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Abstract 

Introduction: Nanosilver is a nanotechnology product with antimicrobial property. It can improve efficiency, reduce 

cost and increase antimicrobial durability and performance of wound dressing. 

Objective: This research intended to introduce a dressing that accelerated and improved the wound healing process by 

keeping the wound area moist and simultaneously prevented colonization by microorganisms and wound infection.  

Materials and Methods: Silver nanoparticles were trapped in the pores of calcium alginate sheets, and particle loading 

on films took place. When this dressing is put on a wound, the silver ions are released in the wound area. After loading 

the silver nanoparticles; their presence in the calcium alginate structure was confirmed by FE-SEM micrographs. 

Wounds (2 × 2 cm2) were made on rats’ bodies and images were taken of the wound healing process on the 1st, 7th, 

and 14th days to study the effect of the dressing on tissues of living organisms. 

Results: Characterization of silver nanoparticles was carried out by the DLS test and Zeta potential measurement, in 

which the values of 61.4 nm and -20.83 mV were obtained, respectively. Antibacterial properties were studied and cell 

toxicity tests were performed to determine the suitable concentration. Results indicate that the optimum concentration 

was 100µg/l (or 17.5µg per unit area of the alginate film). Using the ImageJ software, the surface areas of the wounds 

were calculated, and histological studies were also conducted on wound healing. Moreover, on the 7th and 14th days, 

samples were taken of them to carry out histopathological investigations, and changes in skin cell shape were studied.  

Conclusion: The results of this study suggestthat the dressing accelerates simultaneously the process of wound healing 

and prevents wound infection and postponement of its repair. 

Conflict of interest: non declared 

 
Key words: Alginates \Dressings \Nanoparticles 

_______________ Journal of Guilan University of Medical Sciences \ Volume 28, Issue 3, (No 111), Pages: 13-29 

 

Please cite this article as: Ebrahimi Hosseinzadeh B, Hatamian Zarmi A, Babapour F, Farhangian A, Barshan Tashnizi 

M, Nojoki F. Investigating the Antibacterial Property of Silver Nanoparticles in Alginate Wound Dressings. J of Guilan 

University of Med Sci 2019; 28(3):13-29. 

  

 



Ebrahimi Hosseinzadeh B - Hatamian Zarmi A - Babapour F - Farhangian A - Barshan Tashnizi M - Nojoki F 

Journal of Guilan University of Medical Sciences \ Volume 28, Issue 3, (No 111) 

 

14 

Extended Abstract 

Introduction: Wound dressing is a suitable protective 

coating on the wound. It has features such as creating a 

humid environment, being impermeable to pathogens 

and incoherence [1]. Calcium alginate is a blood 

blocking agent and is widely used in dressings because 

of its abundance, relatively low cost, good 

biocompatibility and simple jelly-forming mechanism 

[2]. 

In this study, the antibacterial agent and the alginate 

polymer was examined together, and the appropriate 

concentration of nano-silver for use in dressing was 

determined, antibacterial release assay and cytotoxicity 

test were performed and finally, the effect of dressing 

on the living tissue was investigated. 

Objective: The dressing was introduced as the 

accelerating and improving factor of the wound healing 

process. The purpose of this study is to use silver 

nanoparticles instead of common antibiotics to create 

antimicrobial activity and also to use a natural polymer 

such as alginate instead of traditional sterile dressings 

to expedite and improve the wound healing process. 

Materials and Methods: 

Dressing preparations 

Calcium alginate films prepared by Kitotek was cut to 

5 cm by 5 cm. After determination of the amount of 

adsorption by each sheet, a number of calcium alginate 

sheets were immersed for a sufficient time in a solution 

of colloidal silver nanoparticles prepared from 

nanoside at a concentration of 50 to 4000 ppm. Sheets 

were frozen in freezer for 24 hours after removal from 

the solution [4]. 

Morphology of dressing layers: The morphology of 

calcium alginate sheets before and after loading 

nanoparticles on them was investigated by field 

emission electron microscopy. 

Evaluation of antibacterial properties: The lyophilized 

E. coli ATCC 25922 was prepared from Bahar Afshan 

Company. Antimicrobial dilution methods (MICs) and 

disk diffusion were used to evaluate antibacterial 

properties. 

Measurement of release of silver nanoparticles from 

dressing: For this purpose, dressings measuring 5 cm 

by 5 cm were placed in an Erlene containing phosphate 

buffered saline solution (PBS) at pH 7.4. 

Animal experiments: To evaluate the clinical effect of 

dressing on wound healing, an animal model study was 

performed and compared with conventional dressing. 

Twenty adult male Wistar rats, weighing 200 to 250 g 

were used in this study. All rats had free access to 

standard pelleted water and food during the study and 

exposure was 12 hour dark and 12 hour light. During 

the study the laboratory temperature was about 22 to 

25 ° C. Anesthesia protocols and analgesic procedures 

were performed in accordance with the guidelines for 

the protection of laboratory animals of the European 

Union. 

Histomorphometric evaluation: To assess the extent of 

shrinkage, the formation of cover tissue and overall 

wound healing until closure, digital photos of the 

wounds were taken on days 1,7,14 after wound 

healing. 

Finaly,Pathological parameters in sections were 

evaluated by light microscope for evaluation of wound 

healing quality. 

Results: The characterization of silver nanoparticles 

was performed by the Zero-potential dynamic 

diffraction method and was 61.4 nm and -20.83 mV, 

respectively. Antibacterial properties and cytotoxicity 

tests were performed and the results showed in the 

optimum concentration of 100 µg / l or 17.5 µg / l 

alginate film surface area. Also, on the 7th and 14th 

days of the wound, biopsy was done for 

histopathological studies and changes of skin cell 

shape were studied. 

Evaluation of average dressing absorption in solution 

The results showed that the rate of absorption was not 

significantly different over time. During the 

experiment it was observed that the alginate sheet 

absorbs the solution at the exact moment it is placed in 

the solution. Alginates are composed of large 

hydrophilic molecules, so alginates tend to bond with 

water [5]. The reason for the rapid uptake of water is 

the hydrophilicity of alginate molecules. Hydrophilic 

dressing is desirable because it absorbs the secretions 

of the wound by being placed on the wound and thus, 

facilitates the wound healing process, as well as 

keeping the environment moist. The average weight of 

dry sheet was 0.797 g.  

Cytotoxicity test: Cell viability was assessed by MTT 

assay and the opacities were read by 

spectrophotometer. Within 48 hours, the dressing 

containing nanoparticles at concentrations less than 50 

g / ml was 100% viable, and also for the concentrations 

of 200 g / ml and 100% g / ml 72% and 85%, 

respectively. It was observed that these values could be 

acceptable for the percentage of cell viability in the 

vicinity of silver nanoparticles. 

Histomorphometric evaluations 

In this evaluation, the rate of wound healing was 

calculated on the first, seventh, and fourteenth days and 

the two groups were statistically compared. Changes in 

wound area were significant for the experimental group 
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between days 7 and 14. Therefore, in the second week 

of the experiment, the wound healing process in the 

experimental group occurred at a higher rate. 

Histopathological evaluation: Five factors indices have 

been considered to evaluate the wound healing process, 

with four levels of progression for each of these five 

factors. Therefore, the results of the histopathology 

were somewhat poorly reported. On the 14th day, the 

epidermis was fully reconstructed and a horny layer 

was formed. There was a marked inflammatory 

reaction. Collagen filaments were also found in the 

dermis with significant thickness. The tissue was 

vascular with many fibroblasts. 

Conclusion: Calcium alginate sheet was considered as 

a layer of dressing and loaded with antibacterial agent 

of silver nanoparticles. As a result, a dressing is created 

that enhances the wound healing process 

simultaneously, prevents wound infection and delays 

wound healing. FE-SEM photos confirm the loading 

and show a somewhat uniform distribution of alginate 

particles. The antibacterial property of the dressing was 

evaluated by the minimum inhibitory concentration 

method and it was found that concentrations higher 

than 100 µg / ml exhibit antibacterial activity in the 

dressing. The dressing causes toxicity at concentrations 

above 200 µg / ml. The release efficiency of silver 

nanoparticles in PBS release medium was about 80%. 

The effect of dressing on the wound healing process in 

the living body (rat) was investigated and it was found 

that the presence of contracted wound dressing and 

epithelialization was evident. There will certainly be no 

risk in dynamic conditions. 
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  چكيده

هـاي   كـاهش هزينـه   توانـد موجـب بهبـود كـارايي،     نقـره مـي   ذرهنانو. دارد ويژگي ضدميكروبيمحصولات نانو تكنولوژي است كه  نقره يكي ازذره  نانو :مقدمه

  .گردد پانسمانو افزايش دوام و كارايي  ضدميكروبي
هـا و عفـوني شـدن     ميكروارگانيسم   كلونيايجاد ز داشتن محيط آن ا نگه نمداربا  ،زخم بازسازيو بهبود روند  شتاب دهيكه همزمان با    پانسماني شناساندن :هدف

  .كند   گيريپيشزخم 

پانسـمان بـر روي    جـايگيري بـا  . شدبر روي فيلم انجام  ها ريزهو بارگذاري    هاي كلسيم آلژينات به دام انداخته برگهدر منافذ را ذرات نقره  نانو  :ها مواد و روش

ميكروسـكوپ الكترونـي    نگارهذرات نقره در ساختار كلسيم آلژينات با استفاده از  نانو وجودپس از بارگذاري تاييد . شوند مي  هاي نقره در محيط زخم رها يون ،زخم

هاي  در روز وهاي صحرايي ايجاد  بدن موش   بر   مربعمتر سانتي 2×2هايي با ابعاد  زخم نخستدر بررسي اثر پانسمان بر بافت موجود زنده  .شدانجام  (SEM )روبشي 

  .شدانجام نيز هيستومورفولوژي   و بررسي برآوردافزار ايميج جي مساحت زخم  ها عكسبرداري شد و با نرم از روند ترميم زخم 14و  7، 1

 هـاي  ژگـي ويبررسـي  . ولت بدسـت آمـد   ميلي -83/20و  nm 4/61و پتانسيل زتا انجام شد و به ترتيب روش تفرق ديناميك نور هذرات نقره ب يابي نانو شناسه :نتايج

. انجاميـد واحـد سـطح فـيلم آلژينـات      يگرم بـه ازا  ميكرو 5/17ميكروگرم بر ليتر يا  100به انتخاب غلظت بهينه  و نتايج    باكتريايي و آزمون سميت سلولي انجام ضد

  .ست بررسي شدهاي پو شكل سلول  شد و تغيير   برداري هيستوپاتولوژي نمونه   بررسي براياز زخم  14و  7همچنين در روزهاي 

  .كند مي  گيريپيشآن  درنگ در بازسازيزخم و    و از ايجاد عفونت شتاب دادهبه طور همزمان روند ترميم زخم را    پانسمان   :گيري نتيجه
  

 ها نانوذرات /ها  پانسمان /ها  آلژينات :ها كليد واژه

  13-29 :صفحات ، )111پي  در پي(3شماره  28 دوره گيلان، پزشكي علوم دانشگاه لهمجــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ 

  

   مقدمه

است هاي پوستي  ديدگي آسيباز مشكلات اساسي پزشكي 

 از مرگ، ناتواني و در پرهيزها نفر براي  ميليون سالانهكه 

 مناسب   در كيفيت زندگي نيازمند درمان آشفتگينتيجه 

هاي حاد و  زخم دربردارندهي پوست هاي زخم. )1(هستند

التيام    ها و كاهش مدت زخم  پرشتابترميم  )2(استمزمن 

هاي  نگرانييكي از  عفونت هموارهنشدن ايجاد    زخم و

تواند به  فرايند ترميم زخم مي .است دهجامعه پزشكي بو

و  ز، التهابي، تكثير و رشد هموستاشامل فاز  پياپيچهار فاز 

زخم قرار دادن پوشش    پانسمان .)3(شودبندي  ردهبازآرايي 

بر استريل  افزونحفاظتي مناسب بر روي زخم است كه 

 رخنه، غيرقابل نمدارهايي مانند ايجاد محيطي  بودن ويژگي

 .بندگي را دارا باشدچس نداشتنزا و  در برابر عوامل بيماري

مانند زمان التيام،  وامليع ،انتخاب يك پانسمان هنگام

 مواردتاري، تناوب تعويض پانسمان و نياز به سهاي پر هزينه

نيز ها  ها و مسكن بيوتيك هاي ثانويه، آنتي پانسمان مانندديگر 

به دو دسته  ها پانسمانكلي  طوربه  .)4(باشدنظر  دربايد 

اين . شوند ميبندي  تقسيم امروزين هاي سنتي و انسمانپ

،  هيدروكلوئيد،  ، فيلم اي سنتي ها شامل گازهاي پنبه پانسمان

مانند كلاژن،   حاوي بيومواد  هاي بيولوژي ، پانسمان فوم

-12(است   و آلژينات، كيتوسان  هيالورونيكاسيد الاستين، 

ميكروبي مثل  با عوامل ضد ارههمكنشگر هاي  پانسمان. )4

اي و عوامل آنزيمي  بيوتيك موضعي، سولفاديازين نقره آنتي

  . اند شده ميختهآ

و بـه   ينات يك عامل بندآورنده جريان خون استكلسيم آلژ

پايين، زيست سازگاري خـوب   كمابيشفراواني، هزينه دليل 

ــه  ــانيزم ژل ــاده   و مك ــدن س ــمانپاندر اي ش ــا س ــتفاده   ه    اس



  هاي آلژيناتي ذرات نقره در پانسمان باكتريايي نانو بررسي ويژگي ضد

  1398مهر   )111پي  در پي(3شماره  28 دوره يلان،گ پزشكي علوم دانشگاه مجله         17

شـبكه فيبـري   ، هيـدروژل  شـكل آلژينـات بـه   . )13(دشو مي

ــيالكترو  ــت  ريسـ ــا داربسـ ــل   يـ ــاي متخلخـ ــتفاده هـ اسـ

هـاي آبـي    هاي آلژينات از محلـول  هيدروژل .)14 و7(شود مي

Caهـاي دو ظرفيتـي ماننــد    آلژينـات در حضـور كـاتيون   
2+ ،

Mg
2+ ،Ba

Srو  +2
آلژينـات   ويژگـي  .)15(شوند مي ايجاد +2

شود كه تعويض پانسمان بدون آسيب  در ايجاد ژل باعث مي

جــدي انجــام شــود و دردي كــه بيمــار در طــول تعــويض  

يـك پانسـمان    .)16(كنـد كـاهش يابـد    پانسمان احساس مي

بر تأمين پوشش حفاظتي مناسب براي محـيط،   دلخواه افزون

  درازمـدت نسبتاً     رهايش عواملي در توانطور همزمان  بايد به

را ثابتي براي فراينـد بهبـود زخـم     كمابيشبا دوز مناسب و 

هـا   بحث هزينـه  ديد از پاياندر  اين برتري. )17(باشدداشته 

 صـرفه   هم براي بيمار و هم براي سيستم سلامت بسـيار بـه  

  .خواهد بود

كرم سولفاديازين نقره مانند   هاي مختلفي از نقره شكلاكنون 

ــمان ــره  و پانس ــرات نق ــاوي نيت ــاي ح ــوان ه ــه عن ــل    ب عام

 .)19و18(شـوند  ها به كار گرفته مي ضدميكروبي در پانسمان

يونيزه شده نباشد بـا بـدن انسـان       نقره اگر ،آل در حالت ايده

در حالــت يـونيزه زيسـت فعــال    لـي و واكـنش نخواهـد داد  

تواند  يونيزه به يونيزه مي نقره از حالت غير ترابرد. خواهد بود

از حضور رطوبتي مانند آن چه در محيط زخـم وجـود دارد   

هـاي   شود، يـون  وني ميزماني كه نقره ي ،بنابراين. ناشي شود

. ندشـو  مـي   هـاي زيسـت فعـال رهـا     نقره همراه با ديگر يون

معمـولا در     ، كـه پيوندنـد  ميها  پروتئين هها ب اين يون ،سپس

هـا پيـدا    هـا و قـارچ   باكتري مانندهاي مختلف  سطوح سلول

عامـل ضـدميكروبي بـه      توان نقره بـه عنـوان   .)20(شوند مي

 .شود زخم، مربوط مي ميزان و نرخ رهايش نقره آزاد به بستر

هاي حاوي نيترات نقره بايد در طـول روز   در نتيجه پانسمان

كـه هـر دو سـاعت مرطـوب       يا آن دهچندين بار تعويض ش

 .)21(شوند

نظر به  تر صرفه  به  مقرونهاي سنتي  پانسمان  نخست،

هزينه بالاي استفاده از  و سو  يك از   ها كمبودرسند ولي  مي

  به دستاورديكند كه چنين  ايجاب مي  خارجيهاي  نمونه

اي  با صرف هزينه بتوانندبيماران تا  توليد شود  طور ملي

هدف  .مند شوند ه بهر  هايي مناسب از مزاياي چنين پانسمان

نقره به جاي ذره  اين پژوهش استفاده از نانو 

ميكروبي و ضد ويژگيايجاد  برايهاي رايج  بيوتيك آنتي

طبيعي مانند آلژينات به جاي  يپليمر   ده ازاستفا ،همچنين

و بهبود روند  شتاببراي  سنتي) گاز استريل(هاي  پانسمان

در اين پژوهش عامل . استبوده زخم  بازسازي

 و پس از داده شددر كنار پليمر آلژينات قرار  ضدباكتريايي

نقره براي استفاده در پانسمان تعيين غلظت مناسب نانو

سميت سلولي  آزمونضدباكتريايي و  آزمون رهايش عامل

مان بر بافت موجود زنده بررسي و در نهايت اثر پانس  انجام 

  . شد

  

  ها مواد و روش

 خريداريآلژينات  هاي كلسيم فيلم: ها سازي پانسمان آماده

برش مترمربع  سانتي 5× 5 شده از شركت كيتوتك به ابعاد 

هر  طتوس محلولجذب ميزان تعيين  پس از. داده شدند

كافي    هاي كلسيم آلژينات براي مدت از ورق يتعدادورق، 

نقره كلوييدي تهيه شده از شركت ذره محلول نانودر 

ها  ورق. شدند شناور ppm4000تا  50نانوسيد با غلظت 

مدت  حلال به ستردنبراي از محلول  بيرون آوردنپس از 

  .)22(داده شدندفريز دراير قرار در ساعت  24

رگيري فيلم در محلول و جذب زمان لازم قرا  تعيين

هاي  تعيين زمان مورد نياز براي آن كه فيلم براي: محلول

آلژينات به مدت  فيلم  5در محلول قرار گيرند، آلژينات 

 دادهثانيه در محلول قرار  600 و60، 30، 10، 5هاي  زمان

سه بار    ها همگي گيري اندازه وو مقايسه انجام  وزن  ،سپس

ورق از    لازم براي اشباع گيري مدت  اين اندازهبا .  شد   تكرار

ميزان  ،جرم  ي با تعيين اين مقدار محاسبه. محلول تعيين شد

پذير  هم امكان  ذرات نانونقره قرار گرفته روي هر فيلم

  .شود مي

تعيين بار سطحي با  ذرات نقره و اندازه نانو پراكنشتعيين 

جود از مو براي تعيين توزيع ذرات: پتانسيل زتا شگرد

 Dynamic Light (DLS) روش پراكندگي نور ديناميك

Scattering گيري  اين روش براي اندازهاز . استفاده شد

بار سطحي و  .دشو مي   استفاده   در محيط مايع ها ريزهاندازه 

توزيع اندازه ذرات نقش كليدي در پايداري كلوئيدي ايفا 
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توسط تكنيك  توان بار سطحي را كمي مي ديداز . كنند مي

  .دكرگيري  پتانسيل زتا اندازه

مورفولوژي : هاي پانسمان بررسي مورفولوژي لايه

هاي كلسيم آلژينات پيش و پس از بارگذاري ذرات  ورق

آنها با ميكروسكوپ الكتروني گسيل ميداني مدل  برنانونقره 

HITACHI S-4160  با ماكزيمم ولتاژ كاريKV30    بررسي

دستگاه لايه نشاني خنك    ها با انسمان، پديدنپيش از . شد

، با طلا )تك، انگلستان_توليد كمپاني بال( SCD005طلا 

هاي نانونقره و نمودارهاي توزيع  اندازه ذره.  پوشش داده شد

 ميكروسكوپ الكترونينگاره اندازه ذرات نانونقره در 

حاصله ) Scanning Electron Microscope )SEM روبشي

  . گيري شد اليز ايميج جي اندازهبا نرم افزار آن

مرحله حيواني با ابعاد    هاي نمونه: ها استريل كردن نمونه

و  ضدباكترياييهاي  آزمون   و نمونهمربع  متر سانتي 5×5

آماده سازي   مربع متر سانتي 1آزمون سميت سلولي با ابعاد 

فرايند استريليزاسيون با   ها  براي استريل كردن نمونه. شدند

  .بكار رفتاتيلن اكسيد  گاز

شده  هباكتري ليوفليز: ضدباكتريايي هاي ويژگيبررسي 

E.Coli ATCC 25922 در . از شركت بهار افشان تهيه شد

 تعيين يا سازي رقيق  روش بررسي خواص ضدباكتريايي 

انتشار  و واد ضدميكروبيم (MIC)ي مهار غلظتكمينه 

ندارد براي تهيه سوسپانسيون استا .بكار رفت ديسك

هاي ايزوله روي پليت، استفاده  از كلوني  يكراستميكروبي 

ترين محيط كشت موجود  مولر هينتون براث مناسب .شد

 Minimum براي تعيين ميزان حداقل غلظت مهاري

Inhibitory Concentration
 

(MIC) ماده  .)10( است

حالت . شد افزودهميكروبي به دو حالت به محيط كشت ضد

نانوذرات محلول كلوئيدي حاوي فزودن  دهدربرگيرناول 

و  ppm 5/12 ،25 ،50 ،100 ،200 ،400هاي  نقره با غلظت

در حالت دوم  .)Ag NPsحالت ( بود به محيط كشت  600

حالت (شدند  بازگذاريهاي آلژينات  فيلم   رنقره بنانوذرات 

Ag NPs -Alg(.  هر فيلم    نقره برنانوذرات ميزان بارگذاري

هاي  اي بود كه به غلظت به گونه  مترمربع سانتي 1 به ابعاد

ها برداشته و در  از هر كدام از نمونه پاياندر . برسد دلخواه

  . شد گذاشتهيخچال 

ساعت درون انكوباتور بدون 24به مدت ها  نمونه

Cدماي  دركربن  اكسيد دي
   نتايج .داده شدندقرار  37 °

  ،كدورت بدون هاي لولهمثبت و  ،هاي داراي كدورت لوله

كه هيچ    و كمترين رقت از هر حالت شد نگاشتهمنفي 

 كمينه، به عنوان شد ديده نميكدورت ميكروبي در آن 

  .شد نگر آورده غلظت مهاري در

و به    هايي از پانسمان آماده زمون انتشار ديسك، ديسكآدر 

ظرف حاوي مولر هينتون آگار كه از    صورت يكنواخت بر

 بازهتا  شود ميي تلقيح شده است قرار داده با باكتر پيش

 24كمتر از  پسينها از مركز يك ديسك تا ديسك  ديسك

با پارافيلم  شدهپتري بسته ديش در  ،سپس. متر نباشد ميلي

و به مدت    شدهبه پشت برگردانده   پتريديش بندي و  عايق

Cساعت در انكوباتور  18
از گذشت  پس. شدقرار داده  °37

تعيين  برايباكتري  ن نكردرشد    اندازه هاله اين زمان

در اين حالت . شدبررسي    ميكروبي پانسمان خاصيت ضد

نقره به صورت  هاي مختلف نانو ها با غلظت پانسمان

و در محيط  همتر بريده شد هاي با قطر يك سانتي ديسك

ها با ميزان بارگذاري نقره  پانسمان. شدندگذاشته كشت 

ppm 50 ،100 ،200 ،300 ،400 ،500 ،1000  2000و 

  .)24 و23(ندشدبررسي   

 L929رده سلولي فيبروبلاستي  :سلولي بودن  آزمون سمي

به صورت فلاسك حاوي سلول تازه كشت شده از بانك  

 90با رطوبت  CO2سلولي پاستور خريداري و به انكوباتور 

به تراكم كافي ها پس از رسيدن  سلول .شد ترابرددرصد 

 محيط براي اين كار. پاساژ داده شدند) درصد 80 - 85(

 و با استفاده از آنزيم سازي تهي كاملا فلاسك كشت

گامه در . شوند ها از كف فلاسك جدا مي تريپسين سلول

محيط كشت حاوي سرم جنين گاوي به فلاسك  پسين

هاي جدا شده  سلول ويرانسازيشود تا جلوي  مي افزوده

دقيقه  5محيط حاوي سلول را . ريپسين گرفته شودتوسط ت

با محيط    ده و محيط روئينكرسانتريفيوژ  g130و در دور 

بين چند فلاسك    سلولي سوسپانسيون. شدتازه جايگزين 

  .اندوخته شدو چند ويال از آن منجمد و  بخش

، ISO 10993-12موارد مطرح شده در استاندارد  برابر

 6/0انجام شد كه طي آن به ازاي هر گيري از نمونه  افشره
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ليتر محيط به ظرف  ميلي 1/0نمونه،  برشمتر مربع  سانتي

روز درون انكوباتور  2مدت  بهحاوي نمونه افزوده شد و 

Cو دماي كشت درصد5كربن  اكسيد حاوي گاز دي
قرار  37 °

حجم مشابهي از محيط كشت نيز به عنوان شاهد . داده شد

مربع  متر سانتي 1  ابعاد هب يهاي سمانپان .در نظر گرفته شد

هاي مختلف  با غلظتها  پانسمان.  سازي و استريل شد آماده

g/ml 50 ،100 ،200 ،400 ،500 ،1000شدند    آماده 2000 و

به مدت   و  هگيري شد هافشرساعت  48ها به مدت  و نمونه

نمودار درصد    داده شدساعت در مجاورت سلول قرار  48

  . ساعت رسم شد 48پس از زنده ماني 

 براي: گيري رهايش نانو ذرات نقره از پانسمان اندزه

ابعاد  هب ييها پانسمان ،گيري ميزان رهايش يون نقره اندازه

نمك فسفات  در يك ارلن حاوي محلولمترمربع  سانتي 5×5

  pHبا ) Phosphate buffered saline )PBS بافري ويژگيبا 

،  ارلن گيري از تبخير محتويات يشپبراي . داده شدقرار  4/7

Cدماي ودر كردهبا پارافيلم مسدود  آن را
و دور  37 °

rpm50  در . شد شتهگرمخانه گذا در ساعت 8 به مدت

براي از محيط رهايش برداشته شد و فواصل زماني مشخص 

آن كه حجم محيط رهايش ثابت بماند، پس از هر بار 

تازه  PBSز محلول برداشتن نمونه حجم مساوي با نمونه ا

Cبا دماي 
با استفاده از اسپكتروفوتومتر . شد جايگزين  °37

نانومتر  413ها در طول موج  ميزان يون نقره در نمونه

  .نمودار تجمعي نفوذ دارو در زمان رسم شد. گيري شد اندازه

هاي  به منظور ارزيابي: )فاز دوم(هاي حيواني  آزمايش

مطالعه مدل حيواني  ،تيام زخمباليني اثر پانسمان بر روند ال

در اين مطالعه  .مقايسه شدو با پانسمان معمولي انجام شد 

گرم و  250تا 200، با وزن نژاد ويستاربالغ نر  رت 20از 

ها در طول مطالعه  تمامي رت. هفته استفاده شد 12تا  8سن 

دسترسي آزاد به آب و غذاي استاندارد پلت شده داشتند و 

ساعت روشنايي  12ساعت تاريكي و  12ميزان نوردهي 

Cتا 22در طول مطالعه دماي آزمايشگاه در حدود  .بود
°25 

دردي در  هاي ايجاد بي هاي بيهوشي و روش پروتكل. بود

هاي مربوط حمايت  حيوانات مورد مطالعه طبق دستورالعمل

  .از حيوانات آزمايشگاهي اتحاديه اروپا به انجام رسيد

براي القاي : حي و ايجاد زخمآماده سازي قبل از جرا

گرم به ازاء هر كيلوگرم  ميلي 75 بيهوشي از كتامين به ميزان 

گرم به ازاي  ميلي 15وزن بدن حيوان و زايلازين به مقدار 

هر كيلوگرم وزن بدن حيوان به صورت عضلاني استفاده 

بيهوشي عمومي با استفاده از تزريق عضلاني دو داروي . شد

 50(و كتامين ) كيلوگرم/گرم ميلي 5(زايلازين 

از القاي بيهوشي، موهاي  پس. ايجاد شد) كيلوگرم/گرم ميلي

 درصد10با محلول بتادين  عمل تراشيده و سپس  جاي

يك شابلون در ناحيه پشت    اسكراب با بدون . شدضدعفوني 

صورت تمام ه سانتي متر ب 2در  2ابعاد  هها يك زخم ب رت

پس از ايجاد  .ايجاد شد 15ه تيغ بيستوري نمر اضخامت ب

. صورت تصادفي به دو گروه تقسيم شدنده ها ب رت ،  زخم

و  استفاده شد   حي شدههاي طرا از پانسمان آزمايشدر گروه 

. لايه پوشانده شدند 4ها با گاز استريل  زخم كنترلدر گروه 

ها تعويض  و پانسمان   ها شستشو هر سه روز يك بار زخم

  . شد

ارزيابي ميزان انقباض و  براي: تومورفومتريارزيابي هيس

 شدن ها تا زمان بسته تشكيل بافت پوششي و التيام كلي زخم

يتال ژهاي دي نگاره،  پس از ايجاد زخم 14و1،7در روزهاي 

به عنوان تعيين مرجع اندازه زخم در . تهيه شد هاآناز 

كمك  به  و گذاشته شدكش مدرج  نزديك لبه زخم يك خط

ايميج جي در هر تصوير  آناليز تصاوير ديجيتالي افزار نرم

) اندازه زخم از لبه پوست سالم(مساحت كلي زخم 

در اين مطالعه ميزان التيام كلي زخم . گيري شد اندازه

. شده  مطالعه مقايسه   هاي و بين گروه برآورد) مربع متر ميلي(

  .شدبررسي    t-studentآزمون آماري  باها  داده همه ،سپس

 ها برشدر  شناسي آسيبهاي متغير: زيابي هيستوپاتولوژيار

التيام زخم با استفاده از  جلوگيريبراي ارزيابي 

در زير  از آنهاسپس  و بررسيميكروسكوپ نوري 

ارزيابي    هاي مختلفي شاخص وميكروسكوپ عكس تهيه 

به جزئيات هر شاخص  امتياز مربوط 1در جدول . شدكمي 

   .)24(آورده شده است
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  هاي ارزيابي كيفيت التيام زخم شاخصامتيازهاي مربوط به  .1جدول 

    امتياز  شاخص    امتياز  شاخص

  0  عدم حضور  حضور فيبروبلاست  0  ضخيم شدن لبه هاي برش  تشكيل بافت پوششي

  1  حضور خفيف در اطراف بافت  1  درصد 50مهاجرت سلول هاي پوششي كمتر از 

  2  حضور خفيف بصورت جوانه گوشتي  2  درصد 50ز مهاجرت سلول هاي پوششي بيشتر ا

  3  حضور متوسط  3  پل زدن در ناحيه زخم

  4  حضور برجسته  4  شاخي شدن بافت التيام يافته

  0  عدم حضور  تشكيل عروق جديد  0  عدم حضور  هاي التهابي حضور سلول

  1  حضور خفيف در اطراف بافت  1  )درصد 25كمتر از ( حضور خيلي خفيف 

  2  حضور خفيف بصورت جوانه گوشتي  2  )درصد 50تا  25بين ( ضور خفيف ح

  3  حضور متوسط  3  )درصد 75تا  50بين ( حضور متوسط 

  4  حضور برجسته  4  )درصد 75بيش از ( حضور برجسته 

      0  عدم حضور  هاي كلاژن رشته

  1  حضور خفيف در اطراف بافت

  2  حضور خفيف بصورت جوانه گوشتي

  3  حضور متوسط

  4  حضور برجسته

  

 نتايج 

 2در جدول : محلول بررسي متوسط جذب پانسمان در 

زمان لازم براي آن كه پانسمان  پانسمان در هر جذب  ميانگين

  . ه استشد نماياندهاز محلول اشباع شود با سه بار تكرار 

  

ه ميزان جذب با گذشت زمان تفاوت چنداني كنتايج نشان داد 

 دمآلژينات دقيقا همان  برگهشد كه  ديدهآزمايش  هنگام. د ندار  

حلول را به خود مرحله اشباع م درگيرد،  كه در محلول قرار مي

دوست  هاي بزرگ آب از مولكول ها  آلژينات. كند جذب مي

را آب  پيوستن بهبه  گرايشآلژينات  ،بنابراين .اند تشكيل شده

دوست بودن  آب، آب پرشتابدليل جذب  و. )25(دارد

دوست بودن پانسمان از آن  آب. هاي آلژينات است مولكول

 هاي آن تراوش ،زخم  است كه با قرار گرفتن بر  دلخواهجهت 

داشتن  نگه نمناكرا جذب كرده و با اين جذب و همچنين 

وزن  ميانگين. كند زخم را تسهيل مي بازسازيروند  امون،پير

  . بود g 797/0ورق خشك

 نخستينبرابر وزن  8/3حدود در هر ورق با ابعاد مشخص 

و با توجه به آن چه از آلژينات  را داردجذب آب  توانخود 

با  .و مطلوب است بخردانهرود اين ميزان جذب  انتظار مي

اين كه محلول كلوييدي  شده وتوجه به وزن محلول جذب 

توان ميزان  دارد، مي) g/ml 1(آب    اي برابر نقره دانسيتهنانو

شود و وزن  ورق آلژينات بارگذاري مي   محلول كلوييدي كه بر

تر شدن  با طولاني .نقره قرار گرفته در ساختار را محاسبه كرد

فيلم  نمايگيري فيلم در محلول آبي تغييري در  زمان قرار

گذشت زمان در ميزان جذب محلول هم  وشود  ميايجاد ن

   .تاثيري ندارد

بـراي تعيـين انـدازه    : نانوذرات نقـره   اندازه بخشايشتعيين 

اسـتفاده   DLS روشاز  در محلول كلوئيـدي نـانونقره    ها ريزه

تر باشد،  به طور كلي هر چه توزيع اندازه ذرات يكنواخت. شد

بـراي  . دهند ارائه مي تري همگن هاي ويژگينانوذرات  پاياندر 

اسـتفاده از   بـار از هـر   پـيش پيشگيري از اگلومره شدن ذرات 

  اولتراسـوني هموژنايزر محلول تحت  ،محلول حاوي نانوذرات

نمودار توزيع ذرات در محلول كلوئيـدي در  . شد داده ميقرار 

  .آورده شده است 1شكل 

  

  محلولپس از جذب  cm5cm×5هاي با ابعاد  متوسط وزن پانسمان .2جدول 

  600  60  30  10  5  )ثانيه( زمان در معرض قرارگيري

  989/2  520/3  835/2  459/2  292/3  (g)متوسط جذب 
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  نمودار توزيع اندازه نانوذره نقره1شكل 
  

نانومتر  4/61ندازه ذرات موجود در محلول به طور متوسط ا

كه  دادنشان  شمارگاني نانوذرات از لحاظ پراكندگ. است

باريك از  كمابيشزيادي از ذرات در يك محدوده  شمار

گيرند و اين نكته به يكنواخت بودن  لحاظ اندازه قرار مي

به ايجاد  ويژگي نيزكند كه اين  اندازه ذرات اشاره مي

  .شود ميمنجر تري  همگن هاي يژگيو

پتانسيل  ميزان بار سطحي ذرات با تكنيك: پتانسيل زتا روش

هاي سطحي است اين بار به راستي بودن. گيري شد زتا اندازه

براي . دانجام ماندن ذرات در محلول مي آويزان  به  كه 

ولت  ميلي -83/20   ذرات موجود مورد استفاده اين بارنانو

  .است

 رويهخواص : هاي پانسمان مورفولوژي لايهبررسي 

هاي كلسيم آلژيناتي  هاي كلسيم آلژيناتي و پانسمان پانسمان

 FE-SEMبارگذاري شده با نانوذرات نقره توسط تصاوير 

شود تصاوير  ه ميديد 2طور كه در شكل همان. بررسي شد

FE-SEM  هر دو پانسمان كلسيم آلژيناتي به شكل الياف

برجستگي و    نانوذره نقره بدونپانسمان   افولي سطح الي است

 كمابيش هموار ديدهسطح   و  اي ندارد ويژهشكل ظاهري 

  . شود مي

  

  

  

  

  
  

  

  

  

  

  كلسيم آلزيناتي بعد از بارگذاري شدن با نانوذرات نقره) كلسيم آلژيناتي قبل و ب) هاي الف پانسمان FE-SEM تصاوير  .2شكل 

  

در    كروي هاي نقطهها و  اين در حالي است كه برجستگي

هاي كلسيم آلژيناتي بارگذاري  پانسمان FE-SEMتصوير 

ذرات نقره به نانو چون. است يجاد شدهشده با نانو ذرات نقره ا

و سپس اين   ها بارگذاري شده وري در پانسمان روش غوطه

هاي  ، برجستگيشود ميخشك  كن انجمادي  خشك باپانسمان 

آب محلول نانوذرات نقره  برون رفتا توان ب ايجاد شده را مي

آن است  گفتنينكته . طي فرآيند خشك كردن مرتبط دانست

نيز  FE-SEMكه ذرات كروي و ريز موجود در تصوير 

تع
داد

 

 قطر
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نتايج . ها باشد حضور نانو ذرات نقره در پانسمان  تواند دليل  مي

ها، رهايش نانو  بدست آمده از آناليز اسپكتروفوتومتر پانسمان

 Ag NPsهاي بارگذاري شده با  ره را در پانسمانذرات نق

حضور (اين نتيجه  نيز FE-SEMنشان داد كه تصوير 

  .كند را تاييد مي) نقره ذره نانو

هنگامي كه آلژينات در : پانسمان نانوذره ازپروفايل رهايش 

هاي  گيرد، يون زخم قرار مي تراوشي مانند تماس با مايعات

 توانشوند و آلژينات  زين ميهاي سديم جايگ كلسيم با يون

كه محيط  PBSمحلول . )25(داشتخواهد را جذب آب 

   با ،بنابراين. هاي سديم است يون است در برگيرندهرهايش 

ژل آلژينات توليد  در پي آنيوني سديم آلژينات و   تبادل

 شده است نقره  نانوذراتژل آلژينات كه اكنون حاوي . شود مي

نقره  نانوذراتسازي تماس با محيط رهايش، آغاز به رهادر 

 8   در مدت 3 نقره در شكل  نوذراتناروند رهايش . كند مي

   .ساعت نشان داده شده است

  

  
بعد ) قبل و ب) شمايي از فيلم كلسيم الژينات حاوي نانو نقره الف. نمودار مقادير تجمعي رهايش نانوذرات نقره از فيلم كلسيم آلژينات برحسب زمان .3شكل 

  تساع 8از قرار گرفتن در محلول فسفات بافر سالين به مدت 

  

 نخست نزديكدقيقه  15شود در  ه مي ديد 3چنان كه در شكل 

به حالت  و   رهايش يافتهضدباكتريايي عامل   درصد  20

 6ذرات در حدود باقيمانده نانو .است شدهانفجاري نزديك 

پس از    چه گر همچنين . اند ساعت آينده در محيط آزاد شده

الت خط ساعت از رهايش هنوز انتهاي نمودار ح 8گذشت 

توان بازده رهايش عامل  اما مي   با شيب صفر پيدا نكرده

همچنين شايان . در نظر گرفت درصد 80را ضدباكتريايي 

همچنان    توجه است كه تا صفر شدن شيب خط انتهايي نمودار

اين به آن . ذرات از پانسمان ادامه داردرهايش تدريجي نانو

ساعت  8از    بيشهاي زماني  است كه پانسمان در بازه يمعن

و اين نكته براي  را داردضدباكتريايي رهايش عامل  توان

 پياپي از تعويض زيراآيد،  مي شماربه  برتريها يك  پانسمان

اين اين پژوهش،    با توجه به نتايج .كند پانسمان جلوگيري مي

نمونه    براي رهايش كنترل شده ذرات نانونقره هيدروژل 

  .است يمناسب

 ضدباكتريايي ويژگي: ضدباكتريايي پانسمان يويژگبررسي 

غلظت  كمينهنتايج آزمون . شدبه دو روش انجام ها  پانسمان

   ه در آن رشد باكتري صفر بودهكنندگي با يك غلظت كمهار

ساعت 24از  پسنتايج رشد باكتري  .شود ارائه مي

هنگامي  .شددو گروه مورد آزمون انجام  گذاري براي گرمخانه

ات نقره به طور مستقيم در محيط كشت قرار كه نانوذر

بر رويه  (MIC)غلظت مهاركنندگي  كمينهگيرند، ميزان  مي

. تعيين شد g/ml 5/12هاي كمتر از  نظر غلظت مورد سويه

با توجه . است g/ml 100كنندگي پانسمان حداقل غلظت مهار

اين غلظت به دست آمده   ها نمونه  مربع متر سانتي 1به ابعاد 

نتايج  .استواحد سطح پانسمان  ينانو نقره به ازا g 2/13 ربراب

رشد گزارش  بدونبه صورت هاله آزمون انتشار از ديسك 

 ساعت قرار24هر پليت پس از   عكس 4در شكل . شود مي

  . گرفتن در گرمخانه آورده شده است
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، 50) الف. است مختلف از پانسمان كه در محيط كشت قرار داده شده هاي غلظت. آزمون بررسي خواص ضدباكتريايي با روش انتشار از ديسك .4شكل 

هيچ گونه ماده آنتي  كنترل منفي  هاي به ترتيب نمونه) و ي  ط(هاي  نمونه. ، ميكروگرم بر ليتر2000)، ح1000)، ز500)، و400)، ه300)، د200)، ج100)ب

  باكتريال
  

شود از  مي ديدهچنان كه در نتايج آزمون انتشار از ديسك 

به را رشد  بدونهاي بالاتر هاله  تا غلظت ppm 400 غلظت

كه حضور اين هاله به اين معني است . توان ديد ميخوبي 

قرار گرفتن در  هنگامآن    ذرات نقره در پانسمان و رهايشنانو

بالاتر بودن اين . است ردهمحيط از رشد باكتري جلوگيري ك

ظت مهار ل غلسبت به غلظتي كه در آزمون حداقغلظت ن

توان به تدريجي بودن رهايش ذرات  كنندگي بدست آمد را مي

  نخستهاي بالا آن ميزاني كه  در غلظت. مربوط دانست

موفق به  ،بود، بنابراين يابد طبيعتا بيشتر خواهد رهايش مي

 ،تر هاي پايين شود، حال آن كه در غلظت جلوگيري از رشد مي

پانسمان در محيط    لحظه درضدباكتريايي كه تمام عامل  چون

  . شود شود، بنابراين تا حدودي رشد مشاهده مي آزاد نمي

روش  باسلولي  دنميزان زنده مان: سلولي بودن  آزمون سمي

ها با دستگاه  و كدورت  بررسي  MTTرنگ سنجي 

هاي  تغيير رنگ ظاهري چاهك. اسپكتروفوتومتر خوانده شد

ماني  ميزان زنده نگرنشا MTTسلولي تيمار شده با معرف 

در مدت  5شكل  برپايه. ست ها ها در مجاورت پانسمان سلول

هاي كمتر  ساعت براي پانسمان حاوي نانوذرات با غلظت 48  

 ،همچنين .است بوده درصد100ماني  درصد زنده g/ml 50از 

هم به ترتيب  g/ml 100و  g/ml 200هاي  براي غلظت

كه اين  شدشاهده زنده ماني سلولي م درصد 85و  درصد72

ماني سلول در مجاورت نانوذرات نقره  مقادير براي درصد زنده

  .پذيرفتني استي  عدد

، سميت سلولي و ضدباكتريايي   آزمون هاي گامهپايان   پس از 

رهايش از نتيجه حاصل از آنها در كنار يكديگر استفاده شد 

تعيين ي شود پانسمان بارگذار   ميزان نهايي از نقره كه بايد بر  تا 

 ،همچنين ، داشته ضدباكترياييكه به طور همزمان فعاليت شود 

  . سميت سلولي ايجاد نكند

  
 رهمختلف نانوذرات نق هاي هاي حاوي غلظت ساعت در مجاورت پانسمان 48ها در مدت زمان  ماني سلول نمودار درصد زنده .5شكل 

  

 هاي ويژگيظ تا به اينجا پانسمان از لحا: حيواني هاي  آزمايش

از  بخشدر اين . شدارزيابي    فيزيكي و رفتارهاي آزمايشگاهي

مطالعه به بررسي و مقايسه اثر پانسمان توليد ساخته شده در 

هاي معمولي بر روند ترميم زخم در  با پانسمان پژوهشاين 

پرداخته ) بيست عدد موش صحرايي نر(بدن موجود زنده 

  .شود مي

در اين ارزيابي ميزان ترميم : متريهاي هيستومورفو ارزيابي

محاسبه شد و دو گروه از لحاظ  14 و 7اول، زخم در روز 
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، 1مورفومتري در روزهاي    بررسي براي. ندشدمقايسه  آماري 

افزار  ها با نرم مساحت زخم وبرداري  ها عكس از زخم 14 و 7

ها در روزهاي  اختلاف مساحت زخم و ايميج جي محاسبه 

مساحت . )6شكل (شد گيري اندازهاول به روز  نسبت 14 و 7

از انقباض زخم و  گردآوريالتيام يافته زخم در واقع 

مساحت زخم به طور   تغيير ،، بنابرايناستتلياليزاسيون  اپي

   .)7شكل (پيشروي اين دو فرايند خواهد بودهمزمان ناشي از 

توان ديد  مي 14گروه كنترل در روز 7   همانطور كه در شكل

درم  اگرچه اپي. درم از يك سمت در حال بازسازي است پيا

هاي پوششي  مهاجرت سلول. بازسازي شده ولي كامل نيست

اي خفيف  هسته واكنش التهابي تك. شود درم مشاهده مي اپي

ها به ميزان قابل توجهي ديده  وجود داشته و فيبروبلاست

يل هاي كلاژن تشك عروق خوني فراوان بوده و رشته. شوند مي

توان مشاهده كرد  مي 14در روز . شود شده در درم ديده مي

درم كاملا بازسازي شده و لايه شاخي نيز تشكيل  اپي

. شود اي ديده مي واكنش التهابي قابل ملاحظه. است شده

با ضخامت قابل توجه ديده   هاي كلاژن نيز در درم رشته

ديده  عروق بوده و تعداد زيادي فيبروبلاست بافت پر. شود مي

   .شود مي

  

  

  

  

  

  

  

  
  

  

پس از ايجاد ضخم با  14و7، 1 هاي از زخم مربوط به گروه كنترل و آزمايش در روز .Error! No text of specified style in document . 6شكل

  ضخامت كامل
  

  
  

  نمودار ميانگين مساحت التيام يافته در دو گروه.  7شكل 

  

  

يل آماري نتـايج هيسـتومورفومتري مسـاحت    تحل 3در جدول 

مسـاحت   ،ها بين گروه آزمايش و گروه كنترل و همچنين زخم

. سـت  هر گـروه مقايسـه شـده    در 14و  7ها در روزهاي  زخم

گـروه آزمـايش    درهـا   مساحت زخم  شود كه تغيير مشاهده مي

در هفتـه دوم   ،بنـابراين . اسـت دار  معنـي  14و  7بين روزهاي 

 شتاب بيشـتري د ترميم زخم در گروه آزمايش با رون ،آزمايش 

  . است رخ داده
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 براي هر دو گروه آزمايش و كنترل 14و7مقايسه نتايج هيستومورفومتري در روزهاي  .3جدول 

 p-value  روز چهاردهم  روز هفتم   

  Mean 482/3  169/5  گروه آزمايش

05/0  
median 301/3  458/4  

Std.Dev 433/1  540/1  

Std.Err 453/0  689/0  

  Mean  200/4  451/4  گروه كنترل

614/0  
median  159/4  495/4  

Std.Dev  851/0  910/0  

Std.Err  283/0  407/0  
  

براي بررسي روند ترميم زخم از : ارزيابي هيستوپاتولوژي

عامل در نظر گرفته شده  شاخص لحاظ هيستوپاتولوژي پنج

عامل چهار سطح از پيشرفت  ام از اين پنجداست و براي هر ك

نتايج هيستوپاتولوژي تا حدودي به  ،بنابراين. است آورده شده

روند  4در جدول . اند صورت كمي گزارش شده

در هاي آزمايش و كنترل  ترميم زخم بين گروه  ژيلوهيستوپاتو

در مورد حضور  تنها 7در روز  شود، ده ميدي 14 و 7روز 

اين . دار است وت موجود معنيتفا و كلاژن هاي التهابي سلول

تفاوت ممكن است به دليل حضور نقره در پانسمان باشد كه 

  .است هاي التهابي شده باعث ايجاد كانون

بين دو گروه  14در روز را هيستوپاتولوژي   امتياز 4جدول 

هاي التهابي و  دهد بين حضور سلول كنترل و آزمايش نشان مي

. است دار تفاوت معني تشكيل بافت پوستي از لحاظ آماري

گروه آزمايش نسبت  ،14رفت در روز  طور كه انتظار مي همان

به گروه كنترل از لحاظ تشكيل بافت پوستي تفاوت فاحشي 

   .شتدا
  

  14 و7ها در روز  امتيازهاي هيستوپاتولوژيبافتبررسي  .4جدول 

  

اسـت  شـده   نشـان داده  8كنترل چنان كه در شـكل   7 در روز

درم بازسـازي   اپـي . سازي اسـت در حال باز ودرم از يك س اپي

. شـود  درم مشاهده مـي  هاي پوششي اپي شده و مهاجرت سلول

هـا بـه    اي وجود داشته و فيبروبلاست واكنش التهابي تك هسته

. شـوند  اي ديـده مـي   بافـت جوانـه   چشمگيري پيرامـون ميزان 

هـاي   خوني تازه تشكيل شـده فـراوان بـوده و رشـته     هاي رگ

در  ،همچنـين . شـود  كلاژن در حال تشـكيل در درم ديـده مـي   

درم در  توان ديـد كـه اپـي    گروه آزمايش مي 7در روز  8شكل 

  روز هفتم

  ت پوستيتشكيل باف  هاي التهابي سلول  فيبروبلاست  عروق جديد  كلاژن

  آزمايش  كنترل  آزمايش  كنترل  آزمايش  كنترل  آزمايش  كنترل  آزمايش  كنترل

3  4  4  4  4  4  2  2  1  1  

3  3  4  4  4  4  2  3  1  1  

3  4  4  4  4  4  1  2  1  2  

3  4  4  4  4  4  1  3  1  1  

3  4  -  4  -  4  -  2  1  1  

009/0 p=  1 p=  1 p=  047/0 p=  407/0 p= 

  روز چهاردهم

  تشكيل بافت پوستي  هاي التهابي سلول  تفيبروبلاس  عروق جديد  كلاژن

  آزمايش  كنترل  آزمايش  كنترل  آزمايش  كنترل  آزمايش  كنترل  آزمايش  كنترل

4  4  4  4  4  4  2  3  2  4  

4  4  4  4  4  4  2  3  2  4  

4  4  4  4  4  4  2  3  2  4  

4  4  4  4  4  4  2  2  1  4  

4  4  4  4  4  4  1  3  2  4  

141/0 p=  1 p=  1 p=  008/0 p=  00004/0 p=  
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 چشـمگيري واكـنش التهـابي   . حال بازسازي و پيشرفت اسـت 

هاي كـلاژن نيـز در درم در حـال بازسـازي      رشته. وجود دارد

عـروق   بافـت پـر  . قابل توجهي دارند شود و ضخامت يديده م

   .شود بوده و تعداد زيادي فيبروبلاست ديده مي

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  

  
هـاي كـلاژن تـازه     و رشـته ) نـوك پيكـان  (در ناحيه ترميم همراه با فيبروبلاست هـا  ) V(، عروق تازه تشكيل شده)E(درم در حال نوزايش  نمايي از اپي .8شكل 

  )نپيكا(تشكيل شده 
  

  گيري و نتيجه بحث

آلژينات با توجه به جلبك  هاي فراوردههاي هر نوع از  ويژگي

است، بر اساس  ي كه آلژينات از آن استخراج شدهيدريا

و  L-Guluronicگلورونيك -اسيد ال   هاي متفاوت نسبت

D-Mannuronic مانورونيك-دي
در آلژينات و تعادل ميزان  

آلژينات . شود تعيين مي حضور كلسيم و سديم در پانسمان،

كند كه  ايجاد مي   هاي آمورف نرمي ژل ،Mهاي  غني از بلوك

 سواز آن . د شو بيشتر در محلول پراكنده و متوقف مي

د كه در محلول  تمايل دار Gهاي  هاي غني از بلوك آلژينات

خود را حفظ  نخستيند در حالي كه ساختار  بيشتر متورم شو

در آلژينات با    هاي كلسيم ، يوندر تماس با خون. كند مي

به  رخدادكه اين   د شو جانشين مي   در خون   هاي سديم يون

جانشيني . دانجام افزايش انحلال پانسمان به معني ايجاد ژل مي

ماده فرايند توليد  هاي كلسيم با يون سديم در اين يون برخي

كاهش توانايي فيلم  سبباما ممكن است  دهد مي شتابژل را 

  .)26(ر ايجاد آبشار انعقادي بشودد

عامل ضدباكتريايي  2012در سال  )27(تو و همكاران اي هنين

ايبوپروفن را در شبكه سديم آلژينات بارگذاري كردند و 

هاي اين  يافته   اي مشابه اي حاصله نتيجه هاي تك لايه فيلم

هاي پليمري آب دوست سه  ها شبكه هيدروژل. پژوهش است

را به   وژيآب يا مايعات بيول  بعدي هستند كه مقادير زيادي

. شوند كنند، با اين حال در آب حل نمي درون خود جذب مي

تواند  رهايش عامل ضدباكتريايي از آلژينات هيدروژل شده مي

نفوذ ) 2رهايش ذرات از سطح هيدروژل، ) 1م سبه سه مكاني

رهايش ناشي از ) 3نانوذرات ماتريس متورم شده آلژينات و 

در  .)28(شود داده فرسايش هيدروژل در محيط خارجي نسبت

هاي بالاتري براي رهايش عامل ضدباكتريايي  ابتدا نرخ

شود و اين به دليل انحلال عامل ضدباكتريايي  مشاهده مي

تر  هاي طولاني در زمان. استموجود در سطح هيدروژل 

ضدباكتريايي در كنترل مكانيزم نفوذ قرار رهايش عامل 

شود  گيرد و به همين دليل است كه شيب نمودار كاسته مي مي

و نرخ رهايش در مقايسه با نرخ رهايش در ابتدا به طور قابل 

  . يابد اي كاهش مي ملاحظه

هاي  از كامپوزيت )29(ژوزف و همكاران 2010در سال 

گريز استفاده  هيدروژلي براي رهايش عوامل ضدباكتريايي آب

هاي حاوي عامل ضدباكتريايي  امولسيون به اين منظور ميكرو و
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آنها موفق به بهبود مدت زمان . را با آلژينات مخلوط كردند

رهايش ساعت  24 زمان تند در مدت سرهايش شدند و توان

البته در همين مطالعه . ثابتي از دارو را مشاهده كنند كمابيش

است  ساعت ابتدايي رهايش آزاد شده 6دارو در   درصد 80هم 

پيش از اي كه  كه از اين جهت بين پژوهش حاضر و مطالعه

چه در اين حالت ميزان  گر . انجام شده مشابهت وجود دارد اين

عرضي آلژينات ثابت است، اما بايد توجه داشت  هاي تپيوس

با . گذار است كه ميزان اتصالات عرضي در رفتار رهايش تاثير

يابد،  افزايش ميزان كلسيم، دانسيته اتصالات عرضي افزايش مي

تر و نفوذ  هاي كوچك اتصالات عرضي بيشتر يعني تخلخل

  .)29(يابد تر، پس نرخ رهايش كاهش مي آهسته

رسد كه اختلافي كه در حداقل غلظت مهاركنندگي  به نظر مي

مشاهده  Ag NPs -Algو  Ag NPsبين دو حالت 

 ،شود، به توان زخم پوش در رهايش ذرات نقره و همچنين مي

با تكيه . نفوذ نانوذرات آزاد شده در محيط مربوط شودميزان 

توان گفت كه فيلم آلژينات تمام ميزان  بر اين نتايج مي

اين . دهد گذاري شده بر روي آن را رهايش نمي نانوذرات بار

يابد به طور  كه چه ميزان از عامل ضدباكتريايي رهايش مي

  .است شدهبررسي   گيري پروفايل رهايش  با اندازه ويژه

هاي  شد كه در غلظت نشان دادهبندي كلي  در يك جمع

نانو ذرات نقره سميت سلولي ايجاد  g/ml 100تر  پايين

 1هاي به ابعاد  ورق   هاي سميت بر آزمون. كنند نمي

هر ورق به اين ابعاد توانايي جذب .   انجام شد مربع متر سانتي

يكروگرم م 14با حضور  ،ليتر محلول را دارد، پس ميلي 14/0

سميت  ،متر مربع از پانسمان ذره نقره در واحد سانتي نانو

از طرف ديگر در آزمون ضدباكتريايي . شود سلولي ايجاد نمي

مشخص شد كه در صورت حضور مستقيم نانوذرات نقره در 

 g/ml 5/12  محيط حداقل غلظت مهاركنندگي كمتر از مقادير

ميكروگرم  5/12واحد حجم،  يو اين يعني آن كه به ازا است

اما در صورتي كه پانسمان . نانو نقره در محلول موجود است

در محيط جامد قرار گيرد به علت  مربع متر سانتي 1با ابعاد 

تواني كافي نانو ذرات براي نفوذ در محيط آگار در نامشكل 

خاصيت ضدباكتريايي مشاهده  g/ml 400هاي بالاتر از  غلظت

 56يعني به ازاء حضور در چنين حالتي هم . شود مي

خاصيت  ،ذره نقره در واحد سطح پانسمان ميكروگرم نانو

  .شود ه ميديدضدباكتريايي 

نقره به  گرم نانو ميكرو 14از نانوذرات يا  g/ml 100اگر ميزان 

طور موثر در محيط حضور داشته باشد، همزمان بدون آن كه 

با . شتسميت ايجاد شود، نقره فعاليت ضدباكتريايي خواهد دا

محاسبه شد،  درصد 80توجه به بازده رهايش دارو كه حدود 

ميكروگرم نانوذره نقره به ازاء  5/17استفاده از پانسمان حاوي 

بر پانسمان منجر به  g/ml 125واحد سطح يا اعمال غلظت 

بدست  درشرايط مورد نظر ما را  همهشود كه  حالتي مي

  . كند وردن يك پانسمان مطلوب اغنا ميآ

نشان ر بررسي روند ترميم زخم از لحاظ هيستوپاتولوژي د

كه فاز التهابي يكي از فازهاي ترميم زخم بوده و  داده شد

تواند به  اين فاز مي. زخم يك فاز پيش نياز است   براي التيام

كه يكي از اين دلايل خود آسيب ديدگي   چند دليل آغاز شود

زخم تعيين اين كه  است، به همين دليل در مراحل اوليه التيام

پاسخ التهابي بخشي از روند طبيعي ترميم زخم است يا اين 

  . )29(است دشوارياست، كار  كه حاصل از ماده استفاده شده

م بر روي خاي براي ترميم ز العهمط 2018در سال  ،همچنين

كه در اين تحقيق از  شديك سوحتگي درجه دوم انجام 

ذرات نقره  هاي جديد بر پايه آلژينات و نانو نانوكامپوزيت

كاهش التهاب و بهيود  ،استفاده شد كه نتايج ميكروسكوپي

را  تار ماتريكس خارج سلولي بدون عوارض نامطلوب خسا

  .نشان داد

با تامين رطوبت محيطي، منجر به  كلسيم آلژينات

تر گوشت نو در زخم  و ايجاد سريع دوبارهتلياليزاسيون  اپي

در يك بررسي باليني، زخم تعداد قابل توجهي بيمار . شود مي

كه با كلسيم آلژينات پانسمان شده بودند در روز دهم به طور 

كامل التيام يافت در حالي كه براي گروه ديگر كه با گاز 

. ن پانسمان انجام شده بود چنين روندي مشاهده نشدپارافي

اساسي در بهبود  يپيشرفت  هاي كلسيم آلژينات پانسمان

عضو  يهاي شكاف پوستي ايجاد شده در محل اهدا زخم

بيماران سوختگي، كلسيم  دردر يك مطالعه ديگر . است

كاهد و همچنين به دليل  از شدت درد مي روشنيآلژينات به 

پرستاري هم  كاركنانمورد علاقه  ،ه و مراقبتآساني استفاد

استفاده تركيبي از كلسيم سديم آلژينات و يك پانسمان . هست
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غشائي زيست انسدادي در مديريت زخم شكافي در محل 

كه اين  زدوداهداء عضو درد و مشكل تشكيل سرم و نشتي را 

كه از يك شوند  مشاهده ميمشكلات به طور معمول زماني 

  .)11( شود ست انسدادي به تنهايي استفاده ميپانسمان زي

در اين مطالعه ورق كلسيم آلژينات به عنوان يك لايه از 

ذرات نقره نانو ضدباكترياييپانسمان در نظر گرفته شد و عامل 

در نتيجه پانسماني توليد شود كه به . بر روي آن بارگذاري شد

و از ايجاد  دهشتاب داطور همزمان روند ترميم زخم را 

. عفونت در زخم و به تعويق افتادن ترميم آن جلوگيري كند

گذاري را تاييد كردند و تا حدودي  بار FE-SEMهاي  عكس

. يك نواختي توزيع ذرات در ساختار آلژينات را نشان دادند

ماده شده به روش حداقل پانسمان آ ضدباكترياييخواص 

هاي بالاتر  ظتو مشخص شد غل  كنندگي بررسي غلظت مهار

ليتر در پانسمان فعاليت  ميكروگرم بر ميلي 100از 

هاي بالاي  پانسمان در غلظت. دهند نشان مي اييريضدباكت

بازده رهايش . كند ليتر سميت ايجاد مي گرم بر ميلي ميكرو 200

درصد  80در حدود  PBSذرات نقره در محيط رهايش  نانو

در محيط بدن موجود  تاثير پانسمان بر روند ترميم زخم. بود

شد كه با حضور  نشان دادهو    بررسي  ) موش صحرايي(زنده 

 .دهد تلياليزاسيون رخ مي زخم انقباض يافته و اپي ،پانسمان

 يشرايط ديناميك   است كه شرايط زخم در محيط بدن گفتني

است، حال آن كه آزمون سميت سلولي در شرايط استاتيك 

غلظتي از نانوذرات در شرايط   زماني كه . است انجام شده

وجود دارد كه در   استاتيك سميت ايجاد نكند، اين اطمينان 

شرايط ديناميك قطعا خطري وجود نخواهد داشت و با در 

  .شود نظر گرفتن اين نكته حاشيه امنيت رعايت مي

  

 سپاسگزاري و سپاسداري

پايان نامه كارشناسـي ارشـد خـانم آتنـا     برگرفته از  نوشتاراين 

ايـن  افـرادي كـه در    همـه بدينوسـيله از   .اسـت  بودهرهنگيان ف

 انــد، صــميمانه تشــكر و قــدرداني همكــاري داشــته پــژوهش

گونه تضاد منـافعي   دارند كه هيچ نويسندگان اعلام مي .شود مي

 .ندارند
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