عام، بشكلٍهذه العملية، شمل تو .ةهمالم

مقابل وفي . [117] (cross sections) المقاطع العرضية ر عنه بعد ذلك على شكل سلسلة منعبّ، وهو ما يُ(CAD) الكمبيوتر

 اصعودً طبقة بمقدار وتتحرك سفلمن الأ ابدءً ةمن المادضع طبقة وب (RP)النماذج الأولية السريعة  آلة صنع تقومكل مقطع، 

وفر السلامة للمنتج ت فإنها ، وبهذاالطبقة التي تحتهاة بجديدطبقة كل  . وتلتصقحاملة الخلايا والأنسجةلإنشاء  كل مرةفي 

المواد  إيجابيات وسلبيات زنقوم بوتشاملة  اعروضً [118]وآخرون  Yangو  Ray [3]و  Agrawalمن  قدّم كلٌّ قدالنهائي. و

تصنيع الشكل الحر الصلب ب المشمولة تقنياتللختلفة المنواع إن الأ. املات الخلايا والأنسجةلح التقليدية تصنيعالطرق و

(SFF) المنمذجة أو تشكيل الترسيب  تتضمن( صْهورfused deposition modeling - FDM) الدقيق ذفقالترسيب بالو 

(precision extrusion deposition - PED ) بواسطة الليزر الانتقائيوالتصليب أو التلبيد (selective laser sintering - SLS )

 .[40]( 3D printing - 3DPثلاثية الأبعاد ) والطباعة (stereolithography - STL) سَم )ثلاثي الأبعاد(الَمجوالحفر 

 اقذف ليف ت (moving nozzle) متحركةفوهة  [4,85,119-121] ، (FDM) صْهورالمنمذجة أو تشكيل الترسيب  ستخدمت

 . ويعتبرويتم تكرار هذا الإجراء المستويسطح ال تخفيضطبقة، يتم  من الانتهاءوحالما يتم  أفقي مستويسطح  في ابوليمريًّ

حاملة الخلايا  ةأن ماد استثناءب ،(FDM) صْهورالملنمذجة أو تشكيل الترسيب  جدًّا امشابهً (PED)الدقيق  ذفقالترسيب بال

 وجوبفي شكل ألياف من دون الحاجة إلى  سيبهاترم تيمباشر و ها بشكلٍفقذ يتم اتكريفي شكل حبيبات أو التي هي  والأنسجة

 . [65]  (FDM) صْهورالمنمذجة أو تشكيل الترسيب  عكما هو الحال م( precursor filaments) طليعة تغيير هذه إلى خيوط

نمذجة أو تشكيل  [78]  (pressure - assisted microsyringe - PAM)ة التي تعمل بالضغط ايكرويالمحقنة الم وتشبه

 مايكرويةمسامات شئ نأن تُ تستطيعلا  أنهاإلا  أكبر ة تباينقدتطلب حرارة ولها تولكن لا  (FDM)صْهور المالترسيب 

بوليمر في مذيب من محلول  بيستر طريقة علىال ههذ طويتن. والمحقنةأبعاد بسبب الجسيمات  اسْتِغْسَالأو  انتفاذ استخدامب

كعامل  المذيب عملوي. امايكرومتًر 88إلى  88 من بقياسمن الزجاج  (capillary needle) شعرية إبرةبمزودة  قنةمحخلال 

قطر و ولزوجة المحلول قنةعن طريق تغيير ضغط المح ذي يتم ترسيبهالالبوليمر تدفق  كميةويمكن تغيير ( binding agent)ربط 

 .[122] سرعة المحركبالإضافة إلى  قنةرأس المح
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مسحوق تصليب أو تلبيد  عن طريقالأجسام  بناء على (SLS)بواسطة الليزر  نتقائيوينطوي التصليب أو التلبيد الا

شعاع الليزر مع يتفاعل و. (infrared laser) ليزر تحت الحمراءالمن أشعة  حزمة استخدامب (powder bed) مسحوق سريرعلى 

للمسحوق، مما  (glass transition temperature) يالزجاج درجة حرارة التحولية إلى وضعالمسحوق لزيادة درجة الحرارة الم

وسرعة  (Laser power) الليزر استطاعة. تؤثر [39]سفل الأ فيعن الطبقة  لا فض مات مع بعضها البعضيسالج صهريتسبب في 

التحكم في المنتج النهائي من خلال  أن يُنجز، يمكن . وكذلك[127] كبير على التلبيد بشكلٍ (scanning speed) المسح الضوئي

 .[127] في درجة انصهار الجسيمات والمساميةبدورها تتحكم  ن هذهحيث إ، الليزربعالجة الم بارامتراتمحددات أو تغيير 

 (ultraviolet - UV) فوق البنفسجية حزمة من أشعة الليزر [128-130]  (STL)سَم )ثلاثي الأبعاد(الَمجستخدم الحفر ويَ

، انتقائيوبشكلٍ  (liquid photocurable monomer) قابل للمعالجة الضوئية سائلمونومر )مَوْحُوْد(  (polymerize) ةلبلمر

الأشعة فوق  من حزمةبتوجيه  (CAD)التصميم بمساعدة الكمبيوتر  بياناتوتقوم . [117] واحد في وقتٍ واحدة طبقةك

  لــالسائ ن البوليمر الضوئيــل لتمكيــه إلى الأسفــد ذلك تخفيضــبعم ــيت ذيــالل، وــائــح الســة على سطــالبنفسجي

(liquid photopolymer)  قاموقد  .تغطية السطحمن Arcaute  البشريةالليفية الجلدية الأرومة بتغليف خلايا  [130]وآخرون 

(human dermal fibroblasts )مصنوعة من بولي )غليكول الإثيلين(  حيويًّانشطة  في هلامات مائية(PEG)  والتي كانت

 (.STL) سَم )ثلاثي الأبعاد(الَمجالحفر  استخدامب امتشابكة ضوئيً

 على( binder) لرابط (ink - jet printing) نفث الحبرتقنية ب طباعةعملية ال (3DP)ثلاثية الأبعاد  الطباعة شملوت

طبقة واحدة ك [135,136] ةمركب من مادة أو [117,133,134]البوليمر من  وأ [131,132] السيراميك من امسحوق  يحوي سطح

نظام ل ةيعرضقطعية الالمالبيانات  عن طريق، الرابطع يوزبت يقوم الذي،  ارأس النفّالركة ويتم التحكم بح .في وقت واحد

 بطارذوب الأن يبمجرد  مع بعضها البعضجاورة تسحوق المالمات ميسج. وتلتصق (CAD) لتصميم بمساعدة الكمبيوترا

 العقبات التي تواجهقليل من الللتغلب على وذلك غير المباشرة  (3DP)ثلاثية الأبعاد  الطباعة استخدام اأحيانً تميو .[117]

في  تحيث تمغير المباشرة،  (3DP)ثلاثية الأبعاد  الطباعة [137]وآخرون  Leeوقد استخدم  .(3DP)ثلاثية الأبعاد  الطباعة

 قيودال، وذلك للتغلب على بعض (mold cavity) في تجويف القالبالنهائية صب المادة  طباعة القوالب ومن ثم تم ةالبداي

لى زيادة سماكة ، بسبب الحاجة إالحجم في كبرالأ. وتشمل هذه القيود المسامات (3DP) الطباعة ثلاثية الأبعاد المفروضة على

 - layer - to) ة تلو الطبقةالطبق اتصاللى الأمر إ ايةفي نهالتي يمكن أن تؤدي ولمولد المسام الحجمي  المجاللى فية إضاكل طبقة إ

layer connectivity ) صفيح التفي مما يترتب عليه عيوب(lamination ))تعقيد الشكل عندمافإن  ،وكذلك .[137] )الترقيق 

والخبرة الواسعة للمشغل  الخاصة بهارابط سائل والآلات المخصصة وبرامج التحكم ك عضويًّا اتتطلب مادة المسحوق مذيبً

 .[137] هااستخدامب حيان تقنية يصعُالأ في بعض هالكنمفيدة و (3DP) تجعل الطباعة ثلاثية الأبعاد

. ملات الخلايا والأنسجةابح هم الخاصةتصاميم حسينلت وذلك تصنيع أو أكثر تقنيتي بين ينثاحجمع بعض البوقد 

ت الخلايا والأنسجة لاحاممع تقنيات تصنيع  (SFF)تقنية تصنيع الشكل الحر الصلب  [40] وآخرون Taboas فقد ربط
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من أجل لتطوير طرق وذلك ( مولد المسام انتفاذأو  ارتشاحو المذيبانتشار المستحلبو ريطوالفصل الالتقليدية ) سفنجيةالإ

 الحاملات كذلكو موضعيًّاها والتي يتم التحكم ب ،الهندسية المصممةذات البنيات  صب أو قولبة حاملات الخلايا والأنسجة

لى عالمبنية  الشكل الحر الصلب عينتصتقنية  [138]وآخرون  Dellingerم وقد استخد. الداخلية المسامية ذات البنيات الهندسية

وذلك  (colloidal pastes)لمعاجين غروانية  جهاز روبوت آلي( استخدام)ب (robotic deposition) ب الروبوتييساس الترسأ

مستويات  تمتد إلىات يماذات مسو ى الهندسيةنمختلفة البُ (HA) باتيتآ الهيدروكسيلإنتاج حاملات خلايا وأنسجة من 

قضبان  بين باعدةعن طريق الممتر( كرويام 688إلى  888من )كبيرة  عيانية تم الحصول على مساماتوقد  متعددة.طولية 

عن ( امتًركرويام 38ر من ة )أصغدقيق مايكروية تم إنتاج مسامات حينبشكلٍ مناسب في  (HA rods)الهيدروكسي آباتيت 

 (HA paste)المصنوعة من البوليمر في معجون الهيدروكسي آباتيت  ةالكروية المايكرويمولدات المسام  طريق تضمين

لياف ب ثلاثي الأبعاد للأيبين الترس [31]وآخرون  Moroni عجم دوق. بتصلب أو تلبيد حاملات الخلايا والأنسجة والتحكم

(3D fiber deposition )ريطول الفصوال (phase separation) عن  ولُب  ذات قشر ليافلأ هندسية نشاء بنيةوذلك لإ

ذات شبكة  مما يؤدي إلى إنتاج حاملات خلايا وأنسجة ؛(viscous encapsulation)طريق التغليف أو التمحفظ اللزج 

 .(biphasic polymer network) الطور ثنائية يةبوليمر

مع  (RP)السريعة  إجراءات النماذج الأولية بالجمع بين [139] وآخرون Vargheseقام  بالبيولوجيا التطويرية، امتأثرً

خصصة أو تمطابعات نافثة للحبر  استخدامب ذات شكل حر قابلة للتطبيق عملية ىنلطباعة بُ وذلك الخلايا أو تمحفظ تغليف

ة من المطلوبالعام )البنية( طار والإ والقواعد (signals) شاراتالإ هذه الطريقة توفر على أمل أن ،مصممة حسب الطلب

 يةبقرالالخلايا البطانية الأبهرية  ع"بطب"فلقد قاموا . (hierarchic selfassembly) الشكل الهرمي يذالذاتي  عيجملتا أجل

(bovine aortic endothelial cells)  والتي( عليها مصطلح "الحبر الحيوي" اأطلقوفي أوساط زراعة الخلايا ‘‘bioink’’ على )

والذي استخدموه كحاملة للخلايا والأنسجة، وذلك  (alginate - coated frame) إطار مطلي أو مُغطّى بطبقة من الألجينات

بعملية القذف  [140]وآخرون  Smith. وقد قام اتميليمتر 2وبقطر خارجي قدره  اميليمتًر 88لتوليد أنبوب بطول قدره 

بالكتابة المباشرة  (3D bioassembly) أداة التجميع الحيوي ثلاثي الأبعاد استخدامعلّقة في بوليمرات بالمالمشترك للخلايا 

المفهوم  [141,142]خرون وآ Mironov وقد قدّم وذلك لإنشاء بُنى هندسة أنسجة عملية قابلة للتطبيق ومُشكّلة أو مزخرفة.

بنية على عملية النفث المالأبعاد ثلاثية  يةالحبشرية العضاء الأ وهي هندسة، (organ printing) المستقبلي لطباعة الأعضاء

طابعة خلايا  استخداميقترحون حيث دموية. الوعية الأ عضاء ذاتالأوليد ت باتقللتغلب على ع وذلك بمساعدة الكمبيوتر،

يتألف من طبقات  ’’(printing paper)‘‘ورق طباعة" على " ات مائيةهلاملايا فردية، ومجموعات خلايا وقادرة على طباعة خ

لمحة  [143] وآخرون Sunأعطى وقد . (thermoreversible gel) حراريًّاالقابل للانعكاس  المائي من الهلام مرتبة بصورة متسلسلة

بالإضافة  (biomimetic modeling) حيويًّاالنمذجة المحاكية  بما في ذلكالأنسجة بمساعدة الكمبيوتر، حاملة  ة عن تصميمعواس

 ثية الأبعاد للخلايا والأعضاء.الطباعة ثلا إلى
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الدقيقة  يكرويةاالم يةالبنب بشكلٍ دقيق لأولية السريعة هي قدرتها على التحكمإن الميزة الأساسية لتقنيات النماذج ا

)سمات سطحية( معقدة ( topographies) تطوبوغرافياوبالتالي إنتاج  العيانية لحاملات الخلايا والأنسجة يةوالبنية الماكرو

وع وأن الحالية لأنظمةاضة التي يمكن تحقيقها عن طريق نخفالم ات التباينقَدِسلبياتها الأساسية هي  مان؛ بيترذج كمبيومن نمو

 الخلايا والأنسجة تقنيات تصنيع حاملة Czernuska  [117] و Sachlosلم يناقش  .[39]ها استخدامالتي يمكن  المواد البوليمرية

التغلب  هاوكيف يمكن (SFF)الشكل الحر الصلب تقنيات تصنيع  العديد من بوصف افحسب بل قاما أيضً وعيوبها التقليدية

التصنيع  تقنياتالعديد من  Bhatia  [78]و  Tsangناقش قد . والحالية الخلايا والأنسجة حاملةعلى القيود الخاصة بتصميم 

وصف  ، في حينةالقولببالضوء ووب بطواالروب التصنيع بالحرارة أيط تجميعها، نم على بناءًتقسيمها  عن طريق وذلك

Hutmacher تقنيات تصنيع الشكل الحر الصلب  [144] خرونوآ(SFF) تها. على تقنية معالج بناءًتقسيمها  وذلك عن طريق

 ها الجزئيةفروعوكذلك  (RP) تقنيات النماذج الأولية السريعة العديد من وبشكلٍ جيد [145] وآخرون Yeong عرضقد و

 .ضوا نقاط ضعفها وقوتهاهذه الطرق وعرقارنة بم وبالإضافة إلى ذلك فقد قاموا عنها المنبثقة

 Hydrogels 

لتوفير الخصائص الميكانيكية ( acellular scaffolds)ة لاخَلَوِيّالخلايا والأنسجة الت حاملامن الأحيان يتم تصميم  في كثيٍر

أن تُنجز  التي تكون قادرة على بُنىالأن في حين ف، تماثلم الخلايا بشكلٍؤها بمن الصعب مل طافالم ةنهايفي  المطلوبة ولكن

 ؛لتاليابو .[78] ميكانيكيًّا ةضعيف مرالأ ةنهايفي تكون  العالية مساميتهابسبب  تجانسم بشكلٍ للخلايا اعاليً اتوزيعًنجاح بو

الجسم الحي  مثل بيئة مع الحفاظ على بيئةو ا عاليةيمع كثافة خلا يبنيومتزايد الجمع بين الاستقرار ال بشكلٍون والباحثيحاول 

 (crosslinked networks) مائية، والتي هي عبارة عن شبكات مترابطة هلامات عن طريق تصنيع لكلا العالمينفضل الأ نجازلإ

ويمكن أن تكون  .كميات كبيرة من السوائل امتصاصقادرة على وال( hydrophilic polymers) من البوليمرات المحبة للماء

على ( encapsulated cells) فةغلّالملايا الخ قدرةالمياه على  محتواها منيؤثر و غير قابلة للتحللقابلة للتحلل أو  ات المائيةالهلام

الانتشار بسبب محتواها العالي من المياه في . فهي تزداد [146] الأنسجة تطوير معدل علىوبالتالي  ؛البقاء على قيد الحياة

 ركيزة الصلبةحاملات الخلايا والأنسجة  رتوفو. [147] وخصائصها الميكانيكية التي تشابه الأنسجة الرخوة مثل الغضروف

 .[148] فيزيائي بشكلٍالخلايا  حجزوالسائلة على  تعمل حاملات الخلايا والأنسجة الهلاميةبينما بها كي تلتصق وتتشبث لخلايا ل

. ويمكن ائيالم الهلام تشكيلتغليف الخلايا أثناء عملية يمكن  موقع الخلل و ضمن الموضعات المائية في ويمكن تشكيل الهلام

رابطها ت تشابكها أو تغيير كثافةو ،(comonomer) المشتركونومر الم تركيب تغييرعن طريق التحكم في خصائصها الميكانيكية 

 .[149]وكمية ونوع المذيب( بلمرتها )وقت التفاعل ودرجة الحرارة  شروطتعديل بك، واشتالم

يمكن أن . وات المائيةصنع الهلاممن أجل  عادة  هااستخداميتم هي تقنية  (photopolymerization) ضوئيةالبلمرة الإن 

( photoinitiatorsالبادئات الضوئية ) مع مركبات معينة حساسة للضوء تسمى فوق البنفسجي الضوءرئي أو المالضوء تفاعل ي

بلمرة ال قدمتوبالتالي، . عضأو في المو في الجسم الحيأو  في المختبر( crosslinked) متشابكة الروابط ات مائيةلتشكيل هلام
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 لا فض( spatial control) المكانيأو يِّزِيّ التحكم الَحبالتحديد ، وطرق البلمرة التقليدية زيادة  علىضوئية العديد من المزايا ال

حرارة الغرفة قل من ثانية إلى بضع دقائق في درجة أمعدلات المعالجة من و لبلمرةبا( temporal control) زَمانِيّال التحكم عن

مع  طابقوتت صقعقدة التي تلتالمشكال الأ لكيشوكذلك القدرة على ت حرارة إنتاج أدنىو زيولوجيةالحرارة الفي ةأو درج

ضوئية في الجسم الحي، البلمرة ال استخدامعلى  اقيودًضع تالبيولوجية  ةنظمعلى الرغم من أن الأو .[147] موقع الخلل

نه من ، فإالعضويةالمذيبات ونومرات والموكذلك سمية معظم  (pH) ودرجة الحموضة المقبولةحدود درجات الحرارة  بسبب

 كثافة الضوء ومستويات المذيبتقليل مثل ة )عتدلالمعن طريق تنفيذ شروط البلمرة ى ذلك التغلب عل االممكن عمومً

 .[147]( ولوجيةزييودرجة الحرارة الف (irradiation time) تَشْعيعال تقليل زمنو العضوي

غير  في وضعٍ الهلامات المائية أساس ة علىالمبني الخلايا والأنسجة تملااأنظمة ح وكأن بدوي على الرغم من أنه قدو

المتسارع تشكيل ال من أجل نها توفر بيئةإلا أ، (skeletal system) يكَلِيّالَهلنظام لص الميكانيكية ئاصالخ من ناحية اتٍؤم

الهلامات المائية المبنية أن  [150]وآخرون  Ferruti وجدوقد  .[148] الاستقرار الميكانيكي المنشود بدوره وفريي ذلأنسجة والل

 متضادَة( صائصتمتع بخالم) (amphoteric) ذَبْذَبالم (poly(amido-amine) - PAA)أمين(   بولي )أميدوال على أساس

، في وحداتها المتكررة( amino groups)أمينية مجموعات و (carboxyl groups) يةكربوكسيل مجموعات تحتوي على التيو

خلايا  مع (cytocompatibility) يتها الخلويةتوافق على بناءًلتكون كحاملات خلايا وأنسجة، وذلك جيدة  إمكانيةلديها 

 هاصئاصخإلا أن ، (noncytotoxic) السامّة للخلايامنتجات التحلل غير  بالإضافة إلى (fibroblasts) الليفية الأرومة

أمين(   بمزيد من التعديل على الهلامات المائية المبنية من البولي )أميدو واوقد قام إلى تحسين. قد احتاجت الميكانيكية

(PAA) غوانيدينمن خلال إدخال مجموعات ال (guanidine الجانبية لتحسين التصاق وتكاثر الخلايا ووجد أن الخصائص )

عامل للربط كمل مجموعات أمينية أساسية يح ثانٍ (PAA)أمين( بولي )أميدو استخدامالميكانيكية تتحسن عندما تم 

 التصاقلتعزيز  ايببتيدات التصاق الخلا بواسطةات المائية لامما يتم تعديل اله اغالبًو. [151]  (crosslinking agent) التشابكي

تشكيل ي الضوئي مع عملية بكاشلربط التبالجمع بين رد فعل ا [155]وآخرون  Sanninoقد قام و .[152]لايا لخا وانتشار

التي و (PEG)( غليكول الإيثيلينالهلامات المائية المبنية من بولي )ضمن  ترابط بيني ذات مساميةعلى تكوين  لحثلالرغوة 

 تعزيز التصاق الخلايا. وذلك من أجل داتيبتمن الب تتابعات متسلسلة استخدامبتم تعديلها 

 اعيةــاصطن ركةــمشت راتــبوليم دامــاستخبة ــائيــات مــهلام عــصنل على ــتعم ةــبحثي اتــوعــدة مجمــعاك ــهن

(synthetic copolymers)  [156] ،قام وقد .[157,158]ات الطبيعية والاصطناعية بوليمرمن ال أو تركيبة تَوليفَة استخدامأو ب 

Martens  الضوئي تغليفالب [156]وآخرون (photoencapsulation) مشترك من بولي  بوليمر لخلايا الغضروفية في شبكةل

أَمينُوغليكان  والغليكُوز ،(DNA) الحمض النووي أن وجدقد و (PEG - PVA) (الفينيل بولي )كحول  (غليكول الإيثيلين)

(GAG) ، جديدة موزّعة بشكلٍ  غضروفيةأنسجة إنتاج  إلى يديؤ، مما الزراعة زمنمع  يتزايدمحتو  الكولاجين وإجمالي

بولي   (غليكول الإيثيلينهلامات مائية من بولي ) [159]وآخرون  Hiemstra عدوقد أ .أسابيع الستةمدة  أيفي نه متجانس

 تصفيةوال (antifouling properties) تلو ة للانعالم الممتازة الخصائصمن  للاستفادة (PEG - PVA))حمض اللاكتيك( 
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ي للبولي يوالحتحلل الو (PEG)( غليكول الإيثيلين( لبولي )kDaكيلو دالتون ) 38الأقل من ( renal clearance) ةالكلوي

وآخرون  Cascone أعدوقد  .ندسة الغضروفله هما، وذلكية الحيوية لكليتوافقالعن  لا ، فض(PLA) )حمض اللاكتيك(

 ييوالحتحلل لل قابلال غير (poly(vinyl alcohol) - PVA) (كحول الفينيل) بولي من (blends) خلائط [160]

(nonbiodegradable ) حمض الهيالورونيكمثل بيولوجية مختلفة ماكروية مع جزيئات (hyaluronic acid) دِكسترانالو 

(dextran)  للبولي )حمض اللاكتيك(  ةيويالح يةتوافقالوالجيلاتين لتحسين(PLA) اصطناعيةمائية ات هلام وبالتالي إنتاج 

على استغلالها يجري التي و ات المائيةفريدة حول الهلامالاصية لخاإن  خلايا وأنسجة محتملة لهندسة الأنسجة. تملااحيوية كح

 intelligent'')" ية ذكيةمواد حيو"جعلها  وبالتالي، حيويًّامستجيبة القدرة على جعلها  يمتزايد من قبل مهندسي الأنسجة ه نحوٍ

biomaterials'')  [161] . وقد قامWang إستر فسفو من مائي هلام بيكترب [161] وآخرون (phosphoester)  ( غليكول بولي

 marrow - derived mesenchymal stem cells) النِّقْيِة من المستمد ةيطوستالخلايا الجذعية الملتغليف ( PhosPEG) (الإيثيلين

(MSCsمن أجل هند )لْمَهِيّالَح تحللالمعدل قد ازداد و .عظمسة ال (hydrolytic degradation )الحاوية  المائية اتلهذه الهلام

قد زاد  الفُسْفوروجود . إن مشتق من العظم إنزيموهو عبارة عن  (،ALPالفُسْفاتاز القلوي ) إنزيم في وجود الفُسْفورعلى 

 من زيدي (PhosPEG)( غليكول الإيثيلينبولي )  إستر فسفوكذلك أن ال جدوُ وقد (mineralization) من وتيرة التمعدن اأيضً

 .(bone - specific markers) لعظمل المحددة اتواسِمَللالتعبير الجيني 

 ستخدمافقد  .ات المائيةتصنيع الهلام من أجل (RP)ت النماذج الأولية السريعة تقنيا استخدامب اأيضً ءبدال تم وقد

Landers  حاملات ع يصنتل ، وذلكفي وسط سائل ثلاثي الأبعاد ايُمثل توزيعً، والذي الرسم ثلاثي الأبعاد [162]وآخرون

ة بشكلٍ ددشكل خارجي محدد وبنية مسام داخلية محمع و للعَكْس ةقابِلحرارية  بخاصية ات المائيةلاممن اله خلايا وأنسجة

وقد قام  حاملة الخلايا والأنسجة بطبقة غلاف خارجي لتسهيل التصاق الخلايا ونموها.سطح  طلاء ااستطاعوا أيضًقد . وجيد

Dhariwala  بِيضالمخلايا بحجز  [163]وآخرون (ovary cells) حاملة خلايافي  )حيوان من القوارض( امستر صينيله 

 تأثيرض يفتختم قد و. (STL) سَم )ثلاثي الأبعاد(الَمجالحفر  استخدامب تشكيلها تم (PEO)( ثيلينأكسيد الإمن البولي ) هلامية

قد كان لتر من الوسط و ييلمكل في  ةمن البادئ اتًرمايكرو ل 88 استخدامب إلى الحد الأدنى لخلايال السام (initiator) لبادئةا

 امعطيً، اعمومً ستخدممُ هوأطول مما  في المختبرالخلوية  ةيلسماتجارب من أجل ليزر فوق البنفسجية لأشعة الالتعرض وقت 

مع لمقارنة ل لا كون قابيمعامل المرونة  وُجد أنقد فحال،  أيوعلى للخلايا.  ماسال البادئة انخفاض تأثيرفي للمؤلفين  الثقة

الحفر  اأيضً [130]ن وآخرو Arcauteوقد استخدم  .يةالغضروفالأنسجة  وليس الثَدْية مثل أنسجة رخوقيم الأنسجة ال

الليفية  الأرومةلتغليف خلايا  (PEG)( غليكول الإيثيلينمن بولي ) مائية اتهلامع يصنتل (STL) سَم )ثلاثي الأبعاد(الَمج

 .عيصنتالساعة بعد  82 لمدة تصل إلىقابلة للحياة جد أنها وُمن الخلايا التي  %78، مع ما لا يقل عن الجلدية البشرية

وخصائص  الهامة الكيميائية الفيزيائية بارامتراتت أو الاددالمح علىعامة ممتازة  ةنظر Hoffman  [164] قد أعطىو

وقد  .وعيوبهامناقشة مزاياها  إلى جنب مع افي تطبيقات هندسة الأنسجة جنبً مصفوفاتك هاستخدامات المائية ذات الصلة لاالهلام

قاموا وقد  ة.نسجالأهندسة من أجل  خلايا تحاملاك المستخدمة ات المائيةلهلامل لا شام ااستعراضً Mooney  [165]و  Drury مقدّ
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 اجنبً خلايا وأنسجة من الهلامات المائيةت ملااحصنع  من أجلستخدم تُالتي  الاصطناعية والطبيعية الرئيسيةالبوليمرات  بمناقشة

ملء عوامل : الخلايا والأنسجةت ملااحفئات من تطبيقات  ةثلاثوا حددو حاملة الخلايا والأنسجةإلى جنب مع متغيرات تصميم 

/  الخلايا توصيلو( bioactive molecule delivery) حيويًّا ةالجزيئات النشط وصيلوت (space filling agents) راغالفأو  الحيز

مع  تطبيقات هندسة الأنسجة لمن أج ات المائيةالهلام تصميمل ةلوعقم طريقة [166]وآخرون  Brandl قد وصفو نسجة.الأ

 .(tissue morphogenesis) الأنسجةل شكّأو ت تَخَلُّقتأثيرها على وظيفة الخلايا و التركيز على الخصائص الفيزيائية وأوجز

 Electrospinning 

من  الناتولياف لأ (electrospinning) الكهربائي غزلال يهوأهمية متزايدة  ملة الخلايا والأنسجةاحتصنيع ل أخر  تقنيةتلقى 

. [167]الأصلية  (ECM)المصفوفة خارج الخلية  واسع النطاق مع بسبب تشابههاوذلك  حاملات خلايا وأنسجةإنتاج أجل 

. [168] (electrical forces) كهربائية  قو استخدامبنانومتر ال  في مستو بقطرفي هذه العملية يتم إنتاج ألياف البوليمر ف

 لتغلب على التَوتُّرلالبوليمر  محلولكبيرة بما يكفي على سطح   قو تنشأ( electric field) كهربائي حقلق يطبيتم تعندما و

ليف  بدوره إلىيتصلب حيث ( electrically charged jet) كهربائيًّامشحون  نفا يتم إخراج ف، (surface tension) السطحي

 عادة  المستخدمةالبوليمرات  إن .[168] الكهربائية القو  عن طريقأشكال مختلفة  فيه معالجتيمكن  والذي ،كهربائيًّامشحون 

مركب وهي عبارة عن )( aliphatic polyesters) ةالآليفاتِيّ اتسترإ البولي هي تصنيعالهذه الطريقة في من أجل 

من  (PLLA) حمض اللاكتيك إل البولي استخدامتم ي سبيل المثال،على ف. [169] سلسلة مفتوحة( يهيدروكربوني ذ

من أجل  (PLGA) غليكوليك(–كو–لاكتيك–)حمض إلوالبولي  ؛[170] العصبيةالجذعية الخلايا  زيالتصاق وتماأجل 

البولي كابرولاكتون و ؛[171] (MSCs) الجذعية المتوسطية البشرية لاياالخ تمايزو نموو القدرة على البقاء على قيد الحياة

(PCL) الخلايا الجذعية  العظم من لكيشت بالإضافة إلى [172]بشرية ال الليفية الجلدية الأرومة التصاق خلايا لمن أج

لايا الجذعية المتوسطية الخالليفية و الأرومة تفاعل خلايا [167]وآخرون  Li درسوقد  .[173] (MSCs)المتوسطية البشرية 

من البولي  كهربائيًّازولة بنية ذات ألياف نانوية مغعلى  (bone - marrow derived - MSCs) نِقْيُ العَظْمالمشتقّة من  البشرية

تم تشكيل المسام في البنية عن طريق الألياف  وبما أنه قد .نانومتر 788إلى  888 من قطرب (PLG)غليكوليك  بولي لاكتيك 

والموجودة على نحوٍ حر الواحد فوق الآخر، فان الخلايا أثناء هجرتها ( randomly oriented fibers)الموجّهة بشكلٍ عشوائي 

 .[167] المسامتوسيع  الي فيتسبب بالتت، وميكانيكيًّاتلك الألياف المحيطة غير المقاومة ولكنها قوية  اعبر المسامات ربما تدفع جانبً

رية ضبط قطر بحلخلايا ل قد سمح لحاملة الخلايا والأنسجةالديناميكية البنية الهندسية افترض المؤلفون أن هذا النوع من وقد 

المزيد من  إلى تحتاجهوا إلى أن نظريتهم اولكنهم نبّ نسبيًّاالمرور عبر مسامات صغيرة بوكذلك سمح لها  لميولها اوفق المسام 

من البولي  كهربائيًّابتقييم حاملات الخلايا والأنسجة ذات ألياف النانو المغزولة  اأيضً [174]وآخرون  Liوقد قام  .البحث

 واواقترح غضروفيةالخلايا الظائف بوقدرتها على الاحتفاظ نانومتر وذلك من حيث  888بقطر  (PCL)كابرولاكتون 

 [175]وآخرون  Yoshimoto قامكما  ية.هندسة الأنسجة الغضروفمن أجل مناسبة  وأنسجةكحاملات خلايا  هااستخدام

من  كهربائيًّاحاملات خلايا وأنسجة ذات ألياف النانو المغزولة  على بنجاح ةالُجرَذِيّ ةيوسطتبزراعة الخلايا الجذعية الم اأيضً

من أجل مناسبة  كحاملات خلايا وأنسجة اتهقدر لإظهار (ومترنان 888 ±نانومتر ) 288بقطر  (PCL)البولي كابرولاكتون 
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أسطحها غير أن مختلفة على امتداد أطوالها و اقطارًحال، فقد وجدوا أن للألياف أ أيوعلى  ية.العظم هندسة الأنسجة

وجدوا أنها نهم نانومتر إلا أ 888حد  إلىبلغت أقطار مع ألياف نانوية  نجازإمن  [176]وآخرون  Chenن كّتموقد منتظمة. 

لنمو، مما ل الحركية اتالطاقعلى التصاق الخلايا وعلى  بشكلٍ سلبيثرت رها أ، والتي بدو(beads) تحتوي على خرزات

ضبط التصاق وانتشار الخلايا.  تعديل أو في مهمًّا ار الألياف قد لعبا دورًوقط نتظامأو الا التماثلأن  استنتاجقادهم إلى 

عالية  ها مساميةمتلاكلا الياف النانوية تبشر بحاملات خلايا وأنسجة واعدة نظرًالطفيفة، إلا أن الأرغم من هذه العيوب وبال

لالتصاق ونمو وانتشار الخلايا  مرغوبة بارامترات أو محددات، والتي تعتبر نسبة عالية من مساحة السطح إلى الحجمو

 .[167] ةمفضلميكانيكية  ها خصائصامتلاك ضافة إلىبالإ

 نسجةالألايا والخلحاملات  الحيوية توافقيةالكذلك و )الشكل( ورفولوجيابدراسة الم [177] وآخرون Dengوقد قام 

ن تم تحضيرها موالتي  (PLA - HA)بولي )حمض اللاكتيك( تيتي آبايدروكسمن ه المصنوعة نانوال جينة ذات أليافاله

 (COO)جديد من الـ  سطحي رابط شكللت االألياف خشن نظرًقد وجدوا أن سطح الكهربائي. و خلال عملية الغزل

المصنوعة فقط من  حاملات الخلايا والأنسجة الصرفة مع مقارنة  (MG-63) ا الـيخلا في التصاق وانتشار اتحسّنً اشاهدوو

 أكثر بصورة وتنمو تلتصق (NIH 3T3) الـ أن خلايا [178]وآخرون  Mengوجد وقد . (PLA)البولي )حمض اللاكتيك( 

كوهيدروكسي بُوتيرات3البولي ) من ركبةالمو كهربائيًّاالمغزولة  على حاملات الخلايا والأنسجة ذات ألياف النانوة يفعال

إلى  ة سبنوذلك  الكولاجين/  (poly(3-hydroxybutyrate-co-3-hydroxyvalerate) - PHBV) هيدروكسي فاليرات(3

هيدروكسي فاليرات( 3كوهيدروكسي بُوتيرات3المصنوعة من البولي )النانو  ذات ألياف حاملات الخلايا والأنسجة

(PHBV). قام دوق Li التوافقية الخلويةبدراسة  [179]خرون وآ (cytocompatibility) كهربائيًّامغزولة  خلايا وأنسجة لحاملة 

  نــيلاستيإاــالألفو نــلاتيــالجيو (PLGA) غليكوليك(كولاكتيكض إلــ)حمي ــولــالبن ــة مــركبمُو ركـلٍ مشتـبشك

(α-elastin) (PGEكمادة محتملة ) نسجةهندسة الأ لمن أج ( الرخوةsoft tissuesمثل القلب ) وقد والأوعية الدموية.  الرئةو

–)حمض إلالبولي /  نيكسترادال عالية المسامية من كهربائيًّامغزولة  حاملة خلايا وأنسجة [180] وآخرون Pan أنشأ

 وقد قام بتحديد خصائصها من أجل لبوليمرينالفيزيائي زج الم عن طريق وذلك (PLGA) غليكوليك(–كو–لاكتيك

من وذلك ( dermal fibroblasts)لدية الج الأرومة الليفية خلايا استخداممختلفة ب( cellular responses)استجابات خلوية 

 الصدمات الناجمة عن روحالجأو ( chronic wounds)ة نالجروح المزم )شفاء( هذا المركب في تعزيز التئام استخداممنظور 

(trauma wounds). ستخدم وقد اTownsend - Nicholson و Jayasinghe  [181] ًة تمحورإبرة ممن  اترتيب(coaxial needle )

وتدفق بولي )ثنائي برة الداخلية خلال الإن م (concentrated living cell suspensionالمركّز ) لخلايا الحيةاق علّتدفق مُحيث 

مع خاصية التوصيل  ية العاليةالمسامذو التصنيف الطبي و (poly (dimethylsiloxane) - PDMS)سيلوكسين الميثيل( 

بة ركّدقيقة مُ مايكروية خيوط لكيشلت ، وذلكبرة الخارجيةالمنخفض من خلال الإ( electrical conductivity)الكهربائي 

 قدرةهذه تؤثر على  (bionanofabrication processن عملية التصنيع النانوي الحيوي )أ لايا. ولم يظهرالختحتوي على 

 تمحورالكهربائي الم عملية الغزل استخداممما يثبت جدو   ؛الكهربائي على البقاء على قيد الحياة بعد عملية الغزل الخلايا

(coaxial electrospinning)  الةية فعّلوجوبيلتصنيع حاملات خلايا وأنسجة (active biological scaffolds). 
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ة بارامترات المحددالالمحددات أو  كيف يؤثر تغييرالكهربائي لمعرفة  لعلمية الغزلختلفة الم النواحيدرس الباحثون لقد 

 مّعالَمجدوران  أن الاختلافات في سرعات [182]وآخرون  Thomas وجدقد على خصائصها. وج الألياف نتابإة رتبطالمو

(collector)  الشد متانةأثرت على قد  الألياف( تجميع)أداة (tensile strength) المرونة ومعامل (modulus) البولي  شبكاتل

لزيادة  انظرًوذلك ية، مالعظ والأنسجةحاملات الخلايا المستخدمة من أجل الليفية النانوية المتراصفة  (PCL) ولاكتونركاب

 .لىعالأ السحبمعدلات عند  (interfiber) بين الأليافسام المحجم  انخفاض بالإضافة إلىالألياف  وحشو تراصف

  اربسرعة الهدف الدوّ يربكبشكلٍ الألياف النانوية قد تأثر  نظيمن تأب [183]وآخرون  Liوبصورة مماثلة، فقد وجد 

(rotating target):  عميق على  وبشكلٍ بدوره رأثّ وهو ما، أفضل ن تراصف الأليافكا، أكبر ت سرعة الدورانكانفكلما

من البولي  حاملة خلايا وأنسجة بناءتقنية تعدد الطبقات ل [184]وأخرون  Phamاستخدم والخصائص الميكانيكية. 

ميزاتها  مع بينلجوذلك ل كهربائيًّاة غزولالم المايكروية والنانويةمتناوبة من الألياف طبقات على تحتوي  (PCL)كابرولاكتون 

  ويــراق الخلــل الاختسهّيُ ذيــر الــالأم ،رــات أكبــامــم مســر حجــزة توفيــة ميــيروــاف المايكــالألي رظهتُ دة.ــة واحــفي بني

(cellular penetration) ية أكبر في الوقت الذي توفر فيه الألياف النانوية مساحة سطح ،داخل البنية ةيائغذواد النتشار الموا

 من أنواع الخصاص الفيزيائية والبيولوجية لستة [185] وآخرون Liوصف وقد . [184]التصاق وانتشار الخلايا  لأج من

 [186]وآخرون  Moroniدرس قد شائع. وستخدمة بشكلٍ الم poly (α-hydroxy esters) (سيهيدروكألفاإيسترات )البولي 

 تكاثروالتصاق و بذرية عملللألياف على ( nanotopolgy)سطحية النانوية ال لياف المختلفة والطوبولوجياير أقطار الأأثت

 ضمنعملية البذر والالتصاق الأمثل للخلايا تدعم  اتترنانوم 88لساء التي يبلغ قطرها قد وجدوا أن الألياف المو الخلايا.

نتشار الخلايا. كبيرة تكاثر وا بصورةٍو عززسطح ذات المسامات النانوية تُوُجد أن الأ قد تحليله، في حين أنه الذي تم المجال

( multilayering electrospinning - ME)متعدد الطبقات  المتتابع الكهربائي عملية الغزل [178]وآخرون  Vazاستخدم و

تحتوي على طبقة خارجية حيث ( bilayered tubular scaffold)نتاج حاملة خلايا وأنسجة أنبوبية مؤلفة من طبقتين وذلك لإ

من ألياف البولي كابرولاكتون  يةخلادوطبقة  )المتحاذية( ةالمتراصفصلبة وال (PLA)ألياف البولي )حمض اللاكتيك( من 

(PCL) في هندسة الأوعية الدموية. ستخداممن أجل الا شوائيع بشكلٍ هةوجّالمورنة الم 

المركبات النانوية  استخدامالألياف أو  ضمن (nanoparticles) الجسيمات النانوية دمج اوقد حاول الباحثون أيضً

حاملات  [188]وآخرون  Wutticharoenmongkolصنع فقد . كهربائيًّاة غزولقدرات حاملات الخلايا والأنسجة الم عزيزلت

 كتونرولابالبولي كا من محلول استخدامب ية وذلكمالأنسجة العظهندسة  لمن أج كهربائيًّا غزولةجديدة م خلايا وأنسجة

(PCL) الكالسيوم ربوناتذي يحتوي على جسيمات نانوية من كال (calcium carbonate)  تيتآبا يدروكسيالهأو (HA) 

 استخداماز القلوي بالفوسفات إنزيمأو فعالية  ر ونشاطثاكالتو في المختبر فيما يتعلق بالالتصاق شكلٍ ناجحتم تقييمها بقد و

النانوي  بيكترال ةتقني بينإلى جنب  اجنبًبالجمع  خرونوآ Lee وقد قام .(human osteoblasts) مالبانية للعظالبشرية الخلايا 

من مسامات نانوية الحجم  سامات:للم مختلفين ينحجممع خلايا وأنسجة  حاملةنتاج وذلك لإ الكهربائي غزلمع تقنية ال

وقد تم الأوعية الدموية.  وتوغلها فيالخلايا  ارتشاح لمن أجمسامات مايكروية الحجم ، ووالفضلات ةالمغذيالمواد نقل  لأج
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 من في محلولذات الحجم النانوي  (montmorillonite platelets) نيتوللمونت موري يحاتصف مجدتحقيق ذلك عن طريق 

  غط على البارده للقولبة بالضريضعتو بشكلٍ متتابع كهربائيًّاه غزلالذي تم  (PLLA)( حمض اللاكتيك إل البولي )

(cold compression molding) حالمل ارتشاحتبع ذلك عملية قد و (salt leaching)  /الغاز  اءغإر(gas foaming ) للحصول

 nanocomposite) نانويًّاة بركّأنسجة مُوحاملة خلايا  [190]وأخرون  Thomas شأأنوقد ة الحجم. كرويايمعلى مسامات 

scaffold ) الكهربائي الساكن( المشترك الكهرستاتيكيعن طريق الغزل( (electrostatic cospinning)  البولي لألياف

 لسمات أو خصائص المصفوفة أفضل لمحاكاة وذلك (nanoHAآباتيت النانوي ) والهيدروكسي (PCL) كابرولاكتون النانوية

 .الطبيعية (ECM) خارج الخلية

 يةائالوعالقلبية  تطبيقات في مجال هندسة الأنسجة اكهربائية أيضً المغزولةحاملات الخلايا والأنسجة  وقد وجدت

(cardiovascular tissue engineering )ة العضليةالهيكلي وهندسة الأنسجة (skeletal muscle tissue engineering) . وقد

 كهربائيًّا مغزولة( electrospun valvular scaffold)ية مامِحاملة خلايا وأنسجة صِ [191]وآخرون  van Lieshoutقارن 

كابرولاكتون  ان من البوليتوعنصهما م، وكلتا(knitted valvular scaffold) ةمنسوجية مامِوحاملة خلايا وأنسجة صِ

(PCL) ، مام الأورطيمتهما في هندسة الصِملاءوذلك للتحقق من (aortic valve)  )أن حاملة الخلايا واستنتجوا)الأبهري 

فحص وقد  على ترشيح الخلايا. المغزولةمع قدرة البنية  مجتمعة ةنسوجالبنية الم متانةة تحتاج إلى الحصول على المثالي والأنسجة

Zong  يةالقلب العضلية لاياالخنمو  [192]وآخرون (cardiomyocytes)  كو–لاكتيك–)حمض إلأغشية من البولي على–

لتقييم التصاق وبنية ووظيفة الخلايا على  وذلك مختلفةركبات البنية النانوية مع مذي  كهربائيًّاالمغزول  (PLGA) غليكوليك(

 (polyesterurethane) يوريثان سترإ بوليالمة   ملاءمد [193]وآخرون  Riboldiم قيّوقد . تلك المحتملة أنسجة القلب ىنبُ

لأنسجة ا حاملة من أجل هندسة، ك(DegraPol) بالـ ىسمّوالم تجاريًّاتوفر والم والقابل للتحلل كهربائيًّاالكتلي المغزول 

 كانيكية.الشكلية والتحللية والميها خصائص من خلال وصف وذلك ،ةالعضلي يةالهيكل

وعوامل النمو  دواءال توصيلمن أجل  كهربائيًّا المغزولةحاملات الخلايا والأنسجة  استخدامب اأيضً تم البدءقد و

 )التحرير( المتواصل طلاقوالإعملية الدمج ناجح  شكلٍبو [194] وآخرون Kim ضر. وقد ع(DNA)النووي مض الحو

البولي أساس  مبنية على نانويةف اليأ ذات من حاملات خلايا وأنسجة( hydrophilic antibiotic)للماء  محبلمضاد حيوي 

وقد . دواءلل ةالحيوي في البنية والفعاليةفقد  أي دونمن  كهربائيًّاالمغزول  (PLGA) غليكوليك(كولاكتيك)حمض إل

( plasmid DNA)تحكّم به لبلازميدة الحمض النووي الم طلاقوبصورةٍ ناجحة عملية الدمج والإ [195]وآخرون  Luuأظهر 

 لمن أجه المحتمل استخدام مما يدل على ؛(DNA)حمض نووي /  كهربائيًّاصطناعي مغزول ابوليمر  مؤلف من من مركب

عشوائي مشترك من البوليمر الاصطناعي على بوليمر  وقد احتو . (therapeutic gene delivery)  العلاجيتوصيل الجينيال

بولي   كتلي مشترك من البولي )حمض اللاكتيك(وبوليمر  (PLGA) غليكوليك(كولاكتيك)حمض إلالبولي 

 .(PLA - PEG) (غليكول الإيثيلين)
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. فعلى سبيل المثال، تفصيلي بشكلٍ كهربائيًّا حاملات الخلايا والأنسجة المغزولةأخر  رات منشوناقشت لقد 

قابلة ية اصطناعنانوية  ذات ألياف ر حاملات خلايا وأنسجةيخيرة في تطودمات الأقالت [196] وآخرون Nairستعرض ا

الغزل  بارامتراتأو  اتددمح [197]وآخرون  Boudriotستعرض قد اعن طريق الغزل الكهربائي. و ومُصنّعة يويللتحلل الح

 ة.ة من الألياف النانويركّبالم حاملات الخلايا والأنسجة اتصنيع حاملات الخلايا والأنسجة وناقشوا أيضً لذات الصلة من أج

 تعديل السطحالمجتمعة مع تقنيات الغزل الكهربائي ل وكيف يمكن (ECM) يةلخارج الخ صفوفةالم [198]وآخرون  Teoوناقش 

ود تجديدها. نسجة التي يُلتفي بمتطلبات الأ في تعديل حاملة الخلايا والأنسجةأن تساعد المرء  والربط المتشابك لألياف النانو

ناقش فقد  .نانويةذات ألياف حاملات خلايا وأنسجة  إنتاج من خلالهاالوحيدة التي يمكن العملية  الكهربائي ليس الغزلإن 

Smith و Ma [199] ري حاملات الطول والفص الكيفية التي يمكن أن تنتج بها عمليات التجميع الذاتي والغزل الكهربائي

 .(ECM)المصفوفة خارج الخلية كولاجين  أحجاممن  الكامل الالمج غزلنانوية وذلك بذات ألياف  خلايا وأنسجة

 

 MODIFICATION OF SCAFFOLDS 

مثل البروتينات وعوامل النمو ( biomolecules)الجزيئات الحيوية لتوصيل  الخلايا والأنسجة أيضًيمكن تعديل حاملات ا

 ياتلافعح البكت أن تحفز أو إما أن التيو( polypeptides) متعددة عوامل النمو هي ببتيداتإن . [200] دويةالأ بالإضافة إلى

في حاملة الخلايا  بشكلٍ مباشريمكن دمج عوامل النمو و .[201]الالتصاق والتعبير الجيني و جرةالهو تمايزالو رثاكتة مثل اليولخلا

 vascular endothelial growth)الوعائي  البطانيالنمو عامل  [92]وآخرون  Sheridanدمج وقد  ع.والأنسجة أثناء أو بعد التصني

factor - VEGF) غليكوليك  بولي لاكتيك لايا وأنسجة مصنوعة من البولي حاملات خ في(PLG) تم ثناء عملية التصنيع وأ

 دقمن نشاطه الحيوي. و %78يحتفظ بأكثر من  (VEGF)واتضح أن عامل النمو البطاني الوعائي ها. ب تحكممُ ةها بطريقإطلاق

  ون للعظمكّالموهو البروتين  (osteoinductive growth factor) عامل النمو المحفز للعظم [202]وآخرون  Huمج د

(bone morphogenetic protein - BMP) ُالكولاجين/ تيتآبا ة من الهيدروكسيصنوعبة مركّفي حاملات خلايا وأنسجة م 

(HAC )( والبولي )حمض اللاكتيك(PLA)ة يّلِدْالعيوب الَج مناطق ، والتي تم زراعتها في(diaphyseal defects ) .وقد للكلاب

إلى التسريع في  اتكوين العظم فحسب بل أدّ  أيضًلم يحفز  (BMP)كّون للعظم المالبروتين الدراسات النسيجية أن  تكشف

من البولي  حاملات خلايا وأنسجةببذر  [124] وآخرون Williams قام وقد .مادة حاملة الخلايا والأنسجة عملية تحلل

 لةوّالمحالليفية  الأرومة بخلايا (SLS)بواسطة الليزر  الانتقائيخلال التصليب أو التلبيد ن م تهاعاصن تم (PCL) ولاكتونربكا

د أكّ وقد ص البيولوجية.ئاصلتقييم الخ وذلك تحت جلد الفئران ىنهذه البُ بزرع واقامو (BMP-7)كّون للعظم المبالبروتين 

قد قام ظم. وعال ليدتو (microCT)المحوري المحوسب المايكروي  الطبقيجهاز التصوير  استخدامب التقييم النسيجي والتحليل

Grondahl  بتعديل البولي [203]وآخرون (فاليراتهيدروكسي 3كوهيدروكسي بُوتيرات3( )PHBV بحمض )

هيدروكسي فاليرات( 3كوهيدروكسي بُوتيرات3ويُستخدم البولي ) طريق البلمرة المشتركة للطُعْم.كريليك عن الأ

(PHBV) ًهالميكانيكية المناسبة ودعم هخصائصلائمة وه التحللية المية ومميزاتلتوافقيته الحيو افي هندسة الأنسجة العظمية نظر 

السطح للماء أو حب متصاص لتحفيز ا (acrylic acid) حمض الأكريليك استخداموقد تم لتصاق الخلايا البانية للعظم. لا
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(surface hydrophilicity ،)تيتآبا وذلك لتحسين نمو الهيدروكسي (HA) توافقية الخلاياوزيادة  الأمر ايةفي نه (cell 

compatibility).  ،ربوكسيلية الك يةمضالحموعات المجت بطتفقد اروعلاوة على ذلك(carboxylic acid groups )تم التي 

بواسطة حمض الأكريليك  (PHBV)هيدروكسي فاليرات( 3كوهيدروكسي بُوتيرات3البولي )سطح  على الهادخإ

في  اهاستخدام لأج المادة من قدرة على تعديل، وذلك لإظهار الحيوي نموذجي (، وهو جزيءglucosamine) مينأ لوكوزبالغ

على سطح حاملة خلايا  المستقركولاجين ال من طبقة [204]وآخرون  Maأدخل فقد مماثلة،  وبصورةٍ سة الأنسجة.هند تطبيقات

يثاكريليك الم حمض بوليتطعيم بال خلالن م ،(PLLA)( حمض اللاكتيك إل البولي )من  مصنوعة وأنسجة

(polymethacrylic acid - PMAAوذلك ،) الليفية الأرومة لخلايادمج عامل النمو الأساسي  لمن أج (basic fibroblast 

growth factor - bFGF) المصفوفة خارج الخلية  محاكاةو اوتعزيز نمو الخلاي ةالحيوي يةلتحسين التوافق(ECM) عن كثب.  ةالطبيعي

المصنوعة في حاملات الخلايا والأنسجة  مباشربشكلٍ إما  (VEGF)عامل النمو البطاني الوعائي   [93]وآخرون Ennetمج دوقد 

المصنوعة الدقيقة المايكروية في الكريات  بشكلٍ مسبقتغليفها ب وإما (PLGA) غليكوليك(–كو–لاكتيك–)حمض إلالبولي من 

من خلال  لتصنيع حاملات الخلايا والأنسجة هااستخدامتي تم الو (PLGA) غليكوليك(–كو–لاكتيك–)حمض إلمن البولي 

عامل النمو إقحام  إدخال أو إلى( pre - encapsulation)  التغليف المسبق أدّوقد )الرغوة الغازية(.  رغاء الغازإ استخدام

في و. فرازأو الإ طلاقالإ في عملية خيرمما نتج عنه تأ ؛حاملة الخلايا والأنسجة ضمنبعد أإلى عمق  (VEGF)البطاني الوعائي 

كميات  تحريرمع  بشكلٍ كبير يةوضعية المتشكّل الأوعية الدمو ررالمح (VEGF)عزّز عامل النمو البطاني الوعائي الجسم الحي، 

 التغليف المشتركعملية ب [205]وآخرون  Parkوقد قام . (systemic circulation) يالنظامدوران ال جهاز في)مهملة(  جدًّاصغيرة 

-transforming growth factor) لة بعامل النمو التحويليمّالمح الدقيقة يةايكرووجسيمات الجيلاتين الم يةبقرللخلايا الغضروفية ال

β1 - TGF-β1)  ت بولي )غليكول الإيثيلين(( اأوليغو )فومار وهو مُركّب جديد من الهلامات المائية القابل للحقنفيoligo 

(poly (ethylene glycol) fumarate) – (OPF) نمو الغضروف. لمن أج هستخداملا وذلك 

النشاط  عزيزلغرض ت وذلك حاملات الخلايا والأنسجة استخدامب دواءوال البروتين دراسة توصيلمتابعة  اوتتم أيضً

 [206] وآخرون Lenzaر طوّوقد على التوالي.  ،(local acute inflammation) الحاد وضعيالخلوي ومعالجة الالتهاب الم

 لمن أج التحكم بها وذلك ميتالبروتينات بمعدلات  توصيلو مجدب سماحمن شأنها ال حيويًّاحاملات خلايا وأنسجة نشطة 

البولي  مسامية من حاملات خلايا وأنسجةبتصنيع  [91]وآخرون  Yoonوقد قام . لساءتعزيز وظائف الخلايا ونمو الأنسجة الم

 رغاءمن خلال طريقة إ (dexamethasone) ونتحتوي على الديكساميثاز (PLGA) (غليكوليككولاكتيكإل)حمض 

باطنة  (تضخمفرط تنسج )تقليل  وذلك من أجل يويالححلل قابلة للتدعامة  لإنشاءح ( الملارتشاح) انتفاذ/  الغاز )رغوة(

ي مضاد ويديرست دواءالديكساميثازون، وهو  إطلاقتم وقد  .(restenosis) قضيّعودة التّفي  (intimal hyperplasia) الشريان

)حمض البولي  المصنوعة من ، بصورة بطيئة من حاملة الخلايا والأنسجة(steroidal anti - inflammatory drug) للالتهاب

 أولياندفاعي انفجاري أو  إطلاق إظهار لأكثر من شهر بدون تحكم بهابطريقة مُ (PLGA) (غليكوليككولاكتيكإل

(initial burst release) ر الخلايا اللمفية تكاث أو إيقاف في قمع اكان ناجحًقد و(lymphocytes )وخلايا العضلات الملساء 

(smooth muscle cells )في المختبر. بشكلٍ جذري 
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فة غلّحتى لو كانت مُ دودالمح والاستقرارو التحلل السريع في الجسم الحي هالمباشر  البروتين توصيلفي الحاد العيب إن 

العلاج الجيني  استخدامهو  لذلك الحل الواعدو. [207]  (polymeric delivery vehicle) بوليمري توصيلحامل أو ناقل في 

حاملات  استخداميمكن  فإنه ؛. وبالتالي[207] المرغوب دراسته المحددوقع المعامل النمو المطلوب في  إنشاءالموضعي لتعزيز 

تحفيز ل الموضعي تعبير التعديل الجيني عزيزلت  وذلكتوصيل الجينيال لمن أج كحاملات أو ناقلات اأيضً الخلايا والأنسجة

 substrate - mediated)الركيزة  بوساطةالتوصيل  [208]وآخرون  Jangستخدم وقد ا .[208]الوظيفية  لأنسجةا لكيشت

delivery )النووي مض الحتثبيت مركبات على  ينطويالذي و(DNA)  إلى  النهائيلتوصيل ا لمن أج سطح البوليمرعلى

الحمض /  (polyethylenimine - PEI) يمينإ ثيلينإيوقد قاموا بدراسة تثبيت مركب البولي  و على البوليمر.نمتي تالخلايا ال

المصنوعة من على حاملات الخلايا والأنسجة  نهائيال (cellular transfection) الخلوي أو النقل والتعديل (DNA)النووي 

أو  نتظمشكلٍ مب (DNA)النووي مض الح توصيلتمكنوا بهذه التقنية من قد . و(PLG)غليكوليك  بولي لاكتيك البولي 

من  يلةكميات قل استخداممن الخلايا ب %68نقل أكثر من  تعديل أو من خلال حاملة الخلايا والأنسجة وبذلك تم مُوحّد

 على السطح.  (DNA)الحمض النووي 

 

 TYPES OF SCAFFOLD MATERIALS 

مرات البولي مشتقة من وإما)التركيبية( من البوليمرات الاصطناعية مصنوعةإما  تكون مواد حاملات الخلايا والأنسجة نإ

قابلة للتحكم بشكلٍ  وبنية مايكروية دقيقة ومعدل تحلل متانةص ئاصخ هاامتلاكب ةالاصطناعيوليمرات . تمتاز البطبيعيًّاالموجودة 

 بخاصية التمييز طبيعيًّاشتقة الم وتمتاز المواد .[81,209]( batch - to - batch)ة تلو الدُفْعَة عَفْالدُ أو تطابق ساقاتِّ بالإضافة إلى عالٍ

ا ن لهحال، فإ أيوعلى . [81]التصاق ووظائف الخلايا  عززن تالتي يمكن أ (biological recognition) يولوجيالب أو التعرّف

 تطابق الدُفْعَة تلو الدُفْعَةواتِّساق أو يوي لتحلل الحاقابلية و يكيةصائص الميكانبالخ تحكم المحدودتشمل ال اأيضً معينة امساوئً

 الشوائب الممرضة امتلاكو (immunogenicity) للاسْتِمْناعتمل ظهار المحوالإ ا يساهم في ارتفاع تكلفتهامم ؛توفر المحدودوال

(pathogenic impurities )[81].  وقد قامVelema و Kaplan [6] أنواع مهمة من الفئتين  ةممتاز يناقش ثلاث عرض بكتابة

بولي ال ذه البوليمرات هيهوفي تصنيع حاملات الخلايا والأنسجة.  هااستخدامم تالتي يو طبيعيًّا، المشتقةلبوليمرات لالرئيسيتين 

 نانويالورالهو (chitosan)زان شيتوالو (alginate)ت اينلجالأ) (polysaccharides) أو عَدِيْدات السَكَّاريد يداتيركاس

(hyaluronan) ( والبروتينات الليفية )الكولاجين(collagen)  الحرير وفبْرَوِين(silk fibroin) يلاستينالإو (elastin)قشان(. وسن 

الاصطناعية  الأساسية البوليمرات جدًّاة بصورة  أنيق Laurencin [210] و Nairناقش قد و هنا البوليمرات الاصطناعية فقط.

تفصيل الفئات الب Adhikari [209] و Gunatillakeمن  ذكر كلٌّفي حين  الدواء والطبيعية المستخدمة في هندسة الأنسجة وتوصيل

 بهايركت هذه البوليمرات من حيثيوي في هندسة الأنسجة وناقشا الحتحلل قابلة للالرئيسية من البوليمرات الاصطناعية ال

مختلف  Mikos [211] و Hollandمن  كلٌّناقش قد و يوي.الحللتحلل  قابليتهاو ةيويالح يتهاتوافق بالإضافة إلى هاخصائصو
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في  العظمية في تطبيقات هندسة الأنسجة الدواء توصيل ها من أجلاستخدامتي يتم وال ،القابلة للتحللالبوليمرات الاصطناعية 

ها من استخدامالتي يتم  يويالحالبوليمرات الرئيسية الاصطناعية القابلة للتحلل  Ray [3] و Agrawalالوقت الذي ناقش فيه 

 تصنيعها.الأنسجة العضلية الهيكلية وطرق تطبيقات هندسة  أجل

 Polyesters 

 aliphatic (α-hydroxy)) الأليفاتية (هيدروكسيألفا)ات ستربوليالهي  ااستخدام الأكثر صطناعيةالبوليمرات الاإن 

polyesters) حمض الغليكولايد(. وهي تشمل( بولي (PGA) ، )وبولي )حمض اللاكتيك(PLA)، بولي  هما المشتركبوليمرو

 يةسريرواسعة في عدد من التطبيقات ال ها بصورةٍاستخدام، التي يتم (PLGA) (غليكوليككولاكتيكإل)حمض 

(clinical applications)، قابلة للارتشاف ز أو خيوطرَغُي كاسسأ شكلٍبو (resorbable sutures ) ها في الجراحةاستخداميتم 

هو  (PGA) . إن البولي )حمض الغليكولايد([209,210] (fracture fixation) كسورلأجهزة تثبيت الومثبتات كصفائح  اأيضًو

 28إلى  38من حوالي  (Tgالزجاجي ) هدرجة حرارة تحولتتراوح درجة مئوية و 888تتجاوز  انصهارنقطة مع  جدًّاية رمادة بلو

 هتيذوبانبالإضافة إلى  عالٍ شد شد عالية ومعامل تانة، فهو يمتاز بمتبلوره العاليةلدرجة  انظرًو. [209,210] مئوية درجة

(solubility ).بولي )حمض اللاكتيك( يُستخدم و المنخفضة في معظم المذيبات العضوية(PLA)  بولي بصورة عامة في شكل

لتصنيع حاملات الخلايا والأنسجة. إن ( PDLLA( )حمض اللاكتيك إل وبولي )دي  (PLLA( )حمض اللاكتيك إل )

على تعتمد ( crystallinity) بلورت مع درجة( semicrystalline)هو مادة شبه بلورية  (PLLA)( حمض اللاكتيك إل بولي )

 888 انصهاره، وتبلغ نقطة عالٍ شد شد عالية ومعامل تانةبم اأيضً . وهو يمتازالمعالجة بارامتراتومحددات أو  الوزن الجزيئي

 إل بولي )دي ن فإ ،من ناحية أخر و. درجة مئوية 68و  68بين  (Tg)مئوية وتتراوح درجة حرارة تحوله الزجاجي  درجة

 68و  88بين تتراوح  (Tg)مع درجة حرارة تحول زجاجي ( amorphous) هو مادة غير متبلورة (PDLLA)( حمض اللاكتيك

 أن استثناءمتشابهة ب (PGA) والبولي )حمض الغليكولايد( (PLA)للبولي )حمض اللاكتيك( الكيميائية  ىن. إن البُمئوية درجة

 للماء اكُرهًه أكثر علمما يج (pendant methyl group) يثيلالممن  متدلية لك مجموعةتيم (PLA)البولي )حمض اللاكتيك( 

(hydrophobic)الحلمهيم وهجلأكثر مقاومة ل ، وبالتالي (hydrolytic attack) (التحلل بالماء)( من البولي )حمض الغليكولايد 

(PGA). تحلل معدليتم التحكم في  بالتاليو بوليمريناللتحلل  ةركيالح الطاقات   اختلافات فيوحد يؤدي إلى وهذا 

ا هذين مبه اجدتويالنسبة التي من خلال  (PLGA) (غليكوليككولاكتيكإل)حمض بولي البوليمرهما المشترك 

والبولي )حمض  ،(PGA) )حمض الغليكولايد( ، والبولي(PLA)من البولي )حمض اللاكتيك(  ضع كلٌّيخو. [3] ينبوليمرال

بهم، حيث يتم  صةاالخ سترلإلروابط اعن طريق الحلمهة العشوائية  إلى تحلل كتلي (PLGA)( غليكوليككولاكتيكإل

يتحلل  .كتلة حاملة الخلايا والأنسجة في ءالما أو اختراق إلى تغلغل اوقت نظرًال نفس لبوليمر فيل الكلي جمالحمن  ةفقدان الماد

 مضبيعية في الجسم، ويدخل في دورة الحض اللاكتيك، الذي يوجد بصورة طلتكوين حم (PLA)البولي )حمض اللاكتيك( 

البولي )حمض يتحلل وكربون. الأكسيد ثاني شكل ماء و ليتم إفرازه على (tricarboxylic acid - TCA) ليربوكسالك الثلاثي

الكربُوكسي ببتيداز  اتإنزيم( وesterasesراز )الإستِ اتإنزيمعن طريق و ء(المابالتحلل الحلمهة )عن طريق  (PGA) الغليكولايد(
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(carboxypeptidases)  في دورة يكوليك عن طريق البول أو يدخل ض الغلومر حمونالموحود أو المفراز ويتم إ. المحددةغير

 إطلاقو ةالميكانيكية الرديئ صائصيفاتية الخالأل اتستريبعض سلبيات البول نمضتوت. [3] (TCA)الحمض الثلاثي الكربوكسيل 

 .[209]وإمكانية المعالجة المحدودة  منتجات تحلل حمضية

وتبلغ  مئوية درجة 68 حواليرارة ينصهر عند درجة حو يورلَّبِستر شبه هو بولي (PCL) ولاكتونرباك إن البولي

لأليفاتية ات استرالبوليمع مقارنة  أبطأ بكثير لدعبم. ويتحلل مئوية درجة 68ناقص  (Tg)زجاجي ال درجة حرارة تحوله

ل على المد  الطويل. فهو مرن ويسهُ تحكم بهالمالدواء  في مجال توصيل وعلى نطاقٍ واسع هاستخداموبالتالي يتم  ؛الأخر 

هو . و[85] للتغيرات البيئيةقل حساسية في حين أنه في الوقت نفسه أ، حراريًّاو بنيويًّا أو مستقر ثابت بالإضافة إلى أنه معالجته

مما يجعله مادة تُستخدم بصورة واسعة  ؛من البوليمرات متنوعة مجموعة استخدامئط بلاالخ لكيشستثنائية على تيمتاز بقدرة ا

الأنسجة و يةنسجة الغضروفالأتصنيع حاملات الخلايا والأنسجة، وبصفة خاصة فيما يتعلق بتطبيقات هندسة  لمن أج

8حماض أكل الكتلي والسطحي مع من التآ كلٍّ عبربالحلمهة  (PCL)البولي كابرولاكتون يتحلل و. [4]ية العظم

 .[17] التحلل نتجم اهكون( caproic acids( )كيوكابرالاض حم( )أhydroxyhexanoic acids-5) كيوانكسيه هيدروكسي

 Polyfumarates 

 المبنية على حمض المشتركة اتسترمن فئة البولي وعلى نطاقٍ واسع ة كثر دراسالأ ( هوPPF)ت( افومار إن البولي )بروبيلين

وب ــعيال ملء أو تعبئة لوذلك من أج [212]ية مالأنسجة العظر بالخير كمادة لهندسة بشّ. وهو يُ(fumaric acid) الفوماريك

 يقيّبِرم التَــللعظ ةــص الميكانيكيــللخصائة المشابهة ــص الميكانيكيــئاصاز بالخــتيم ة حيث أنهــالعظمي ةــيالهيكل

(trabecular bone )ها كان شكل اأيًّ العظمية العيوب الهيكليةملء ن من مكّمما يُ بشكلٍ موضعيالقدرة على العلاج تلك يمو

 نظمةشكل أ على (PPF)البولي )بروبيلين فومارات( أساس  المبنية على البوليمراتتتوفر و .[213] قل تدخلأو حجمها بأ

 معالجةمما يسهل  ؛(chemical cross - linking) أو المتشابك المستعرض الكيميائي بطستخدم طريقة الروالتي تَ ،حقنلل قابلة

. [214]في الموضع  أو متشابك مستعرض ها بشكلٍة عن طريق ربطالعظم وعيوب الأشكال غير المنتظمالشقوق العميقة في 

ستخدم في تُ جزئه الأساسي والتيفي ( unsaturated sites)مواقع غير مشبعة  (PPF)لك البولي )بروبيلين فومارات( تيمو

 إنجاز أو الحصول على نه من الصعبإ. وحيث [209]معقدة  ىنبُمما يؤدي إلى إنتاج  ؛أو المتشابكبط المستعرض الر تفاعلات

 للجزء المزدوج رباطالوجود  الناتجة عن للتفاعلات الجانبية ا نظرًيروزن جزيئي كب يذ (PPF)بولي )بروبيلين فومارات( 

 (اتتكبريسلفات )و أ ربونات الكالسيومكأو  (TCP) كالسيومفوسفات الثلاثي مثل  السيراميكب هه يتم دمجالأساسي، فإن

 ثلاثي فوسفات الكالسيوم بيتا لم يزدو .[209,214]الميكانيكية  هصئاصلتحسين خ وذلك( calcium sulfate) الكالسيوم

(β-TCP) كحاجز أو عازل االميكانيكية فحسب بل عمل أيضً تانةلما (buffer ) تغير درجة الحموضة من تقليلالعن طريق 

(pH) استنتج وقد . [214]التحلل  يةعمل أثناءى إلى الحد الأدنPeter  البولي معاجين  ه من الممكن تحضيرأنب [215]وآخرون

لتطبيقات ا لمن أجص المناسبة ئاصبمعالجة الخ (PPF / β-TCP)ثلاثي فوسفات الكالسيوم بيتا/  )بروبيلين فومارات(
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من ص الميكانيكية للمركبات التي تمت معالجتها مناسبة ئاصأن الخ وقد وجدوا (orthopaedic) ية لجراحة تقويم العظامسريرال

البولي )بروبيلين لمركبات  ة في الجسم الحيالحيوي يةبدراسة التحلل والتوافق اقاموا أيضً. وقد التَربِيقيّالعظم  استبدال لأج

 صحبالتي ت الأولية ةالالتهابي ستجابةالا جدوا بأنها تثيروو (PPF / β-TCP)ثلاثي فوسفات الكالسيوم بيتا/  فومارات(

 .[217]أن هذا المركب موصل للعظم في المختبر  اوا أيضًدجو قدو ،[216]الرقيق  (fibrous encapsulation) التغليف الليفي عملية

 شكلٍ متشابك أو مستعرضب (PPF / β-TCP)ثلاثي فوسفات الكالسيوم   بيتا/  البولي )بروبيلين فومارات( تم ربطوقد 

تقوية  تفي حين أنه تم ،[218] (PEG - DMA) تكريلا ثايمثنائي   (ثيلينلإا )غليكول خر  مثل بوليأبوليمرات مع 

 لمن أجصها الميكانيكية ئاصخ عزيزلتوذلك  [20] بجسيمات نانوية (PPF)البولي )بروبيلين فومارات( بعض مركبات 

بصورة  (PPF)البولي )بروبيلين فومارات( مركبات  استخدام اتم أيضًوقد ة تقويم العظام. أنسجة جراح طبيقات هندسةت

التي  أو الجسيمات المايكروية الدقيقة [219]وذجية النم دويةالتي تحمل الأ الدقيقة يكرويةاالمكريات ناجحة كناقلات من ال

للبولي )بروبيلين أن النشاط الحيوي  وُجدو .[220]ية مالأنسجة العظتطبيقات هندسة  لمن أجف الخلايا البانية للعظم غلّتُ

، في حين أنه [221] (nano - HA) تيت النانويآبا الهيدروكسي من خلال دمجفي الجسم الحي  عززتقد  (PPF)فومارات( 

 جمجمة قحف أو ز بصورة كافية تكوين العظم فيحفّيُ (rhTGF-β1) ف بـغلّالم (PPF)البولي )بروبيلين فومارات( أن  وُجد

(cranium) ولي ــبالل ــدة مثــت الجدياارــض الفومــع بعــتخضو. [222] بــالأران(اراتــفوم ɛــرولاكتــبكا)ون 

poly (ε-caprolactone fumarate) [223] (ثيلينلإا)فومارات غليكول بولي وال poly (ethylene glycol fumarate) 

 (PPF)البولي )بروبيلين فومارات( ضع ويخ. [224]نسجة الأات المتنوعة لهندسة التطبيقمن أجل  لدراسةل شتركالم هماوبوليمر

في  طبيعيًّاوماريك الذي يعتبر مادة تنشأ ( وذلك لإنتاج حمض الفالتحلل المائي) الحلمهة عن طريق أو الحجمي للتحلل الكتلي

 .[209] (propylene glycol) لينيالبروبغليكول و (،Kreb’s cycleدورة الحمض الثلاثي الكربوكسيل )دورة كريب 

 Polyanhydrides 

 ةمرشحمثالية مواد مما يجعلها  ؛فضخمن أو استقرار حلمهي ثبات ذاتو سطحيًّاريدات هي بوليمرات تتآكل أنهيد البولي

 اختراق أو مما يحول دون ( بشكلٍ كبيرhydrophobic) للماء كاره جزء أساسيلديها و. [225] دواءال للتطبيقات الخاصة بتوصيل

لى عالتحلل  على اقتصار يقوم للحلمهة ريد حساسأنهيدورباط حاملة الخلايا والأنسجة، الجزء الداخلي من  تسرب الماء إلى

( zero - order)في النظام الصفري  الدواء طلاقوطاقات حركية لإ لكتلةخطي ل انفقدل إنتاج طاقات حركية إلى مما يؤدي ؛السطح

 وتساهم سرعة تحللها في ضعف .[210,226]الدواء  توصيللكأنظمة  هااستخداموذلك عندما يتم )عند انعدام حركية النظام( 

أنهيدريد)بولي النشاء حاملات خلايا وأنسجة من لإ (imide) الإيميد أو قطع من شرائح على دمجية مما يحفز كيانكيصها المئاصخ

د ــوق. [228]ام ــم العظــتقوية ــات جراحــتطبيق لمن أج شكلٍ خاصوتُستخدم ب ،poly (anhydride-co-imide) [227] (يميدإكو

 وجدواو إيميد(كوللبولي )أنهيدريد (osteocompatibility) ةــالعظمي ةــيوالتوافق ةويــالحي ةــيالتوافق [229]رون ــوآخ Ibimدرس 

 ةي مشابهوضعالمنسيج ال في استجابة  حدِوتُ (cortical bone) العظم القشري ( ونموendosteal bone) بطانة العظم نمو نتجبأنها تُ

عظام الهذه البوليمرات في تطبيقات جراحة تقويم  استخدامدوا قد أيّو .(PLGA) غليكوليك(كولاكتيك)حمض إلللبولي 
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 ريدأنهيدبولي ال ى منننشاء بُوذلك لإ ؛مولد المسام انتفاذأو  ارتشاح [230] آخرونو Burkothاستخدم و .تحمل الوزنالتي ت

(polyanhydride)  اصطناعي خيفي نشاء طعمم مائي لإفي هلا هافيغلوتبخلايا بانية للعظم  ايمكن تعبئتها لاحق (synthetic 

allograft)  ل عن طريق لريدات، التي تتحأنهيدل تحلل البولي دمعمكن تعديل هندسة العظم. ومن الم ه فياستخداممن المحتمل

 برر وذلك عميلبولل الجزء الأساسيجراء تغييرات طفيفة في بنية إ خلال، من (anhydride linkage) ريدنهيدرباط الأحلمهة 

كميات مختلفة من هذه  بين معإن الج. [209] (diacid monomer) ثنائي القاعدة يحمض )موحود( نومروالاختيار الحكيم لم

 .[214] طلبالص تحلل مصممة حسب ئاج بوليمرات ذات خصنتيُ أن يمكن )المواحيد( نومراتوالم

 Poly (Ortho Esters) 

ويمكن التحكم بمعدل  (surface erosion) ( للتآكل السطحيPoly (ortho esters) - POEsتخضع البولي )أورثو إسترات( )

( excipients) مج سِواغاتسلسلة أو بدمرونة التتسم بدرجات مختلفة من  (diols) ديولات استخدامعن طريق التحلل 

 انفقدبأفضل  تحكمب يمتاز (POE)البولي )أورثو إستر( أن ب [231]وآخرون  Andriano دجوقد و. [210] يةقاعدو أ يةحمض

)حمض إلمن البولي  88:88نسبة  دعنبنيوي أفضل  بالإضافة إلى أنه يمتاز بكمالتكوين أنسجة جديدة  البوليمر عند كتلة

 المصنوعة من لعظم في حاملات الخلايا والأنسجةل المعدنية كثافةالأن  اأيضً دجقد وُو .(PLGA) غليكوليك(كولاكتيك

كولاكتيك)حمض إلالبولي  المصنوعة من من حاملات الخلايا والأنسجة %88أكبر بنسبة  (POE)البولي )أورثو إستر( 

بأن  [232]وآخرون  Ngفترض هام )قليل(. وقد اغير كان ن وُالعظم الذي تكّ كمية الرغم من أن، على (PLGA) غليكوليك(

عبارة عن سوائل  كانت حيث ،(POEs)تكوين بولي )أورثو إسترات(  ن يؤدي إلىنسبها يمكن ألديولات ول الملائم ختيارالا

أو  تشوهلل غير قابلة، والتي تحولت إلى مواد شديدة اللزوجة ومئوية درجة 28 و 38في المجال بين لزجة في درجة حرارة تتراوح 

حقن في الحالات التي يمكن أن تُ جدًّا يُستخدم هذا بشكلٍ مفيدويمكن أن  أو أقل.مئوية  درجة 38ة حراة عند درج تغيير الشكل

 اصلب لاحق تت نهاإ حيث دواء،توصيل الموقع أو  صابةالمطلوب من الإ تي يتم تسخينها بشكلٍ طفيف في الموقعفيها المواد ال

إنجاز أو تحقيق يمكن و. دواءال أو تحرير إطلاقم بوقحاملات الخلايا والأنسجة المحتملة، التي تعند درجة حرارة الجسم في 

مع البوليمر معتدل الدفء بدون الحاجة إلى مذيبات  المزج البسيط( عن طريق antigens) اتدضِستالمالبروتينات أو  مجدعملية 

يتم  ، حيث(POEs)( للبولي )أورثو إسترات( ل المائي)التحل الحلمهة أن معدل [233]وآخرون  Kellomaki وقد وجدأو ماء. 

بجراحة تقويم العظام التي تتحمل  المتعلقةالتطبيقات  لمن أج جدًّا اسريعً ، يكونالبوليمرات متانةعن طريق فقدان قياسه 

أجزاء شرائح أو مختلفة من  كمياتالتي تحتوي على  (POEs)البولي )أورثو إسترات(  [232]وآخرون  Ngستخدم وقد ا الوزن.

 )الركيزة الأساسية للبوليمر( البوليمر الجزء الأساسي منيكوليك في ض الغلمن حم (مزدوجة الصيغة الجزيئية)( dimer) مثنويّة

. نعدام حركية النظام(الطاقات الحركية في النظام الصفري )عند التحكم بدقة في معدل التآكل الناجم عن وذلك من أجل ا

ز حفّيُ الذي يكوليكالغلض ( لإنتاج حمالتحلل المائيالحلمهة ) نه يتحلل بواسطةع هذا البوليمر في بيئة مائية، فإوضعندما يُف

مضي كمية الجزء الحمن خلال تغيير وهكذا، و. لبوليمرمن افي الجزء الأساسي  (POEs)( ستراتالبولي )أورثو إروابط حلمهة 

 .[210]عدة أشهر  من بضعة أيام إلى بشكلٍ دقيق ضبط معدل التحلل للمرء يمكن فإنه لبوليمرل الأساسية ركيزةال في

o b e i k a n d l . c o m



 886 حاملات الخلايا والأنسجة في هندسة الأنسجة أهمية

 Poly (Amino Acids) Or Polycarbonates 

لا أنها للبروتينات التي تنشأ بصورة طبيعية إ جدًّا الاصطناعي مشابهةٌ مينية( أو البولي كربوناتالأإن بولي )الأحماض 

الأحماض  استخدام، يتم . وبالتالي[234] اواسْتِمْناعً ةمُفضَلص ميكانيكية غير ئاخصو معدلات تحلل منخفضة تمتلك

التقليدية التي توجد  الأساسية أحادية في البوليمرات التي تفتقر إلى بنية الركيزة رية أومونوم بناء )وحدات( الأمينية كبلوكات

هي  (Tyrosine) ة من التيروسينقتكربونات المش البولي إن .[234]لتغلب على هذه السلبيات ك من أجل الوذبتيدات في الب

 درجة 73و  88في المجال بين  (Tg)الزجاجي  اوتقع درجة حرارة تحوله هذه المجموعة من ة وعلى نطاقٍ واسعكثر دراسالأ

 ساسيةالأ في الركيزة كربوناتالرابط  م حلمهةت. وت[234] مئوية درجة 878الـ  اتحللهأو  اتفككه حرارة درجةتتجاوز ومئوية 

 في دلتبيحصل ( عندما pH ≤ 3) جدًّاما عدا في الظروف الحمضية  ،السلسلة المتدلية لإستر فيبصورة أسرع من رابط ا

كربونات في المختبر ي منتجات التحلل النهائية للبولإن . [235] ترسالإط بالر حمضيًّاز فَّالمح ل المائيللتحا عن تجانالمعدلات 

توقع تحلل الأول  للمرء في حين أنه يمكن والكحول (desaminotyrosyl - tyrosine) تيروسين  ليوسيرت مينوإ هي ديس

من و. [234] (L - tyrosine) تيروسين  لإو (desaminotyrosineديس إمينو تيروسين )ات في الجسم الحي إلى نزيمبفعل الإ

لبولي )حمض اللاكتيك(  وسين مشابهةيرمن الت شتقةكربونات الم أن البولي فقد وُجد ة،يويية الحالتوافقمنظور التحلل

(PLA)  أو  كمواد زراعة هااستخدامفي  ة جيدةقدرأظهرت قد و [236]ب كلالتجويف عظم  نموذجعندما تمت دراستها في

 أكسجين استبدالتم فقد ، كربونات لبوليل يقرار الحلمهتلاسمن ا تقليلللو .[237]جراحة تقويم العظام في  غرس

( polyiminocarbonates)ينو كربونات إنتاج بولي إيم مما أد  إلى ؛(iminoإيمنو )بمجموعة ( carbonyl oxygen)ربونيل الك

كربونات  أظهرت البوليوقد . [238]كربونات  البولي متانةعلى فظت احوالتي  بواسطة الحلمهة ذات الألياف القابلة للتحلل

ص ئاصتمتلك خهي عظم ولل نمو جيد ، معللعظم جدًّاأنها موصلة ( ethyl ester) سترإيثيل إة من يلمتدمجموعة التي تمتلك 

 الغزل [239]وآخرون  Meechaisueاستخدم  . وقد[209] الوزن حملتت التي ماثبتات العظمُمن أجل ميكانيكية كافية 

 حاملةكمادة  poly (DTE carbonate) ربونات(إي كبولي )دي تي اللياف من أ( mat)أو شريحة  حصيرة لتصنيعالكهربائي 

 فة من الخلايا.لأنواع مختثلاثة  وتكاثرتدعم التصاق  والتي لأنسجةل

 Polyphosphazenes

التي يمكن و ةناوبتالم النتروجينو فسفورالذرات غير عضوي من  اأساسً( polyphosphazenes)لك البولي فوسفازينات تتم

إن  على ذرات الفسفور. ةمناسب ةعضوي يةبمجموعة جانب ااستبدالهعن طريق  بواسطة الحلمهة وذلك ها غير مستقرةجعل

 هاوسهولة تصنيع ومنتجات تحللها غير السامة لمهيوعدم استقرارها الح الاصطناعية ومرونتها توافقيتها الحيوية الجيدة

 [240]اء دوالتوصيل و [210] هندسة الأنسجةتطبيقات  بشكلٍ كبير من أجلجعلها قابلة للتكيف  تهاونفاذية مصفوف

 قتصالا لمن أجزينات مواقع نشطة في البولي فوسفالفسفور الخماسي ل التكافؤ خاصيةتوفر و .[241] الجيناتتوصيل و

 يةموعات الجانبالمجو (ammonia) مونياوالأ (phosphates) فُسْفاتالمنتجات تحلل تلك البوليمرات هي إن . اءجزيئات الدو

عن طريق  بوليمروتحلل ال اينمو الخلا [242]وآخرون  Laurencinوقد عدّل  .[210]طبيعية وغير سامة جميعها وهي ، ةالمقابل
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 يدعم التصاق بوليمروجدوا أن القد و. زيناتالبولي فوسفلبواسطة الحلمهة ة غير المستقر يةسلاسل الجانبالتغيير طبيعة 

 [244]وآخرون  Ambrosioوقد قام  .[243] الهيكليةنسجة الأ تجديد القدرة على ينمظهر لعظمل البانية الخلايا وتكاثر

 (غليكوليككولاكتيكإل)حمض البولي  معمن البولي فوسفازينات  خلائطم يصمبت [245]وآخرون  Krogmanو

(PLGA)  غليكوليك(كولاكتيك)حمض إلالبولي  تحللنتجات لمموضة الحلتقليل (PLGA)  تحييد  من خلالوذلك

 ،(nonwoven) بُوكَةالمحالنانو غير شبكات ألياف  تحلل البولي فوسفازين. وقد وُجد أن عن طريق منتجاتتج اتأثير النال

 .[246]البانية للعظم  خلايالل المشابهةالخلايا  وتكاثر ز التصاقتقوم على تعزي طريق الغزل الكهربائيها عن اؤنشوالتي تم إ

درجات حرارة  عند والبولي فوسفازينات (HA)مركبات من الهيدروكسي آباتيت  [247]وآخرون  Greishوقد شكّل 

والتي نتج عنها بيئة قلوية بشكلٍ معتدل  ،(dissolution - precipitation process) تَرَسُّبال  ذَوَبانالعملية  عبرولوجية زيفي

 Carampin استخدم وقد كة.ي وتشكيل روابط الكالسيوم المتشابمناسبة من أجل إزالة بروتونات البولي فوسفازين الحمض

 جدًّارفيعة من البولي فوسفازين تحتوي على ألياف  مسطّحة أو أنبوبيةمصفوفات  ليدلتو غزل الكهربائيال [248]وآخرون 

 ايومً 86طبقة أحادية على كامل السطح بعد  الوعائية الدقيقةالعصبية  ةبِطانِيّال الخلاياالدموية. وقد شكّلت  الأوعية اكاةلمح

 ية.صمامات القلبالالأنسجة البشرية مثل الأوعية و لكيشلت بوليمرالهذا جدو  على بالتالي مما يدل من الحضانة، 

 Composites 

 يلشكتبتفصيل أو  تسمح المصنوعة من المواد المركبةحاملات الخلايا والأنسجة فإن  سابق، في وقتٍ تهقشمنا تتم كما

 تعزيز النشاط  لإضافة إلىبا، الطُعْم ةعاللاحتياجات المحددة لموقع زر اوفق رْتِشاف الاص الميكانيكية ومعدلات ئاصالخ

 أساسي وبشكلٍ ،الهيكلية العضلية هندسة الأنسجة مجالاتفي  الغالبفي  ةبالمركالمواد  استخدام. ويكون [5,14,21] الحيوي

ركّبة الممجموعات المواد  ملتشوت. الأكثر أهمية وه ص الميكانيكيةئاصالخ تشكيل الذي يكون فيهالمكان  نهحيث إ العظم،

 حيويًّا النشط ات الزجاج ميسجأو  (TCP) الكالسيوم فوسفاتثلاثي  أو (HA)الهيدروكسي آباتيت  :على ا استخدامالأكثر 

 (PLA)البولي )حمض اللاكتيك(  في واءس حدٍّ كلاهما على أوطبقات غلاف خارجي  أو اتحشوك المستخدمة الأليافو أ

 Ma [249]و  Zhang أدرجوقد  .[14,21] رْتِشافللا القابلة البوليمرات غيرها منأو  (PGA)البولي )حمض الغليكولايد(  أو

 غليكوليك(–كو–لاكتيك–)حمض إلالبولي و (PLLA)( حمض اللاكتيك إل في البولي ) (HA)الهيدروكسي آباتيت 

(PLGA) أفضل عظمي ن لها خصائص توصيلاكوالتي  يةنسجة العظمالأهندسة  حاملات خلايا وأنسجة من أجلع يصنتل 

)حمض البولي  منخلائط  [250]وآخرون  Marra استخدمحسّنة. وقد مُ ميكانيكيةخصائص أعلى ودَرْء  قدرةبالإضافة إلى 

 Roether قام بينما  (HA)، والهيدروكسي آباتيت (PCL)، والبولي كابرولاكتون (PLGA) غليكوليك(–كو–لاكتيك–إل

بالزجاج ( impregnated)ة شَرَبالموفة غلّالم (PDLLA)( حمض اللاكتيك إل ات من البولي )دي رغوع يصنبت [14]وآخرون 

حاملات خلايا  [40]وآخرون  Taboasوقد أنشأ  ية.نسجة العظمهندسة الأ سجة من أجلنخلايا وأ تلامحاالحيوي ك

 (HA)والهيدروكسي آباتيت  (PLA)من البولي )حمض اللاكتيك(  ميكانيكيًّاوأنسجة ثنائية الطور ذات مناطق متشابكة 

 مايكرومتر، على التوالي. 888مايكرومتر و  688 بحجمواسعة تلبّد أو المتصلب والتي لها مسامات كروية الم
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 CONCLUSIONS 

مناقشة وظائفها ومتطلباتها وطرق  تالأنسجة. وقد تم من أهم مكونات بنية هندسة كل حاملات الخلايا والأنسجة واحدًاتش

بهدف إقناع القارئ  وذلك بالإضافة إلى مواد حاملات الخلايا والأنسجة الاصطناعية المستخدمة عادة  تصنيعها وتعديلاتها

ويجب على المرء أن يُقدّر أن متطلبات الأنسجة  .ةمثاليخلايا وأنسجة لة ماحلإنشاء  اري القيام بهيجكمية البحو  التي ب

ن معظم مواد حاملات الخلايا والأنسجة تلبي هذه المتطلبات المختلفة في الجسم هي فريدة من نوعها وعلى الرغم من أ

بعض المواد أو تركيبات من المواد تصلح بشكلٍ أفضل لتطبيقات محددة. وسيكون من المفيد  هناكوبدرجات متفاوتة، إلا أن 

المختلفة من خلال  ، ولكنه من الصعب، القيام بمقارنة بين أفضل مرشحي المواد الحيوية من أجل تطبيقات الأنسجةللغاية

ستعمل  الحيوية وإجراء التقييم وذلك لتحديد أي واحدة من المواد بارامتراتالنظر في مجموعة مشتركة من المحددات أو ال

مثل الغزل الكهربائي بالإضافة إلى التعديل  امع تقنيات تصنيع حاملات الخلايا والأنسجة الناشئة حديثًو فضل.بشكلٍ أ

إلى جنب مع ظهور المواد المركبة والهجينة وكذلك فوائد  اجنبًومة، مثل طباعة الخلايا والأعضاء، المستمر للطرق القائ

السعي من أجل إيجاد أفضل حاملة للخلايا والأنسجة يبدو أنه في متناول فإن المركبات النانوية، /  إضافة الجسيمات النانوية

 .جدًّااليد في المستقبل غير البعيد 
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