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 يهادر داربست تیآپات یدروکسی)/ هدیاس کی(لاکتیهاي پلکامپوزیت یاثر دما و زمان بر همگن

  یاستخوان

  

  

  

  *1ینهشج یمهران صولت و 3یناشکان نو ،2یمیمهسا کر ،1یفاطمه فارغدل
  

  رانیتهران، ا ر،یرکبیام یدانشگاه صنعت ،یپزشک یمهندس دانشکده –1

  کایمتحده آمر التیا ا،یلادلفیدانشگاه درکسل، ف ک،یم مکانو عل کیمکان یمهندس دانشکده –2

   کایمتحده آمر التیا نگتون،یفارم کات،یبخش سلامت دانشگاه کانکت ،یپزشک یمهندس دانشکده –3

  

  

  )22/6/1400 دریافت نسخه نهایی: -21/8/1399(دریافت مقاله: 

  

  

  

  

ک، عدم توزیع یکنواخت ذرات سرامیکی در ماتریس پلیمري است. در این هاي پلیمر/ سرامیهاي تهیه کامپوزیتیکی از چالش -یدهچک

 ،25بررسی شد. بدین منظور، سه دماي  در ماتریس پلی(لاکتیک اسید) آپاتیتمطالعه تأثیر دو عامل دما و زمان بر توزیع ذرات هیدروکسی 

شـد. از   گرفته درنظروسپانسون سرامیکی با محلول پلیمري ساعت براي اختلاط س 48 و 24 ،12 ،6گراد و چهار زمان درجه سانتی 45و  37

ها استفاده شد که نشـان داد کـه تشـکیل پیونـدهاي فیزیکـی ماننـد       یه براي ارزیابی کامپوزیتفور یلتبدمادون قرمز با سنجی آنالیز طیف

 ییکروسـکوپ م یراز تصـاو تـأثیر داشـت.   پلیمر، بر نحوه پراکنـدگی ذرات  زمینه کربوکسیل بین هیدروکسی آپاتیت و  -کلسیم-کربوکسیل

هـا اسـتفاده شـد. بـدین     و تعیین میزان همگنی نمونه ذرات یعمشاهده توز يبرا یکسا پرتوي يپراش انرژ سنجییفو ط یروبش یالکترون

اوي تقسیم و از بخش مس نهدهد؛ به ایکس که نقشه حضور کلسیم را ارائه می پرتويسنجی انرژي پراش طیفمنظور ابتدا تصاویر حاصل از 

 37دمـاي   در شـده که نمونه تهیه ها استفاده شد. نتایج نشان داد ) براي محاسبه میزان همگنی نمونهαروش جدیدي بر پایه فاکتور توزیع (

  .داشت هاتري نسبت به دیگر نمونهساعت توزیع یکنواخت 48 و مدت زمان گراددرجه سانتی
  

  

  .اریانحراف مع ،یهمگن ت،یکامپوز ،تیآپات یدروکسیه :يدیکل يهاواژه

  

  هافهرست علامت

Å  آنگستروم  c  ارتفاع واحد شبکه بلور  

°C 1  گراددرجه سانتی-cm  واحد عدد موجی  

Ca  کلسیم  pH  مقیاسی براي تعیین میزان اسیدي یا بازي بودن یک محلول –اچپی  

H هیدروژن  α  فاکتور توزیع  
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N نیتروژن  β  فاکتور چولگی  

O اکسیژن  θ2  زاویه پراش  

P فسفر c  ارتفاع واحد شبکه بلور  

a طول واحد شبکه بلور     

  

  مقدمه -1

ترین مشکلاتی اسـت کـه   از دست رفتن استخوان، یکی از عمده

گـذارد و بـا وجـود    تأثیر چشمگیري بر کیفیت زندگی افراد مـی 

است، این مشـکل  انجام شده  که در این زمینه ت بسیاريمطالعا

. شـود محسـوب مـی  هاي پزشـکی  ترین چالشهمچنان از بزرگ

هـاي اسـتخوانی   هاي مختلفی براي درمان آسیبتاکنون از روش

اسـتخوان داراي   توگرفتکه از بین آنها، استفاده از ا استفاده شد

شـده  ر گرفتـه  کـا هـاي بـه  استاندارد طلایی است؛ اما همه روش

عنـوان یـک روش   هایی دارند که استفاده از آنها را بهمحدودیت

رو چندین دهه است که رویکرد سازند. از اینآل محدود میایده

عنوان روشی قابل اعتماد معرفـی شـد   مهندسی بافت استخوان به

هاي پیشین غلبه کند. در ایـن روش از  هاي روشتا بر محدویت

تقلیـدي بافـت اسـتخوان    ت براي زیسـت ترکیب سلول و داربس

مصنوعی  شود. داربست به ساختار متخلخل وطبیعی استفاده می

  .  ]1[کند بعدي حمایت میشود که از تشکیل بافت سهاطلاق می

ــر، در ســال   ــاي اخی ــتقبال ازه ــايرویکــرد در نتیجــه اس  ه

 هـاي پـژوهش ، تنشـی  سـپر  ایجاد از جلوگیريو  تقلیديزیست

 هـاي خت و ارزیابی خـواص و عملکـرد داربسـت   بر سا زیادي

ســت. اشــده  متمرکــز بافــت اســتخوان مهندســی کــامپوزیتی در

عنـوان داربسـت اسـتخوان اسـتفاده     ترکیبات کـامپوزیتی کـه بـه   

 پذیر بوده و تواناییتخریبسازگار و زیستزیست باید شوندمی

اسـتخوان را داشـته باشـند. همچنـین وجـود       بـا  شدنیکپارچه 

براي نقل و انتقال مواد معدنی و ضایعات  1راه به در هايلخلتخ

  .]3 و 2[هاي یک داربست مناسب است سلولی نیز از نیازمندي

هـاي اسـتخوانی   هاي مختلفی براي ساخت داربستاز روش  

کــردن انجمــادي،  تــوان بــه خشــکشــود کــه مــیاســتفاده مــی

 ـقالب سـازي  هگیري حلال، جداسازي فازي، الکتروریسی و نمون

سـازي سـریع،   هـاي نمونـه  . یکـی از روش ]4[سریع اشاره کرد 

هـاي بـر پایـه    اسـت کـه در آن از فیلامـان    2نشانی ذوبیرسوب

بعـدي  هـاي سـه  تهیـه داربسـت   بـراي پلیمرهاي ترموپلاسـتیک  

سـازي  . براي بهبود هدایت استخوان و بهینـه ]5[شود استفاده می

یب سـرامیک و پلیمـر   ها معمولاً از ترکسرعت تخریب داربست

؛ امـا  ]6[شـود  ها استفاده مـی مواد سازنده فیلامانعنوان زیستبه

هاي همگن و هاي مهم در این زمینه، تهیه فیلامانیکی از چالش

یکنواخت است که تأثیر زیادي بر فرایند چاپ، خواص فیزیکی 

  .]7[دست آمده و عملکرد آن در بدن دارند ساختار به

ــره   ــراي به ــان ازوري هب ــواص مزم ــدایت خ ــتخوانی ه  3اس

 هـا، پلیمـر  خوب پذیريتخریبزیست کنترل قابلیت ها وسرامیک

یکـی از   .شـدند  گوناگونی سـاخته  پلیمر /سرامیک هايکامپوزیت

هـاي اسـتخوانی،   مواد پلیمـري متـداول در تهیـه داربسـت    زیست

دلیـــل بـــهمـــاده اســـت. ایـــن زیســـت 4پلی(لاکتیـــک اســـید)

بـه وفـور    پزشکی در پذیريتخریبزیست و يپذیرجذبزیست

امـا در مـورد کاربردهـاي اسـتخوانی، عملکـرد       شـود، استفاده می

دلیل آبگریـز  و به مکانیکی ضعیف و هدایت استخوانی پایینی دارد

رو دهد؛ از ایـن نمی نشان خود از مناسبیبودن، چسبندگی سلولی 

یکـی از   ].9 و 8[شـود   کامپوزیـت  دوم جـزء  یک با تا است زملا

عنوان فاز دوم کامپوزیت استفاده توان از آن بهموادي که میزیست

بـا   هیدروکسـی آپاتیـت  شـباهت   .است 5هیدروکسی آپاتیتکرد، 

سازگاري بالا، منجر بـه  ترکیبات سازنده استخوان و داشتن زیست

 و دهـی پوشـش  کاشتنی، ساختماده در استفاده فراوان این زیست

هاي . کامپوزیت]10و  6[شود استفاده می خواناست بافت مهندسی

 هیدروکسـی آپاتیـت  و  پلی(لاکتیک اسید)دست آمده از ترکیب به

بیشـتري   پـذیري انعطـاف  و ساختاري مکانیکی، پیوستگی خواص

کلیـد  امـا  . ]11[دهند دهنده خود نشان میتشکیل نسبت به اجزاي

 /ســید)پلی(لاکتیــک ا بــرداري از خــواص ویــژه کامپوزیــتبهــره

ــت  ــی آپاتی ــوب هیدروکس ــی،  در روش رس ــانی ذوب ــع نش توزی
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عوامل مختلفی  ؛ کهاست پلیمري بستر در سرامیکی فاز یکنواخت

بـر دیگـر    پیـرو آن از جمله غلظت، اندازه و شکل ذرات بر آن و 

  .  ]7[گذارد خواص کامپوزیت تأثیر می

هــاي گونــاگونی بــراي ارزیــابی توزیــع ذرات در     روش  

هاي ریزسـاختار  بر پایه پارامتر بیشتروجود دارد که ها کامپوزیت

بـین ذرات   هستند؛ مانند غلظت موضعی، تعداد ذرات و فاصـله 

هــاي آمــاري مجــاور. همچنــین از معــادلات ریاضــی و پــارامتر

همچون انحراف معیار، ضریب انحـراف و واریـانس نیـز بـراي     

مـل  از آنجـا کـه عوا  . ]7[شـود  بررسی توزیع ذرات استفاده مـی 

دسـت  به گذارند،متعددي بر توزیع فاز دوم در ماتریس تأثیر می

شـود کـه   کامپوزیت همگن چالش بزرگی محسـوب مـی   آوردن

  مستلزم مطالعه و تحقیق دقیق است.  

کیم و همکاران براي بررسی چگـونگی   میلادي، 2007در سال   

ش از سـه رو  6توزیع نانوذرات آلومینا در پلیمر پلی(اتیلن ترفتالات)

) شـاخص  2) محاسـبه چگـالی ذرات،   1استفاده کردند؛ که شـامل:  

دست ) روش مستطیلی بود. در این مطالعه، تصاویر به3و  7موریسیتا

ــه نــواحی مســتطیلی   آمــده از میکروســکوپ الکترونــی عبــوري، ب

تر تقسیم شدند و تعداد ذرات در هر ناحیـه شـمرده شـد و    کوچک

، یکـی از  8(فـاکتور چـولگی   βنـام  کمـک پـارامتري بـه   درنهایت به

هاي موجود براي بررسی توزیع ذرات)، پراکنـدگی ذرات در  پارامتر

ها تعیین شد. نتایج نشان داد که روش مستطیلی در مقایسـه بـا   نمونه

بارکر  میلادي، 2009. در سال ]12[تر است دو روش دیگر، مناسب

ــکو   ــوري، میکروس ــکوپ ن ــاران از میکروس ــی  پو همک الکترون

بـراي بررسـی    10یکسا پرتوي يپراش انرژ سنجییفطو  9روبشی

توزیع ذرات آلومینیوم در گرافیت استفاده کردند. در این مطالعه، هر 

قسمت (مستطیل شـکل) تقسـیم    25به  X200تصویر با بزرگنمایی 

اسـتفاده شـد    βشد و مجدد براي بررسی توزیـع ذرات، از فـاکتور   

ي بررسـی توزیـع زیرکونیـا    کونگر برا میلادي، 2013. در سال ]13[

در ماتریس مولیـت، از یـک روش جدیـد اسـتفاده کـرد کـه در آن       

دسـت آمـده از   بندي تصاویر بهروش، اساس تحلیل برحسب تقسیم

روبشی بود. نتـایج حاصـل از ایـن مطالعـه      میکروسکوپ الکترونی

هـاي متـداول دیگـر    نشان داد که روش معرفی شده، به اندازه روش

ــوده و ا مــؤثر ــل، درك مطلــب را  ب ــراي تحلی ســتفاده از تصــاویر ب

  .]14[است تر کرده راحت

هدف از این مطالعه، بررسی تأثیر دو عامل دما و زمان بر توزیع   

(لاکتیــک اســید) و در کامپوزیــت پلــی هیدروکســی آپاتیــتذرات 

هـاي متـداولی کـه بـراي     هیدروکسی آپاتیت است. با وجـود روش 

ر کامپوزیـت وجـود دارد، در ایـن    بررسی چگونگی توزیـع ذرات د 

منظور سهولت و درك بیشـتر، از روش جدیـدي اسـتفاده    مطالعه به

شد که بر پایه محاسبه انحراف معیار و پارامتر جدیدي به نام فاکتور 

) است که از تقسیم انحراف معیار بر میانگین تعـداد ذرات  αتوزیع (

آیـد. از  ت مـی دس ـشده در هر نمونه، به مشاهده هیدروکسی آپاتیت

هـاي قابـل   آنجا که کاربرد نهایی ایـن کامپوزیـت در تهیـه فیلامـان    

نشـانی ذوبـی اسـت،    روش رسـوب بعدي بـه استفاده براي چاپ سه

آپاتیت در آن بـر کیفیـت فراینـد    یکنواخت بودن ذرات هیدروکسی 

. از ]16 و 15[گـذارد  چاپ و خواص مکانیکی سازه نهایی تأثیر می

آپاتیـت  رسد با کنترل دما و زمان تخلیط هیدروکسیمینظر رو بهاین

تـر دسـت یافـت.    هاي یکنواخـت در محلول پلیمري، بتوان به نمونه

پلی(لاکتیـک  هـاي  براي بررسی تأثیر این دو عامل، ابتدا کامپوزیـت 

درجــه  45و  37 ،25 دماهــاي در هیدروکســی آپاتیــت  اســید)/

 و 24 ،12 ،6 زمـان  رچهـا  در جداگانه صورتبه هرکدامگراد سانتی

، ایکـس  پرتـوي پـراش  ه و سپس با اسـتفاده از  شد تهیه ساعت 48

میکروسکوپ الکترونـی  ، 11تبدیل فوریه مادون قرمز با سنجی طیف

  ارزیابی شدند.   ایکس پرتويسنجی پراش انرژي طیفو  روبشی

  

  تحقیق مواد و روش - 2

  مواد -2-1

، Merck( کلســـیم نیتــرات چهــار آبـــه  در ایــن پــژوهش از   

ــفات ( دي)، 1021210500 ــدروژن فسـ ــوم هیـ ، Merckآمونیـ

) Merck ،1064621000) و سدیم هیدروکسید (1012070500

-Sigma( پلی(لاکتیک اسـید) و از  هیدروکسی آپاتیتبراي سنتز 

Aldrich ،38534 بـراي گرم بر مـول   60000) با وزن مولکولی 

وفـرم  ساخت کامپوزیت پلیمـري اسـتفاده شـد. همچنـین از کلر    

)Sigma-Aldrich ،288306عنوان حلال استفاده شد.) نیز به  
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  هانامگذاري نمونه -1جدول 

  زمان 

  (ساعت)

  دما 

  گراد)(درجه سانتی

  نام نمونه

6  25  6-25-S 

6  37  6-37-S  

6  45  6-45-S  

12  25  12 -25-S  

12  37  12 -37-S  

12  45  12 -45-S  

24  25  24 -25-S  

24  37  24 -37-S  

24  45  24 -45-S  

48  25  48 -25-S  

48  37  48 -37-S  

48  45  48 -45-S  

  

 هیدروکسی آپاتیتسنتز نانوذرات  -2-2

 گرم کلسیم نیترات چهار آبه 61/23ابتدا  هیدروکسی آپاتیتبراي تهیه 

آمونیـوم هیـدروژن   ديگرم  9/7لیتر آب حل شد. سپس میلی 667در 

ول کلسیم نیتـرات  آرامی به محللیتر آب حل و بهمیلی 667در فسفات 

محلـول نهـایی بـه     pHاضافه شد. در اتمام مرحله انحلال، براي آنکه 

مولار سدیم هیدروکسـید در آب تهیـه و از آن    یکبرسد، محلول  11

دسـت  استفاده شد. پس از اتمام این مرحله، محلول به pHکنترل  براي

ساعت روي همزن مغناطیسی همزده شـد تـا فراینـد     22مدت آمده به

طبـق   نـانوذرات هیدروکسـی آپاتیـت    یـان، در پاري صورت بگیرد. پی

کـردن در   و خشک یونیزهها با آب دپس از شستن رسوب )،1معادله (

  دست آمدند.به گراددرجه سانتی 100ي دما

3 2 2 4 410Ca(NO ) .4H O 6(NH) HPO   

)1 (   10 4 6 2Ca (PO ) (OH)    

 

  یدروکسی آپاتیته/  پلی(لاکتیک اسید) یتکامپوز تهیه - 3- 2

هیدروکسی آپاتیـت بـا    پلی(لاکتیک اسید)/ یتکامپوز تهیه يبرا

 لیتریلیم هشتبه  گرم پلی(لاکتیک اسید) 8/0ابتدا ،  1:4نسبت 

آرامی اضـافه  که تحت همزن مغناطیسی قرار داشت، به کلروفرم

در  سـپس شد و زمان داده شد تا محلـول کـاملاً شـفاف شـود.     

 لیتـر یلـی م دوهیدروکسـی آپاتیـت بـه     گـرم از  2/0 ظرفی مجزا

در دسـتگاه فراصـوت    یقـه دق 30مدت کلروفرم افزوده شده و به

ترکیـب   از هم جدا شـوند. سـپس، دو   آن شد تا ذرات داده قرار

. بـا  گرفتنـد همزن قرار  تحتهم مخلوط شده و  بادست آمده به

زدن متفـاوت  همزن و مدت زمان هـم  يدما ،توجه به نوع نمونه

  ) ارائه شد.1ها در جدول (نحوه نامگذاري نمونهبود. 

  

  یابیمشخصه -2-4

آپاتیت و محاسـبه   هاي هیدروکسیمنظور مطالعه ساختار بلوربه

 ,EQuknox 3000 , Inelایکس ( پرتوياندازه بلور آن، از پراش 

France  ــروه ــاختار و گ ــی ریزس ــراي بررس ــاملی  ) و ب ــاي ع ه

 پلی(لاکتیـک اسـید)/  اي ه ـخـالص و نمونـه  پلی(لاکتیک اسید) 

 ,Spectrum RX1( مادون قرمزسنج از طیف هیدروکسی آپاتیت

AmericaPerkinElmer, ( 12شد. الگوها در حالـت جـذب   استفاده 

تهیــه شــدند. متــر بــر ســانتی 400- 4000 و در بــازه عــدد مــوجی
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  :هیدروکسی آپاتیت در کارت مرجع هايیکبا پسنتز شده  هیدروکسی آپاتیت هايیکایکس پ پرتويپراش  يالگو یسهمقا -1شکل 

  ت مرجع هیدروکسی آپاتیت در کار هايیکهیدروکسی آپاتیت سنتز شده و ب) پ هايیکالف) پ

  

هـا از میکروسـکوپ   براي بررسی مورفولوژي سطح کامپوزیـت 

 AIS2100, seron Technologies, southالکترونـی روبشـی (  

korea  ــراي ــین ب ــع  ) اســتفاده شــد. همچن بررســی نحــوه توزی

آپاتیــت و میــزان همگنــی نمونــه، از آنــالیزگر     هیدروکســی

بـه  طـور مسـتقیم   که بـه  ایکس پرتويسنجی پراش انرژي طیف

  استفاده شد. وصل است، میکروسکوپ الکترونی روبشی

  

  و بحث نتایج - 3

  مطالعه ساختار بلوري -3-1

سـاختار بلـوري پـودر هیدروکسـی     ایکس  پرتويالگوي پراش 

کـه   طـور همـان ) نشان داده شده است. 1اتیت اولیه در شکل (آپ

انجمـن  هـاي مرجـع   هـا بـا کـارت   شود، محل پیـک مشاهده می

منطبق بوده و  )09-0432(با شماره  هااستانداردهاي پراش پودر

هاي شـاخص  ) که قله211و ( )002(هاي مرتبط با صفحات قله

هـاي  پیـک  .]17[انـد  آپاتیت هسـتند، آشـکار شـده    هیدروکسی

تـوان  را مـی  48/33θ=2 مشـاهده شـده در برخـی زوایـا ماننـد     

هاي سدیم و کربنـات  درنتیجه حضور ذرات ناخالصی نظیر یون

تر و بـا  شده پهن ها در الگوي آپاتیت سنتزدانست؛ چرا که پیک

تـوان آنهـا را دلیـل بـر تشـکیل آپاتیـت       شدت کمتر بوده که می

  انست.کربناته اندکی غیراستوکیومتري د

از  هیدروکسـی آپاتیـت  هـاي  براي محاسـبه انـدازه بلـورك     

دست آمده در جـدول  براساس نتایج بهفرمول شرر استفاده شد. 

شـده، در مقیـاس نـانو     توان گفت که ذرات آپاتیت سنتز) می2(

نانومتر است. همچنین با توجه  نهها در حدود بوده و اندازه بلور

هـاي اتمـی   صـفحه  13عیبه اینکه در سـاختار بسـته شـش ضـل    

شوند، فاصله بین هر صفحه در صورت یکی در میان تکرار میبه

  آنگستروم محاسبه شد. 79/2این ماده برابر با 

  )(الف

  (ب)
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  سنتز شده آپاتیتهیدروکسی  هايو اندازه بلورك یفواصل صفحات اتم -2جدول 

  c   

  (آنگستروم)

a  

  (آنگستروم)

 بیشینه زاویه پراش

)θ2(  

  اندازه بلورك

  نگستروم)(آ

فاصله صفحات 

  (آنگستروم)

  790/2  288  05/32 536/8  790/2  هیدروکسی آپاتیت

  

  
  اسید) خالص یکتاز پلی(لاکتبدیل فوریه مادون قرمز با  طیف -2شکل 

  

  یتموجود در کامپوز هايیوندمطالعه پ -3-2

شـده و بررسـی    خریداري پلی(لاکتیک اسید)براي اطمینان از ماهیت 

اولیـه  پلی(لاکتیک اسید) هاي شیمیایی آن، از ط به پیوندهاي مربوپیک

هـاي  تهیـه و بـا پیـک   تبـدیل فوریـه   مادون قرمز با سنجی طیفآنالیز 

در عـددهاي  پلی(لاکتیـک اسـید)   مرجع مقایسه شد. سه پیک اصـلی  

 3CH-Cترتیــب بیــانگر پیونــد کــه بــه 1749و  1084، 1040 مــوجی

) نمایـان  2در شکل (هستند، کششی  C=O وکششی   CO-C،کششی

مـورد   پلی(لاکتیک اسید)توان نتیجه گرفت که رو می. از این]18[شد 

مرجـع مطابقـت داشـته و     پلی(لاکتیک اسید)استفاده در این تحقیق با 

  مشخصه در آن حضور دارند.هاي پیک همه

مربـوط بـه   تبدیل فوریه مادون قرمز با  سنجیطیفالگوهاي   

در چهار زمان  هیدروکسی آپاتیت د)/پلی(لاکتیک اسی هاينمونه

گراد در درجه سانتی 45و  37 ، 25سه دماي و  48و  24، 12، 6

هـا  است. در هـر یـک از ایـن نمـودار    نشان داده شده ) 3شکل (

وجود دارد که بیانگر ثابت  پلی(لاکتیک اسید)هاي مشخصه پیک

اسـت. عـلاوه بـر     پلی(لاکتیـک اسـید)  ماندن ماهیـت شـیمیایی   

، وجـود پیـک در اعـداد    پلی(لاکتیـک اسـید)  اي مشخصه هپیک

هـاي  بیانگر وجود یونمتر، بر سانتی 576و  630، 1046  موجی

آپاتیـت در  هـاي عـاملی هیدروکسـی    فسفات مربـوط بـه گـروه   

 پلی(لاکتیک اسـید) طوري که در به کامپوزیت ساخته شده است؛

  شود.ها مشاهده نمیخالص این پیک

) قابل توجه است، حضور یـک پیـک   3( اي که در شکلنکته  

اسـت. احتمـال   متـر  بـر سـانتی   1414جدید با عدد موج حدودي 

ــی ــیل از     م ــروه کربوکس ــک، گ ــن پی ــکیل ای ــراي تش ــه ب   رود ک

هـاي  شکل کربوکسیلات یونیزه شده و با یونبه پلی(لاکتیک اسید)

دهــد. مــی کــنشبــرهم هیدروکســی آپاتیــتکلســیم موجــود در 
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  هایی که در طول:کامپوزیتتبدیل فوریه با  مادون قرمزطیف  -3شکل 

  شدند. تهیه مختلف دماهاي ساعت در 48د)  و ساعت 24ساعت، ج)  12ساعت، ب)  6الف) 

  

ــرهمحاصــل  ــد کربوکســیل  کــنشب ــن دو گــروه، پیون  - کلســیم - ای

ــت   کربوکســیل ا ــار و خــواص مکــانیکی کامپوزی ــر رفت ــه ب ســت ک

طـوري  ؛ به]19[گذارد تأثیر می هیدروکسی آپاتیت پلی(لاکتیک اسید)/

که در صورت عدم تشکیل این پیوند، کامپوزیـت خـواص مکـانیکی    

  .]21 و 20[خصوص استحکام کششی نخواهد داشت کافی به

ده اي از نجاتی و همکاران نیز ایـن پدیـده مشـاه   در مطالعه  

بـر   3583جاي پیک جذبی در عـدد مـوجی   طوري که بهشد، به

در پلی(لاکتیک اسید)، یک پیک جدید با عدد مـوجی  متر سانتی

در طیـف کامپوزیـت پلی(لاکتیـک اسـید)/     متـر  بر سانتی 1414

 کـنش بـرهم هیدروکسی آپاتیت پدیـد آمـد کـه احتمـالاً نتیجـه      

ر نـانوذرات  کسیلات یونیزه شده با یون کلسـیم موجـود د  وکروب

هـاي  هیدروکسی آپاتیت بود. علاوه بر آن مشاهده شد که پیـک 

بـر اثـر تشـکیل پیونـد هیـدروژنی بـین گـروه         C=Oمربوط به 

بـه عـددهاي    C=Oآپاتیت و  هیدروکسیل نانوذرات هیدروکسی

) نیـز  3موجی بالاتر انتقال یافـت کـه ایـن موضـوع در شـکل (     

در  C=Oه طــوري کــه پیــک مربــوط بــشــود، بــهمشــاهده مــی

 بـه عـدد  متـر  بر سانتی 1745(لاکتیک اسید) از عدد موجی پلی

 منتقل شد. متر بر سانتی 1749موجی 

مادون قرمز  سنجیطیفهاي حاصل از افزون بر آن در طیف  

ــا ــه  ب ــیلمتبــدیل فوری هــاي کــامپوزیتی پلی(لاکتیــک اســید)/ ف

در عـدد   C-O-Cهیدروکسی آپاتیت، نسبت شدت پیـک پیونـد   

بـر   1037در  C-CH3نسبت به پیک متر بر سانتی 1084موجی 

طوري که هرچه نسبتشان بیشـتر  حائز اهمیت است. بهمتر سانتی

هـاي  بین ذرات هیدروکسی آپاتیـت و زنجیـره   کنشبرهمباشد، 

  د)(

(ج)

 )(ب  )(الف
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) مشخص است، در 3که در شکل ( طورهمان پلیمر بیشتر است.

یابد که می گراد این نسبت افزایشدرجه سانتی 45و  37دماهاي 

آپاتیـت و  ذرات هیدروکسـی   کـنش بـرهم بیانگر اهمیت دما بـر  

  .  ]22[پلیمر و یکنواخت شدن پراکندگی ذرات است 

  

  یتکامپوز یزساختارر یبررس -3-3

هـاي کـامپوزیتی   آپاتیت در نمونـه توزیع یکنواخت هیدروکسی 

عنوان مـاده ورودي  که به هیدروکسی آپاتیت پلی(لاکتیک اسید)/

شـود،  نشانی ذوبی استفاده میروش رسوببعدي بهاپ سهدر چ

هـایی کـه بـر اثـر عـدم توزیـع       اهمیت زیادي دارد؛ زیرا کلوخه

هاي براي تمرکـز  شوند، به مکانیکنواخت نانوذرات تشکیل می

هـا و  تنش و آغاز ترك تبدیل شده و استحکام مکانیکی فیلامـان 

شـوند، کـاهش   مـی هایی را کـه در ادامـه از آنهـا تهیـه     داربست

  . ]23 و 20[دهند می

در مـاتریس پلیمـري بـه     هیدروکسـی آپاتیـت  توزیع ذرات   

هـاي پلیمـري،   پـذیري زنجیـره  عوامل متعددي از جمله انعطاف

هـاي عـاملی موجـود و وزن    ها، گـروه توانایی بلورینگی زنجیره

. عـلاوه بـر آن نـوع حـلال و     ]23[مولکولی پلیمر بسـتگی دارد  

مانند زمان و دماي اختلاط نیز بر توزیع ذرات و  شرایط آزمایش

   .]21 و 20[گذارد هاي پلیمري تأثیر میآنها با زنجیره کنشبرهم

مشـاهده   هـا و نمونه مورفولوژي منظور بررسیدر این مطالعه به  

 تصـاویر  ، ازپلی(لاکتیک اسـید)  درهیدروکسی آپاتیت  توزیع ذرات

همچنین براي مشـاهده  . شد هاستفادالکترونی روبشی  یمیکروسکوپ

در کامپوزیـــت، از آنـــالیز  هیدروکســـی آپاتیـــتموقعیـــت ذرات 

اي از استفاده شـد تـا نقشـه    ایکس پرتويسنجی پراش انرژي طیف

دسـت آیـد. از آنجـا کـه     هاي موجود در کامپوزیت بـه مکان کلسیم

 هیدروکسـی آپاتیـت  دهنـده   کلسیم یکی از اجزاي اصـلی تشـکیل  

تـوان معـادل نقشـه    آمده از مکان کلسیم را مـی ت دساست، نقشه به

  ].24و  23[گرفت  درنظر هیدروکسی آپاتیتذرات 

 یمیکروسـکوپ تصـویر  و  ایکس پرتويپراش انرژي  الگوي  

سـاعت   48و  24، 12، 6هایی که پس از نمونه الکترونی روبشی

در گراد تهیـه شـدند،   درجه سانتی 37 ، تحت دماي ثابتاختلاط

 45و  37 ،25 دماهـاي  هـایی کـه در  صـویر نمونـه  ت و) 4شکل (

ساعت اختلاط تهیـه شـدند نیـز در     48پس از  گراددرجه سانتی

دلیل بالا بودن تعداد تصـاویر،  است. بهشده ) نشان داده 5شکل (

  از آوردن همه آنها در متن خودداري شد.

منظور بررسی کمی نقش دما و زمان بر توزیـع  در این مطالعه به  

در کامپوزیت نهـایی، از فـاکتور انحـراف     هیدروکسی آپاتیت ذرات

 یمیکروسـکوپ معیار استفاده شد؛ بدین صـورت کـه ابتـدا تصـویر     

اي از محـل قرارگیـري   هر نمونـه و سـپس نقشـه    الکترونی روبشی

سنجی پراش انرژي طیفکمک آنالیزگر هاي موجود در آن بهکلسیم

پراش انـرژي  آمده از  دستتهیه شد. سپس تصاویر به ایکس پرتوي

بخش مساوي تقسـیم شـده و تعـداد نقـاط هـر       نهبه  ایکس پرتوي

حضور هیدروکسـی   (خود به معناي بخش که معرف حضور کلسیم

محاسـبه شـد.    ImageJافزار کمک نرماست، به در آن محل )آپاتیت

همـراه  بخـش بـه   نـه شـده از  درنهایت، میانگین تعداد نقاط شمرده 

 براي هر نمونه، محاسبه شد.انحراف معیار آن 

هاي آماري، هرچه انحراف معیار کمتر باشد، توزیـع  در داده  

اي را کـه  رسـد بتـوان نمونـه   نظر مـی تر است؛ پس بهیکنواخت

عنوان نمونه بهینـه انتخـاب   داراي حداقل انحراف معیار است به

کرد. اما باید به این نکته نیز توجه شود که بر اثر عوامل مختلف 

ند چسبیدن ذرات به دیواره ظروف، تعداد ذرات هیدروکسـی  مان

ــیون   ــود در سوسپانس ــت موج ــه  آپاتی ــاي اولی ــک ه پلی(لاکتی

 با تعداد ذرات موجـود در کامپوزیـت  اسید)/هیدروکسی آپاتیت 

دست آمده از آنها باهم برابر نیستند؛ که خود بر توزیـع ذرات  به

سـت کـه هرچـه    گذارد. پرواضـح ا در کامپوزیت نهایی تأثیر می

شـدن  ذرات موجود در سوسپانسیون کمتر باشد، احتمال همگن 

رو براي حذف وابستگی انحراف معیار بـه  آن بیشتر است. از این

 α، فاکتور جدیدي به نام فاکتور هیدروکسی آپاتیتتعداد ذرات 

معرفی شد که از تقسیم انحراف معیار بر میـانگین تعـداد ذرات   

رو بـراي انتخـاب   آیـد. از ایـن  دست مـی موجود در آن نمونه به

طـوري کـه   گرفـت؛ بـه   درنظـر را  αتوان فـاکتور  نمونه بهینه می

تر است. انحراف معیـار و  همگن تر باشد، نمونهکوچک αهرچه 

α ارائه شد.3ل (دست آمده از هر نمونه، در جدوبه (  
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  شده  هیته يهاتیاز کامپوز میعنصر کلس یهمراه نقشه پراکندگبه یروبش یالکترون یکروسکوپیم ریتصاو -4شکل 

  ساعت 48و د)  24، ج)  12، ب)  6الف) ي: هاو زمان گرادیدرجه سانت 37 يدر دما

  

  هانمونه αیار و انحراف مع -3جدول 

  نام نمونه  ذراتتعداد میانگین   انحراف معیار  )αفاکتور توزیع (

121/0 69/18  33/154  6-25-S 

148/0 81/5  39 6-37-S  

159/0 92/14  77/93 6-45-S  

106/0 87/19  11/186 12 -25-S  

130/0 39/16  33/125 12 -37-S  

126/0 44/13  11/114 12 -45-S  

110/0 47/19  176 24 -25-S  

123/0 71/28  33/232 24 -37-S  

086/0  03/49  22/567 24 -45-S  

425/0  07/45  88/105  48 -25-S  

067/0 37/14  88/212 48 -37-S  

089/0 78/15  11/178 48 -45-S  
  

 (ب) (الف)

 (ج)
 (د)
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ساعت و  48در زمان  هاي تهیه شدهبه همراه نقشه پراکندگی عنصر کلسیم از کامپوزیت الکترونی روبشی یمیکروسکوپ تصاویر -5شکل 

  گراددرجه سانتی 45و ج)  37، ب) 25: الف) دماهاي

  

رسـد  نظر مـی ، بهدست آمدهبه α) و مقادیر 3با توجه به جدول (

ساعت اختلاط در دمـاي   ششکه پس از  S-6-25که در نمونه 

در  هیدروکسی آپاتیـت دست آمد، ذرات به گراددرجه سانتی 25

اند. عدم توزیع یکنواخت ذرات ه نشدهخوبی پراکندکامپوزیت به

تبـع آن، بـالا   تواند ناشی از پایین بودن دما و بهدر این نمونه می

هیدروکسـی   پلی(لاکتیک اسید)/بودن ویسکوزیتی سوسپانسیون 

 (الف)

 (ب)

 (ج)
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ــین  کــنشبــرهمدر حــلال باشــد کــه مــانع از  آپاتیــت کــافی ب

 هیدروکسـی آپاتیـت  و ذرات  پلی(لاکتیـک اسـید)  هـاي  زنجیره

کـه   ]25[آجیلی و همکاران  د. این روند در مطالعه حسنشومی

تنها سه ساعت زمان براي توزیع ذرات هیدروکسـی آپاتیـت در   

گرفته بودنـد نیـز مشـاهده     درنظرمحلول پلیمر (در دماي اتاق) 

شد. تصاویر حاصل از میکروسکوپ الکترونی روبشی نشان داد 

صـورت  ري بهبسیاري از ذرات هیدروکسی آپاتیت در بستر پلیم

  آگلومره باقی ماندند.

، زمان اختلاط با نمونه قبلی برابـر اسـت؛   S-6-37در نمونه   

 -4کـه از شـکل (   طـور همـان اما دما اندکی افزایش یافته است. 

شـدت  بـه  هیدروکسـی آپاتیـت  الف) نیز مشخص اسـت، ذرات  

انـد. از  کلوخه شده و تعداد کمی از آنها در نمونـه توزیـع شـده   

توان نتیجه گرفت که از آنجا که زمـان اخـتلاط کوتـاه    رو میاین

توانـد تـأثیر قابـل تـوجهی در توزیـع      است، افـزایش دمـا نمـی   

  یکنواخت ذرات بگذارد. 

افـزایش   گـراد درجـه سـانتی   45دمـا تـا    S-6-45در نمونه   

هـاي  هـر چـه دمـا بیشـتر شـود، حرکـت       یطـور کل ـ یافت. بـه 

آنها بـا ذرات   کنشرهمبهاي پلیمري بیشتر شده و امکان زنجیره

یابد؛ اما همانند دو نمونه قبل کـه  افزایش می هیدروکسی آپاتیت

ــس از  ــشپ ــع ذرات     ش ــدند، توزی ــه ش ــتلاط تهی ــاعت اخ س

  در کامپوزیت نهایی، یکنواخت نبود.  هیدروکسی آپاتیت

نتایج حاصل از بررسی سه نمونه تهیه شده در مـدت زمـان     

بودن زمـان اخـتلاط    وتاهدلیل کدهد که بهساعت نشان می شش

موجـود   هیدروکسی آپاتیتذرات  کنشبرهمفرصت کافی براي 

رو تغییر دما و شود؛ از اینفراهم نمی پلی(لاکتیک اسید)با پلیمر 

تواند تأثیر چندانی هاي پلیمر نمیافزایش سرعت حرکت زنجیره

 در کامپوزیت نهایی بگذارد. هیدروکسی آپاتیتبر توزیع ذرات 

سـاعت افـزایش    12بعدي، زمـان اخـتلاط بـه     نمونه در سه  

یافت. با افزایش زمان اختلاط دو حالت ممکن اسـت رخ دهـد:   

هـاي عـاملی   گـروه  کـنش برهم) افزایش زمان منجر به افزایش 1

ــید) ــک اس ــتو  پلی(لاکتی ــد  هیدروکســی آپاتی و تشــکیل پیون

طــوري کــه ذرات کربوکســیل شــود؛ بــه -کلســیم -کربوکســیل

ــی  ــتهیدروکس ــت آپاتی ــون تثبی ــع  در سوسپانس ــده و توزی ش

 هیدروکســی آپاتیــت) ذرات 2تــري صــورت گیــرد، یکنواخــت

هـم  موجود در سوسپانسـیون اولیـه پـس از گذشـت زمـان، بـه      

اي از در مطالعـه دهنـد. بـراي مثـال    چسبیده و تشـکیل کلوخـه   

تـأثیر زمـان اخـتلاط بـر توزیـع       ]26[بالاسیواناندها و همکاران 

نیوم در ماتریس فلزي بررسی شد. نتایج نشان داد که ذرات آلومی

طوري که بـا  زمان تأثیر مستقیم بر توزیع ذرات گذاشته است، به

تر شد. اما در این پـژوهش  افزایش زمان، توزیع ذرات یکنواخت

منجــر بــه توزیــع  حتمــاًشــود کــه افــزایش زمــان مشــاهده مــی

  شود.شود که جلوتر به آن پرداخته میتر نمییکنواخت

شده در بالا حـائز   ها، دو نکته اشارهبراي بررسی همه نمونه  

)، 3شـده در جـدول (   اهمیت است. حال با توجه به نتایج ارائـه 

بـا اینکـه زمـان     ،S-12-25توان مشاهده کرد کـه در نمونـه   می

خوبی ساعت افزایش یافت، اما پراکندگی ذرات به 12اختلاط به 

دن ذرات در ایـن نمونـه را   صورت نگرفت. عدم یکنواخـت بـو  

تــوان ناشــی از پــایین بــودن دمــا و بــالابودن ویســکوزیتی  مــی

  سوسپانسیون دانست. 

، افزایش دما و افزایش زمـان هیچکـدام   S-12-37 در نمونه  

طوري کـه  تر ذرات شوند؛ بهتوزیع یکنواختنتوانستند منجر به 

 ـ هیدروکسی آپاتیتشده از  هاي تشکیلکلوخه ه در در این نمون

بـا   S-12-45نمونـه  کاملاً مشهود است. امـا در   ب) -4شکل (

کـه انتظـار    طـور همـان ، گـراد درجـه سـانتی   45 افزایش دما تـا 

   دست آمد.تري بهرفت، نمونه همگنمی

 24سـاعت بـه    12در سه نمونـه بعـدي، زمـان اخـتلاط از       

طـور کـل   )، بـه 3ساعت افزایش یافت؛ که با توجه بـه جـدول (  

اسـت. از  ها نیز افزایش یافته رات موجود در این نمونهمیانگین ذ

هایی کـه در  رسد که با افزایش دماي نمونهنظر میها بهاین یافته

 هیدروکسی آپاتیتشوند، ذرات ساعت اختلاط تهیه می 24طی 

  شوند. بیشتري در سوسپانسیون تثبیت می

 سه نمونـه تهیـه شـده در    α) و مقایسه 3با توجه به جدول (  

 12ساعت با سه نمونه تهیه شده در مدت زمـان   24مدت زمان 

سـاعت،   24توان نتیجه گرفت که با افزایش زمان بـه  ساعت، می
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هـا  بودن نمونهآیند. همگن دست میتري بههاي یکنواختنمونه

طـوري کـه بـه    تواند ناشی از افزایش زمان اختلاط باشد؛ بـه می

و  پلی(لاکتیـک اسـید)  کـافی بـین    کـنش بـرهم هـا اجـازه   نمونه

شـود کـه   شود. همچنین مشاهده مـی داده می هیدروکسی آپاتیت

که داراي حداکثر دما بین سـه نمونـه تهیـه     S-24-45در نمونه 

ساعت است، ذرات داراي توزیع بسـیار یکنواخـت    24شده در 

تواند هم ناشی از بالا بودن هستند. یکنواخت بودن این نمونه می

طوري که در الا بودن دماي اختلاط باشد؛ بهزمان اختلاط و هم ب

رو رسد. از ایـن این شرایط احتمال تشکیل کلوخه به حداقل می

توان ادعا کرد که ترکیب این دما و زمان یکی از شرایط بهینه می

 هیدروکسـی آپاتیـت   پلی(لاکتیـک اسـید)/   براي تهیه کامپوزیت

 است.

، مـدت  ) مشخص اسـت 5در سه نمونه بعدي که در شکل (  

ساعت افزایش یافت. بـا توجـه بـه جـدول      48زمان اختلاط تا 

ــت )، ذرات 3( ــه هیدروکســی آپاتی  S-48-25موجــود در نمون

درجــه  25هــایی کــه در همــین دمــا (نســبت بــه دیگــر نمونــه

است، بدان معنـا   αداراي حداکثر مقدار  تهیه شدند، )گرادسانتی

تـري هسـتند.   تکه ذرات در این نمونه داراي توزیع غیریکنواخ

توانـد  در این نمونـه مـی  هیدروکسی آپاتیت عدم همگنی ذرات 

پـایین بـودن دمـا و طـولانی بـودن زمـان        همزمانناشی از تأثیر 

اختلاط باشد؛ زیرا در این دما، ویسکوزیتی بالاي سوسپانسـیون  

مـانع از حرکـت آسـان    هیدروکسی آپاتیـت   پلی(لاکتیک اسید)/

شــدن و منجــر بــه کلوخــه  موجــودهیدروکســی آپاتیــت ذرات 

هـاي دیگـر بیشـتر    شود. از آنجا که زمان نیز نسبت به نمونـه می

شـود. توزیـع بسـیار    تر مـی شده، پررنگ گفتهاست، تأثیر مسئله 

در این نمونه، در شـکل  هیدروکسی آپاتیت غیریکنواخت ذرات 

 الف) قابل مشاهده است.   -5(

فـزایش  بـا ا ب) مشخص است،  -5که در شکل ( طورهمان  

تـري پراکنـده   طور یکنواخـت ، ذرات بهS-48-37دما در نمونه 

) 3تر به جـدول ( یابد. با نگاهی دقیقشده و کلوخگی کاهش می

، αبـا کمتـرین مقـدار     S-48-37شـود کـه نمونـه    مشاهده مـی 

دست آمـده اسـت. مـدت زمـان بـالاي      به ترین نمونهیکنواخت

تواننـد عوامـل   مـی  اختلاط و دماي نه چندان بالاي ایـن نمونـه  

هـاي  طوري که نه تنهـا زنجیـره  همگن بودن این نمونه باشند؛ به

کافی نیز  کنشبرهمکنند، بلکه پلیمري به مقدار کافی حرکت می

سـاعت   48برقـرار کـرده و پـس از     هیدروکسی آپاتیتبا ذرات 

در محلول  هیدروکسی آپاتیتون همگن از ذرات ییک سوسپانس

  دهند.پلیمر تشکیل می

یابد، اما میانگین ، با اینکه دما افزایش میS-48-45 در نمونه  

هیدروکسـی  ذرات مشاهده شـده کـاهش یافتـه و توزیـع ذرات     

رسـد دمـاي بـالاي    نظـر مـی  شود. بـه تر میغیریکنواخت آپاتیت

توانــد یکنــواختی ذرات در ســاعت نمــی 48اخــتلاط در طــول 

  سوسپانسیون را حفظ کند. 

کـه انتظـار    طـور همـان ه در این مطالعه، طبق نتایج ارائه شد  

رفــت، دو عامــل دمــا و زمــان بــر چگــونگی توزیــع ذرات مــی

 پلی(لاکتیـــک اســـید)/هیدروکســـی آپاتیـــت در کامپوزیـــت 

اند. عامل دما روي سرعت حرکت بوده مؤثر هیدروکسی آپاتیت

پلی(لاکتیــک هـاي پلیمــر و ویسـکوزیتی سوسپانسـیون    زنجیـره 

 کـنش برهمگذارد؛ که خود بر تأثیرمی تهیدروکسی آپاتی اسید)/

مـؤثر   هیدروکسـی آپاتیـت  بـا ذرات   پلی(لاکتیک اسید)زنجیره 

 هیدروکسـی آپاتیـت  است. عامل زمان نیـز در کلـوخگی ذرات   

  .بسیار اهمیت دارد

کنترل توزیع ذرات در ماتریس پلیمري محدود به متغیرهاي   

در این راسـتا  هاي دیگر نیز توان از روشدما و زمان نشده و می

 ]27[اي از هـواي و همکـاران   استفاده کرد. براي مثال در مطالعه

ــروم،      ــید) در کلروف ــک اس ــل پلی(لاکتی ــلال کام ــس از انح پ

ــی    ــده از هیدروکس ــه ش ــون تهی ــانول،  سوسپانس ــت در ات آپاتی

مـدت دو  قطره به محلول پلیمري اضافه شد و بـه صورت قطرهبه

طیسـی قـرار گرفـت. در    ساعت در دماي اتاق تحت همـزن مغنا 

نیــز کــه از  ]28[یــک مطالعــه دیگــر از گــولتکین و همکــاران  

هاي عاملی سیلان براي اصلاح هیدروکسی آپاتیت استفاده گروه

تـر  شد، مشاهده شد که توزیع ذرات هیدروکسی آپاتیت همگـن 

  بوده است.  

دهـد ایـن اسـت    آنچه نتایج حاصل از این پژوهش نشان می  
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تنهایی منجر به توزیع یکنواخت ن اختلاط بهزماکه افزایش مدت

شود؛ زیرا در دماهاي پایین، بـا گذشـت زمـان ذرات    ذرات نمی

هـم چسـبیده و تشـکیل کلوخـه     مجـدد بـه   هیدروکسی آپاتیـت 

دهند. اما با افزایش دمـا امکـان درگیـري مکـانیکی ذرات بـا      می

 ترشود که خود بر توزیع یکنواختهاي پلیمري بیشتر میزنجیره

. امـا  ]30 و 29[کنـد  و تقویت خواص مکانیکی آنها کمـک مـی  

توانـد  تنهـایی نمـی  لازم است توجه شود که افزایش دما نیـز بـه  

توزیع یکنواخت ذرات سرامیکی در ماتریس پلیمري را ضمانت 

کـه تخلـیط    ]15[مـاتیو و همکـاران   کند. براي مثال در مطالعـه  

 ی(لاکتیـک اسـید)  پلآپاتیت در محلول پلیمـر  ذرات هیدروکسی 

دقیقـه انجـام شـد،     30مـدت  گراد، تنها بهدرجه سانتی 60دماي 

آپاتیـــت در کامپوزیـــت  توزیـــع ذرات ذرات هیدروکســـی  

دست آمده یکنواخـت  / هیدروکسی آپاتیت بهپلی(لاکتیک اسید)

  نبود. 

  

  گیرينتیجه - 4

در این مطالعه براي بررسی تأثیر دو عامل دما و زمان بر توزیـع  

 /هـاي پلی(لاکتیـک اسـید)   هیدروکسی آپاتیـت در نمونـه  ذرات 

و گـراد  درجه سانتی 45و  37 ،25هیدروکسی آپاتیت، سه دماي 

پـس از   شـد. گرفتـه   درنظرساعت  48و  24، 12، 6چهار زمان 

 یپراکندگ یسهشمارش ذرات هیدروکسی آپاتیت هر نمونه و مقا

 عنـوان بـه  S-48-37کمـک یـک روش جدیـد، نمونـه     به ذرات

گرفته شد. با توجه به مشخص شدن دما  درنظرنمونه،  ترینینهبه

 پلی(لاکتیـک اسـید)/   هـاي یـت کامپوز یـه ته بـراي  ینهو زمان به

 یـه بـر پا  هـاي فیلامـان  یهیدروکسی آپاتیت، مشکل عدم همگن

و خـواص مکـانیکی   هیدروکسـی آپاتیـت    پلی(لاکتیک اسـید)/ 

د فرایند چـاپ و  رسد؛ که منجر به بهبومی حداقلهضعیف آنها ب

   خواص نهایی داربست استخوان خواهد شد.

  

  سپاسگزاريتشکر و 

یرکبیـر و خـانم دکتـر میتـرا     ام نگاراز شرکت زیست یسندگاننو

از  یـت لازم و حما یزاتدادن تجه قرار یارخاطر در اختبهاسدي 

  کنند.یم يپژوهش سپاسگزار ینا

  

  نامهواژه

1. interconnected 
2. fused deposition modeling (FDM) 
3. osteoinductive 
4. polylactic acid (PLA) 
5. hydroxyapatite (HA) 
6. polyethylene terephthalate 
7. Morisita index 

8. Skewness factor 
9. scanning electron microscope (SEM) 
10. X-ray diffraction (XRD) 
11. Fourier-transform infrared spectroscopy (FTIR) 
12. absorbance 
13. hexagonal closest packed 
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ABSTRACT 
One challenge in preparing polymer/ceramic composites is non-uniform ceramic particles distribution in a polymer 
matrix. This research evaluated the effect of stirring time and temperature on hydroxyapatite (HA) distribution through 
(polylactic acid) PLA matrix. Therefore, to mix the ceramic suspension with the polymer solution, three temperatures, 
namely 25, 37, and 45°C and four times including 6, 12, 24 and, 48 h were examined. Fourier-transform infrared 
spectroscopy (FTIR) analysis was used to investigate the bonds, which showed physical bond formation such as 
carboxyl-calcium-carboxyl between HA and polymer matrix, influenced on particles distribution. Scanning electron 
microscopy (SEM) and Energy-dispersive X-ray spectroscopy (EDS) were used to observe particles distribution and 
determine samples homogeneity. To fulfill this goal, each obtained photograph representing the calcium presentation 
was split into nine equal sections, and a method based on the newly defined index called dispersion factor “α” was used 
to analyze the distribution. Results showed that the sample prepared at 37°C and 48 h had the topmost homogeneity 
properties.  
 
Keywords: Polylactic acid, Hydroxyapatite, Composite; Homogeneity, Bone scaffold. 

 
1. INTRODUCTION 
Bone loss is one of the major problems that 
significantly impacts the quality of people life. In 
the past decades, the tissue engineering approach 
has been touted as a reliable way to create 
engineered tissues such as bones. In this approach, 
scaffolds play an important role [1]. Over the past 
years, to follow the biomimetic approach and 
avoid shield stress, many researches have been 
focused on the fabrication and evaluation of the 
properties and performance of composite 
scaffolds in bone tissue engineering [2].  
 Rapid prototyping (RP) is one of the popular 
methods in bone scaffold preparation. One of the 
RP methods is FDM, in which filaments based on 
thermoplastic polymers are used to prepare three-
dimensional scaffolds [3]. These filaments usually 
consist of ceramic and polymer combinations to 
improve bone induction and optimize scaffold 
degradation rate. However, one of the major  
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challenges is the preparation of homogeneous and 
uniform filaments that considerably impact the 
printing process, the physical properties of the 
structure obtained, and its function in the body [4-6]. 
 Many parameters such as ceramic 
concentration, particle size, solution temperature, 
and stirring time influence particle distribution in 
the polymer matrix and, later on, filament 
homogeneity [4].  
 In this research, first, a new method was 
defined to analyze particle distribution, then the 
effect of two parameters, including temperature 
and stirring time was evaluated. For this purpose, 
four times and three temperatures including 6, 12, 
24, and 48 h and 25, 37, and 45°C were 
investigated, respectively. 
 

2. MATERIALS AND METHODS   
HA particles was synthesized by wet precipitation 
method. To prepare polymer/ceramic composites 
(4:1), 0.6 g PLA was dissolved completely at 8 ml 
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Figure 1. XRD pattern of a) synthesized HA and b) 
pure HA (JCPDS no.09-0432) 

 
chloroform using a magnetic stirrer. Then 0.2 g 
HA was added into chloroform (2 ml) separately 
and placed at ultrasonic bath for 30 minutes. After 
achieving a uniform suspension, it was poured 
into PLA solution and placed over the magnetic 
stirrer. Stirring time and temperature were 
adjusted according to each sample. After the 
mixing process, the suspension was poured into a 
petri dish to lose solvent completely.  
 In order to evaluate the crystallographic 
structure of HA, chemical structure of the 
composites, and HA distribution in the polymer 
matrix, XRD, FTIR, and SEM analyzes were 
employed, respectively. 
 
3. RESULTS AND DISCUSSION 
3.1 Crystallographic structure  
The XRD pattern of HA (Figure 1) had all of the 
associated peaks compatible with JCPDS 
reference cards [7].  Scherrer equation was used to 
calculate the HA crystals size. Results showed 
that the average size of HA particles was 
approximately 9 nm. 
 
3.2 Chemical Structure Analysis 
The corresponding wavenumbers of characteristic 
groups of HA and pure PLA were observed at 
FTIR spectra (Figure 2). FTIR spectra revealed 
that a new peak was appeared at 1414 cm-1 after 
adding HA to the PLA. It can be assumed that 
carboxyl groups (-COOH) of PLA were ionized to 
form –COO- ions during the formation of the 
composites. COO- ions would bind with CA2+ 
ions of HA, and a new carboxyl-calcium-carboxyl 
linkage may form that can influence composite 
mechanical properties [8].  

 
Figure 2. FTIR spectra of PLA/HA composites 

prepared at 48 h. 
 

Table 1. Samples Standard Deviation and α 
Calculation 

Sample 
name 

Average number 
of particles 

Standard 
deviation 

α  

S-6-25 154.33 18.69 0.121 
S-6-37 39 5.81 0.148 
S-6-45 93.77 14.92 0.159 

S-12-25 186.11 19.87  0.106 
S-12-37 125.33 16.39 0.130 
S-12-45 114.11 14.44 0.126 
S-24-25 176 19.47 0.110 
S-24-37 232.33 28.71 0.123 
S-24-45 567.22 49.03 0.086 
S-48-25 105.88 45.07 0.425 
S-48-37 212.88 14.37 0.067 
S-48-45 178.11 15.78 0.089 

 
3.3 Structural Analysis  
Observing SEM image and EDS mapping for the 
calcium element showed that the stirring time and 
temperature directly affected HA distribution in 
the polymer matrix. In order to make the 
comparison easier, a new analysis method was 
defined. In this method, first, the EDS map was 
split into nine equal sections, and the number of 
spots in each section (which resembling calcium 
element) was counted. Then, the standard 
deviation was calculated. In order to diminish the 
effect of total particles number that influence 
homogeneity, a new index called dispersion factor 
“α” was defined, which was obtained by dividing 
the standard deviation by the total number of 
particles. The smaller α means the larger 
homogeneity. The obtained standard deviation 
and α for each sample have been presented in 
Table 1. 
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Figure 3. SEM image and EDS mapping of calcium 

element in S-37-45 Composite 
 
Results showed that stirring temperature that 
influences polymer chain movements and 
suspension viscosity, affected the polymer 
ceramic interactions and eventually the particle 
distribution. However, increasing stirring time 
brought two results: 1) more interaction between 
PLA functional groups with HA particles 
(carboxyl-calcium-carboxyl bond) which made 
the ceramic suspension more stable and 
homogenous, and 2) HA particles agglomeration 
that reduced homogeneity. 
 Neither increase in temperature nor in time 
guarantees the uniform distribution of particles. 
As shown in Table 1, the sample prepared at 37°C 
and 48 h had better particle distribution compared 
to other samples. The SEM and EDS mapping of 
this sample are shown in Figure 3. 

 
4. CONCLUSION 
This study investigated the impact of two 
parameters, including temperature and time, on 
the HA particle distribution at PLA/HA 
composites. After defining a new method to 
compare sample homogeneity, S-48-37 sample 
was selected as the optimum sample. Preparing 
samples based on these findings increased the 
homogeneity of PLA/HA filaments and improved 
the printing process and bone scaffolds function. 
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