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T he growing world's population and the increase of underlying diseases such 
as diabetes have caused an increasing trend of skin damage and imposed high 
costs on the healthcare system. The complex and multi-step nature of wound 

healing highlights the importance of introducing efficient products for effective 
treatment of skin injuries. Therefore, it is necessary to introduce new wound healing 
products to treat these types of injuries effectively. The modern wound dressings have 
received much attention in recent years. These dressings facilitate skin regeneration 
by providing suitable physical and biological conditions. Wound dressings are 
produced in sponge, fibrous, hydrogel, film, and powder forms to treat different 
wounds. Various natural and synthetic biomaterials have been used to make these 
products, among which hyaluronic acid (HA) is particularly important due to its 
unique biological properties. As one of the main constituents of the skin's extracellular 
matrix, this substance is directly effective in the four stages of wound healing. These 
biological characteristics and high hydrophilicity have attracted special attention 
to this material as a promising option for repairing skin damage. In this article, the 
wound healing process is explained after describing the skin structure and types of 
wounds. Then, traditional and commercial dressings and their types are introduced. 
In the following, by introducing the most common biological materials used to make 
wound dressings, the structure of HA, the mechanism of degradation, and the role 
of this material in different stages of wound healing are described in detail. Also, 
different types of HA-based wound dressings in the literature are discussed. Finally, 
some types of commercial wound dressings based on this polymer are introduced, 
and an overview of the global market for wound dressings is provided to outline the 
perspective of the consumption of these products.
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 رشد روزافزون جمعیت جهان و افزایش بیماری های زمینه ای همچون دیابت، موجب روند فزاینده  
فرایند  و  پیچیدگی  است.  شده  سلامت  نظام  بر  گزاف  هزینه های  تحمیل  و  پوستی  آسیب های 
آسیب های  مؤثر  درمان  در  کارآمد  محصولات  معرفی  اهمیت  زخم،  ترمیم  چندمرحله ای 
مؤثر  درمان  برای  زخم  ترمیم  نوین  محصولات  معرفی  این رو،  از  می سازد.  نمایان  را  پوستی 
مورد  اخیر  سال های  در  نوین  زخم پوش های  از  استفاده  است.  ضروری  آسیب  ها  نوع  این 
مناسب،  زیستی  و  فیزیکی  شرایط  فراهم آوردن  با  زخم پوش ها  این  است.  گرفته  قرار  توجه 
و  فیلمی  هیدروژلی،  لیفی،  اسفنجی،  به شکل   زخم پوش ها  می کنند.  آسان  را  پوست   بازسازی 
پودری برای درمان زخم های مختلف تولید می شوند. زیست مواد طبیعی و سنتزي گوناگونی برای 
ویژگی های  به دلیل  اسید  هیالورونیک  آن ها،  میان  از  که  شده اند  استفاده  محصولات  این  ساخت 
مطلوب زیستی اهمیت ویژه ای دارد. این ماده به عنوان یکی از اجزای اصلی تشکیل دهنده ماتریس 
برون یاخته ای پوست، به طور مستقیم در مراحل چهارگانه ترمیم زخم اثرگذار است. این ویژگی های 
زیستی به همراه آب دوستی زیاد موجب توجه ویژه به این ماده به عنوان گزینه ای امیدبخش در ترمیم 
آسیب های پوستی شده است. در این مقاله، پس از بیان ساختار پوست و انواع زخم ها، فرایند ترمیم 
زخم توضیح داده می شود. سپس، زخم پوش های سنتی و تجاری و انواع آن ها معرفی می شوند. 
ساختار  زخم پوش ها،  ساخت  برای  استفاده شده  زیست مواد  رایج ترین  معرفی  از  پس  ادامه،  در 
هیالورونیک اسید، سازوکار تخریب و نیز نقش این ماده در مراحل مختلف ترمیم زخم به تفصیل 
شرح داده می شوند. همچنین، انواع زخم پوش های بر پایه هیالورونیک اسید بررسی شده در مقالات 
پژوهشی معرفی می شوند. در نهایت، انواع زخم پوش های تجاری بر پایه این پلیمر معرفی شده و 

مروری بر بازار جهانی زخم پوش ها برای ترسیم چشم انداز مصرف این محصولات ارائه می شود.

زخم پوش، 

هیالورونیک اسید،

 پوست،

 زخم،

 ترمیم زخم

مقاله مروري
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۱- مقدمه ای بر ساختار پوست

در  اندام  بزرگ ترین ترین  بدن،  کل  %16وزن  دربرگرفتن  با  پوست، 
بدن انسان است. این بافت، سد مؤثري در برابر تهاجم میکروب ها 

آسیب های  برابر  در  را  بدن  داخلی  اندام های  و  می دهد  تشکیل 
مکانیکي، شیمیایي، گرمایي و نوري حفاظت مي کند. پوست به سه 
 لایه روپوست یا اپیدرم )epidermis(، میان پوست یا درم )dermis( و 
 .]1،2[ می شود  تقسیم بندی   )hypodermis( هیپودرم  یا  زیرپوست 
اپیدرم خارجی ترین لایه  پوست است. یاخته  های کراتین ساز پوست 
 .]3[ می دهند  تشکیل  را  لایه  این  یاخته های  بیشتر   )keratinocyte(
جدا  آن  از  پایه  غشای  به وسیله  که  است  هیپودرم  زیرین  لایه  درم، 
الیاف کلاژن، الاستین و پروتئوگلیکان تشکیل شده  می شود. درم از 
است. الیاف کلاژن %70 از درم را تشکیل می دهند و عامل استحکام 
پوست هستند. همچنین الاستین و پروتئوگلیکان ها به ترتیب مسئولیت 
عمده  دارند.  عهده  بر  را  پوست  آب رسانی  و  انعطاف پذیری  تأمین 
در  هیپودرم  تشکیل می دهند.  فیبروبلاست ها  را  درم  لایه  یاخته های 
لایه زیرین درم، به عنوان منبع ذخیره انرژی عمل کرده و نقشی حیاتی 
بافت  پیوستگی  در  هرگونه گسست   .]4[ دارد  بدن  دماي  تنظیم  در 
پوست که به تغییر در ساختار و عملکرد طبیعی این بافت منجر شود، 
زخم نامیده می شود. زخم ها را می توان براساس زمان بهبودی به دو 
دسته حاد و مزمن دسته بندی کرد. زخم های حاد، زخم هایی هستند که 
طی 12-8 هفته به طور کامل و بدون برجای گذاشتن بافت جوشگاه 
برای زخم های  ترمیم  مقابل، زمان  بهبود می یابند. در   )scar tissue(
مزمن به طور کامل مشخص نیست و ممکن است، سرعت ترمیم زخم 
زخم های   .]5،6[ نگیرد  صورت  اصلًا  درمان  یا  باشد  آرام  به شدت 
فشاری،  زخم های  دسته  چهار  به  ایجادکننده  عامل  براساس  مزمن 
 دیابتی، عروقي و زخم های نارسایی شریانی تقسیم بندي می شوند ]7[. 
این زخم ها به ترتیب بر اثر اعمال فشار، تغییرات گردش خون ناشی 
از دیابت، آسیب به دریچه های داخل سیاهرگ های پا و کمبود جریان 
خون سیاهرگ در ناحیه زخم ایجاد می شوند ]8،9[. زخم های ناشی 
از سوختگی نیز اگر در زمان مناسب ترمیم نشوند، ممکن است، در 

طبقه زخم های مزمن قرار گیرند ]10،11[.
متوالی  مرحله  چهار  از  که  است  پیچیده  فرایندی  زخم  ترمیم 
بازتنیدگی  و  تکثیر  التهاب،   ،)hemostasis( خون ایستي  شامل 
خون ایستي،  مرحله   در   .]12[ می شود  تشکیل   )remodeling(
پلاکت ها در نزدیکی زخم شروع به تجمع می کنند و لخته فیبرین 
یاخته های سامانه  فراخوانی  با  التهاب،  را تشکیل می دهند. مرحله 
ایمنی به محل زخم همراه است. این یاخته ها افزون بر پاک سازی 
مهاجرت  به  رشد  فاکتورهای  تولید  با  آلودگی ها،  از  زخم  بستر 
می کنند.  کمک  رگ زایی  آغاز  نیز  و  فیبروبلاست  یاخته های 
فیبروبلاست،  یاخته های  ازدیاد  فرایندهای  شامل  تکثیر  مرحله 
و  رگ زایی  کلاژن،  تولید   ،)granular( دانه ای  بافت   ایجاد 
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 ایجاد عروق خونی در بافت جدید است. در نهایت، کلاژن نوع 3 
موجود در بافت دانه ای تخریب می شود و با الیاف کلاژن نوع 1 
به  شکل طبیعی  ماتریس برون یاخته ای پوست  تا  جایگزین می شود 

خود بازگردد ]13[. 

2- محصولات درمانی 

پوستی،  آسیب های  درمان  حوزه  در  اخیر  پیشرفت های  وجود  با 
مالی محدود و عوارض شدید همچنان  منابع  به دلیل  مدیریت زخم 
انتظار   .]14[ مي آید  به شمار  مختلف  کشور های  در  بزرگي  چالش 
تا  پیشرفته  زخم های  از  مراقبت  محصولات  جهانی  بازار  می رود، 
محصولات   .]15[ رود  فراتر  نیز  دلار  میلیارد   22 از  میلادي   2024
پوستی  جایگزین  و  زخم پوش  دسته  دو  به  پوست  ترمیم  درمانی 
تقسیم بندی می شوند. زخم پوش ها روی سطح زخم قرار  می گیرند و 
در صورت نیاز باید در بازه های زمانی مشخص از زخم جدا شده و 
تعویض شوند، در حالی که، جایگزین های پوستی اکثراً در زخم های 
عمیق، جایگزین لایه  درم شده و با بافت طبیعی ادغام می شوند ]16[. 
توجه  مورد  مناسب  زخم پوش  انتخاب  در  باید  که  ویژگی هایی 
زخم،  ترمیم  برای  لازم  رطوبت  حفظ  یا  تأمین  شامل  گیرند،  قرار 
مناسب  دمای  تأمین  بیرون،  محیط  و  زخم  بین  گاز  تبادل  قابلیت 
برابر  در  زخم  از  مراقبت  زخم،  محل  در  جریان خون  بهبود  براي 
در  سهولت  براي  زخم  به  چسبندگی  عدم  باکتریایی،  آلودگی های 
 )debridment( پاک سازی  به  بهبود زخم، کمک  از  جداسازی پس 
 محل زخم برای کمک به مهاجرت گویچه های سفید )leucocytes( و 
براساس  زخم پوش ها   .]17[ است  ایمنی  سامانه  یاخته های  سایر 
ماهیت عملکردی به سه دسته زخم پوش های بی اثر، زخم پوش های 
طبقه بندی  زیست فعال  زخم پوش های  و   )inteactive( تعاملی 

می شوند ]18[. 
زخم پوش های بی اثر فقط به عنوان پوشش دهنده زخم عمل می کنند و 
نقشی در فرایند ترمیم ندارند. زخم پوش های تعاملی، می توانند با تنظیم 
رطوبت و دما، موجب تسریع فرایند ترمیم زخم شوند. زخم پوش های 
نیز تنظیم  از محیط زخم و  افزون بر محافظت فیزیکی  زیست فعال، 
شرایط فیزیکی حاکم بر آن، قابلیت رهاسازی تدریجی مولکول ها و 
فاکتورهای فعال زیستی را نیز دارند ]19[. همچنین، زخم پوش ها را 
براساس اینکه در ارتباط مستقیم با سطح زخم هستند یا نیستند و با 
توجه به قدمت تولید آن ها به دو دسته زخم پوش های اولیه و ثانویه و 

زخم پوش های سنتی و جدید تقسیم بندی می کنند ]20[.

2-۱ زخم پوش های سنتی
زخم پوش های سنتی شامل محصولاتی از قبیل گاز و پدهای پنبه ای 
هستند. این محصولات به صورت زخم پوش اولیه یا ثانویه و به منظور 
محافظت از زخم در برابر آلودگی ها استفاده مي شوند ]21[. اگرچه 
این زخم پوش ها دارای مزایایی همچون سهولت تولید و قیمت کم 
هستند، اما قابلیت تأمین رطوبت لازم برای ترمیم زخم را ندارد و با 
چسبیدن به سطح زخم، هنگام تعویض موجب آسیب به بافت و نیز 

ایجاد درد برای بیمار می شوند ]22[. 

2-2 زخم پوش های جدید
مزایایی  سنتی  زخم پوش های  با  مقایسه  در  جدید  زخم پوش های 
همچون تنظیم مقدار رطوبت زخم، راحتی بیمار، کاهش درد، افزایش 
سرعت بهبودی، کاهش تشکیل جوشگاه و کاهش هزینه های مربوط 
به مراقبت را به همراه دارند ]23[. زخم پوش های جدید را می توان از 
نظر ساختاری به زخم پوش های هیدروکلوئیدی، هیدروژلی، اسفنجی، 

فیلمی، لیفی و پودری دسته بندی کرد ]16[. 

2-2-۱ زخم پوش های هیدروژلی و هیدروکلوئیدی
هیدروژل ها شبکه های سه بعدی متشکل از پلیمرهای آب دوست هستند. 
 هیدروژل ها در محیط آبی تا چند برابر وزن خود آب جذب مي کنند ]24[. 
گزینه ای  هیدروژلی  زخم پوش های  تا  می شود  موجب  ویژگی  این 
مناسب برای مرطوب نگه داشتن محیط زخم باشند. اغلب هیدروژل ها 
شفاف هستند و امکان نظارت بر شکل ظاهری زخم را فراهم می سازند. 
از این زخم پوش ها به عنوان حامل دارو و سایر مواد فعال زیستی نیز 
استفاده می شود ]25[. این نوع زخم پوش ها برای زخم هایی با مقدار 
ترشح کم یا متوسط به کار گرفته می شوند. زخم پوش های هیدروژلی 
استفاده  و سوختگی  فشاری، زخم های جراحی  درمان زخم های  در 
می شوند ]18[. از سوی دیگر، زخم پوش های هیدروکلوئیدی معمولاً 
از یک لایه داخلی هیدروکلوئیدی تشکیل شده اند. این زخم پوش ها 
هنگام تماس با ترشح های زخم، ساختاری هیدروژلی تشکیل می دهند 
مقدار  با  زخم های  برای  و  می کند  کمک  زخم  رطوبت  به حفظ  که 

ترشح های زیاد مناسب هستند.

2-2-2 زخم پوش های اسفنجی 
کلي  به طور  و  متخلخل  ساختار  دارای  اسفنجی  زخم پوش های 
به  زخم  روی  قرارگیری  برای  این رو،  از  هستند.  غیرچسبنده 
با  زخم پوش،  این  انواع  از  برخی  دارند.  نیاز  ثانویه  زخم پوش های 
یک لایه سیلیکونی پوشش یافته اند. افزودن این لایه به اتصال بهتر 
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زخم پوش به زخم و نیز آساني جداسازی آن از زخم کمک می کند. 
قابلیت جذب  و  زیاد  مقدار تخلخل  به دلیل  اسفنجی  زخم پوش های 
برای زخم های  و  مناسب هستند  ترشح های زخم  برای جذب  آب، 
فشاری،  استفاده می شوند. زخم های  ترشح  زیاد  تا  متوسط  مقدار  با 
عفونی، زخم های وریدی و زخم های ناشی از پیوند پوست از موارد 

استفاده این نوع زخم پوش ها هستند ]26[. 

2-2-3 زخم پوش های فیلمی
دی اکسید  کربن  و  اکسیژن  گازهای  به  نسبت  فیلمی  زخم پوش های 
 نفوذپذیر هستند و اگر نسبت به مایعات و باکتری نفوذناپذیر باشند، 
شفافیت این فیلم ها، بررسی وضعیت زخم را بدون برداشتن زخم پوش 
تا  می شود  باعث  زخم پوش ها  این  نازک بودن  می سازد.  امکان پذیر 
در  این رو،  از  باشند.  نداشته  را  ترشح  زیادی  مقدار  جذب  قابلیت 
بخیه،  از  پس  زخم های  مانند  کم  ترشح  با  زخم های سطحی  درمان 
استفاده  پوستی  خفیف  خراشیدگی های  و  سطحی  سوختگی های 

مي شوند.

2-2-4 زخم پوش های پودری
زخم پوش های پودری یکی از پرکاربردترین انواع زخم پوش هستند. 
این نوع زخم پوش ها، شامل ذراتی ریزی هستند که روی محیط زخم 
می شوند.  پوشانده  ثانویه  زخم پوش  یک  با  سپس  و  می گیرند  قرار 
زخم های  روی  مستقیم  به طور  می توان  را  پودری  زخم پوش های 
از  کنند. یکی  را آسان  تا عمل خون ایستی  داد  قرار  نامنظم  با شکل 
نگرانی های استفاده از زخم پوش های پودری، باقی مانده پودر در بستر 
زخم است که می تواند موجب پاسخ های التهابی خفیف تا شدید در 
بافت های اطراف زخم شود ]27،28[. بیشتر زخم پوش های پودری بر 
پایه پلیمرهای طبیعی توسعه مي یابند، زیرا می توانند نقشی مؤثري در 

جذب ترشح های زخم ایفا کنند ]29[. 

 2-2-5 زخم پوش های لیفی
و  سطح  مساحت  همچون  لیفی  ساختارهای  منحصربه فرد  خواص 
تخلخل زیاد و نیز شباهت به ماتریس برون یاخته ای پوست، سبب شده 
است تا استفاده از این ساختارها برای ترمیم زخم مورد توجه قرار 
گیرد. این الیاف با شبیه سازی ماتریس طبیعی پوست، محیطی مناسب 
برای مهاجرت یاخته های فیبروبلاست و یاخته هاي کراتین ساز پوست 
فراهم آورده و ترمیم بافت را آسان می کند. ساختار متخلخل همگن 
باعث می شود، محصولات لیفی، گزینه ای مناسب به عنوان حامل های 

دارویی همچون داروهای ضدباکتری نیز باشند ]30،31[.  

2-3 پلیمرها در ساخت زخم پوش ها  
ترمیم زخم موجب شده  برای  ضرورت ساخت محصولات کارآمد 
به منظور  مختلف  زیست مواد  و  پلیمرها  از  وسیعی  گستره  تا  است 
پلیمرهای مصرفی در  طراحی و ساخت زخم پوش ها مطالعه شوند. 
سنتزی  و  طبیعی  پلیمرهای  به  می توان  را  محصولات  این  ساخت 
پلی)وینیل   ،)PU( پلی یورتان  همچون  پلیمرهایی  کرد.  تقسیم بندی 
 ،)PEG( )(، پلی)اتیلن گلیکولPCL( پلی کاپرولاکتون ،)PVA( )الکل 
 )PLA( پلی)لاکتیک  اسید(  و   )PVP( پلی)وینیل پیرولیدون( 
از پلیمرهای سنتزی هستند که در محصولات تجاری و   نمونه هایی 
نیز پژوهش  های حوزه ترمیم زخم با ساختارهای متنوع از قبیل لیفی، 
اگرچه   .]32-38[ مي شوند  استفاده  هیدروژلی  و  فیلمی  اسفنجی، 
پلیمرهای سنتزی از مزایایی همچون استحکام مکانیکی زیاد، آساني 
نظر  از  طبیعی  پلیمرهای  اما  هستند،  برخوردار  کم  هزینه  و  استفاده 
زیست سازگاری و شباهت به ساختار طبیعی ماتریس برون یاخته ای 

پوست، مطلوبیت بیشتري دارند ]39[. 
پلیمرهای طبیعی را می توان به دو دسته پروتئین ها و پلی ساکاریدها 
طبقه بندی کرد. کلاژن و ژلاتین از پرکاربردترین پروتئین ها در ساخت 
سبب  زخم پوش  ساختار  در  کلاژن  از  استفاده  هستند.  زخم  پوش ها 
 تحریک فاکتور های رشد، یاخته های فیبروبلاست و پوششي درون رگی
بافت  و  عروق  جدید،  بافت  تشکیل  به  و  می شود   )endothelial(
دیگر،  سوی  از   .]40،41[ می کند  کمک   )epithelium( پوششی 
پلی ساکاریدها، پلیمرهای طبیعی هستند که از تکرار واحد های قندی 
تشکیل   شده اند. این پلیمرها به دلیل داشتن ویژگی های زیست سازگاری، 
توجه  طبیعت،  در  فراوانی  و  واکنش پذیری  زیست تخریب پذیری، 
به عنوان مثال،  زیادی را در درمان زخم به خود جلب کرده اند ]42[. 
جذب  قابلیت  به دلیل  که  است  آنیونی  خطی  پلی ساکارید  آلژینات 
 .]43[ می شود  استفاده  زخم پوش ها  تولید  در  کم  قیمت  و  آب   زیاد 
کیتوسان پلی ساکارید دیگری است که در ساختار زخم پوش ها استفاده 
می شود. این ماده ساختاری شبیه گلیکوزآمینوگلیکان ها دارد و نقشی 
 مؤثري در زمینه مهندسی پزشکی و فناوری زیستی ایفا کرده است ]44،45[. 
این پلیمر بسته به وزن مولکولی، غلظت و گونه های میکروبی، اثرهاي 
موجود  آمینی  گروه های   .]46،47[ می دهد  نشان  قوی  ضدمیکروبی 
هپارین،  فاکتور های رشد،  با  برهم کنش  ایجاد  با  کیتوسان  در ساختار 
درشت خوارها، سیتوکین ها )cytokine( و سایر پروتئین های موجود در 
محل زخم، تکثیر یاخته ای را تحریک می کند و اثر بسزایي در تسریع 
روند بهبود زخم دارد ]48[. با وجود این، برهم کنش قوی گروه های 
آمینی با بافت و مشکل جداسازی زخم پوش پس از ترمیم، استفاده از 

کیتوسان را به عنوان زخم پوش محدود  کرده  است. 
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زخم پوش های چسبنده کیتوسان معمولاً در جراحی به منظور ترمیم 
زخم استفاده  می شوند که با ایجاد چسبندگی به محل زخم خونریزی 

را از رگ های خونی متوقف می کند ]49[.
 

3- هیالورونیک اسید

و  زیستی  پلی ساکاریدهای  از  یکی   )HA( اسید   هیالورونیک 
از اجزای اصلی ماتریس برون یاخته ای )ECM) بافت مهره داران است که 
در مایعات و بافت های بدن همچون مایع زلاله ای )synovial(، زجاجیه 
این  است.  موجود   )hyaline( هیالین  و غضروف  )vitreum( چشم 
پلیمر زیستی دارای عملکرد ساختاری بوده و محل اتصال مولکول های 
فرایندهای  در  همچنین،  ماده  این  است.   ECM فضای  در  موجود 
زیستی ضروری، مانند تنظیم چسبندگی و تحرک یاخته، تمایز و تکثیر 
یاخته ای دخالت دارد. HA پس از جذب آب، می تواند ساختاری با 
عملکرد بافری ایجاد کند ]50[. افزون بر  این، از آنجا که رادیکال های 
آزاد می توانند HA را به قطعات کوچک تر در بافت های آسیب دیده 
تجزیه کنند، این پلیمر قابلیت ضد اکسندگي نیز نشان می دهد ]51[. 
 از این پلیمر به طور گسترده در ساخت داربست های مهندسی بافت و 
اسید  هیالورونیک   .]52[ مي شود  استفاده  دارورسانی  سامانه های 
پوست  برون یاخته ا ی  ماتریس  تشکیل دهنده   اصلی  اجزای  از  یکی 
از   50% به  نزدیک  پوست،  در  ماده  این  مقدار  که  به طوری  بوده؛ 
فیزیکی،  خواص  این رو،  از   .]53[ است  بدن  در  موجود   HA کل 
به  را  آن  زخم،  ترمیم  فرایند  در   HA مطلوب  زیستی  و  شیمیایی 
 .]54،55[ است  کرده  تبدیل  زخم  ترمیم  برای  زیست فعال   ماده ای 
و  زیست تخریب پذیر  طبیعی  پلیمر  یک  اسید   هیالورونیک 
یک گلیکوز آمینو گلیکان راست زنجیر بدون گروه های سولفات است 
و  اسید  β-D-4،1-گلوکورونیک  دی ساکاریدی  واحدهای  از  که 
N-3،1-استیل- β-D-گلوکوزآمین تشکیل شده است )شکل 1(. این 
 )10-3000 kDa( پلیمر دارای گستره وسیعی از وزن های مولکولی 
عاملی  گروه های  اسید  هیالورونیک  است.  مختلف  گران روي های  با 
 مختلفی از جمله گروه های هیدروکسیل نوع اول و دوم، کربوکسیل و 
همچنین،   .]56[ دارد  خود  تکرارشونده  واحد  هر  در  N-استیل 

ویژگی های سیالیت منحصربه فرد و ایمنی زایی محدود این پلیمر، به 
استفاده  گسترده از آن در کاربردهای مختلفی همچون درمان آرتروز، 
جراحی چشم و ترمیم زخم منجر شده است ]57[. این ماده را می توان 
از منابع مختلفی همچون تاج خروس، بند ناف، زجاجیه، پوست و نیز 

از فرایند تخمیر میکروبی استخراج کرد ]58[. 

شکل 1- ساختار شیمیایی هیالورونیک اسید.
Fig. 1. Chemical structure of hyaluronic acid.

3-۱ سازوکار تولید و تخریب 
HA در بدن با فرایند آنزیمی تولید مي شود. این ماده با یاخته هایی از 

جمله فیبروبلاست، کراتینوسیت یا کندروسیت ها و به کمک آنزیم های 
هیالورونان سنتاز )hyaluronan synthase( با نام HAS2 ،HAS1  و 
فعالیت  بزرگ طی  پلیمرهای خطی  تولید و ترشح می شود.   HAS3

این آنزیم ها، از واحدهای دی ساکارید تکرارشونده ساخته می شوند. 
)افزودن  مونوساکارید  یک  افزودن  شامل  پلیمر،  این  سنتز  ساز و کار 
متناوب گلوکورونیک اسید و-N استیل گلوکوزامین( به انتهای زنجیر 
یک  در  تکرار شونده  دی ساکاریدی  واحدهای  تعداد  است.  پلیمری 
نهایی، می تواند  پلیمر  مولکولی  وزن  و  است  متفاوت   HA مولکول 
بازه تقریبی kDa 5 تا kDa 2000 را شامل شود. HA می تواند طی 

فرایندهای آنزیمی و غیرآنزیمی تخریب شود ]59[. 

3-۱-۱ تخریب آنزیمی 

(β-N- گلوکورونیداز-D-β ،)hyaluronidase( سه نوع آنزیم هیالورونیداز
 (β-N-acetylhexosaminidase( استیل هگزوزامینیداز-N-β و  glucuronidase)

در تجزیه آنزیمی HA نقش دارند. این آنزیم ها به شکل هاي مختلف 
وزن  با   HA هیالورونیداز،  آنزیم  می شوند.  یافت  سرم  و   ECM در 
که  حالی  در  می شکند،  کوچک تر  قطعه هاي  به  را  زیاد  مولکولی 
تخریب  را  قطعه ها  این  نهایی،  قندهای  حذف  با  دیگر  آنزیم   دو 

می کنند ]57[. 

3-۱-2 تخریب غیرآنزیمی 
 سازو کار غیر آنزیمی تخریب HA را می توان به تنش های گرمایي، برشی و 
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شیمیایی دسته بندی کرد. امواج فراصوت، HA را به صورت غیر تصادفی 
تجزیه می کند. مطالعات نشان می دهد، زنجیر های HA با وزن مولکولی 
زیاد نسبت به زنجیر های HA با وزن مولکولی کم که در معرض امواج 
به  گرما  می شوند. همچنین،  تخریب  کندتر  می گیرند،  قرار  فراصوت 
تخریب ساختار شیمیایی HA منجر می شود. ارزیابی های رئولوژیکي 
محلول های HA نشان می دهد، افزایش دما موجب تخریب و کاهش 
نمایی گران روي به عنوان تابعی از دما می شود. افزون بر این، واکنش های 
شیمیایی مانند آب کافت اسیدی-قلیایی و تجزیه با اکسند ه ها به عنوان 
مسیرهای تجزیه غیر آنزیمی برای HA طبقه بندی می شوند. آنیون های 
گونه هایی  از  هیپوکلریت  و  هیدروکسیل  رادیکال های  سوپراکسید، 

هستند که باعث شکست زنجیر HA می شوند ]60[. 

3-2 نقش هیالورونیک اسید در ترمیم زخم
پلیمر HA، جاذب بسیار قوی رطوبت است و می تواند هنگام جذب 
آب، تا 1000 برابر متورم شود. این مولکول به عنوان تنظیم کننده بسیاری 
از فرایندهای زیستی در فرایند ترمیم زخم نقش مؤثري ایفا می کند. 
و  بافت  ترمیم  اولیه  مراحل  در  فیبرین  با  همراه   HA مثال،  به عنوان 
بهبود زخم نقش دارد. در این راستا، HA به دلیل قابلیت زیاد جذب 
آب، لخته فیبرین را نرم تر کرده و مهاجرت یاخته های سامانه ایمنی 
به طور  ماده  این  زیستی  اثرهاي  می کند.  آسان تر  آسیب  محل  به  را 
مستقیم به وزن مولکولی آن وابسته است. به عنوان مثال، مولکول های 
 )angiogenesis( رگ زایی  مانع  ماده  این  از  زیاد  مولکولی  وزن   با 
اثر  به دلیل  کم،  مولکولی  با وزن  مولکول های  که  در حالي  می شوند، 
بر رادیکال های آزاد، قابلیت تنظیم پاسخ التهابی در بدن را دارند و به 
افزایش رگ زایی منجر می شوند ]61[. اثرهاي زیستی HA در فرایند 
ترمیم زخم، به طور عمده به واسطه برهم کنش این ماده با گیرنده های 
مانند  گیرنده هایی  راه  از  می تواند  اسید  هیالورونیک  است.  یاخته ای 
CD44 ،TLR2 و TLR4 با یاخته  های مختلف برهم کنش کند و بدین 

ترتیب، به فعال سازی مسیرهای پیام  رسانی متفاوتی منجر شود که از این 
میان، CD44 به عنوان اصلی ترین گیرنده  این ماده شناخته می شود ]62[. 
 هیالورونیک اسید در هر یک از مراحل چهارگانه  ترمیم زخم نقش فعال و 
منحصربه فردي ایفا می کند. در ادامه، اثر این ماده و نیز سازوکار این اثر 

برای هر یک از مراحل ترمیم زخم به تفکیک بیان شده است.

3-2-۱ مرحله خون ایستي
مولکولی  وزن  با   HA زیادی  مقدار  مرحله خون ایستي  در  پلاکت ها 
زیاد )kDa 20.000-400( در محل زخم تولید می کنند. این مولکول ها 
سپس به فیبرینوژن متصل شده و موجب تسهیل فرایند تشکیل لخته 

مایعات  جذب  با  زخم،  محل  در   HA زیاد  مقدار  وجود  می شوند. 
اطراف زخم، موجب ایجاد ساختار شبه ژلی در محل آسیب می شود. 
برای  موقتی  ساختار  ایجاد  به  آب،  از  اشباع  محیط  و  ساختار  این 
فراهم آوردن  نیز  و  زخم  محل  به  ایمنی  سامانه  یاخته های  مهاجرت 

شرایط مناسب برای شروع مرحله التهاب منجر می شود. 

3-2-2 مرحله التهاب 
مرحله   در  زیاد،  مولکولی  وزن  با  اسید  هیالورونیک  مولکول های 
التهاب به مولکول های با وزن مولکولی کم شکسته می شوند. میانگین 
 120  kDa حدود  مرحله  این  در  مولکول ها  این  مولکولی   وزن 
با وزن مولکولی   HA داده است،  نشان  پیشین  نتایج مطالعات  است. 
و  داده  نشان  ضدرگ زایی  قابلیت  خون ایستي  مرحله   در   زیاد 
کم،  مولکولی  وزن  با   HA اگر  است،  ایمنی  پاسخ  سرکوب کننده 
ایمنی بوده و رگ زایی را سرعت می بخشد. این  تحریک کننده پاسخ 
تولید  موجب   ،TLR4 و   TLR2 گیرنده های  به  اتصال  با  مولکول ها، 
کموکین هایی  نیز  و   IL-8 و   TNF-α ،IL1-β همچون  سیتوکین هایی 
)chemokines( همچون CXCL5 و CCL2 شده که این موضوع به 
 نفوذ، فعال سازی و بلوغ یاخته های سامانه ایمنی منجر می شود ]63[. 
اما  است،  ضروری  زخم  ترمیم  پیشبرد  برای  التهاب  فرایند  اگرچه 
زخم  شرایط  مزمن شدن  موجب  می تواند  مرحله،  این  طولانی شدن 
شود. بنابراین لازم است، این مرحله در زمان مناسب متوقف شده تا از 
مزمن شدن زخم جلوگیری شود. در این راستا، با ادامه مرحله التهاب، 
HA با وزن مولکولی کم، به اولیگومرهایی با 20-6 مونومر شکسته 

آماده شدن  و  التهابی  پاسخ  کاهش  اولیگومرها، موجب  این  می شوند. 
بستر زخم برای ورود به مرحله  تکثیر می شوند ]64[. 

3-2-3 مرحله تکثیر 
اولیگومرهای HA در مرحله  تکثیر، به کاهش فعالیت التهابی، افزایش 
اپیتلیال زایی، افزایش رگ زایی و نیز تشکیل بافت دانه ای منجر می شوند. 
این اولیگومرها با اتصال به گیرنده های یاخته ای، موجب تولید فاکتور 
رشد تغییردهنده β (TGF-β)، فاکتور رشد اپیدرمی )EGF(، فاکتور رشد 
 )VEGF( و فاکتور رشد اندوتلیال عروقی )bFGF( پایه فیبروبلاست
یاخته های  فعال سازی  و  بلوغ  فراخوانی،  باعث  موضوع  این  که  شده 
کراتینوسیت، اندوتلیال و فیبروبلاست می شود. بدین ترتیب، ماتریس 

کلاژنی متشکل از کلاژن نوع 3 در محل زخم تشکیل می شود ]63[. 

3-2-4 مرحله بازتنیدگي 
اولیگومرهای HA در آخرین مرحله ترمیم زخم، از راه برهم کنش با 
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ماتریس  متالوپروتئینازهای  آنزیم  تولید  موجب   ،CD44 گیرنده های 
بدین  می شوند.   (TGF-β)  β تغییردهنده  رشد  فاکتور  و   )MMP(
تمایز  میوفیبروبلاست  یاخته های  به  فیبروبلاست  یاخته های  ترتیب، 
 ECM پیدا کردند که به تولید کلاژن نوع 1 مورد نیاز برای تشکیل
اثر وزن مولکولی HA را در  پوست منجر می شوند ]63[. شکل 2، 
گیرنده های  همچنین،  می دهد.  نشان  زخم  ترمیم  مراحل  از  یک  هر 

شکل 2- نقش HA در مراحل مختلف ترمیم زخم.
Fig. 2. Role of HA in different stages of wound healing.

برهم کنش کننده با HA در هر مرحله و نیز محصول این برهم کنش ها 
در این شکل نشان داده شده است.

نقش برجسته HA در فرایند ترمیم زخم، به توجه ویژه به این ماده 
برای طراحی محصولاتی همچون  مناسب  ماده زیست فعال  به عنوان 
زخم پوش و جایگزین های پوستی منجر شده است. بر همین اساس، 
پژوهش های متعددي برای بررسی اثرهاي HA بر ترمیم انواع مختلف 
زخم های پوستی انجام شده است. نتایج این مطالعات نشان می دهد، 
استفاده از این پلیمر می تواند نتایج امیدبخشی در درمان انواع زخم ها 

از قبیل زخم های مزمن داشته باشد ]61[. 

3-3 شکل هاي مختلف زخم پوش هاي بر پایه هیالورونیک اسید
فیلم و  HA اغلب به شکل  اسفنج، هیدروژل،  پایه  بر  زخم پوش های 
ترمیم  به منظور  این زخم پوش ها  از  نانوالیاف عرضه شده اند. هریک 
برخي  به  مربوط  نتایج  استفاده می شوند.  از زخم ها  مشخصي  دسته  
است.  شده  بیان  ادامه  در  دسته  هر  براي  انجام شده  پژوهش های 

خلاصه اي از نتایج این پژوهش ها در جدول 1 آمده است. 

Ref.Main findings
 Production

technique
 HA molecular

weight
Composition

HA-based sponges as wound dressing

[65]
The existence of HA permitted to obtain a microporous structure that 

favored for cell adhesion and proliferation.
Freeze-drying417 kDaHA/CS/ALG1

[66]

-The ADH and EDC were used as the crosslinker 
and carboxyl-activating agent, respectively.                                                                                  

-The degradation time of HA-CMCNa sponges is extended by an 
increase in ADH and EDC content.

Freeze-drying1.3×106 DaHA-CMCNa2

[79]

- Due to the incorporation of AgNPs, the sponges displayed 
antibacterial activity against S. aureus, E. coli, and MRSA.                                       

-The CS/ALG/AgNPs sponges inhibited the microorganism growth, 
without impairing the cell viability.

Freeze-drying-
HA/CS/
AgNPs

3

[88]

-The wound size area of the animals treated with sponges 
coated with Arg and EGF (group II) was less than 3.3 cm2, 

whereas the control group had a wound size of 6.8 cm2;                                                                          
-The synergic impact of HA, Arg and EGF advanced an upgraded wound 

conclusion and epithelialization process.

Freeze-drying2×106 Da
HA/Arg/

EGF
4

HA-based films as wound dressing

[67]

-The water absorption of the HA/SF films was (51.45 ± 0.53%) 
 higher than that of the pure SF films (45.40 ± 1.82%)                                            

-The HA/SF films formed at 60°C presented an improved water stability 
and mechanical properties.

Casting6.8×103 Da
HA/SF/

VEGF
5

.HA جدول 1- برخی از انواع مختلف زخم پوش های بر پایه
Table 1. Some different types of HA-based wound dressings.
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[80]

- Films were crosslinked using divalent metal cations (Ca2+, Zn2+, and Cu2+).                                                                                                                       
-The HA/SA films crosslinked with Ca2+ showed 
the most promising properties, according to the 

characterization of their physicochemical properties.                                                                                            
-According to in vivo findings, wounds treated with HA/SA/Ca2+ films 

had a higher percentage of reduced wound area than wounds treated with 
SA/Ca2+ films.

Casting-
 HA/SA/SD/

AgNPs
6

[68]

-The films were crosslinked with EDC/NHS chemistry.                                                                                                      
- The Young’s modulus and tensile stress values 

increased when ZIF-8 was incorporated into HA films.                                                            
-The HA films containing ZIF-8 displayed enhanced antibacterial activity 

against S. aureus and E. coli.

Casting1×106 DaHA/ZIF-87

HA-based hydrogels as wound dressing

[70]

- As a crosslinking agent between HA and GEL, EDC was utilized.                                                                                                         
- The GEL/HA hydrogels introduced porosity 
and pore size appropriate for cell penetration.                                                                                      

- GEL/HA hydrogels accelerated cell migration in comparison to control 
groups in an in vitro migration assay.

 Polymeric
mixture

-HA/GEL8

[71]

-The hydrogel combination was achieved through the 
covalently crosslinked between HA-Tyr and COL-P, 

involving HRP and H2O2 as crosslinking agents.                                                                                
-The thermal and glass transition temperatures of COL-HA composite 

hydrogels were higher.

 Polymeric
mixture2×105 Da

HA-Tyr/
COL-P

9

[72]

-The HA polymer was modified with BP groups by 
EDC coupling and chemoselective “click” reactions.                                                           

-The self-healing hydrogel formation occurred due to crosslinking 
between Ag+ ions and BP groups linked to HA backbone.                           

-After six days of wound induction, the wound closure rate was  
(48.2 ± 3.7%) higher in animals treated with HA-BP. Ag+ hydrogel. 

 Polymeric
mixture1.5×105 DaHA-BP10

HA-based electrospuns as wound dressing

[75]

- The ability of membranes to absorb water was 
enhanced by the presence of HA in their composition.                                                                   

-The membranes composed of ECM components (COL and HA) 
supported cell adhesion and proliferation.

 Blend
electrospinning

-
HA/COL/

PCL
11

[76]

-The resulting layer had distinct properties 
because of the various polymeric combinations.                                                                                          

-The bilayered layer introduced comparative 
mechanical properties to those showed by native skin.                                                                                           

-The CS/PCL_HA/PEO membrane reinforced the cell adhesion, 
proliferation and migration.

 Blend
electrospinning1-2×106 Da

CS/PCL_
HA/PEO

12

[77]

-The HA was combined with PCL to produce a top 
layer able to mimic the epidermis’ layer of the skin.                                                              

-The total porosity of the top layer (HA_PCL) was less 
than 90%, which is critical to preventing bacterial invasion.                                                                                                      

-The top layer’s hydrophobic nature is essential to preventing bacterial 
colonization at the wound site.

 Blend
 electrospinning

 1.5× 106 Da
HA-PCL/
CS-ZN

13

جدول 1- )ادامه(
Table 1. (Continued)
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3-3-۱ زخم پوش های اسفنجی 
زیادی  مقادیر  جذب  قابلیت  تورم،  و  تخلخل  به دلیل  اسفنج ها 
دارند.  را  محل  در  مرطوب  محیط  حفظ  نیز  و  زخم  ترشح هاي   از 
 ،HA و همکاران ]65[ داربست اسفنجي از اختلاط فیزیکی Orellana

کیتوسان )CS( و آلژینات )ALG( را با روش خشک کردن انجمادي، 
تهیه شده  اسفنج های  از  پویشي  میکروسکوپ  تصاویر  کردند.  تهیه 
به  نسبت  بیشتری  تخلخل  اسفنج ها  این  داد،  نشان   HA/CS/ALG

ساختاری  تغییرات  چنین  دارند.   (CS/ALG) HA بدون  اسفنج های 
یاخته ای  تکثیر  و  تغذیه ای  جریان  اکسیژن،  مقدار  افزایش  مسئول 
تکثیر  سرعت  داد،  نشان  پژوهش  این  نتایج  هستند.  زخم  محل  در 
بدون  داربست هاي  به  نسبت   HA داراي  هاي  داربست  در  یاخته اي 
Liu و همکاران ]66[  بیشتر است.  به مقدار شایان توجهي  ماده   این 
استفاده   HA و   )CMC( متیل سلولوز  کربوکسی  سدیم  ترکیب  از 
یافتند.  عرضی  اتصال   )ADH( دی هیدرازید   آدیپیک  با  که  کردند 
نتایج این پژوهش نشان داد، با افزایش درصد HA مقدار جذب آب 
برای این داربست افزایش می یابد. داربست HA/CMC در مجاورت 
رادیکال های هیدروکسی، قابلیت حذف این رادیکال ها از محلول را 

دارد و خاصیت ضد اکسندگي قوی نشان می دهد.

3-3-2 زخم پوش های فیلمی 
توسعه فیلم های بر پایه HA تاکنون بر افزایش عملکرد زیستی آن ها از 
راه ترکیب مولکول های فعال زیستی مانند فاکتورهای رشد، پلیمرهای 
زیست فعال، عصاره های مواد طبیعی و سولفادیازین )SD( و ترکیبات 
معدنی متمرکز بوده است. Zhou و همکاران ]67[ در 2016 میلادي، 
زخم پوش فیلمی بر پایه HA و فیبروئین ابریشم )SF( تهیه کردند و 
سرعت  آب،  مقدار جذب  نظر  از  را   HA و   SF مختلف نسبت های 
تخریب و استحکام مکانیکی بررسی کردند. داربست با نسبت %5 از 
HA/SF به عنوان نمونه بهینه معرفی شد. عابدنژاد و همکاران ]68[ از 

بارگذاری نانوذرات زئولیت ایمیدازولات )ZIF-8( برای بهبود خواص 
مکانیکی و ضدباکتری فیلم های HA استفاده کردند. نتایج این پژوهش 
نشان داد، فیلم های دارای نانوذرات ZIF-8 با غلظت های %0/5 تا 2%، 
تنش  مقادیر  و   )176  kPa 145به   kPa )از  یانگ  مدول  در  افزایشی 
کششی )از kPa 105 به kPa  128( نشان می دهند. همچنین، فیلم های 
HA بارگذاری شده با نانوذرات خواص مکانیکی و ضدباکتری را بهبود 

می دهند، بدون اینکه بر چسبندگی و تکثیر فیبروبلاست ها اثر بگذارند.

3-3-3 زخم پوش های هیدروژلی 
و  مرطوب  محیط  ایجاد  قابلیت  به دلیل   HA پایه  بر  های  هیدروژل 

کاربردهای  برای  گسترده  به طور  یاخته ای  تکثیر  و  نفوذ  افزایش  نیز 
 HA زخم پوش مطالعه شدند ]69[. با وجود این، هیدروژل های بر پایه
 معایبی مانند خواص مکانیکی ضعیف و تخریب سریع دارند ]19[. 
عرضی  پیوند  ایجاد  برای  کربودی ایمید  از   ]70[ همکاران  و   Wu

آبی  محیط  در  هیدروژل ها  پایداری  بهبود  هدف  با  ژلاتین  با   HA

حاصل  هیدروژل  داد،  نشان  درون تنی  ارزیابی های  کردند.  استفاده 
پلیمر محیطی مرطوب و مناسب برای تکثیر و مهاجرت  این دو  از 
با  هیدروژلی   ]71[ همکاران  و   Ying می کند.  فراهم  فیبروبلاست ها 
اختلاط HA-تیرامین )HA-Tyr) با مشتق کلاژن نوع 1-هیدروکسی 
واکنش  مخلوط  عرضی  پیوند  سپس  و   )COL-P( اسید  بنزوئیک 
نتایج آزمون  تهیه کردند.   H2O2 پراکسیداز )HRP( و  آنزیم  به کمک 
با زخم تمام ضخامت نشان داد، مقدار ترمیم  درون تنی روی موش 
زخم برای هیدروژل ترکیبی از HA و COL به مقدار شایان توجهي 
از نمونه های ساخته شده از HA و COL به تنهایی بیشتر بود. Shi و 
 ،)BP( اصلاح شده با گروه های بیس فسفونات HA همکاران ]72[ پلیمر 
با  اصلاح شده   HA محلول  به   Ag+ یون های  سپس،  کردند.  تهیه 
گروه های  برهم کنش  با   HA-BP•Ag+ هیدروژل  و  شد  اضافه   BP

برون تنی  ارزیابی های  شد.  تشکیل   Ag+ یون های  با  بیس فسفونات 
باکتری های رشد  می توانند  ساخته شده  هیدروژل های  داد،   نشان 
تحت  حیوانات  این،  بر  افزون  کنند.  مهار  را   E. coli و   S. aureus

درمان با هیدروژل، 6 روز پس از ایجاد زخم، ناحیه زخم کمتری را 
در مقایسه با گروه بدون عمل آوري نشان دادند.

3-3-4 زخم پوش های لیفی 
 )ECM( زخم پوش های لیفی به دلیل شباهت به ماتریس برون یاخته اي
تمایز  و  مهاجرت  رشد،  چسبندگی،  برای  مناسب  محیطی  پوست، 
یاخته ها فراهم می کنند. از الکتروریسی به عنوان روشی ساده و کارآمد 
استفاده مي شود. طی  لیفی  به طور گسترده برای ساخت ساختارهای 
میدان  تأثیر  تحت  سرنگ  از  خروج  با  پلیمری  محلول  روش،  این 
الکتریکی بین نوک سوزن و جمع کننده  قرار می گیرد و با تبخیر حلال، 
الیاف حاصل روی جمع کننده تشکیل می شوند ]73،74[. الکتروریسی 
محلول های خالص HA بسیار دشوار است. برای غلبه بر این چالش، 
 HA با  عوامل زیست فعال  یا  طبیعی  و  سنتزي  پلیمرهای  ترکیب  از 
عملکرد  نیز  و  مکانیکی  خواص  ریسندگی،  قابلیت  بهبود  به منظور 
 HA و همکاران ]75[ از ترکیب Kenar .زیستی آن استفاده شده است
با کلاژن )COL( و PCL برای تولید غشای نانولیفی استفاده کردند. 
ارزیابی ویژگی های شکل شناسي و تورم غشای تولید شده نشان داد، 
الیاف PCL/COL/HA قطر کمتر و ظرفیت جذب بیشتر آب در مقایسه 
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با غشای PCL دارند. پژوهشگران همچنین دریافتند، غشاهای دارای 
 ]76[ همکاران  و   Chanda افزایش رگ زایی می شوند.  موجب   HA 

پلی )اتیلن  و   CS/PCL از  متشکل  الکتروریسی شده  غشای دولایه ای 
لایه  رسوب  با  دولایه  غشاهای  کردند.  تولید   PEO/HA  اکسید( 
نانوالیاف HA/PEO روی لایه های پیش ساخته CS/PCL تولید شدند 
کلی،  به طور  آید.  به دست  مدنظر  مکانیکی  خواص  با  غشاهای  تا 
زیست سازگاری،  خواص   CS/PCL-HA/PEO زخم پوش  دولایه 
چسبندگی و تکثیر یاخته ای بهبود یافته ای را نشان داد که برای استفاده 
به عنوان زخم پوش زخم ضروری است. Figueira و همکاران ]77[ 
برای افزایش ویژگی های زیستی زخم پوش غشاهای دولایه متشکل از 
 یک لایه رویی متراکم )تشکیل شده از HA و پلی کاپرولاکتون )PCL(( و 
با  بارگذاری شده   ))ZN( زین  و   CS با  )تولیدشده  زیری  لایه  یک 
 HA-PCL سالیسیلیک اسید تهیه کردند. مقدار متوسط قطر نانوالیاف
الکتروریسی nm 192±472 بود که در محدوده  با روش  تولیدشده 
نتایج  است.  پوست  در  موجود   )50-500  nm( کلاژن  الیاف  قطر 
الکتروریسی تولیدشده دارای  آزمون های برون تنی نشان داد، غشای 
تخلخل مناسب، خواص مکانیکی مطلوب و رهایش کنترل شده ترکیب 
و  چسبندگی  برای  مناسبی  بستر  غشا  این  است.  اسید   سالیسیلیک 

تکثیر یاخته های فیبروبلاست پوستی را نیز فراهم می کند. 

3-3-5 زخم پوش های ضدباکتری 
اگرچه استفاده از هیالورونیک اسید می تواند به تسریع فرایند ترمیم 
زخم منجر شود، با وجود این استفاده از عوامل ضدباکتری برای ترمیم 
زخم های عفونی امری ضروری است. ایجاد عفونت در نتیجه رشد و 
فعالیت باکتری در محیط مرطوب زخم، می تواند فرایند طبیعی ترمیم 
را مختل کند و بر جلوگیری از فرایند بهبود زخم، حتی خطر مرگ 
بیمار را نیز در پی داشته باشد. هیالورونیک اسید به طور ذاتی ویژگی 
باکتری را آهسته کند.  اما می تواند سرعت رشد  باکتری کشی ندارد، 
این ویژگی معمولاً در HA با وزن مولکولی زیاد دیده می شود و علت 
این پدیده به وجود زنجیرهای بلند پلیمری نسبت داده می شود که با 
ایجاد محلولی با گران روي زیاد، مانع از حرکت و انتشار باکتری ها 
از عوامل ضدباکتری  استفاده   ،HA ذاتی  قابلیت  افزون  بر  می شوند. 
مختلف مانند آنتی بیوتیک ها، پلیمرهای کاتیونی یا نانوذرات با ویژگی 
 HA پایه  بر  ضدباکتری  زخم پوش های  ساخت  برای   ضدباکتری 
به منظور تسریع در روند بهبود زخم های عفونی امری ضروری است.  
در این راستا، Watson و همکاران ]78[ از آنتی بیوتیک جنتامایسین 
برای ایجاد اتصال عرضی بین زنجیر های HA استفاده کرده و زخم پوش 
هیدروژلی با قابلیت رهایش تدریجی دارو را در محل طراحی کردند. 

گروه  با  جنتامایسین  آمین  گروه های  اتصال  از  هدف،  این  برای 
با شیمی کربودی ایمید استفاده شد. بررسی   HA کربوکسیلیک اسید 
 Escherichia باکتری  دو  روی  زخم پوش  این  ضدباکتری  ویژگی 
coli و Bacillus subtilis نشان داد، افزودن جنتامایسین به هیدروژل 

باعث افزایش 7 برابری خواص ضدباکتری هیدروژل نسبت به گروه 
کنترل می شود. Anisha و همکاران ]79[ نیز با افزودن نانوذرات نقره 
ترمیم زخم های  برای  مناسب  داربست هایی   ،CS/HA اسفنج های به 
با  تولیدشده  اسفنج های  ضد میکروبی  فعالیت  کردند.  تهیه  دیابتی 
باکتری های  از مدل  با استفاده  نقره  نانوذرات  از   درصدهای متفاوت 
S. aureus ،Escherichia coli و S. aureus مقاوم به متی سیلین بررسی 

شد. نتایج نشان داد، گنجاندن نانوذرات نقره حتی به مقدار 0/001% 
افزودن این  باکتری ها مي شود.  در اسفنج های CS/HA مانع از رشد 
نانوذرات به فیلم های HA-سدیم آلژینات شبکه ای شده با کاتیون های 

فلزی دو ظرفیتی نیز اثر مشابهی نشان داد ]80[. 
مانند  کاتیونی  پلیمرهای  از  استفاده  فلزی،  نانوذرات  بر  افزون 
اخیر  سال های  در  ضدباکتری  ویژگی  با  ماده  به عنوان  نیز  کیتوسان 
در  پلیمرها  این  مثبت  الکتریکی  بار  است.  گرفته  قرار  توجه  مورد 
 .]81[ می شود  منجر  باکتری  مرگ  به  باکتری،  غشای  با  برهم کنش 
به عنوان مثال، Lin و همکاران ]82[ از هیدروژل HA و کیتوسان برای 
کردند.  استفاده  متی سیلین  به  مقاوم  عفونی  دیابتی  زخم های  درمان 
زخم پوش،  به  کیتوسان  افزودن  داد،  نشان  حیوانی  مطالعات  نتایج 
به واسطه حذف عفونت و افزایش بازسازی اپیدرم، رسوب کلاژن و 
رگ زایی را به طور شایان وجهی افزایش می دهد. همچنین، Sahiner و 
همکاران ]83[ میکروذرات هیالورونیک اسید را با پیوند عرضی با ماده 
گلیسرول دی گلیسیدیل اتر ساختند و سپس آن ها را با پلی اتیلن ایمین 
 پوشش دادند. نتایج آزمون ضدباکتری برای باکتری های گرم مثبت و 
میکروذرات  به  کاتیونی  پلیمر  این  افزودن  داد،  نشان  منفی  گرم  
توجهی  شایان  به مقدار  را  ضدباکتری  ویژگی  اسید،  هیالورونیک 
از  استفاده  به  نام برده، می توان  بر روش های  افزون  افزایش می دهد. 
کورکومین و نیز پپتیدهای ضدباکتری برای افزودن ویژگی ضدباکتری 

به زخم پوش های هیالورونیک اسید اشاره کرد ]84،85[. 
هر یک از روش های نام برده، افزون بر اثرهاي مطلوب، با معایبی نیز 
 همراه هستند. برای مثال، استفاده نادرست از داروهای ضدباکتری و 
ایجاد مقاومت به آنتی بیوتیک می تواند اثربخشی استفاده از این داروها 
و  کوچک  اندازه  به دلیل  فلزی  نانوذرات  از  استفاده  دهد.  کاهش   را 
قابلیت نفوذ در غشاهای ریزاندامگان )microorganism(، نگرانی هایی 
درباره ایمنی بلند مدت و اثر آن¬ها بر سامانه ایمنی را نیز به دنبال دارد. 
افزون بر این، خواص فیزیکی از جمله شکل و اندازه این نانوذرات در 
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مقدار بروز ویژگی ضدباکتری تفاوت ایجاد می کند ]86[. همچنین با 
وجود اثرهاي ضدباکتری قوی در پلیمرهای کاتیونی، برخی مطالعات 
نشانگر سمیت بلندمدت این پلیمرهاست. استفاده از موادی همچون 
پپتیدهای ضدباکتری نیز محدودیت هایی مانند هزینه  زیاد را به دنبال 
دارد. بنابراین لازم است تا مزایا و معایب هریک از روش های اعمال 
 ویژگی ضدباکتری در طراحی زخم پوش مطلوب بررسی شود ]87،88[.
   اگرچه برخی ویژگی هایي همچون زیست سازگاری و قابلیت تبادل 
گاز بین زخم و محیط بیرون از الزم هاي عمومی برای انواع زخم پوش ها 
به شمار می روند، اما تنوع زخم ها و الزام هاي مدنظر برای درمان هر 
هر  برای  از زخم پوش  نوع خاصی  تا  موجب می شود  آن ها  از  یک 
زخم مناسب باشد. به عنوان مثال، مقدار زیاد ترشح ها و رطوبت زیاد 
در زخم های ناشی از سوختگی، نیازمند زخم پوشی است که قابلیت 
جذب آب زیادي داشته باشد. بنابراین، شکل هیدروکلوئیدی به عنوان 
 ساختار مطلوب برای درمان این نوع زخم درنظر گرفته شده است و 
که  زخم پوشي  معرفی  بنابراین  نیست.  مناسب  هیدروژلی  حالت 
باشد،  داشته  را  انواع مختلف زخم  همه ویژگی های لازم در درمان 
برای  مناسب  زخم پوش  انتخاب  تا  است،  لازم  و  نیست  امکان پذیر 
هر زخم، اول اینکه با شناخت الزام هاي مورد نیاز برای همان زخم و 
دوم اینکه با شناخت ویژگی های زخم پوش های ارائه شده در بخش 4 
انجام شود. لازم است تا این نکات چه در انتخاب زخم پوش مناسب 
برای استفاده بالینی و چه با هدف انتخاب رویکرد پژوهشی در حوزه 

زخم پوش ها مدنظر قرار گیرند.  

4- زخم پوش های تجاری بر پایه هیالورونیک اسید

امروزه زخم پوش هاي تجاري متنوع بر پایه HA به شکل هاي مختلف 
اسفنجی، فیلمی، پودری، محلول و ژل برای استفاده بالیني در دسترس 

هستند )شکل 3(. 

Hyalomatrix® ۱-4
Hyalomatrix داربستی سه بعدی متشکل از الیاف بي بافت هیالورونیک 

اسید استری شده )Hyaff 11( است که به  یک لایه شفاف سیلیکونی 
بیرونی محافظ متصل شده است. Hyaff 11 از مشتقات استری شده  
گروه  به  استری  پیوند  با  الکل  بنزیل  ترکیب  آن  در  که  است   HA

کربوکسیل این پلیمر متصل می شود. این اصلاح شیمیایی در ساختار 
افزایش  باعث  را کاهش می دهد و  پلیمر  این  HA، سرعت تخریب 

ماندگاری آن در محل زخم و در نتیجه اثربخشی زیستی بهتر خواهد 

شد ]Hyalomatrix® .]89 با آزادسازی مداوم HA، بازسازی پوست 
برای  مطلوب  محیطی  آن،  سه بعدی  ساختار  و  می کند  تحریک  را 
تهاجم یاخته ای فراهم می کند. این محصول برای درمان آسیب های 
پوستی با ضخامت زیاد استفاده می شود، همچنین این زخم پوش برای 
 درمان زخم هایی مناسب است که به دلیل وخامت آسیب، تاندون ها و 
زخم های  برای  محصول  این  هستند.  دید  معرض  در  استخوان ها 
عفونی یا زخم هایی با مقدار ترشح زیاد توصیه نمی شود. زخم هاي 
و  پا  3، زخم ساق  و   2 درجه  فشاری، سوختگی هاي  دیابتی، زخم 
زخم های جراحی از کاربردهای این محصول هستند ]61[. عملکرد 
این زخم پوش بدین صورت است که در روز اول روی بستر تمیز 
 زخم گذاشته می شود و به دلیل وجود رطوبت در محل فرایند ادغام و 
به  سوم  روز  از  می شود.  انجام  به سرعت  زخم  به  زخم پوش  اتصال 
بعد ساختار Hyaff موجود به تدریج تخریب می شود و محیط غنی از 
HA در بستر زخم ایجاد شده و مرحله تکثیر و مهاجرت یاخته های 

مواد  از جذب  بعد پس  به  از روز هفتم  آغاز می شود.  فیبروبلاست 
فرایند رگ زایی به وضوح قابل مشاهده است و پس از حدود دو هفته 

زخم ترمیم پیدا می کند )شکل 4(.

Hyalosafe® 2-4
  Hyaff از  کامل  به طور  که  است  شفافی  زیستی  فیلم   Hyalosafe

مکانیکی،  مانعی  به عنوان  تنها  نه  این زخم پوش  است.  تشکیل شده 
بلکه به عنوان جایگزین اپیدرم می تواند سبب تشکیل بافت اپی تلیال 
شود. این محصول تا زمانی که اپیدرم به طور کامل ترمیم شود، به عنوان 
یک لایه اپیدرمی موقت عمل می کند. Hyalosafe به بهبودی بدون 
جوشگاه در زخم ها و سوختگی های سطحی کمک کرده و با حفظ 
رطوب زخم، به عنوان مانع مؤثر در برابر آلودگی عمل می کند. این 
زخم پوش برای بازسازی اپیدرم در آسیب های پوستی سطحی استفاده 
شده و برای کاربرد در نواحی عفونی توصیه نمی شود. این محصول 
پیوند،  برای ترمیم سوختگی های درجه 1 و 2، محل های اهداکننده 

.HA شکل 3- زخم پوش های تجاری بر پایه 
Fig. 3. Commercialized hyaluronic acid-based wound dressings.
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زخم های سطحی حاد و مزمن با حداقل مقدار ترشح و حساسیت های 
پس از انجام لیزر استفاده می شود. Hyalosafe به طور مستقیم روی 
 بستر تمیز زخم اعمال می شود. این محصول به بستر زخم نمي چسبد و 
این موضوع موجب مي شود تا برداشتن آن از محل زخم براي بیمار 

بدون درد باشد ]54،61[.   

Hyalogran® 3-4
Hyalogran محصولی زیست فعال متشکل از Hyaff و دانه های سدیم 

آلژینات است. این محصول افزون بر ایجاد محیطی غنی از HA در 
بستر زخم، در تحریک تشکیل بافت دانه ای و پاک سازی بستر زخم 
از بافت های مرده نقش دارد. شکل دانه اي این محصول، آن را برای 
زخم های با شکل نامنظم مانند فیستول ها )fistula( و حفره ها مناسب 
زخم های  در  و  دارد  زیادي  جذب  قدرت  محصول  این  می سازد. 
زخم های  درمان  در   Hyalogran است.  استفاده  قابل  زیاد  ترشح  با 
و  جراحی  زخم های  پا،  مزمن  زخم های  دیابتی،  زخم های  فشاری، 
ضربه ای )traumatic( استفاده می شود. Hyalogran پس از پاک سازی 
زخم با روش های استاندارد به طور مستقیم روی زخم اعمال می شود و 
با لایه ای به ضخامت تقریبي mm 3 تمام سطح را می پوشاند. دفعات 
استفاده از محصول به وضعیت زخم بستگی دارد، اما توصیه می شود، 

از Hyalogran هر 4-3 روز یک بار استفاده شود ]91[. 

Hyalofill 4-4
که  هنگامی  است.  تشکیل شده   Hyaff الیاف بي بافت  از   Hyalofill

این محصول با ترشح هاي زخم تماس پیدا می کند، ژل آب دوست 
تولید می شود که با پوشش روي زخم،  رابط بافتی غنی از HA ایجاد 
کرده و محیطی مرطوب برای دانه بندی و التیام ایجاد می کند. در بدن، 
Hyaff به هیالورنیک اسید و بنزیل الکل تجزیه می شود که بنزیل الکل 

سپس، با سوخت وساز به هیپوریک اسید تبدیل شده و با ادرار دفع 

شکل 4- نحوه عملکرد زخم پوش Hyalomatrix طی 21 روز ]90[. 
Fig 4. How Hyalomatrix wound dressing works in 21 days [90].

 می شود. این محصول برای درمان زخم های جزئی و با ضخامت زیاد و 
 Hyalofill زخم هاي بدون عفونت و بافت مردگی استفاده می شود. از 
در مواجهه با زخم دیابتی، زخم فشاری، زخم های مزمن پا، سوختگی 
استفاده می شود.  با ضخامت جزئی و زخم های جراحی و ضربه ای 
با  و  شده  اعمال  زخم  تمیز  بستر  روی  مستقیم  به طور   Hyalofill

زخم پوشی ثانویه پوشانده می شود ]92،93[. در شکل 5 سه استفاده 
و  سوختگی  مزمن،  زخم های  در   Hyalofill پوش  زخم  از   بالینی 

دیابتی قابل مشاهده است.  

Hyalosponge® 5-4
 HA مولکول های  از  پیچیده  شبکه   یک  شامل   Hyalosponge®

است که با روش پلیمرشدن رادیکال آزاد ساخته شده است ]61[. 
زنجیر های HA با وزن مولکولی متوسط 2 میلیون دالتون شبکه  اصلی 
 70 kDa را تشکیل می دهد و زنجیرهای کوچک تر با وزن مولکولی 
Hyalosponge قابلیت جذب آب  در بستر این شبکه قرار دارند. 
موجب  ویژگی  همین  دارد.  را  خود  خشک  وزن  برابر   100 تا 
و  داروها  مانند  زیست فعال  مواد  بارگذاری  امکان  تا  می شود 
این  حاوی  محلول  در  محصول  این  غوطه وری  با  ویتامین ها 
پوست،  مرطوب سازي  با  زخم پوش  این  باشد.  داشته  وجود  مواد 
عمل  از  ناشي  زخم هاي  مانند  زخم هایي  ترمیم  تسهیل  موجب 

شود ]94[.  جراحي مي 

Bionect® 6-4
Bionect پمادی موضعی شامل سدیم هیالورونات با وزن مولکولی 

از  با لایه ای  kDa 100-50 و غلظت %0/2 وزنی است. محل زخم 

پماد با ضخامت mm 2 پوشش مي یابد و سپس زخم پوش ثانویه روی 
آن قرار می گیرد. از این محصول در درمان خراشیدگي هاي پوستي، 
دیابتي  زخم هاي  و  فشاري  زخم هاي   ،2 و   1 درجه  سوختگي هاي 
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ترکیبي  که  است  دیگري  محصول   Bionect Start مي شود.  استفاده 
مشابه با Bionect دارد، با این تفاوت که آنزیم کلاژناز نیز در ترکیب 

این محصول وجود دارد ]95[. 

 Connettivina® 7-4
نیز گاز  از جمله کرِم، ژل و  ®Connettivina به حالت هاي مختلف 

آغشته به ژل موجود است. ترکیب موجود در همه این محصولات، 
محلول سدیم هیالورونات با غلظت %0/2 وزني است ]61[. از این 
و  بریدگي ها  همچون  پوستي  خفیف  ضایعات  درمان  در   محصول 
مي شود.                        استفاده  خفیف  سوختگي هاي  و  سطحي   خراش هاي 
Connettivina® Bio Plus از مشتقات Connettivina است که به شکل 

کرِم وگاز موجود است. ترکیب این محصول نیز از سدیم هیالورونات 
%0/2 وزني تشکیل شده است با این تفاوت که در این محصول از 
نقره سولفادیازین )SSD( به منظور جلوگیري از رشد ریزاندامگان ها 

در محل زخم استفاده مي شود ]96[. 

شکل 5- استفاده بالینی از زخم پوش Hyalofill در زخم های مزمن، 
سوختگی و دیابتی ]93[. 

Fig. 5. Clinical case study of Hyalofill in chronic, burn and 

malleolar ulcer [93].

Hylase Wound Gel 8-4
Hylase Wound Gel به شکل ژل است و از سدیم هیالورونات 2/5% 

به همراه نرم کننده هاي پوستي تشکیل شده است. این ژل، با مرطوب 
نگه داشتن محل زخم، فرایند ترمیم را آسان مي کند. ترمیم زخم هاي 
فشاري، زخم هاي دیابتي و نیز زخم هایي که مستعد خونریزي باشند 

از موارد استفاده از این زخم پوش است ]54[.  
به طور خلاصه، انواع مختلفی از زخم پوش های بر پایه HA در بازار 
دارند.  مزایای منحصربه فردی  ها و  موجود است که هر یک ویژگی 
 انتخاب زخم پوش به نوع و شدت زخم و نیز نیازها و ترجیح هاي
برای  کلی  دستورکار  چند  به  اینجا می توان  در  دارد.  بستگی  بیمار   
استفاده از زخم پوش های بر پایه HA در انواع مختلف زخم ها اشاره 
زخم های  درمان  در  اغلب   HA پایه  بر  زخم پوش های   .]97[ کرد 
مزمن مانند زخم های وریدی ساق پا، زخم پای دیابتی و زخم های 
ایجاد محیط  با  این زخم پوش ها می توانند  استفاده می شوند.  فشاری 
بهبود زخم کمک  به  یاخته ای،  برای زخم و تحریک رشد  مرطوب 
از  نمونه هایی   Hyalogran و   Hyalomatrix ،Hyalosponge کنند. 
زخم پوش های بر پایه HA هستند که ممکن است، در درمان زخم های 
ممکن  همچنین   HA پایه  بر  زخم پوش های  شوند.  استفاده  مزمن 
است، در درمان زخم های حاد مانند زخم های جراحی و آسیب های 
به کاهش درد و  این زخم پوش ها می توانند  استفاده شوند.   ضربه ای 
،Connettivina التهاب و بهبود سریع تر آن کمک کنند. محصولات 
Hyalosafe و Bionect نمونه هایی از زخم پوش های بر پایه HA هستند 

محصول  شوند.  استفاده  حاد  زخم های  درمان  در  است،  ممکن  که 
Hylase Wound Gel نیز معمولاً برای درمان زخم های حاد دیابتی و 

خونریزی دهنده استفاده می شود. در نهایت، زخم پوش های HA که در 
درمان سوختگی به کار می روند، می توانند به محافظت از زخم در برابر 
 عفونت و بهبود سریع تر آن کمک کنند. دو محصول Hyalomatrix و 
HA هستند که  پایه  بر  از زخم پوش های  نمونه هایی   Hyalosponge

ممکن است، در درمان سوختگی استفاده شوند.

5- چشم انداز بازار زخم پوش ها در جهان

بررسی بازار جهانی زخم پوش ها طی سال های گذشته و تخمین های 
با رشد مرکب سالانه  بازار  این  از آن نشان می دهد، مقیاس  حاصل 
%5/95، از 6/6 میلیارد دلار در 2018 میلادي به 10/5 میلیارد دلار 
 در 2026 میلادي خواهد رسید. مواردی همچون افزایش جمعیت و 
افزایش بیماری های مزمن همچون دیابت، افزایش آمار تصادفات و 
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فزاینده  روند  این  بر  مؤثر  عوامل  از  جراحی  عمل های  افزایش  نیز 
 Global عنوان شده اند ]98[. براساس تخمین های ارائه شده از شرکت
جهانی  بازار  از  مختلف  جغرافیایی  نواحی  سهم   ،Market Insights

اختصاص  با  شمالی  آمریکای  می دهد،  نشان  جدید  زخم پوش های 
%42/4 از این بازار در 2017 میلادي رتبه اول را به خود اختصاص 
نهایت  در  و  اقیانوسیه  لاتین،  آمریکای  آسیا،  اروپا،  است.  داده 
خاورمیانه و آفریقا به ترتیب در جایگاه های بعدی قرار دارند. بررسی 
بازار آمریکا از سهم انواع مختلف زخم پوش های مدرن نشان می دهد، 
زخم پوش های اسفنجی در 2018 میلادي بیشترین سهم را دارا بوده 

است ]99،100[. 

6- نتیجه گیری 

افزایش روزافزون آمار زخم های پوستی موجب شده است تا طراحی 
زخم پوش های نوین با اثربخشی درمانی زیاد، بخش شایان توجهی از 
 پژوهش های حوزه زیست پزشکی را تشکیل دهد. از این رو، ساخت و 
هزینه  می تواند  مقرون به صرفه  و  مناسب  مؤثر،  محصولات  توسعه 
تحمیل شده به بیمار و خانواده بیمار را به شدت کاهش دهد و نقشی 
بسزایي در اقتصاد کشور داشته  باشد. تنوع زخم ها و الزام هاي متفاوت 

طراحی زخم پوشی  تا  است  موجب شده  آن ها  از  هریک  درمان  در 
اگرچه  باشد.  چالش برانگیز  مطلوب  زیستی  و  فیزیکی  خواص  با 
زخم پوش های کنونی تا حدی قابل قبول فرایند ترمیم زخم را آسان 
می کند، اما پژوهش های زیادی برای بهبود خواص زیستی و فیزیکی 
 این محصولات در حال انجام است. پلیمر HA ماده ای زیست سازگار و 
ارتوپدی،  مانند  متنوعی  حوزه های  در  که  است  زیست تخریب پذیر 
استفاده  زخم  ترمیم  و  زیبایی  بینی،  و  حلق  و  گوش  چشم پزشکی، 
تعیین کننده  اثرهای  و  پوست   ECM در  ماده  این  است. وجود  شده 
این  اثربخشی  است،  شده  باعث  زخم  ترمیم  مختلف  مراحل  بر  آن 
ماده بر فرایند ترمیم زخم مطالعه شود. در این راستا، زخم پوش های 
 HA تجاری متنوع به شکل پودری، لیفی، فیلمی و هیدروژلی بر پایه
ساختار  تشریح  بر  افزون  مروری،  مقاله   این  در  است.  یافته  توسعه 
و  سنتی  زخم پوش های  و  زخم  انواع  زخم،  ترمیم  مراحل  پوست، 
فرایند ترمیم زخم  HA و نقش منحصربه فرد آن در  جدید، ساختار 
پژوهشی  مطالعات  بر  مروری  از  پس  است.  شده  بررسی  به تفصیل 
پایه  بر  تجاری  زخم پوش های   ،HA زخم پوش های  انواع  حوزه  در 
بازار  اندازه  رشد  به  رو  روند  به  توجه  با  شدند.  معرفی  پلیمر  این 
زخم پوش ها در جهان و نیز اثرهاي شایان توجه HA در درمان زخم، 
روندی  آتی  سال هاي  در  محصولات  این  از  استفاده  می رود،  انتظار 

افزایشی داشته باشد.

علائم اختصاري
ADH        Adipic acid dihydrazide

ALG        Alginate

bFGF        Basic fibroblast growth factor

BP        Bisphosphonate

CMC        Carboxymethyl cellulose

CS        Chitosan

COL        Collagen

EGF        Epidermal growth factor

ECM        Extracellular matrix

GEL        Gelatin

HRP        Horseradish peroxidase

HA        Hyaluronic acid

PCL        Polycaprolactone
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