
CHAPTER II
LITERATURE REVIEW

2.1 Wound Healing

W o u n d  h e a l i n g  i s  a  s p e c i f i c  b io l o g i c a l  p r o c e s s  r e l a t e d  t o  t h e  g e n e r a l  

■ p h e n o m e n o n  o f  g r o w th  a n d  t i s s u e  r e g e n e r a t i o n .  I t  i s  a  c o m p l e x  b i o l o g i c a l  p r o c e s s  

i n v o l v i n g  h e m o s t a s i s  a n d  i n f l a m m a t i o n ,  m i g r a t i o n ,  p r o l i f e r a t i o n ,  a n d  m a t u r a t i o n  

( B o a t e n g  et a l . , 2 0 0 8 )

2 .1 .1  H e m o s t a s i s  a n d  I n f l a m m a t i o n

B l e e d i n g  u s u a l l y  o c c u r s  w h e n  t h e  s k i n  i s  i n j u r e d  a n d  s e r v e s  to  f l u s h  

o u t  b a c t e r i a  a n d / o r  a n t i g e n s  f r o m  t h e  w o u n d .  In  a d d i t i o n ,  b l e e d i n g  a c t i v a t e s  

h e m o s t a s i s  w h i c h  is  i n i t i a t e d  - b y  e x u d a t e s  c o m p o u n d s  s u c h  a s  c l o t t i n g  f a c t o r s .  

F i b r i n o g e n  in  t h e  e x u d a te s  e l i c i t s  t h e  c l o t t i n g  m e c h a n i s m  r e s u l t i n g  in  c o a g u l a t i o n  o f  

t h e  e x u d a t e s  ( b l o o d  w i t h o u t  c e l l s  a n d  p l a t e l e t s )  a n d ,  t o g e t h e r  w i t h  t h e  f o r m a t i o n  o f  

f i b r in  n e t w o r k ,  p r o d u c e s  a  c l o t  in  th e  w o u n d  c a u s i n g  b l e e d i n g  to  s to p .  T h e  c l o t  d r i e s  

t o  f o r m  a  s c a b  a n d  p r o v i d e s  s t r e n g t h  a n d  s u p p o r t  to  t h e  in j u r e d  t i s s u e .  H e m o s t a s i s  

t h e r e f o r e ,  p l a y s  a  p r o t e c t i v e  r o l e  a s  w e l l  a s  c o n t r i b u t i n g  to  s u c c e s s f u l  w o u n d  h e a l i n g .

T h e  i n f l a m m a t o r y  p h a s e  o c c u r s  a l m o s t  s i m u l t a n e o u s l y  w i t h  

h e m o s t a s i s ,  s o m e t i m e s  f r o m  w i t h i n  a  f e w  m i n u te s  o f  i n j u r y  to  2 4  h  a n d  l a s t s  f o r  

a b o u t  3 d a y s .  I t  i n v o l v e s  b o t h  c e l l u l a r  a n d  v a s c u l a r  r e s p o n s e s .  T h e  r e l e a s e  o f  p r o t e i n -  

r i c h  e x u d a t e s  i n t o  th e  w o u n d - c a u s e s  v a s o d i l a t i o n  t h r o u g h  r e l e a s e  o f  h i s t a m i n e  a n d  

s e r o t o n i n ,  a l l o w s  p h a g o c y t e s  to  e n t e r  t h e  w o u n d  a n d  e n g u l f  d e a d  c e l l s  ( n e c r o t i c  

t i s s u e ) .  N e c r o t i c  t i s s u e  w h i c h  is  h a r d  i s  l i q u e f i e d  b y  e n z y m a t i c  a c t i o n  t o  p r o d u c e  a  

y e l l o w i s h  c o l o r e d  m a s s  d e s c r i b e d  a s  s l o u g h y .  P l a t e l e t s  l i b e r a t e d  f r o m  d a m a g e d  b l o o d  

v e s s e l s  b e c o m e  a c t i v a t e d  a s  t h e y  c o m e  i n t o  c o n t a c t  w i t h  m a tu r e  c o l l a g e n  a n d  f o r m  

a g g r e g a t e s  a s  p a r t  o f  t h e  c l o t t i n g  m e c h a n i s m .

2 . 1 .2  M ig r a t i o n
T h e  m i g r a t i o n  p h a s e  i n v o l v e s  th e  m o v e m e n t  o f  e p i t h e l i a l  c e l l s  a n d  

f i b r o b l a s t s  t o  t h e  i n j u r e d  a r e a  to  r e p l a c e  d a m a g e d  a n d  l o s t  t i s s u e .  T h e s e  c e l l s
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r e g e n e r a t e  f r o m  t h e  m a r g i n s ,  r a p i d l y  g r o w i n g  o v e r  t h e  w o u n d  u n d e r  t h e  d r i e d  s c a b  

( c l o t )  a c c o m p a n i e d  b y  e p i t h e l i a l  t h i c k e n i n g .

2 .1 .3  P r o l i f e r a t i o n

T h e  p r o l i f e r a t i v e  p h a s e  o c c u r s  a l m o s t  s i m u l t a n e o u s l y  o r  j u s t  a f t e r  t h e  

m i g r a t i o n  p h a s e  ( D a y  3 o n w a r d s )  a n d  b a s a l  c e l l  p r o l i f e r a t i o n ,  w h i c h  l a s t s  f o r  

b e t w e e n  2  a n d  3  d a y s .  G r a n u l a t i o n  t i s s u e  i s  f o r m e d  b y  t h e  i n - g r o w t h  o f  c a p i l l a r i e s  

a n d  l y m p h a t i c  v e s s e l s  i n to  t h e  W o u n d  a n d  c o l l a g e n  is  s y n t h e s i z e d  b y  f i b r o b l a s t s  

g i v i n g  th e  s k i n  s t r e n g t h  a n d  f o r m .  B y  t h e  f i f t h  d a y ,  m a x i m u m  f o r m a t i o n  o f  b lo o d  

v e s s e l s  a n d  g r a n u l a t i o n  t i s s u e  h a s  o c c u r r e d .  F u r t h e r  e p i t h e l i a l  t h i c k e n i n g  t a k e s  p l a c e  

u n t i l  c o l l a g e n  b r i d g e s  t h e  w o u n d .  T h e  f i b r o b l a s t  p r o l i f e r a t i o n  a n d  c o l l a g e n  s y n t h e s i s  

c o n t i n u e s  f o r  u p  to  2  w e e k s  b y  w h ic h  t i m e  b lo o d  v e s s e l s  d e c r e a s e  a n d  e d e m a  

r e c e d e s .

2 .1 .4  M a t u r a t i o n

T h i s  p h a s e  ( a l s o  c a l l e d  t h e  “ r e m o d e l i n g  p h a s e ” )  i n v o l v e s  t h e  

f o r m a t i o n  o f  c e l l u l a r  c o n n e c t i v e  t i s s u e  a n d  s t r e n g t h e n i n g  o f  t h e  n e w  e p i t h e l i u m  

w h i c h  d e t e r m i n e s  t h e  n a t u r e  o f  t h e  f in a l  s c a r .  C e l l u l a r  g r a n u l a r  t i s s u e  i s  c h a n g e d  to  a  

c e l l u l a r  m a s s  f r o m  s e v e r a l  m o n t h s  u p  to  a b o u t  2  y e a r s .

2.2 Wound Dressing

2 .2 .1  I d e a l  W o u n d  D r e s s i n g

N e w  o c c l u s i v e  d r e s s i n g  m a t e r i a l s  c o n c e n t r a t e  o n  c r e a t i n g  t h e  c o r r e c t  

e n v i r o n m e n t  f o r  w o u n d  h e a l i n g  t o  o c c u r .  T h e  i d e a l  d r e s s i n g  i s  d e s c r i b e d  b y  G r i f f i t h s  

( G r i f f i t h s ,  1 9 9 1 )  a s  b e i n g  o n e  t h a t  p r o v i d e s  a  m o i s t  e n v i r o n m e n t ;  i s  c o m f o r t a b l e  f o r  

t h e  p a t i e n t ;  r e m o v e s  a n y  n e c r o t i c  m a t e r i a l ;  p r o m o t e s  t h e  p r o d u c t i o n  o f  g r a n u l a t i o n  

t i s s u e ;  s t i m u l a t e s  r e - e p i t h e l i a l i z a t i o n ;  a n d  is  c o s t - e f f e c t i v e .  B o l t o n  a n d  R i j s w i j k  

( B o l t o n  et a l ,  1 9 9 1 )  s t a t e  t h a t  f o r  o p t i m a l  r e s u l t s  t h e  w o u n d  d r e s s i n g  m u s t  n o t  o n l y  

m e e t  t h e  c l i n i c a l  n e e d s  o f  b o t h  p a t i e n t  a n d  n u r s e ,  b u t  a l s o  t h e  w o u n d s  p h y s i o l o g i c a l  

a n d  b i o c h e m i c a l  n e e d s .  T h e y  b e l i e v e  t h a t  a  d r e s s i n g  s h o u l d  f u l f i l l  t h e  f o l l o w i n g  

f u n c t i o n s :  c o n f o r m a b i l i t y ,  p a r t i c u l a r l y  w i t h  u n e v e n  b o d y  s u r f a c e s ,  p a i n  c o n t r o l ,  o d o r  

c o n t r o l ,  c o s t  e f f e c t i v e n e s s ,  s a f e t y ,  a id  h e a l i n g ,  c o n v e n i e n c e ,  e n v i r o n m e n t a l  

a c c e p t a b i l i t y ,  q u a l i t y  o f  l i f e ,  a n d  r e s t o r e s  n o r m a l  d a i ly  a c t i v i t i e s .  N o t  o n l y  d o  t h e s e



c l i n i c a l  n e e d s  h a v e  to  b e  m e t  b u t  t h e  s p e c i f i c  p h y s i o l o g i c a l  a n d  b io c h e m i c a l  

r e q u i r e m e n t s  o f  a  w o u n d  s h o u l d  b e  a d d r e s s e d ,  s u c h  a s  e x u d a t e s  m a n a g e m e n t ,  

d e b r i d e m e n t ,  m i c r o b i a l  b a r r i e r ,  a n t i m i c r o b i a l ,  c o m p r e s s i o n  a n d  a d h e r e n c e  ( B o l t o n  et 
al . , 1 9 9 1 ) .

N o  s i n g l e  d r e s s i n g  is  s u i t a b l e  f o r  a l l  t y p e s  o f  w o u n d s .  O f t e n  a  n u m b e r  

o f  d i f f e r e n t  t y p e s  o f  d r e s s i n g s  w i l l  b e  u s e d  d u r i n g  t h e  h e a l i n g  p r o c e s s  o f  a  s in g l e  

w o u n d .  B r ie f ly ,  d r e s s i n g s  s h o u l d  p e r f o r m  o n e  o r  m o r e  o f  t h e  f u n c t i o n s  s h o w e d  in  

T a b l e  2 .1 .  T a b l e  2 .2  s h o w s  th e  c a t e g o r y  s y n t h e t i c  w o u n d  d r e s s i n g s .

Table 2.1 P r o p e r t i e s  o f  id e a l  w o u n d  d r e s s i n g s

Properties
- Maintain a moist environment at tile woiind/dressing interface
- Absorb excess exudates without leakage to the surface of the dressing
- Provide thermal insulation and mechanical protection
- Provide bacterial protection
- Allow gaseous and fluid exchange
- Absorb wound odor
- Be non-adherent to tire wound and easily removed without trauma
- Provide some debridement action (remove dead tissue and/or foreign particles)
- Be lion-toxic, noil-allergenic and non-sensitizing (to both patient and medical staff) - 
Sterile

Table 2.2 C l a s s i f i c a t i o n  o f  w o u n d  d r e s s i n g s

Type Properties
Passive products Traditional dressings that provide cover over the wound, e.g. gauze 

and tulle dressings
Interactive products Polymeric films and forms which are mostly transparent, 

permeable to water vapor and oxygen, non-permeable to bacteria, 
e.g. hyaluronic acid, hydrogels, foam dressings

Bioactive products Dressings which deliver substances active in wound healing, e.g. 
hydrocolloids, alginates, collagens, chitosan
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2 .2 .2  H y d r o g e l  D r e s s i n g

H y d r o g e l s  a r e  t h r e e - d i m e n s i o n a l ,  h y d r o p h i l i c ,  p o l y m e r i c  n e t w o r k s  

c a p a b l e  o f  i m b i b i n g  l a r g e  a m o i i n t s  o f  w a t e r  o r  b io l o g i c a l  f l u i d s  ( P e p p a s ,  1 9 8 6 ) .  T h e  

n e t w o r k s  a r e  c o m p o s e d  o f  h o m o p o l y m e r s  o r  c o p o l y m e r s ,  a n d  a r e  i n s o l u b l e  d u e  to  

t h e  p r e s e n c e  o f  c h e m i c a l  c r o s s - l i n k s  ( t i e - p o i n t s ,  j u n c t i o n s ) ,  o r  p h y s i c a l  c r o s s - l i n k s ,  

s u c h  a s  e n t a n g l e m e n t s  o r  c r y s t a l l i t e s  ( P e p p a s  et al. , 1 9 7 6 ) .  T h e  l a t t e r  p r o v i d e  th e  

n e t w o r k  s t r u c t u r e  a n d  p h y s i c a l  i n t e g r i t y .  T h e s e  h y d r o g e l s  e x h i b i t  a  t h e r m o d y n a m i c  

c o m p a t i b i l i t y  w i th  w a t e r  w h ic h  a l l o w s  th e m  to  s w e l l  in  a q u e o u s  m e d i a  ( P e p p a s ,  

1 9 8 6 ) .  T h e r e  a r e .  n u m e r o u s  a p p l i c a t i o n s  o f  t h e s e  h y d r o g e l s ,  in  p a r t i c u l a r  in  th e  

m e d i c a l  a n d  p h a r m a c e u t i c a l  s e c t o r s  ( P e p p a s  et a l., 1 9 9 4 ) .  H y d r o g e l s  r e s e m b l e  

n a t u r a l  l i v i n g  t i s s u e  m o r e  t h a n  a n y  o t h e r  c l a s s  o f  s y n t h e t i c  b i o m a t e r i a l s .  T h i s  is  d u e  

to  t h e i r  h ig h  w a t e r  c o n t e n t s  a n d  s o f t  c o n s i s t e n c y  w h ic h  is  s i m i l a r  to  n a t u r a l  t i s s u e  

( P e p p a s  et a l., 1 9 9 4 ) .  F u r t h e r m o r e ,  t h e  h i g h  w a t e r  c o n t e n t  o f  t h e  m a t e r i a l s  

c o n t r i b u t e s  t o  t h e i r  b i o c o m p a t i b i l i t y .  T h u s ,  h y d r o g e l s  c a n  b e  u s e d  a s  c o n t a c t  l e n s e s ,  

m e m b r a n e s  f o r  b i o s e n s o r s ,  l i n i n g s  f o r  a r t i f i c i a l  h e a r t s ,  m a t e r i a l s  f o r  a r t i f i c i a l  s k in ,  

a n d  d r u g  d e l i v e r y  d e v i c e s  ( P e p p a s ,  1 9 9 7 ) .

S o m e  d r e s s i n g s  s u c h  a s  N u - g e l  T M  ( J o h n s o n  &  J o h n s o n ,  A s c o t ,  U K )  

a n d  P u r i l o n T M  ( C o l o p l a s t )  a r e  h y d r o g e l / a l g i n a t e  c o m b i n a t i o n s .  H y d r o g e l s  c a n  b e  

a p p l i e d  e i t h e r  a s  a n  a m o r p h o u s  g e l  o r  a s  e l a s t i c ,  s o l i d  s h e e t  o r  f i lm .  T o  p r e p a r e  th e  

s h e e t s ,  t h e  p o l y m e r i c  c o m p o n e n t s  a r e  c r o s s - l i n k e d  s o  t h a t  t h e y  p h y s i c a l l y  e n t r a p  

w a t e r .  T h e  s h e e t s  c a n  a b s o r b  a n d  r e t a i n  s i g n i f i c a n t  v o l u m e s  o f  w a t e r  u p o n  c o n t a c t  

w i t h  s u p p u r a t i n g  w o u n d s .

H y d r o g e l  d r e s s i n g s  c o n t a i n  s i g n i f i c a n t  a m o u n t s  o f  w a t e r  ( 7 0 - 9 0 % )  

a n d  a s  a  r e s u l t  t h e y  c a n n o t  a b s o r b  m u c h  e x u d a t e ,  t h u s  t h e y  a r e  .u s e d  f o r  l i g h t  to  

m o d e r a t e l y  e x u d i n g  w o u n d s .  H y d r o g e l s  p o s s e s s  m o s t  o f  t h e  d e s i r a b l e  c h a r a c t e r i s t i c s  

o f  a n  ‘ i d e a l  d r e s s i n g ’ T h e y  a r e  s u i t a b l e  f o r  c l e a n s i n g  o f  d r y ,  s l o u g h y  o r  n e c r o t i c  

w o u n d s  b y  r e h y d r a t i n g  d e a d  t i s s u e s  a n d  e n h a n c i n g  a u t o l y t i c  d e b r i d e m e n t .  H y d r o g e l  

d r e s s i n g s  a r e  n o n r e a c t i v e  w i th  b i o l o g i c a l  t i s s u e ,  p e r m e a b l e  t o  m e t a b o l i t e s  a n d  a r e  

n o n i r r i t a n t .  H y d r o g e l s  a l s o  p r o m o t e  m o i s t  h e a l i n g ,  a r e  n o n - a d h e r e n t  a n d  c o o l  t h e  

s u r f a c e  o f  t h e  w o u n d ,  w h ic h  m a y  l e a d  to  a  m a r k e d  r e d u c t i o n  in  p a i n  a n d  t h e r e f o r e  

h a v e  h i g h  p a t i e n t  a c c e p t a b i l i t y .
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2 .2 .3  N a n o f i b r o u s  D r e s s i n g

W o u n d  d r e s s i n g  f r o m  e l e c t r o s p u n  n a n o f i b r o u s  m e m b r a n e s  p o t e n t i a l l y  

o f f e r s  m a n y  a d v a n t a g e s  o v e r  c o n v e n t i o n a l  p r o c e s s e s .  W i th  i t s  h i g h  s u r f a c e  a r e a  a n d  

m i c r o p o r o u s  s t r u c t u r e ,  t h e  n a n o f i b r o u s  m e m b r a n e s  c o u ld  q u i c k l y  s ta r t  s i g n a l i n g  

p a t h w a y  a n d  a t t r a c t  f i b r o b l a s t  t o  t h e  d e r m a  l a y e r ,  w h ic h  c a n  e x c r e t e  i m p o r t a n t  

e x t r a c e l l u l a r  m a t r i x  c o m p o n e n t s  s u c h  a s  c o l l a g e n  a n d  s e v e r a l  c y t o k i n e s ,  to  r e p a i r  

d a m a g e d  t i s s u e .  M o r e o v e r ,  th e  n a n o f i b r o u s  m e m b r a n e s  s h o u l d  n o t_ o n ly  s e r v e  a s  a  

s u b s t r a t e  o f  t i s s u e  r e g e n e r a t i o n ,  b u t  a l s o  m a y  d e l i v e r  s u i t a b l e  b i o a c t i v e  a g e n t s ,  

i n c l u d i n g  d r u g s  ( e .g .  a n t i b i o t i c  a g e n t ) ,  w i th i n  a  c o n t r o l l e d  m a n n e r  d u r i n g  h e a l i n g .  In  

2 0 0 4 .  M i n  et al. h a v e  p r e p a r e d  s i l k  f i b r o in  ( S F )  e l e c t r o s p u n  s c a f f o l d s  w i t h  f i b e r  

d i a m e t e r s  o f  a r o u n d  8 0  n m .  T h e y  f o u n d  t h a t  n o r m a l  h u m a n  k é r a t i n o c y t e s  a n d  

f i b r o b l a s t  s e e d e d  o n  S F  n a n o f i b e r s  w e r e  a b l e  to  a t t a c h  a n d  g r o w ,  i n d i c a t i n g  t h a t  S F  

n a n o f i b e r s  m a y  b e  a  g o o d  c a n d i d a t e  f o r  w o u n d  d r e s s in g .  A  c o l l a g e n  n a n o f i b r o u s  

m a t r i x  p r o d u c e d  b y  t h e  e l e c t r o s p i n n i n g  p r o c e s s  w a s  a l s o  u s e d  f o r  t h e  a p p l i c a t i o n  o f  

w o u n d  d r e s s i n g  ( R h o  et a i ,  2 0 0 6 ) .  A  c o m p o s i t e  n a n o f i b r o u s  m e m b r a n e  c o m p o s e d  o f  

c o l l a g e n  a n d  c h i t o s a n  w a s  f o u n d  to  p r o m o t e  w o u n d  h e a l i n g  a n d  i n d u c e  c e l l  

m i g r a t i o n  a n d  p r o l i f e r a t i o n .  F r o m  a n i m a l  s t u d i e s ,  t h e  n a n o f i b r o u s  m e m b r a n e  w a s  

b e t t e r  t h a n  g a u z e  a n d  c o m m e r c i a l  c o l l a g e n  s p o n g e  in  w o u n d  h e a l i n g  ( C h e n  et al. , 

2 0 0 8 ) .

2.3 Radiation Chemistry

2 .3 .1  S t e r i l i z a t i o n  a n d  C r o s s l i n k i n g

T w o  t y p e s  o f  i o n i z i n g  r a d i a t i o n s  a r e  u s e d  f o r  r a d i a t i o n  s t e r i l i z a t i o n  

a n d  c r o s s - l i n k i n g :  g a m m a  r a y s  e m i t t e d  f r o m  t h e  a r t i f i c i a l  r a d i o a c t i v e  i s o t o p e s  60C o  

a n d  l37C s  a n d  b e a m s  o f  e n e r g e t i c  e l e c t r o n s  f r o m  e l e c t r o n  a c c e l e r a t o r s .  T h e  

a b s o r p t i o n  o f  r a d i a t i o n  e n e r g y  f r o m  b o th  t y p e s  o f  s o u r c e s  o c c u r s  o n  a  s u b a t o m i c  

l e v e l .  E l e c t r o n s  i n j e c t e d  in to  m a t t e r  f r o m  a n  e l e c t r o n  a c c e l e r a t o r  e n t e r  i n to  

C o u l o m b i c  i n t e r a c t i o n s  w i th  a t o m i c  e l e c t r o n s  o f  t h e  m e d i u m ,  w h ic h  r e s u l t s  in  

n u m e r o u s  e l e c t r o n i c  e x c i t a t i o n s  a n d  i o n i z a t i o n s  o f  a t o m s  a l o n g  t h e  t r a c k s  o f  

e n e r g e t i c  e l e c t r o n s .  T h e  p r i n c i p a l  m e c h a n i s m s  o f  g a m m a  r a y  i n t e r a c t i o n s  a l s o  

i n v o l v e  t h e  i o n i z a t i o n  o f  t h e  i n t e r a c t i n g  a t o m  a n d  th e  e j e c t i o n  o f  a  h i g h - e n e r g y  .
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e l e c t r o n  in  t h e  f i r s t  s t e p ;  h i g h - e n e r g y  e l e c t r o n s  e j e c t e d  in  t h e  p r i m a r y  i o n i z a t i o n  

c o n t i n u e  t o  p r o d u c e  n u m e r o u s  e l e c t r o n i c  e x c i t a t i o n s  a n d  i o n i z a t i o n s  a l o n g  t h e i r  

t r a c k s  q u i t e  in  t h e  s a m e  w a y  a s  t h e y  w o u l d  d o  i f  t h e y  w e r e  i n j e c t e d  d i r e c t l y  f r o m  a n  

a c c e l e r a t o r .  T h e  o n l y  d i f f e r e n c e  is  t h a t  t h e  p r o b a b i l i t y  o f  g a m m a  r a y  i n t e r a c t i o n s  

d e c r e a s e s  e x p o n e n t i a l l y  w i th  d e p th ,  w h i l e  t h e  p r o b a b i l i t y  o f  e l e c t r o n  i n t e r a c t i o n s  

d e c r e a s e s  in  a  m u c h  s t e e p e r  f a s h i o n  a s  f u n c t io n  o f  d e p t h .  T h e  f r a c t i o n  o f  g a m m a  r a y  

e n e r g y  d e p o s i t e d  in  t h e  p r i m a r y  i o n i z a t i o n  is  n e g l i g i b l e  in  c o m p a r i s o n  w i t h  th e  

e n e r g y  d e p o s i t e d  b y  t h e  s u b s e q u e n t  g e n e r a t i o n s  o f  s e c o n d a r y  e l e c t r o n s .  E n e r g y  

d e p o s i t i o n  m e c h a n i s m s  o f  t h e s e  t w o  t y p e s  o f  r a d i a t i o n  b e i n g  t h e  s a m e ,  t h e  s a m e  

a m o u n t  o f  e n e r g y  a b s o r b e d  b y  m a t t e r ,  i r r e s p e c t i v e l y  w h e t h e r  i r r a d i a t e d  b y  g a m m a  

r a y s  o r  f a s t  e l e c t r o n s  w i l l  p r o d u c e  t h e  s a m e  k in d  a n d  a m o u n t  o f  c h e m ic a l  c h a n g e .  

T h i s  i s  t h e  r a t i o n a l e  f o r  t h e  u s e  o f  t h e ' t w o  t y p e s  o f  r a d i a t i o n  s o u r c e s ,  i s o t o p e s  a n d  

a c c e l e r a t o r s  o n  a n  e q u a l  f o o t i n g  in  p r a c t i c e .  Q u a l i t a t i v e l y  d i f f e r e n t  e f f e c t s  o b s e r v e d

- w i t h  g a m m a  r a y  a s  c o m p a r e d  to  e l e c t r o n  b e a m  i r r a d i a t i o n  m a i n l y  a r i s e  b e c a u s e  o f  t h e  

d o s e - r a t e  e f f e c t s ,  p a r t i c u l a r l y  in  t h e  p r e s e n c e  o f  o x y g e n  o r  o t h e r  s c a v e n g e r  

m o l e c u l e s .  L a r g e  d o s e - r a t e  i r r a d i a t i o n  o f  l i q u i d s  p r o d u c i n g  h i g h  l o c a l  c o n c e n t r a t i o n s  

o f  f r e e  r a d i c a l s  f a v o r s  m u t u a l  r e a c t i o n s  o f  f r e e  r a d i c a l s  ( r e c o m b i n a t i o n )  o v e r  t h e i r  

r e a c t i o n s  w i t h  s c a v e n g e r s  in  t h e  t r a c k s  o f  t h e  r e s p e c t i v e  i m p i n g i n g  r a d i a t i o n s .  

B e c a u s e  p r i n c i p a l  i n t e r a c t i o n s  i n v o l v e  a t o m i c  e l e c t r o n s ,  t h e  d i s t r i b u t i o n  o f  e n e r g y  

d e p o s i t e d  in  i n d i v i d u a l  c o m p o n e n t s  o f  i r r a d i a t e d  m a t t e r  d e p e n d s  o n  th e  c o n t r i b u t i o n  

m a d e  b y  t h a t  c o m p o n e n t  to  t h e  a t o m i c  c o m p o s i t i o n .  In  s o l u t i o n  t h e  m a in  c o n t r i b u t i o n

- t o  t h e  t o t a l  m a s s  is  m a d e  b y  a  s o lv e n t .  I r r a d i a t i o n  o f  a q u e o u s  s o l u t i o n s  g i v e s  r i s e  to  

-  o x i d i z i n g  ( h y d r o x y l  r a d i c a l  O H )  a n d  r e d u c i n g  ( h y d r a t e d  e l e c t r o n  e aq‘) r e a c t i v e

s p e c i e s  p r o d u c e d  b y  t h e  r a d i o l y s i s  o f  w a t e r ,  t h e i r  r e l a t i v e  a m o u n t s  d e p e n d i n g  o n  p H  

a n d  p r e s e n c e  o f  s o l u t e s .  T h e s e  s p e c i e s  m a y  d i s a p p e a r  t h r o u g h  r e c o m b i n a t i o n  w i t h  

o t h e r  r e a c t i v e  s p e c i e s  o f  w a t e r  r a d i o l y s i s  o r  t h e y  m a y  d i f f u s e  s o m e  d i s t a n c e  a w a y  

f r o m  t h e  s i t e  o f  t h e i r  o r i g i n a l  f o r m a t i o n ,  w h ic h  i n c r e a s e s  t h e  p r o b a b i l i t y  o f  t h e i r  

r e a c t i o n  w i t h  d i s s o l v e d  s u b s t a n c e s .  I r r a d i a t i o n  o f  s o l i d  s u b s t a n c e s  in  t h e  a b s e n c e  o f  

w a t e r  d o e s  n o t ,  o f  c o u r s e ,  l e a d  to  t h e  f o r m a t i o n  o f  d i f f u s i b l e  o x i d i z i n g  a n d  r e d u c i n g  

a q u e o u s  r a d i o l y s i s  s p e c i e s  b u t ,  d u e  t o  t h e  r e s t r i c t e d  m o b i l i t y  in  s o l i d s ,  t h e  

c o n s e q u e n c e s  o f  e x c i t a t i o n  a n d  i o n i z a t i o n  r e m a i n  l o c a l i z e d  o n  t h e  a f f e c t e d  m o l e c u l e s  

o r  c o n f i n e d  to  t h e  i m m e d i a t e  v i c i n i t y  o f  t h e  s i t e  o f  p r i m a r y  i n t e r a c t i o n .
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I n t r a m o l e c u l a r  r e d i s t r i b u t i o n  o f  l o c a l i z e d  c h a r g e  a n d  e x c i t a t i o n  e n e r g y  m a y  t h e n  l e a d  

to  t h e  f r a g m e n t a t i o n  o f  a f f e c t e d  m o l e c u l e s  a c c o r d i n g  to  th e  i n t e r p l a y  o f  e l e c t r o n  

a f f i n i t i e s ,  i o n i z a t i o n  p o t e n t i a l s  a n d  b o n d  d i s s o c i a t i o n  e n e r g i e s  a m o n g  t h e  s u b u n i t s  o f  

c o m p l e x  m o l e c u l e s .

2 .3 .2  R a d i a t i o n  F o r m a t i o n  o f  H y d r o g e l s

U s e  o f  r a d i a t i o n  f o r  t h e  f o r m a t i o n  o f  h y d r o g e l s  f o r  b i o m e d i c a l  

■ p u rp o se s  h a s  s o m e  g e n e r a l  a d v a n t a g e s .  F i r s t  o f  a l l  it  s o l v e s  t h e  p r o b l e m  o f  

s t e r i l i z a t i o n  o f  p r o d u c t s  a n d  in  a  f e w  c a s e s  a l l o w s  to  e s t a b l i s h  a  m o r e  s i m p l e  

a n d  c o m p a c t  t e c h n o l o g y  t h a n  a  " c o n v e n t i o n a l "  o n e .  S e c o n d l y ,  it  a l l o w s  to  

f a b r i c a t e  a  p u r e  p r o d u c t  n o n - c o n t a m i n a t e d  w i th  b a l l a s t  m a t e r i a l s  o r  t h e  r e s i d u a l s  

o f  t o x i c  i n i t i a t o r s .  L a s t ,  b u t  n o t  l e a s t ,  t h e  a p p l i c a t i o n  o f  i o n i z i n g  r a d i a t i o n  

o r i g i n a t e d  f r o m  e l e c t r o n  a c c e l e r a t o r s  o r  g a m m a  f a c i l i t i e s  is  s a f e  f o r  h u m a n  b e i n g s  

a n d  t h e  e n v i r o n m e n t ,  a n d  c a n  le a d  to  f o r m a t i o n  o f  h u m a n - f r i e n d l y  p r o d u c t s .

2 .3 .3  R a d i a t i o n  S y n t h e s i s  o f  A g  N a n o p a r t i c l e s

A  n u m b e r  o f  p r o d u c t i o n  t e c h n i q u e s  h a v e  b e e n  r e p o r t e d  f o r  p r e p a r a t i o n  

o f  m e t a l l i c  c o l l o i d s  u s i n g  m e ta l  s a l t s  a s  s t a r t i n g  m a t e r i a l s ,  s u c h  a s  c h e m i c a l ,  

p h o t o c h e m i c a l ,  e l e c t r o - c h e m i c a l ,  r a d i o l y t i c ,  a n d  s o n o c h e m i c a l  r e d u c t i o n .  O f  t h e s e  

t e c h n i q u e s ,  t h e  r a d i a t i o n - i n d u c e d  s y n t h e s i s  i s  o n e  o f  t h e  m o s t  p r o m i s i n g  s t r a t e g i e s  

b e c a u s e  t h e r e  a r e  s o m e  i m p o r t a n t  a d v a n t a g e s  to  t h e  u s e  o f  t h e  i r r a d i a t i o n  t e c h n i q u e s ,  

a s  c o m p a r e d  to  c o n v e n t i o n a l  c h e m ic a l  a n d  p h o t o c h e m i c a l  m e th o d s :  ( 1 ) t h e  p r o c e s s  is  

s i m p l e  a n d  c l e a n ,  ( 2 )  t h e  y - r a y  i r r a d i a t i o n  h a s  h a r m l e s s  f e a t u r e ,  ( 3 )  c o n t r o l l e d  

r e d u c t i o n  o f  m e ta l  i o n s  c a n  b e  c a r r i e d  o u t  w i th o u t  u s i n g  e x c e s s  r e d u c i n g  a g e n t  o r  

p r o d u c i n g  u n d e s i r e d  o x i d a t i o n  p r o d u c t s  o f  t h e  r e d u c t a n t ,  ( 4 )  t h e  m e t h o d  p r o v i d e s  

m e ta l  n a n o p a r t i c l e s  in  f u l l y  r e d u c e d ,  h i g h l y  p u r e  a n d  h ig h l y  s t a b l e  s t a t e  a n d  ( 5 )  n o  

d i s t u r b i n g  i m p u r i t i e s  l i k e  m e t a l  o x id e  a r e  i n t r o d u c e d .

R a d i o l y t i c  r e d u c t i o n  g e n e r a l l y  i n v o l v e s  r a d i o l y s i s  o f  a q u e o u s  

s o l u t i o n s  t h a t  p r o v i d e s  a n  e f f i c i e n t  m e t h o d  to  r e d u c e  m e ta l  i o n s  a n d  f o r m  h o m o -  a n d  

h e t e r o n u c l e a r  c l u s t e r s  o f  t r a n s i t i o n  m e t a l s .  In  t h e  r a d i o l y t i c  m e t h o d ,  a q u e o u s  

s o l u t i o n s  a r e  e x p o s e d  to  y - r a y s  c r e a t i n g  s o l v a t e d  e l e c t r o n s ,  e aq . T h e s e  s o l v a t e d  

e l e c t r o n s ,  in  t u r n ,  r e d u c e  t h e  m e ta l  i o n s  a n d  th e  m e ta l  a t o m s  e v e n t u a l l y  c o a l e s c e  to  

f o r m  a g g r e g a t e s  a s  d e p i c t e d  b y  f o l l o w i n g  r e a c t i o n s :
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h 2o ----------►

A g  +  e  aq --------- ►

A g °  +  A g ----------►

A g 2 +  A g ---------- ►

A g n  ( a g g r e g a t i

OH-, e'aq, H-, H202, H2, H+, 
A g °
A g 2+

Ag3+

to  f o r m  A g  n a n o p a r t i c l e s )

2.4 Electrospinning

T h e  e l e c t r o s p i n n i n g  p r o c e s s  ( F i g u r e  2 .1 )  is  a n  e c o n o m i c a l  a n d  s i m p l e  

a p p r o a c h  w h i c h  i n v o l v e s  t h e  a p p l i c a t i o n  o f  a  s t r o n g  e l e c t r i c a l  p o t e n t i a l  to  a  

p o l y m e r i c  l i q u i d  c o n t a i n e d  in  a  r e s e r v o i r  ( e . g . ,  s y r i n g e )  a t t a c h e d  to  a  m e ta l  n o z z l e  

( e .g . ,  n e e d l e )  a c r o s s  a  f i n i t e  d i s t a n c e  b e t w e e n  t h e  n o z z l e  a n d  a  g r o u n d e d  c o l l e c t o r  

( i . e . ,  c o l l e c t i o n  d i s t a n c e ) .  U p o n  i n c r e a s i n g  t h e  a p p l i e d  e l e c t r o s t a t i c  f i e l d  s t r e n g t h  

( i . e . ,  e l e c t r i c a l  p o t e n t i a l  d i v i d e d  b y  c o l l e c t i o n  d i s t a n c e )  to  a  c r i t i c a l  v a l u e ,  a  p e n d a n t  

d r o p l e t  o f  t h e  p o l y m e r i c  l i q u i d  a t  t h e  t i p  o f  t h e  n o z z l e  g r a d u a l l y  c h a n g e s  i t s  s h a p e  

f r o m  p a r t i a l l y - s p h e r i c a l  i n t o  c o n ic a l .  F u r t h e r  i n c r e a s e  in  th e  e l e c t r o s t a t i c  f i e ld  

s t r e n g t h  c a u s e s  a n  e j e c t i o n  o f  a  s t r e a m  o f  c h a r g e d  l i q u i d  ( i . e . ,  c h a r g e d  j e t )  f r o m  t h e  

a p e x  o f  t h e  l i q u i d  c o n e .  T h e  j e t  a c c e l e r a t e s  t o w a r d s  a n d  f i n a l l y  r e s t s  o n  t h e  g r o u n d e d  

c o l l e c t o r .  O w i n g  to  t h e  h i g h  e n o u g h  v i s c o s i t y  o f  t h e  p o l y m e r i c  l i q u i d ,  t h e  e j e c t e d ,  

c h a r g e d  j e t  r e m a i n s  s t a b l e  a n d  d o e s  n o t  b r e a k  u p  in to  s p h e r i c a l  d r o p l e t s  a s  c o m m o n l y  

f o u n d  in  t h e  e l e c t r o s p r a y i n g  o f  l o w  m o l e c u l a r  w e i g h t  l i q u i d s .  T h i s  r e s u l t s  in  t h e  

d e p o s i t i o n  o f  u l t r a f i n e  p o l y m e r i c  f i b e r s  w i t h  e x t r e m e l y  l o n g  l e n g t h  a n d  h ig h  s p e c i f i c  

s u r f a c e  a r e a  o n  t h e  c o l l e c t o r  a s  a  n o n - w o v e n  m a t .  D u e  t o - i n t e r e s t i n g  c h a r a c t e r i s t i c s  

o f  t h e  e l e c t r o s p u n  ( e - s p u n )  n o n - w o v e n  f a b r i c  ( s u c h  a s  h i g h  s u r f a c e  a r e a  to  m a s s  o r  

v o l u m e  r a t i o ,  h i g h  p o r o s i t y ,  e t c . ) ,  e - s p u n  f i b e r  m a t s  a r e  e x c e l l e n t  c a n d i d a t e s  f o r  

v a r i o u s  b i o m e d i c a l  a p p l i c a t i o n s ,  s u c h  a s  t i s s u e  e n g i n e e r i n g ,  w o u n d  d r e s s i n g  ( N o h  et 
al., 2 0 0 6 ,  Z h o u  et al., 2 0 0 7 ) ,  a n d  c a r r i e r s  f o r  d e l i v e r y  o f  d r u g s  ( C u i  et a l ,  2 0 0 6 ,  

T a e p a i b o o n  et a l., 2 0 0 6 ,  S i k a r e e p a i s a n  et al., 2 0 0 8 ) .  A s  p r e v i o u s l y  m e n t i o n e d ,  a  

n u m b e r  o f  e - s p u n  p o l y m e r i c  f i b e r  m a t r i c e s  h a v e  b e e n  d e v e l o p e d  a s  c a r r i e r s  f o r  

d e l i v e r y  o f  d r u g s  ( K e n a w y  et a i ,  2 0 0 2 ,  Z o n g  et a l ,  2 0 0 2 ) .  R e c e n t l y ,  e - s p u n  C A  f i b e r  

m a t s  h a v e  b e e n  d e v e l o p e d  a s  c a r r i e r s  f o r  t o p i c a l / t r a n s d e r m a l  d e l i v e r y  o f  v a r i o u s  

t y p e s  o f  d r u g s  ( T a e p a i b o o n  et a i ,  2 0 0 6 ,  T u n g p r a p a  et a i ,  2 0 0 7 ,  S u w a n t o n g  et a i ,



2 0 0 8 ) .  T a e p a i b o o n  et a / . ( 2 0 0 7 )  p r e p a r e d  e - s p u n  C A  f i b e r  m a t s  c o n t a i n i n g  a l l - t r a n s  

r e t i n o i c  a c i d  o r  v i t a m i n  A  a c i d  ( R e t i n - A )  a n d  a - t o c o p h e r a l  o r  v i t a m i n  E  ( V i t - E )  f r o m  

C A  s o l u t i o n s  in  2 :1  v / v  a c e t o n e / d i m e t h y l a c e t a m i d e  ( D M A c )  c o n t a i n i n g  R e t i n - A  a n d  

V i t - E  in  t h e  a m o u n t  o f  0 .5  a n d  5  w t .%  ( b a s e d  o n  th e  w e i g h t  o f  C A ) ,  r e s p e c t i v e l y .  

W u t t i c h a r o e n m o n g k o l  e t  a l. ( 2 0 0 7 )  a n d  C h e n  et al. ( 2 0 0 7 )  p r e p a r e d  e l e c t r o s p u n  

s c a f f o l d s ,  w h ic h  a r e  s i m i l a r  t o  t h a t  o f  t h e  n a t u r a l  e x t r a c e l l u l a r  m a t r i x  ( E C M ) .  In  

a d d i t i o n ,  f i b e r  m a t s  f a b r i c a t e d  b y  e l e c t r o s p i n n i n g  h a v e  m a n y  'ซt h e r  a d v a n t a g e s ,  

i n c l u d i n g  t h e  h i g h  p o r o s i t y ,  i n t e r c o n n e c t e d  p o r e s  a n d  r e l a t i v e l y  l a r g e  s u r f a c e  a r e a s .  

A l l  o f  t h e s e  s t r u c t u r a l  c h a r a c t e r i s t i c s  p r o m o t e  f a v o r a b l e  r e s p o n s e s  o f  s e e d e d  c e l l s  in  

v i t r o ,  s u c h  a s  e n h a n c e d  c e l l  a t t a c h m e n t  a n d  p r o l i f e r a t i o n  ( Y o s h i m o t o  et a i ,  2 0 0 3 ,  

V e n u g o p a l  et a l ,  2 0 0 8 ) .

F i g u r e  2 .1  S c h e m a t i c  d i a g r a m  o f  e l e c t r o s p i n n i n g  s y s t e m .

2.5 Biomaterial of Choice

2 .5 .1  P o l v ( V i n v l  P y r r o l i d o n e )

P o l y ( N - v i n y l  p y r r o l i d o n e )  ( P V P )  is  a  s y n t h e t i c  p o l y m e r  w i t h  g o o d  

b i o c o m p a t i b i l i t y  a n d  c a n  b e  u s e d  a s  m a in  c o m p o n e n t  o f  t e m p o r a r y  s k i n  c o v e r s  a n d  

w o u n d  d r e s s in g s .  U n d e r  i o n i z i n g  r a d i a t io n ,  P V P  u n d e r g o e s  c r o s s l i n k i n g  to  f o r m  

t r a n s p a r e n t  h y d r o g e l s  w i t h  g o o d  b i o c o m p a t i b i l i t y  ( R o s i a k  et a l . , 1 9 9 5 ) .  H o w e v e r ,  f o r  

t h e  s a k e  o f  i t s  i n f e r i o r  f r a g i l e  m e c h a n i c a l  p r o p e r t i e s  a n d  l o w  s w e l l i n g  c a p a b i l i t y ,  t h e
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a p p l i c a t i o n  o f  P V P  h y d r o g e l s  i s  l im i t e d .  B l e n d e d  w i th  o t h e r  p o l y m e r ,  s u c h  a s  

p o l y s a c c h a r i d e s  ( M a o l i n  et a l., 2 0 0 0 ,  R i s b u d  et a l ,  2 0 0 1 ,  N h o  et a l ,  2 0 0 2 ,  A b a d  et 
a l ,  2 0 0 3 ,  Z h a o  et al., 2 0 0 6 ) .  P V P  h y d r o g e l s  c a n  g e t  o b v i o u s l y  i n c r e a s e d  p r o p e r t i e s ,  

a n d  p l a y  a  s i g n i f i c a n t  r o l e  in  a  s e r i e s  o f  h y d r o g e l s  a s  b io m e d ic a l  m a t e r i a l s  ( H u g l i n  et 
a l ,  1 9 8 6 ) .

2 .5 .2  P o l v ( A c r y l i c  A c i d )

P A A  i s  a  s y n t h e t i c  h i g h  m o l e c u l a r  w e i g h t  p o l y m e r  o f  a c r y l i c  a c id ,  

w h ic h  b e h a v e s  l ik e  a n  a n i o n i c  p o l y m e r  a c c o r d i n g  t o  i ts  c a r b o x y l a t e  g r o u p  ( A t c h i s o n  

et a l ,  2 0 1 2 ) .  T o - f a b r i c a t e  P A A  n a n o f i b e r s ,  t h e  o p e r a t i n g  p a r a m e t e r s ,  s o l u t i o n  

c o n c e n t r a t i o n  a n d  s o l v e n t ,  a p p l i e d  v o l t a g e ,  d i s t a n c e  b e t w e e n  n e e d l e  a n d  c o l l e c t o r ,  

a n d  f l o w  r a t e  o f  t h e  p o l y m e r  s o l u t i o n  h a v e  to  b e  o p t i m i z e d  ( T h e r o n  et a l ,  2 0 0 4 ,  

T h o m p s o n  et a l ,  2 0 0 7 ) .  I n  o r d e r  to  p r e p a r e  w a t e r  i n s o l u b l e  P A A  n a n o f i b e r s ,  th e  

e l e c t r o s p u n  P A A  n a n o f i b e r s  a r e  t h e n  c r o s s l i n k e d  b y  t h e r m a l l y - i n d u c e d  e s t e r i f i c a t i o n  

( X i a o  et a l ,  2 0 1 0 ) .

2 .5 .3  A l g i n a t e

A l g i n a t e  is  t h e  t e r m  u s u a l l y  u s e d  f o r  t h e  s a l t s  o f  a l g i n i c  a c i d ,  b u t  it  c a n  

a l s o  r e f e r  to  a l l  t h e  d e r i v a t i v e s  o f  a l g in i c  a c i d  a n d  a l g in i c  a c i d  i t s e l f ;  in  s o m e  

p u b l i c a t i o n s  t h e  t e r m  " a lg in "  is  u s e d  in s t e a d  o f  a l g i n a t e .  A l g i n a t e  is  p r e s e n t  in  th e  

c e l l  w a l l s  o f  b r o w n  a l g a e  a s  t h e  c a l c i u m ,  m a g n e s i u m  a n d  s o d i u m  s a l t s  o f  a l g in i c  

a c id .  T h e  c a l c i u m  a n d  m a g n e s i u m  s a l t s  d o  n o t  d i s s o l v e  in  w a t e r  w h i l e  t h e  s o d i u m  

s a l t  d o e s .  T h a t  is  t h e  r e a s o n  w h y ,  t h e  g o a l  o f  t h e  e x t r a c t i o n  p r o c e s s  i s  to  o b t a i n  d r y ,  

p o w d e r e d ,  s o d i u m  a l g i n a t e  a n d  s o d i u m  a l g in a t e  is  t h e  m a in  f o r m  o f  a l g i n a t e  in  u s e .
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Figure 2 .2  S t r u c t u r a l  c h a r a c t e r i s t i c s  o f  a l g in a t e s :  ( a )  a l g i n a t e  m o n o m e r s ,  ( b )  c h a i n  

c o n f o r m a t i o n ,  ( c )  b lo c k  d i s t r i b u t i o n .

A l g i n a t e  i s  a  l i n e a r - b l o c k  c o p o l y m e r  c o n s i s t i n g  o f  u r o n i c  a c i d  

r e s i d u e s ,  n a m e l y  P - D - m a n n u r o n i c  a n d  a - L - g u l u r o n i c  a c i d ,  l i n k e d  b y  ( 1 —> 4 )-  

l i n k a g e s .  F o r  s i m p l i c i t y ,  a l g i n a t e  m o l e c u l e s  a r e  l o n g  c h a i n s  t h a t  c o n t a i n  t w o  d i f f e r e n t  

a c i d i c  c o m p o n e n t s ,  a b b r e v i a t e d  h e r e  to  M  a n d  G . T h e  w a y  in  w h ic h  t h e s e  M  a n d  G  

u n i t s  a r e  a r r a n g e d  in  t h e  c h a i n  a n d  t h e  o v e r a l l  r a t i o ,  M / G ,  o f  t h e  t w o  u n i t s  in  a  c h a i n  

c a n  v a r y  f r o m  o n e  s p e c i e s  o f  s e a w e e d  to  a n o t h e r .  T h e  c h e m i c a l  s t r u c t u r e  o f  

a l g i n a t e / a l g i n i c  a c i d  is  d i s p l a y e d  in  F i g u r e  2 .4  ( C o l l i n s ,  1 9 9 7 ) .

T h e  u s e s  o f  a l g i n a t e s  a r e  b a s e d  o n  t h r e e  m a in  p r o p e r t i e s .  T h e  f i r s t  i s  

t h e i r  a b i l i t y ,  w h e n  d i s s o l v e d  in  w a t e r ,  to  t h i c k e n  t h e  r e s u l t i n g  s o l u t i o n  ( t e c h n i c a l l y  

d e s c r i b e d  a s  t h e i r  a b i l i t y  to  i n c r e a s e  t h e  v i s c o s i t y  o f  a q u e o u s  s o l u t i o n s ) .  T h e  s e c o n d  

is  t h e i r  a b i l i t y  t o  f o r m  g e l s ;  in  t h e  p r e s e n c e  o f  m u l t i v a l e n t  c a t i o n s  s u c h  a s  C a 2 f , a n  

a q u e o u s  s o l u t i o n  o f  a l g i n a t e  w i l l  b e c o m e  a  g e l .  G e l  f o r m a t i o n  o c c u r s  d u e  to  t h e  i o n i c  

i n t e r a c t i o n  b e t w e e n  g u l u r o n i c  a c i d  r e s i d u e s  f r o m  t w o  o r  m o r e  a l g i n a t e  c h a i n s  a n d  

c a t i o n s ,  y i e l d i n g  a  t h r e e - d i m e n s i o n a l  n e t w o r k  o f  a l g i n a t e  m o l e c u l e s  w e l l  d e s c r i b e d  

b y  th e  “ E g g - B o x  M o d e l ”  ( s e e  F i g u r e  2 .5 )  ( G r a n t  et a l ,  1 9 7 3 ) .
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Figure 2.3 E g g - B o x  M o d e l .

N o  h e a t  is  r e q u i r e d  a n d  t h e  g e l s  d o  n o t  m e l t  w h e n  h e a t e d .  T h i s  i s  in  

c o n t r a s t  t o  t h e  a g a r  g e l s  w h e r e  t h e  w a t e r  m u s t  b e  h e a t e d  to  a b o u t  80°c to  d i s s o l v e  t h e  

a g a r  a n d  t h e  g e l  f o r m s  w h e n  c o o le d  b e l o w  a b o u t  4 0 ° c .  T h e  t h i r d  is  t h e  a b i l i t y  t o  

f o r m  f i lm s  o f  s o d i u m  o r  c a l c i u m  a l g i n a t e  a n d  f ib e r s  o f  c a l c i u m  a l g i n a t e s .

A m o n g  t h e  v a r i o u s  f i b r o u s  a n d  h y d r o g e l  p r o d u c t s ,  a l g i n a t e - b a s e d  

p r o d u c t s  a r e  c u r r e n t l y  t h e  m o s t  p o p u l a r  o n e s  u s e d  in  w o u n d  m a n a g e m e n t ,  s i n c e  t h e y  

o f f e r  m a n y  a d v a n t a g e s  o v e r  t r a d i t i o n a l  c o t t o n  a n d  v i s c o s e  g a u z e s  ( H o m c a s t l e ,  1 9 9 5 ,  

Q i n  et al. , 1 9 9 6 ) .  T h e y  a r e  b i o c o m p a t i b l e  a n d  f o r m  a  g e l  o n  a b s o r p t i o n  o f  w o u n d  

e x u d a t e .  T h i s  e l i m i n a t e s  f i b e r  e n t r a p m e n t  in  t h e  w o u n d ,  w h i c h  is  a  m a j o r  c a u s e  o f  

p a t i e n t  t r a u m a / d i s c o m f o r t  d u r i n g  d r e s s i n g  r e m o v a l .  S u c h  g e l a t i o n  p r e v e n t s  t h e  

w o u n d  s u r f a c e  f r o m  d r y i n g  o u t ,  w h ic h  is  b e n e f i c i a l  s i n c e  a  m o i s t  w o u n d  e n v i r o n m e n t  

p r o m o t e s  h e a l i n g  a n d  l e a d s  to  a  b e t t e r  c o s m e t i c  r e p a i r  o f  t h e  w o u n d  ( W i n t e r ,  1 9 6 2 )  

H e n c e ,  it  i s  a l s o  r e p o r t e d  t h a t  a l g i n a t e - b a s e d  d r e s s i n g s  h a v e  h a e m o s t a t i c  p r o p e r t i e s  

a n d  c a n  e n h a n c e  t h e  r a t e  o f  h e a l i n g  o f  s k i n  w o u n d s  ( A t t w o o d ,  1 9 8 9 ) .

2.6 Bioactive Substances

2 .6 .1  S i l v e r  N a n o p a r t i c l e s

M e ta l  n a n o p a r t i c l e s  a n d  n a n o s t r u c t u r e d  m a t e r i a l s  a r e  n o v e l  c l a s s e s  o f  

m a t e r i a l s ,  w h i c h  h a v e  a t t r a c t e d  g r e a t  a t t e n t i o n  in  c a t a l y s i s  ( L e w i s ,  1 9 9 3 ,  D a n i e l  et 
a l ,  2 0 0 4 ) ,  o p t i c s  ( H a y w a r d  et a l . , 2 0 0 0 ,  I s p a s o i u  et al., 2 0 0 0 ) ,  e l e c t r o n i c s  ( P o i z o t  et
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a l ,  2 0 0 0 ,  K i e s o w  et al., 2 0 0 3 )  a n d  b i o m e d i c i n e  ( D a n i e l  et al., 2 0 0 4 ,  G e c k e l e r  et al.,
2 0 0 6 )  a s  w e l l  a s  q u a n t u m - s i z e  d o m a i n  a p p l i c a t i o n s  ( W a n g  et al., 2 0 0 1 )  d u e  to  t h e i r  

u n u s u a l  p h y s i c o c h e m i c a l  p r o p e r t i e s  t h a t  a r e  q u i t e  d i f f e r e n t  f r o m  t h o s e  o f  t h e  b u lk  

s o l i d s .  T h e  s y n t h e s i s  o f  m e t a l  n a n o p a r t i c l e s  is  a  m a jo r  r e s e a r c h  a r e a  in  n a n o s c i e n c e  

a n d  t e c h n o l o g y .  C h e m i c a l  r e d u c t i o n  ( L i s i e c k i  et a l ,  1 9 9 3 ) ,  C O  p r e c i p i t a t i o n  ( C h e n  et 
a l ,  2 0 0 2 ) ,  c a r b o n  n a n o t u b e s  ( K i m  et a l ,  2 0 0 6 )  a n d  p o l y m e r  p r o t e c t i o n  ( Y a n a g i h a r a  

et a t ,  2 0 0 1 ,  G a o  et a l ,  2 0 0 4 )  h a s  b e e n  e x t e n s i v e l y  u s e d  a s  th e  b e s t  w a y  to  o b t a i n  

m e t a l  n a n o p a r t i c l e s  w i t h  a  n a r r o w  s i z e  d i s t r i b u t i o n .

N a n o t e c h n o l o g y  h a s  p r o v i d e d  a  w a y  o f  p r o d u c i n g  p u r e  s i l v e r  

n a n o p a r t i c l e s .  S i l v e r  n a n o p a r t i c l e  is  o n e  o f  t h e  m o s t  e f f e c t i v e  a n t i m i c r o b i a l  a g e n t s  

b e c a u s e  o f  t h e  h i g h  s p e c i f i c  s u r f a c e  o r  v o l u m e  f r a c t i o n  s o  t h a t  a  l a r g e  p r o p o r t i o n  o f  

m e t a l  a t o m s  a r e  d i r e c t l y  c o n t a c t  w i th  t h e  e n v i r o n m e n t .  S i l v e r  n a n o p a r t i c l ê  is  a n  

e f f e c t i v e  a n t i m i c r o b i a l  a g e n t ,  i s  n o n - t o x i c  to  h u m a n  t i s s u e  a n d  c a n  k i l l  a  w i d e  r a n g e  

o f  b a c t e r i a .  M o r e o v e r ,  i t  c a n  h e l p  in  w o u n d  h e a l i n g  p r o c e s s .

2.6.1.1 Release a n d  M echanism  o f  Silver Ions A gainst Bacteria
P a l  ( 2 0 0 2 )  s h o w e d  t h a t ,  in  a n  a q u e o u s  m e d i u m  c o n t a i n i n g  a  

n u c l e o p h i l e  ( e . g . ,  N a B H .4, S C H \  a n d  I"), t h e  d i s s o l u t i o n  o f  s i l v e r  is  p o s s i b l e  d u e  t o  

t h e  s i g n i f i c a n t  d e c r e a s e  in  t h e  r e d u c t i o n  p o t e n t i a l  a n d  t h e  r e d o x  r e a c t i o n  f o r  s i l v e r  

d i s s o l u t i o n  c a n  b e  w r i t t e n  a s

4 A g  +  (ว 2 +  2 H 2O  <-> 4 A g + +  4 0 H  (2 .1  )

H e r e ,  it  is  p o s t u l a t e d  t h a t  t h e  a s - f o r m e d  e l e m e n t a l  A g °  

d i s s o l v e d  r e a d i l y  u p o n  t h e  c o n t a c t  w i th  t h e  r e l e a s i n g  m e d i u m  a n d  b o th  t h e  r e m n a n t  

a n d  t h e  d i s s o l v e d  A g + io n s  w e r e  r e l e a s e d  i n t o  t h e  m e d i u m  d u r i n g  t h e  r e l e a s e  s tu d i e s  

( F i g u r e  2 .3 ) .

T h e  i n c r e a s i n g  n u m b e r  o f  c o m m e r c i a l l y  a v a i l a b l e  s i l v e r - b a s e d  

d r e s s i n g s ,  t h e r e  i s  a  d i s t i n c t  l a c k  o f  c o m p a r a t i v e  d a t a  o n  t h e i r  c l i n i c a l  e f f e c t i v e n e s s .  

W h a t  is  k n o w n  i s  t h a t  s i l v e r  c a n  b e  e f f e c t i v e  a g a i n s t  a  w i d e  r a n g e  o f  m i c r o o r g a n i s m s ,  

i n c l u d i n g  a e r o b i c ,  a n a e r o b i c ,  G r a m - n e g a t i v e  a n d  G r a m - p o s i t i v e  b a c t e r i a ,  y e a s t ,  

f u n g i ,  a n d  v i r u s e s .  E l e m e n t a l  s i l v e r  ( A g ° )  a p p e a r s  to  h a v e  n o  a n t i b a c t e r i a l ,  w h e r e a s  

i t s  c a t i o n  ( A g +) i s  h ig h l y  r e a c t i v e  ( L a n s d o w n , .  2 0 0 2 ,  B r e t t ,  2 0 0 6 ) ,  p a r t i c u l a r l y  a t  a  

c o n c e n t r a t i o n  b e t w e e n  5 a n d  4 0  m g /1  ( B u r r e l l ,  2 0 0 3 ) ,  a n d  i t s  l o w  c o n c e n t r a t i o n  

c o m p o n e n t  m e a n s  i t  r e t a i n s  e f f i c a c y  e v e n  w h e n  d i lu t e .
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Figure 2.4 R e l e a s e  o f  a c t i v e  s i l v e r  io n s .

m e c h a n i s m s :
T h e  a n t i m i c r o b i a l  e f f e c t  o f  s i l v e r  c a n  b e  e x p l a i n e d  b y  v a r i o u s

( 1 ) T h e  i n h i b i t o r y  a c t i o n  o f  s i l v e r  i s  d u e  to  i t s  s t r o n g  

i n t e r a c t i o n  w i th  t h i o l  g r o u p s  p r e s e n t  in  t h e  r e s p i r a t o r y  e n z y m e s  in  t h e  b a c t e r i a l  c e l l  

( L a n s d o w n ,  2 0 0 2 ,  L a n s d o w n ,  2 0 0 2 ) .  ( U n l i k e  a n t i b i o t i c s ,  s i l v e r  is  t o x i c  to  m u l t i p l e  

c o m p o n e n t s  o f  b a c t e r i a l  c e l l  m e t a b o l i s m .  T h e s e  i n c lu d e  d a m a g e  to  t h e  b a c t e r i a l  c e l l  

w a l l ,  a n d  m e m b r a n e  p e r m e a b i l i t y  l e a d s  to  g r o s s  c e l l u l a r  s t r u c t u r a l  c h a n g e s ,  b l o c k a g e  

o f  t r a n s p o r t  a n d  e n z y m e  s y s t e m s  s u c h  a s  t h e  r e s p i r a t o r y  c y t o c h r o m e s ,  a l t e r a t i o n  o f  

p r o t e i n s  a n d  b i n d i n g  o f  m i c r o b i a l  d e o x y r i b o n u c l e i c  a c i d  a n d  r i b o n u c l e i c  a c i d  to  

p r e v e n t  t r a n s c r i p t i o n  a n d  d i v i s i o n . )

( 2 )  S i l v e r  h a s  a l s o  b e e n  s h o w n  to  i n t e r a c t  w i th  s t r u c tu r a l  

p r o t e i n s  a n d  p r e f e r e n t i a l l y  b i n d  w i t h  D N A  n u c le i c  a c i d  b a s e s  t o  i n h i b i t  

r e p l i c a t i o n ( L a n s d o w n ,  2 0 0 2 ,  L a n s d o w n ,  2 0 0 2 ) .  ( L i k e  o t h e r  a n t i s e p t i c s ,  s i l v e r  is  s o o n  

i n a c t i v a t e d  b y  p r o t e i n  b i n d i n g ,  b u t  t h i s  i n a c t i v a t i o n  c a n  a l s o  b e  c a u s e d  b y  t i s s u e s  a n d  

a n i o n s  s u c h  a s  c h l o r i d e ,  p h o s p h a t e  a n d  s u l p h i d e . )

F o r  t h i s  r e a s o n ,  s i l v e r  h a s  r e c e n t l y  b e e n  s h o w n  t o  b e  h ig h l y  

t d x i c  t o  k é r a t i n o c y t e s  a n d  f i b r o b l a s t s  a n d  m a y  d e l a y  b u r n  w o u n d  h e a l i n g  i f  a p p l i e d  

i n d i s c r i m i n a t e l y  to  d e b r i d e d  h e a l i n g  t i s s u e  a r e a s  ( C o o p e r  et a l ,  1 9 9 0 ) .
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D r e s s i n g s  t h a t  c a n  s u s t a i n  r e l e a s e  o f  s i l v e r  d o  n o t  n e e d  to  b e  

c h a n g e d  s o  o f t e n ,  t h e r e b y  r e p r e s e n t i n g  a  n u r s i n g  m a n a g e m e n t  t i m e  b e n e f i t .  A  

r e d u c e d  n u m b e r  o f  d r e s s i n g  c h a n g e s  c o u l d  a f f e c t  p o s i t i v e l y  a  p a t i e n t ’ s q u a l i t y  o f  l i f e ,  

p a r t i c u l a r l y  in  b u r n  m a n a g e m e n t .

O r g a n i s m s  d o  v a r y  in  t h e i r  s u s c e p t i b i l i t y  t o  s i l v e r ,  b u t  t h e r e  is  

g o o d  e v i d e n c e  t h a t  s i l v e r  h a s  a c t i v i t y  a g a i n s t  t h e  c o m m o n  p a t h o g e n s ,  ร. aureus  a n d  

P seudom onas spp., w h i c h  a r e  c o m m o n l y  e n c o u n t e r e d  in  c h r o n i c  w o u n d  c a r e .  T h e  

n e w e r  d r e s s i n g s  p r e s e n t  s i l v e r  i o n s  d i f f e r e n t l y  f r o m  s i l v e r  n i t r a t e  a n d  S S D .  C l i n i c a l  

e v i d e n c e  o f  b a c t e r i a l  r e s i s t a n c e  to  s i l v e r  i o n s ,  i n v o l v i n g  o r g a n i s m s  c u l t u r e d  f r o m  

c h r o n i c  w o u n d s ,  is  a w a i t e d ,  b u t  i t  w o u l d  b e  i n a p p r o p r i a t e  to  d i s c o u n t  t h a t  t h e  

p o s s i b i l i t y  c o u ld  o c c u r .  L o c a l  s t a i n i n g  b y  s i l v e r  d r e s s i n g s  d o e s  n o t  a p p e a r  to  b e  a  

m a j o r  c o m p l i c a t i o n  a n d  is  u s u a l l y  t e m p o r a r y .  T h i s  p r o b a b l y  r e l a t e s  to  s u s t a i n e d  

r e l e a s e  a n d  h ig h  b i o a v a i l a b i l i t y ,  w h i c h  is  f u r n i s h e d  b y  m a n y  o f  t h e  n e w  d r e s s i n g s .  

A l t h o u g h  t h e  l e v e l  o f  s t a i n i n g  r e l a t e s  to  t h e  s i l v e r  c o n c e n t r a t i o n  p r e s e n t e d  b y  

d r e s s i n g s  a t  t h e  w o u n d - s k i n  i n t e r f a c e ,  p e n e t r a t i o n  i n t o  t h e  t i s s u e s  is  s m a l l .  T h i s  is  

m o r e  l i k e l y  w i th  th e  u s e  o f  s i l v e r  n i t r a t e  ( W a l k e r  et a i ,  2 0 0 6 ) .  S y s t e m i c  t o x i c i t y ,  

a r g y r i a ,  i s  u n l i k e l y  a s  a b s o r p t i o n  f r o m  d r e s s i n g s  i s  s o  s m a l l  a n d  p r o b a b l y  d e p e n d s  o n  

w o u n d  s i z e  ( L a n s d o w n ,  2 0 0 2 ) .  T h i s  s y s t e m i c  r i s k  is  p r o b a b l y  o v e r s t a t e d ,  j u s t  a s  th e  

r i s k  o f  t h y r o i d  d i s o r d e r  is  a f t e r  t h e  u s e  o f  p o v i d o n e - i o d i n e  i n  c h r o n i c  w o u n d s .  

N e v e r t h e l e s s ,  a r g y r i a  m a y  t h e o r e t i c a l l y  r e s u l t  w h e n  t h e r e  is  a  v e r y  l a r g e  o p e n  w o u n d  

a n d  d r e s s i n g s  t h a t  r e l e a s e  l a r g e  a m o u n t s  o f  s i l v e r  i o n s  a r e  u s e d .  T h e r e  h a v e  b e e n  n o  

c o n s i s t e n t  r e p o r t s  o f  s i l v e r  a l l e r g y ,  u n l i k e  t h e  u s e  o f  t o p i c a l  a n t i b i o t i c s ,  s u c h  a s  

n e o m y c i n ,  a n d  s o m e  o t h e r  a n t i s e p t i c s .

2 .6 .2  D o x v c v c l i n e  I l y c l a t e

T h e  d o x y c y c l i n e  h y c l a t e  is  a  b r o a d  s p e c t r u m  a n t i b i o t i c  u s e d  in  s e v e r a l  

c o u n t r i e s  t o  t r e a t  i n f e c t i o u s  d i s e a s e s  a n d  a s  a n  a d d i t i v e  in  a n i m a l  n u t r i t i o n  t o  

f a c i l i t a t e  g r o w t h .  D o x y c y c l i n e  h y c l a t e  h a s  b e e n  s tu d i e d  a s  a n  i n h i b i t o r  o f  m a t r i x  

m e t a l l o p r o t e i n a s e s  ( i n t e r c e l l u l a r  s u b s t a n c e ) ,  a n  a c t i o n  u n r e l a t e d  t o  i ts  e f f e c t s  o n  

b a c t e r i a l  p r o t e i n  s y n t h e s i s  ( S k u l a s o n  et a l ,  2 0 0 3 ,  B r u n t o n  et a l ,  2 0 0 6 ) .  D o x y c y c l i n e  

is  m o r e  a c t i v e  t h a n  t e t r a c y c l i n e  a g a i n s t  m a n y  s p e c i e s  o f  b a c t e r i a  i n c l u d i n g  

Streptococcus pyo g en es , e n t e r o c o c c i ,  a n a e r o b i c ,  a n d  v a r i o u s  N ocardia  s p p .  C r o s s ­

r e s i s t a n c e  i s  c o m m o n ,  a l t h o u g h  s o m e  Staphylococcus aureus  r e s i s t a n t  to  t e t r a c y c l i n e
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r e s p o n d  to  d o x y c y c l i n e .  D o x y c y c l i n e  is  a l s o  m o r e  a c t i v e  a g a i n s t  p r o t o z o a ,  

p a r t i c u l a r l y  Plasm odium  s p p .  ( ร พ e e t m a n ,  2 0 1 1 ) .

2 .6 .3  S i lk  S e r i c i n

S e r i c in  is  o n e  t y p e  o f  p r o t e i n  w h ic h  is  o b t a i n e d  f r o m  t h e  s i l k  c o c o o n s .  

T h e s e  s i l k  c o c o o n s  c o n t a i n  tw o  t y p e  o f  p r o te in  o n e  i s  s e r i c i n  a n d  o t h e r  i s  f i b r o i n .  

A m o u n t  o f  s e r i c i n  is  2 5 - 3 0 % ,  r e s t  is  f i b r o i n  ( P K  et a l ) .  T h e r e  a r e  18  k i n d s  o f  a m i n o  

a c i d s  in  s e r i c i n ,  a m o n g  w h i c h ,  s e r i n e  a n d  a s p a r t a t e  h a v e  t h e  h i g h e s t  c o n t e n t s .  

B e s i d e s ,  it h a s  t h e  o t h e r  a m i n o  a c i d s  n e c e s s a r y  t o  h u m a n  b o d y ,  i t  i s  a n  e x c e l l e n t  

p r o t e i n .  B e c a u s e  in  s e r i c i n ,  a b o u t  8 0 %  a m i n o  a c i d  h a s  h y d r o p h i l i c  l a t e r a l  g r o u p ,  

a b o u t  1 /3  o f  w h i c h  is  s e r i n e  w h i c h  w a t e r  a b s o r p t i o n  is  5 0  t im e s  h i g h  t h a n  t h a t  o f  

g ly c e r in .

S e r i c in ,  a s  t h e  r a w  m a te r i a l  o f  c o s m e t i c ,  h a s  e x c e l l e n t  m o i s t u r e  

a b s o r p t i o n  a n d  p r e s e r v a t i v e  a b i l i t y .  S e r i c i n  p r o t e i n  c a n  f o r m  a  f i lm  o n  th e  s u r f a c e  o f  

s k in  a n d  h a i r  s o  th a t  t h e  w a t e r  in  s k in  c a n  b e  p r e s e r v e d ,  a n d  t h e n  t h e  h a r m  to  s k in  

c u t in  c a n  b e  a v o id e d .  B y  a p p l y i n g  i t ,  t h e  s k in  c a n  b e  s o f t  a n d  s m o o t h ,  a n d  t h e  h a i r  

c a n  b e  s o f t  a n d  f l e x i b l e ,  a n d  i t  a l s o  b e n e f i t s  f o r  t h e  s h a p i n g  o f  h a i r .  M e a n w h i l e ,  it 

w i l l  n o t  a d h e r e  to  h a i r .

N o w a d a y s ,  t h e r e  a r e  m a n y  r e s e a r c h e s  s h o w n  t h a t  s s  h a s  g o o d  w o u n d  

h e a l i n g  p r o p e r t i e s .  I ts  c o m p o n e n t  a l s o  i m p r o v e s  t h e  a t t a c h m e n t  o f  c u l t u r e d  h u m a n  

s k in  f i b r o b l a s t  ( T s u b o u c h i  et al. , 2 0 0 5 )  a s  w e l l  a s  e n h a n c e d  e f f e c t  in  p r o m o t i n g  

c o r n e a l  w o u n d  h e a l i n g  ( N a g a i  et a i ,  2 0 0 9 ) .  A c c o r d i n g  to  ss  c r e a m ,  it  c a n  h e a l  t h e  

w o u n d  b y  a c t i v a t i n g  c o l l a g e n  s y n t h e s i s  a n d  w o u n d  s iz e  r e d u c t i o n  w i t h o u t  a n y  

a l l e r g i c  r e a c t i o n  o r  i n f l a m m a t i o n  ( A r a m w i t  et a i ,  2 0 0 7 ,  A r a m w i t  et al., 2 0 0 9 ) .  

R e c e n t  s t u d i e s  h a v e  f o u n d  u n i q u e  c h a r a c t e r i s t i c s  o f  s e r i c i n ,  s u c h  a s  i n d u c t i o n  o f  

a c c e l e r a t e d  p r o l i f e r a t i o n  o f  m a m m a l i a n  c e l l s  ( T e r a d a  et a l . , 2 0 0 2 )  a n d  h e t e r o g e n e o u s  

n u c l é a t i o n  o f  a p a t i t e  ( T a k e u c h i  et al. , 2 0 0 3 ) .  H e n c e  it is  a n t i c i p a t e d  t h a t  s e r i c i n  is  a  

p r o m i s i n g  n a t u r a l  r e s o u r c e  f o r  d e v e l o p i n g  n o v e l  p r o t e i n - b a s e d  m a t e r i a l s  ( Z h u  et a i ,  
1 9 9 5 ) .  S e r i c i n  c o u ld  s u p p r e s s  l ip id  p e r o x i d a t i o n ,  i n h i b i t  t y r o s i n a s e  ( p o l y p h e n o l  

o x i d a s e )  a c t i v i t y  in  v i t r o  a n d  c o n t r i b u t e s  i ts  a n t i o x i d a n t  a c t i v i t i e s  to  h y d r o x y l  g r o u p  

c h e l a t i o n  w i t h  t r a c e  e l e m e n t s  s u c h  a s  c o p p e r  a n d  i r o n .  T h e  r e s u l t  i m p l i e d  t h a t  s e r i c i n  

is  a  v a l u a b l e  i n g r e d i e n t  f o r  c o s m e t i c s  b e c a u s e  it  c a n  i n h i b i t  t y r o s i n a s e  a c t i v i t y  a n d  

t h i s  e n z y m e  is  r e s p o n s i b l e  f o r  b i o s y n t h e s i s  o f  s k in  m e l a n i n  ( K a to  et a l ,  1 9 9 8 ) .
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I n  a d d i t i o n  t h a t  s e r i c i n  e x e r t s  i n h i b i t o r y  a c t i v i t y  o n  u l t r a v i o l e t  

r a d i a t i o n  i n d u c e d  a c u t e  d a m a g e  a n d  t u m o r  p r o m o t i o n  b y  r e d u c i n g  o x i d a t i v e  s t r e s s  in  

t h e  s k in  o f  h a i r l e s s  m o u s e  ( Z h a o r i g e t u  et a l . , 2 0 0 3 ) .  S e r i c i n  p o s s e s s e s  t h e  b io l o g i c a l  

a c t i v i t y  o f  p r e v e n t i n g  c e l l  d e a t h  a n d  p r o m o t i n g  c e l l u l a r  g r o w t h  a f t e r  a c u t e  s e r u m  

d e p r i v a t i o n .  M o r e o v e r ,  s e r i c i n  h a s  b e e n  s h o w n  to  b e  u s e f u l  a s  a  d e g r a d a b l e  

b i o m a t e r i a l ,  b i o m e d i c a l  m a t e r i a l  a n d  p o l y m e r s  f o r  f o r m i n g  a r t i c l e s ,  f u n c t i o n a l  

m e m b r a n e s ,  f i b e r s  a n d  f a b r i c s  ( T a k a h a s h i  et a l . , 2 0 0 3 ) .
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