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پـردازد. هـدف اصـلی اسـتفاده از     یده میهاي آسیب دها و اندامعلم مهندسی بافت در کنار علم پزشکی به احیا و ترمیم بافت -یدهچک

شـود  دلیل اینکه درنهایت جایگزین بافت آسیب دیده مـی هاي بدن است. انتخاب نوع و جنس داربست بهها، بازسازي مجدد بافتداربست

 توجه مورد که است بوده موضوعی یافته، بهبود مکانیکی استحکام با فعالزیست سرامیک کامپوزیتی داربست مواد بسیار مهم است. توسعه

هاي ترتیب با روشکلسیم فسفات و بریدیجیت بهتري پس از سنتز پودرهاي بتا حاضر، مطالعه در. است گرفته قرار استخوان بافت مهندسی

 بادرصد وزنی بریدیجیت)  45و  35، 25بریدیجیت (/ کلسیم فسفاتتري بیوسرامیکی بتا کامپوزیتی واکنش حالت جامد و سل ژل، داربست

بررسی تأثیر افزودن مقـادیر   به مقاله این. شد ساخته فضاساز روش از استفاده با استخوان بازسازي براي مناسب پیوسته و همبه منافذ شبکه

، متخلخـل هـاي فـازي، سـاختار    ترکیـب . پردازدمی کلسیم فسفاتمکانیکی و بیولوژیکی داربست بتا تري خصوصیات بالاي بریدیجیت بر

ایکس، میکروسکوپ الکترونی روبشـی،   پرتويترتیب با استفاده از پراش ها بهفعالی این داربستهاي زیستمکانیکی و ویژگیهاي ویژگی

 200-600 محدوده قطر با پیوسته همهب منافذ کامپوزیتی، هايداربست ریزساختاري ی بررسی شد. ارزیابیفعالزیستهاي مکانیکی و آزمون

 فشـاري  اسـتحکام  که داد نشان نتایج. دهدمی نشان درصد را 75-79 حدود تخلخل میکرومتر؛ با 13/421ازه منافذ و میانگین اند میکرومتر

تـر  توزیـع یکنواخـت   دلیل) بهمگاپاسکال β-TCP/45Bre) (0/2هاي (داربست با مقایسه مگاپاسکال) در β-TCP/25Bre )7/2 هايداربست

سـازي شـده   وري در محلول شبیهغوطه فعالی،زیست نتایج طبق همچنین. ها بالاتر استمرزدانهعدم آگلومره شدن این فاز در  و بریدیجیت

  .است شده هاداربست سطح روي پیوسته صورتاستخوانی به آپاتیت لایه گیريشکل به بدن منجر
  

  

  .داربست متخلخل، روش فضاساز ت،یجیدیفسفات، بر میکلسيتر بافت، بتا یمهندس :يدیکل يهاواژه

  

  مقدمه -1

 یـک  دیده آسیب استخوانی بافت ساختاري یکپارچگی بازسازي

 هـاي بیمـاري  یـا  ترومـا  بـه  مبـتلا  افـراد  بـراي  ضـروري  مشکل

هـا داراي  هـاي فعلـی بافـت   اما، جـایگزین  ؛]1[ است استخوانی

دهنده و رد پیوند هسـتند   مشکلات مختلفی از جمله محدودیت

رو]. از ایـن 2برآورده سـازند [  توانند نیازهاي بیماران راکه نمی
  

  m.rajabi@nit.ac.ir : مسئول مکاتبات، پست الکترونیکی: *
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 تـرین قابـل جـایگزین   و تـرین جـذاب  از به یکی بافت مهندسی

 تبـدیل  دیده آسیب استخوان آمیزموفقیت بازسازي برايها روش

توان به سه دهنده مهندسی بافت را میاست. اجزاي تشکیل شده

قســیم کــرد: الــف) داربســت؛ ب) عوامــل رشــد و ج)  گــروه ت

 اسـتخوان،  بافـت  مهندسـی  ]. براي3هاي بافت مورد نظر [سلول

هـاي  ویژگی با سازگارزیست ،فعالزیستبعدي سههاي داربست

ــانیکی ــب، مک ــدازه مناس ــذ ان ــرل مناف ــده کنت  100-200( ش

 نیازهـاي  پیوسـته از  همبهو ) درصد�80( بالا تخلخل ،)میکرومتر

 تعامـل  بـراي  عنـوان الگوهـایی  بـه ها داربست]. 4[ است ساسیا

 وانــد کــرده پیــدا بافــت مهندســی در را خــود جایگــاه ســلولی،

. کننــدمــی فــراهم را یافتــه توســعه بافــت از فیزیکــی پشــتیبانی

 عمـل  نقـل وحمل عنوان عواملبه توانندمیها داربست همچنین،

 رشـد  تقویـت  و لکنتر براي ضروري رشد فاکتورهاي از تا کنند

 بعـدي سـه  متخلخـل  ساختار با داربست ].4[ کنند استفاده بافت

 کند اما از طرفی بایدمی سازيشبیه را تکثیر و رشد فضاي خود،

 بافـت  تشـکیل  زمـان  تا را بافت نسبی عملکرد و پایداري بتواند

 مـورد  در مـوارد  ترینمهم از یکی بنابراین،. کند نیز حفظ جدید

 و همزمـان  مکـانیکی  پایداري و مناسب خلخلت داشتن داربست

 در ].5[ اسـت  جدیـد  بافـت  تشـکیل  زمـان  بـا  متناسب تخریب

 مـورد  زیسـتی  مـواد  مناسـب  انتخـاب  استخوان، بافت بازسازي

 ســـاخت و طراحـــی در مهمـــی گـــام داربســـت در اســـتفاده

ــا هــاییداربســت ــد ( مطلــوب خــواص ب ــالزیســتمانن ی و فع

 از مـواد  از مختلفـی  انـواع  اگرچـه . است) پذیريتخریبزیست

 جـایگزینی  پتانسـیل  نظـر  ازها سرامیک و پلیمرها فلزات، جمله

 عملکـرد  بـا  هنـوز  آنهـا  عملکـرد  امـا  اند،شده ارزیابی استخوان

 سـاختار  داراي اسـتخوان  بافت ].6[ دارد فاصله استخوان طبیعی

 کلاژن طور معمولبه( آلی هايقسمت شامل که است کامپوزیتی

 بـدین ]. 7[ اسـت  )آپاتیـت  بلورهـاي ( غیرآلـی  اجزاي و) I نوع

ایجــاد  و اســتخوان بافــت پیچیــده محــیط ســازيشــبیه ترتیــب

 تنها یک ماده زیسـتی  براي نظر مورد بافت نیاز مورد مشخصات

 داراي هـر کدامشـان   بیولـوژیکی،  مـواد  همه .است بسیار دشوار

 .هستند فرديهمنحصرب هايمحدودیت و توجه قابلهاي ویژگی

 ایجـاد  براي متفاوت بیولوژیکی ماده چند یا دو ترکیب بنابراین،

 بهبـود  و شـده  حاصـل  کلی خصوصیات در »افزاییهم اثر« یک

یــک  تخریـب  سـینتیک  و بیولـوژیکی  و مکـانیکی  خصوصـیات 

 معمـول  بسیار داربست و در اصطلاح استفاده از مواد کامپوزیت

عـی شـامل   شـکل طبی از آنجا که بافـت اسـتخوان بـه   ]. 8[ است

ــت   ــتفاده از کامپوزی ــت، اس ــرامیکی اس ــت س ــاي نانوکامپوزی ه

هـاي مناسـب   سرامیکی براي تولید داربست استخوانی با ویژگی

 از ايگسـترده  طیـف  هدف، این به رسیدن ضروري است. براي

 کامپوزیــت و یــا عنــوان داربســتبــه مصــنوعی و طبیعــی مــواد

 دلیـل خـواص  بـه  مطالعـه  ایـن  در. است شده استفاده استخوانی

 بریـدیجیت  -کلسـیم فسـفات  تـري  نانوکامپوزیت بتا مطلوب، از

تـري کلسـیم   . شـد  استفاده استخوانیهاي داربست طراحی براي

 اسـت  هـا فسفات بر مبتنی زیستی مواد ترینمهم از یکی فسفات

 معـدنی  ساختار که است شده شناخته سرامیکی عنوان مادهبه که

بتــا  .کنــدمــی ســازيشــبیه تــوجهی طــور قابــلبــه را اســتخوان

کلسـیم   بیوسرامیک ،]TCP)-(β ،2)4(PO3Ca[ فسفات کلسیمتري

 جملــه از آن فــرد بــه منحصــرهــاي دلیــل ویژگــیبــه فســفاتی،

مشـابه بـا    شـیمیایی  ترکیب استخوانی، هدایت سازگاري،زیست

 رشـد  شرایط درون تنی متناسب بـا  در جذب استخوان طبیعی و

ــتخوان ــی اس ــد، یک ــر از جدی ــداها ینبهت ــراي کاندی ــعه  ب توس

]. بیوسرامیک بتـا  9است [ بافت مهندسی هاي استخوانیداربست

تر از هیدروکسی آپاتیت در محل نقص سریع کلسیم فسفاتتري

 اسـتحکام  امـا  بخشد،ارتقا می را بهبودي شود و روندجذب می

 تکنیـک  یـک  نیسـت.  قبـول  قابل بار تحمل کاربردهاي براي آن

هـاي  داربسـت  مکـانیکی  مشخصـات  بهبـود  بـراي  شناخته شده

بـا زمینـه    هـاي کـامپوزیتی  کلسیم فسفات، ساخت داربستتري

بیوسـرامیک   بریـدیجیت یـک  ]. 10[کلسیم فسـفات اسـت   تري

دلیـل  کـه بـه   ) است،16O4MgSi7Caدار (کلسیم سیلیکاتی منیزیم

 سـلولی  تکثیر همچنین خوب و مکانیکی خواص و یفعالزیست

 حاصـل  کلسـیم  سیلیسیم و لات یونی حاويدلیل محصوبه عالی

  ].11انحلال بسیار مورد توجه قرار گرفته است [ از

قابل توجهی در زمینـه فنـاوري    هايپژوهشدر حال حاضر 
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نانو و یا استفاده از نانومواد انجام گرفته است. ویژگی بـارز ایـن   

مواد افزایش نسبت سطح به حجم با کاهش اندازه آنها همزمـان  

و یـا افـزایش اثـرات فیزیکـی و شـیمیایی مـاده اسـت.         با تغییر

ــی  ــانو م ــاوري ن ــت  فن ــاخت داربس ــی و س ــد طراح ــاي توان ه

هـا  منظور هدایت رفتار سـلول سازگار را در مقیاس نانو بهزیست

]. تـاکنون  12پـذیر سـازد [  هاي قابل کاشت امکـان و تولید بافت

ی هاي متخلخل ارزیابهاي زیادي براي ساخت بیوسرامیکروش

شده است. انتخاب روش مناسب براي تولیـد داربسـت یکـی از    

هاي فراینــدمـوارد کلیــدي در موفقیــت مهندسـی بافــت اســت.   

گـري ژل،  گـري دوغـابی، ریختـه   ریختهخشک کردن انجمادي، 

ــه     ــاز از جمل ــک فضاس ــري و تکنی ــفنج پلیم ــذف اس روش ح

هـاي متخلخـل   هاي متـداول در زمینـه سـاخت داربسـت    روش

 شکل اندازه، بر عالی کنترل قابلیت به توجه ند. باآیحساب میبه

مکـانیکی، تکنیـک    اسـتحکام  همچنین منافذ و پیوستگی همبه و

 داربسـت  ساخت براي کننده امیدوار روش عنوان یکبه فضاساز

  ].13[ است شده شناخته

 تـاکنون  زمینه این در شده انجام مطالعات بررسی به توجه با

 کامپوزیتی نانو داربست یابیخصهمش و ساخت بر مبنی گزارشی

با مقادیر بالاي بریـدیجیت و   بریدیجیت -فسفات کلسیمبتا تري

با هدف بهبود استحکام مکـانیکی   فضاساز با پودر پرس روشبه

تحقیق پس از سنتز  این در. نشد و افزایش فعالیت زیستی یافت

پودرهاي بتاتري کلسیم فسفات و بریدیجیت، داربست متخلخل 

بریــدیجیت بــا درصــدهاي متفــاوت  -ري کلســیم فســفاتبتــات

خـواص مکـانیکی و    بریدیجیت با روش فضاساز ساخته شـد و 

  ها ارزیابی شد.بیولوژیکی این داربست

  

  مواد و روش تحقیق -2

  ساخت داربست  -2-1

شـرکت مـرك آلمــان    از خلــوص بـالا  بـا  شـیمیایی  مـواد  تمـام 

 ـ پودر بتا تري شدند. خریداري  روش واکـنش هکلسیم فسـفات ب

 بـا  مخلوط پـودري  طور خلاصه،به]. 14[ شد سنتز جامد حالت

) 4CaHPO( از فسفات هیدروژن کلسـیم  مولی دو به یک نسبت

 گـراد سـانتی  درجـه  1050 در دماي) 3CaCO( کلسیم کربنات و

 در سـاعت  48 مـدت بـه  آمـده  دسـت به پودر سپس. شد کلسینه

  .شد آسیا )Retsch PM400( ايسیاره ايگلوله آسیاي

هگـزا  ]. 15[ شـد  تهیـه  ژل سـل  روشبـه  پودر بریـدیجیت 

ــرا هیــدرات ،)O2.6H2)3Mg(NO( منیــزیم نیتــرات هیــدرات  تت

 .O2( کلسیم نیترات 4H2)3Ca(NO (اتیـل ارتوسـیلیکات   تتـرا  و 

)Si, TEOS4O)5H2(C (پودرهاي. شد استفاده اولیه عنوان موادبه 

. شـدند  کلسـینه  رادگ ـسانتی درجه 1150 دماي در آمده دستبه

 Retsch( ايسـیاره  ايگلولـه  آسـیاي  یـک  در پودرها آسیاکاري

PM400 (شد انجام .  

بریـدیجیت بـا    -کلسـیم فسـفات  تـري  سپس، داربسـت بتـا  

فضاسـاز سـاخته شـد.     درصدهاي مختلف بریدیجیت با تکنیک

کلسیم فسـفات و بریـدیجیت   بدین ترتیب که ابتدا پودر بتا تري

 β-TCP/25( 75-25هـاي  با نسـبت  bre ،(35-65 )β-TCP/35 

bre ( 55-45) وβ-TCP/45 bre  مخلوط شدند؛ سپس مخلـوط (

ذرات  انـدازه  با) عنوان فضاسازبه(پودر سرامیک با کلرید سدیم 

 .شــد مخلــوط 85:15 وزنــی نســبت و بــا میکرومتــر 420-300

ــودر  ــت، پ ــار درنهای ــکال 100 در فش ــک مگاپاس ــب در ی  قال

 متـر میلـی  15 و ضـخامت  متـر میلـی  10طر ق شکل با اياستوانه

 سهمدت به گرادیدرجه سانت 1200 يدر دما سپس و شد فشرده

تحـت   قـه یدق بـر گراد یسانت درجه دو نرخ گرمایشبا و ساعت 

 کلرید سـدیم از  ذرات در ادامه، .جوشی قرار گرفتعملیات تف

 سـاعت  24 مـدت در آب مقطـر بـه  هـا  نمونـه  وريغوطه طریق

   حذف شد.

  

  ها یابی داربستمشخصه -2-2

کلسـیم فسـفات و همچنـین    ریزساختار پودر سنتز شده بتا تـري 

 از اسـتفاده  بریدیجیت با -پودر کامپوزیتی بتاتري کلسیم فسفات

 ,TEM, Hitachi HT7700( 1عبـوري  الکترونـی  میکروسـکوپ 

Japan(   هـاي  شناسـی و سـاختار داربسـت   مطالعه شـد. ریخـت

) SEM, JEOL 2پ الکترونـی روبشـی  کامپوزیتی با میکروسـکو 

JSM-6380LA, Japan)  .بررسی شد  
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هـاي  براي شناسایی ترکیب فازي پودرهاي سنتز شده و داربست

) XRD( 3ایکـس  پرتـوي پـراش   تحلیـل متخلخل کـامپوزیتی از  

وسـیله دسـتگاه   ایکـس بـه   پرتـوي استفاده شد. الگوهاي پـراش  

گسـتروم و  نآدرجـه   CuKα=1.54سنج مدل، با طول موج پراش

پس از حصول درجه بررسی شد.  80تا  20محدوده روبش بین 

ایکــس، فازهــاي کریســتالی از طریــق  پرتــويالگوهـاي پــراش  

عـات موجـود در   لاهاي پراش و شـدت آنهـا بـا اط   مقایسه پیک

 استاندارد انجمـن اسـتاندارد و تفـرق پـودري     (JCPDS; Joint 

Committee  on)   ش در ایــن پــژوه شــد.مشــخص و تعیــین

ایکـس از   پرتـوي منظور بررسـی و تحلیـل الگوهـاي پـراش     به

تعیـین   منظوربه .استفاده شده است  XPert HighScore افزارنرم

  ]:16استفاده شد [هال  -از روش ویلیامسون كاندازه بلور

)1                                     (
0.89

 cos 2  sin
d


      

ε  دهـد. پسماند را نشان می میزان کرنش )1(در رابطه d   انـدازه

عـرض   βطول موج مورد استفاده،  λها برحسب نانومتر، بلورك

 برحسـب  قلـه زاویـه   θرادیـان و   برحسبدر نصف ارتفاع  قله

بـراي   sin θ برحسـب  β cosθ در این روش نموداردرجه است. 

هاي انتخاب شده رسم شده ها یا هر تعدادي از پیکپیک تمامی

آید. درنهایـت شـیب ایـن    دست میگذرا از آن به طخو بهترین 

 d/ � 0.89 و عرض از مبدأ آن ε2دهنده مقدار عددي نشان طخ

هال موسوم اسـت. در   -است. چنین خطی به نمودار ویلیامسون

نانوپودرها بـا اسـتفاده از ایـن     كاین مطالعه، محاسبه اندازه بلور

  ].  16[ روش انجام گرفت

 جـایی جابه روش از هاداربست لخلتخ درصد محاسبه براي

 در موجـود  هـاي تخلخـل . شـد  استفاده) ارشمیدس قانون( مایع

 میـزان . اسـت  بسته و باز صورت دو به شده تولید هايداربست

 نفوذپـذیري  میـزان  کننـده  تعیین ظاهري، تخلخل یا باز تخلخل

 اسـت  داربست از گازها و مایعات عبور سهولت یا و هاداربست

  .شودمی محاسبه) 2( رابطه از دهاستفا با و

)٢(       
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  تخلخل باز ای يتخلخل ظاهر= 

dW ــت وزن ــت در داربس ــک، حال ــت وزن Ws خش  در داربس

 از پـس  آب از اشباع داربست وزن Ww و آب در ورغوطه حالت

 کـل  تخلخل یا واقعی تخلخل میزان. است آب از آن کردن خارج

 بـا  بهتـري  ارتبـاط  و اسـت  بسـته  و بـاز  هـاي خلخلت مجموع که

  :آیدمی دستبه) 3( رابطه از دارد سرامیکی هايداربست خواص

)٣(     
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d s
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1 100 
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  تخلخل کل ای یتخلخل واقع= 

ρ وجـود  بـا . اسـت  سـرامیک  مخصـوص  وزن یا واقعی چگالی 

ن عنـوا بـه  روش این نیست، دقیقی روش ارشمیدس روش اینکه

 تخلخـل  میـزان  و چگـالی  گیـري اندازه براي معمول روش یک

  ].17[ است شده شناخته متخلخل هاينمونه

  

  مکانیکی خصوصیات -2-3

هـاي تولیـدي از آزمـون    براي بررسی خواص مکـانیکی داربسـت  

اي شـکل  هاي اسـتوانه فشار استفاده شد. براي این منظور داربست

روش پـرس پـودر بـا    متر بـه میلی 15متر و ارتفاع میلی 10به قطر 

ــتگاه      ــتفاده از دس ــا اس ــار ب ــون فش ــد و آزم ــد ش ــاز تولی فضاس

)Hounsfield H50KS universal testing  با سرعت اعمال فشـار (

بیشـترین میـزان   هـا اعمـال شـد.    متر بر دقیقه روي نمونهمیلی پنج

سـتیک بـه   لاعنوان تنش نهایی و تنش نقطه انتقـال ناحیـه ا  تنش به

نتـایج بـر   . شـود عنوان نقطه تسلیم درنظـر گرفتـه مـی   هستیک بلاپ

  شود.    میدست آمده از سه آزمون گزارش اساس میانگین به

  

  یفعالزیستبررسی  -2-4

هـاي بـدن را   باید توانایی اتصال بـه بافـت   فعالزیستیک ماده 

یـه  لایک جایگزین استخوانی توانایی تشکیل  بارهداشته باشد. در

توانـد معیـار مناسـبی از    ح سـاختار مـی  کلسیم فسـفات در سـط  

فعـالی  منظـور بررسـی زیسـت   به .ی زیست مواد باشدفعالزیست

 (SBF) 4سـازي شـده بـدن   تولید شده از محلـول شـبیه   داربست

 غلظـت  بـا  سازي شده بـدن شبیه محلول تهیه استفاده شد. براي

 استفاده بوهنر روش از انسان خون پلاسماي غلظت مشابه یونی

 متـر مـدل   pH محلـول توسـط دسـتگاه    pH ابتـدا . ]18شد [

Aqbus 2000 گیري شد. براي کالیبره کردن دستگاه قبل اندازه

 .شـد اسـتفاده   12و  pH 4 گیري از محلول بـافر بـا  از اندازه
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  ]19کلسیم فسفات و ب) پودر بریدیجیت [الف) بتا تري :ایکس پودر پرتويالگوي پراش  -1شکل 

  

 ـ داربسـت  در داخـل  تهیـه شـده    β-TCP/20 Bre شـده   جوشـی فت

 15اتیلن قرار داده شدند. سـپس  سی از جنس پلیسی 15هاي فالکون

 سازي شده بدن پس از رسیدن به دمـاي حـدود  لیتر محلول شبیهمیلی

هـا  فـالکون ها اضافه شد و درب فالکونگراد به داخل درجه سانتی 37

منظـور تشـکیل رسـوب    بـه  سـتیکی بسـته شـد.   لاهـاي پ با درپـوش 

صورت عمـودي در  ها بهها، نمونهداربست یکنواخت آپاتیت بر سطح

روز  28هـا پـس از   نمونـه  ور شـدند. سازي شده بدن غوطهمایع شبیه

سـازي شـده   وري با استفاده از یک پنس از داخل محلول شـبیه غوطه

در روز  یـک مـدت  بـه بدن خارج شده و پس از شستشو با آب مقطر 

. قرارگیـري داربسـت   خشـک شـدند   گـراد درجـه سـانتی   100دماي 

سـاز انجـام   زمینـه  سـازي شـده بـدن   شـبیه متخلخل در درون محلول 

 ـ هاي شیمیایی بین محلول شبیهواکنش متخلخـل  ۀ سازي شـده و نمون

هـاي صـورت   خواهد شد. براي شناسایی بهتر چگونگی انجام واکنش

 ةو بررسـی نحـو   سـازي شـده بـدن   شبیهپذیرفته بین نمونه و محلول 

سـازي  شبیهپیشرفت این واکنش ها، داربست کامپوزیتی که در محلول 

  مورد ارزیابی قرار گرفت.   شدور غوطه شده بدن

  

 تفکیـک  بـا  عنصـري  آنالیز با شیمیایی ترکیب بررسی -2-5

  ایکس پرتوي انرژي

 در وريغوطـه  از پس داربست شیمیایی ترکیب بررسی منظوربه

 انـرژي  تفکیـک  با عنصري آنالیز از بدن دهش سازيشبیه محلول

 روي کـه ) EDS, JEOL Inc., Tokyo, Japan( 5ایکـس  پرتـوي 

 اسـتفاده  اسـت،  نصـب  روبشـی  الکترونی میکروسکوپ دستگاه

  .شد

  

  نتایج و بحث -3

  ها یابی پودرها و داربستمشخصه -3-1

کلسـیم فسـفات و   ایکس پودرهاي بتـا تـري   پرتوينتایج پراش 

) نشان داده شـده اسـت. الگـوي پـراش     1شکل ( بریدیجیت در

کلسـیم فسـفات و بریـدیجیت،    ایکس پودرهاي بتا تـري  پرتوي

کلسیم فسـفات و بریـدیجیت را   هاي مشخصه بتا تريتمام پیک

دهد. نتایج بدون حضور ناخالصی در محصولات نهایی نشان می

کلسـیم فسـفات و   دسـت آمـده از آنـالیز پودرهـاي بتـا تـري      به

سـازي پـودر   با نتایج ارائه شده توسط کمیته استاندارد بریدیجت

ــق  ــت دارد. طب ــه مطابق ــون رابط ــال -ویلیامس ــدازه ،]16[ ه  ان

 ترتیـب در بـه  کلسـیم فسـفات و بردیجیـت   بتا تـري  کریستالیت

  ].19است [ نانومتر 72و  92 محدوده

ــاي ــراش الگوه ــوي پ ــات  پرت ــس ترکیب ــامپوزیتی ایک  ک

β-TCP/25 Bre ، β-TCP/35Bre و β-TCP/45 Bre شـکل  در 

  پـراش پرتـوي ایکـس،    الگوي مطابق .است شده داده نشان )2(

 )ب( )الف(
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  (ب)

  
  β-TCP/45 breو  β-TCP/25 bre ،β-TCP/35 breترکیبات کامپوزیتی  ایکس پرتويپراش  يالگو -2شکل 

  

      
  β-TCP/25%wt breوزیتی و ب) پودر کامپ β-TCPالکترونی عبوري: الف) پودر سنتز شده  یتصویر میکروسکوپ -3شکل 

  

 بریـدیجیت  ترکیب و β-TCP اصلی فاز شامل هاکامپوزیت تمامی

 نانوپودر مقدار افزایش با بریدیجیت فاز پراش پیک شدت. هستند

  .یابدمی افزایش بریدیجیت

پـودر  از  الکترونی عبـوري  یویر میکروسکوپاتص )3( شکل

β-TCP  کامپوزیتی پودر وβ-TCP/25%wt bre دهد. ان میرا نش

 اشـاره بـه مورفولـوژي    ،يعبور یالکترون یکروسکوپیم تصاویر

 چنـدین  شـامل  آگلـومره  هـر  کـه  دارد کـروي  شکل با آگلومره

. اسـت  نـانومتر  70-100 محـدوده  در ذره انـدازه  کریستالیت با

ي لاپـذیري بـا  شندلیـل واک ـ کنیم که بهمطابق شکل مشاهده می

ودرهـا آگلـومره شـده و    نانوپودرهاي سنتز شده، تا حـدي نانوپ 

ــه ــمب ــبیده ه ــدچس ــه  .ان ــق مطالع ــاهده اي،طب ــد مش ــه ش  ک

 نسـبت  بالاتري مکانیکیهاي ویژگی هاي نانوساختاربیوسرامیک

انجـام   طبـق مطالعـات  ]. همچنـین  20[ دارند میکرودانه انواع به

داراي  لادلیل نسبت سطح به حجم بسیار با، نانوساختارها بهشده

هـاي  کـه تـأثیر بسـزایی در پاسـخ     هسـتند یی لاپذیري باواکنش

طوري که مواد با ساختار نـانو در مقایسـه بـا    بیولوژیکی دارد، به

ی فعـال زیسـت تر، لاباکتریال بامواد با ساختار ماکرو خواص آنتی

 ].21تري دارند [لابهتر و قابلیت چسبندگی سلولی با

 )ب( )الف(
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  (ب)  (الف)

                    
  و ب) پودر بریدیجیت β-TCPی روبشی: الف) پودر الکترون یتصویر میکروسکوپ -4شکل 

  

عاتی درباره توزیع انـدازه  لااط الکترونی روبشی یتصاویر میکروسکوپ

کنـد. از  مـی  ارائـه ها تخلخلتخلخل، مورفولوژي، اندازه و ارتباط بین 

هـاي  هـا، سـطح داربسـت   منظور شناسایی سـاختار تخلخـل  رو بهاین

 .شـد وسکوپ الکترونی روبشی بررسی ساخته شده با استفاده از میکر

کلسـیم فسـفات،   میکروسکوپ الکترونی روبشی پودر بتا تري ریتصاو

 شـکل  در که طور) نشان داده شده است. همان4بریدیجیت در شکل (

 مورفولـوژي  داراي بریـدیجیت  و β-TCP پودرهـاي  شـود، مـی  دیده

میکروسـکوپ الکترونـی    تصـاویر . هسـتند  آگلـومره  ذرات بـا  کروي

 β-TCPي هـا داربسـت  هـاي مـاکروحفره  اندازه هیستوگرام و وبشیر

 و) 5(هـاي  شـکل  ترتیـب در نیز بـه  بریدیجیت مختلف مقادیر حاوي

ی تمـام  کـه  اسـت  نمایـان  شـکل  مطـابق . اسـت  شـده  داده نشان) 6(

درصـد   .هسـتند  متخلخـل  سـاختاري  داراي شـده  سنتز هاياربستد

 Imageافزار ها با نرمتخلخل نمونه J درصـد   74- 76طـور متوسـط   هب

 600تـا  200ها براي هر سه نمونه در محدوده تعیین شد. رنج تخلخل

هـاي  هاي داربسـت گرام اندازه ماکروحفرهومیکرومتر تعیین شد. هیست

درصد وزنی پودر بریـدیجیت (شـکل    45و  35، 25کامپوزیتی شامل 

فـذ  هاي متخلخـل شـامل میـانگین انـدازه منا    دهنده داربست)، نشان6

میکرومتــر  5/396±2/37 و 1/418±5/26 ،8/448±76/17ترتیــب بــه

 .شـد  تعیین میکرومتر 13/421±22 نیز هانمونه تخلخل است. میانگین

هـا بـا روش ارشـمیدس در    طبق نتـایج، میـانگین تخلخـل داربسـت    

-βهـاي  درصد محاسبه شد. درصد تخلخل داربست 75- 79محدوده 

TCP/25Bre ،β-TCP/35Bre  وβ-TCP/45Bre   با ایـن روش (روش

محاسبه شـد. اخـتلاف    36/75و  75/77، 42/79ترتیب ارشمیدس) به

دهنده تأثیر درصـد بریـدیجیت بـر    معنادار در بین نتایج تخلخل، نشان

هـا بـا افـزایش مقـدار     داربست چگالیدرصد تخلخل داربست است. 

یابد که تأییدي بر نقش بریـدیجیت در کـاهش   بریدیجیت افزایش می

  ها و بهبود تراکم آنها دارد.کروحفرات در دیواره داربستمی

 خـواص  تعیـین  در مهـم  پـارامتر  اولـین  تخلخـل،  درصد

 بـه  هارگ نفوذ. است هاداربست سازگاريزیست و مکانیکی

 فاکتورهـاي  کنترل و گازها انتقال ها،سلول تغذیه و داربست

 طارتبا و تخلخل درصد به همگی سلول، تمایز و تکثیر بقاي

 داربسـت  انتخـاب  بنـابراین . دارد بسـتگی  یکدیگر با حفرات

 تکثیـر  بـراي  داربسـت  بالاي تخلخل درصد به منوط مناسب

 درصـد  هرچـه . اسـت  اسـتخوان  بافـت  بـا  همبندي و سلول

 حجـم  بـه  سطح نسبت افزایش به منجر یابد افزایش تخلخل

 چسـبیده  هـا سلول به بیشتري سطح واقع در و شده داربست

 نیاندازه منافذ تخم ـ نیانگیمطور که گفته شد انهم. شودمی

، در الکترونــی روبشــی یمیکروســکوپ ریزده شــده از تصــاو

، چسبندگی ياست که برا ریمتغ کرومتریم 200- 600محدوده 

ــتکث ــا ری ــلول زیو تم ــادیو ا یس ــ ج ــراي  ییرهایمس ــاتیماب  ع

طبق مطالعـات پیشـین یـک داربسـت      مناسب است. یکیولوژیب

اربرد در مهندسـی بافـت اسـتخوان بایـد داراي     آل بـراي ک ـ ایده

تبـادل اکسـیژن    برايپیوسته  همبههاي ساختاري متخلخل با تخلخل

باشـد.   ، رشـد و مهـاجرت سـلولی   دنو مواد غذایی براي زنده مان

 )ب( )الف(
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  (ت)  (پ)

  (ج)  (ث)

        
  

        
  

        
   :هايداربست الکترونی روبشی یمیکروسکوپ ویراتص -5 شکل

  هاي مختلفدر بزرگنمایی β-TCP/45 bre) وو  هو  β-TCP/35 bre) دو  ج، β-TCP/25 bre) الف و ب

  

توانند به عمق ها نمیهایی که فاقد تخلخل باشند، سلولداربست

پیدا کننـد. درنتیجـه زمـانی کـه در داخـل بـدن       و رشد آن نفوذ 

شـوند. بنـابراین دارا   ایمپلنت شوند با پدیده رد پیوند مواجه مـی 

بـودن تخلخــل مناســب در طراحــی یــک داربســت مهندســی بافــت  

داربسـت   اگر حفـرات  .ترین فاکتورهاي طراحی استاستخوان از مهم

ها به حفرات مسدود شده و موجـب  د، نفوذ سلولنخیلی کوچک باش

زایی و تولیـد مـاتریکس مختـل    د و همچنین رگشومرگ سلولی می

 بـراي میکـرون   300تـر از  هایی با ابعاد بـزرگ تخلخل شود.می

گیـري اسـتخوان جدیـد، رشـد اسـتخوان و      شکل فرایند تسریع

 .در داربست مهندسی بافت اسـتخوان ضـروري اسـت    زاییرگ

 )ج(

 )ه(

 )د(

 )و(

 )ب( )الف(
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  β -TCP/45 Bre و β-TCP/35 Bre ؛β-TCP/25 Bre هايداربست ماکروحفرات اندازه توزیع گراموهیست -6شکل 

  

و  لاالبته باید به این نکته مهم توجه شود کـه میـزان تخلخـل بـا    

توانـد منجـر بـه افـت شـدید اسـتحکام       سایز تخلخل بزرگ می

تـرین فشـار تخریـب شـود.     مکانیکی شود و داربست با کوچک

 بنابراین همیشه باید تعادل بین دو پـارامتر تخلخـل و اسـتحکام   

  ].  21[ مکانیکی حفظ شود

منافـذ   سـایز کـاهش  انـدکی  منجر به بریدیجیت فاز  شیافزا

مقـدار   شیشـود، بـا افـزا   طـور کـه مشـاهده مـی    شود. همانیم

 شیبـه افـزا   احتمـالاً کـه  یابد منافذ کاهش میاندازه بریدیجیت، 

ــقابل ــف تی ــیداربســت نســبت داده  جوشــیت ــا .شــودم ي دم

 ـبـه نقطـه ذوب بر   کیها نزدنمونه جوشیتف انتخـاب   تیجیدی

 کیعنوان ممکن است به بریدیجیتپودر نانو، لیدل نیهمبهشد. 

داربست عمـل   یکیخواص مکان شیافزا يبرا جوشیتفکمک 

 بسـت ] دار22و همکـاران [  قیلبـا یاطـور مشـابه،   ]. بـه 20[کند 

درصـد   15 و 10، 5 يحـاو آپاتیت با پایه هیدروکسی کامپوزیتی

نشان داد که  ایج آنها. نتیدیجیت را سنتز کردندبر نانوپودر یوزن

و  منافـذ منجـر بـه کـاهش انـدازه      یـدیجیت نانوپودر بر شیافزا

] 23صادق زاده و همکاران [. شودها میداربست چگالی شیافزا

قـادیر  را بـا م  دایوپساید -تیفورسترکامپوزیتی  يهاداربستنیز 

 ـگانـدازه  ياه. تخلخل نمونهکردندسنتز  دایوپساید مختلف  يری

متفاوت بـود.  درصد  79 و 69 نیب دسیارشم روششده توسط 

، ابدیی، اندازه منافذ کاهش مدایوپساید مقدار شیبا افزا، در واقع

عنـوان  به دایوپسای. دابدییم شیافزا يفشار استحکامکه  یدرحال

درجـه حـرارت    ،کنـد عمل مـی  ینگجوشیتف فراینددر  فلاکس

 ـ يتـر يقو وندیدهد تا پیرا کاهش م جوشیتف  يهـا دانـه  نیب

  ].  22کند [ جادیا تیفورستر
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  عنوان تابعی از مقدار بریدیجیتها بهاستحکام فشاري نهایی داربست -7شکل 

  

  نتایج تعیین خواص مکانیکی -3-2

هیدروکسـی   هنـانوذر هـاي  در استخوان طبیعی، ارتباط کریسـتال 

خـواص مکـانیکی   و ري ژنـی سـبب پایـدا   لاآپاتیت با الیـاف ک 

ین دلیل یافتن مواد مصنوعی کـه  همبهشود. منحصر به فردي می

خواص مکانیکی مشترك با استخوان طبیعی داشته باشد دقـت و  

  هـاي ]. اسـتحکام فشـاري داربسـت   24[ زم داردلاآگاهی زیادي 

β-TCP  / bre مطـابق شـکل    .است شده داده نشان )7( شکل در

سـه   ،نمونـه  سهکرنش هر  -ی تنششود که در منحنمشاهده می

ناحیه مختلف قابل مشاهده است که این سه ناحیـه مجـزا طبـق    

هـاي سـرامیکی   داربسـت  بـاره مطالعات پیشین صورت گرفته در

روش فضاسـاز بـه ایـن صـورت تعریـف      متخلخل سنتز شده به

خطی است که تنش با کرنش  لاًناحیه اول ناحیه کام) 1: شودمی

ستیک از شیب این ناحیـه  لادارد و مدول ا میرابطه مستقی تقریباً

شود و این ناحیه تا استحکام فشاري مـاکزیمم  خطی محاسبه می

ها هم گسسته شدن تخلخلاز  رناحیه دوم بیانگ) 2یابد. ادامه می

ها از هـم گسـیخته و   تحت فشار است که در این ناحیه تخلخل

ت و در ناحیـه سـوم متـراکم شـدن داربس ـ    ) 3شوند. شکسته می

  ].  13[ افتدها طی افزایش فشار اتفاق میبسته شدن تخلخل

  هـاي استحکام فشاري نهایی براي نمونه )7( مطابق شکل

β-TCP  /  25Bre، β-TCP  /  35Bre  وβ-TCP  /  45Bre 

 مگاپاسکال تعیـین شـد کـه    0/2 و 1/2، 7/2 ترتیب حدودبه

 2/0- 4( اسفنجی فشاري استخوان استحکام محدوده در کاملاً

 هـاي داربسـت  بـالاي  بوده و دلالت بـر توانـایی  ) مگاپاسکال

دارد.  اسـتخوان  بافـت  مهندسـی  در استفاده براي شده ساخته

طبق مطالعات ایلباقی و همکاران محدوده اسـتحکام فشـاري   

هاي هیدروکسی آپاتیت حاوي مقادیر کم نهایی براي داربست

ــدیجیت ( ــی) در محــدوده   15 10، 5بری  1- 7/1درصــد وزن

] 19]. همچنـین در مطالعـه دیگـري [   22اسـت [  اپاسـکال مگ

بریدیجیت حاوي  - کلسیم فسفاتتري داربست کامپوزیتی بتا

روش فضاساز سنتز شد و اسـتحکام  مقادیر کم بریدیجیت به

دست آمد. مگاپاسکال به 5/0- 9/1فشاري نهایی در محدوده 

در این پژوهش با افزودن مقدار بریدیجیت بـه داربسـت بتـا    

درصـد وزنـی اسـتحکام فشـاري      25کلسیم فسـفات تـا   تري

ــدیجیت [  ــم بری ــادیر ک ــه مق ــی19نســبت ب ــود م ــد. ] بهب یاب
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الکترونی روبشی از آگلومره شدن  یتصویر میکروسکوپ -8شکل 

  β-TCP/35 Breپودر بریدیجت در داربست 

  

عمـل   تی ـدر کامپوزیـک فیلـر   عنوان به تیجیدی، برقتیدر حق

 جـه یو درنت جوشـی تـف  يجر به کاهش دمارو مننیکند، از امی

یـک  از طرفی چون بریـدیجیت  شود. می یکیبهبود خواص مکان

اسـت، سـبب افـزایش اسـتحکام      لابیوسرامیک بـا اسـتحکام بـا   

عـلاوه   .شـود مینیز  کلسیم فسفاتهاي بتا تريفشاري داربست

کلسـیم فسـفات   زمینـه بتـا تـري   در  حضور بریـدیجیت ، نیبر ا

و رشد دانه را کاهش بهبود بخشیده را  جوشیتفهمزمان روند 

بیـان شـده   مطالعـات   ریدر سـا  یهاي مشـابه افتهی. ]22[ دهدمی

ــه ــومینیمدر  دایوپســایوجــود د مربــوط ب ــه اکســید آل کــه  زمین

 زانی ـم شیو افـزا  نـا یمنجر به کاهش رشـد دانـه آلوم  دایوپساید 

در  دایوپسـاید بالاتر، تجمع فـاز   قادیردر م اما شود.می یفشردگ

رو نی ـو از ا شـده شـروع تـرك   منجـر بـه   دانـه   يامتداد مرزها

مشـابه ایـن   . ]25[ دهدها را کاهش میداربست يفشار استحکام

از آگلـومره شـدن    میکروسکوپی الکترونی روبشینتایج، تصویر 

) نشـان داده  8در شکل ( β-TCP/35Breبریدیجیت در داربست 

 ـ بریـدیجیت  شـدن  آگلـومره  مکانیزم شده است.  صـورت  دینب

 نمـک  بـالایی  درصد هاداربست این ساخت در که افتدمی اتفاق

 بـه  85 نسـبت  با یعنی شد استفاده فضاساز عنوانبه سدیم کلرید

 از شد، مخلوط کامپوزیتی پودر با سدیم کلرید نمک درصد، 15

 کـامپوزیتی  پـودر  بـه  نسـبت  سـدیم  کلرید هايدانه سایز طرفی

 اخـتلاط  کـه  دارد وجـود  امکـان  ایـن  بنـابراین  بـوده،  تردرشت

 بـدین . نباشـد  یکنواختی توزیع داراي و باشد نیفتاده اتفاق درستیبه

 نداشـته  حضـور  بریدیجیت قسمت یک در است ممکن که صورت

 باشـیم  داشته را بریدیجیت هايدانه تجمع دیگر قسمت در اما نباشد

 بـالاتر  بریـدیجت  درصـد  هرچقـدر . بیفتـد  اتفـاق  شدن آگلومره و

 توزیــع عــدم و آســیاکاري درســت نشــدن انجــام امکــان رودمــی

 ـبر شـتر یافـزودن ب درنتیجـه،   .اسـت  بیشتر پودر یکنواخت  تیجیدی

 آگلـومره شـدن  از  یناش ـشود که می يفشار استحکامباعث کاهش 

تـرك  شـروع  عنـوان محـل   ها است که بهدر مرز دانه تیدیجیفاز بر

  دهد.یرا کاهش م يفشار استحکام نیو بنابرا عمل کرده

سـنتز   تی ـهاي متراکم پودر نانوکامپوزاست که نمونه یهیبد

کلسـیم  بتـا تـري   هـاي فازبـا تـک   سـه یبالا در مقا يشده در دما

 یکیدر خـواص مکـان   یقابل توجه بهبود، تیدیجیو بر فسفات

 ـکاند کی ـعنـوان  ود بـه خ ـ نوبـه بههر کدام  هد کندهنشان می  دی

]. 20تخوان هسـتند [ اس ـبافـت   یاستفاده در مهندس يمناسب برا

 يمورد استفاده بـرا  يورافر ریلازم به ذکر است که مس نیهمچن

مـواد   يزسـاختار یر اتیدر خصوص ها نقش مهمیداربست هیته

امـا بـا    زمینـه، همـان   آماده شـده از هاي ، داربستجهیدارد. درنت

مختلـف و  هـاي  منجر به تخلخـل  ،هاي مختلفاستفاده از روش

 و همکـاران  سـپلودا  شـوند. متفاوت مـی  یکیرفتار مکاندرنتیجه 

 ـآپات یدروکس ـیه يهاداربست دیتول کـه   گـزارش کردنـد   را تی

در  يفشـار  استحکامو  در مرزهای متغیر نسب يهاتخلخلداراي 

نیز در سـال  و همکاران  وو .است لمگاپاسکا 6/1-8/5محدوده 

 ـداربست يسازآماده 2011 تخلخـل   يرا کـه دارا  وگلسایهاي ب

گـزارش   هسـتند  مگاپاسـکال  9/1 فشاري استحکام ودرصد  79

 ي اسـتحکام شـده بـرا   فیتوص ـ ری. در هر دو مورد، مقـاد کردند

دسـت  بـه  ریبه مقـاد  کینزد ،ها با تخلخل مشابهداربست يفشار

    .]14[ کار است نیآمده در ا

  

  β-TCP / 25Bre ی داربستفعالزیستارزیابی میزان  یجهنت - 3- 3

ــزان  ــتمی ــالزیس  ــفع ــا تش ــطح  لا کیلی ب ــت روي س ــه آپاتی ی

ــوژیکی داربســت ــا مــایع بیول ــا محلــول  هــاي در مجــاورت ب ی

تصـاویر   )9(شـکل  . دشـو مشـخص مـی  سازي شـده بـدن   شبیه
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 (ب)

 (ت)

       
 

       
  

      

   يورروز غوطه 28پس از  β-TCP/25Breمربوط به داربست  یروبش یالکترون کروسکوپیم ریو) تصاو -الف -9 شکل

  مختلف يهاییشده بدن در بزرگنما يسازهیول شبدر محل

  

   β-TCP / 25Breالکترونی روبشی مربوط بـه داربسـت    یمیکروسکوپ

سـازي  در محلول شبیه روز 28مدت را پس از غوطه وري به

 لیتشک دأییدر تی فعالزیستارزیابی  دهد.شده بدن نشان می

بـود.   زیآمتیموفق یتیکامپوز سطح داربست روي تیآپات هیلا

) پـس  9(شکل  الکترونی روبشی یمیکروسکوپ ریتصاوطبق 

سـازي شـده   وري داربست در محلول شـبیه روز غوطه 28از 

ــدن،  ــآپاتب ــذ را پوشــانده اســت.  یاســتخوان تی  ســطح مناف

، سیلیسـیم  يحـاو  يهـا کیوسـرام یدر مـورد ب  یمطالعات قبل

نشـان  هـا  کلسیم فسـفات نسبت به را  آنها شتریب یفعالزیست

  ]. 26[ دهدمی

 )ب( (الف)

 )ج(

 )و( )ه(

 )د(
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Atomic%  Weight% Sigma  Weight%  Intensity Corrn.  App Conc.  Element  
51.66 0.16 0.75 0.3556 0.27 C  K  
41.70 0.21 0.81 0.2940 0.24 O  K  
1.86 0.02 0.05 0.6442 0.04 Mg  K 
0.43 0.02 0.01 0.8274 0.01 Si  K 
1.17 0.06 0.04 1.2172 0.05 P  K 
3.18 0.04 0.15 0.9082 0.14 Ca  K 
    1.83     Totals 

  

  
  سازي شده بدنشبیهمحلول  در وريغوطه روز 28 از بعد β-TCP/25Bre داربست ایکس يتفکیک انرژي پرتو طیف -10شکل 

  

پس  β-TCP/25Breداربست  ایکس يتفکیک انرژي پرتو فیط

 در شـکل  سازي شده بدنشبیهدر محلول  يورغوطهروز  28از 

 فسـفر و  کلسـیم  يهـا ونی ـغلظـت   نشان داده شده است. )10(

 ـآپات هی ـلا لیتشـک  ي بردییتأیابد که افزایش می سـطح   روي تی

آشـکار شـده    سیلیسـیم  و منیـزیم  يهاونی، نی. علاوه بر ااست

 Ca/P نسـبت  .اسـت  یـدیجیت مربوط بـه فـاز بر  روي داربست 

 آپاتیت متراکم لایه یک تشکیل دهندهنشان که است 71/2 حدود

اي توسط وو و همکاران نشـان داده  . در مطالعهسطح است روي

ي سـاز وري داخل محلـول شـبیه  شد که بریدیجیت بعد از غوطه

طبـق   ].27[ سـازي دارد روز قابلیت آپاتیت 10مدت بدن به شده

]، مکـانیزم تشـکیل لایـه آپاتیـت روي     28مطالعات انجام شده [

سـازي  ه در محلول شـبیه هاي کلسیم سیلیکاتی زمانی کسرامیک

افتد. مکانیزم اول گیرند به دو صورت اتفاق میشده بدن قرار می

هاي حاصل از تخریب سطح سـرامیک اسـت   شامل رهایش یون

شـود کـه ایـن    که منجر به تشکیل شارژ با بار منفی در سطح می

هاي بـا بـار مثبـت موجـود در     نقاط با بار منفی مانند آهنربا یون

کنـد. در حالـت دوم،   خـود جـذب مـی   را به aC+2محلول مانند 

هـاي میکروسـاختاري و ترکیـب    زنی آپاتیـت بـه ویژگـی   جوانه

هـاي مناسـب   شـود کـه مکـان   شیمیایی سطح مـاده مربـوط مـی   

است که حضـور دو   گفتنیکند. زنی را در سطح فراهم میجوانه

 SiO)2(اکسید سیلیسـیم  و دي (CaO)گروه عاملی اکسید کلسیم 

زنـی آپاتیـت لازم اسـت. ابتـدا     واد براي ایجاد جوانـه در سطح م

هاي مجزا رشد کـرده و سـپس ایـن    صورت گرانولها بهآپاتیت

شـوند تـا   هم متصل میها با افزایش زمان رشد کرده و بهگرانول

مطـابق مطالعـات پیشـین    ]. 28یک لایه متراکم را تشکیل دهند [

کـه زمـانی    سازي بریدیجیت بدین صورت استمکانیزم آپاتیت

گیـرد  سازي شـده بـدن قـرار مـی    شبیهبریدیجیت در محلول که 

کنند که منجر بـه  به داخل محلول رهایش پیدا می Ca+2هاي یون

زنی آپاتیـت  شرایط را براي جوانه وشود میمحلول  pH افزایش

هـاي سیلیسـیوم از   کند. از طرفی دیگر رهـایش یـون  مساعد می

30 μm  
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نی روي سـطح  لاسیهاي روهسطح بریدیجیت منجر به تشکیل گ

یـه بـا بـار    لاایـن   .یه داراي بار منفی اسـت لاشود که این آن می

خـود  را بـه  Ca+2 هاي مثبت موجود در محلول ماننـد یون ،منفی

هـاي فسـفات بـا    یه با بار مثبت، یونلاسپس این  ؛کندجذب می

یـه کلسـیم   لاکنـد. درنهایـت یـک    خود جذب میبار منفی را به

و بـا افـزایش    پوشـاند تمام سطح نمونه را مـی  )یتآپات( فسفاتی

هـاي  وري، جوانه آپاتیت تشکیل شده با مصرف یونزمان غوطه

تـر  کلسیم و فسـفات موجـود در محلـول رشـد کـرده و بـزرگ      

 ـآپات رایز ابدیمحلول کاهش می pHشود. با گذشت زمان می  تی

 ـمنجر بـه ا  OH- ونیبا اضافه کردن  ]. 27شـود [ کـاهش مـی   نی

کلسـیم فسـفات نیـز بـه     زنی آپاتیـت در بتـا تـري   نیزم جوانهمکا

3-و  Ca+2هـاي  رهایش یون
4PO     در داخـل محلـول نسـبت داده

هـا منجـر بـه افـزایش     شود که افزایش زمان رهایش این یونمی

شـود و محـیط مناسـبی را بـراي     درجه اشباع شدن محلـول مـی  

بـه ذکـر    کنـد. لازم زنی ترکیبات کلسیم فسفاتی ایجاد مـی جوانه

دلیل افزایش نرخ وري افزایش پیدا کند بهاست هر چه زمان غوطه

زنی آپاتیـت بیشـتر صـورت    کلسیم فسفات، جوانهانحلال بتا تري

از آپاتیت تمام سـطح نمونـه را    طوري که لایه متراکمیگیرد بهمی

همچنان که از تصـاویر مشـخص اسـت آپاتیـت     ]. 29پوشاند [می

تماس داربست بـا   ها، درنتیجهلی تخلخلروي سطح و دیواره داخ

بدن تشکیل شـده اسـت. از طـرف دیگـر     شده  يسازمحلول شبیه

هـا در  تشکیل آپاتیت منجر به تغییر مورفولـوژي و سـایز تخلخـل   

هاي آپاتیت در داخل شود. رشد کریستالهاي تولیدي میداربست

کـاهش انـدازه    کوچک وهاي منجر به پر شدن تخلخلها تخلخل

توانـد منجـر بـه افـزایش     بزرگ شده و بنـابراین مـی  هاي خلتخل

روي ود. مورفولوژي آپاتیت تشـکیل شـده   ها شاستحکام داربست

اي شـکل داشـته و مشـاهدات در    ظـاهري تکـه  ها سطح داربست

کـه آپاتیـت تشـکیل شـده از      دهـد میتر نشان لاباهاي بزرگنمایی

    .ذرات کروي بسیار ریزي تشکیل شده است

  

  گیريهنتیج -4

 هــايســرامیکســتیدر ایــن پــژوهش بــا توجــه بــه مزایــاي ز

نانوسـاختار متخلخـل    يهـا نانوساختار، تلاش بر تولید داربست

 میکلس يتر بتا يهامتمرکز شد. به این منظور داربست یکیسرام

 45و  35، 25( تیجیدیــاز بر یمختلفــ يفســفات بــا درصــدها

ــ ــ) تقویدرصــد وزن ــه تی ــهشــد و ب رت صــوروش فضاســاز ب

ــاتداربســ ــمتخلخــل ســنتز شــد. در ا  يه ــ نی ــژوهش ت ثیر أپ

 سـت یو ز یخواص مکانیک يرو تیجیدیمختلف بر يدرصدها

  شد.  یبررس یفعال

 ـ يسـاختار همگـن بـا منافـذ کـرو      کی هاداربست  -1 هـم  هو ب

و انـدازه   درصـد  75-79داشته، انـدازه تخلخـل حـدود     وستهیپ

  . است ریغمت کرومتریم 200-600متوسط منافذ در محدوده 

درصـد   شینشـان داد کـه بـا افـزا     ياسـتحکام فشـار   جینتا  -2

داربست ها تا حـد   يمدول فشار یدرصد وزن 25تا  تیجیدیبر

 ـبر شتری. اما افزودن بافتی شیافزا یقابل توجه باعـث   تیجیدی

از آگلومره شـدن فـاز    یکه ناش شودیم يکاهش استحکام فشار

شـروع تـرك    لوان مح ـعنکه به استدر مرز دانه ها  تیجیدیبر

  .دهدیرا کاهش م ياستحکام فشار نیعمل کرده و بنابرا

  از آن اسـت کـه در نمونـه    یحـاک  یفعـال نتایج تست زیست  -3

β-TCP/25%wt.bredigite ــته ــهس ــیه یزای ــآپات یدروکس  تی

 ـنشان داد که افزودن بر نیهمچن جیمشاهده شد. نتا بـه   تیجیدی

 ـ ممکن است β-TCPمتخلخل  يهاکیوسرامیب ثر ؤروش م ـ کی

 یمهندس ـ يکاربردهـا  يفعال بـرا ستیز يهاداربست هیته يبرا

  استخوان باشد. افتب

 ـمتفـاوت بر  يدرصدها با هاداربست نیب در   داربسـت  ت،یجیدی

β-TCP/25%wt.bredigite اسـتحکام   نیدارا بودن بـالاتر  لیدلهب

انتخـاب   نهیعنوان داربست بههمناسب، ب یفعالستیو ز یکیمکان

در مهندسی بافت بتـوان   ندهیآ يهاشرفتیکه با پ میدواریمشد. ا

در  یکاتیلیس ـ میکلس ـ -یفسفات میکلس تییاز داربست نانوکامپوز

  د.کراستخوانی استفاده  عاتیضا میترم نهیزم

  

  تشکر و سپاسگزاري

 یدانشــگاه صــنعت يو معنــو یمــال يهــاتیــاز حما لهینوســیبد

  .شودیم یبابل تشکر و قدردان روانینوش
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  نامهواژه

1. transmission electron microscopy 
2. scanning electron microscopy 
3. X ray diffraction 

4. simulated body fluid 
5. energy dispersive spectroscopy  
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ABSTRACT 
Development of bioactive ceramic composite scaffold materials with enhanced mechanical strength has been a topic of 
great interest in bone tissue engineering. In the present study, β-tricalcium phosphate scaffolds with various amounts of 
bredigite and an interconnected pore network suitable for bone regeneration were fabricated by the space holder 
method. The effect of high concentrations of bredigite on the structure, mechanical properties (compressive strength), 
and in vitro bioactivity was investigated. According to the results, immersion in simulated body fluid (SBF) led to the 
apatite formation on the surface of the scaffold, but increasing the bredigite content caused the agglomeration of the 
bredigite phase at the grain boundaries and deteriorated the mechanical properties. 
 
Keywords: Tissue engineering, β-tricalcium phosphate, Bredigite, Porous scaffold, Space holder method. 
 

1. INTRODUCTION 
Bone tissue has a composite structure, hence it is 
very common to combine two or more different 
biomaterials to produce a “synergistic effect” in 
the overall resulting properties and improve the 
mechanical and biological properties of a scaffold 
[1]. In this research, the β-tricalcium phosphate 
(β-TCP)-bredigite (Bre) nanocomposite was 
employed as a bioactive ceramic to fabricate bone 
scaffolds. β-TCP bioceramic has great 
biodegradability, but low mechanical properties 
that limits its use for load-bearing applications. 
An approach to resolve this limitation is to 
fabricate the composite scaffolds with β-TCP as a 
matrix [2]. Recently, magnesium-containing 
silicate ceramics such as bredigite, have been 
introduced as one of the best choices for bone 
tissue engineering as a result of its excellent 
bioactivity and better mechanical properties than 
β-TCP [3]. In this study, after synthesizing β-TCP 
and bredigite powders, β-TCP/ bredigite porous 
scaffolds with different percentages of bredigite 
were made by space holder method and the 
   

*: m.rajabi@nit.ac.ir 

mechanical and biological properties of these 
scaffolds were evaluated. 
 
2. MATERIALS AND METHODS 
2.1 Preparation of powders and scaffolds  
All chemicals were purchased with an analytical 
grade from Merck company. β-TCP powder was 
synthesized by solid-state reaction [4] and 
bredigite powder was prepared via sol-gel 
method [5]. The space holder method was used 
to make β-TCP/bredigite scaffolds. In this 
technique, NaCl with a particle size range of 
300–420 µm was used as the spacer. β-TCP and 
bredigite powders were combined in three ratios 
of 75-25 [β-TCP/25Bre], 65-35 [β-TCP/35Bre], 
and 55-45 [β-TCP/45Bre], and then mixed with 
NaCl with a ratio of 85:15 in weight. The powder 
was pressed at 100 MPa in a cylindrical form 
with 10 mm in diameter and 15 mm in height. 
The samples were then sintered at 1200°C for 3 h 
by a heating rate of 2°C/min. Finally, the 
samples were immersed in distilled water for 24 
h to remove NaCl particles. 
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Figure 1. XRD patterns of the scaffolds containing 

various bredigite contents 
 
Scanning electron microscopy (SEM) was used to 
investigate the microstructures of the scaffolds. X-
ray diffraction (XRD) was applied to determine 
the phase components. The compressive strength 
of the sintered scaffolds was determined using a 
Hounsfield H50KS universal testing machine at 
room temperature with a crosshead speed of 5 mm 
min−1.  
 
2.3 Apatite forming ability  
To evaluate the bioactivity of the engineering 
scaffolds, the sintered β-TCP/25Bre scaffold was 
soaked in simulated body fluid (SBF) solution at 
37°C for 28 days.  
 
3. RESULTS AND DISCUSSION 
3.1. Characterization of the scaffolds 
The XRD patterns of the scaffolds (Figure 1) 
showed all characteristic peaks of β-TCP and 
bredigite without the presence of impurities. With 
increasing the amount of bredigite in the β-
TCP/bredigite composite, the intensity of 
bredigite peaks became sharper. SEM images of 
β-TCP/xBre scaffolds with different amounts of 
bredigite are presented in Figure 2. According to 
the SEM images, porous scaffolds with 
interconnected pores of a typical size range of 
200–600 μm have been formed. The pores could 
provide an excellent environment in which bone 
tissue ingrowth and body fluid exchange can 
easily take place [6]. According to the images, as 
the bredigite phase increases, the pore size 
decreases to some extent.  
 

   
 

 

Figure 2. SEM images of: a) β-TCP/25Bre, b) β-
TCP/35Bre, and c) β-TCP/45Bre scaffolds 

 
3.2. Mechanical characterization 
The compressive strength of the samples 
increased with increasing the bredigite content up 
to 25 wt.%. Further increase in bredigite content 
to 45 wt.% reduced the strength of the scaffolds. 
The ultimate compressive strength of the β- 
TCP/25Bre, β-TCP/35Bre, and β-TCP/45Bre were 
obtained 2.7, 2.1, and 2 MPa, respectively. This 
data was entirely in the range of the spongy bone 
compressive strength (0.2 to 4 MPa). Bredigite 
acts as a filler in the composite and decreases the 
curing temperature and enhances the mechanical 
properties [7]. Reduction of compressive strength 
with a further increase in the amount of bredigite 
is related to the agglomeration of the bredigite 
phase within the grain boundaries, which works as 
a crack initiation site. 
 
3.3. In-vitro bioactivity of β-TCP/25Bre 
scaffold 
SEM micrographs of the β-TCP/25Bre scaffold 
after 28 days of immersion in SBF solution are 
shown in Figure 3. The surface of the pores has 
been covered with bone-like apatite. It has been 
reported that silica encourages nucleation and 
growth of the bone-like apatite layer on the 
surface of the bioactive composites [8].  
 
4. CONCLUSION 
β-TCP composite scaffolds containing different 
bredigite contents (25, 35, 45 wt.%) were 
fabricated by the space holder method. The 
scaffolds had a homogeneous microstructure with 
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Figure 3. a) SEM images of β-TCP/25Bre scaffold 

after 28 days immersion in SBF b) higher 
magnification of (a) 

 
interconnected pores of spherical type. The mean 
pore size of the scaffolds varied in the range of 
200–600 μm. The compressive strength of the β-
TCP/25Bre scaffold was approximately twice of 
the pure β-TCP scaffold and equivalent to the 
trabecular bone. However, adding more bredigite 
reduced the compressive strength due to the 
agglomeration of bredigite phase at the grain 
boundaries. Result of the bioactivity test indicated 
that after immersion in SBF, apatite-like layer was 
covered the surface of the scaffold. According to 
the results, adding bredigite into β-TCP 
bioceramics may be an effective method for the 
preparation of bioactive scaffolds. 
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