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 Abstract     In the present study, gelatin/chitosan/zinc oxide hydrogels were prepared through solvent casting 
method in combination with lyophilization. In addition, the effects of adding 1.5 wt % zinc oxide nanoparticles 
on the microstructural and physico-chemical characteristics of genipin-crosslinked scaffolds were evaluated. The 
porosity of the newly formed hydrogels increased from about 93 up to 94 % (P < 0.05). Images taken by a 
Scanning Electron Microscope (SEM) illustrates the formation of a porous microstructure of distinct 
interconnected holes with an average size of 200 microns. Water absorption capacity of nanocomposite 
hydrogels at room temperature and 37 °C decreased from 1043 to 988 and 1206 to 1040 %, respectively; 
however, a significant increase in their initial swelling rate was observed. Upon adding nanoparticles, the in vitro 
degradation of scaffolds occurred faster than usual. According to the findings of this research, 
gelatin/chitosan/zinc oxide hydrogels which is characterized by favorable microstructural characteristics (i.e., 
uniform distribution of interconnected pores) and high initial swelling rate can be used as a potential substrate 
in the field of tissue engineering. 
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1. INTRODUCTION 

Hydrogels are among the important components used 
in tissue engineering applications and drug release 
systems due to their structural similarity with the 
extracellular matrix, biodegradability, good stability, 
hydrophilicity, high porosity, interconnected pores, high 
swelling capacity, and ability to retain abundant water 
[1, 2]. Among the natural polymers, gelatin obtained 
from acid/alkaline hydrolysis or thermal degradation of 
collagen has been widely used in recent years [3]. The 
mechanical properties and stability of gelatin scaffolds 
can be improved by creating crosslinked networks [4], 
combining gelatin with other polymers such as chitosan 
[5] and adding inorganic nanoparticles or carbon 
reinforcements [6, 7]. Herein, the unique therapeutic 
properties of zinc oxide nanoparticles such as 
antibacterial, antimicrobial, anti-inflammatory, 
antidiabetic, and anticancer properties [8] prompted us 
to study the role of zinc oxide nanoparticles in adjusting 
the physical and microstructural properties of 
gelatin/chitosan hydrogels. 
 
2. MATERIALS AND METHODS 

Gelatin powder (G, pig skin, bloom number: 90-130) 
was purchased from Merck (Germany). Medium-
molecular weight chitosan (C) with a deacetylation 
degree of 75-85 % was purchased from Sigma-Aldrich 
(Germany). Genipin (GP) and zinc oxide nanoparticles 

(ZnO NPs, 50-100 nm) were obtained from China and 
Armina Co. (Tehran, Iran), respectively. 
 
2.1. Fabrication of gelatin/chitosan/zinc oxide 
hydrogels 

Chitosan and gelatin were first dissolved separately in 
1 % acetic acid solution, followed by mixing with the 
gelatin to chitosan weight ratio of 3:2. Then, 1.5 wt % 
zinc oxide nanoparticles were gradually added to the 
polymer solution and mixed for four hours. Followed by 
adding genipin (1.5 wt %) and mixing the components 
for two more hours at the room temperature, the 
hydrogels were cast into a suitable mold and kept in the 
air at 24 ± 0.5 °C. Finally, the solvent (here, water) was 
removed using a freeze dryer (model FD-10, Pishtaz 
Equipment Co., Iran). Table 1 lists the samples under 
study in this research. 
 

Table 1. Sample codes and the weight percentage of 
components 

Sample code G:C GP (wt %) ZnO (wt %) 
X-GC 3:2 1.5 0 

X-GCZ 3:2 1.5 1.5 
 
2.2. Characterization of hydrogels 

The prepared hydrogels were analyzed using FTIR, 
SEM, liquid displacement method, and gravimetric 
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analysis. All data were reported as the mean ± Standard 
Deviation (SD) of at least three independent 
measurements. 
 
3. RESULTS AND DISCUSSION 

FTIR analysis of X-GC and X-GCZ hydrogels (Figure 
1) indicated that with the addition of ZnO NPs, the 
intensity of N-H bending vibrations decreased 
markedly, and a small shift in the position of 1518, 1160, 
and 1030 cm-1 was also noticed. These changes confirm 
the formation of physical interactions between gelatin 
and/or chitosan and ZnO NPs. 

 

 
Figure 1. FTIR patterns of the crosslinked gelatin/chitosan 

and gelatin/chitosan/ZnO hydrogels 
 

Upon adding ZnO NPs, the porosity of X-GC 
hydrogels substantially increased (Figure 2). In our 
hypothesis, Zn2+ ions and hydrated ZnO NPs surrounded 

the functional groups of gelatin and chitosan, which 
consequently prevented the formation of 
gelatin/chitosan polyelectrolyte or covalent bonds 
among the polymers and genipin. 

 

 
Figure 2. A comparison of the porosity of X-GC and X-GCZ 

hydrogels (*: P < 0.05) 
 

The SEM micrograph of X-GCZ hydrogels confirms 
the formation of a porous microstructure of 
interconnected pores mainly in the range of 150-250 µm 
(Figure 3). The highest water absorbency of these 
hydrogels at 37 °C appeared in a shorter period of time, 
compared to the GC scaffolds (10 versus 45 minutes 
(Figure 4)), which can be justified by the higher porosity 
and lower rigidity of ZnO-containing hydrogels. 
Further, the decrease in the swelling ability of X-GCZ 
can be attributed to the interaction between the 
hydroxyl, carboxyl, and amino functional groups of the 
polymers and hydrated metal oxide nanoparticles or zinc 
ions, which prevented the formation of the maximum 
number of covalent bonds with genipin molecules. 

 

  
Figure 3. SEM micrograph and pore size distribution of X-GCZ hydrogels 

 
 

 
Figure 4. A comparison of the water absorption capacity of X-GC and X-GCZ hydrogels at 37 °C in PBS (*: P < 0.05) 
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4. CONCLUSION 

In the present research, gelatin/chitosan/zinc oxide 
nanocomposite hydrogels were prepared through the 
solvent casting method combined with freeze-drying. 
The microstructure and porosity of the prepared 
hydrogels indicated the formation of uniform, 
interconnected macropores as well as rapid water 
absorption capacity. These scaffolds can be potentially 
used in the controlled delivery of therapeutic 
compounds. 
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مادون   جنیپین مطالعه شد. آنالیز تبدیل فوریه درصد وزنی    5/1شده یا    لینکهاي کراس شیمیایی داربست  ـ و فیزیکی 
ها افزودن اکسید روي، میزان تخلخل هیدروژل هاي فیزیکی پلیمر و اکسید روي بود. با کنش برهم دهندهقرمز نشان 
هاي داربست  )SEM(). تصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی P > 0/ 05درصد افزایش یافت ( 94به  93از حدود 

  200حفرات    پیوسته با متوسط اندازههمتشکیل ریزساختار متخلخلی از حفرات مشخص به   دهندهنشان   ،نانوکامپوزیتی
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هاي این  تر رخ داد. با توجه به یافته سریع ها  تنی داربست ها دیده شد. با افزودن نانوذرات، تخریب برون آن   تورم اولیه 
ري مطلوب (یعنی، توزیع یکنواختی  هاي ریزساختاهاي ژلاتین/کیتوسان/اکسید روي، که ویژگیپژوهش، هیدروژل 

هاي دارویی یا  منزله بستري بالقوه براي استفاده در سامانهبالایی دارد، به   پیوسته) و سرعت تورم اولیههم از حفرات به 
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 کیتوسان،
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 مقدمه -1
دلیل به که  ها هستنداي از داربستها دستههیدروژل 

، 1سلولی خارج زمینهساختاري با بالقوه شباهت 
دوست، میزان پذیري، پایداري مناسب، ماهیت آبتخریب زیست

ابلیت تورم بالا و حفظ  پیوستگی حفرات، قهمبالاي تخلخل، به 
در طراحی   از اجزا(ء) مهم  درصد)،  99تا    70(  2مقادیر آب فراوان

شناخته  3هاي رهایش دارو سامانه هاي مهندسی بافت و داربست 

 
 

1 Extracellular Matrix (ECM) 
2 Water Content 
3 Drug Delivery Systems (DDS) 
4 Cell Adhesion 
5 Cell Proliferation 

و مهاجرت   5، رشد و تکثیر4شوند، زیرا امکان چسبندگییم
ها و دفع پسماندهاي  انتقال مواد غذایی به سلول  سلولی،

شده یا سریع ترکیبات ش کنترلین رهایو همچن متابولیکی
. شایان ذکر است  ]3-1[آورند  شده را فراهم میدارویی بارگذاري

که وابستگی الزامات مورداشاره، مانند میزان تخلخل و اندازه  
یافته یا داروي  ها، به کاربرد، نوع سلول کشت حفرات هیدروژل

ها، طراحی  هاي موردانتظار از هیدروژلشده و ویژگیي رابارگذ
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را  هااین ساختارهاي متخلخل را دشوار ساخته است. هیدروژل 
مانند کلاژن،  طبیعی یا مصنوعی  دوست  آبتوان از پلیمرهاي  می

آکریل آمید و پلی  ،وینیل الکلژلاتین، آلژینات، کیتوسان، پلی 
 ژلاتیناز میان پلیمرهاي طبیعی،    .]1[کرد    تهیهاتیلن گلیکول  پلی 
 اسیدي یا بازي  هیدرولیزاز یک پلیمر زیستی طبیعی است و که 

دلیل به، آیددست می هبکلاژن  1حرارتی تخریب و
  قیمت مناسب و حضور ، يپذیرتخریب زیستي، سازگارزیست

در  اسید آسپارتیک-گلیسین-آرژینینتوالی اسیدهاي آمینه 
و   مهندسی بافتاي در ستردهساختار آن، کاربردهاي گ

و خواص مکانیکی ضعیف . اما ]4[دارد  دارورسانیهاي سامانه 
هاي  هاي آبی، کاربرد داربست مقاومت کم این پلیمر در محیط 

براي بهبود خواص مکانیکی    .] 5[را محدود ساخته است    ژلاتین
، ترکیب ]6[ 2ها، ایجاد اتصالات عرضی و پایداري این داربست 

و افزودن   ]7[نظیر کیتوسان  دیگر پلیمرهاژلاتین با 
.  ]9 و 8[ي معدنی یا کربنی پیشنهاد شده است هاکنندهتقویت

از حذف کامل یا جزئی ساکاریدي خطی است که پلیکیتوسان 
،  يزگاراسزیست . آیددست میههاي استیل کیتین بگروه 

ضدمیکروبی  و خواص یغیرسمّماهیت ، يپذیرتخریب زیست
هاي بافت  سازيبازي مناسبی براي کیتوسان این ماده را گزینه

تولید  ،پوست و  استخوان ،غضروف مانندسخت  یانرم  3همبند
مطرح ساخته  رسانی  دارو هاي  یا استفاده در سامانه   4پانسمان زخم 

هاي  دلیل ناپایداري داربست حال، به . بااین]10[است 
ها این هیدروژل   ژلاتین/کیتوسان در شرایط فیزیولوژیکی، کاربرد

هاي طولانی محدود شده است.  تنی براي زمان در شرایط درون 
 5ساز توان از عوامل شبکهمنظور رفع محدودیت مذکور، میبه 

 6و جنیپین  ]12[ایمید  ، کربودي]11[گوناگون نظیر گلوتارآلدهید  
استفاده کرد که با ایجاد اتصالات عرضی در ساختار پلیمر،   ]13[

بخشند. از میان ترکیبات فوق، به  ها را بهبود می پایداري آن
  7ا یگاردنساز طبیعی است و از گیاه جنیپین، که عامل شبکه

شود، براي ایجاد پیوند کووالانسی در ساختار  استخراج می
لاژن، ژلاتین و پلیمرهاي حاوي گروه عاملی آمینو مانند ک

هاي ل هاي اخیر، هیدروژ. در سال ]14[کیتوسان توجه شده است  
ها داراي ابعاد  نانوکامپوزیتی، که حداقل یکی از اجزاي آن

 
1 Thermal Denaturation 
2 Crosslinking 
3 Connective Tissue 
4 Wound Dressing 

اند، با هدف افزایش پایداري، افزایش استحکام یا بهبود  نانومتري
اند. از میان پلیمري معرفی شده قابلیت دارورسانی زمینه

 هایی با خواص بهینه نانوذرات متنوعی که براي ساخت داربست 
توان به  اند میپزشکی استفاده شده براي کاربردهاي زیست

هاي که داراي ویژگی  ]17-15[ د روي اشاره کرد  نانوذرات اکسی
فرد درمانی نظیر خواص ضدباکتریایی، ضدمیکروبی، منحصربه

ها . این ویژگی]18[ضدالتهابی، ضددیابتی و ضدسرطانی است 
هاي پدیدآمده در ما را بر آن داشت تا براي ترمیم آسیب

هاي نرم نظیر پوست و غضروف، افزودن نانوذرات اکسید بافت 
روي به مخلوط ژلاتین/کیتوسان را بررسی کنیم. در پژوهش  
حاضر، با هدف بررسی نقش اکسید روي در تنظیم خواص 

درصد وزنی  5/1لیمري، تأثیر افزودن هاي پوژلزیکی هیدرفی
 و شیمیایی ـ فیزیکیخواص نانوذرات اکسید روي بر 
منظور، ها مطالعه شد. بدینریزساختاري این داربست 

گري در ترکیب با روش  روش ریخته شده، به هاي تهیههیدروژل 
مادون   کمک آنالیزهاي تبدیل فوریهکردن انجمادي، به خشک

لکترونی روبشی ارزیابی شدند. در ادامه، کروسکوپ اقرمز و می
اشاره در شرایط   هاي موردتورم و نرخ تخریب داربست درجه 
 درجه  37تنی و در دو دماي مختلف دماي اتاق و دماي برون 

هاي  کنششود که برهمبینی میسلسیوس بررسی شدند. پیش 
هاي  ژگیفیزیکی جدید ایجادشده در سیستم موردبحث، وی

مهندسی  هاي موردنیاز در حوزه ز اهمیت هیدروژلیزیکی حائف
بافت و دارورسانی از جمله قابلیت تورم و سرعت تخریب  

 تنی را کنترل کند.برون 
 

 روش تحقیق -2
 مواد  -1-2

شده از پوست خوك تهیهژلاتین  در پژوهش حاضر، پودر  
تأمین شد. براي  مرك آلمان) از شرکت 130الی  890(عدد بلوم: 

با وزن  پودر  لال کیتوسان در حلال اسیدي،تسهیل فرایند انح
درصد خریداري   85تا    75زدایی  استیل  و درجه مولکولی متوسط  

اکسید نانوذرات و  )GP( نیپیآلمان). جنآلدریچ -سیگماشد (
 یشرکت مهندسترتیب، از چین و به نانومتر)،  100تا  50(روي 

5 Crosslinking Agent 
6 Genipin (GP) 
7 Grdenia 
8 Bloom Number 
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ات با  دند. قرص نمک فسفا (ایران) تهیه شنیابتکار آرم داریپا
از شرکت زیست مواد فارمد (ایران) خریداري  1خاصیت بافري 

 2آزمایشگاهیعمومی  در گروه موادکاررفته سایر مواد بهشد. 
در شرایط آزمایشگاهی و   هافرایند ساخت نمونهو قرار داشتند 

 .شدانجام درجه سلسیوس  0/24  ± 5/0 دماي در
 

 نانوذرات اکسید روي هاي حاويساخت هیدروژل -2-2
هاي ژلاتین/کیتوسان حاوي  منظور ساخت هیدروژل به 

جداگانه در محلول  و ژلاتین  ابتدا کیتوسان    نانوذرات اکسید روي،
و سپس، با نسبت وزنی ژلاتین به  حل یک درصد اسید استیک 

هاي ریزساختاري برتر،  که سبب اعطاي ویژگی 2به  3کیتوسان 
تنی مناسبی در سیستم ت تخریب برون قابلیت تورم بالا و سرع

 ، با یکدیگر مخلوط شدند. در مرحله ]19[شود موردبحث می 
تدریج  درصد وزنی به  5/1بعد، نانوذرات اکسید روي با غلظت 

مدت چهار ساعت با یکدیگر به محلول پلیمري اضافه و اجزا به 
درصد وزنی) و   5/1( نیپیجنمخلوط شدند. پس از افزودن 

ها در قالب مناسبی ساعت، هیدروژل  2مدت  کردن اجزا بهمخلوط 
سیوس) نگهداري و سل  درجه 24 ± 1و در دماي اتاق ( هتخلی

کمک سپس منجمد شدند. در آخر، حلال (در اینجا آب) به
شرکت ، FD-10ل مدکن انجمادي (دستگاه خشک

،  1) از سیستم خارج شد. در جدول  سازان پیشتاز، ایرانتجهیزات
 ها ارائه شده است. گذاري هیدروژل نام  نحوه 

 

 هاا و درصد وزنی اجزاي آنههیدروژل گذارينام  .1جدول 

 G:C GP ZnO هاکد نمونه

X-GC 3:2 5/1 0 

X-GCZ 3:2 5/1 5/1 

 
 یابیمشخصه  -3-2

 هابررسی ساختار شیمیایی هیدروژل -1-3-2
کنش ژلاتین و کیتوسان و برهم يمشخصهپیوندهاي 

 تبدیل فوریهسنجی آنالیز طیف کمکنانوذرات و پلیمر به
  GC-Xهاي ابتدا هیدروژل، منظوربدین. مطالعه شد 3قرمزمادون 

 
1 Phosphate Buffered Saline (PBS) 
2 Laboratory Chemistry Grade 
3 Fourier Transform Infrared analysis (FTIR) 

مخلوط    برمید پتاسیم  باپودر درآمد و سپس    شکل  به  X-GCZو  
 در محدوده  هاقرص  قرمزمادون شد. درنهایت، جذب و پرس 

سنج  دستگاه طیف کمکو به cm 4000-450-1 عدد موج
  ، ماساچوست،Spectrum RX1(مدل    Perkin Elmer  قرمزمادون 

 آنالیز شد. cm 2-1با قدرت تفکیک و مریکا) ا
 

 تعیین میزان تخلخل  -2-3-2
 4جایی مایعروش جابه ها به میزان تخلخل هیدروژل

شده در اتانول  هاي خشکمنظور، ابتدا نمونه محاسبه شد. بدین
کردن  ور شدند و پس از خارج درصد) غوطه  6/99(بدون آب 

ها ثبت شد. هیدروژل ها و حذف الکل سطحی، وزن ترنمونه 
ها در دو  مراحل فوق تا زمانی که اختلاف وزن تر نمونه

کل افزایش  تر از یک درصد میزان گیري متوالی کوچکازهاند
ها شد (وزن اشباع) ادامه یافت. سپس درصد وزن داربست 

 :]20[ ذیل محاسبه شد  ها از معادلهتخلخل هیدروژل
 

)1   (                              P [%] = (Ws − W0) / (ρ.V) × 100 
 

وزن اشباع و وزن    دهنده ترتیب، نشان ، به tWو    sWدر این رابطه،  
الکل بدون    دانسیتهترتیب،  ، به Vو    ρها هستند.  خشک هیدروژل 

را  )3cm(ها در دماي آزمون و حجم نمونه )3g/cm 785/0( آب
 دهد. نشان می

 
 مطالعه ریزساختار -3-3-2

استفاده از  ها باهیدروژل حفرات  و اندازهریزساختار 
مدل ( TESCAN 5میکروسکوپ الکترونی روبشی دستگاه 

VEGA-II  ،  ،یا   10  دهندهجمهوري چک) تحت ولتاژ شتاببرنو
ها در راستاي افقی نمونه منظور، بدین شد.  کیلوولت بررسی 20

 ها در سطح، با لایهجلوگیري از تجمع الکترون و، برايبریده 
نشان  هیدستگاه لا( ندطلا پوشش داده شدره یا نازکی از نق

، ایران) و  DSR1مدل  ،هاي نانوساختاررومیزي شرکت پوشش 
  با میکروسکوپ الکترونی روبشی مطالعه و بررسی شدند.   سپس،

افزار کمک نرمبه  هاهیدروژل حفرات  متوسط اندازه در ادامه، 

4 Liquid Displacement Method (LDM) 
5 Scanning Electron Microscope (SEM) 
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ImageJ  1.53 (نسخهe در  گیرياندازه 100) و با انجام حداقل
 . شد محاسبه هاهر گروه از نمونه

 
 مطالعه رفتار تورم  -4-3-2

  ها،هیدروژل جذب آب  توانایی یبررسمنظور به 
در محلول نمک ساعت  24مدت به شده خشک هاينمونه 

    ي اتاق و دمايدمادر  )pH = 4/7( يبافر تیفسفات با خاص
متورم   هايند. سپس، نمونه ور شدغوطهسلسیوس    درجه  37  ±  1

ها  آن  یآب سطح وخارج  مشخص از محلول ی در فواصل زمان
با  هاي متورم گرفته شد و وزن نمونهکاغذي با دستمال یآرامبه 

             ی شگاه یآزما ترازوي( شد ثبت گرم ± 001/0دقت 
BEL Engineering مدل ،S123 ، ،جذب   قابلیت .)ایتالیامونزا

 :شدمحاسبه    لیذ  معادله  از  تورمدر طول آزمون    هاهیدروژل  آب
 

)2    (                  water uptake [%] = (Wt– W0 )/W0 × 100 
 

وزن تر   دهندهترتیب، نشان ، به0Wو  tW فوق، رابطه در 
 هستند. هاآن خشک اولیهو وزن  tدر زمان  هاهیدروژل 

 
 تنیارزیابی رفتار تخریب برون -5-3-2

  ها درزن نمونهها از میزان کاهش و نرخ تخریب هیدروژل 
PBS )4/7 = pH(  سلسیوس   درجه 37در دماي اتاق و دماي

شده  هاي تخریبمنظور، وزن خشک هیدروژل بدین  محاسبه شد.
ها  ثبت و درصد کاهش وزن هیدروژل  tدر فواصل زمانی معین 

 ) محاسبه شد:3( از معادله
 

)3      (                   weight loss [%] = (W0– WD) /W0 × 100 
 

ي وزن خشک  دهندهترتیب، نشان به  0Wو  DWکه در آن، 
و وزن  tشده در فواصل زمانی معین هاي تخریبهیدروژل 

 .ها استي نمونه اولیهخشک 
 

 آنالیز آماري -6-3-2
ی این پژوهش، که حاصل حداقل سه  هاي کمّداده

انحراف معیار   ±نگین صورت میاگیري تصادفی است، به اندازه

 
1 Stretching 
2 Aliphatic 

ها با استفاده از آنالیز واریانس  گزارش شد. اختلاف میانگین گروه 
درصد بررسی   95) و در سطح معناداري ANOVAطرفه (یک
 شد.

 

 نتایج و بحث -3
1-3- FTIR 

هاي ژلاتین/کیتوسان  هیدروژل IRطیف  1شکل 
آمده دستهاي پلیمري به و داربست  )X-GC(شده لینککراس
                محدوده از افزودن نانوذرات اکسید روي را در پس 

1-cm  4000-450  قله پهن ظاهرشده  دهد. مطابق شکل،  نشان می
و   H−Nپیوند  1به ارتعاشات کششی  3442در عدد موج 

پوشانی دارند،  ، که با یکدیگر همO–Hنوسانات کششی پیوند 
و   2928وج هاي جذبی که در اعداد مشود. قله نسبت داده می 

 2آلیفاتیکشوند مربوط به نوسانات کششی پیوند  دیده می  2858
C−H  .1630تا  1750 شده در محدوده هاي مشاهده قله هستند 

 3یه در اتصال پپتیديآمید ثانو C=Oکششی پیوند به نوسانات 
شده در عدد  . قله ظاهر]21[شود اسیدهاي آمینه نسبت داده می 

و  Iمربوط به ارتعاشات کششی گروه کربونیل آمید  1648موج 
بررسی  . زدایی ناقص کیتوسان مصرفی استاستیل دهندهنشان 

  N−Hدهد که نوسانات خمشی پیوند منابع مطالعاتی نشان می
شده در  قله مشاهده هاي مذکور مشارکت دارد. نیز در ظهور قله 

 C−O−Cپیوند  نامتقارنعاشات کششی مربوط به ارت 1160
 1058هاي جذبی، که در اعداد موج  کیتوسان است. در آخر، قله 

و   C−Oپیوندهاي کششی اند، به ارتعاشات ظاهر شده 1030و 
C−N 23-21[ شودنسبت داده می[ . 

میان اجزا   هايکنشبا افزودن نانوذرات اکسید روي، برهم
سیستم موردمطالعه  ي مشخصه هااز طریق تغییر وضعیت قله 

هاي که اکسید روي وارد هیدروژل نشان داده شد. هنگامی
هاي جذبی ظاهرشده در اعداد  قله ژلاتین/کیتوسان شد، شدت 

، که مربوط به نوسانات خمشی  1518تا  1708و  3442موج 
 دهندهن است، کاهش چشمگیري یافت که نشا N−Hپیوند 

پلیمري است.  ي در زمینهنی جدیدتشکیل پیوندهاي هیدروژ
علاوه، ملاحظه شد که، با افزودن نانوذرات اکسید روي، به 

شوند،  دیده می  1030و    1160،  1518هایی که در اعداد موج  قله 

3 Peptide Bond 
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کنش قوي میان ژلاتین اند که مؤید برهمکمی تغییر موقعیت داده 
جایی است. گفتنی است که جابهو/یا کیتوسان و اکسید روي 

دوست نظیر ژلاتین و کیتوسان،  پلیمرهاي آب شخصه هاي مقله 
افزودن اکسید روي به سیستم این پلیمرها، در دیگر  در نتیجه 

نتایج . خلاصه، ]25 و  24[مقالات مشابه نیز گزارش شده است 
هاي عاملی  کنش گروهبرهم دهدهننشان  FTIRآزمون 

هاي روي و ذرات اکسید روي  هاي سازنده و یون ماکرومولکول
 است.

 

 
هاي حاوي هاي ژلاتین/کیتوسان و نمونههیدروژل  IRطیف  .1شکل 

 نانوذرات اکسید روي

 
 تخلخلمیزان  -2-3

هاي ژلاتین/کیتوسان و  میزان تخلخل هیدروژل  2شکل 
. کندت اکسید روي را با هم مقایسه میهاي حاوي نانوذرانمونه 

مطابق شکل، با افزودن نانوذرات اکسید روي، میزان تخلخل  
درصد افزایش  2/94به  7/92هاي ژلاتین/کیتوسان از داربست 
ه در دیگر مقالات مشابه  شد) که از نتایج ارائهP  >05/0یافت (

در پژوهشی که به   ]15[و همکاران  1کند. نوذري تبعیت نمی
ید هاي کیتوسان/ژلاتین حاوي نانوذرات اکسسازي فیلمآماده

کننده پردازد، نشان دادند که، با افزایش سهم فاز تقویتروي می
ازاي مقدار ثابت اکسید درصد وزنی) و به   42تا    21از    -(بنتونیت

هاي ژلاتین/کیتوسان کاهش چشمگیري روي، میزان تخلخل فیلم 
درصد). در پژوهش دیگري،   34درصد به حدود    4/77یافت (از  

 
1 Nozari 
2 Amira 

گزارش کردند که، با افزودن نانوذرات   ]26[امجدي و همکاران 
دلیل هاي ژلاتین حاوي نانوالیاف کیتوسان، به اکسید روي به فیلم

کنش میان اجزاي سیستم و اکسید روي، ساختار پلیمر  ایجاد برهم
آمده در این پژوهش این فرضیه دست تر شد. اما نتایج بهمتراکم

اکسید روي و  ه، پس از افزودن نانوذرات کند کرا تقویت می
هاي روي ها به شکل یون دوظرفیتی، یونز آنانحلال سهمی ا

)II( هاي عاملی  شده گروه و ذرات اکسید روي هیدراته
هاي ژلاتین و کیتوسان را احاطه و از تشکیل  ماکرومولکول

الکترولیت ژلاتین/کیتوسان یا ایجاد بیشترین تعداد پیوندهاي پلی 
، نیپیجننوي پلیمرهاي سازنده و هاي آمیوالانسی میان گروه کو

دهد، ممانعت هاي فاقد اکسید روي رخ میمانند آنچه در نمونه 
کند. این مسئله، که موجب کاهش صلبیت ساختار و افزایش  می

شود، فضاي آزاد بیشتري قابلیت حرکت زنجیرهاي پلیمري می
ورد که درنهایت، بعد  آهاي آب فراهم میرا براي ورود مولکول

شده، به افزایش میزان کلینهاي کراسجماد هیدروژل از ان
هاي  کنش، برهم3انجامد. در شکل ها میتخلخل داربست

احتمالی میان اجزاي سیستم پس از افزودن نانوذرات اکسید روي 
، در ]27[و همکاران  2ارائه شده است. شایان ذکر است که امیرا

تأثیر افزودن نانوذرات اکسید روي بر   پژوهشی که به مطالعه
پردازند، با تحلیل  هاي ژلاتین/کیتوسان میخواص هیدروژل

مشابهی، حضور نانوذرات را عامل تضعیف پیوند هیدروژنی بین  
تر زنجیرها از کنار یکدیگر هاي پلیمر و لذا لغزش راحتمولکول

نانوذرات اکسید روي و رهایش   دانستند. از سوي دیگر، انحلال
هاي ها با ماکرومولکولکنش آنمهاي روي دوظرفیتی و برهیون

ژلاتین و کیتوسان، که در زمان ساخت داراي بار الکتریکی مثبت 
الکترواستاتیک میان  ، موجب افزایش دافعه)pKa  <pH(است 
هاي موردبحث و لذا افزایش فضاي آزاد در هیدروژل اجزاي
ها شد.  شده و یا افزایش میزان تخلخل هیدروژل نکلیکراس
این مسئله را در توضیح علت افزایش    نیز  ]25[و همکاران    3تانوار 

آمید/نانوذرات  آکریلهاي ژلاتین/پلی میزان تخلخل هیدروژل 
دهد  کار بردند. خلاصه، نتایج این آزمون نشان میاکسید روي به 
منزله داربست در  توان به را می X-GCZهاي که هیدروژل

ان ، زیرا میزکار برد هاي دارورسانی به مهندسی بافت یا سامانه 
 دهندهاشاره نشان  هاي موردخلخل هیدروژل بالاي ت

3 Tanwar 
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توانند امکان نفوذ و  پیوستگی حفرات ساختار است که میهمبه 
ها، دفع پسماندهاي  مهاجرت سلولی، انتقال مواد غذایی به سلول 

هاي متابولیکی و جذب سیال و رهایش سریع دارو از هیدروژل 
 د. نانوکامپوزیتی را فراهم آورن

 

 
 X-GCZو  X-GCهاي میزان تخلخل هیدروژل  مقایسه .2شکل 

)*05/0 < P ( 
 

 

 
هاي احتمالی میان اجزاي سیستم پس از افزودن کنشبرهم .3شکل 

، ناشی از )II(هاي روي رسد یون نظر مینانوذرات اکسید روي. به
هاي عاملی ژلاتین و کیتوسان انحلال اکسید روي و نانوذرات، گروه

الکترولیت ژلاتین/کیتوسان یا تشکیل حداکثري پلی را احاطه و از
هاي آمینوي پلیمرهاي سازنده و گروه پیوندهاي کووالانسی میان 

 کنندجنیپین جلوگیري می

 
 ریزساختار -3-3

سطح مقطع  SEM(الف و ب) تصاویر  4شکل 
ها را حفرات آن  و توزیع اندازه  X-GCZو    X-GCهاي  هیدروژل 
مشابه   X-GCZهاي شود که نمونه میدهد. ملاحظه نشان می
هاي ژلاتین/کیتوسان داراي ریزساختار متخلخلی از هیدروژل 

ها حفرات آن اند که عمده پیوستههمماکروحفرات مشخص و به 
حفرات  میکرون است. متوسط اندازه 250تا  150 در محدوده 

محاسبه  ImageJافزار کمک نرم، که به X-GCZهاي هیدروژل 
ده است. مطابق شکل، با افزودن نانوذرات  ارائه ش  5شکل    شد، در

ها کمی کاهش  حفرات داربست  اکسید روي، میانگین اندازه 
   شده از لحاظ آماري معنادار نبود یافت، اما تفاوت مشاهده 

)05/0 > P(هايوژل هاي میکروسکوپی هیدربررسی  . نتیجه    
X-GCZوحفرات ، که داراي ریزساختار متخلخلی از ماکر

مهندسی بافت و   ه در حوزه پیوسته است، براي استفادهمبه 
هاي شود، زیرا ویژگیهاي دارورسانی پیشنهاد میسامانه 

هاي موردبحث شرایط مناسب براي نفوذ ریزساختاري داربست 
 آورند. می و رشد سلولی و جذب و رهایش دارو را فراهم
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 (ب)

مقطع افقی و نمودارهاي توزیع اندازه  طحس SEMتصاویر  .4شکل 
 X-GCZو (ب)  X-GCهاي (الف) حفرات هیدروژل 

 
 

 
و       X-GCهاي حفرات هیدروژل  متوسط اندازه مقایسه .5شکل 
GCZ-X )■05/0 > Pحفرات  دهد میانگین اندازه) که نشان می
 درصد اکسید روي است 5/1هاي ژلاتین/کیتوسان مستقل از داربست

 
 رفتار تورم -4-3

با هدف بررسی تأثیر افزودن نانوذرات اکسید روي بر 
شده، لینکهاي ژلاتین/کیتوسان کراسرفتار تورم هیدروژل 

       PBSدر  X-GCZو  X-GCهاي قابلیت جذب آب نمونه 
)4/7  pH =  مدت سلسیوس، به   درجه   37دماي  )، در دماي اتاق و

(الف و ب) ارائه  6کل ساعت مطالعه شد که نتایج آن در ش 24
        هايوژل شده است. مطابق شکل، قابلیت تورم بالاي هیدر

X-GCZ  درصد در   1040درصد در دماي اتاق و  990(حدود
اول، مؤید ماهیت   درجه سلسیوس)، در وهله  37دماي 

پیوستگی حفرات همموردبحث و به  هايدوست هیدروژل آب
بیشترین میزان جذب آب   شود کههاست. همچنین مشاهده می آن

فاقد نانوذرات، در    هايهاي مذکور، در مقایسه با نمونه هیدروژل 
دقیقه). این  45دقیقه در برابر  10تري ظاهر شد (زمان کوتاه 

توان ناشی از حضور تعداد بیشتري از حفرات مسئله را می
  X-GCZهاي میکرومتر) در نمونه  300تر از تر (بزرگرگ بز

درصد) که موجب تسریع  3بر درصد در برا 5دانست (حدود 
هاي موردبحث شد.  هاي آب به داخل هیدروژلورود مولکول

توان ها را نیز میمیزان تخلخل بیشتر و صلبیت کمتر این داربست 
       هايروژل هید از دیگر دلایل بیشتربودن سرعت تورم اولیه

X-GCZ وذرات  علاوه، مطابق شکل، با افزودن نانبرشمرد. به
کاهش یافت که    X-GCهاي  اکسید روي، قابلیت تورم هیدروژل

 .]28  و   25[شده در مقالات مشابه مطابقت ندارد  با نتایج گزارش
 

 
 (الف)

 
 

 
 (ب)

در   X-GCZو  X-GCهاي رفتار تورم هیدروژل مقایسه .6شکل 
PBS ) س که درجه سلسیو 37ب) دماي و (الف) دماي اتاق و

ها با افزودن نانوذرات است کاهش قابلیت تورم هیدروژل  دهندهنشان 

)■  :05/0 > P   05/0:  *و < P ( 
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شده در دماي اتاق  گفتنی است که اختلاف مشاهده
 درجه 37و در دماي  )P < 05/0( معنالحاظ آماري بیبه 

 یت تورم این. کاهش قابل)P > 05/0( سلسیوس معنادار است
هاي عاملی  کنش گروهتوان ناشی از برهمها را میهیدروژل 

هیدروکسیل، کربوکسیل و آمینوي پلیمرهاي سازنده و نانوذرات  
هاي روي دانست که از تشکیل حداکثري اکسید فلزي یا یون

 کرد.ممانعت می نیپیجنهاي مولکول  پیوندهاي کووالانسی با
 

 تنیتخریب برون -5-3
هاي تنی هیدروژللعه، سرعت تخریب برون ن مطادر ای

          PBSوري در شده، پس از هفت روز غوطه لینککراس
)4/7 =pH  سلسیوس بررسی   درجه  37)، در دماي اتاق و دماي

ارائه شده است. ملاحظه  7در شکل  بدست آمدهشد که نتایج 
اي شود که، با افزودن نانوذرات اکسید روي و مستقل از دممی

تر هاي نانوکامپوزیتی سریعتنی هیدروژلآزمون، تخریب برون 
یان میزان  شده م اختلاف مشاهده رخ داد. اگرچه، مطابق شکل، 

ها در روز دوم آزمون از نظر آماري معنادار نیست  افت وزن نمونه 
)05/0 > P،( هاي  توان تسریع در تخریب هیدروژلمی

هاي عاملی کنش میان گروه نانوکامپوزیتی را از یک سو، به برهم
روي نسبت  ها/نانوذرات اکسیدهاي پلیمر و یون ماکرومولکول

هاي آمینو از تشکیل اتصالات عرضی در  داد که با مصرف گروه 
د ساختار پلیمر جلوگیري کرد. از سوي دیگر، با کاهش تعدا

شده، قابلیت حرکت زنجیرهاي   پیوندهاي کووالانسی تشکیل
تر و بیشتر ت که این مسئله موجب جذب سریعپلیمري بهبود یاف 

تر هاي نانوکامپوزیتی و تخریب سریعبه درون هیدروژل  آب
در   X-GCZهاي تر هیدروژل. تخریب سریع]29[ ها شدآن

توان ناشی از میزان تخلخل  را می  X-GCهاي  مقایسه با داربست
  92در برابر  94نیز دانست (هاي گروه نخست بیشتر نمونه 

. همچنین ملاحظه شد که، با افزایش دما و مدت  ]30[درصد) 
ها افزایش یافت که  زمان آزمون، میزان افت وزن نمونه 

پیشرفت واکنش مربوط به شکست اتصالات پپتیدي  دهندهنشان 
گذشت زمان و   لاتین و گلیکوزیدي کیتوسان با آب در نتیجه ژ

هاي تر داربست افزایش دماست که به تخریب سریع
 زیتی منجر شد. نانوکامپو

 

 
 (الف)

 
 

 
 (ب)

 X-GCZو  X-GCهاي میزان کاهش وزن هیدروژل  مقایسه .7ل شک
درجه سلسیوس که  37و (الف) دماي اتاق و (ب) دماي  PBSدر 

هاي ژلاتین/کیتوسان با افزودن تسریع تخریب هیدروژل  دهندهنشان 

 ) P >  05/0*و  P < 05/0■نانوذرات اکسید روي است (

 

 يریگهجینت -4
هاي ژلاتین/کیتوسان/ اکسید در این پژوهش، هیدروژل

کردن گیري محلول پلیمري و سپس، خشکروش ریختهروي به 
افزودن نانوذرات اکسید روي بر انجمادي ساخته و تأثیر 

شیمیایی  ـ هاي ریزساختاري و خواص فیزیکیویژگی
هاي پلیمري مطالعه شد. ریزساختار و میزان تخلخل  داربست 

هاي مطلوب این ویژگی  دهندههاي نانوکامپوزیتی نشانهیدروژل 
پیوستگی و توزیع یکنواخت حفرات براي همنظر به ها از  بست دار

دارو بود. ملاحظه شد  شدهمنزله بستر رهایش کنترلاستفاده به 
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ها و سرعت  رات، قابلیت جذب آب هیدروژلکه، با افزودن نانوذ
افت. تحلیل نتایج آزمون تخریب  ها کاهش یآن  تورم اولیه

د روي سبب تسریع هیدرولیز تنی نشان داد که افزودن اکسیبرون 
بینی شود. با توجه به نتایج این پژوهش، پیش ها می داربست 

  دلیل سرعت تورمهاي نانوکامپوزیتی، بهشود که هیدروژل می
تر ساختار پلیمري در محیط آبی،  بیشتر و هیدرولیز سریع اولیه

هاي فاقد اکسید روي تري از نمونه قابلیت رهایش داروي سریع
ها در رهاسازي داروهایی با پایداري شیمیایی که کاربرد آن  دارند

 آورد.کمتر را فراهم می
 

 يسپاسگزار -5
 از همکاريدانند این مقاله بر خود لازم می نویسندگان

 صنعت  و   هاي مرجع مرکزي و آنالیز مواد دانشگاه علمآزمایشگاه 
هاي موردنیاز ما را  تجهیزات و حمایت کردنکه با فراهم ایران،

 سپاسگزاري کنند. پژوهش یاري رساندند، این در انجام
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