
و ليپيد ايران  569-584)6شماره(10؛ دوره 1390 شهريور-مرداد. مجله ديابت

 به عنوان روشي نوين در مهندسي بافت"چاپ زيستي"اي برفناوري مقدمه

2*حسين فخرزاده،1يرعنا ايمان

 چكيده
چه نوين،هاي مهندسي بافتتكنيك و هاي طبيعي هاي مشابه بافتهايي با ويژگي تلاش دارند تا بافت،چه به صورت سنتي

ازشبيهبسازند؛ از اين رو زيست يكي هايي مهندسان بافت در جهت تلاش. هاي مطرح در مهندسي بافت است زمينهسازي

و عنوان چاپ زيستي سلول"هاي بدن، سبب توسعه روشي نوين تحت هاي بافتايجاد ساختارهايي با تقليد از ويژگي ها

و همچنيبعدي، تودهسهو چاپگررايانهدر اين روش، به كمك. است شده"ها اندام و هاي سلولي ن بستر رشد، در مكان دقيق

به صورت لايه مهاي متوالي روي هم قرار از پيش طراحي شده  فرايندهاي سلولي در طي آل، تودهدر شرايط ايده. شونديداده

سه بعدي پيوستهاتصال بافتي به و ساختار سلولي ميهم پيوسته  مشاركتوي چاپ زيستي نيازمند طراحيفناور. سازنداي را

پ. كاغذ زيستيوچاپگر زيستي، جوهر زيستي: باشدمييلاصشسه بخ ا حاصليهاشرفتي با توجه به زميدر درنهين

اياخيها سال يها بر جنبهي مرور، مقاله حاضر. بدن در آينده خواهد داشتي در ساخت اعضاي بالاييي تواناين فناورير،

و كاربرد زيگوناگون به عنوان روشيستي چاپ درينوي، مي مهندسن .باشدي بافت

زي مهندس:يواژگان كليد زيستي بافت، چاپ زيستي، جوهر زيستي، كاغذ يستي، چاپگر

 دانشكده مهندسي پزشكي، گروه بيومتريال، دانشگاه اميركبير، تهران-1

و متابوليسم، دانشگاه علوم پزشكي تهران/ مركز تحقيقات غدد-2  پژوهشكده علوم غدد
و متابوليسم دانـشگاه علـوم تهران، خيابان كارگر شمالي، بيمارس : نشاني∗ تان دكتر شريعتي، طبقه پنجم، مركز تحقيقات غدد درون ريز

 fakhrzad@tums.ac.ir:، پست الكترونيك88220052:، نمابر88220037: تلفن1411413137پزشكي تهران، كد پستي
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570 به عنوان روشي نوين در مهندسي بافت"چاپ زيستي"اي برفناوري مقدمه:و همكارانفخرزاده

 بافتي بر مهندسيا مقدمه
نوي سنتيكشهدف پز ن سلامت افرادين همواره تاميو

ب بدنيها از دست دادن بافت.ه استبود ن رفتني، از

و ارگان عملكرد اندام م ها و ايواردها قبي از  تلاش،لين

 به همراه داشتهرانيگزيجايافتن اعضايدانشمندان جهت

1ي ژن درمانوي دارو درمانيهااستفاده از روش.است

بيشرفتيپييد در مراحل ابتدايشا يكارهاهرايماريك

پ باشند اما در مراحيموثر ب شرفتهيل كه معمولايماريتر

به از دست رفتن بافت ودانايمنجر آنيام ا عملكرد

ايم شيشود دوهين نرگيها ي علم پزشك.ستندي پاسخگو

به دنبال راهكارها بيآسيهام بافتي ترمي براييهمواره

و اندام ستميسي مشكلات عملكرد رفعده،يد ويها ها  بدن

جاي ي است به طور بوده از دست رفتهيها بافتينيگزيا

عمي بافتيهانيگزيكه جا و خصوص بتوانند اتيلكرد

ييهاكار از راهيكي. بدن را داشته باشندي اصليها بافت

به عنوان روشيكه در حال حاضر شا  معمول جهتيد

ميها بافتينيگزيجا پي از دست رفته بدن ونديباشد،

ب. است2اعضا ليمارانيآمار پي كه در وند اعضايست انتظار

در حاليريگ ان مختلف به طور چشميهستند در طول سال

ايافزا و دلين در حاليش است به كه ل منابع محدودي است

يريگ وند رشد چندان چشميپلعضو دهنده آمار اعما

ا.)1شكل( نداشته است ايبا  كارامدياوهيش،ن روشينكه

و معضلاتكاست اما مش ويلات دهنده مانند، كمبود عضو

،ييزايمنيا،ي از انتقال آلودگي، مشكلات ناش3ونديپ

جايگزد پس بيگزي بافت گين شده توسط بدن ويمار رنده

ايلاتكمش گي از رين دست همواره به عنوان معضل دامن

ميپزشك .]1[ باشدي امروز

1- Gene therapy 
2- Organ transplantation 
3- Donor 

]1[ Wait-listed patients (○) and transplants (●) -1 شكل

ا روياز و جاد بافتيادهيان  در مطلوبيهايژگيها با

بطيشرا يها استفاده از سلولي بر مبنا4ارميخارج از بدن

يها تحت عنوان روش5ي ساختاريبه عنوان واحدهازنده

به عنوانيامروزه مهندس. مطرح شد6 بافتيمهندس  بافت

زميكي فعيار كاربرديبسيهانهي از يال در حوزه پزشكو

يها تلاش،يي ابتدايها گامدر.]2،3[ مطرح است7يستيز

ايمهندس ي زنده سه بعدي بافتي ساختارهاجادي بافت بر

بايط آزمايدر مح ازشگاه ك بستر مناسبيجاديا استفاده

وي، سپس تغذ8 تحت عنوان داربستيساختار ا قراردادنيه

دريها سلول و  مورد نظر سازنده بافت به درون داربست

اينها تكثط مناسب جهت رشديجاد شرايت هار سلوليو

ا بيجهت مرحلهدر.)2شكل( وده استجاد بافت مورد نظر

ايينها بي ساختار ميجاد شده در بدن ورديگيمار قرار

فيت شراحت آنيولوژيزيط و اتصال ك، همراه با رشد بافت

به تدريميهابه بافت بيج تخريزبان اطراف، داربست

بيم و آنچه و ترميماند بافت نوسازيميقاشود مي شده

ديا.]4[ افته استي ازين شايهندسمدگاه د تحتي بافت

يدر مهندس. قابل بحث باشد9ي بافت سنتيوان مهندسنع

شتر در جهت ساختيبياصلو تلاش توجهيبافت سنت

 ده از موادبا استفاسخت متخلخلي سه بعديساختارها

بايط لازم را براياست كه بتواند شرا 10يستيز  برهمكنش

و به طورازيكي مكانيبانيها، پشت سلول كيني كل تامآنها

4- In vitro 
5- Building blocks 
6- Tissue engineering 
7- Biomedicine  
8- Scaffold 
9- Traditional Tissue Engineering 
10- Biomaterial 
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و ليپيد ايران 571)6شماره(10؛ دوره 1390 شهريور-مرداد. مجله ديابت

و و شكل فضا جديريگ بستر مناسب جهت رشد دي بافت

بيبه طور،]5[ را فراهم كند يهااليومتريكه امروزه

اياريبس و بررسي در مين حوزه مورد استفاده  رنديگي قرار

زمي تحق.]6[ نوع بر انتخابي بافت سنتينه مهندسيقات در

بيها، استفاده از روشهااليومتريب جاديايرا مختلف

تغيساختارها ها داربستيكي مكانير پارامترهايي متخلخل،

به برهمكنش سلوليسازنهيو به طراليومتريا با قي از

.]7[ معطوف شده است1اصلاح سطحيها روش

د. بافتي از مراحل مهندسي شمائ-2شكل ي برايدگاه سنتيبا
مي مهندسفرايندكي ني بافت :ظر گرفتتوان پنج مرحله را در
م سلول)1 و تكثيكشت)2زبان جدا شده؛يها از بافت ميافته شوند؛ير

رو از سلوليتعداد كاف)3 رايزيها بر ست مواد كه نقش داربست

ميا طيسازه همراه سلول تحت شرا)4 شوند؛يميكند بارگزاريفا

م و بافت تشكيبرون تن با افزون عوامل مناسب بالغ ميشود  شود؛يل

آسيل شده در محل بافت از دست رفتهي بافت تشك)5 ديا ده منتقليب

].5[شوديم

پايمهندسيها در قدم بعد تلاش به2ه داربستي بافت بر

ازي مهندسيها داربستيطراحسمت   شده با استفاده

اين با قابلينويابزارها بايت و هندسه متناسب جاد اشكال

مب ويافت شدها بافت از دست رفتيزبان ا.، معطوف نيدر

 هندسه با شتريبييها با دقت فضا ها ساخت داربستكيتكن

ازي شده بر مبناياز قبل طراح به دست آمده  اطلاعات

پذي پزشكيهايبردارريتصو هان روشيا.راستي انجام

اي]9[3رايانه بافت با كمكيمهندس معمولا تحت عنوان

1- Surface Treatment or Modification 
2- Scaffold- based Tissue Engineering 
3- Computer Aide Tissue Engineering 

ويميدبنهدست]10[4عيسريالگوسازيها روش از شوند

م بهيجمله آنها  solid free ماننديها روشتوان
forming(SSF) ,stereolithography, fused deposition 

modeling , 3-dimensional inkjet printing كه قادر به

 اشاره نمود،ده هستنديچيپي با معمارييها ساخت داربست

]11[.

 شاملي بعدنعآل موادهياك داربستين داشتبايحت

دهي5هيتغذ نيها كنواخت سلولييا قرار در مورد ظر

است نشان دادهتقايتحق.ساختار داربست است بر جاست

بهي شده بافتيك ساختار مهندسيتيكه موفق  وابسته

و كافيعيتوز .ها بر بستر رشدشان است سلوليكنواخت

يها داربستيجهت بارگزار مختلفيها استفاده از روش

مورد استفاده قرار گرفته است تا كنون6ها با سلولختس

ااما يي ساخت ساختارهاتي محدودباهان روشي همواره

مش. همراه هستندبا ضخامت كم ، اد شدهيلكعلاوه بر

غذاهه سلوليتغذ و همچنيياو رساندن مواد نيبه آنها

يهاتيدوگر از محديديكيزينرساختاازدفع مواد زائد

ازي راهكارها.ستاها روشنيا  موقت مانند استفاده

و انتقال مواد غذاقننكه امكا7وژني پرفيوراكتورهايب ييل

ديو مح فري حد محدودرط كشت ، مورد سازديمهم را

ت ابعاد بافتي محدودهمچنان امااستهاستفاده قرار گرفت

ا ا. استح مطرن روشيدر روياز 8ييزارگامكان مسألهن

موردي اساساركك راهي به عنوان شدهيت مهندسدر باف

 كه بتوانديط مناسبيجاد شرايا.توجه قرار گرفته است

ه كننده را به دنبال داشتهيد تغذيجديهارگيريگ شكل

زميكي باشد هم.ار فعال استيبسيقاتي تحقيانهي از نيدر

اي مهندسيها توسعه روشراستا به سمت جادي بافت

ازيتقلباييساختارها  سبب9 بدنيها بافتيهايژگيود

 بافت تحت عنوانين در مهندسينوي روشيريگ شكل

ز" و ارگانيستيچاپ .]12[ شده است،"10ها سلول ها

4- Rapid Prototyping 
5- Cell Feeding 
6- Stiff Scaffold Cell Loading 
7- Perfusion Bioreactors 
8- Angiogenesis 
9- Biomimetic 
10- Cell & Organ Bioprinting  
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572 به عنوان روشي نوين در مهندسي بافت"چاپ زيستي"اي برفناوري مقدمه:و همكارانفخرزاده

زيمبان يستي روش چاپ
و رايانهچاپ ارگان كه ما آن را به عنوان يك روش بر پايه

مي چاپ جوهرافشان استفناوري كنيم، راه حلي معرفي

يهاي اخير براي حل مشكلات مهندست كه در سالاس

 فناوريچاپ زيستي، كاربرد اصول.بافت مطرح شده است

به لايه سلول(الگوسازي سريع و ماتريس چيدن لايه ،)ها

. راهكاري اميدواركننده براي مهندسي بافت است

زروش بايستي چاپ يجاد ساختارهايا با كمك چاپگرها

و اندامان ارگتيو در نهايسلول تي قابليدارا،ها ها

و سلول در قالبهميده شكل يساختارهازمان داربست

ا. باشديميسه بعد به كمك كامپيدر وين روش وتر

يها سلول،ي سلوليه جهت كاربردهاچاپگر اصلاح شد

پيمناسب در مكان دق و از و همچنين شدهيش طراحيق

اي متواليه بستر رشد يا همان داربست به صورت لايه

مقرروي هم يريعلاوه بر دقت قرارگ.)3شكل( رنديگيار

امكان:ن روش شاملياياي مزامورد نظرها در محل سلول

معي با دقت ابعادي سه بعديجاد ساختارهايا ن،يو هندسه

كه در ساختيها امكان استفاده از انواع سلول  مختلف

چيدارند با قابلك بافت خاص شركتي ييدمان فضايت

تيده با قابليچيپيها بافتجادياويمناسب، امكان طراح

به بافتب مشاتينهاباي عروقيه ساختارهايتعب يها هت

و طب .]13،14[ استيعينرمال

هاي بدن، از همراهي اين ابزار جديد براي ترميم بافت

مي پيشرفت : گيرد هاي صورت گرفته در سه بخش نشات

و مباني2يمرهاي هوشمند، پل1 الگوسازي سريعهاي شيوه

و تركيب3ها چسبندگي سلول ؛ آنچه در نهايت از همراهي

مي ايده سه بخش نتيجه سه بعدي بافت آل اين شود چاپ

اي هاي چندگانه تكنولوژي چاپ اعضا ريشه.]13[ است

و بر مبناي تلاش از هاي چند تيم بين رشته دارد اي

و دانشمندان زمينه تخصص به وجود هاي علمي متف ها اوتي

.است آمده

سه مرحله متوالي استيبه طور كل  روند چاپ اعضا شامل

پس5، فراوري4فراوري كه عبارتند از پيش .6فراوريو

1- Rapid prototyping 
2- Smart polymers 
3- Cellular adhesion 
4- Preprinting 
5- Printing 

اوليه ) blueprint(فراوري طرح گسترده درمرحله پيش

بهيو تصايبر مبنايا سازي رايانه عضو مورد نظر با شبيه ر

ميماريبدهيدبيآسيها مده از بافتآدست . شود طراحي

مي آنيشده ديج توان از تصاوير بازسازي بدين منظور تال

كه با  هاي تهيه شده يا از مدلCT يا MRIعضو خاص

 چاپ،در مرحله فراوري.]15[ رياضي كمك گرفت

به لايه تا تشكيل ساختاريا رايانه به صورت لايه  بافت

كه در اينيهاي بافت. گيرديم مورد نظر صورتيبعد سه

در. شوند هنوز قابليت عملكرد ندارند مرحله توليد مي

شده توسط مرحله پس فراوري ساختارهاي ايجاد

مكانيكي بدن وفق مناسب، با شرايط زيستيوراكتورهايب

.شوند داده مي

زفناوري زي با بهره بردن از مفاهيستي چاپ يست شناسيم

و8 موادستيزي، مهندسيستيزياصول مهندس،7يتكامل

ايسعاي رايانهيها روش و اندام جاد بافتي بر يها ها

د بتوانيشا. بشر داردي حل مشكلات پزشكين برايگزيجا

به ساير گفت آنچه در اين استراتژي مهندسي بافت نسبت

و حتي نوين مانند مهندسي بافت بر پايه شيوه هاي سنتي

برايانه مبانيه بيشتر مورد توجه قرار گرفته است، توجه

كه با سلولي است كه اين روش سعي بر آن دارد به طوري

رخ تكيه بر آنچه درشكل گيري يك بافت طبيعي درون بدن

و با حداكثر تلاش جهت شبيه مي سازي زيستي همه دهد

.]16[ ها بپردازد جانبه، به مهندسي بافت

 ايجاد ساختارهاي سه بعدي بر مبناي چاپ زيستي-2شكل
 سلوليلابه هاي

زي اصلياجزا يستي در چاپ

زيفناور سايستي چاپ  معمول چاپ، هاي فناوريري مانند

سهين ز: باشديميجزء اصلازمند مشاركت ،9يستيجوهر

ز ز10يستيكاغذ .1يستي، چاپگر

6- Post printing 
7- Developmental Biology  
8- Biomaterials 
9- Bioink 
10- Biopaper 
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ز يستيجوهر

و سلولك نوعيآماده شده از-2ي سلوليهاونيسوسپانس

 به عنوان جوهر3ي سلولياها تودهيو- سلولا چند نوعي

ايستيز مفناوريني در به. رونديبه كار يمبانبا توجه

نبرگيكه توسط اشتا(DAH)4نيه اتصال متباي فرضيملكول

و همچن ماين ماهيوضع شد قرار گرفتن5ها گون بافتعيت

و سلول و مناسبي در فاصله نزدي سلوليهاا قطرهيها ك

و بسترشيكديو بر هم كنش آنها با ان بر اساس به گر

سبيم،6ين سطحيبيحداقل رساندن انرژ ب خود تواند

گ7يافتگيشيآرا ا8رشيو خود كنواختيجاد ساختاريو

ا.]17[ شوديتباف طي شرايساز فراهمباروشنيدر

و نزديدقيها محلدري سلوليها تودهيريقرارگ بهيق ك

مهم كنواخت جوشييهارجاد ساختايارتوان انتظاي،

اتيكه در نها داشترايا وردهخ به مورد بافت جادي منجر

م .]15،18[)4شكل(شوندينظر

د بايبه عبارت گر، جوهر زيستي، تجمعات سلولي منسجم

 كه مشابه قطرات جوهر بر بستر كاغذ است بالايچگال

و شدهزيستي منتقل به عنوان واحد ساختاري اعضا و

.شود بافت در نظر گرفته مي

هاي سلولي جهت ايجاد تودهنجوش خورد-4 شكل
 هايي با ساختار سه بعدي پيچيده بافت

1- Bioprinter 
2- Cell suspension 
3- Cell Aggregate 
4- Differential Adhesion Hypothesis 
5- Tissue Liquidity 
6- Interfacial Tension 
7- Self Organization  
8- Self Assembling 

ز يستيكاغذ

سي بستريفراهم ساز رو لولكه بتوان ن چاپآيها را بر

اياه از جنبهگريديكينمود  فناوريني مورد توجه در

ا. است كه همان نقش داربست را فا خواهديبستر مناسب

سيسازگاربرد علاوهيبانمود،  امكان چاپ(ستم چاپي با

و  چه به صورت همزمان لاما به صورتيشدن و هيتناوب

زينظياتيخصوص)هيلابه يسازهيشب،يست سازگارير

به سلو،9يسلول كس خارجيماتر ال امكان اتصال جاديها،

پاچيها لازم جهت نگاه داشتن سلوليكيت مكانيحما

و حركت سلولشده در محل مناسب، امكان نفو درذ ها

و توسعه، امكان تخرفرايندطول  تي رشد و ه توسطيزجب

و همچنيريگ پس از تكامل شكل10بدن ني بافت مورد نظر

 عواملويي مناسب جهت رساندن مواد غذايين فضايتام

به سلول .]19[را دارا باشدها رشد

بايتوانيم به عنوان بستر كاغذ زيستي را مي  مناسب

كه قابليتها ويژگي ي شبه زيستي در نظر بگيريم

هاي يك كاغذ زيستي ملاك. را داشته باشد11فرايندپذيري

زآل براي چاپ زيستي شامل ايده :ر استي موارد

و امكان توزيع به صورت لايه(قابليت فرايند پذيري- اي

)ژل شدن سريع

به ماتريس خارج سلولي- بودن پپتيدهاي دارا(شباهت

و اصلي ) رشد مناسبعواملو همچنين مهم

 زيست سازگاري-

به شبكه(هوشمندي- و حساسيت نسبت اي شدن در محل

)تحريك

و توده خوردن بافت فراهم آوردن امكان جوش- هاي ها

)ها عدم محدود سازي حركت سلول( سلولي

 قابليت حفظ شكل-

و كارامد( دوست بودنآب- )نفوذپذيري مناسب

يزيست تخريب پذير-

 مشتق شده از طبيعت-

رگ- ]17[ زايي همراه داشتن عوامل تحريك

هيبا توجه به خصوص به عنوان دروژليات نام برده، ها

ماي دسته كه در مهندسع از مواد به كاريمول  بافت

9- Extracellular matrix 
10- Biodegradability 
11- Processability  
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مويم و استفاده قرارگرفتهروند بايا.اند رد توجه ن مواد

طي ژل مانند تحت شراي ساختارهايريگت شكليقابل

منديمناسب فرآ راي چاپ  فراهمتوانند ملزومات نام برده

خصيتر از جمله مهم.ندينما ايصون ن دسته از مواديات

درير موادينسبت به سا  بافت مرسومنديمهندسكه

زيم به يكي، خواص مكان مناسبيست سازگاريتوان

ويها مشابه بافت اي سلولECM بدن محي، مرطوبطيجاد

وبه واسطه احتب آب درون ساختار  بودن كسر مادهكماس

و سلول-جامد درون ساختار راكه اجازه حركت مواد ها

م ب شدن با مواد مختلف از جملهي امكان ترك- كنديفراهم

و ماعواملسلول و امكاني رشد در فاز ها تباس سلولحع

تغدر مايي فاز ژل با وير به موقع فاز از ژليع سكوز به

فيتحت شرا هم.ك اشاره نموديلوژويزيط دليبه اين نيل

يه در مهندس تنها مواد مورد استفاد تا كنونده از موادست

ز به روش چاپ .]20،21[ هستنديستيبافت

ز يستيچاپگر

 جهتي موجود با اصلاحاتي تجارياستفاده از چاپگرها

قات مختلف مورديها در تحقط چاپ با سلوليق شرايتطب

پيشگامان چاپ سلولي با توسعه.]22[ بهره بوده است

و شيوهمباني اين   كه نيازمند ابزاري توانمند جهت انتقال

و دقيق سلول در قراردهي موثر ها در بستر هيدروژلي بود،

 هاي روشرا معطوف به بكارگيري مراحل اوليه تلاش خود

و بررسي عملي چاپ موجود مانند چاپ جوهر افشان

س ها توسط چاپگرهاي لولبودن اين ايده يعني چاپ

و بررسي كه در مطالعات هاي تجاري نمودند به طوري

كه فقط  و طراحي چاپگرهاي مناسب تا جائي اوليه اصلاح

به چاپ يك لايه ژل يا سلول باشند عمده چالش  قادر

.موجود بوده است

و مطالعات انجام شده  روند توسعه

دييها ده استفاده از روشيا به قرار بر سلولدنا كه قادر ها

 باشندها مانند داربستييو درون ساختارهابستر رشدشان 

باياول يهاكي تحت عنوان تكنKlebe توسطرن

micropositioningبه عنوان شيوه.]23[ مطرح شد  چاپ

وي جاmicropositioningيها روشازيكي بهياژهيگاه  را

به عنوان فناوري. خود اختصاص داد  چاپ جوهر افشان

 روش چاپ. داردي طولاني چاپ قدمتهاي فناوريازيكي

غيجوهر افشان كه اطلاعاتير تماسيك روش  است

افتيدرا كاراكتريريبه صورت تصووتريتال را از كامپيجيد

رو كنديم توسط قطرات جوهرك بسترييو آن را بر

اياخيها در سال. كنديميساز دوباره  فناورينير كاربرد

زميزيآمتيفقبه طور مو بهين در الكتروي سنتيهانهي از ك

ك،ي مانند ژنوميستيزيسد مهنيهانهيزم سمت كاربرد در

پايب پ.]24[ افتيگسترش ...وش داروهايوسنسورها، ي در

بايتجرب ات استفاده از چاپ جوهر افشان در ارتباط

،]7[هاني پروتئو]25[هاي، باكترDNA مانندييها مولكول

ادهيا  زندهيهان روش در ارتباط با سلولي استفاده از

يبه عنوان روشMironov, Boland توسطو مطرح شد

و عمليمورد بررسيعمل به اثباتي قرار گرفت  بودنش

.]19،26،27[ديرس

زفناوريقتيدر حق نبرگيه اشتاي فرضي بر مبنايستي چاپ

در)Clemson(توسط دانشمندان دانشگاه كلمسون

اصيمبان.شديگذارهيپاي جنوبينايكارول اوو ن روشيل

ي تحت عنوان مقالاتMironov, Boland, Forgaces توسط

به محافل علم .]13،15[شدي معرفيدر همان سال

زي اوليطراح تك اصلاح شده جهت چاپيستين چاپگر

نيو همچنچه صافي ماهوالي اندوتلياه سلولياهيلا

 انجام2003 در سال Bolandو Wilson ها توسطنيپروتئ

زياي طراحي برا.شد ي تجاريست چاپگر از چاپگرهاين

HP660 وCannon BJ2200 شد به عنوان مبنا استفاده.

به دست آمده نشان از قابلينتا ايج ن روش جهتيت

ا ادامهدر.]27[ داردي سلوليجاد ساختارهاياستفاده در

ايا لان روش به چاپين گروه با توسعه ي به بررس،هيچند

ويها اثر ژل به دما پرداختند جينتا مختلف از نوع حساس

وت فوقيقات آنها نشان از اهميتحق العاده ژل در رشد

ع گونيماي تئور2004در سال.]18[ ها دارد توسعه سلول

پ بودن بافت و دخالت بريكيزيفيمترهااراها  مانند

و با بستر رشدش همكنش سلول و همچنها با هم نيان

ط رش سلولي خودگيرفتارها يقاتيك كار تحقييها در

 در CHOيها سلوليو همكارانش بر روJakabتوسط
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م بهيا مورد بررسي كلمبيسوريدانشگاه و  قرار گرفت

.]28-30[دياثبات رس

در سپتامبر همان سال اولين كارگاه بين المللي در مورد

شدزيستي در دانشگاه منچستر برگز چاپ  سخنران22. ار

به كشور روي جنبه10از هاي مختلف چاپ زيستي

و اين  نوين به صورت رسمي فناوري سخنراني پرداختند

المللي برگزاري اين گارگاه بين. وارد محافل علمي دنيا شد

و همكاري هاي بيشتر در ادامه سبب تحقق كارهاي جديد

و زمينه تحقيقات بعدي تعيين شد ارائه موضوعات. شدند

ا شده  از كاربردهاي ممكني وسيعفيط،ن كارگاهيدر

و( سطوح ملكوليازرازيستي براي چاپ ) DNAپروتئين

و چاپ داربستگرفته تا  و بافت هاي الگوسازي سلول

اتي با خصوص ساختارهاي چند سلولينيو همچنبافتي 

.]22[ نمودند ارائهيعضو

ي برا1يي گرما جوهر افشانيج استفاده از چاپگرهاينتا

دريو عصبياچهي ماهيها قرار دادن سلول  با دقت بالا

بريها طرح ازيور مختلف و ژل آگار نشان  بستر كلاژن

جديعدم آس ح به سلوليب بوده چاپيي دمافرايندنيها

ر استفاده از چاپگ،2005سالدريا مطالعهدر.]26،31[ است

چاي با قابلاصلاح شدهكيزو الكتريپ پت و قطرهيپ يا وسته

س )multinozzle system(يا افشانه چنديها ستميتوسط

ژلامكا هاونيه در حضور شونديا شبكهيهان استفاده از

رايمانند آلج تغ. فراهم نمود نات بايهار پارامترييبا  مرتبط

و فشار، تاثيس ايستم چاپگرمانند فركانس برير ن پارامترها

و سرعت .]31[ قرار گرفتي مورد بررس چاپفراينددقت

ي جوهر افشان بر مبناي چاپگر رنگيها ستميساستفاده از

پ و الكترواستاتيزوالكتريمحرك ايك جاديك جهت

بسي سلوليهاهيآرا .]14[ه شده استيار بالا توصي با دقت

محركبان توسط چاپگر جوهر افشانيبريفيمياز ژل آنز

ي در ساختار سه بعديبعصيهال چاپ سلوي براييگرما

 نرمالتيو فعالبس منادحفظ عملكر.ه استاستفاده شد

ايعصب ايها نشان از كاربردن سلولي توسط ني بودن

ا.]32[ داردي بافت عصبيروش در مهندس ني علاوه بر

زيقابل  عواملي جهت همراه سازيستيت روش چاپ

م مناسب رشد سلول هز دهندي تمايها لكولوها مانند انواع

1- Thermal inkjet printer 

اعواملوياديبنيها سلول دري رشد، سبب كاربرد ن روش

و هدايتحق  مانندياديبنيهات سلوليقات مرتبط با رشد

او شده استيساز عصبشيپيها سلول نياستفاده از

بسيروش پتانس  كشتيها شيوه جهت اصلاحييار بالايل

.]32[ نشان داده استياديبنيها سلول

دريه در تحق از نكات مورد توجيكي قات صورت گرفته

ز  مورديچاپگرهاو اصلاحيطراح،يستيارتباط با چاپ

زفناورياستفاده در ايستي چاپ جادي در جهت

باي فراتر از امكان چاپ دو بعديسه بعديساختارها

لاقيكنترل دق و امكان قرار دادن  چاپ شدهيهاهيتر مكان

بهان تلاشيا. استيبه طور متوال ه ساخت منجر

يبرا. شده استيت چاپ سه بعدي با قابلييهاچاپگر

بهيك نوآوريو همكارانش در پس Boland نمونه  موفق

بهيك چاپگر جوهرافشان حرارتياصلاح كيمجهز

به گام با قابل تغيموتور گام كه-ر ارتفاع صفحه مبناييت

سهيجهت ساخت ساختارها-همان بستر چاپ است

ژليبعد بهيها توسط كه ون مانند شدهيحساس اند

به چاپ سه بعد را  مشكل توسعه پروسه چاپ از دو بعد

.]31[مرتفع نموده است 

ستون توسطل چار"چاپ زيستي" ساليانهشيهمااولين

مركز تحقيقات چاپ زيستي دانشگاه پزشكي كاروليناي 

اين. برگزار گرديد2006 جولاي21 در (MUSC)جنوبي 

و روش: ار بخش بودسمپوزيم داراي چه هاي چاپ زيستي

به كمك كامپيوتر،   چاپ زيستي، فناوريطراحي

و در آخر يك بخش هيدروژل ها براي چاپ زيستي

و ويژه در رابطه با پروژه هاي تحقيقاتي در حال اختصاصي

هدف از . MUSCپيشرفت در مركز تحقيقات چاپ زيستي 

اي حاصله برگزاري اين سمپوزيوم، تخمين ميزان پيشرفت

و مباحثه در ارتباط فناوريدر زمينه   چاپ زيستي، بررسي

و معضلات بر سر راه اين و تعيين فناوريبا مشكلات

و سرمشق يها نشت.]33[ است هاي آينده، بوده راهكارها

بيسال و تبادل اطلاعات زيانه ويستين فعالان حوزه چاپ

ز جديستيساخت بهي در حال برگزاريبه صورت  بوده

بيكه پانزهميطور زميادرين المملين كنفرانس درين نه

وس2010كا در سالي آمريايلادلفيف ازيعي با شركت جمع

اكنون مراكز تحقيقاتي معتبرهم.]34[دانشمندان برگزار شد
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در هايي را در اين زمينه تعريف كرده دنياي پروژه و اند

در قالب تيم اين زمينه هاي تحقيقاتي مشغول انجام پژوهش

 مشغول انجام MUSCبه طور مثال مركز تحقيقاتي. هستند

ترميم استخوان توسط چاپ: پروژهايي تحت عنوان

هاي عروقي هاي گوش، چاپ شاخه زيستي، چاپ كاشتني

.باشدمي" چاپ كليه"و پروژه عظيم

يستيزيهاچاپگربريمرور

ز پاي از اجزايكييستيچاپگر و  فناوريدرياهي مهم

زچ زفناوريياي مزااز. استيستياپ ، امكانيستي چاپ

 جهتي با اعمال اصلاحاتي تجارياستفاده از چاپگرها

يچاپگرها. است زندهيها سلولت چاپيداكردن قابليپ

ايمعمول مورد استفاده قراريفناورنيكه تا كنون در

ن گرفته ميوع چاپگرهااند از .باشندي جوهر افشان

ا اروش چاپ جوهر بايدقييها جاد طرحيفشان قادر به ق

ميبررس. بالا است1كيقدرت تفك كهيها نشان در دهد

ك نقاط چاپي قدرت تفكي جوهر افشان معموليهاچاپگر

ا كرومتر استيم30-25 در حدود شده دريكه ن ابعاد

ميولوژيبيها حدود ابعاد سلول به علاوه گزارش. باشديك

ستم جوهر افشان قادريسكييطيشده است كه تحت شرا

ميبه چاپ خطوط مينكروني با ضخامت كمتر از .باشديز

بهي جوهر افشان رنگي تجاريهاچاپگربه علاوه  قادر

. هستندي رنگي استفاده از جوهرهاباير رنگيچاپ تصاو

ازبا(يجوهر به صورت قطرات كوچك حجم كمتر

م بالاكيقدرت تفكو)تريكوليپ ازاس.شوديپرتاب تفاده

اشيوه كيولوژيبيها جاد بافتي چاپ جوهر افشان جهت

2رايانهبه كمكي طراحشيوهاز مانند استفادهيبعد دو

(CAD) به كمك نهي در زم(CAM)3رايانهو ساخت

و مهندسيمكان .ك استي الكترونيك

حكيقدرت تفكبه خاطر كه در ازها سلولد افتراق بالا

ايمگريكدي دري خوبتيقابليورفنانيباشد،  جهت كاربرد

يكي.دارد4ها به منظور ساخت بافتهاش دادن سلوليآرا

 استفاده از چاپينو آساي راحتشيوهنيايايگر از مزايد

1- Resolution 
2- Computer aided design 
3- Computer aided manufacture 
4- Tissue manufacturing 

م. است مختلفيها با رنگييهاحطر طبق توانديهر رنگ

ها،نياگر پروتئ. پرتاب شودخواست در محل مناسب 

معواملدها،يپپت پليهاوللكو رشد، وي چسبنده، مرها

جا زندهيها داروها علاوه بر سلول  جوهر استفادهيبه

بي مختلفيشوند، اجزا ميولوژيك بافت به توانديك

گيراحت مردي در محل خود قرار يتوان بافتيو در واقع

ايمتشكل از اجزا ي تجاريهاچاپگر.جاد نمودي مختلف را

دريي بالاادرند با سرعتقنيجوهر افشان همچن و  كاركنند

اA4 طرح به ابعاد كاغذكيقهيدق1كمتراز  جاد كنندي را

از رشد ارگاني برا معموليهاكه در روشيدر صورت ها

رسهي اوليها سلول بهيو طي در شرا اندازه مناسب دن

زونيانكوباس )سالچند ماه تا چند(ياديبه مدت زمان

چاپگر جوهر افشان را ت، دستگاهين قابليا.باشديمنياز

تهيبعنوان ابزار مناسب نيه اعضاي جهت ياز معرفيمورد

ك نمونهيدي توليبراي سلول صفحه1000اگر.دينمايم

نميضخ ايبرا ساعت16از باشد، تنهايمورد ني چاپ

م A4م در ابعاديبافت ضخ .]14[كشديطول

پ سيدو  جوهريها ستميش شرط مهم قبل از استفاده از

زما و مهندسيولوژيبينه كاربردهايفشان در بايك دي بافت

گ ز:رديمورد توجه قرار زيست سازگارياول كهي است را

ا سيدر بين بايولوژيستم از مواد و ديك استفاده خواهد شد

به آنها برسديحداقل آس بر.ب و خواصيوابستگ علاوه

به شرايها سلوليرفتارها هاط كشت، سلولي پستانداران

و استرس ازيكيكهيكي مكانيها به شدت به گرما

دريهاينگران باي تقر. حساسند، چاپ استفرايند مطرح

ب بهيولوژيتمام مواد س هستند به حرارت حسا ك

با خصوص سلول  قرار42-0نيبييط دمايد در شرايها كه

آسيافزا. داشته باشند يهابيش حرارت ممكن است سبب

ويجد بس. گرددآنمرگبه سلول ازياريهرچند در

آسيتحق درب سلوليقات انجام شده عدم  چاپ فرايندها

رسي حرارتيتوسط چاپگرها .]26[ ده استيبه اثبات

كم است كه سلول مطالعات نشان داده ها در مدت زمان

اريبسچاپ فراينداگر مدت.ط هستنديقادر به تحمل شرا

آسل حرارت لازم جهت انتقايبازه زمانكوتاه باشد بيو
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و ليپيد ايران 577)6شماره(10؛ دوره 1390 شهريور-مرداد. مجله ديابت

و دمايسلول يريگش چشميع افزاي ما1تودهي وجود ندارد

.]31[ نخواهد داشت

ن بريتواند اثرات مخربيمزينيكي مكانيروهايوجود

بهيها در شرا سلول. ها داشته باشد سلول ط معمول قادر

و بالاتر) لوهرتزيك15( از فركانس هستنديا آستانهتحمل

. شوديممرگو شكستر سلول دچا آستانه تحملنيااز

ايزوالكتريپيهاچاپگردر استفاده از بايك د موردين نكته

گ بس.رديتوجه قرار  از عدمي از مطالعات حاكيارياگرچه

و چاپ موفقب سلوليآس ايآمتيها ن نوعيز آنها توسط

.]31[ اند ستم با اصلاح محدوده فركانس بودهيس

رنيي توانايمورد بعد كه جهتيز. استيگ در چاپ را

بيساخت  نيولوژيك بافت و ازمند انواع مولكوليك ها

ز سلول و چاييي توانا.ست مواد استيها پك چاپگر در

ميرنگ كه بتوان در چاپي سبب بيشود كيولوژيك بافت

راآل دهندهي تشكي اجزايتمام ها، انواع سلول(ن

وعواملها،نيپروت .ه كردك ساختار همرايدر...) رشد

راي رنگي نقش جوهرها،ل دهندهي تشكياجزا  مختلف

ميا هريبرا.كننديفا ن چاپ كياز به وجوديرنگ

ويكارتر ا2افشانهج و  چاپگريطراحامرنيمتناظر آن است

ميچيپيرا كم هاي چاپگر رنگي معمولاً چند سيتم.كنديده

).افشانه12يا9( هستنديا افشانه

ن به زيبا توجه يهاچاپگر ستم چاپ،يسيست سازگارياز

ديجوهرافشان فعال شونده حرارت با،گرينسبت به انواع

و احتمايجاد دمايا ب بالا به مواديب رسانيآسشتريل

ژليوينيپروت ويهاا مواد سازنده به دما ها سلول حساس

يت چاپ رنگيبا در نظر گرفتن قابل. همراه هستند

نيپيها ستميس نت.ستنديوسته مناسب ميپس كهيريگيجه م

 بافتي كاربرد مهندسي براچاپگرن نوعيتر مناسب

پايا قطرهيها ستميس پي بر كيا الكترواستاتيكيزوالكتريه

.]14،35[ است

ازيديكي  براساس نوع چاپگر انواعيهايدسته بند گر

ايس ي تجاريهاچاپگر.تسستم حركت در ابعاد مختلف

بيبر مبنا و جهتدان شدهي صفحه طراحيعد جاروب دو

دريعنيسوم نآ ارتفاع يدر چاپگرها.ستينها مطرح

1- Bulk 
2- Nozzle 

ايستيز نيبنابرا. استي سه بعديجاد ساختارهاي هدف

سي داشتن قابلي براي چاپگر تجاريها ستميس هت چاپ

به اصلاح دارندينيبعد  مطالعات جهت اعماليدر برخ. از

تغيا به اصلاح چاپگرهايين در موجير و ود پرداخته شده

ستم چاپگر از مبنا با در نظر گرفتن امكانيگرسيديبرخ

.]36[ اند شدهيحركت در بعد سوم طراح

ز مطالعات در نظر گرفتهاياريحركت در بعد سوم در بس

و تنها به لايچاپ تعداد محدودنشده است يهاهي از

جا(يسلول سرييتا مافشانهكه فاصله )هددي تا بستر اجازه

اخ. بسنده شده است نتيقابلراًياما زي حركت در بعد سوم

و Boland.]36[ شده استچاپگرها گنجاندههايدر طراح

كهيك موتور حركتيهمكارانش با افزودن  گام به گام

رو بستر ميچاپ بر رد موفق به كنترل حركتيگي آن قرار

رد.]31[نداهشديومترركيم100يها گام باZدر جهت 

سيازيگريديبررس تغي دورانيستم حركتيك ريي با

سه بعديايارتفاع بستر برا يا استوانهيجاد ساختار

.]30[ استفاده شده استي تو خاليچيمارپ

س به ستميكنترل حركت سر چاپگر توسط اتصال چاپگر

يهابه صورت دادهيريو انتقال اطلاعات تصورايانه

ن. استيمكان يها است تا بتواند دادهيفزارابه نرمازيپس

و طرح طراحگال  مورد قبول چاپگريها شده را به دادهيو

به عنوان رابطيل نمايتبد و و چاپگر عملين كامپيبيد وتر

زيين طراحيبتابرا.دينما ي شامل طراحيستيك چاپگر

.]27[ استيافزارو سختيافزار نرم

ز دروژليه يستيها به عنوان كاغذ

هاستفاده  به صورتچه- بافتيها در مهندس دروژلي از

نويسنت دل-نيو چه وي به  شاخصشان به سرعتيهايژگيل

پ و توسعه استيدر حال  موفق3ونيكپسولاسان.]20[شرفت

بهيژلي زنده درون ساختارهايسلول ها  تا كنون

اسي مختلفياه روش و مورد فاده قرار گرفتهت انجام شده

دل روژلديه).5شكل( است به دريدهت شكليل قابليها

 جهت ساخت Rapid prototypingيها انواع روش

به كار رفتهي مهندسيها داربست زم. اند بافت نه چاپيدر

و ارگان انداميستيز  با Rapid prototypingيها شيوهها ها

3- Cell Encapsulation 
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578 به عنوان روشي نوين در مهندسي بافت"چاپ زيستي"اي برفناوري مقدمه:و همكارانفخرزاده

ميه سلولي بافت برپايمهندس و محصولي همراه شود

دقسليديبريهي ساختارهايينها و ژل با كنترل قيول

و ابعاد در مق ميشكل و .]37[ كرو استياس ماكرو

ه-5 شكل ونيها جهت انكپسولاس دروژلياستفاده از
]37[ بافتي كاربرد در مهندسي زنده برايها سلول

م هيدر زمييها دروژليان انواع بهينه مهندسيكه در  بافت

م هيكار به تحريها دروژليروند، شتر مورديبكي حساس

كهيز توجه قرار دارد  فرايندل ژل در طولي تشكفرايندرا

پليا. چاپ قابل كنترل است بهين نوع از مرها در پاسخ

محيرات شراييتغ تغيط مييط و تشكير فاز ل شبكهيدهند

ميسه بعد تواننديمكهيكاتيانواع تحر. دهندي ژل را

تغرا آغاز كنند شاملده ژل شدنيپد ريي، تغpH راتيي دما،

 حضور عواملوهامي، تابش نور، حضور آنزيونيطيمح

يها دروژليه،انيمنيادر. هستند كنندهيا شبكهييايميش

ه و بهي تشكيها دروژليحساس به دما ل شونده در پاسخ

بتابش نور ا.]38[ دارنديشتري كاربرد به نكهيبا توجه

به استفاده از تابشيمحيكنترل دما  UV نور مانندط نسبت

ه آسان به دما استفادهيها دروژليتر است، يشتريب حساس

.دارند

كليها دروژليه به دما به دو دسته وي سنتزي حساس

هر. اندمي قابل تقسيعيطب دو دسته در مطالعات مختلف از

ه بيعيطبيها دروژلياستفاده شده است اما يشتري كاربرد

م به خود اختصاص هاز انو. دهديرا يعيطبيها دروژلياع

م به دما نات،ين، آگاروز، آلجيتوان به كلاژن، ژلاتيحساس

ايالورونيه كيسك وتويد،  از انواع.دكستران اشاره نمودسان

ميسنتز پلي آن به پل)ديآمليل اكريزوپروپيا-ان(يتوان ي،

گلايات-كو- راتاموفلنيپروپ( پل)كوليلن لنيتاي،

سه بلوكيگلا گلاياتيپليمرهايلكوپ،يكول ويلن كول

گلاي پروپيپل و مشتقات آنها اشاره نموديلن ا.كول ني در

هيم و اسيالورونيان كلاژن لي تشكيد به عنوان اجزايك

محيعيطبيس خارج سلوليدهنده ماتر ط رشدي بدن

م سلولي را برايمشابه .]39[ كننديها فراهم

هي مهميهاتيابلقاز يهالژرودي كه در استفاده از

به دما مورد توجه است قابل شكليحساس ژليريگت

فيتحت شرا دريريگا اصطلاحاً شكليك بدنيولوژيزيط

بايايبرا.]40[محل است دين منظور ژل مورد استفاده

و در دمايك دماي نزد1ينگينقطه ژل  بدني بدن داشته باشد

ژليقابل يمرهايپل. را داشته باشدينگيت حفظ حالت

امخت ژلي دماهاين گروه داريلف در  هستندينگي مختلف

 مانند غلظت،يير پارامترهاييكه در اكثر مطالعات باتغ

سايترك پليب با وير  به كنترليا اصلاح ساختاريمرها

اقيدق و سازگار نمودن آن با دمايتر  بدن پرداختهين دما

.شده است

بيهاژلودريه زه حساس ي ساختارهايستيدما در چاپ

ماي قابلابيسلول و امكانيع بودن قبل از تشكيت ل ژل

و ملكوليهمراه ساز  رشد، عوامل مختلف ماننديها مواد

حتيدهايپپت و ا خود سلولي چسباننده، داروها نيها در

رويتشكحالت،  بستر،يل ژل بلافاصله پس از چاپ

اي، شفافينگيژليسرعت بالا كييازهاينجاد شده،يت ژل

ز مس منايتسيكاغذ .دهنديب را پاسخ

زيديكلي ژل پارامتريكنترل رئولوژ پلي است مريرا

و تشكيرويريساز قبل از قرارگ ژل باي بستر ديل ژل

 را داشته باشد تا بتواند از نازل چاپگر بدنيت كافياليس

وييتغ ح.ديب عبور نمايا تخرير و فشار نياعمال دما

روفرايند ژلي چاپ ممكن است  مورد استفاده خواص

و طراحيبنابرا. اثرگذار باشد باين انتخاب د با در نظري ژل

و نوع چاپگر باشدفرايندطيگرفتن شرا . چاپ

ژليكيزيفيها ژل نيها كه به دما زي حساس ر مجموعهيز

به ژل يكي از استحكام مكانييايميشيها آنها هستند نسبت

مزيكمتر يريپذ گشتت بازيت آنها قابلي برخوردارند اما

ژليا نن دسته از و عدم شيها به مواد يا شبكهييايمياز

بهيا دارايويسميكه عمدتاً مواد- كننده  اثرات نامطلوب

ز پذ. است-انديست سازگاريلحاظ ر بودنيبازگشت

اينگيژلفرايند مي، كه در مرحلهين امكان را فراهم سازد

تكث پس از چاپ پس از و جور سلوليرشد و ش ها

1- Gel Point 
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و ليپيد ايران 579)6شماره(10؛ دوره 1390 شهريور-مرداد. مجله ديابت

ط معكوسي، با اعمال شراي سلوليها خوردن توده

.]39[ مانده ژل را از ساختار خارج نموديباق

زمياتين تجربيدر اول ژلي كه در به عنواننه استفاده از ها

ز زفراينددريستيكاغذ سهي استفاده شد، به مقايستي چاپ

به ناميك ژل سنتزي به دما -poly (N حساس
isopropylacryamide-co-N,Ndimethylaminoethyl 

acrylamide) تحت عنوان K-70 ژليو كلاژن به عنوان ك

شديعيطب ا. پرداخته ژليهردو مايها در دمان دري كم و ع

تغط وابسته به غلظتيمحيدما مييشان . دهندير فاز

يها از رفتار بهتر سلولي حاكيج كشت سلولي نتايبررس

خياندوتل و جوش ي سلوليها وردن تودهال بر بستر كلاژن

سه بعد مياحاطه شده در ژل .]19[ باشدي كلاژن

 در Pluronic® F-127 تحت عنوانياستفاده از ژل تجار

ايا مطالعه بهي حاويجاد ساختار سه بعدي جهت  سلول

ريشكل مارپ به زوچ نيا.به كار رفته استيستيش چاپ

نيكوپل تغيمحيش دما تا دمايز با افزايمر فييط ور از داده

ميتبد به ژل .]30[ شوديل

ز  در پروسه چاپيستياستفاده از كلاژن به عنوان كاغذ

بسيستيز  از مطالعات مورد توجه قرار گرفتهياري در

دريبه بررسيقاتيك كار تحقيدر. است  اثر غلظت كلاژن

ي درون ساختار سه بعداهو توسعه سلوليزان چسبندگيم

نيمين بررسيو همچن ها درون ژل كه سبب فوذ سلولزان

ميا الگويجاد انقباض طرحيا شود پرداختهي چاپ شده

اير مستقيو تاث شده است ي سلولين پارامتر در رفتارهايم

.]29[ ده استيبه اثبات رس

به عنوان طبيآگار كه حساس به دماويعيك ژل به است

ز  قراري مطالعات مورد بررسيخبردريستيعنوان كاغذ

اگرف تا45ن ماده با كاهش دما از حدوديته است  درجه

ميط تشكيمحيدما ده. دهديل ژل  بسترياز پوشش

ميكشت سلول يزان چسبندگي توسط آگار جهت بررس

لا سلول ژليها به سهي با كلاژن مقاآنجيو نتااستفادهه

باط نوع ژل موردا از ارتبيج حاكينتا. شده است استفاده

به طور روندنوع سلول به كار كهيه درون ساختار است

تكي كه براييها سلول به ني رشد وابسته ستند ماننديه گاه

CHOييها سلولدر مورد دارند اماي در آگاروز رشد خوب

و تكث تكيكه جهت رشد به بير وابسته و ارتباط بايه گاه شتر

ا نمن مادهيژل هستند ژليمناسب و  مانندييها باشد

اكلاژن پس مناسب مورادني در ژل جهتترند  انتخاب

نيبامناسب .]26،31[ز در نظر گرفته شوديد نوع سلول

محيها استفاده از ژل به حضي حساس كه در هاونيروط

مييتغ ژلير فاز دريها دهند نسبت به  حساس به دما

زفرايند كهيز. كمتر مورد توجه قرار گرفتهيستي چاپ را

ژلين مواد جهت تشكيا جزينل : دارندءاز به حضور دو

عايماده اصل و كه معمولا كنندهياا شبكهيل ژل سازم ژل

بر. استيتيا دو ظرفييتيك ظرفييهاونيمحلول علاوه

ايا ژلين سرعت ژل شدن در ژلن يها ها نسبت به

به دما كمتر است ژليايري قرارگياز طرف.حساس درن ها

ازيمح دلچفرايندط كشت سلول پس ل امكانياپ به

محيونيتبادلات ني با زيط كشت چندان مطلوب كهيست را

به دنبال داشته باشديم با.تواند سست شدن ساختار را اما

اين حال در برخيا ژلي مطالعات از ها مانندن دسته

زينات برايآلج  استفاده شده استيستي ساخت كاغذ

]31،36[.

فيمي آنزيعيطبيها ژل دلنيبري مانند فيبه يبريل ساختار

و چسبندگي خوبتيقابليدارا ها سلولي جهت رشد

فيتشك. باشنديم فيبريل ژل ويبرين در حضور نوژن

كه هردو مادهيترومب مه گرفتيان دري شده از خون باشند،

ميمحيدما به سرعت انجام ا.رديپذيط ژلياستفاده از ن

زيعيطب اريبسياي مزابايستي در مطالعات مرتبط با چاپ

قيبه دل دسيل سايترسمت بالا به ژلي دشوارتر نسبت هار

.]32[ محدود شده است

ي تا كنون در ارتباط با فناور2003 كه از ساليدر مطالعات

ز ي حاوي سه بعدياخت ساختارهاس جهتيستيچاپ

به بحث كاغذيسلول انجام شده است تعداد مقالات اندك

هييستيز در. اند مورد استفاده پرداختهياه دروژليا همان

سعيا بين مطالعه كه تمركز ايشتري خواهد شد ني بر

گ به مقا.رديمقوله انجام سهيجهت انتخاب ژل مناسب سه

به عنوا:ژل حساس به دما پرداخته خواهد شد ن كلاژن

طبيپل پايعيمر پنيه پروتئي بر به عنوان يمريل، آگاروز

پايعيطب پلي بر پلديساكاريه ي با نام تجاري تجاريمريو

Pluronic®سه بلوكيمريكه كوپل پلي از نوع لنياتي از

پلياكسا و ميلن اكساي پروپيد و دارايد هيدي تائيباشد

FDAمين .باشديز

D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 ij
dl

d.
tu

m
s.

ac
.ir

 a
t 1

9:
12

 IR
S

T
 o

n 
M

on
da

y 
S

ep
te

m
be

r 
25

th
 2

01
7

http://ijdld.tums.ac.ir/article-1-80-fa.html


580 به عنوان روشي نوين در مهندسي بافت"چاپ زيستي"اي برفناوري مقدمه:و همكارانفخرزاده

Nakamuraط تي اهميك مقاله مرورييو همكارانش

زكيبه عنوانراها دروژليه مناسب با1يستيبستر

زيها در روشيكاربر نيا. مطرح نمودنديستي چاپ

بدندكر عنوان پژوهشگران شتر علمي كه با توسعه هرچه

و روش زي فناوريها مواد ييبه اهداف نهايستي چاپ

شدينزد .]41[ك خواهند

 زايي چاپ زيستي، راه حلي بر مشكل رگ

و دشوار زايي اغلب مهم رگ نديك فرايترين بخش ترين

ميمهندس  Korghه جايزه نوبل دانماركي برند. باشدي بافت

 دانسيته عروق در يك بافت جهت عاملاثبات كرد كه

و تامين اكسيژن، يك  اساسي بسيار عاملپرفيوژن كافي

و ايده Judah Folkmanاخيراً. است اي را جهت ارتباط

و ميزان عروق تغذيه در وابستگي رشد بافت كننده

و توموري ارائه نمود بافت  استراتژي جهتدو. هاي نرمال

 عواملمشاركت: فائق آمدن بر اين مشكل مطرح شده است

رگ رشد عروقي در داربست از ها براي تحريك زايي پس

و يا تغذيه ايمپلانت با سلول هاي كاشت ساختار درون بدن

به طور ها نمي هيچ كدام از اين استراتژي. اندوتليال تواند

نرخ ايجاد عروق اي اصلاح كننده باشد زيرا ارضا كننده

به طور طبيعي بسيار كند است درون بافت هاي تلاش. ها

هاي جامد جهت بسياري جهت ساختار درون داربست

و تغذيه سلول اصلاح رگ در. است ها صورت گرفته زايي

حقيقت پرفيوژن موثر درون يك بافت ممكن نخواهد بود

 باشد اي از عروق درون آن وجود داشته مگر اينكه شبكه

به نياز ايجاد ساختارهاي عروقي شاخه.]42[ در با توجه اي

و مهم بافت ترين گام، چاپ هاي چاپ شده، اولين

مي. اي است ساختارهاي لوله توان از كنار در حالت عملي

و هاي سلول هم قرار دادن توده سه بعد هاي اندوتليال در

و عمودي، خوردن آنها در دو جهت صفحه جوش اي

رگ لوله هاي بزرگ البته ايجاد عروق.ي را ايجاد نمودهاي

به بدن ساده كه تر از ايجاد عروق ريز در ابعاد ميكرو است

 معروفند زيرا ايجاد عروق در اين ابعاد2عروق واسطه

تر از ابعاد هاي سلولي بسيار كوچك نيازمند داشتن توده

 
1- Biomatrice  
2- Intermediate 

و شانس فناوري.]15[ ميكرو است  چاپ زيستي فرصت

ب ويژه راي چاپ ساختارهاي عروقي درون بافت در اي را

ميفرايندطي  به همراه. كند چاپ فراهم كه بافت هنگامي

اي عروق تعبيه شده چاپ شد بايد بلافاصله تحت شبكه

 در جديدترين كار انجام شده.جريان پرفيوژن قرار گيرد

Forgacsآميزو همكارانش طي يك تلاش موفقيت

هاي دار را توسط چاپ توده توانستند ساختار عرقي شاخه

)6شكل( سلولي فيبروبلاست پوست انسان ايجاد كنند

مي.]43[ كه چاپ ساختارهاي پس توان نتيجه گرفت

رگ لوله مي اي مانند تواند آغاز خوبي براي اثبات عملي ها

.]42[ باشدفناوريبودن اين 

 كابرد محصولات به دست آمده از چاپ زيستي

به اينكه سهبا توجه به دست آمده مهندسي محصول  بعدي

با چاپفرايندشده تحت زيستي شباهت بيشتري

به ساير بافت هاي طبيعي بدن دارد، كاربردهاي آن نسبت

. است محصولات بدست آمده از مهندسي بافت بيشتر

زيستي چاپفناوريچندين كاربرد عملي عمده براي

دو ايجاد بافت. وجود دارد در هاي مناسب  بعدي

مي هاي برون آزمون تواند ابزاري را براي مطالعات تن،

و بررسي هاي دارويي فراهم سازد؛ از طرفي سبب سلولي

مي كاهش هزينه  هاي بافتي چاپ همچنين مدل. گردد ها

ساخت. هاي خود فرد گرفته شود تواند از سلول شده مي

سه بافت تواند مشكل پيوندميفناوريبعدي با اين هاي

را در حالت ايدهاعضا را و انتظار بيماران آل حل نمايد

در حالت بسيار.]18[ براي درخواست عضو كوتاه نمايد

هاي ها، اگر روياي ساخت اندام آل، پس از چاپ بافت ايده

ميشيوهپيچيده انسان توسط اين  تواند مزاياي محقق شود،

به دنبال داشته باشد :كوتاه مدت زير را
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و ليپيد ايران 581)6شماره(10؛ دوره 1390 شهريور-مرداد. مجله ديابت

هاي سلولي هاي عروقي با استفاده از كنار هم قرار دادن توده يك ساختار يك رگ چاپ شده با شاخه چاپ-6شكل
قطر داخلي نقاط اشاره شده در حدود)چپ(و تشكيل موفق ساختار رگ پيوسته پس از شش روز) راست( فيبروبلاست

mm 9/0-2/143[ است[

و جايگزيني بافت و باززايي ها توليد

ميكمبود اعض ترين دليل عملي تواند مهما در پيوند عضو

بر پيشرفت. جهت توسعه مهندسي بافت باشد  هاي اخير

به سمت پزشكي پايه سلول هاي بنيادي، مهندسي بافت را

ها كننده درمان بيماري پزشكي احيا. سوق داد1باز آراينده

كم را توسط ژن درماني، انتقال سلول، يا ديگر روش هاي

كه از جايگزيني تمام يك عضو اجتناب تهاجم ديگر

كننده، احيا چند پزشكيهر. است كند، هدايت كرده مي

. گو باشد تواند در مراحل ابتدايي بيماري پاسخ تنها مي

هاي خود بيمار راهكاري بسيار ساخت ارگان از سلول

است كه مشكل كمبود اعضارا حل خواهد اميدوار كننده

. نمود

 اختصاصيهاي درمان

يكي از پر مزيت ترين استفاده فوري تست داروها احتمالاً

وقتي اعضا چاپ شده انسان. از اعضاي چاپ شده است

و آزمون، بدون ساخته شود، مي به راحتي در پايش تواند

كه درمورد تست داروها بر روي-هيچ مشكل اخلاقي

در. مورد استفاده قرار گيرد–هاي زنده مطرح است انسان

بيماران براي تست) برداري نمونه( ضر از بيوپسيحال حا

از. شود داروها استفاده مي زيستي چاپفناوريبا استفاده

سه بعدي را ايجاد كرد تا جايگزين توان مدل مي هاي بافتي

 
1- Regenerative Medicine 

و اين روش مي به تست بافت بيمار شود هاي تواند نسبت

و دقيق حيواني نيز بسيار مفيد و از طرفي سبب تر  تر باشد

مي كاهش هزينه همچنين اعضاي چاپ شده.]18[ گردد ها

به كشت سلول دو نسبت بعد، ساختارهاي ها در

مي پيچيده . دهند كه بسيار كاراتر خواهد بود تري را نتيجه

 مصارف آرايشي

و زيبا و پروش اندام، يك صنعت در حال رشد است سازي

.فتبا افزايش سن جمعيت در حال رشد، افزايش خواهد يا

و دوباره سازي چاپ ارگان ابزاري توانمند براي اصلاح

گويي اينكه روزي تغيير بدن پيش. بدن انسان خواهد بود

مانند تغيير لباس امري روتين خواهد شد، دور از انتظار 

.]13[ نيست

و عملكرد آنها در بافت تعيين بيان ژن  هاي هدف ها

آي چالشويبند جمع  نده هاي

 براي فرآيند مهندسي بافت شامل يافتنروشيپيها چالش

و زيستعواملها، بهترين تركيب سلول  رشد، شرايط كشت

مواد بسياري از زيست. باشد مواد براي مشكلات باليني مي

و تركيبشان از  استفاده شده در مهندسي بافت در ساختار

و طبيعي بافت سلول هاي مشخص خواص فيزيولوژيك
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582 به عنوان روشي نوين در مهندسي بافت"چاپ زيستي"اي برفناوري مقدمه:و همكارانفخرزاده

جن. كنند پيروي مي زبهاين و1يديست تقليها  ناميده شده

مي هاي نانو توسط روش .]6[ شوند بيوتكنولوژي ميسر

و همچنين با تلاش كه تاكنون صورت گرفته است هايي

به دست آمده مي نتايج درخشان توان در مدتي كوتاه،

به طور  اميدوار بود كه پيشرفت در اين زمينه بتواند

به اهداف نهايي مهندس ي بافت نزديك سازد شاخصي ما را

كه بتوان اندام با به طوري هاي جايگزين اعضاي بدن را

و به  نهايت تشابه به بافت اصلي در محيط برون تن ساخت

مي. بدن منتقل كرد نه تنها تواند در محيط چاپ اعضا

هاي كلينيكي تن انجام شود، بلكه با طراحي ابزار برون

در خاص مي  را انجام فرايندتن نيز اين محيط درون توان

و در واقع جراحي را بر پايه چاپ زيستي انجام داد به داد

اي از جراحي نوين را بر پايه چاپ زيستي اين ترتيب شيوه

و در نهايت روياي ساخت]22[درون تن ايجاد نمود

و آسيب مي2زيستي رباتيك در محل تواند جراحي ضايعه

].18[را متحول كند

س كه لولچاپ اعضا نيازي به هاي بنيادي ندارد به طوري

از توان از سلول هم مي و هم هاي بنيادي استفاده نمود

 ساله18نياز به انتظار چاپ اعضافناوري. هاي بالغ سلول

به بلوغ كامل را حذف خواهد نمود به لحاظ:براي رسيدن

توان در طول چند هفته تئوري يك انسان كامل را مي

مي. ساخت  ها جايگزين نمود توان با بيوچيپ مغز انسان را

]13.[

كه چاپ زيستي اعضاي بدن دانشمندان اخيراً نشان داده اند

به لايه بافت هاي بيولوژيك با كمك طراحي يا ساختن لايه

و چاپ رايانه گرهاي زيستي يك فناوري قابل انجام اي

در اگرچه اين فناوري بين رشته. است اي در حال حاضر

د قرار دارد ولي با شتاب فراواني رو به رشد ابتداي راه خو

.باشد مي

آ چشم زفناوريندهيانداز ها ساخت بافت،يستي چاپ

ديچيپيها واندام كليعروقيها شاخهياراده ،هي مانند

و اينيباشد كه برايم...قلب، كبد بايل به دين هدف

تر در ابعاد سادهيهاه با ساخت بافتي اوليها گام

ا. برداشته شودتر كوچك كه اكثرين نظريبا توجه به ه

ميها بافت يتوان از سرهم كردن ساختارهاي بدن را

1- Biomimetic 
2- In Situ Robotic Biomanufacturing 

بهيها در مهندسن قدمي به دست آورد اولياهيلا  بافت

ز  ساده با روشيجاد ساختارهايايستيروش چاپ

لا لايساخت به تاين هندسه مورد تحقيتر ساده.ه استيه ق

يهاا لولهيو) مانند پوست(يا صفحهيكنون ساختارها

رگ(يتوخال .]30[ باشديم) مانند

يسپاسگزار

لاريجناب آقانويسندگان مقاله از ، جنابيجاني دكتر باقر

ين جناب آقايو همچني اماميار حجتي دكتر شهريآقا

شريدكتر عل و قدردانيفي محمد . را دارندي كمال تشكر
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