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اند.م بودهای تمام دوران زندگیکه با دعای خیرشان و کمک بی منتشان، همواره پشتوانه



 ه

تشکر و قدردانی

هایواناییپایان مخصوص خدایی است که بشر را آفریده و به او قدرت اندیشیدن داده و ت بیتشکر و سپاس 
بالقوه را در وجود انسان قرار داده و او را امر به تلاش و کوشش نموده و راهنمایانی را برای هدایت بشر

فرستاده است.

حمات بی دریغشانمادر عزیزم به خاطر زپس از ارادت خاضعانه به درگاه خداوند بی همتا لازم است از پدر و 
تشکر کنم.

می بهاز استاد راهنمای محترم جناب آقای دکتر  آرش یزدانی و استاد مشاور جناب آقای دکتر اسماعیل سلی 

کنم.خاطر راهنمایی های ایشان در این تحقیق تشکر و قدردانی می



و

دانشکده مهندسی شیمی و مواد  اینجانب غزاله سلمانیان دانشجوی دوره کارشناسی ارشد رشته مهندسی مواد مرکب

 اکسید/ آپاتیتنانوهیدروکسی/ کاپرولاکتونپلی کامپوزیتی داربست ساخت »نامه دانشگاه صنعتی شاهرود نویسنده پایان

 :شومتحت راهنمائی جناب آقای دکتر آرش یزدانی متعهد می «انجمادی کردنخشک روش به نقره

برخوردار است . اینجانب انجام شده است و از صحت و اصالتنامه توسط تحقیقات در این پایان

. در استفاده از نتایج پژوهشهای محققان دیگر به مرجع مورد استفاده استناد شده است

نامه تاکنون توسط خود یا فرد دیگری برای دریافت هیچ نوع مدرک یا امتیازی در مطالب مندرج در پایان

هیچ جا ارائه نشده است .

 شگاه دان» باشد و مقالات مستخرج با نام کلیه حقوق معنوی این اثر متعلق به دانشگاه صنعتی شاهرود می

به چاپ خواهد رسید .«  Shahrood  University  of  Technology» و یا « صنعتی شاهرود 

ند در مقالات نامه تأثیرگذار بوده احقوق معنوی تمام افرادی که در به دست آمدن نتایح اصلی پایان

نامه رعایت می گردد.مستخرج از پایان

نامه ، در مواردی که از موجود زنده ) یا بافتهای آنها ( استفاده شده است در کلیه مراحل انجام این پایان

ضوابط و اصول اخلاقی رعایت شده است .

فراد دسترسی یافته یا نامه، در مواردی که به حوزه اطلاعات شخصی ادر کلیه مراحل انجام این پایان

       استفاده شده است اصل رازداری ، ضوابط و اصول اخلاق انسانی رعایت شده است .

تاریخ 

امضای دانشجو 

مالکیت نتایج و حق نشر

  کلیه حقوق معنوی این اثر و محصولات آن )مقالات مستخرج ، کتاب ، برنامه های رایانه ای ، نرم افزار ها و

باشد . این مطلب باید به نحو مقتضی در شده است( متعلق به دانشگاه صنعتی شاهرود میتجهیزات ساخته 

تولیدات علمی مربوطه ذکر شود .

 باشد.نامه بدون ذکر مرجع مجاز نمیاستفاده از اطلاعات و نتایج موجود در پایان

تعهد نامه



ز

چکیده

کی به عنوان سرامی -های کامپوزیتی پلیمراستخوان، تولید داربستی با توجه به ساختار نانوکامپوزیتی زمینه

جایگزین پیوند استخوان، توجه بسیاری به خود جلب کرده است. اخیراً در مهندسی بافت استخوان، استفاده 

آپاتیت، پذیری مناسب و نانوذرات هیدروکسیسازگاری و زیست تخریبکاپرولاکتون به دلیل زیستاز پلی

ال نقره باکتریچنین خواص آنتیاصلی استخوان طبیعی است، بسیار مورد توجه قرارگرفته است. همکه جزء 

ت/ اکسید آپاتیهیدروکسیکاپرولاکتون/ نانواست. در این پژوهش داربست کامپوزیتی پلیشده نیز شناخته

رد ارزیابی قرار کردن انجمادی تهیه شد و سپس مونقره با درصدهای مختلف مواد اولیه به روش خشک

های موجود در (، بررسی فازSEMها توسط میکروسکوپ الکترونی روبشی )گرفت. مورفولوژی داربست

سنجی های عاملی با طیفهای شیمیایی و گروه(، بررسی پیوندXRDها با آنالیز پراش پرتو ایکس )داربست

چنین ستحکام فشاری انجام گرفت. هم( و آزمون مکانیکی برای بررسی اFTIRقرمز )تبدیل فوریه مادون

روز در شرایط آزمایشگاهی  41ساز بدن به مدت ها در محلول شبیهوری نمونهها با غوطهفعالی داربست زیست

ها مورد بررسی قرار گرفت. به منظور شناسایی عناصر های آپاتیتی روی سطح نمونهاز لحاظ تشکیل لایه

استفاده شد. نتایج  EDXکردن انجمادی نیز از آشکارساز ه روش خشکهای تولید شده بموجود در داربست

پیوسته همهای بهکردن انجمادی دارای تخلخلهای تولید شده به روش خشکحاکی از آن بود که داربست

های استخوانیجهت اتصال و رشد سلول بودند که mµ 431-441حدود  های میانگینبا اندازه تخلخل

آپاتیت و اکسید نقره در ساختار پلیمر پراکنده ذرات نانو هیدروکسی توان گفتمی نینهستند. همچ مناسب

ها و کاهش درصد داربست اند، ضمن آنکه افزایش مقادیر این دو ماده منجر به افزایش استحکام فشاریشده

 %6آپاتیت و هیدروکسی %02حاوی  داربست برای %33کاپرولاکتون خالص به برای پلی %14تخلخل از 

است که  فعالی داربستها نیز گواه بر زیستی آپاتیت روی سطح نمونهاست. تشکیل لایه شده اکسید نقره،

ت توان گفت ساخاساس میآپاتیت در ارتباط مستقیم است. براینبا افزایش درصد وزنی نانوهیدروکسی

افت آپاتیت/ اکسید نقره به منظور کاربرد در مهندسی بو هیدروکسیکاپرولاکتون/ نانداربست کامپوزیتی پلی

 استخوان و ترمیم عیوب استخوانی مناسب است.

آپاتیت، زیست فعالکردن انجمادی، هیدروکسی: مهندسی بافت استخوان، خشکهاکلید واژه
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 ی مهندسی بافتتاریخچه -1-1

خصی به شخص دیگر غیر قابل تصور و دور از ذهن بود ی گذشته اهدای اعضای بدن از ششاید در چند دهه

ها اعضای ی علم پزشکی و درمان نارساییولی عملی شدن این نظریه، نخستین پیشرفتی بود که در زمینه

دکتر  4211سرانجام در سال  ،های فراوانو آزمایش ها مطالعهسال پس ازانجامید. « مهندسی بافت»بدن به 

در به برادر دوقلوی او ای از بدن یک برادر طی یک عمل جراحی، کلیه در بیمارستان بوستون جوزف موری

آمدن  دید، منجر به پی نوبل کردکه دکتر موری را موفق به کسب جایزه. این عمل جراحی پیوند زد

های ی روش. با مطالعهنهایت مهندسی بافت را پدید آورد درمانی جدید شد که در هایروشای از مجموعه

 هایی هفتاد میلادی، جراحیهای جراحی و بیهوشی در دههکنترل پاسخ سیستم ایمنی بدن، بهبود روش

 . [4] پیوند عضو به اوج خود رسید

 ها کمبودترین آنو، مشکلات جدیدی را نیز به همراه داشت که بزرگهای جراحی پیوند عضعمل گسترش

تفاده ؛ مانند اسین برای حل این مشکل پیشنهاد شدعنوان روش جایگزهایی بهبود. روش پیوند اعضای قابل

منظور  های جراحی بههای مصنوعی و همچنین بهبود روشاز اعضای بدن حیوانات، استفاده از کاشتنی

شده و ... ولی باوجود تمام این اقدامات، نیاز افراد به پیوند عضو خیلی بیشتر  بهینه از اعضای اهدا یاستفاده

ای علمی توسط پزشکی به نام پل برای اولین بار مقاله 4211بود. در سال  موجود برای اهدا از تعداد اعضای

از یک شخص به شخص دیگر را شده  جدا 0های آیسلتمنتشر شد که در آن فرآیند انتقال سلول 4راسل

شد. این روش نیز مشکلاتی به همراه مطرح کرد، که در این فرآیند عضو مذکور از بدن شخص خارج نمی

د خود توانستند روند رشها به دلیل نداشتن یک ساختار اولیه و یا یک بستر، نمیکه سلولجمله آن داشت از

ت توانسهمچنین محدودیت دیگر؛ حجم بافتی بود که میها معلق بودند. را شروع کنند و درنتیجه سلول

                                                             
1 Paul Russell 
2 Islet  
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ون یکری بیش از چند متوانند در فاصلهها نمیآمیز در بدن کاشته شود؛ به این معنی که سلولطور موفقیتبه

از وسی مواد غذایی و همچنین ضایعات حاصل از سوختد زیرا امکان مبادلههای مویرگی زنده بمانناز شبکه

رو برای حل چنین مشکلاتی، نخستین آزمایشگاه مهندسی بافت، در بیمارستان  این نداشت. ازسلولی، وجود 

 . [4] ، تأسیس شد0و با همراهی جوزف وَکنتی 4کودکان بوستون توسط رابرت لانگر

ی بافت نقطهمهندسی » مهندسی بافت را به این صورت تعریف نمودند:  4223لانگر و وکنتی در سال 

 های بیولوژیکی که امکانهدف ایجاد جایگزین اشتراک اصول کاربردی مهندسی و علوم زیستی است که با

«. ندگیراستفاده قرار می دیده را داشته باشند موردبازیابی، حفظ و بهبود عملکرد بافت یا عضو آسیب

علم مواد و فنون جراحی را در وجهی است که بیولوژی سلولی، مهندسی و  مهندسی بافت یک علم چند

ی تواند طبیعی، مصنوعی و یا ترکیبهای زنده و داربستی که میکنار هم قرار داده است تا با استفاده از سلول

که بیش از سه دهه از تعریف مهندسی بافت  این وجود ها باشد بافت جدید را به وجود بیاورد. بااز این

ای، مهندسی بافت نیز مانند هر شد و گسترش است. در چنین مرحلهگذرد، این حوزه هنوز در حال رنمی

ها های حاصل را مدیون تعریف اصول و در راستای تکمیل مدلعنوان علمی دیگر، بخش بزرگی از پیشرفت

 و توصیف اصول رشد سلولی بوده است. سه استراتژی برای رشد بافت جدید مطرح است: 

 صورتمنظور عملکرد صحیح بافت لازم هستند، بهزین که بههای منفرد و جایگقرار دادن سلول -4

ی قلب ضعیف و یا منتقل کردن چند های بنیادی به عضلهتنها؛ مانند تزریق محلولی حاوی سلول

 لوزالمعده از شخصی به شخص دیگر سلول آیسلت

گنال های سیولهای خاص. مانند انواع فاکتورهای رشد و مولکی رشد بافتانتقال ترکیب القاء کننده -0

 دهدهن

                                                             
1 Robert Langer 
2 Joseph Vacanti 
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شده از پلیمرهای مصنوعی یا ترکیبات طبیعی  روی داربستی ساخته ها در داخل یاقرار دادن سلول -3

 [4] مانند کلاژن

 های استخوانیاهمیت داربست -1-2

ه های مربوط بدرنتیجه درمانهای استخوانی عموماً تأثیر بسزایی در کیفیت زندگی بیمار دارند و آسیب

روز در حال افزایش است. علاوه بر این، به دلیل امید به زندگی بالا و جمعیت ها روزبهی آناستخوان و هزینه

، پوکی استخوان، 4ها، کمردرد، کژپشتیعضلانی مثل شکستگی -های اسکلتیرو به پیری جهان، بیماری

 سرعت در حال افزایش استهای دهان و فک و صورت، بهآسیب عفونت استخوان و تومور، نقص مادرزادی و

مله ج منظور تقویت یا تحریک کردن تشکیل بافت استخوانی جدید در مواردی ازد استخوان به. پیون[0]

دیده، جایگزینی و بازسازی استخوان های استخوانی یا بین دو استخوان در مفصل آسیبترمیم شکستگی

های تسازی در اطراف ایمپلنهای مختلف ذکرشده و یا بهبود واکنش استخواندیده در اثر آسیبآسیب

تفاده بندی، اسهای مصنوعی یا صفحات شکستههای مختلف مانند جایگزینی مفصلکاشته شده طی جراحی

تر حال، نواقص پیچیده این توجهی دارد. با شود. ساختار دینامیک استخوان خاصیت بازسازی مجدد قابلمی

این امر باعث شده تا ابزار و  شود روند بهبودی کندتری دارد کهتری که در استخوان ایجاد میو بزرگ

میلیون پیوند  0/0های اضافی برای بازسازی استخوان نیاز شود. هرسال در سراسر جهان بیش از درمان

)پیوند از خود شخص  0ی اصلی پیوند استخوان شامل پیوند آتوگرفتشود. سه شیوهاستخوان انجام می

، است. 1های دیگر مانند پیوند از حیوانات( و جایگزینکننده )پیوند از شخص اهدا 3بیمار(، پیوند آلوگرفت

                                                             
1 Scoliosis  
2 Autograft  
3 Allograft  
4 Xenograft  
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سازی، رسانش استخوانی و القای استخوانی ظرفیت بازسازی استخوان این پیوندها از طریق توانایی استخوان

 .[3] شودسنجیده می

هایی که در تشکیل استخوان نقش دارند همانند سازی یک پیوند استخوانی، توسط سلولتوانایی استخوان 

شود. رسانش استخوانی مربوط مشخص می 3هاو استئوسیت 0ها، استئوبلاست4های بنیادی مزانشیمیسلول

 کند. ظرفیتبرای رشد روی سطح آن تحریک میهای استخوانی را ی است که سلولابه داربست یا زمینه

 های مزانشیمی را تحریکترین ویژگی در بهبودی استخوان باشد زیرا سلولتواند مهمالقای استخوانی می

تمایز پیدا کنند و روند تشکیل استخوان شروع شود. از بین انواع مختلف  1استئوبلاستکند تا به پریمی

تر است، که در این پیوند بافت استخوان از یک ناحیه بدن به ناحیه ت رایجپیوند استخوان، پیوند آتوگرف

شود. معمولاً برای پیوند از استخوان دیگر از بدن همان شخص )شخص نیازمند به پیوند( پیوند داده می

ه نیز استفاد 3نیو پروگزیمال درشت 6توان از استخوان دیستال رانشود، ولی میاستفاده می 1ستیغ خاصره

های بر داشتن سلول شده است زیرا علاوه عنوان استاندارد پیوند استخوان انتخابکرد. این روش به

ها تواند منجر به رشد و تکثیر سلولرا نیز دارا است که می ساز، زمینه خارج سلولی معدنی شدهاستخوان

ها، جای زخم، از دست رفتن فونتحال، استفاده از این روش به دلیل مشکلاتی ازجمله درد، عشود. بااین

 .[3] شده است شده، محدود ای که بافت از آن برداشتهخون و عوارض جانبی در ناحیه

شود. کننده زنده دریافت می ه در آن بافت استخوان از جسد یا اهداک فت استجایگزین دیگر، پیوند آلوگر

حدودیتی شود و ممزیت پیوند آلوگرفت نسبت به آتوگرفت این است که منجر به درد مضاعف برای بیمار نمی

                                                             
1 Mesenchymal stem cells (MSCs) 
2 osteoblasts 
3 osteocytes 
4 preosteoblasts 
5 Iliac crest 
6 Distal femur 
7 Proximal tibia 
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سازی آتوگرفت بیشتر است و حال ظرفیت استخوانکننده وجود ندارد. بااین ازنظر تأمین بافت و اهدا

سک عفونت و رد پیوند توسط سیستم ایمنی بدن در آلوگرفت وجود دارد. اگرچه هردو روش همچنین ری

 ها، جستجو برای جایگزین دیگر پیوندهای آنشوند، اما محدودیتطور گسترده استفاده میپیوند استخوان به

ت استخوان اس ی مفهوم مهندسی بافتبافت استخوان را مطرح کرده است. این نوع پیوند استخوان بر پایه

شرو های پیسازی، از طریق ترکیب سلولسازی، رسانش استخوانی و القای استخوانکه بر بهبود استخوان

شده از مواد طبیعی یا سنتزی  ها به داخل داربست ساختهاستخوانی و فاکتورهای رشد برای تحریک سلول

 .[3] کندستخوان تقلید میمحیطی ا ها، متمرکزشده است و از ساختار میکروو یا ترکیب این

 های پیوند استخوانپیشرفت جایگزین -1-3

ها ط بافترومحیها و اطلاعات بشر راجع به میکهای استخوانی به این دلیل است که دانستهپیشرفت کاشتنی

شوند را مورد تغییر قرار مات بیوموادی که استفاده میآن خواص و ملزو یدرنتیجهاست که  یافته افزایش

 ،وانهای پیوند استخنسل اول جایگزین سه نسل تعریف کرد. صورتبهتوان ها را میاین پیشرفت .ه استداد

ه باشد همخوانی داشت ،جایگزینی خواص فیزیکی بافت تحتیزیکی آن  با ای نیاز دارد که خواص فبه بیوماده

 ، مواد سرامیکی مثل آلومینا و زیرکونیا و پلیمرهایینزن، تیتانیوم و آلیاژها که شامل فلزاتی مثل فولاد زنگ

ین بیومواد رخ ی ااتفاق رایجی که برای همه. هستندمتاکریلات متیلپروپیلن و پلیمانند سیلیکون رابر، پلی

 بسته شدن پیوند را به دنبال درنهایتبیوماده است که  -ک بافتمشتردر فصل 4دهد تشکیل بافت فیبروزمی

توسط بدن به ماده  غیراختصاصییک پاسخ ایمنی  هاین پدید شود.می 0شدگی غیرعفونیدارد و منجر به شل

ماند تا زمانی که جسم خارجی توسط بافت شود و پاسخ التهابی باقی می 3است که نتوانسته فاگوسیتوز

                                                             
1 Fibrous tissue  
2 Aseptic loosening 
3 Phagocytosis 
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اطراف  هایو از بافت داشتهنگهاز پاسخ ایمنی بدن در امان  همبند فیبروتیک کپسوله شود و جسم خارجی را

 .[1, 3] کندمجزا می

ک های پیوند استخوان دارای فصل مشتربرای جلوگیری از این پاسخ ایمنی غیراختصاصی، نسل دوم جایگزین

( ایجاد 4رسانش استخوان مثال عنوان بهکی خاص )فعال گسترش پیدا کردند که یک پاسخ بیولوژیزیست

استراتژی  بخشد.را بهبود می سازیاستخوانجلوگیری کرده و  ذکرشدهی فیبروز که از تشکیل لایهکند می

. است پذیرتخریبزیستفعال یا ها با مواد زیستدهی آنپوشش طریقکلی، اصلاح بیومواد نسل اول از 

ازی در سیا از طریق معدنی تواندمی گیرد کهسازی از طریق عملیات شیمیایی سطحی انجام میفعالزیست

 سطح دهی پوششو یا از طریق  آپاتیتهیدروکسی شدنکریستاله همگن و گذاری هستهطول فرآیند 

 هو یا شیش ( β-TCPفسفات )کلسیمتری-آپاتیت، بتاهای زیست فعال مثل هیدروکسیبیوماده با سرامیک

 . [3] فعال انجام شودزیست

ولید شود ت پذیرتخریبزیستی بیومادههای پیوند استخوان نسل دوم این است که یک نوع دیگر از جایگزین

ین اهماهنگی داشته باشد.  دیده آسیباینکه نرخ خوردگی بیوماده با نرخ بهبودی بافت استخوانی  هدف با

در  کههنگامیشوند و در که از انواع پلیمرهای طبیعی هستند یا مصنوعی تقسیم میبیومواد بر اساس این

تجزیه شیمیایی شده و محصولات خنثی تولید  شدهکنترل صورتبهگیرند قرار میشرایط فیزیولوژیک 

لاکتیک، پلی زجملهاهای مصنوعی پلیمر ها را جذب کند.آن راحتیبهتواند کنند که بدن میمی

. خواص ندهستاسید یکگلیکولید و پلیمرهای طبیعی مانند کیتوسان، هیالورونکاپرولاکتون، پلیپلی

های امیکها با سرآن سازی کامپوزیتتوان از طریق ها را میو رسانش استخوان این پلیمرمکانیکی 

 .[3] بهبود بخشید فعالزیست

                                                             
1 Osteoconduction 
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ی های سلولموادی که واکنشبا استفاده از بیو ده کههای پیوند استخوان سعی شدر نسل سوم جایگزین

به  کنند،کردن ابزار نسل دوم تحریک می پذیرتخریبزیستفعال کردن و خاص را  از طریق زیست

، ستاسی بافت ی مفهوم مهندبر پایهنزدیک شد. این نوع پیوند استخوان  آتوگرفتهای پیوند استاندارد

های ساز استخوان و فاکتورهای پیشتمرکز اصلی بر ساخت ابزاری است که با استفاده از سلول کهطوریبه

ایت هد ،هامواد طبیعی و مصنوعی یا ترکیبی از آن از زیست شده ساخته ،داربستها را به داخل سلول، رشد

 در آن تشکیل مؤثر طوربهوقی کند و جهت دسترسی به مواد غذایی و کامل شدن روند درمان، سیستم عر

وان خاین روند بازسازی استخوان، رسانش استمنجر به بهبود اصلاح و بازسازی استخوان شود.  درنتیجهشود و 

های آیند و برای تمایز به سلولهای بنیادی مزانشیمی تازه روی کار مینام دارد که در آن سلول

این روند مشابه روندی است که هنگام شوند و به میکرومحیط وابسته هستند. استئوبلاست هدایت میپری

از آسیب  هفته اول پسدر  ویژهبه، های اسکلتی یا ایمپلنتتشکیل استخوان جدید یا بلافاصله پس از آسیب

در مقابل، بازسازی استخوان یک واکنش التهابی به دنبال دارد که به دلیل تشکیل بافت دهد. رخ می دیدن،

، 4ساز استخوانهای پیشسلول استخوانی میکرومحیط وابسته نیست. فیبروز است و به توانایی القای

اجزا طبیعی میکرومحیط بافت استخوان هستند و داربست تنها  ءزایی همه جزفاکتورهای رشد و عروق

پارامترهایی برای طراحی این امر مستلزم آن است که عضوی از این مجموعه است که احتیاج به ساخت دارد. 

ها بتوان به عملکرد سلولی مناسب که مربوط به رشد استخوان است یعنی د تا از طریق آنتعریف شو

 به ایجاد خواص خاصی درن پارامترهای طراحی باید منجر ای .یافتدست، مایز سلولچسبندگی، تکثیر و ت

سازگاری، تخلخل، ساختاری با مقیاس میکرو و نانو، نرخ خوردگی، استحکام د که شامل زیستداربست شو

 بهبوداستفاده از زیست ماده یا  یکنندهی این موارد مشخصکه همه هستند 0مکانیکی و تحویل فاکتور رشد

  .[3] و توسعه آن است

                                                             
1 Osteoprogenitor cells 
2 Growth factor delivery 
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دهای رایج استخوانی از جمله کمبود اهدا کننده، جای زخم ناخواسته در بدن اهدا با توجه به مشکلات پیون

سی های مهندتوان گفت استفاده از داربستمیکننده و مشکلات مربوط به سیستم ایمنی که اشاره شد، 

 ی مناسب وانتخاب مواد اولیه. استهای استخوانی د آسیببافت استخوان جایگزین مناسبی برای بهبو

هم پیوسته، های بهویژه از جمله تخلخل های ساختاریچنین ویژگینترل شرایط ساخت داربست و همک

هدف از انجام این تحقیق، ساخت یک داربست مواردی هستند که در ساخت داربست اهمیت فراوان دارند. 

تواند به ه بپذیری مطلوب است، به طوری کتخریب با خصوصیات زیست سازگاری و زیست نانوکامپوزیتی

کردن لذا با استفاده از روش خشک خوبی تشکیل بافت استخوانی جدید را، پس از قرارگیری در بدن، القا کند.

ون، کاپرولاکتسازگار پلیی زیستو مواد اولیه هم پیوستههای مناسب و بهبه دلیل ایجاد تخلخل ادیانجم

تهیه  ، داربست نانوکامپوزیتیی جایگزینی استخوانبرا با خواص ویژه نانوهیدروکسی آپاتیت و اکسید نقره

 شود. شد که در ادامه به تفصیل بررسی می
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در  شود  ون پیوند استخوان پرداخته مییگزیجا عنوانبههای استخوانی داربست در این فصل، به تعریف

ها اشاره های ساخت داربستو روش توان استفاده کردها میبیوموادی که برای ساخت این داربستادامه 

صل اهای پیشین که در این زمینه صورت گرفته است و نتایج حمختصر پژوهش طوربهچنین خواهد شد. هم

 د شد.ها، بررسی خواهاز این پژوهش

 های مهندسی بافتداربست -2-1

در   خارج سلولی تقلید کرده و زمینهاست که از  بعدیسهداربست  برساختنتمرکز مهندسی بافت استخوان 

داربست، ساختاری مصنوعی است که  طورکلیبه. [3] حین تشکیل استخوان جدید، از ساختار حمایت کند

شد ها و رتن سلولبستری برای قرار گرف عنوانبهشود و به تقلید از بافت زنده و حمایت از آن ساخته می

 ها به سه صورت است:بندی کلی برای داربستتقسیم .[1] استها آن

ه دو این ویژگی ب تواند قابل تزریق یا غیر قابل تزریق باشد؛ها به آن میقابلیت تزریق سلولاز لحاظ  -4

 ها پسکه در این حالت سلولطوری به ها به آن وجود دارد،ت تزریق سلولشود: الف( قابلیمیصورت بیان 

 ها روی سطحشی از سلولپوشاحتمالاً از ورود به فضای داخل داربست روی سطح داربست جایگزین شده و 

 ز مواد شیمیاییها با استفاده اکه در این حالت دیگر نیازی به پوشش دادن سلول شودداربست ایجاد می

های موجود در آن، بدون نیاز به عمل جراحی، مثل تیتانیوم نیست. ب( قابلیت تزریق داربست به همراه سلول

این حالت  گیرد.که کاشت داربست در همان محل صورت میطوریبه محل موردنیاز در بدن، وجود دارد، به

 .[1] های خونی مطرح استبیشتر برای داربست

های با ساختمان ساده تنها یک نوع پلیمر در داربست تواند ساده یا پیچیده باشد.ری میلحاظ ساختا از -0

ند تواشود. حالتی از این داربست میهای پیچیده از چندین پلیمر استفاده میوجود دارد، ولی در داربست

ا اند. در حالت دیگر دو یگیری شدهنظر قالب صورت مخلوطی از چند پلیمر محلول باشد که به فرم موردبه
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شده در کنار  صورت بافتهشده و سپس این الیاف را به یمرهای زیستی به فرم فیبر تهیهتعداد بیشتری پل

ها، تواند تنها یک پلیمر باشد ولی با انواع مختلف نمکدهند. همچنین داربست پیچیده مییکدیگر قرار می

 یینهت و یک زمباشد و پیچیدگی بافکه دیگر ساده نطورین تقویت شود بهروی سطح آ آلی و معدنی مواد

 .[1] طبیعی را به خود بگیرد

 در پلیمرهای طبیعی چسبندگیزیستی و طبیعی و یا سنتزی باشد؛  تواند با منشأمیلحاظ منشأ  از -3

های مکانیکی و شدت تخریب پذیری تر ویژگیتوان راحتهای سنتزی میها بیشتر است و در داربستسلول

 داربست منجر به افزایشهای مکانیکی داربست اهمیت بالایی دارد زیرا کشت روی را کنترل کرد. ویژگی

 . [1] شودهای بنیادی میویژه سلولها بهتکثیر سلول

بافت هدف و الزامات هر بافت، ساخته  4ی خارج سلولیبر اساس زمینه طور که اشااره شاد، داربساتهمان

های ی آئورت، داربستهای مورد استفاده در جایگزینی دیوارهشاود و لذا کاربرد وسایعی دارد. داربساتمی

هایی هسااتند که با انتخاب بیومواد متناسااب با له بافتغضااروفی، ماهیچه، پوساات و اسااتخوان، از جم

ها را توان داربست آنچنین انتخاب روش متناسب با ساختار هر بافت، میها و همهای هرکدام از آنویژگی

 .  [6] تهیه کرد

 فیزیولوژی استخوان و ترمیم آن -2-2

اتیت، آپهای غیر آلی هیدروکسیعنوان یک نانوکامپوزیت متشکل از نانوکریستالتوان بهاستخوان را می

اند، معرفی کرد. علاوه بر اجزای زمینه،  ی استخوان را تشکیل دادهاجزای آلی )عمدتاً کلاژن( و آب که زمینه

یاخته انیا استخو استئوسیتهای ولاستئوبلاست یا استخوان ساز، سلهای سه نوع سلول اصلی شامل سلول

درصد از  12مواد غیر آلی نیز در ساختار استخوان حضور دارند.  0کاههای استئوکلاست یا استخوانو سلول

                                                             
1 ECM  
2 Osteoclasts 
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ما ، ااستآپاتیت کلسیم هیدروکسی ء،ین جزترفراواندهند. یمی استخوان را تشکیل وزن خشک زمینه

 لسیمی از کتوجهقابلشوند. مقادیر یمکربنات، سیترات، منیزیم، پتاسیم و سدیم نیز یافت های بییون

دراته آپاتیت هیهیدروکسی هایهای سطحی کریستالفسفات آمورف )غیر کریستالی( نیز موجود است. یون

آلی  کند. موادیممایعات بدن تسهیل ها را بین مواد معدنی و ی آب اطراف کریستال تبادل یونلایههستند. 

 های، تجمعات پروتئوگلیکان و گلیکوپروتئین4نیز شامل کلاژن نوع  اندگرفتهی کلسیفیه جا که در زمینه

 .[3]ستخوان مانند استئونکتین هستند چند اتصالی اختصاصی ا

دهد: یک ، مشاهده ماکروسکوپیک استخوان در مقطع عرضی، دو ناحیه را نشان می4-0 مطابق با شکل

درصد کل حجم  12بوده و  4ی متراکم نزدیک به سطح که مربوط به استخوان متراکم یا قشریناحیه

نام دارد  0تر با حفرات متعدد مرتبط به هم استخوان اسفنجیای عمیقدهد و ناحیهاستخوان را تشکیل می

خواص مکانیکی  4-0چنین در جدول . هم[3]شود درصد از حجم کل استخوان را شامل می 02و حدود 

 شود.استخوان اسفنجی و متراکم مشاهده می

 
 .[3] استخوان اسفنجی و استخوان متراکم -4-0 شکل

 

                                                             
1 Compact or cortical bone  
2 Trabecular or Cancellous or spongy bone 

استخوان 

 متراکم

استخوان 

 اسفنجی
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 [1] خواص مکانیکی استخوان اسفنجی و استخوان متراکم -4-0جدول

 مدول یانگ 
(GPa) 

 استحکام فشاری
(MPa) 

 استحکام کششی
(MPa) 

 1/3 1-40 20/2-1/2 استخوان اسفنجی

 62-462 432-412 3-32 استخوان متراکم

 

 زمانهمشده و ایجاد  یلتشکی و رشد استخوان شامل بازجذب نسبی بافت استخوانی که از قبل سازاستخوان

ها و های استئوبلاستاستخوان جدید )با سرعتی بیش از سرعت حذف استخوان( است. مجموع فعالیت

آورند. استخوان را به وجود می 4گیری مجددها در یک استخوان در حال رشد، فرآیند قالباستئوکلاست

 .[3] شودگیری مجدد، باعث حفظ شکل کلی هر استخوان در کنار افزایش حجم آن میقالب

در  مؤثرهای گیرد و البته از مکانیسمترمیم یک استخوان شکسته شده در طی چندین مرحله صورت می

در مرحله اول، از عروق خونی پاره شده در  0-0شود. مطابق شکل گیری مجدد استخوان استفاده میقالب

ردد. در گشود که باعث تشکیل لخته و هماتوم بزرگی در محل شکستگی میمحل شکستگی خون خارج می

بیه غضروف لیفی به نام بافت ای نرم، شو با توده شده برداشتهیج توسط ماکروفاژها تدربهمرحله بعد، لخته 

 صورتهبشود. پریوستئوم اگر پاره شده باشد، پیش کالوس که غنی از کلاژن و فیبروبلاست است جایگزین می

شود. سپس، این پروکالوس نرم مورد تهاجم عروق خونی در حال پیوسته دوباره بر روی این بافت ایجاد می

های یج توسط ترابکولاتدربهی بعدی، غضروف لیفی چند هفته گیرد. در طیها قرار میرشد و استئوبلاست

شود. در استخوان نامنظم جایگزین شده و در سرتاسر منطقه اصلی شکستگی، یک کالوس سخت ایجاد می

استخوان متراکم و اسفنجی و در امتداد مناطق مجاور آسیب ندیده  صورتبهمرحله آخر، استخوان نامنظم 

 .[3] آیندبه وجود می مجدداًعملکردی،  کاملاً گیری شده و عروققالب

                                                             
1 Remodeling  
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خونی در محل شکستگی، ب( تشکیل بافت پیش . الف( پاره شدن عروق مراحل ترمیم استخوان شکسته -0-0شکل 

 .[3] کالوس، ج( تشکیل کالوس سخت و د( تشکیل استخوان جدید

طور مستقیم بر  شود که بهها ارزیابی میپیوستگی آنهمها و بهی داربست از طریق اندازه تخلخلسههند

رسد که ساختار متخلخل و تخلخل کلی  داربست گذارند. به نظر میخاصیت متخلخل بودن داربست تأثیر می

های با ابعاد خاص ساز به تخلخلاستخوانهای شده که سلول تواند رشد استخوان را تعدیل کند زیرا دیدهمی

متر میلی 41-12وده ابعاد تخلخل  هایی با محددهند. برای مثال رشد استخوان در کانیواکنش نشان می

به همین دلیل است که  .است 3متر معدنیمیلی 412-122و  0متر استئوئیدمیلی 12-412، 4رگی -ایرشته

های که داربستتر است درحالیهای دارای تخلخل زیاد راحتستهسته گذاری و مهاجرت سلولی در دارب

انتخاب  %22ها تخلخل بالا، بیش از کم تخلخل رشد درونی بافت دارند. در طراحی بسیاری از داربست

شود به این دلیل که تخلخل زیاد امکان انتشار مناسب مواد غذایی در طول کاشت بافت را فراهم کرده می

که استحکام مکانیکی آنجایی کند. ازماده ایجاد می انفعالات بین سلول و زیست و برای فعلمؤثر  1و یک سطح

شود، این کمیت باید همیشه با استحکام شود و تخلخل موجب کاهش آن میتوسط داربست تأمین می

                                                             
1 Fibrovascular  
2 Osteoid  
3 mineralize 
4 Surface area 
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ساختار  های مهم درنیاز در بافت مورد جایگزینی، هماهنگ باشد. یکی دیگر از جنبه مکانیکی خاص مورد

ها باعث بهبود نرخ انتشار به سمت مرکز پیوستگی تخلخل همهاست زیرا بهپیوستگی تخلخلهممتخلخل، به

شود بنابراین تأمین اکسیژن و مواد غذایی و زایی میداربست و از مرکز داربست به بیرون و تسهیل رگ

ولی، توزیع عروق و انتشار مواد غذایی و ها امکان مهاجرت سلگیرد. تخلخلخروج مواد زائد بهتر انجام می

لکرد طور مؤثری عمساختار بهکند. در مقابل زیست مواد نانونتیجه رسانش استخوان را فراهم میاکسیژن و در

ا ساز بهای استخوانشود زیرا سلولسازی میدهند و  منجر به بهبود القای استخوانسلولی را افزایش می

   .[3] دهندانفعال بهتری انجام می و ساختار فعلای نانوهمواد معدنی و پروتئین

ستحکام اای تنظیم شود که تا زمانی که بافت استخوان جدید رشد کند و گونهنرخ خوردگی داربست باید به

خوبی مکانیکی لازم را برای جایگزین شدن با داربست پیدا کند، از ساختار حمایت کند. اگر این شرایط به

مهیا نباشد ممکن است داربست قبل از بهبودی کامل استخوان و تشکیل بافت جدید، تحت اعمال بار 

 .[3]کانیکی شکسته شده و از بین برودم

 مواد زیست فعال -2-3

به منظور القای یک فعالیت زیستی خاص موادی هستند که  فعالزیستیک مفهوم کلی، مواد  عنوانبه

های سطحی خاص در بدن، تحت واکنش قرارگیریاند؛ به این معنی که این مواد پس از طراحی شده

ا بافت شوند که این لایه مسئول اتصال بآپاتیت میکه منجر به ایجاد یک لایه مشابه با هیدروکسی قرارگرفته

ز مواد سخت بدن ا ی سطحی مشابه بابنابراین توانایی یک ماده در تشکیل لایهسخت و نرم اطراف است. 

فعالی های زیست، یکی از نشانه (SBF4ساز بدن )در مایع شبیه ارگیریقرآپاتیت در هنگام هیدروکسی قبیل

های مشابه آن نقش مهمی در مهندسی بافت سیگنالینگ سلولی و عملکرد کهازآنجایی. [2] آن ماده است

                                                             
1 Simulated Body Fluid 
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های مصنوعی داربستهستند.  فعالزیست یچندمنظورههای اربستدارند، مهندسان بافت در حال ساخت د

 با رشد بافت زمانهمشیمیایی باشند و بتوانند -فیزیکی 4ی یک محیط بیومیمتیکآل باید قادر به ارائهایده

 های فیزیولوژیکی مطلوب و نامطلوب را پاسخ دهند.فعال پاسخ طوربهمیزبان، تجزیه زیستی شوند و 

 استخوان باید: مصنوعی برای رفع این نیازهای زیستی خاص، یک داربست 

 ایجاد کند؛ دیدهآسیبحمایت مکانیکی موقت در بافت  -4

 یک بستر برای رسوب استئوئیدها عمل کند؛  عنوانبه -0

 انجام گیرد؛  راحتی بهو رشد استخوان  زاییساختار متخلخلی داشته باشد تا رگ -3

 نی به داخل داربست را تسهیل کند؛ های استخوامهاجرت سلول -1

 ؛0های غیر استخوانی مصنوعیدر داربست سازاستخوانهای حمایت و ترویج تمایز سلول -1

 ؛3فصل مشترک داربست و بافت میزباندر  بهبود فعالیت سلولی -6

 را تسهیل کند؛ شدهتشکیلتخریب شود تا انتقال بار به استخوان  شده کنترل صورتبه -3

 از تجزیه آن غیر سمی باشند؛محصولات حاصل  -1

 واکنش التهابی مزمن را فعال نکند؛ -2

 و ؛فعالی آن از بین برودامکان استریل کردن داشته باشد، بدون اینکه زیست -42

باشد تا روند بهبودی را  شده کنترل صورت بهفعال و داروها های زیستقادر به تحویل مولکول -44

 .[42] سرعت ببخشد

، مانیدرژن، سلولی غیرهای ی مهندسی بافت استخوان مانند پیوند سلول، داربستهای چندگانهاستراتژی

 برانگیز چالشپاسخ به نیازهای  منظور بههای بنیادی و تحویل فاکتورهای رشد، سلول یوسیلهبهمان در

                                                             
1 Biomimetic  
2 Osteoinduction 
3 Osseointegration 
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های مهندسی بافت، ترکیبی از این در عمل، بسیاری از روش گیرند.قرار می استفاده مورد، شده ذکر

ترین نندهامیدوارک عنوانبهی مهندسی بافت ، دو استراتژی اولیهحال این باکنند. ها را اجرا میاستراتژی

 است. شدهمطرحرویکرد، 

( جداسازی شده MSCsهای بنیادی مزانشیمی )ایمپلنت، سلولقبل از عمل ، 3-0شکلمطابق  -4

شوند و روی یک داربست مصنوعی گسترش داده می تنبرون صورتبهاز بیمار(، سپس  معمولاً)

ست روی دارب شدهکنترلی در شرایط کشت خارج سلول زمینهشود تا شوند، اجازه داده میکاشته می

 شود. ی استخوانی بیمار، ایمپلنت مییا حفره دیده یبآسدر قسمت  یتدرنهابه وجود آید و 

 .[42] ایمپلنت کردن داربست غیر سلولی بلافاصله بعد از ایجاد آسیب یا از بین رفتن استخوان -0

 شود.مشاهده می 1-0داربست استخوان در استخوان ران خرگوش در شکل ای از کاربرد نمونه

 

 

ها روی آن کشت سلول ex vivo صورتبه، که قبل از ایمپلنت شدن داربست، شماتیک مهندسی بافت استخوان -3-0 شکل

 .[42] اندشده داده
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 .[3]داربست سرامیکی ایمپلنت شده در استخوان ران خرگوش  تصویر -1-0شکل 

 هادر ساخت داربست استفاده قابل مواد -2-4

قرار گرفتند.  استفاده موردهای جراحی کاشتنی در عمل عنوانبهمواد متعددی  در طول قرن گذشته، زیست

 ها،یب پذیری، زیست سازگاری و سهولت کار با آنتخر ازجملهخواص خوبی که دارند؛  ، به دلیلمواد پلیمری

در مهندسی بافت باید خصوصیات  استفاده موردمواد . شوندگسترده در مهندسی بافت استفاده می طوربه

مرهای پلی یدودستهها را به توان پلیمرمی طورکلیبه. [1] القای استخوانی و رسانش استخوانی را دارا باشند

 یعی و پلیمرهای مصنوعی تقسیم کرد:طب

 پلیمرهای طبیعی -2-4-1

ساااازگاری و ، مانند زیساااتبعدیساااهبرای سااااخت داربسااات  یتوجه موردپلیمرهای طبیعی خواص 

کاه باا تغییر غلظت پلیمر، شااارایط تر از هماه ایناناد. مهمپاذیری، از خود نشاااان دادهتخریابزیسااات

ها و اسااتحکام مکانیکی را کنترل توان تخلخلهای عاملی مختلف، میپلیمریزاساایون یا با اسااتفاده از گروه

 رل شود.ها کنتها و سلولها، پپتیدیمیایی، پروتئینتواند با اضاافه کردن مواد شانیز می فعالیزیساتکرد. 

سااااختار کنند. ها عمل مییک الگوی ذاتی برای چسااابندگی و رشاااد سااالول عنوانبهپلیمرهای طبیعی 

به  توانندکه می هستنداست و شامل مواد خارج سلولی به نام لیگاند  یافته سازمانپلیمرهای طبیعی بسیار 

   .[1, 3] های سلولی متصل شوندگیرنده
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ود ؛ کمبازجملهشوند، ولی معایبی نیز دارند مواد زیست سازگار شناخته می عنوانبهاگرچه این پلیمرها 

 نرخ کاربردهای بالینی. منظوربهها مقادیر بالک، گستردگی ظاهری و دشوار بودن انجام فرآیند روی آن

خوردگی پلیمرهای طبیعی در بیماران مختلف، متفاوت است و علت آن این است که تخریب پلیمرهای 

، ابریشم، ژلاتین، کیتوسان کلاژن/اند. یز در افراد مختلف، متفاوتها نها وابسته است که آنزیمه آنزیمطبیعی ب

ه دلیل بپلیمرهای طبیعی هستند که فیبرین، آگارز و پپتیدها،  اسیدهیالورونیک، مواد پایه آلژیناتی

 ورطبه اینجا. در گیرندقرار می استفاده موردسازگاری عالی، در مهندسی بافت استخوان و غضروف زیست

 . [1, 3]شود بعدی پرداخته میی ساخت داربست سهها برابه بررسی این پلیمرها و خواص آن مختصر

 )ژلاتین( کلاژن -2-4-1-1

گیرد. قرار می استفاده موردهای نرم، بافت مخصوصاًها، گسترده برای بازسازی بافت طوربه )یا ژلاتین( کلاژن

کند و برای کلاژن از چسبندگی سلولی حمایت میپذیر است. تخریب سازگار و زیستزیست ذاتاًاین پلیمر 

ی آنزیمی قرار کند. کلاژن تحت تجزیهرا فراهم می 4و چسبندگی سلولی، تشخیص سلولی تنظیم عملکرد

مشابه  هایآمینواسیدافتد تا ، اتفاق میهایی مانند؛ کلاژناز و متالوپروتئینازگیرد که در بدن توسط آنزیممی

شیمیایی، مکانیکی و بیولوژیکی  -فیزیکی فرد به منحصرها، خواص ی آنزیمی آنبه دلیل تجزیهتولید کنند. 

کلاژن خواص مکانیکی ضعیفی دارد.  حالبااین قرار گرفتند. مطالعه موردکلاژن برای کاربردهای مختلف 

خوان بعدی استهای سهجز اصلی استخوان، گزینه مناسبی جهت ساخت داربست عنوانبهکلاژن )یا ژلاتین(، 

جایگزین پیوند استخوان  عنوان بهفسفات،  کلسیمو تری آپاتیتهیدروکسیکامپوزیت کلاژن و است. 

 داربست برای صورتبهگسترده  طوربهاین ماده  است. قرارگرفته استفاده مورد ،پذیرتخریبزیستمصنوعی و 

ظاهری  لحاظ ازکلاژن خالص است.  قرارگرفته بررسی موردعضلانی و بافت عصبی،  -اسکلتیمهندسی بافت 

                                                             
1 Cellular recognition 
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گسترده است. معایب کلاژن، متغیر بودن خواص فیزیکی شیمیایی و نرخ تخریب آن و همچنین خطر ایجاد 

 . [1, 3] است، و خواص مکانیکی ضعیف فرآیند روی آنعفونت و دشوار بودن انجام 

 آلبومین -2-4-1-2

کلی پلاسما را تشکیل  از حجم %12شود و بیش از یافت می آلبومین، پروتئینی است که در پلاسمای خون

آلبومین یک پروتئین محلول در آب است. بدن انسان قادر است آلبومین را تجزیه کند. با توجه  داده است.

 .[1] اربردهای دارورسانی استفاده کردتوان از این ماده برای کبه سازگاری خونی عالی آلبومین، می

 فیبرین -2-4-1-3

فیبرین یک بیوپلیمر مشابه کلاژن است که در فرآیند لخته شدن خون در بدن، نقش دارد. فیبرین، از 

 تشکیلی پپتیدی ت زنجیرهاست و از سه جف KDA360فیبرینوژن و ترومبین گرفته شده است که پروتئین 

گیرد. می استفاده قرار موردها و در کنار سایر مواد داربست، حامل سلول عنوان بهاست. این ماده همواره  شده

تخریب پذیر و قابل تزریق است، اما استحکام مکانیکی پایینی دارد و برای مهندسی بافت  کاملاًفیبرین 

 . [1] نیستغضروف و مفصل مناسب 

 ساکاریدهاپلی -2-4-1-4

که توسط  اندشده ساخته تعداد زیادی واحد مونوساکاریدهستند که از  هاییمولکول ماکروساکاریدها، پلی

ی سلولی هاسیگنال فردمنحصربهویژگی  ساکاریدها دارایپلیاند. پیوندهای گلیکوزیدی به هم متصل شده

ه های مناسب باعث شده است کتوانایی تولید ساختارو  پذیریتخریبزیست سیستم ایمنی هستند.برای 

 . [1] قرار بگیرند مطالعه مورد، بیوموادترین و پرکاربردترین یکی از مهم عنوانبهاین مواد 
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 اسیدهیالورونیک -2-4-1-5

متناوب  هایساکارید خطی متشکل از واحدی گلیکوزآمینوگلیکان است که پلیاز خانواده اسیدهیالورونیک

N- استیل- D- شود، ها یافت میمهرهی بیدر بدن همه تقریباًاسید است و  گلوکزآمین و گلوکورونیک

اسید قادر به ترمیم  که هیالورونیکازآنجایی است و واکنش سیستم ایمنی بدن را به دنبال ندارد. دوستآب

های مزانشیمی و اپیتلیال است و باعث افزایش تشکیل کلاژن بافت از طریق گسترش مهاجرت و تمایز سلول

و عملیات ایمپلنت  قرارداد استفاده موردهایی با شکل نامنظم ترمیم آسیبتوان در شود، این ماده را میمی

ماده دارای توانایی جهت بیویک  عنوانبهنیز  اسید هیالورونیکگیرد. کردن آن با تهاجم خیلی کمی انجام می

قرار  استفاده مورداین ماده به همان شکل طبیعی  قرارگرفته است. بررسی موردساخت داربست استخوان 

این پلیمر طبیعی برای ترکیب شدن با خواص مکانیکی پایین و کاربرد محدودی دارد.  وجود بااینگیرد. می

 .[1, 3] شود تا توانایی رسانش استخوان در داربست را بهبود دهدسایر مواد، فاکتورها و داروها استفاده می

 کیتوسان -2-4-1-6

 این ماده یکپذیر است. تخریبکیتوسان یک پلیمر طبیعی زیست است. شده گرفتهکیتوسان از کیتین 

 و دارای خواص ازگاری بالایی داردزیست سساکارید خطی کاتیونی است. کیتوسان در شرایط بدن، پلی

مطالعاتی نیز برای بررسی امکان استفاده از مواد قابل . استباکتریال، ترمیم زخم و چسبندگی زیستی آنتی

که در مهندسی  است شدهانجامی داربست، ی سازندهماده عنوان بهی کیتوسان و مشتقات آن، تزریق بر پایه

ستند ه کنترلقابلهای داربست کیتوسانی تخلخلقرار گیرد.  استفاده موردبافت غضروف، پوست و استخوان 

 .[1, 3] گذارندمی تأثیرو بر خواص مکانیکی 
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 آلژینات -2-4-1-9

-4ی )اخهبدون شآلژینات یک کوپلیمر دوتایی و  است. غیرانسانی منشأساکارید با یک پلی ،اسید آلژینیک

 بالای آلژینیک عملکرداسید است. گلورونیک -a-Lاسید و مونومرهای منورونیک -b-D( گلیکوزیدیکال و 1

 هایجهت ساخت داربستو  سازگار شناخته شودیک پلیمر زیست عنوانبهاسید باعث شده که این ماده 

ی هااین پلیمر محلول در آب است و در دمای اتاق در حضور کاتیون .استمهندسی بافت مناسب  بعدیسه

های کاشته شده و رشد حامل انتقال سلول عنوانبه همچنین آیند.درمی بعدیسهژل  صورتبه  ظرفیتی دو

ی پلیمری از معایب این مادهگیرد. قرار می استفاده موردپوشش زخم  عنوانبهبافت جدید و همچنین 

ینات برای است آلژ پذیری آهسته و یکپارچگی مکانیکی نامناسب اشاره کرد که باعث شدهتوان به تخریبمی

 .[1, 3] ی مناسبی نباشدینهو دائمی، گز بلندمدتهای کاشتنی

 ابریشم -2-4-1-8

 هقرارگرفت استفاده موردفت گسترده در مهندسی با طوربهیک پلیمر طبیعی است که  4فیبروئین ابریشم

سازگاری، ای پایداری محیطی، زیستگیری دارد و داراین ماده خواص مکانیکی چشماست. 

 .[3] استسطحی  پذیریانعطافشده و  پروتئولیتیک کنترل پذیریتخریبزیست

 پلیمرهای مصنوعی -2-4-2

نا آش جذبقابلهای مصنوعی های گذشته، دانشمندان و محققان با خاصیت رسانش استخوانی پلیمرسال

نسبت  رپذیتخریبزیستهای مصنوعی پلیمرها داشت. شدند که این خاصیت، بستگی به مکان و ساختار آن

 کهطوری هبتوان این پلیمرها را با خواص مختلفی سنتز کرد به پلیمرهای طبیعی، مزایای بیشتری دارند و می

 .[1] ایمنی بدن نگرانی ایجاد نکنند سیستم برای

                                                             
1 Silk fibroin 
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 (PCLو  PLA ،PGAآلیفاتیک اشباع ) استرهایپلی -2-4-2-1

ندسی ی مهدر حوزه مورداستفادهترین و پرکاربردترین مواد مواد پلیمری آلیفاتیک اشباع، گروهی از قدیمی

(، PGAاسید )گلیکولیکو پلی( PLAاسید )لاکتیکازجمله پلیدر این گروه، موادی بافت استخوان هستند. 

 D-PLA (PDLA) ،L-PLAهای به شکل PLA( و کوپلیمرها، وجود دارند. PLGAگلیکولید ) -لاکتیکپلی

(PLLA)  و مخلوطی ازD,L-PLA (PDLLA) ،PLA ،PGA  وPLGA   وجود دارد که به در ساخت

استرها وزن مولکولی بالایی دارند و اغلب از روش های استخوان، بسیار پرکاربرد هستند. این پلیداربست

، PCLو  poly (L-lactide) ،PLAپلیمرهای آلیفاتیک مشهور، یعنی شوند. اسیون تراکمی تهیه میپلیمریز

توان از شوند و میبا استفاده از مونومرهای مربوطه، سنتز می "حلقه باز"به روش پلیمریزاسیون 

ترکیبات حاصل از تجزیه این پلیمرها در  .[1] یا سرب نیز استفاده کرد رویهایی مانند آنتیموان، کاتالیست

استرهای ی این پلیساختار شیمیایی پایه .[3] شوندبدن وجود دارند و توسط روند متابولیسم بدن حذف می

 است. شده دادهنشان  1-0 های جانبی است که در شکلآلیفاتیک، مشابه است و تنها تفاوت در گروه

نرخ تخریب  رب یماًمستقشود و های جانبی باعث تغییر وزن مولکولی و بلورینگی میهمچنین تغییر این گروه

تواند خواص مکانیکی و نرخ خوردگی تنظیم نرخ مولی این پلیمرها می یجهدرنت. [1]گذاردمی یرتأثپلیمر 

ف، های مختلتوانند با استفاده از روشبعدی با این مواد میسههای داربست قرار دهد. تأثیرداربست را تحت 

 .  [3]تولید شوند

 

 .[1] استرهای آلیفاتیکساختار پلی -1-0 شکل
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 اسید گلیکولیکپلی -2-4-2-2

(، نقطه ذوب بالا و دمای انتقال 11-11ی ترموپلاستیک است که دارای درصد بلورینگی بالا )%یک ماده

 هایحلال جزبههای آلی، ن ماده در بسیاری از حلالبه دلیل درجه بلورینگی بالا، ای .استای بالا شیشه

نسبت به ی اسیدی است و یک ماده PGAنیست.  حلقابلپروپانول،  ایزو فلورو حاوی فلوئور مانند هگزا

PLA برای انجام عملیات روی است.  ترآب دوستPGAیق تزر ،استروژنهای متداول مانند از روش توان، می

های متخلخل، شکل فوم و هم داربست صورتبهتوان هم را می PGAگیری فشاری، استفاده کرد. و قالب

یمر این پل کهییازآنجادارند؛ همچنین  استفاده موردخواص و تخریب پذیری این ماده بستگی به روش داد. 

ود. دقیق کنترل ش طورهببسیار حساس است، باید شرایط انجام عملیات روی آن  یریپذ یبتخرنسبت به 

 استفاده مورد PGAای ساخت داربست متخلخل رگیری فشاری بحلال و قالب گرییختهرروش لیچینگ 

 اسید گلیکولیکیپلی پلیمری، از فیبرهای . به دلیل بالا بودن استحکام و مدول این مادهاندقرارگرفته

، اشاره شد قبلاًکه  طورهمانمحصولات حاصل از تخریب این پلیمر نیز،  شود.بخیه استفاده می عنوانبه

 استفادهموردهستند و به همین دلیل در مهندسی بافت استخوان و کاربردهای پزشکی  جذب قابلتوسط بدن 

 . [1] گیردقرار می

 دیاسکیلاکتیپل -2-4-2-3

 کتیکلایپلکششی، کرنش و مدول بالا است و این خصوصیات باعث شده است تا استحکام  دارای این ماده

 ستفادها موردو تثبیت استخوان در ارتوپدی،  هایهبخدر کاربردهایی که نیاز به تحمل بار دارند؛ مانند  اسید

بت که ساختار آن را نس استیل ساختار خطی دارد و دارای یک گروه جانبی مت اسید لاکتیکیپلقرار گیرد. 

آن، حلالیت این پلیمر در  ییجهدرنتکند و همچنین ، آمورف تر و آبگریزتر میاسید گلیکولیکیپلبه 

کلروفرم،  ازجملههای آلی مختلفی در حلال اسید لاکتیکیپل. شودهای آلی نیز تقویت میحلال

جهت انجام عملیات روی این ماده،  است. حلقابلو غیره  DMFکلراید، متانول، اتانول، بنزن، استون، متیلن
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گیری بای، قالگیری تزریقی، اکستروژن صفحههستند که شامل روش قالب استفاده قابلهای مختلفی روش

ات آن، و مشتق اسیدلاکتیکیپل یبعدسههای ساخت داربست منظوربه. هستنددهی حرارتی، دمشی و شکل

ی، گاز کف با فشار بالا و اگری حلال و لیچینگ ذرهژل، ریخته گرییختهرگری محلول، های ریختهروش

 . [1] های مناسبی باشندتوانند روشاسپینینگ، میالکترو

 کاپرولاکتونیپل -2-4-2-4

گسترده  رطوبهاسترهای آلیفاتیک قرار دارد، در کاربردهای مهندسی بافت یپلکاپرولاکتون که در گروه یپل

است که  n)2O10H6(Cبا فرمول است. این ماده یک پلیمر نیمه بلورین  قرارگرفتهو بررسی  استفاده مورد

دارد.  (Cº 61تا   Cº 13حدود و دمای ذوب پایین ) گراددرجه سانتی -62ای آن حدود دمای انتقال شیشه

یمریزاسیون از پل کاپرولاکتونیپل یابد.کاپرولاکتون با کاهش وزن مولکولی آن، افزایش مییپلبلورینگی 

این پلیمر در شود. سنتز میقلع،  ، در حضور کاتالیزور اکتواتcaprolactoneε–ای حلقه باز مونومر حلقه

کلراید، کربن تتراکلراید، بنزن، تولوئن، تتراهیدروفوران، کلروفرم، متیلن ازجملههای مختلف حلال

بوتانون،  -0های استون، شود و در حلالنیتروپروپان به خوبی حل می -0هیدروپیران و سیکلوهگزانون دی

راحتی در دماهای این پلیمر به شود.جزئی حل می صورتبهفومارات متیل ، استونتریل و دیاتیل استات

گریزی شدید، تخریب آن بسیار کند است. بلورین و آب شود ولی به علت ماهیت نیمهپایین فرآوری می

به حجم ماده کاپرولاکتون از نفوذ مایعات شده از پلیهای ساختهها در سطح بدنهمولکول آرایش ماکرو

ترشوندگی ضعیف، تخریب آرام در محیط بدن و تکثیر کاپرولاکتون مشکل اساسی پلی کند.جلوگیری می

های مهندسی بافت محدود سلولی ضعیف بر سطح آن است که استفاده از این پلیمر را در ساخت داربست

اده کرد کامپوزیت استف صورتبهیمرها توان با سایر پلکاپرولاکتون را میپلی معمولاًکند. به همین دلیل می

 .[44, 1] تا هم باعث کنترل و افزایش سرعت تخریب و هم بهبود خواص چسبندگی سلولی آن شود
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افت گسترده در مهندسی ب طوربهاستری آلیفاتیک ، پلیمرهای پلیمواد نای مزایای زیاد به دلیلبنابراین 

گیرند. داشتن پتانسیل رسانش استخوانی، زمان کم تخریب پذیری، خواص مکانیکی قرار می مورداستفاده

 . [1] ترین مزایای این پلیمرها استخوب و عدم انتشار محصولات مضر، از مهم

 پروپیلن یپلبه توان قرار گیرند می استفاده موردتوانند های مصنوعی که در مهندسی بافت میاز دیگر پلیمر

 د.ها اشاره کرفسفازنرها و پلیاورتواست آنیدریدها، پلی ها، پلیآلکانوات هیدروکسی(، پلیPPF) فومارات

 هاها و سایر سرامیککلسیم فسفات-2-4-3

کر شدند و به ای برای ترمیم عیوب استخوانی در مقالات علمی زیادی ذماده عنوان بهها فسفات کلسیم

اتی فسفهای کلسیمآپاتیت و سیمانهای سرامیکی هیدروکسی، گرانولهTCPفسفات  کلسیمهای تریصورت

درصد زیادی از وزن کلی استخوان را، فاز معدنی تشکیل داده  .[3] ( وجود دارندCPC) 4شوندهسخت خود

به همراه مواد جایگزین دیگر  و است بخش عمده طبیعی آپاتیتهیدروکسیاز معدنی، این ف که دراست 

 آپاتیت هیدروکسیبا پیشرفت . اندفاز معدنی را تشکیل داده های دیگر،شامل کربنات، سیترات و یا یون

تحقیقات روی این مواد  ،(TCP) کلسیم فسفاتها مانند تریهای مصنوعی و سایر کلسیم فسفاتآپاتیت

د پزشکی و در شرایط بالینی مانن این مواد در دندان اخیراً. جایگزین پیوند استخوان، افزایش یافت عنوانبه

 .[40] اندقرارگرفتههای ارتوپدی، پلاستیک و ترمیمی مورد آزمایش جراحی

هاست که ی ساختار متخلخل آنفسفات، هندسه های کلسیمربستهای مهم در طراحی دایکی از جنبه

 .[3] شودسازی و تسهیل نقل و انتقالات به درون شبکه میباعث تقویت استخوان

 

                                                             
1 Self-hardening calcium phosphate 
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  (TCP) فسفاتکلسیمتری -2-4-3-1

 فسفات سیمکلتریاست،  قرارگرفتهگسترده مورد آزمایش  طوربهیکی از مواد سرامیکی کلسیم فسفاتی که 

یک  TCP. است 1/4شود که نسبت کلسیم به فسفر در آن شناخته می 4PO( 3Ca(2با فرمول  TCPاست. 

-βو شکل پایدارتر  α-TCPدارای دو شکل کریستالوگرافی متفاوت سازگار است و  زیست شدتبهی ماده

TCP برای بررسی سمیت این ماده، آزمون سمیت در قسمت پهن استخوان فمور سگ انجام شود. یافت می

 خطریبشد و هیچ افزایشی در کلسیم سرم، هیچ واکنش التهابی مشاهده نشد و فقط یک واکنش بافتی 

 . [40] اتفاق افتاد

TCP خیلی بالاتری نسبت به  پذیریتخریبیستزکه دارد، نرخ  به دلیل ساختار کریستالی

و  نامعلوم است پذیریتخریب یستزدارد. این در حالی است که هنوز مکانیسم دقیق  آپاتیتیدروکسیه

 هبدر یک محیط اسیدی، این سرامیک  فسفات کلسیمیتربسیاری از محققان بر این باورند که با قرار دادن 

ی در حال جذب است، استخوان جدید در ناحیه ی کاشته شدهطور که مادههمان. شوددرجا حل می صورت

هیچ فعالیت القای  TCP کهییزآنجااتشکیل است.  در حال، فسفات کلسیمیتردرگیر با ایمپلنت 

شود، بنابراین داربستی رسانش استخوان شناخته می عنوان به فعالی یستزسازی ندارد، لذا این استخوان

 که بخش زیادی از ایمپلنت ینکها وجود با سازد.ها و ایجاد استخوان جدید، فراهم میی رگبرای رشد شبکه

TCP ماند و باقی می دیدهیبآسی تری در ناحیهشوند، مقداری از ماده مدت طولانیدر ماه اول جذب می

در ساختار استخوان جدید  ماندهیباقرسد که مواد ها در بدن انسان باقی بماند و به نظر میسالشاید حتی 

 . [40] شوندگیرند و با آن ترکیب میقرار می

فواصل خالی  پرکردن جمله ازکاربرد این ماده را در مواردی ، TCPسازگاری و زیست جذب پذیری زیست

، افزایش داده است. اگرچه این ماده در مکمل رشد استخوان عنوان بهگرفت و یا در پیوند آتو شده یجادا
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مفاصل  آرتروزدر  TCPنقاط بدون مغز استخوان، مانند جمجمه، کاربرد ندارد، اما نتایج استفاده از 

 .[40] ها، بسیار مطلوب بوده استساکروایلیاک یا جوش دادن مهره

 تیآپاتیدروکسیه -2-4-3-2

شکل  .[43]شود شناخته می 6)4(PO10Ca(OH)2استخوان است و با ترکیب  ، جزء معدنیی طبیعیاین ماده

 شده داده ل طبیعی آن یکسان نیست، اما نشانبا شک کاملاًنیز اگرچه  آپاتیتیدروکسیهمصنوعی و سنتزی 

جایگزین  عنوان بهتوجه زیادی را جهت استفاده  رو ینا ازمشابه هستند و  بلورشناسیشیمیایی و  لحاظ ازکه 

، به خاطر ترکیب آن است تنهانه آپاتیتیدروکسیهسازگاری زیستاند. پیوند استخوان به خود جذب کرده

پاسخ ، هیچ سمیت موضعی و سیستمیک، التهاب و 4تندرون صورتبهبلکه نتایج حاصل از ایمپلنت این ماده 

بسیاری از محققان، اعمال تماس تائید شد.  آپاتیتیدروکسیهی سازگارو لذا زیست ایمنی را نشان ندادند

ی . این تماس باید مستقیم و بدون مداخلهقراردادند یبررس موردآپاتیت و استخوان را مستقیم هیدروکسی

کیل تش، با اندگی شدهاست که ذراتی که در اثر ایمپلنت دچار شکست توجه جالبی فیبروز باشد. لایه

آن، زیست سازگاری  دو طرفو قرار گرفتن استخوان در هر  خورده ترکاستخوان جدید در نواحی 

ی در ناحیه معمولاً های مکانیکی نیز، شکست در آزمون. کننداثبات می یخوببهآپاتیت را هیدروکسی

جاد آپاتیت، شکست ایهیدروکسی -و در فصل مشترک استخواندهد رخ می آپاتیتیدروکسیهو یا  استخوان

 . [40] ودشنمی

عنوان جایگزین پیوند استخوان، ایجاد پیوند قوی بین آپاتیت بهاز مزایای اصلی استفاده از هیدروکسی

است. در حال حاضر اعتقاد بر این است که در ساعات اولیه پس از ایمپلنت، آپاتیت و استخوان هیدروکسی

ماکروفاژها، به محل جراحی هجوم  ازجملههای مختلف؛ آید. در این زمان، سلولبه وجود می 0یک فاز التهابی

                                                             
1 In vivo  
2 Inflammatory phase 
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ح طکنند و سپس به سمانده را شروع میی باقی های مردهخواری( سلولبرده و عمل فاگوسیتوز )بیگانه

 آپاتیت یک لایهی این عوامل، سطح ناهموار هیدروکسییجهدرنتکنند. آپاتیت حمله میذرات هیدروکسی

 .[40]توان آن را از آپاتیت بیولوژیکی تشخیص داد آورد که در ظاهر نمیآپاتیت شیمیایی به وجود می

 ویژههبدر موارد بالینی خاص، قابلیت جذب پایینی دارد.  ظاهراًآپاتیت این است که ویژگی دیگر هیدروکسی

، در شرایط بالینی ایمپلنتی مطلوب حال ینا باشود. پزشکی، این ویژگی یک مزیت محسوب میدر دندان

 برخی از محققان بر این و فضایی را برای تشکیل استخوان جدید ایجاد کند. شده جذب یتنها دراست که 

یب حداقل سرعت تخرخنثی است اما برخی دیگر معتقدند که این ماده  اساساًآپاتیت باورند که هیدروکسی

در محل  کهیهنگامخاصیت القای استخوانی ندارد اما  ینکها باآپاتیت هیدروکسی ای دارد.آهسته

تشکیل استخوان جدید از دهد. گیرد، خاصیت رسانش استخوانی نشان میاستخوان قرار می یدیدهیبآس

شود و پُلی از جنس استخوان هدایت میآپاتیت و در طول هیدروکسی شده شروع دیده یبآسهای محل لبه

و به شکل نهایی  ل دادهاین استخوان نابالغ، تغییر شک یتها درنشود. آپاتیت تشکیل میو هیدروکسی

فعالی و زیست سازگاری این سرامیک به دلیل خواصی از جمله رسانش استخوان، زیست .[40] آیددرمی

کرده و یکی از پرکاربردترین مواد در مهندسی  خوبی که از خود نشان داده است، توجه زیادی را به خود جلب

و  آپاتیت بسیار ترد استرغم خواص بیولوژیکی مناسبی که دارد، هیدروکسیبافت استخوان است اما علی

 .[43]شده و داربست کامپوزیتی پلیمر/ سرامیک تشکیل شود ها ترکیب برای رفع این مشکل باید با پلیمر

 بیوگلاس -2-4-3-3

سازگاری عالی و قابلیت پیوند با استخوان خاصی از شیشه که دارای زیستترکیبات  ،میلادی 4262در سال 

با نام تجاری بیوگلاس،  45s5 فعالزیستی شیشه. [41] تند، توسط هنچ و همکارانش کشف شدرا داش

های یشهها که شاین شیشهاست.  قرارگرفته مطالعه موردهای پزشکی ترین ترکیبی است که در کاربردشایع

فعالی این ماده، . علت زیستهستند 2SiOمتشکل از  یبعدسهی سیلیکاتی هستند؛ یک شبکه فعالیستز
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از مواد  فعال یستزهای است. شیشه 5O2CaO/Pزیاد و نسبت بالای  CaOو  O2Naآن،  2SiOمیزان کم 

و جالب است  اندشده یلتشک Pو  2SiO ،Ca ،O2Na ،Hطبیعی در بدن وجود دارند مانند  طوربهمعدنی که 

 .است با ترکیب استخوان طبیعیها، مشابه های کلسیم و فسفر در این شیشههای مولکولی اکسیدکه نسبت

ی جایگزین مشابه کربنات فعالی آن نشان داد که با ایجاد لایهمطالعات بر روی این ماده و زیست

مزایای  بیوگلاس .[2] شود، پیوند این ماده با استخوان برقرار می45s5ی روی شیشه آپاتیتیدروکسیه

رفیت و ظ فعالیزیستپذیری، خاصیت رسانش استخوان عالی،  قابلیت کنترل نرخ تخریب جملهاززیادی 

توان به هایی در خواص مکانیکی نشان داده است که میها را دارد و در مقابل محدودیتتحویل سلول

 . [3] استحکام، چقرمگی و قابلیت اطمینان پایین آن اشاره کرد

 فلزات -2-4-4

یومواد فلزی ب عنوان بهفلزات، موادی با استحکام مکانیکی و چقرمگی شکست بالا هستند، اغلب  کهآنجایی از

ن، و کمک به بهبود آ دیده آسیبپزشکی و ارتوپدی برای جایگزینی و حمایت از استخوان دندان یزمینه در

شامل  شوندهای استاندارد جراحی استفاده میایمپلنت عنوانبهگیرند. فلزات رایج که قرار می استفاده مورد

( ASTM F799و  ASTM F75 معمولاًی کبالت )(، آلیاژهای بر پایهASTM F138) L346 نزن زنگفولاد 

ن بیومواد حال، ای این با. هستند(، ASTM F136و  ASTM F67)  Ti-6Al-4V صورتبهو آلیاژهای تیتانیوم 

های فلزی سمی و یا ذرات ناشی از فرایند شدن یون احتمال آزاد :اند ازفلزی مضراتی دارند که عبارت

 زسازگاری و انهایت بر زیست درهای آلرژیک شود و اب و واکنشتواند باعث التهخوردگی یا سایش که می

خوانی ندارد، که با استخوان طبیعی هم الاستیکشانچنین به دلیل مدول گذارد. هممی تأثیررفتن بافت  بین

ایه است که فلزات پ شدهگزارشها، رغم اینسازی را تقویت کنند. علی فرآیند استخوان خوبیبهتوانند نمی

 دار بودن، ساختار متخلخل و زیستتیتانیومی به دلیل خاصیت الاستیکی، خواص مکانیکی، اثر حافظه

متخلخل  میکرو بعدیسههای چنین داربستجایگزین استخوان استفاده شوند. هم عنوانبهتوانند فعالشان می
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ورژی پودر، سطح آبدوستی فراهم کردند که رسوب به روش متال شده ساختهتیتانیومی  تیتانیومی و نیکل

 .[3] شوندها میآپاتیت را تسهیل کرده و باعث تحریک چسبندگی و تکثیر سلولهیدروکسی

 اهکامپوزیت -2-4-5

فعالی، استحکام پذیری سطحی، زیستواکنش جمله ازهای مختلف در یک ماده، به منظور ایجاد ویژگی

ست. ا یافته گسترشهای کامپوزیتی مکانیکی و قابلیت تحویل دارو و فاکتورهای رشد، ساخت داربست

 معمولاً  آید.می دست خواص مواد مختلف بهگیری از ، با بهره4افزاییها طبق اثر همخواص نهایی کامپوزیت

پلیمر/  اند ازشوند که عبارتو فاز پراکنده در آن تولید می زمینههای کامپوزیتی با استفاده از انواع داربست

 . [3] ها، سرامیک/ فلزات و پلیمر/ فلزاتسرامیک

 هاپلیمر/ سرامیک -2-4-5-1

و بررسی  مطالعه موردهای پایه پلیمر/ سرامیکی توسط محققان زیادی در پنج سال اخیر داربست

 مورد [41] و همکاران 0ید داربست توسط کاپلاناسترها برای تولفسفات/ پلی. ترکیب کلسیماندقرارگرفته

 ها، تکثیر و تمایز استئوژنیک را نشان، زنده ماندن سلولگرفتهانجامتن قرار گرفت. مطالعات برون بررسی

 [46] و همکاران 3دنی نیز مشاهده شد. لیها به دلیل رسوب مواد معسلول غیریکنواختدادند، اگرچه توزیع 

ون پوشش داده کاپرولاکتاسید و پلی گلیکولیکلاکتیکپذیر پلیتخریب ار و زیستسازگ از دو پلیمر زیست

به مناطقی از داربست، که  MC3T3های فسفات و ژلاتین، استفاده کردند. سلول شده با یک لایه کلسیم

سازی بر چسبندگی و دهد معدنیفسفات بوده است، چسبیدند که نشان می حاوی مقادیر بالای کلسیم

                                                             
1 Synergistic effect 
2 David L. Kaplan 
3 Xiaoran Li 
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 است. در رابطه با خواص مکانیکی، کرنش موضعی تأثیرگذارها ها بر داربست و خواص فیزیکی آنتکثیر سلول

 . [3] فسفات، افزایش یافت در امتداد محور طولی داربست متغیر است و مدول یانگ با افزایش سطح کلسیم

 سرامیک/ فلزات -2-4-5-2

است و نشان داده شده  شده انجامهای سرامیک/ فلزی ای روی داربستهای اخیر مطالعات گستردهدر سال 

فعالی ) چسبندگی سلولی، تکثیر و  خواص مکانیکی و زیست جمله ازها خواص مطلوبی که این داربست

ز ا شده ترکیب پذیرتخریب زیستو  فعال زیستداربستی  [43]و همکاران  4. یانگ[3] هستند( دارا تمایز

فسفات طراحی کردند. آزمون مکانیکی نشان داد که کاهش استحکام مربوط  کلسیممنیزیم با پوشش بتا تری

شان فعالی خوبی را نو زیست تن نیز چسبندگی سلولیها بوده است. نتایج آزمون برونبه افزایش تخلخل

 .داد

 پلیمر/ فلزات -2-4-5-3

خواص فیزیکی و شیمیایی نقش مهمی در اتصال استخوان با سطح ایمپلنت دارد و امکان جذب پروتئین 

ت کند. بنابراین برای ایجاد پیوند بین ایمپلنت و بافبین ایمپلنت زیستی و محیط بیولوژیکی را فراهم می

مر، های فلزی با پوشش پلیمپلنتاستفاده از ای اخیراًاست.  شده ارائههای مختلفی ی میزبان، استراتژیزنده

 است. تیتانیوم، اکسید تیتانیوم، و آلیاژ تیتانیوم شده مطرح، توسط پژوهشگران زیادی شده ذکربا اهداف 

(Ti6Al4V) مطالعه موردها گسترده برای ساخت داربست طوربهاستر، پلی هایپوششبا  شده ترکیب 

 . [3] اندقرارگرفته

                                                             
1 Ke Yang 
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 ها در مهندسی بافتآنهای فلزی و خواص درمانی یون -2-4-6

ن شوند و ایگیرند دچار عفونت میاز بیمارانی که تحت عمل جراحی و کاشت ایمپلنت قرار می %1در حدود 

ت، ها روی سطح ایمپلنشود. چسبندگی میکروارگانیسممشکل با جراحی مجدد و خروج ایمپلنت برطرف می

ه عوامل ها نسبت بوارگانیسمشود که در آن میکرمرحله اولیه ایجاد عفونت است و منجر به ایجاد بیوفیلم می

میکروبی مانند  که از عوامل آنتی شده پیشنهادمیکروبی مقاوم هستند. برای حل این مشکل، آنتی

توانند برخی عوامل زیستی را از بین ببرند، استفاده شود. های فلزی که میها، فلورین و یونبیوتیکآنتی

های بیوتیکشوند و آنتیها نسبت به آن مقاوم میها این است که میکروارگانیسمبیوتیکمشکل اصلی آنتی

توانند از ایجاد عفونت مدت نمی در دراز درنتیجهو روند از بین می سرعتبهتوسط مایعات بدن  شده جذب

 عنوان عوامل آنتیگسترده به طوربه Zn+2و  Ag، 2+Cu+های فلزی ها جلوگیری کنند. یونپس از جراحی

 .[42, 41]شوند. میکروبی در پزشکی استفاده می

 ترینی، سرامیکی و یا کامپوزیتی، جز محبوبپلیمر پذیرتخریب زیستاز مواد  شده ساختههای داربست

های مهندسی بارگذاری شده داربست یدرزمینهبافت هستند و تحقیقات  در مهندسی استفادهمواد جهت 

های شود؛ یعنی داربستو عوامل درمانی گسترش یافته که باعث عملکرد دوگانه برای ماتریس می هابا دارو

 صورتبه شدهکنترلها برای دارورسانی حامل دارو عنوانبهبافت جدید و هم  هم برای رشد شده ساخته

قرار بگیرند.  نظر موردهای متعددی باید هایی، متغیرساخت چنین داربست منظوربه کنند. درجا، عمل می

مهندسی بافت، انتخاب روشی مناسب برای ساخت داربست که بتواند خواص ساختاری و مکانیکی  ازلحاظ

دارویی، روش ساخت داربست باید با پایداری دارو و رهایش آن  ازلحاظناسبی ارائه دهد، اهمیت دارد. م

اد های آزهای آلی، فشار و رادیکالبالا، استفاده از برخی حلال دمای ازجملهسازگاری داشته باشد؛ شرایطی 

کنند. چندین را محدود می داربستهای ساخت ها شود و لذا انتخاب روشی داروتوانند منجر به تجزیهمی

های هایی است که با ترکیب داروها روشها وجود دارد که در میان آنروش مناسب جهت ساخت داربست
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عواملی با خواص درمانی در این نوع  عنوان بههای فلزی آلی ناسازگار هستند. بنابراین استفاده از یون

های فلزی با کاربرد درمانی، که اکثر ای از یونی گستردهاست. محدوده قرارگرفته توجه موردها داربست

توانند در این زمینه استفاده شوند که شامل کبالت، مس، گالیوم، ها کوفاکتورهای آنزیمی هستند، میآن

 . [02] آهن، منگنز، نقره، استرانسیوم، وانادیوم و روی هستند

های آلی، ریسک تجزیه و ناپایداری را ندارد. مولکول برخلافهای فلزی با کاربرد درمانی استفاده از یون

عواملی با خواص درمانی بسیار مقرون به صرفه بوده  عنوانبههای فلزی استفاده از یون ، روشعلاوه بر این

های آلی، دماهای بالا، های زیستی، که ممکن است با حلالو تحت شرایط رایج عملیات ساخت داربست

ای هباید پتانسیل ایجاد سمیت یون حالبااینهای آزاد همراه باشند، پایدار خواهد بود. فشار و یا رادیکال

 . [02]قرار گیرد موردتوجهفلزی در هنگام رها شدن در محل نیز 

 لهازجمها و اختلالات متابولیکی دارد؛ های فلزی، نقش مهمی در بسیاری از بیماریبا یون انفعالات و فعل

های عفونی، اختلال فعالیت دستگاه گوارش و اختلالات سرطان، اختلالات سیستم عصبی مرکزی، بیماری

یزان . بنابراین با کنترل ماستهای فلزی بسیار گسترده این یون تأثیر یزمینه درریز؛ که مطالعات غدد درون

های فلزی استفاده از یونکرد.  آن را کنترل کاراییتوان های فلزی و محل قرارگیری آن در بدن مییون

ها گیری از آنتوان با بهرهاست که می قرارگرفته و مطالعه توجه موردمهندسی بافت به این دلیل  یدرزمینه

های زیستی با خاصیت درمانی تهیه های تولید، داربستای از روشو همچنین با استفاده از طیف گسترده

ر، دارای تهای نوترکیب، مقرون به صرفهای مهندسی ژنتیک و پروتئینهکرد. علاوه بر این، نسبت به روش

های ساخت سریع، روش ازجملههای ساخت داربست پایداری بالاتر و ایمنی بالاتری هستند. روش

های فلزی ها از یونتوان در آنهایی هستند که میکردن انجمادی، روشالکتروریسی، جدایش فازی و خشک

 . [02] کرددرمانی استفاده 
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های فلزی )برای مثال مس، استرانسیوم و روی( ی بافت استخوان، استفاده از برخی یوندر رابطه با مهندس

، استخوان ازجملههای متابولیکی، ها کوفاکتورهای فرآینداست زیرا بسیاری از آن قرارگرفته توجه مورد

که در بالا اشاره شد، بارگذاری این  طورهمانهمچنین،  های مفصلی و عملکرد سیستم ایمنی هستند.بافت

. علاوه بر این استداری حاصل از روش تولید ی دارویی و یا ناپاید ریسک تجزیهفاق ،هافلزات در داربست

شود و اختلاط با بافت مشکلاتی ها به بیومواد، که منجر به عفونت اطراف بیوماده میچسبندگی باکتری

 . [02] توانند کارایی داربست را کاهش دهند، مینتدروندر موارد  ویژهبههستند که 

بخش  های فلزی با کاربرد امیدزیستی برخی یون تأثیرخلاصه به بررسی عملکرد و  طوربه 0-0در جدول 

 در مهندسی بافت خواهیم پرداخت. 

 [02]های فلزی در مهندسی بافتزیستی یون یرتأثاز عملکرد و  یاخلاصه -0-0جدول 

 زیستی تأثیرعملکرد و  یون فلزی
 مس

 

 

 

 

 

 

 استرانسیوم

 

 

 

 

 

 

 

 های اندوتلیال انسانتکثیر سلول تحریک -

 است. شدهگزارشتیولات ضد التهاب  -ترکیب مس -

 سازیاستخوانهای بنیادی مزانشیمی به سمت مدول تکثیر و تمایز سلول -

 هانفاکتورهای رشد و سیتوکی آزادسازیتسهیل  -

 باکتریالآنتیخواص  -

 
 

آپاتیت، درون اسکلت ی کریستالی هیدروکسیدر شبکه Ca+2از طریق مبادله با  -

 در استخوان ترابکولار ترجیحاًشوند، ذخیره می

شوند. دوزهای بالا به دلیل باعث تحریک رشد استخوان می Sr+2های پایین دوز -

کاهش جذب کلسیم و تغییر خواص معدنی، بر روی معدنی سازی استخوان اثرات 

 بار دارند.زیان

ل استخوان و کاهش جذب استخوان که منجر به افزایش حجم افزایش تشکی -

 شود.استخوان و بهبود خواص مکانیکی در حیوانات و انسان می
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 روی

 

 

 

 

 

 نقره

 

 

 های استئوبلاستبهبود تمایز سلولاز طریق  سازیاستخوانتحریک  -

 تسهیل رشد اعصاب -

در متابولیسم استخوان، وابسته به هورمون رشد یا فاکتور رشد مشابه انسولین  -

 است.

 

 

 (Ag+2) باکتریالآنتیعامل  -

های سولفیدریل میکروبی )جلوگیری از تکثیر( و یا گروه DNAاتصال به  -

مواد مهم در  ها و نقل و انتقالات محدودهای باکتریایی )مهار تنفس سلولآنزیم

  ها(.غشا و درون سلول

 

 

 های ساخت داربست وشر -2-5

 .0های ساخت سریعو روش 4مرسوم هایروششوند. ساخت داربست به دو گروه کلی تقسیم می هایروش

و معایبی هستند، ها دارای مزایا یک از این روش های مرسوم برای ساخت داربست، که هردر ادامه به روش

 : اشاره خواهد شد

 3روش خود تجمعی -2-5-1

شود که از لحاظ رود. در این روش از ذراتی استفاده میهای زیستی به کار میاین روش برای ساخت داربست

های شیمیایی مشابه هم هستند. نانوذرات کاندیدای چنین ویژگیهای فیزیکی مانند اندازه و همویژگی

این ذرات در کنار هم . با حرکت از جز به کل در روش مهندسی معکوس، هستندمناسبی برای این روش 

برای ساخت ، 6-0 مطابق شکلآیند. متخلخل به وجود می هایگیرد و با تجمع این ذرات، ساختارقرار می

                                                             
1 Conventional Scaffold Fabrication Techniques 
2 Rapid Prototyping 
3 Self-Assembly method 
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توان از یک ماشین چرخنده )روتور( نیز استفاده کرد به این صورت داربست از نانوفیبرها به این روش، می

شوند. تهیه داربست به این فشرده و جمع می همرویی روتور، الیاف که با حرکت دورانی و سریع محفظه

  .[1]است  پرکاربرداست و درکل بسیار  هزینهکمروش آسان و 

 

 .[1] خود تجمعی درروشالیاف روتور برای تجمع نانو -6-0شکل

 4ایروش اتصال رشته -2-5-2

آید و در نقاط تقاطع الیاف، حفرات به در این روش، داربست از طریق اتصال الیاف به یکدیگر به دست می

های ی آن از جنس پلیمرآیند. این روش ساخت نوعی از تکنولوژی نساجی است که مواد اولیهوجود می

اند. تفاده شدهتاکنون در این روش اس PLAو  PGA. پلیمرهای است شده بافتهای و غیر پذیر شبکهتخریب

ها روی داربست، شده به این روش، پایداری کمی دارند و پس از کاشته شدن سلولهای ساختهداربست

ین روش، به ا شده ساختههای شود. بنابراین برای بهبود خواص مکانیکی داربستتغییر شکل آن مشاهده می

 .[1] شوداقداماتی انجام می

                                                             
1 Fiber bonding 
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   4روش گازکف -2-5-3

ورت شود. به این صکربن با فشار بالا استفاده میاکسیددیدر این روش برای ایجاد حفرات در داربست، از گاز 

ن اکسیدکربدهند و به مدت چند روز آن را در معرض گاز دیکه ابتدا پلیمر را روی صفحات مشبکی قرار می

بعد،  یشود. در مرحلهدکربن اشباع میاکسیدهند. طی این مدت پلیمر توسط گاز دیبا فشار بالا قرار می

یمر آن حلالیت گاز در پل یدرنتیجهرسانند و کنند و به سطح فشار اتمسفر میفشار روی داربست را کم می

 اینگیرند. از مزایای آن حفرات در داربست شکل می جایبهشود و و گاز از پلیمر خارج می یافتهکاهش

یست و فرآیند گرمادهی وجود ندارد، لذا برای موادی که به حرارت روش این است که نیازی به حلال ن

توان از ذرات نمک نیز استفاده کرد، شدن این روش، می کارآمدتر. برای استحساس هستند روش مناسبی 

اصل ور شدن پلیمر حکنند و پس از غوطهکربنات آمونیوم اضافه میبه خمیر یا ژل پلیمر، ذرات نمک بی مثلاً

 خارج اکسیدکربنگاز دی ترتیباینبهشود. اکسیدکربن تبدیل میدر آب، این نمک به آمونیاک و گاز دی

 3-0شکل مراحل این فرآیند در  .[1] آیدشود و پلیمر متخلخل به دست میو آمونیاک نیز شسته می شده

 شود.مشاهده می

 

 .[1] روند ساخت داربست به روش گازکف -3-0شکل

                                                             
1 Gas foaming 
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 ژل -روش سل -2-5-4

فعال  یماده. سُل با اضافه شدن استی پلیمریزاسیون غیرآلی آلکوکسیدهای فلزی ژل بر پایه -روش سل

افتد. این فرآیند برای تولید مواد آید و در ادامه متراکم سازی و ژل شدن اتفاق میبه دست می 4سطحی

ی، های فیلم نازک، فیبرهای سرامیکصورت پودر بسیار ریز یا کروی شکل، پوششای بهسرامیکی یا شیشه

ی با دانسیته کم و های مونولیتیک و مواد ژلها و شیشههای میکرو، سرامیکهای غیرآلی با تخلخلغشا

ژل استحکام مکانیکی پایینی دارند و  -شده با روش سل های ساختهتخلخل زیاد، مناسب است. داربست

 .[0] ژل استفاده شود -ی روش سلشدههای اصلاحباید از روش

 0روش حرارتی ناشی از جداسازی فاز -2-5-5

در این فرآیند باید نقطه ذوب پایینی داشته  استفاده مورداساس این روش، جداسازی دو فاز است. حلال 

شود و سپس برای اگزان حل میدر حلال دی PLAتصعید شود. برای مثال پلیمر  سرعت بهباشد تا بتواند 

شود. در این مرحله دو فاز به وجود آمده که یکی اینکه دو فاز داشته باشیم به آن مقداری آب اضافه می

به زیر  دارای مقدار زیادی پلیمر و در فاز دیگر مقدار کمی پلیمر وجود دارد. در مرحله بعد دمای محلول را

، خلأدر  کردنخشکجامد تشکیل شود. بعد از چند روز با  باحالترسانند تا دوفاز دمای ذوب حلال می

درصد است و منافذ  22شود. در این روش تخلخل بالای حلال تصعید شده و داربست متخلخل حاصل می

توان به محلول جی شکل میبرای افزایش مورفولوژی اسفن میکرومتر خواهند بود. 42تا  4ز ا آمدهدستبه

 .[1]فسفاتاز اضافه کرد ازلحاظ بیولوژیکی مانند آلکالینهای فعال پلیمری سورفکتانت یا مولکول

                                                             
1 surfactant 
2 Thermally Induced Phase Sepration(TIPS) 
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 4روش الکتروریسی -2-5-6

توان روش ساخت داربست است که بسیار ساده بوده و در سطح آزمایشگاه نیز می پرکاربردتریناین روش 

شود. استفاده می KV 02-42جمع کننده به همراه ولتاژ  یصفحهانجام داد. در این روش از یک سرنگ، یک 

شود. در این روش هیچ محدودیتی محلول یا مذاب درآمده و داخل سرنگ ریخته می صورت بهدر ابتدا پلیمر 

 .[1]ها استفاده کردتوان از انواع مختلف پلیمروجود ندارد و می استفاده موردبرای نوع پلیمر 

، با استفاده از نیروی گرانش، فشار مکانیکی سرنگ و میدان الکتریکی با ولتاژ بالا، محلول 1-0 مطابق شکل

نتیجه میدان الکتریکی  صورت طبیعی باردار است و درشود. سطح هر پلیمر بهپلیمری از سرنگ خارج می

چنین این نیروی الکتریکی برکشش کند و هماعمالی در هرلحظه در سطح پلیمر جاذبه و دافعه ایجاد می

د. شوسرنگ خارج میی نازکی از نوک صورت فوارهی محلول پلیمری غلبه کرده و پلیمر بهسطحی قطره

حه شود و روی صفای از نازل خارج میصورت فیبر پیوسته زمان تبخیر شده و پلیمر بهطور همحلال نیز به

ا تغییر آید. بشود و درنهایت داربستی متخلخل به دست میصورت رفت و برگشتی تنیده میجمع کننده به

توان ( میKV 32ننده تا سرنگ و مقدار ولتاژ ) تا ک جریان خروج محلول از سرنگ، فاصله صفحه جمع شدت

 .[1] اندازه حفرات را تغییر داد

                                                             
1 Electrospinning  
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 .[1] تصویر شماتیک روش الکتروریسی -1-0شکل

 4کردن انجمادیروش خشک -2-5-9

کنند. سپس محلول پلیمری حاصل را تا دمای در این روش، یک پلیمر مصنوعی را در حلال مناسب حل می

شود و در مراحل بعدی، با ی آن حلال منجمد میی انجماد آن منجمد کرده که درنتیجهتر از نقطهپایین

 رود و یک داربست خشککن انجمادی و تحت خلأ، حلال تصعید شده و از بین میخشک استفاده از دستگاه

های این روش این است که از دماهای بالا، آید. یکی از مزیتبا حفرات به هم متصل بیشمار، به دست می

شود. مینشوند، استفاده استفاده در ساخت داربست می که باعث کاهش فعالیت فاکتورهای بیولوژیکی مورد

توان به توان با تنظیم دمای انجماد، کنترل کرد. از معایب این روش میعلاوه بر این اندازه حفرات را می

ی های سمی و ساخت حفرات نامنظم با اندازهزمان طولانی تولید، انرژی مصرفی زیاد، استفاده از حلال مدت

 هاییی اصلاح مشکل کوچک بودن حفرات، روشمیکرومتر( اشاره کرد. برا 31تا  41کوچک )معمولاً بین 

برای افزایش نرخ  0تابکاریگراد( و یک مرحله اضافی درجه سانتی -32تا  -42از جمله تغییر دمای انجماد )

  .[0] های یخ، آزمایش شدندرشد کریستال

                                                             
1 Freeze drying/Lyophilization 
2 Annealing 
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 های ساخت سریع روش -2-5-8

های ساخت ها با عنوان روشهای مرسوم ساخت داربست، اخیراً گروهی از روشبه عنوان جایگزین روش

توان ی یک فرآیند افزایشی هستند که در آن میبر پایههای ساخت پیشرفته . این روشسریع معرفی شدند

برخی از . [04]لایه، ساخت -ی کامپیوتری و به صورت لایههایی با شکل پیچیده را از طریق برنامهساختار

 اند از: ها عبارتاین روش

 روش استریولیتوگرافی -2-5-8-1

صورت نظر به ( سطح مقطع مدل موردUVبا استفاده از یک لیزر فرابنفش) 2-0روش، مطابق شکل  ندر ای

مقدار مشخص به سمت مانند. سپس میز متحرک به میصورت مایع باقیها بهجامد درآمده و سایر قسمت

 شودای دیگر از رزین مایع پر شود و عملیات دوباره تکرار میکند تا سطح جامد توسط لایهپایین حرکت می

[04]. 

 

 .[04] سیستم استریولیتوگرافیشکل شماتیک از  -2-0شکل 
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 4جوش خوردگی رسوبی یسازمدلروش  -2-5-8-2

شود و با استفاده از یک نازل متحرک، فیبر پلیمری اکسترود می FDM، در روش 42-0با توجه به شکل 

 .[04] شودمدل فیزیکی به صورت لایه به لایه ساخته می

 

 . [04] خوردگی رسوبیسازی جوشمدل  شکل شماتیک از روش -42-0شکل 

 0با لیزر انتخابی تف جوشیروش  -2-5-8-3

جوشی با لیزر انتخابی، لیزر از طریق اسکن شود، در روش تفمشاهده می 44-0طور که در شکل همان

 از دکند. بعاند، پودر را گداخته میشدهبعدی تعریف صورت سههای مشخص بستر پودر، که بهسطح مقطع

ی ی جدیدی از ماده رورود و لایهلایه پایین می اینکه هر سطح مقطع اسکن شد، بستر پودر به ضخامت یک

 .[04] یابدگیرد و این فرآیند تا کامل شدن شکل ادامه مین قرار میآ

                                                             
1 Fused Deposition Modeling 
2 Selective Laser Sintering 
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 . [04] با لیزر انتخابی جوشیتفشکل شماتیک از روش  -44-0شکل 

 بعدیروش پرینت سه -2-5-8-4

شده و  جریانی از قطرات چسبنده از قسمت جوهرافشان چاپگر خارج 40-0در این روش، با توجه به شکل 

 چسباند تا شکل جامد موردنظر به دست آیدپودری را به هم میی نازکی از ذرات صورت انتخابی لایهبه

[04]. 

 
 .[04] بعدیشکل شماتیک از فرآیند پرینت سه -40-0شکل 
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 هاهای ساخت داربستمزایا و معایب روش -2-6

های در روش طورکلیبهتوضیح داده شد.  بعدی در بخش قبلیهای سهتلف ساخت داربستهای مخروش

های ساخت سریع، امکان کنترل دقیق روی ساختار داخلی داربست و یا ایجاد ساخت مرسوم، برخلاف روش

های چنین در روشهموجود ندارد.  CADسازی مانند افزارهای مدلبا استفاده از نرمهای پیچیده ساختار

 خوبی در ساختار داربست ایجاد کرد.مرسوم احتیاج به مهارت ساخت خوب است تا بتوان ثبات و استحکام 

کامل از ساختار  طوربه کهدرصورتیها است و های سمی در آنها استفاده از حلالمحدودیت دیگر این روش

های مرسوم با روش شده ساختههای چنین داربستهم توانند باعث مرگ سلولی شوند.حذف نشوند می

 MPa4122-42 های سخت ر بافتاین مقدار د کهدرحالیکنند ایجاد می MPa 1/2 مدول فشاری حداکثر

ساخت های ساخت سریع امکان . بنابراین گسترش روشاست MPa 312-1/2های نرم و در اکثر بافت

ی مدول گسترده از بافت نرم تا بافت و محدوده یافته بهبوده خواص مکانیکی کدهد هایی را میداربست

های ساخت سریع دارای تکرارپذیری در طراحی و کنترل ساختار داربست هستند. روش .هستندرا دارا  سخت

ها وجود هایی نیز در این روشها و چالشمزایایی دارند، در مقابل محدودیتهای ساخت سریع اگرچه روش

در مقایسه با  ادقرارد استفاده موردتوان های ساخت سریع میدارد؛ برای مثال تعداد بیوموادی که از روش

 . [00] های مرسوم خیلی محدود استروش

 های پیشینمروری بر پژوهش -2-9

 از رفت. پسانتقال دارو و هورمون به کار میجذب و تخریب پذیر برای میلادی پلیمرهای قابل 62از دهه 

های پیشگیری از بارداری ویژه هورمون عنوان کاشت برای کنترل رهاسازی هورمون، به به 32آن در دهه 

 های زیستبرای اولین بار داربست برای رشد غضروف از پلیمر میلادی 4232. در سال [1] کاربرده شدندبه

ی اواخر آن، تحقیقات درزمینهتا میلادی  4222پذیر ابداع شد. از اواسط دهه تخریبسازگار و زیست

ترش در این زمینه نیز گس گذارییافته شروع به رشد کرد و سرمایه های توسعهمهندسی بافت در اغلب کشور
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 روی پروتز مفصل ران تحقیقی انجام دادند، بدین و همکاران 4ناتونمیلادی  4220. در سال [03, 1] یافت

 شده بود، در بدن فرد بعدی کشت داده صورت سه های غضروف، که بهترتیب که آن را با پوششی از سلول

 . [01] بیمار جایگزین کردند

آپاتیت با داربست متخلخل استخوانی از جنس هیدروکسیمیلادی  0221در سال  [01] و همکاران 0کیم

تم کاربرد در بازسازی بافت و سیس منظوربهآپاتیت، کاپرولاکتون و پودر هیدروکسیپوشش هیبریدی پلی

وشش ی پدرون لایه« دهیدروکلرایتتراسایکلین »بیوتیک یآنت، طراحی کردند. داروی شدهکنترلرهایش 

دهی و میزان بارگذاری دارو، ی پوششگری حلال، کپسوله شد. چرخهوری و ریختههیبریدی، به روش غوطه

آپاتیت، به روش فوم پلیمری کنترل نرخ رهایش دارو، متغیر بود. چارچوب داربست هیدروکسی منظوربه

،  m µ 412و اندازه تخلخل حدود %13تخلخل حدود  ساخته شد و یک ساختار بسیار متخلخل با میزان

یکنواخت  طوربهآپاتیت، کاپرولاکتون و پودر ریزساختار هیدروکسیی هیبریدی، شامل ورق پلیارائه داد. لایه

آپاتیت و ی پوششی فقط فازها و ساختارهای هیدروکسیروی سطح داربست پوشش داده شد. لایه

کنش گونه برهم، هیچFTIRو  XRDو با توجه به مشاهدات حاصل از آزمون کاپرولاکتون را نشان داد پلی

آپاتیت در ی هیدروکسیشده پوشش دادهبود. داربست  دهنده رخ نداده شیمیایی میان اجزای پوشش

اری کرنش فش -نشان داد که از طریق منحنی تنش یمؤثرشرایطی که تحت بار قرار گرفت، توزیع تنش 

گیری داشتند؛ استحکام فشاری افزایش چشم یپوشش دهها در اثر مشخص شد. خواص مکانیکی داربست

برابر  1ها حدود برابر و جذب انرژی آن 1الی  3داده شده حدود  های پوششو مدول الاستیک داربست

 3در محلول فسفات بافر سالین شده ساختههای لالیت داربست. حهای بدون پوشش بودتر از داربستبیش

(PBS( با تنظیم زمان انکوباسیون، افزایش یافت. دارو در طول چند ساعت اولیه )با شدت زیاد  0 )ساعت

                                                             
1 Gail K. Naughton 
2 Hae-Won Kim 
3 Phosphate buffersaline 
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و مقدار  یپوشش دهکاهش پیدا کرد. نرخ رهایش از طریق سیکل  مرور بهرها شد، اما نرخ رهایش آن 

ای رهایش هسیستم منظوربههای پوششی کنترل شد و نشان داد که طراحی داربست یخوببهبارگذاری اولیه، 

 . است مؤثردارو بسیار 

 کاپرولاکتون/کیتوسان تولید کردند و خواصکامپوزیت پلی 0221در سال  [06] و همکاران 4ساراسام

بیومکانیکی ایجادشده بعد از اختلاط این دو ماده را بررسی نمودند. کشت سلولی آزمایشگاهی روی داربست 

این دو ماده  12:12انجام شد و نتیجه گرفتند که بهترین خواص مکانیکی در شرایط مرطوب را مخلوط 

 ایجاد کرده است.

ش به رو آپاتیتهیدروکسییورتان/ ها.ش داربست کامپوزیتی پلی 4312در سال  [03] نژاد و همکارانآصف

 کردن انجمادی تهیه کردند و خصوصیات مورفولوژیکی و مکانیکی آن را، با افزایش مقدارخشک

نشانگر آن بود که  هابررسی. نتایج حاصل از قراردادند بررسی مورد، (%02و  %42،  %1) آپاتیتهیدروکسی

های به هم مرتبط بوده که محیط مناسبی کردن انجمادی دارای تخلخلبه روش خشک شده ساختهداربست 

ها ها، درصد تخلخلدر نمونه آپاتیتهیدروکسیها فراهم کرده است. با افزایش مقدار را برای رشد سلول

ها در ی تخلخلاندازه آن اندازه حفرات کم شدند. یدرنتیجهشدند و  ترضخیمها و دیواره یافتهکاهش

ها با افزایش چنین میزان جذب آب داربستو هم هاداربستمدول و استحکام  بود. mµ 022-12ی محدوده

ی حاوی به طوری که بیشترین استحکام فشاری مربوط به نمونه ، افزایش یافت.آپاتیتهیدروکسیمقدار 

 .بود MPa 11/2برابر با  آپاتیتهیدروکسی 02%

                                                             
1 Aparna Sarasam 
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ش آپاتیت به روکاپرولاکتون/ هیدروکسیداربست کامپوزیتی پلی 0242در سال  [01] و همکاران 4بونتاریکا

 تولید کردند. میانگین اندازه حفرات پس از بررسی حدود 3ای و لیچینگ ذره 0گری ترکیبی حلالریخته

mµ122-112 گیری شدند. واکنش است. تخلخل، جذب آب و مدول فشاری داربست اندازه شدهگزارش

( و هم در شرایط in vitroتن )های ابتدایی استخوان هم در شرایط برونداربست نسبت به کشت سلول

ایسه آپاتیت در مقکاپرولاکتون/ هیدروکسی( ارزیابی شد. کشت سلولی روی داربست پلیin vivoتن )درون

که درنتیجه   نشان داد خوبیبههای استئوژنیک را کاپرولاکتون تمایز سلولولی روی داربست پلیبا کشت سل

 این داربست جهت کاربرد در مهندسی بافت استخوان مناسب است.

 فسفاتکلسیمداربست کامپوزیتی تهیه کردند که در آن سطح  0242در سال  [02] و همکاران انیروح

وشش کاپرولاکتون، پآپاتیت و پلیهیدروکسی ذرات نانومتشکل از  کامپوزیت نانوای از دوفازی توسط لایه

 ی پوششی استفاده شد، برآپاتیت، که در لایهاندازه و شکل ذرات هیدروکسی تأثیرشده بود و سپس داده

وموگرافی ی تقرار گرفت. مطالعه بررسی موردفسفات دوفازی  روی خواص مکانیکی و زیستی داربست کلسیم

با اندازه  (%24دارای ساختاری با تخلخل بالا )حدود  شده تهیههای کامپیوتری نشان داد که داربست-میکرو

 راتذ نانوهای پوشش داده شده با کامپوزیت . داربستهستند پیوسته همبه( و mµ322-122حفرات بزرگ )

با  مقایسه در( را MPa 23/2 ± 4/0بالاترین استحکام فشاری )، آپاتیت )سوزنی شکل(هیدروکسی

های پوشش داده شده با ( و داربستMPa 21/2 ± 4/2 فسفات خالص ) کلسیمآپاتیت/ بتا تریهیدروکسی

های سوزنی شکل ( داشت. همچنین این داربستMPa 23/2 ± 02/2آپاتیت )کامپوزیت هیدروکسی

کرنش مشابهی با استخوان نشان دادند. ذرات سوزنی شکل -الاستیسیته بهتر و منحنی تنش

های مشتق شده از استخوان انسان را، به همراه تغییرات کاپرولاکتون، تمایز سلولآپاتیت/ پلیهیدروکسی
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، استئوکلسین و سیالوپروتئین استخوان( و 4، کلاژن نوع Runx2ساز )در بیان ژن استخوان توجهیقابل

سازی های دیگر، تحریک کردند. این خواص برای بهبود استخوانفعالیت آلکالین فسفاتاز را در مقایسه با گروه

 خواص فیزیکی، مکانیکی و شده تولیدضروری هستند و داربست کامپوزیتی  بسیارهای تحت بار در محل

 بازسازی بافت استخوان مناسب است.  عنوان بهزیستی عالی ارائه کرد که برای استفاده 

یت آپاتهیدروکسی ذرات نانوداربست کامپوزیتی از مواد کیتوسان،  0244در سال  [32] و همکاران 4تریپاتهی

استفاده در مهندسی بافت استخوان تهیه  منظوربهانجمادی  کردنخشکروی به روش  -مسو نانو ذرات 

آپاتیت باعث افزایش تورم و هیدروکسی کردند. اضافه کردن نانو ذرات مس و روی به داربست کیتوسان/

 تریالباکآنتیپذیری داربست، افزایش جذب پروتئین و افزایش فعالیت ها، کاهش تجزیهجذب آب داربست

قرار  بررسی مورد شده ساختههای داربست FTIRو  SEM ،EDX ،XRDهای ها شد. با انجام آزمونداربست

که برای رشد و  بود mµ 441های در حدود ها دارای تخلخلتگرفتند و نشان داده شد که ساختار داربس

 خوبیهب آپاتیتهیدروکسیکیتوسان/  زمینهچنین نانو ذرات مس و روی در ها مناسب است. همتکثیر سلول

 بودند. شده توزیع

نقره -آپاتیت/ نانوهیدروکسی-داربست کامپوزیتی کیتوسان/ نانو 0244در سال  [34] و همکاران 0ساراوانان

 . در این پژوهش داربستقراردادندمیکروبی آن را مورد ارزیابی یابی کردند و فعالیت آنتیتهیه و مشخصه

 طی شده کنترلهای نقره با مقادیر کردن انجمادی ساخته شد و به دنبال آن یوننظر از روش خشک مورد

های آزمون یوسیلهبه شدهساختهکیتوسان نشان داده شدند. داربست  های عاملیدیده کاهش توسط گروهپ

SEM ،XRD ،FTIR و مشخصه یابی قرار  بررسی موردسنجی و ارزیابی تخریب پذیری و همچنین تورم

را نشان داد.  mµ 422-12 های حدودها ساختار متخلخل با اندازه تخلخلبررسی مورفولوژی داربستگرفت. 
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ها داربست باکتریال فعالیت آنتی یدهنده نشانهای گرم مثبت و منفی ها با باکتریهمچنین بررسی داربست

ما های استئوسارکوهای استئوپروژنیتور موش و سلولبود و از سوی دیگر هیچ سمیتی در تماس با سلول

دارای پتانسیل کنترل  شده ساختهاین نتایج نشان داد که داربست  درنتیجهانسان نشان ندادند که 

 .استهای ایمپلنت استخوان های باکتریایی در جراحیعفونت

، ژلاتین و ها.ش داربست کامپوزیتی با مواد کیتوسان 4324در سال  [30] صادقی و همکاران

میزان ژلاتین بر خواص بیولوژیکی  تأثیرکردن انجمادی تهیه کردند و کبه روش خش آپاتیتهیدروکسی

های استئوبلاست و آزمون سنجش فعالیت آلکالین فسفاتازی بررسی کردند. داربست را از طریق کشت سلول

آپاتیت اضافه شد درصد( به کیتوسان و هیدروکسی 02و  42، 2به همین منظور درصدهای مختلف ژلاتین )

ل های شامولی داربستها زیاد بوده های استئوبلاست روی تمام داربستج نشان داد فعالیت سلولو نتای

 تر هستند.مناسب ژلاتین

نجام ای اآپاتیت مطالعهکاپرولاکتون/ هیدروکسیبر روی داربست پلی 0240در سال  [33] و همکاران 4حسن

کردن انجمادی تهیه شده است؛ به این صورت آپاتیت به روش خشکدادند. در این پژوهش، پودر هیدروکسی

 pHت در هیدرات و استون با محلول آبی آمونیوم فسفات و آمونیوم کربنا -1که ابتدا محلول کلسیم نیترات 

 آن از پسبه مدت یک روز در فریزر منجمد شد و  شده ساختهامولسیون نانو مخلوط شد.  44 یشدهکنترل

آپاتیت با درجه هیدروکسی رپود درنهایتکن انجمادی قرار گرفت و روز در دستگاه خشک 3به مدت 

قرار گرفتند. نتایج حاصل از  بررسی مورد SEM یوسیلهبه شده تهیه ذرات نانوی پایین، تهیه شد. آگلومره

EDXآپاتیت و نسبت ، طیف عناصر موجود در هیدروکسیCa/P ها در را نشان داد که نزدیک به مقادیر آن

رارتی کاپرولاکتون، به روش حآپاتیت/ پلیکاپرولاکتون و هیدروکسیهای پلیاستخوان طبیعی بود. داربست

بررسی شدند و مشاهده شد که هر دو نوع  SEMها توسط داربست( تهیه شد. TIPSناشی از جدایش فازی )
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ت، آپاتیکاپرولاکتون/ هیدروکسیداربست دارای ساختار متخلخل هستند. اندازه حفرات در داربست پلی

ی بافت های مهندسبود و این داربست برای کاربرد یافتهکاهشکاپرولاکتون، اندکی نسبت به داربست پلی

 استخوان مناسب شناخته شد.

ل باکتریال، که به دلیبا خاصیت آنتی کامپوزیتی نانوروی داربست  [31] و همکاران 4مارسیچ 0240در سال 

ت ای انجام دادند. داربس، مطالعهاستخوانگزین پیوند جای عنوانبهنقره بود، با هدف استفاده  ذرات نانوحضور 

 هبکردن انجمادی، شدن داخلی به همراه عملیات خشک آپاتیت به روش ژلکامپوزیتی آلژینات/ هیدروکسی

هیه با لاکتوز ت شده اصلاحدر حضور کیتوسان  ذرات نانودستیابی به ساختار متخلخل، تهیه شد.  منظور

ها جذب شد. جذب و های الکترواستاتیک، روی داربستکنششدند و این محلول کلوئیدی از طریق برهم

گیری شد. آنالیز و اسپکترو فلوریمتری، اندازه ICP-AES یوسیلهبهآزادسازی نقره از داربست کامپوزیتی 

گن های همها؛ ساختاری با تخلخلاختار داربستها حاکی از آن بود که ستوموگرافی میکروسکوپی داربست

تن نشان داد که نقره، . آزمون بیولوژیکی بروناست %12و درصد تخلخل حدود  µm 1/314 با اندازه تخلخل

باکتری  ضد یرتأثتواند می زمانهم طوربهها ندارد و تاثیری در توانایی داربست برای ترویج تکثیر استئوبلاست

ن توان نتیجه گرفت که ایمی طورکلی بههای گرم مثبت و گرم منفی داشته باشد. زیادی بر هر دو باکتری

 .های مهندسی بافت ارائه دادندآلی برای کاربردمیکروبی، خصوصیات ایدهسازگار و آنتیهای زیستداربست

کاپرولاکتون و داربست کامپوزیتی با ساخت داربست پلی 0243در سال  [31] و همکاران 0سلطانا

ام بر روی این دو داربست انج ایمقایسهانجمادی،  کردنخشکآپاتیت به روش کاپرولاکتون/ هیدروکسیپلی

اینکه خاصیت  رغمعلیحجمی  -درصد وزنی42آپاتیت به میزان دادند. نتایج نشان داد که افزون هیدروکسی

 دهد، باعثکند و خواص مکانیکی فشاری داربست را افزایش میرسانش استخوان برای داربست ایجاد می
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چنین در این شود. همکاپرولاکتون میبا داربست پلی ها در مقایسهها و اندازه آنکاهش میزان تخلخل

شده که به نسبت توزیع اندازه تخلخل بهتری ایجاد  گرفته نظر در -Cº 41 هاپژوهش دمای انجماد داربست

 کرده است.

به روش الکتروریسی از جنس  کامپوزیتی نانوداربست  0241در سال  [36] قربانی و همکاران

. راردادندق بررسی موردآپاتیت دوپ شده با روی، تهیه کردند و کاپرولاکتون/ کیتوسان/ نانو هیدروکسیپلی

بیوموادی با خواص مطلوب برای کاربردهای مهندسی  عنوان بهگسترده  طوربهکاپرولاکتون کیتوسان و پلی

دوپ شده با روی مخلوط  آپاتیتهیدروکسی ذرات نانوماده با  ین دوشوند. در این پژوهش اه میبافت، استفاد

د. های نانوفیبری الکتروریسی شدنداربست صورتبهاسید، اسید/ استیکشده و با استفاده از حلال فرمیک

دوپ شده در  صورتبه  Zn+2های هدف از این پژوهش این بود که نشان داده شود حضور مقادیر کم یون

ان شود. کاپرولاکتون/ کیتوسسازگاری مخلوط پلیتواند باعث تقویت زیستآپاتیت، میهیدروکسی ذرات نانو

کاپرولاکتون/ کیتوسان در مخلوط پلیnm  436د میانگین فیبرها از حدود، ابعاSEMبا توجه به مشاهدات 

ا روی، ب شدهآپاتیت دوپهیدروکسی نانوکاپرولاکتون/ کیتوسان/ کامپوزیت پلی در نانو nm 042 به حدود

 3دود مدول الاستیک )ح آپاتیت روی،کاپرولاکتون/ کیتوسان/ نانوهیدروکسیهای پلیارزیابی شد. داربست

 اشتند.دکاپرولاکتون/ کیتوسان برابر( بیشتری نسبت به داربست پلی 1/4برابر( و استحکام کششی )حدود 

های بنیادی مشتق شده از بافت چرب ها، با استفاده از سلولداربستتن این سازگاری برونبررسی زیست

 ذرات نانودرصد وزنی از  1( انجام شد و نتایج حاصل نشان داد که حضور تنها hAD-MSCsانسان )

 /PCL/ Chو  PCL/ Ch، در مقایسه با کامپوزیتی نانوشده با روی در داربست  آپاتیت دوپهیدروکسی

nHAهای بنیادی تواند باعث بهبود چسبندگی سلول، میhAD-MSCs  .شود 

آپاتیت در تأثیر اندازه ذرات و درصد هیدروکسیها.ش با بررسی 4321در سال  [33] مظفری و همکاران

ر روی خواص ای ببه روش لیچینگ ذره شده ساختهآپاتیت کاپرولاکتون/ هیدروکسیداربست کامپوزیتی پلی
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ارای آپاتیت د، نشان دادند که داربست شامل ذرات نانومتری هیدروکسیپذیریتخریب زیستمکانیکی و 

 یهکنندتقویتی میکرومتری آن است ولی با افزایش مقدار استحکام فشاری بالاتری نسبت به اندازه

و میزان  یافتهکاهشها درصد وزنی، استحکام فشاری داربست 42آپاتیت( بیش از )هیدروکسی سرامیکی

سبت آپاتیت نهیدروکسی پذیری داربست حاوی ذرات نانویابد. همچنین نرخ تخریبها افزایش میخریب آنت

 به ذرات میکرو بهتر بوده است.

کاپرولاکتون/ مواد پلیبا  کامپوزیتی نانوها.ش داربست  4321در سال  [31] برادران و همکاران

کردن انجمادی تهیه کردند. هدف ای و خشکای با ترکیب دو روش فروشویی ذرهلایهیدوگانههیدروکسید

و زیستی مناسب برای  فعالیزیستبا خواص مکانیکی،  ذکرشدهبا مواد از این پژوهش، ساخت داربستی 

روی داربست نشان دادند که  شده انجامهای کاربرد در مهندسی بافت استخوان اسفنجی بوده است. بررسی

است و همچنین با افزایش فاز سرامیکی، مدول یانگ  شدهپراکندهها یکنواخت در نمونه طور بهفاز سرامیکی 

 دهش ساختههای ها در نمونهاندازه تخلخل علاوهبهکاپرولاکتون افزایش پیدا کرده است. پلی دوستیآبو 

ها و رشد و تکثیرشان روی های سلولی، اتصال سلولگیری شد. ارزیابیاندازه µm 622 تا µm 422 بین

در مهندسی بافت استخوان ها قابلیت استفاده دهد این داربستکردند که نشان می تائیدها را داربست

 اسفنجی را دارند.

با تخلخل بالا انجام دادند.  بعدیسههای پژوهشی بر روی داربست 0241در سال  [32] و همکاران 4چُنگ

کاپرولاکتون و کیتوسان، با بسیار متخلخل از مخلوط پلی بعدی سههدف از این پژوهش، ساخت داربست 

جمادی، ان کردنخشککاربردهای مهندسی بافت استخوان بود. روش  منظوربه، یافته بهبود دوستی آبرفتار 

 بعدیسههای قرار گرفت تا به کمک آن داربست استفاده مورد، برای این پژوهش مؤثرروشی  عنوانبه

حجمی  -درصد وزنی 40کاپرولاکتون خالص و حجمی پلی -درصد وزنی 42جی شکل با متخلخل و اسفن
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 زجملهاهای مختلف مونزها از آکاپرولاکتون/ کیتوسان، تولید شود. برای مشخصه یابی داربستمخلوط پلی

SEM ،ATR-FTIR های قرار گرفت و همچنین پیوند مورداستفادهها برای بررسی مورفولوژی داربست

ا، هداربست دوستیآببررسی  منظوربههای زاویه تماس آب و جذب آب، ها در حین آزمونشیمیایی داربست

کاپرولاکتون خالص و مخلوط های پلیحاکی از آن بود که داربست SEMانجام شد. مشاهدات 

دارا  µm 2/31و  µm 6/33انگین اندازه حفرات کاپرولاکتون/ کیتوسان، ساختار بسیار متخلخلی با میپلی

نیز بیانگر آن بود که  ATR-FTIRکه این محدوده اندازه برای رشد استخوان مطلوب است. نتایج  هستند

ولاکتون/ کاپرکاپرولاکتونی مخلوط شده است. داربست ترکیبی پلیدر داربست پلی خوبیبهکیتوسان 

 دوستیآبهای همگن ارائه داد و همچنین خواص ختاری با تخلخلدر این پژوهش، سا شدهساختهکیتوسان 

 . استرا بهبود داد. این داربست پتانسیل استفاده در کاربردهای مهندسی بافت استخوان را دارا 

 /کاپرولاکتونپلیکامپوزیتی با مواد کراتین/  هایداربست.ش هاااا 4321در سال  [12] میرحاج و همکاران

، با درصااادهای حجمی مختلف، به روش الکتروریسااای سااااختند و رفتار مکانیکی و آپاتیتهیدروکسااای

ست ی داربی استحکام کششی و سطح ویژهبررسی و مقایسه را بررسی کردند. هانمونهمورفولوژی ساطحی 

فزودن نشااان داد که ا آپاتیتهیدروکساای /کاپرولاکتونپلی و داربساات کراتین/ کاپرولاکتونپلیکراتین/ 

افزایش استحکام کششی و همچنین افزایش الکتروریسی،  الیاف نانوکاهش قطر موجب  آپاتیتکسایهیدرو

همچنین  شااود.منجر به تسااریع چساابندگی ساالولی می درنهایتهای نمونه شااده و سااطح ویژه و تخلخل

از  پاتیتآهیدروکسیبهتری در مقایسه با داربست بدون  دوستیآبرفتار  آپاتیتهیدروکسیداربسات دارای 

و  ها روی داربسات شاده استخود نشاان داده که این خاصایت باعث بهبود پهن شاوندگی و رشاد سالول

 .ی مناسبی برای کاربرد در مهندسی بافت استخوان باشدتواند گزینهاین داربست می درمجموع

کاپرولاکتون/ پلی لیفی نانوبعدی ها.ش یک داربست سه 4321در سال  [14] صفوی و همکاران

ست لعات برای ساخت این دارب/ ژلاتین با استفاده از الکتروریسی هیبریدی ساختند. مطاآپاتیتهیدروکسی
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اهمیت  دهش ساختهو ژلاتین حلال مناسب و غلظت محلول  کاپرولاکتونپلینشان داد که برای الکتروریسی 

 %1/2 غلظت باو  31:01متانول و کلروفرم با نسبت  هایحلالزیادی دارند که برای این دو ماده به ترتیب 

حجمی  -وزنی %3و غلظت  4:4مقطر با نسبت  استیک اسید و آب هایحلالحجمی و ژلاتین با  -وزنی

 .استمناسب 

ی های الکتریکی در ناحیهبا توجه به این نکته که اعمال محرک  0246در سال  [10] همکارانو  4اوفریا

ایجاد رسانایی الکتریکی در  منظور بهتواند بازسازی مجدد آن را تسریع کند، ی استخوان میدیده آسیب

یتی به روش ، داربست کامپوزآپاتیتهیدروکسیکاپرولاکتون و پیرول به پلیداربست استخوانی، با افزودن پلی

نشان داد که محدوده اندازه حفرات داربست  SEMکردن انجمادی تهیه کردند. بررسی نتایج آزمون خشک

چنین با اضافه شدن و هم است µm 012-12 یرول حدودپپلی آپاتیت/کاپرولاکتون/ هیدروکسیپلی

تریکی هدایت الکاند. ها کاهش پیداکردهپیرول، دانسیته داربست افزایش و تخلخلآپاتیت و پلیهیدروکسی

زودن ها با افمتر دیجیتالی ارزیابی شد. ترشوندگی و تخلخل داربستها با استفاده از یک مولتیداربست

 PCL/ HA/PPYداربست  درنهایتکاپرولاکتون، افزایش یافت و پیرول به داربست، نسبت به داربست پلیپلی

  .اخته شدبرای استفاده در مهندسی بافت استخوان کاندید مناسبی شن

سیستم  عنوانبهکاپرولاکتون/ زین، راستا از پلیهم ستیدارب 0246در سال  [13] فرشته و همکاران

ها با این داربست .تهیه کردند طرفهیککردن انجمادی خشک یبهبودیافتهدارورسانی، با استفاده از روش 

کاپرولاکتون/ های پلیهای تیوب شکل، با تنظیم غلظت محلول( و تخلخل%12حدود درصد تخلخل بالا )

و استحکام  ، میزان تخلخلمیکروساختار ازجمله هاییویژگیها، بررسی داربست منظوربه زین به دست آمد.

بررسی شدند. نتایج  PBSها در محیط پذیری کامپوزیت دوستی و تخریب ها بررسی شد. آبفشاری آن

دهد و روز( افزایش می 01نشان دادند که حضور زین نرخ تخریب پذیری داربست را در مدت آزمایش )

                                                             
1 Sharon K. J. Uferea 
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کاپرولاکتون را در شرایط آزمایشگاهی، پذیری پلی توان با انطباق غلظت زین، رفتار تخریبمی درنتیجه

با  نشان داد که. بررسی آزادسازی پروتئین و تخریب پذیری داربست در شرایط آزمایشگاهی کنترل کرد

ت ابلیت دارورسانی داربسافزایش غلظت زین در داربست، روند کاهش وزن داربست افزایش پیدا کرده است. ق

تراسایکلین هیدروکلراید بررسی شد و نشان داده شد که حضور زین در داربست برای دارورسانی با استفاده از ت

 مثبتی داشته است. تأثیر

همراه ذرات فسفات به  کلسیمتری جذبقابل بستای روی دارمطالعه 0243در سال  [11] و همکاران 4هوورِ

 انجام دادند. های فک و صورت()در این پژوهش بازسازی استخوان کاربرد در پیوند استخوان منظوربهنقره، 

های نقره از داربست های جراحی ریسک عفونت وجود دارد، آزاد شدن یونی عملدر همه کهآنجایی از

ها را وتیکیبها داشته باشد و همچنین قادر است آنتیدر کاهش ریسک عفونت مؤثریتواند نقش مهم و می

فسفات همراه با ذرات نقره به  کلسیمداربست تری در این پژوهشهای مقاوم تقویت کند. در مقابل باکتری

درصد وزنی درون داربست  0و  4، 1/2تهیه شد. اکسید نقره با سه درصد متفاوت اساس پروژن مایع برروش 

 روزه درون محلول بافر استات با 62ها، برای بررسی آزادسازی یون نقره، طی یک دوره قرار گرفت. داربست

1= pH کنترل بین عنوانبههای متراکم گرفتند. داربستقرار µmol 30 و µmol 11  یون آزاد کردند

ها تخلخل است. شده گزارش µmol 22 و µmol 12 های متخلخل بیناین مقدار برای نمونه کهدرحالی

های ها، سلولی ارزیابی نمونهافزایش داده است. در ادامه 0ها را با فاکتور شدن داربستمیزان حل

 آنجا از گیری شود وها اندازهتکثیر سلول داربست کشت داده شد تا میزان سمیت واستئوبلاست انسان روی 

تخوان عث افزایش رسانش اسها باکه تخلخل شده بود نتیجه گرفتند برابر دو هاسلول تکثیر و رشد میزان که

درصد وزنی اکسید نقره( هیچ سمیتی ایجاد نکردند.  0ها )حتی نمونه شامل شده است و همچنین نمونه

                                                             
1 Sean Hoover 
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مدت از داربست آزاد شوند و هیچ توانند در یک دوره طولانینتایج این پژوهش نشان داد که ذرات نقره می

 اشند.ها نداشته بسازگاری داربستمنفی بر زیست تأثیر

د را تهیه کردن بعدیسهبا روش پرینت  کاپرولاکتونپلیهای داربست 0243در سال  [11] و همکاران 4شیم

های داربست 0.را تثبیت کردند (BCP NPsدوفازی ) فسفات کلسیم ذرات نانوها، و روی سطح این داربست

ا( )تیبی نیدرشتدر استخوان  تندرون صورت بهسازی برون تن و هم  هم در شرایط استخوان شده ساخته

-BCP-IMنشان دادند که داربست  تندرونو  تنبرونمطالعات قرار گرفتند.  بررسی مورد ،موش صحرایی

PCLدوفازی و فسفات  و مخلوط کلسیم نشده اصلاحکاپرولاکتون های پلی، در مقایسه با داربست

تشکیل  یاملاحظهقابل طوربهو  شده است یسازاستخوان علائمباعث بهبود  یمؤثر طوربه کاپرولاکتون،پلی

رده سازی ک ی تیبیا، معدنیدیده ی آسیبهای استخوانی را در ناحیهاستخوان جدید را افزایش داده و بافت

 .برای مهندسی بافت استخوان استبخشی نتایج این پژوهش نشان داد که این داربست الگوی امید است.

آپاتیت کسینو هیدروکاپرولاکتون و نای پلیسرامیکی با مواد اولیه -در این پژوهش، داربست کامپوزیتی پلیمر

های طور که اشاره شد، استفاده از داربستکردن انجمادی تهیه شده است. همانو اکسید نقره به روش خشک

اند. هتوجه قرار گرفت های رایج پیوند دارند، بسیار موردمهندسی بافت به دلیل مزایایی که نسبت به روش

شناسایی فازها و ها، تخلخلمورفولوژی سطحی و ه ی داربست تهیه شده، از جملشناسایی خواص اولیه

یابی فعالی داربست، امری ضروری است. در فصل سوم و چهارم مراحل تولید و مشخصهها و زیستپیوند

 داربست بیان شده است.

 

 

                                                             
1 Kyu S. Shim 
2 BCP Immobilized PCL scaffolds  
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 مقدمه -3-1

ف ی مختلکه از چند مادههای کامپوزیتی به دلیل اینهای گذشته اشاره شد؛ داربستکه در فصل طورهمان

 تری از لحاظ زیست سازگاری، زیست فعالی و خواص مکانیکیو مناسب ، خواص گستردهاندشده تشکیل

های در داربست استفاده مورداز سوی دیگر تنوع مواد  دهند.های پلیمری از خود نشان مینسبت به داربست

 توجه مورددر این زمینه توسط پژوهشگران سراسر جهان،  تحقیقات رو این ازکامپوزیتی زیاد است و 

ر مهندسی د استفاده موردهای کامپوزیتی مربوط به داربست . لذا با توجه به مطالعات پیشیناست قرارگرفته

 . که در ادامه بررسی شده استساخته شد یتی داربست کامپوز فت استخوان، در این پژوهشبا

 مواد اولیه برای ساخت داربست -3-1

ه سازگار با قابلیت تولید داربست استفادی داربست کامپوزیتی در این پژوهش، از مواد زیستبه منظور تهیه

کننده، و به عنوان فاز تقویت ی پلیمریزمینهبرای بهبود خواص لیمر و ی داربست، از پزمینه عنوان فازبهشد. 

سید از پودر اک، باکتریال در داربستخاصیت آنتیبرای ایجاد چنین بهره گرفته شد. هم رامیکیساز پودر 

 .که در ادامه به تفصیل آمده است استفاده شدنقره 

 کاپرولاکتونپلی 3-1-1

 صورتبهاین ماده  شد. تهیهآلدریچ  -شرکت سیگما از Mn: 80000کاپرولاکتون با وزن مولکولی میانگین پلی

ری داربست کامپوزیتی را ایجاد ی پلیمزمینه و شودمشاهده می 4-3، که در شکل است رنگ سفیدهای دانه

 آورده شده است.  4-3خواص فیزیکی این بیوپلیمر در جدول  .کندمی

 کاپرولاکتونخواص فیزیکی پلی -4-3جدول 

 
 دانسیته

(3g/cm) 

 دمای ذوب

( Cº) 

 ایدمای انتقال شیشه

( Cº) 

 کد 

 آلدریچ-سیگما

 112311 -62 62 411/4 خواص فیزیکی
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 .کاپرولاکتونهای پلیدانه -4-3شکل 

 

  تیآپاتیدروکسیه نانو-3-1-2

  6)4(PO10Ca(OH)2دهد و فرمول شیمیایی آن ی سرامیکی قسمت معدنی استخوان را تشکیل میاین ماده

 . است 63/4برابر با  Ca/Pکه در آن نسبت  بوده

عنوان ، از این ماده بهآپاتیت تشکیل شده استز هیدروکسیوزن استخوان ا %32که بیش از با توجه به این

ه در شکل ، کآپاتیتهیدروکسینانو  سفیدرنگپودر شود. ی داربست استفاده میکنندهتقویت معدنی و فاز

آورده  0-3آپاتیت در جدول خواص فیزیکی هیدروکسیشد.  تهیهرک مِ از شرکت شود،مشاهده می 3-0

 شده است.

 آپاتیتهیدروکسی خواص فیزیکی -0-3جدول 

 جرم مولکولی  
g/mol 

 دانسیته

(3g/cm) 

 دمای ذوب

( Cº) 
 کد مرک

 420426 4632 41/3 6/4221 خواص فیزیکی
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 .آپاتیتهیدروکسینانو پودر  -0-3شکل 

 نقرهاکسید  -3-1-3

در  باکتریالعامل آنتی عنوانبه،  O2Agبا فرمول  ،3-3، مطابق شکل اکسید نقره رنگ یخاکسترپودر 

 آورده شده است. 3-3خواص فیزیکی اکسید نقره در جدول قرار گرفت.  استفاده مورد ،داربست

 خواص فیزیکی اکسید نقره -3-3جدول 

 جرم مولکولی 
g/mol 

 دانسیته

(3g/cm) 

 دمای ذوب

( Cº) 

 کد

 آلدریچ-سیگما

 442021 012 41/3 331/034 خواص فیزیکی

 

 

 .پودر اکسید نقره -3-3شکل
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 اسید استیک -3-1-4

آلی از گروه کربوکسیلیک اسیدها با نام آیوپاک اتانوئیک اسید است که اسید سرکه  یک حلال اسید استیک

آورده شده  1-3تیک اسید در جدول . خواص فیزیکی اساست COOH3CH. فرمول مولکولی این اسید است

 است.

 اسید استیکخواص فیزیکی  -1-3جدول 

 
 دمای انجماد

( Cº) 

 دمای جوش

( Cº) 
 جرم مولی

g/mol 

 21/62 4/441 6/46 خواص فیزیکی

 

 4فیانها ساز استفاده شود.پراکندهتواند به عنوان میاسید شده است که استیک ها گزارشدر برخی پژوهش

داشته  سازینقش پراکندهبرای سیمان آلومینیومی اسید استیکدر پژوهشی نشان دادند که  [16]و همکاران

 است.

 قرهاکسید ن آپاتیت/هیدروکسینانو  کاپرولاکتون/یتولید داربست پل روش -3-2

کردن انجمادی، لازم است ابتدا به روش خشک شده ذکرهای کامپوزیتی از مواد ساخت نمونه منظوربه

دی، کن انجماد و با قرارگیری در دستگاه خشکشو در قالب مناسب ریخته و منجمد و شده تهیهی یهامحلول

ولین سازی الذا محلول آید. دستهای خشک و متخلخل بهها تصعید شود و نمونهحلال موجود در نمونه

 محاسبهدقیق  صورتبهاز هر ماده  نیاز موردهای و به این منظور باید درصد ی ساخت داربست استمرحله

 د.قرار گیر استفاده موردو  شده

                                                             
1 Y. El Hafiane 
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 شده انتخاب زمینه فاز عنوانبهکاپرولاکتون های پیشین اشاره شد، پلیی پژوهشکه در مطالعه طورهمان

 کنندهتقویتآپاتیت فاز را در بین مواد خواهد داشت. از طرفی هیدروکسی وزنی درصدترین است و لذا بیش

کاهش خواص  واقع درهای بالای آن در کامپوزیت منجر به تردی و شکنندگی و و سرامیکی است و درصد

 شدهانجامدهد. بنابراین مطالعات ا کاهش میاندازه حفرات موجود در داربست رچنین مکانیکی شده و هم

 02تا  41رائه دهد بین که بتواند بهترین خواص را ا آپاتیتهیدروکسینشان دادند که درصد وزنی مناسب 

درصد وزنی(  6نقره )بیش از اکسید های بالای دادند که درصد درصد است. از سوی دیگر مطالعات نشان

باکتریال ارائه دهد و هم سمیت کند و بهترین مقدار بارگذاری نقره، که هم خاصیت آنتیسمیت ایجاد می

هر سه  شدننیز، با توجه به قابلیت حل %2/22اسید استیک از . استدرصد وزنی  1تا  0ایجاد نکند، بین 

درصد وزنی مواد مورد استفاده در ساخت  1-3در جدول حلال استفاده شد.  عنوان به، نظر موردی ماده

 شود.داربست مشاهده می

 جدول طراحی آزمون -1-3جدول 

 نمونه
 اسید استیک اکسید نقره آپاتیتنانوهیدروکسی کاپرولاکتونپلی

%wt (g) %wt (g) %wt (g) (g) 

WA 422 121/0 2 2 2 2 211/01 

WD 11 064/0 41 322/2 2 2 621/00 

WE 12 026/0 02 114/2 2 2 212/00 

XD 10 011/0 41 142/2 3 210/2 136/00 

XE 33 416/0 02 161/2 3 211/2 161/04 

YD 32 001/0 41 103/2 6 462/2 013/00 

YE 31 466/0 02 111/2 6 436/2 616/04 

ه آپاتیت و اکسید نقره تهیتایی نمونه با تغییر مقدار نسبی هیدروکسی 6ی  دسته 3بر اساس جدول فوق، 

 شد.
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 سازیمحلول -3-3

با ترازو ، 1-3جدول ، مطابق اسید استیککاپرولاکتون و ساخت محلول، در ابتدا مقادیر پلی منظوربه

 3، به مدت  Cº12 و درون بشر ریخته شده و سپس روی همزن مغناطیسی با دمای حدود شد گیریاندازه

قادیر م آن از پسرنگی به دست آید. حل شوند و محلول ژلی و بی خوبیبهتا ذرات پلیمر  ساعت قرار گرفت

ساعت روی همزن  0گیری شد و به محلول پلیمری اضافه شد و به مدت با ترازو اندازه آپاتیتهیدروکسی

ای پلیمری به خوبی پراکنده شوند و هیچ ذره درون محلول آپاتیتهیدروکسیمغناطیسی قرار گرفت تا ذرات 

 3شد و به محلول اضافه شد و مدت  گیریاندازهد. در مرحله آخر مقادیر پودر اکسید نقره با ترازو دیده نشو

و محلول همگن و د راکنده شوپره نیز در محلول ساعت دیگر با همزن مغناطیسی هم زده شد تا ذرات نق

 سید نقره به دست آید.کآپاتیت و اکاپرولاکتون، هیدروکسییکنواختی از پلی

دیش پتری 3هر محلول  کهطوری به ریخته شد« ویال»و « پتری دیش»ن سپس درو شدهساختههای محلول

ها با یک لایه آلومینیوم پوشانده شد و آن بو در آمد دستنمونه به 6ر کرد و از هر دسته، ویال را پُ 3و 

 کن انجمادی وگیری در دستگاه خشکپس از قرار ها ظرف محتویاتهای ریزی در آن تعبیه شد تا سوراخ

 . ها خارج شودحلال بتواند از نمونهچنین د و هماز ظروف خارج نشو ،کاهش فشار و اعمال خلأ

آپاتیت/ ، داربست کامپوزیتی کیتوسان/ نانو هیدروکسی[32] همکارانو  4در پژوهشی مشابه، تریپاتهی

روی را به روش خشک کردن انجمادی تهیه کردند. در این پژوهش نیز از استیک اسید به -نانوذرات مس

 لوط همگن به دست آید.زده شدند تا مخعنوان حلال استفاده شد و مواد اولیه پس با حلال هم

دن کرداربست ژلاتین/ هیدروکسی آپاتیت با استفاده از روش خشک، [13] و همکاران 0در پژوهشی دیگر کیم

مراحل محلول سازی در این پژوهش به این صورت بود که ابتدا  انجمادی و با حلال آب مقطر، تهیه کردند.

                                                             
1 Anjali Tripathi 
2 Hae-Won Kim 
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، هم زده شده است. سپس پودر Cº12ساعت و در دمای  4ژلاتین درون حلال ریخته شده و به مدت 

ساعت دیگر مخلوط شده است. در نهایت محلول  6به مدت آپاتیت به محلول قبلی اضافه شده و هیدروکسی

کن انجمادی ساعت، درون دستگاه خشک 01شده و پس از انجماد به مدت  آماده شده درون قالب ریخته

 قرار گرفته است.

 کردن انجمادیخشک -3-4

 غیر ؛ درمنجمد باشند کاملاًها باید انجمادی، نمونه کردنخشک روش دراشاره شد، تر طور که پیشهمان

 آمده دست بههای داربستو  شده خارجتوسط دستگاه، محلول از ظروف  خلأدر اثر اعمال  صورت این

 01به مدت  ،شده تهیه ظروف حاوی محلول را نخواهند داشت. لذا نظر موردمطلوب نخواهند بود و ساختار 

در مرحله بعد، د. کامل منجمد شو طور بهتا  گراد قرار گرفتی سانتیدرجه -41ساعت درون فریزر با دمای 

 OPERONکن انجمادی )ها درون سینی دستگاه خشکها، قالبنمونهبا حصول اطمینان از انجماد کامل 

FDB-5503) های هوا به طور ی دستگاه و پیچقرار گرفت و در محفظه شود،مشاهده می 1-3، که در شکل

پس از تنظیم دستگاه، پمپ خلأ روشن شده و دما  کامل بسته شدند تا از ورود و خروج هوا جلوگیری شود.

ساعت از دستگاه  01 ها پس ازرسید. نمونهگراد ی سانتیدرجه -11دمای به تدریج کاهش پیدا کرد و به 

متخلخل، برای  های کامپوزیتیداربست ها اطمینان حاصل شد. در نهایتخارج شدند و از خشک بودن آن

 شود.مشاهده می 1-3اده شدند که در شکل های بعدی، آمو ارزیابی بررسی
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  .FDB-5503مدل  OPERON کن انجمادیدستگاه خشک -1-3شکل 

 

  

 .انجمادی کردنخشکشده به روش یهتههای داربست -1-3شکل

 

 هاارزیابی و مشخصه یابی داربست -3-5

باید از جهات مختلفی مورد های مهندسی بافت، به دلیل نقش مهمی که در بازسازی بافت دارند داربست

توان به می دبرسی قرار بگیرها باید مورد های مختلفی که در داربستپارامتر از بررسی و ارزیابی قرار بگیرند.

اری سازگ، استحکام و درصد تخلخل و زیستهای شیمیاییها، ساختار و پیوندی تخلخلمورفولوژی و اندازه

 .پرداخته شده استها یاز برای انجام آنها و شرایط مورد نبه این آزمونها اشاره کرد که در ادامه داربست
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 (SEM) میکروسکوپ الکترونی روبشی -3-5-1

 وستگیپی هم بهو  پراکندگی ازلحاظها، و بررسی تخلخل شده تهیههای بررسی مورفولوژی داربست منظوربه

واقع در دانشگاه  (آلمان SEM- ZEISSالکترونی روبشی )میکروسکوپ از  ها،چنین اندازه تخلخلو هم هاآن

با طلا  cm 4x4 با ابعاد شدهساختههای . برای این منظور ابتدا داربستاستفاده شد صنعتی اصفهان

های نماییو تصاویری با بزرگ قرار گرفتند SEMدرون دستگاه  در شرایط یکسان و سپس دهی شدپوشش

 شد.ه ها تهیاز سطح نمونه مختلف

 استحکام فشاریآزمون  -3-5-2

ها به ابعاد مساوی )طول د آناشدند، به این صورت که ابع یسازآمادهانجام آزمون  منظوربهها ابتدا داربست

 Hounsfield)یونیورسال  دستگاه ها توسطاستحکام فشاری داربستگیری شد. سپس ( اندازهمتریلیم 44

Test Equipment Model HS-KS)  ،واحد بار باواقع در دانشگاه صنعتی اصفهانN  122  و سرعت

mm/min 0 گیری شداندازه . 

 (FTIR) مادون قرمز تبدیل فوریه سنجیطیف آزمون -3-5-3

زمون ، آشدهیهتههای داربست موجود در های عاملیو گروههای شیمیایی پیوند و شناسایی بررسی منظور به

FTIR ( توسط دستگاهTensor 27 -Bruker) ،1 در محدوده واقع در دانشگاه صنعتی اصفهان-cm 122 تا  

1-cm1222  های حاصل مورد ارزیابی قرار گرفتندو پیک انجام گرفت. 

 (XRDآزمون پراش پرتو ایکس ) -3-5-4

 شده یهتههای ( این بود که فازهای موجود در داربستXRDآزمون پراش پرتو ایکس ) انجام از هدف

   ،DX300-AW ASENWARE پراش پرتو ایکس مدل این آزمون توسط دستگاه د.نشناسایی شو
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A11416/4 Tube: Cu، voltage KV 12 ، mA 32current: ، degree 21/2step size: ،sec 4step time: 

  انجام شد. º22 < 𝜃0< º42ی در محدوده زاویه واقع در شهرک علمی تحقیقاتی اصفهان،

 فعالیآزمون زیست -3-5-5

قرار   4ساز بدندرون محلول شبیهروز  41به مدت ها را ها ابتدا آنداربست فعالی زیستبررسی  منظوربه

شی الکترونی روبتوسط میکروسکوپ  شدهتشکیلهای آپاتیت ها و تودهسپس مورفولوژی داربستداده و 

 COXEMدر دستگاه  PVDبا استفاده از چسب نواری رسانای آلومینیوم و با روش  کار اینبررسی شد. برای 

فاده با استها ها با طلا پوشش داده شد. سپس مورفولوژی داربستساخت کشور کره جنوبی، سطح داربست

واقع در شرکت ساخت کشور آمریکا  FEI ESEM QUANTA 200از میکروسکوپ الکترونی روبشی 

در تصاویر از آشکارساز  شده مشاهدهآنالیز عنصری فازهای مختلف . ندبررسی شدآزمایشگاهی رستاک، 

EDAX EDS Silicon Drift 2017 .استفاده شد 

 سنجیتخلخل -3-5-6 

برای این کار ترازوی ارشمیدس گیری شد. ها به روش ارشمیدس اندازههای موجود در داربستدرصد تخلخل

Precisa  ،مورد استفاده قرار گرفت. به دلیل آبگریز بودن پلیمر، از اتانول واقع در دانشگاه صنعتی شاهرود

و با  گردیدگیری ور و اشباع اندازههها در سه حالت خشک، غوطبجای آب استفاده شد و وزن نمونه 26%

 آمد.  دستها بههای موجود در داربست، درصد تخلخل(4) یابطهاستفاده از ر

 x 422               :[11]( 4رابطه )                                     
وزن خشک_وزن اشباع

وزن غوطهور_وزن اشباع
 = درصد تخلخل  

 

 

                                                             
1 SBF 
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 مقدمه -4-1

 های مختلفی ازهای گذشته اشاره شد، داربست مهندسی بافت استخوان باید ویژگیطور که در فصلهمان

همین دلیل جمله ساختار متخلخل، مقاومت مکانیکی مناسب، زیست فعالی و غیره داشته باشد. به 

یابی قرار بگیرند که برای های مختلف مورد بررسی و مشخصههای تهیه شده باید توسط آزمونداربست

های مختلف انجام کاربرد در مهندسی بافت استخوان مناسب باشند. در این فصل، نتایج حاصل از آزمون

  ارش شده است.کردن انجمادی، گزهای کامپوزیتی تهیه شده به روش خشکشده روی داربست

 هانتایج آزمون -4-2

سنجی تبدیل فوریه مادون قرمز، پراش پرتو ایکس، میکروسکوپ های طیفتحلیل و بررسی نتایج آزمون

 الکترونی روبشی و آزمون مکانیکی در ادامه به تفصیل گزارش شده است.

 

 FTIR)) قرمز سنجی تبدیل فوریه مادونآزمون طیف -4-1-1

به داربسااات پلیمری بدون حضاااور  قرمز مربوط تبدیل فوریه مادون سااانجیالگوی طیف 4-1در نمودار 

های مختلف موجهای ارتعاشی ظاهر شده در طول شود. پیکنقره مشاهده میاکساید آپاتیت و هیدروکسای

 آورده شده است.  4-1ها در جدول های مربوط به آنو پیوند

کششی(  C=Oاند از: پیوند کربونیل )کاپرولاکتون عبارتپلیی های مشاخصاه، پیک4-1با توجه به جدول 

 cm-1ی ی اساتر آلیفاتیک اسات. در محدودهدهندهاسات که نشاان ظاهر شاده cm 4304-1ی در محدوده

مشااااهده شاااد که مربوط به گروه   H-C پیوند  cm 4132-1و  cm 4361-1و  2CHپیوند  3222- 0112

4(2CH)  1اساات. پیک-Cm  4023 های ی پیونددهندهنشااانO-C  وC-C  .1کشااشاای اساات-cm  4423                        و

1-cm  4326   مربوط به پیوندO-C  1هسااتند و-cm  4211  1و-cm 4261  1و-cm  4141 نشااانگر پیوند   
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C-C مربوط به پیوند کششی متقارن  هستند. پیکC-O-C  1در-cm  262  و پیوند کششی نامتقارن-O-C

C  1در-cm   4031  و پیوند کشاشیO-C-O  1در-cm  4461  1ظاهر شده اند. پیک-cm  334   2گروهCH 

ناشاای از تغییر شااکل و یا آب جذب شااده  که O-Hدهد. علاوه بر این سااهم کوچکی از پیوند را نشااان می

آمده از  به دست FTIRکاپرولاکتون در طیف های مربوط به پلیشاود. بنابراین تمامی پیکاسات، دیده می

 .[12] وجود داشت WAداربست 

 WAی پیوندهای موجود در نمونه -4-1جدول 

 نوع پیوند (mc-1فرکانس ارتعاش )

334 2CH 

262 C-O-C کششی متقارن 

4211 C-C کششی 

4261 C-C کششی 

4423 C-O کششی 

4461 O-C-O کششی 

4031 C-O-C کششی نامتقارن 

4023 C-O  وC-C کششی 

4361 C-H 

4326 C-O 

4141 C-C 

4132 C-H 

4304 C=O کششی 

0161 2CH 

0211 2CH 

3136 O-H 
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 .WAی نمونه قرمزمادونسنجی تبدیل فوریه یفط -4-1نمودار 

آپاتیت و کاپرولاکتون/ هیدروکسااایهاای پلیهاای مربوط باه داربساااتطیف 3-1و  0-1در نمودارهاای 

. در هر که تفاوت چندانی با هم ندارند شودنقره مشااهده میاکساید آپاتیت/ کاپرولاکتون/ هیدروکسایپلی

ساااختاری در  OHشااود که مربوط به  پیوند ضااعیفی دیده می mc 3161-1ی پیک نمودار در محدوده دو

ظاهر  mc4122-622-1یی یون فسفات در محدودههای مشخصهچنین پیک. همهیدروکسای آپاتیت است

 mc-1و  mc 212  ،1-mc 264 ، 1-mc 4234 ،1-mc 4210-1 هایشااود که  در پیکمشاااهده میشااود. می

به  ها مربوطو این پیک اندو نسابت به نمودار قبل شیفت پیدا کرده شادت افزایش پیدا کرده اسات 4220

 -2
4PO 1آپاتیت هستند. پیک مشاهده شده در حدود فرکانس در هیدروکسای-mc 634 تواند مربوط نیز می

 .  [12, 12] باشد O-P-Oبه مد ارتعاشی خمشی 

2-های است که یون شدهگزارشها در برخی از پژوهش
3CO آپاتیت شود. تواند وارد ساختار هیدروکسیمی

هایی که برای ساخت دهندهموجود در هوا و یا واکنش 2COها از طریق شود که این یونتصور می



77 
 

2-های یون گرفته است. این تأنش، اندشدهاستفادهآپاتیت هیدروکسی
3CO توانند جایگزین به راحتی می

-OH  2-و یا
4PO 1ی های محدودهشوند، به طوری که پیکدر شبکه می-mc 4122-4111  مربوط به

توان گفت های ساخته شده قابل مشاهده است و لذا میکه در نمونه است OH-شدن کربنات با  جایگزین

 .[12] ها شامل یون کربنات هستندکه نمونه

 

 .WEی نمونه قرمزمادون تبدیل فوریه سنجییفط -0-1نمودار 

3565 
1545 

3436 
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 .YEی نمونه قرمزمادون تبدیل فوریه سنجییفط -3-1نمودار  

2-های های کربنات، یونمشابه یون
4HPO آپاتیت شوند و منجر به توانند وارد ساختار هیدروکسینیز می

 ،mc  160-1هایها در حدود پیک( شوند. این پیوندCa+2آپاتیتی با کمبود یون کلسیم )ایجاد هیدروکسی

1-mc 4000 1و-mc  4441 [12] شودها مشاهده نمیدیده شده اند که در ساختار داربست.  

، این ناحیه برای mc262-4422-1یآپاتیت در ناحیهکاپرولاکتون و هیدروکسیهای پلیبه دلیل تداخل پیک

تون، کاپرولاک. از سوی دیگر پیوند کربونیل موجود در پلییستکنش این دو ماده مناسب نی برهممطالعه

علاوه بر  .[12] آپاتیت پیوند برقرار کندموجود در هیدروکسی OHتواند با ترین پیوندی است که میمحتمل

پوشانی ندارد و برای بررسی برقراری پیوند هیدروژنی بین این، این ناحیه با پیوندهای دیگر تداخل و هم

مربوط به  FTIRی پیوند کربونیل در طیف آپاتیت مناسب است. با مقایسهکاپرولاکتون و هیدروکسیپلی

آپاتیت، خواهیم دید هیدروکسی لاکتون/کاپروپلی FTIRو پیوند کربونیل موجود در طیف  کاپرولاکتونپلی

چنین که تغییری در پیک کربونیل ایجاد نشده و در نتیجه پیوند هیدروژنی بین دو ماده برقرار نشده است. هم

3565 3436 
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 کردن پیک کربونیل شیفت پیدا اندکی است،« 4جاذب رطوبت»کاپرولاکتون از آنجایی که ساختار پلی

توان نتیجه گرفت که بنابراین می شده است.ناشی از برقراری پیوند بین کربونیل و  آب جذب تواندمی

 .[12, 12]ها وجود دارند آپاتیت در ساختار داربستکاپرولاکتون و هیدروکسیهای شاخص پلیپیک

 (XRDپراش پرتو ایکس ) آزمون -4-1-2

شده بود. در  یهتههای هدف از انجام این آزمون، آنالیز فازی و بررسی فازهای موجود در ساختار داربست

، WA ،WD ،WEهای داربست XRDنمودارهایی که در ادامه نشان داده شده است، نتایج حاصل از آزمون 

XD ،XE ،YD  وYE  تر از های زوایای پاییناز پیک است. شده داده نشانº02  به دلیل وجود نویز در

 نظر شده است.دستگاه، صرف

     2𝜃 در زوایایشاخص کاپرولاکتون با دو پیک پلیداربست  مشخص است، 1-1نمودار طور که در همان 

º 3/04  وº 3/03 شود. ها مشاهده میها در تمام نموداراین پیکو شده است  ظاهر  

 

 .WAی  پراش پرتو ایکس نمونه -1-1نمودار 

                                                             
1 Hygroscopic 
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، علاوه بر آپاتیت در ساختار پلیمری استدروکساینانوهی %41که مربوط به داربسات حاوی  1-1در نمودار 

، مطابق با اساااتاندارد                    آپاتیتمربوط باه هیادروکسااای اصااالی هاایکااپرولاکتون، پیاکهاای پلیپیاک

JCPDS NO.86-1199  در زوایایº 06 ،º 3/02 ،º 0/30 ،º 6/16  وº1/12 چنین هم. [43] اندظاهر شااده

ر لاوه بعکاپرولاکتون کاهش پیدا کرده است. های مربوط به پلیآپاتیت، شادت پیکبا افزودن هیدروکسای

ترکیب جدیدی به وجود نیامده توان گفت که ، میدی ظاهر نشاااده اساااتکه پیک جدیاین با توجه به این

 .است

 

 .WDی پراش پرتو ایکس نمونه -1-1نمودار 

 

ور که از طشود. همانآپاتیت مشاهده مینانوهیدروکسی %02حاوی  WEهای داربست پیک 6-1در نمودار 

د. شوها مشاهده میو تنها تفاوت جزئی در شدت پیک جدیدی ایجاد نشده است نمودار مشخص است، پیک

ها به دلیل حضور کاپرولاکتون و کاهش پهنای آنهای پلیلازم به ذکر است که کاهش شدت پیک

های آپاتیت، شدت پیکی هیدروکسیکنندهبا افزایش مقدار تقویت آپاتیت بوده وهیدروکسی

 آپاتیت افزایش یافته است.های هیدروکسیکاپرولاکتون کاهش و شدت پیکپلی
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 .WEی پراش پرتو ایکس نمونه -6-1نمودار 

آپاتیت، وزنی نانوهیدروکسی %41دهد که علاوه بر را نشان می XDپراش پرتو ایکس داربست  3-1نمودار 

 کاپرولاکتون وهای مربوط به پلیدر این نمودار علاوه بر پیک .باشدمینقره نیز اکسید وزنی  %3حاوی 

قرار  º1/11و  º1/36 برابر با 2𝜃ی هانقره در زاویهاکسید مربوط به  اصلیهای پیک  آپاتیت،هیدروکسی

 گرفته است.

 

 .XDی پراش پرتو ایکس نمونه -3-1نمودار 
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های آپاتیت باعث کاهش شدت پیکافزایش درصد هیدروکسیشود که مشاهده می -1-1در نمودار 

ه آپاتیت نیز مشاهدمربوط به اکسید نقره و هیدروکسی هایچنین پیککاپرولاکتون شده است. همپلی

  ی حضور این ذرات در ساختار است.دهندهشود که نشانمی

 
 .XEی پراش پرتو ایکس نمونه -1-1نمودار 

شود که افزایش درصد مشاهده می است، YEو  YDهای که مربوط به نمونه 42-1و  2-1های در نمودار

شی کنهمچنین هیچ بروزنی اکسید نقره در ساختار باعث افزایش شدت پیک مربوط به آن شده است. هم

 بین مواد رخ نداده است. 
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 .YDی پراش پرتو ایکس نمونه -2-1نمودار 

 

 

 .YEی پراش پرتو ایکس نمونه -42-1نمودار

 تخلخل سنجی -4-2-3

، ها لازم وضروری استاز آنجایی که وجود درصد بالای تخلخل در داربست برای رشد و تکثیر و تمایز سلول

گیری درصد تخلخل داربست اهمیت دارد. روش ارشمیدس با استفاده از ترازوی مخصوص لذا اندازه
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 %26کاپرولاکتون خاصیت آبگریز دارد، بجای آب از اتانول که پلیدلیل اینگیرد و به ارشمیدس انجام می

های تولید شده در ویال، سبک بودند و روی سطح الکل جایی که داربستچنین از آنهم استفاده شد.

ها در ی داربستوزن همهابتدا  دیش استفاده شد.های تولید شده در ظروف پتریماندند، لذا از نمونهمی

ا گرفته بود، قرار گرفت تها داخل سبد ترازو که درون اتانول قرارگیری شد و سپس نمونهلت خشک اندازهحا

ها ور شده خشک شد و مجددا وزن آنهای غوطهدست آید. در آخر سطح داربستور بهوزن حالت غوطه

ه شده در فصل گذشته و با توجه بدست آید. با استفاده از فرمول ارائه گیری شد تا وزن حالت اشباع بهاندازه

ور و اشباع، درصد تخلخل مربوط ها در سه حالت خشک، غوطهگیری وزن داربستهای حاصل از اندازهداده

 ها محاسبه شد. به هرکدام از داربست

درصد  42تا  1که استخوان متراکم دارای باشد درحالیدرصد تخلخل می 11تا  31استخوان اسفنجی دارای 

 0-1در جدول  هاسنجی داربستآمده از آزمون تخلخلدستهای به. درصد تخلخل[14] است تخلخل

باشند که درصد  تخلخل می 14تا  33ها شامل حدود شود و نتایج حاکی از آن بود که داربستمشاهده می

 باشد.این مقدار برای مهندسی بافت استخوان قابل قبول می

 ها به روش ارشمیدسدرصد تخلخل داربست -0-1جدول 

 درصد تخلخل نمونه

WA 23/14 

WD 24/33 

WE 1/31 

XD 41/31 

XE 00/31 

YD 00/33 

YE 13/33 
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وزنی  %02به  %41آپاتیت از توان نتیجه گرفت که افزایش درصد نانوهیدروکسیمی 0-1با توجه به جدول 

 تا ها نیزچنین افزودن اکسید نقره به ساختار داربستها شده است. همباعث کاهش درصد تخلخل داربست

 ها تأثیرگذار بوده است. داربست حدودی بر کاهش میزان تخلخل

 (SEMنتایج آزمون میکروسکوپ الکترونی روبشی ) -4-1-4

بود که توسط میکروسکوپ  شده یهتههای هدف از انجام این آزمون، بررسی مورفولوژی و سطح داربست

دا ها نارسانا بودند لذا در ابتداربست کهییآنجا ازهای مختلف انجام گرفت. الکترونی روبشی در بزرگنمایی

و سپس درون دستگاه  ه پوشش دهی با طلا پوشش داده شددستگا ها توسطی داربستسطح همه

 ها به دست آمد که در ادامه مشاهدهمیکروسکوپ الکترونی روبشی قرار گرفتند و تصاویری از سطح داربست

 شود. می

ه شده های تهیی تصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی به دست آمده، ساختار متخلخل داربستبا مشاهده

مای انجماد حلال است، کریستالی توان گفت زمانی که دمای محلول پلیمری کمتر از دمیشود. دیده می

دیک ه است که نزهای حلال، داربست متخلخل شکل گرفتافتد و با تصعید کریستالشدن حلال اتفاق می

آپاتیت و اکسید نقره و توزیع تصادفی های حلال است. با اضافه شدن هیدروکسیی کریستالبه هندسه

ا خروج سپس ب کند.ی حلال تغییر میها، کریستالیتهها، به علت ممانعت و نامنظم کردن رشد کریستالآن

به  آید که دارای ساختارینقره به دست می آپاتیت/ اکسیدکاپرولاکتون/ هیدروکسیحلال، فاز غنی از پلی

ن بنابرایهای حلال وجود داشته، تخلخل به وجود آمده است. هایی که کریستالهم پیوسته است و در مکان

 .استهای حلال، شکل حفرات نیز نامنظم و غیر یکنواخت به دلیل رشد نامنظم کریستال

، از مدهآدستبهها از روی تصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی های داربستی اندازه تخلخلبرای محاسبه

 .نهایت میانگین گرفته شد تا اندازه حفرات میانگین به دست آید استفاده شد و در ImageJافزار نرم
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شود که در قسمت مشاهده می WAتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی مربوط به داربست  4-1در شکل 

ان شکل یکس )ب( قسمتدر . استهای زیاد با توزیع تقریبا یکنواخت داربست دارای تخلخل )الف(، سطح

های حفرات )ج( ضخامت زیاد دیواره درقسمتو  هستند بیضویکه تقریباً به صورت  شودحفرات دیده می

 محاسبه شد. mµ 446چنین میانگین اندازه حفرات مهشود. دیده می ،جهت ایجاد استحکام مناسب

 

 

 الف()

 

 

 ب()

 

 ج()

 

 012، ب( بزرگنماییبرابر 422 الف( بزرگنمایی .WAمربوط به نمونه  میکروسکوپ الکترونی روبشیتصاویر  -4-1شکل 

 برابر. 122و ج( بزرگنمایی  برابر
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گین اندازه حفرات شود. میانمشاهده می WDتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی داربست  0-1شکل در 

محاسبه شد که برای رشد سلولی مناسب است. در قسمت )الف(، مشابه تصاویر  mµ 403این داربست 

چنین شکل حفرات تقریباً یکسان قابل مشاهده است و هم هایست قبل، سطح دارای تخلخلمربوط به دارب

های غیریکنواخت مشاهده های مختلف و تخلخلضخامتهای پلیمری با دیوارههستند. در قسمت )ب( 

 شود.می

 
 الف()

 

 
 ب()

 

 122بزرگنمایی  و ب( برابر 012بزرگنمایی . الف( WDتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی مربوط به نمونه  -0-1شکل 

 .برابر

شود که با توجه به قسمت مشاهده می WEتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی داربست  3-1در شکل 

علاوه بر شکل یکسان  )ب( و )ج()الف( ساختار متخلخل داربست تهیه شده مشخص است. در قسمت 

های و اتصال حفرات به یکدیگر کاملا مشهود است که از الزامات ساخت داربست 4به هم پیوستگی حفرات، 

                                                             
1 Interconnect  
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بر این غیر یکنواخت بودن ساختار و  علاوه. است mµ 443است و میانگین اندازه حفرات مهندسی بافت 

 ها روی داربست، مناسب است. زبری سطح به منظور چسبدگی و تکثیر سلول

 
 الف()

 

 
 ب()

 

 
 ج()

 

 012 ، ب( بزرگنماییبرابر 422. الف( بزرگنماییWEتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی مربوط به نمونه  -3-1شکل 

 .برابر 122و ج( بزرگنمایی  برابر
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با توزیع و شکل تقریباً یکسان حفرات دیده  XDو )ب( سطح متخلخل داربست قسمت )الف(  1-1در شکل 

ها قابل تشخیص است و همچنین به هم پیوستگی حفرات و راه به در بودن آنشود. در قسمت )ج( می

علاوه بر این در برخی نواحی شود. های پلیمری مشاهده میآپاتیت در دیوارهپراکندگی ذرات هیدروکسی

زبری و غیر یکنواخت بودن ساختار داربست نیز برای شود. دیده میآپاتیت تجمع ذرات هیدروکسی

 محاسبه شد.  mµ 401 ی حفراتمیانگین اندازهچسبندگی سلولی مناسب است. 

 

 
 الف()

 

 
 ب()

 

 
 ج()

 

 برابر 012، ب( بزرگنمایی برابر 422. الف( بزرگنماییXDتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی مربوط به نمونه  -1-1شکل 

 .برابر 122و ج( بزرگنمایی 
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 الف()

 

 

 
 ب()

 

 
 ج()

 

 122نمایی ب( بزرگبرابر،  012بزرگنمایی . الف( XEتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی مربوط به نمونه  -1-1شکل 

 برابر.

شود. میانگین اندازه حفرات مشاهده می XEتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی داربست  1-1در شکل 

به دست آمد. در قسمت )الف( سطح متخلخل داربست و توزیع حفرات در سطح  mµ 431 این داربست

شوند. می های پلیمر مشاهدهآپاتیت در دیوارهشود. در قسمت )ب( ذرات هیدروکسیداربست مشاهده می



91 
 

ها چنین حفرهشود. همآپاتیت مشاهده میهیدروکسیدر قسمت )ج( در برخی نواحی داربست تجمع ذرات 

 و شکل تقریباً یکسانی دارند.  پیوسته هستندبه هم

 

 
 الف()

 

 
 ب()

 122برابر، ب( بزرگنمایی  012. الف( بزرگنمایی YDتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی مربوط به نمونه  -6-1شکل 

 برابر.

دهد. میانگین اندازه حفرات این داربست را نشان می YDتصاویر میکروسکوپ الکترونی داربست  6-1شکل 

شود و داربست توزیع مناسب حفرات در داربست دیده می است. با توجه به قسمت )الف( mµ 402 در حدود

و ذرات در قسمت )ب( به هم پیوستگی حفرات  ی متفاوت است.های با اندازهدارای تخلخل

چنین سطح داربست غیریکنواخت و زبر هم شود.کاپرولاکتون دیده میهای پلیآپاتیت در دیوارههیدروکسی

 رسد و برای رشد سلولی مناسب است. به نظر می

دارای  این داربست شود.مشاهده می 3-1در شکل  YEتصاویر میکروسکوپ الکترونی مربوط به داربست 

های موجود در داربست، به هم قسمت )الف( و )ب( تخلخل  در. است mµ 441میانگین اندازه حفرات 

شود. علاوه بر این پراکندگی ذرات ها مشاهده میو توزیع یکسان آن بیضویپیوستگی، شکل 

چنین داربست دارای ساختار غیریکنواخت و زبر همهای پلیمر مشخص است. آپاتیت در دیوارههیدروکسی
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های تجمع شود و در برخی نواحی تودهپیوستگی حفرات به خوبی دیده میدر قسمت )ج( به هم . است

 آپاتیت وجود دارد.ی هیدروکسیتهیاف

 

 
 الف()

 

 

 
 ب()

 

 
 ج()

 

 

 012، ب( بزرگنمایی برابر 422 بزرگنمایی. الف( YEتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی مربوط به نمونه  -3-1شکل 

 .برابر 122( بزرگنمایی ج، برابر

. است ایجاد شدهتقویت کننده ذرات  ی پلیمری ونهچسبندگی خوبی بین زمیرود که احتمال می

برای رشد و تکثیر سلولی مناسب هستند و ( mµ 431-441های تهیه شده از لحاظ اندازه حفرات )داربست



93 
 

داربست امکان جریان ی هاپیوستگی و شکل تخلخلچنین به همبا استاندارد لازم مطابقت دارند. هم

با . ای مهندسی بافت استخوان مناسب استبر ها را فراهم خواهد کرد وی مواد مغذی برای سلولپیوسته

ی هاگرفته است، اندازه بهینه تخلخلی مهندسی بافت استخوان انجامهایی که درزمینهتوجه به پژوهش

 هستند. است چراکه نتایج بسیار متناقض برانگیز های استئوبلاست هنوز بحثداربست برای رشد سلول

روی کیتوسان، نانو  [32]کردن انجمادی که توسط تریپاتهی و همکاران در پژوهشی با روش خشک

گزارش  mµ 441دست آمده های بهی تخلخلروی صورت گرفت، اندازه-آپاتیت و نانوذرات مسهیدروکسی

 است. شده

 در مهندسی بافت مورد استفاده قرار m µ 4122تا m µ 02هایی با اندازه تخلخلطورکلی داربستبه 

که ابعاد است درحالی m µ622تا mµ322استخوان اسفنجی حدود  هایاندازه تخلخل .[00] اندگرفته

به این نتیجه  . هالبرت و همکاراناستمیکرومتر  m µ 12تا m µ 42های استخوان متراکم حدودتخلخل

 m µ 422های استخوانی در یک کاشتنیرسیدند که حداقل اندازه تخلخل مورد نیاز برای رشد مؤثر سلول

 . [14] است

 یفعالستیزآزمون  -4-1-5

س از ها پی آپاتیت روی سطح آنها از طریق تشکیل لایهفعالی داربستاشاره شد زیست قبلاً طور که همان

بدن محلولی است که حاوی  سازشبیهمحلول  شود.( بررسی میSBFسازی بدن )قرارگیری در محیط شبیه

در  SBFهای موجود در محلول غلظت یون .دارد 1/3برابر  pHهای موجود در پلاسمای خون بوده و یون

 SBFمحلول نشان داده شده است.  3-1مقایسه با مقادیر واقعی موجود در پلاسمای خون انسان در جدول 

 آماده تهیه شد. صورت بهدر این آزمون  استفاده مورد
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های یکسان بریده شد و سپس به صورت جداگانه درون ظروف ها با اندازهبرای انجام این آزمون، داربست

درجه  33گذاشته و در نهایت درون حمام آب )بن ماری( در دمای  SBFمحلول  cc42فالکون حاوی 

ساعت  4ها از حمام آب خارج شدند و سپس به مدت روز نمونه 41گراد قرار گرفت. پس از گذشت سانتی

ی تصاویر طور کامل خشک شوند و برای تهیهگراد قرار گرفتند تا بهی سانتیدرجه 12درون آون 

ها در ادامه مشاهده آمده از سطح این داربستدستشوند. تصاویر به الکترونی روبشی آماده میکروسکوپ

 شود.می

های موجود در پلاسمای خون در مقایسه با مقدار یون بدن شدهسازییهشبهای موجود در محلول غلظت یون -3-1جدول 

 [10]انسان

 یون
 (mM) غلظت

 (SBFساز بدن )محلول شبیه (HBPپلاسمای خون انسان )

+Na 2/410 2/410 

+K 2/1 2/1 

2+Mg 1/4 1/4 

2+Ca 1/0 1/0 

-Cl 2/423 1/413 

-
3HCO 2/03 0/1 

-2
4HPO 2/4 2/4 

-2
4SO 1/2 1/2 

 

ساز قبل و بعد از غوطه وری در محلول شبیه WAتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی داربست  1-1شکل 

کاپرولاکتون با شود داربست پلیطور که در تصویر قسمت )الف( مشاهده میدهد. همانبدن را نشان می
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لول محوری در مربوط به داربست پس از غوطه قسمت )ب( .استکننده ساختار متخلخل و فاقد ذرات تقویت

آپاتیت در ترکیب داربست باعث شده است که رشد هیدروکسیساز بدن است. عدم حضور ذرات نانوشبیه

ح هایی روی سط، جوانهوجود این باشد اما با ساز بدن بسیار کمدر محلول شبیه آپاتیت پس از قرارگیری

 ساز بدن باشد.های موجود در محلول شبیهها و یونرسوب نمک ممکن است ناشی از کهشودمشاهده می

 

 الف()
 

 ب()

 ساز بدنوری در محلول شبیهالف( قبل از غوطه ،WAی مربوط به نمونه تصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی -1-1شکل 

های ریز در ، جوانهبرابر 1222بابزرگنمایی  ساز بدنوری در محلول شبیهغوطهپس از ، ب(برابر 1222با بزرگنمایی 

 ساز بدن.های موجود در محلول شبیههای پلیمری ناشی از رسوب نمکدیواره

در تصویر )الف(  شود.دیده می 2-1در شکل  WDتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی مربوط به داربست 

شود که در ساختار داربست که مشاهده می ساز بدن استوری در محلول شبیهکه مربوط به قبل از غوطه

که حال آن اند.آپاتیت پراکنده شدهیدروکسیذرات هآپاتیت است، ذرات نانو هیدروکسیوزنی  %41حاوی 

و ساختار این مشاهده است  خوبی قابلشده بههای تشکیلکلمی آپاتیتساختار گلدر قسمت )ب( 

شده یلهای آپاتیت تشکجوانه پاتیت اولیه کاملاً متفاوت است.آهای تشکیل شده با ذرات هیدروکسیآپاتیت

های آپاتیتی چنین پراکندگی و توزیع این جوانهاز ابعاد نانو تا میکرو در ساختار حضور دارند و هم
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مت در قس است. ی ساخت داربستآپاتیت در مرحلهذرات نانو هیدروکسی مناسبی پراکندگی دهندهنشان

 شود.مشاهده میبرابر  42222کلم شکل با بزرگنمایی های آپاتیت گل)ج( توده

در قسمت  .شودمشاهده می WEتصااویر میکروساکوپ الکترونی روبشای مربوط به داربسات  42-1شاکل 

 که درصاااد وزنی ذرات نانوآنجایی از. شاااودآپاتیت مشااااهده می)الف( پراکندگی ذرات نانو هیدروکسااای

ها و شود که جوانهمشااهده میو )ج( در قسامت )ب( افزایش پیداکرده اسات،  %02آپاتیت به هیدروکسای

ای اند و این رشاد صفحهکرده ای نیز پیداکلمی، رشاد صافحهآپاتیت علاوه بر رشاد گلذرات هیدروکسای

 فعالی، بسیار فعال است.پاتیت و زیستآلحاظ رشد هیدروکسی دهد که داربست ازنشان می

 

 
 الف()

 

 
 ب()
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 )ج(

 

 

 

ساز بدن الف( قبل از غوطه وری در محلول شبیه. WDی مربوط به نمونه تصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی -2-1شکل 

های آپاتیت با ، تودهبرابر 1222 ساز بدن با بزرگنماییپس از غوطه وری در محلول شبیه برابر ، ب( 1222با بزرگنمایی 

برابر، برخی از  42222 ساز بدن با بزرگنماییپس از غوطه وری در محلول شبیه ، ج(کلمی و حفرات ثانویهساختار گل

 های آپاتیت مشخص شده است.توده

 

 
 الف()

 

 
 ب()
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 )ج(

 

 

 ساز بدنوری در محلول شبیه، الف( قبل از غوطهWEی مربوط به نمونه تصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی -42-1شکل 

های ، پراکندگی تودهبرابر 1222با بزرگنمایی  ساز بدنوری در محلول شبیهغوطه پس از ، ب(برابر 1222با بزرگنمایی 

ای کلمی و صفحهبرابر، رشد گل 42222بدن با بزرگنمایی  ساز، ج( پس از غوطه وری در محلول شبیهسفیدرنگ آپاتیت

 .های سفیدرنگ آپاتیتتوده

طور که همان شود.مشاهده می XDمربوط به داربست تصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی  44-1شکل 

 های پلیمریدیواره ی آپاتیتی وجود ندارد و تنهاشود سطح داربست هیچ جوانهدر قسمت )الف( مشاهده می

ساز بدن در گیری در محلول شبیههای آپاتیتی پس از قرارو )ج( توده . در قسمت )ب(شودمشاهده می

به دلیل وجود درصد کمتر نانو  XDدر داربست  شود.برابر مشاهده می 42222برابر و  1222های بزرگنمایی

شده اما تشکیل WEتری نسبت به داربست های آپاتیت کموزنی( جوانه %41آپاتیت )ذرات هیدروکسی

  کنند.را تائید می XDفعالی داربست شوند و زیستهای آپاتیتی کاملاً در سطح داربست دیده میتوده

های مشابه داربستشود. مشاهده می XEتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی داربست  40-1در شکل 

مطابق شکل . های آپاتیت هستندشود که فاقد تودهمشاهده میهای پلیمری دیوارهقبل، در شکل )الف( 

 ها در سطحو پراکندگی آن های تشکیل شده زیاد استشود که حجم آپاتیتمشاهده میقسمت )ب( و )پ( 
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د ها به علت افزایش درصاند که علت رشد زیاد آپاتیتای نیز پیدا کردهرشد صفحه داربست مناسب است و

 است.  XDآپاتیت اولیه نسبت به داربست وزنی هیدروکسی

 

 
 )الف(

 

 
 )ب(

 

 

  )ج(
 ساز بدنشبیهوری در محلول ، الف( قبل از غوطهXDی مربوط به نمونه میکروسکوپ الکترونی روبشیتصاویر  -44-1شکل 

های ها و تودهجوانه برابر، 1222با بزرگنمایی  ساز بدنوری در محلول شبیه، ب( پس از غوطهبرابر 1222با بزرگنمایی 

 .برابر 42222ساز بدن با بزرگنمایی ج( پس از غوطه وری در محلول شبیه اند،آپاتیت مشخص شده
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 الف()

 

 
 ب()

 

 
 )ج(

 

 
 

ساز بدن، وری در محلول شبیه، الف( قبل از غوطهXEی مربوط به نمونه میکروسکوپ الکترونی روبشی تصاویر -40-1شکل 

با پراکندگی بالا در سطح پلیمر  آپاتیت های، تودهبرابر 1222ساز بدن با بزرگنمایی وری در محلول شبیهب( پس از غوطه

برابر و د( پس از غوطه وری در  42222با بزرگنمایی  ساز بدن، ج( پس از غوطه وری در محلول شبیهشودمشاهده می

 برابر. 02222ساز بدن با بزرگنمایی محلول شبیه

د. در قسمت شومشاهده می 43-1در شکل  YDتصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی داربست 

های در قسمت )ب( و )ج( علاوه بر توده. شودهای آپاتیت مشاهده میهای پلیمری فاقد تودهدیواره)الف(



111 
 

ساز شود که احتمالاً پس از قرارگیری در محلول شبیهای مشاهده میآپاتیت تشکیل شده، حفرات ثانویه

 اند. بدن تشکیل شده

 

 
 الف()

 

 
 ب()

 
 )ج(

 
 

 ساز بدنوری در محلول شبیهغوطه، الف( قبل از YDی مربوط به نمونه تصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی -43-1شکل 

حفرات ثاتویه و برخی  برابر، 42222با بزرگنمایی  ساز بدنوری در محلول شبیهغوطه پس از، ب( برابر 42222با بزرگنمایی 

 .برابر 02222ساز بدن با بزرگنمایی ج( پس از غوطه وری در محلول شبیه های آپاتیتی در شکل مشخص شده است،جوانه
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های شود، در قسمت )ب( تودهتصاویر مربوط به آن مشاهده می 41-1، که در شکل YEبا داربست  در رابطه

مت آپاتیت در مقایسه با قسهای نانو هیدروکسیشود که کریستالی بسیار بزرگی مشاهده میشدهتشکیل

 YDت ت به داربسآپاتیت اولیه نسباند که به علت درصد وزنی بالاتر هیدروکسی)الف(، رشد زیادی داشته

رسد پس شود که به نظر میای مشاهده میها حفرات ثانویهچنین در قسمت )د( در برخی قسمت. هماست

 اند.شدهساز بدن در داربست تشکیلاز قرارگیری در محلول شبیه

 

 
 الف()

 

 
 ب()

 
 )ج(

 
 )د(

ساز بدن وری در محلول شبیه، الف( قبل از غوطهYEی مربوط به نمونه تصاویر میکروسکوپ الکترونی روبشی -41-1شکل 

، ج( ها، رشد زیاد آپاتیتبرابر 1222ساز بدن با بزرگنمایی وری در محلول شبیهبرابر، ب( پس غوطه 1222با بزرگنمایی 

ساز بدن با در محلول شبیه برابر و د( پس از غوطه وری 42222ساز بدن با بزرگنمایی پس از غوطه وری در محلول شبیه

 .اند، حفرات ثانویه در  سطح پلیمر در شکل مشخص شدهبرابر 02222بزرگنمایی 
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آپاتیت تهیه شده به روش های حاوی نانوذرات هیدروکسیی داربستتوان گفت همهبه طور کلی می

ساز محلول شبیه گیری درها پس از قراری داربستکردن انجمادی، زیست فعال هستند و در همهخشک

ت و آپاتیت اولیه متفاوت اسها با ذرات هیدروکسیی آپاتیت تشکیل شده است. شکل این آپاتیتبدن لایه

شود. میزان این آپاتیت تشکیل شده های سفید رنگ دیده میکلم و تودهها به صورت گلساختار شاخص آن

وزنی  %02های حاوی اربستآپاتیت کمتر از دوزنی هیدروکسی %41های حاوی در داربست

ها نیز باعث افزایش تشکیل چنین افزودن اکسید نقره به ساختار داربستهمآپاتیت است. هیدروکسی

  ها شده است.های آپاتیت شده و در مقادیر بالاتر، منجر به بزرگتر شدن و افزایش حجم آپاتیتتوده

صورت گرفت، گزارش شده است که افزایش درصد  [13]در پژوهشی که توسط نیرمالا و همکاران 

ساز بدن ی آپاتیت مانند بر سطح داربست قرار گرفته در محلول شبیهآپاتیت و نقره، تشکیل مادههیدروکسی

 دهد.را افزایش می

 اکسید نقره، و هستندآپاتیت ی هیدروکسیکه عناصر اصلی سازنده فسفرحضور عناصر کلسیم و  تائیدبرای 

 شود.استفاده شد که نتایج حاصل از آن در ادامه مشاهده می  XDدر داربست EDAXاز آشکارساز 

 XDنتایج آنالیز عنصری داربست  -1-1جدول 

 درصد اتمی درصد وزنی عنصر

 21/36 33/3 کربن

 13/01 02/1 اکسیژن

 31/1 23/0 فسفر

 34/2 31/4 نقره

 0/1 2/1 کلسیم

 11/02 61/33 طلا
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، عناصر کربن، اکسیژن، نقره، کلسیم و فسفر در 44-1و نمودار  1-1شده در جدول با توجه به نتایج ارائه

 Ca/Pاست که با نسبت  6/4آمده حدود دستبه Ca/Pچنین نسبت . همشاهده شدندساختار داربست م

شود که مربوط به طلا نیز مشاهده میهای علاوه بر این، پیکآپاتیت متناسب است. در هیدروکسی موجود

 .   استها منظور رساناسازی سطح داربستدهی طلا به پوشش

 

  
 .ساز بدنروز غوطه وری در محلول شبیه 41پس از  XDنمودار آنالیز عنصری داربست  -44-1نمودار 

 آزمون استحکام فشاری -4-1-6

، N 122و نیروی mm/min 0ها با استفاده از دستگاه یونیورسال با سرعت استحکام فشاری داربست

  گیری شد.اندازه

 -همان طور که در نمودار تنشها نشان داده شده است. مقادیر استحکام فشاری داربست 1-1در جدول 

شود، با افزایش درصد مشاهده می YEو  WD ،WE ،XD ،XE ،YDهای مربوط به داربست 40-1کرنش 

ها افزایش داشته است؛ به طوری که داربست آپاتیت، میزان استحکام فشاری داربستوزنی هیدروکسی 

وزنی  %02آپاتیت استحکام فشاری کمتری نسبت به داربست حاوی وزنی نانو هیدروکسی %41حاوی 
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وان نشان تها در مقادیر ثابت نقره نیز میی نمودارهچنین با مقایسآپاتیت نشان داده است. همهیدروکسینانو

 ت. آپاتیت، افزایش یافته اسها با افزایش درصد وزنی نانوهیدروکسیداد که میزان استحکام فشاری داربست

 هااستحکام فشاری داربست -1-1جدول 

 نمونه
 استحکام فشاری

 (MPa) 

WD 2661/2 

WE 4133/2 

XD 2624/2 

XE 2623/2 

YD 2242/2 

YE 4120/2 

 

وزنی اکسید نقره احتمال  %3آپاتیت و وزنی نانوهیدروکسی %02در رابطه با نمودار مربوط به داربست حاوی 

ها باعث کاهش خواص مکانیکی داربست آپاتیت و آگلومره شدن آنرود که تجمع ذرات نانوهیدروکسیمی

استحکام فشاری این داربست در مقایسه با داربست حاوی شود، طور که در نمودار مشاهده مینشده و هما

 آپاتیت، کمتر است.تر نانوهیدروکسیدرصد پایین

توان به این نکته نیز اشاره کرد که افزودن نقره بر خواص مکانیکی ها میی نمودارچنین با مقایسههم

شده است؛ به طوری که در مقادیر ها تأثیر نبوده و منجر به افزایش استحکام فشاری داربستها بیداربست

وزنی اکسید نقره کمتر از استحکام فشاری  %3آپاتیت، استحکام فشاری داربست حاوی هیدروکسیثابت نانو

 . استوزنی اکسید نقره  %6داربست حاوی 

روش  ها، کههای مرسوم ساخت داربستتوان به این نکته اشاره کرد که روشبا توجه به مطالعات پیشین می

ایجاد کنند که این  MPa  1/2توانند حداکثر مدول فشاریکردن انجمادی نیز شامل آن است، میخشک
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های نرم ( و بسیاری از بافتMPa4122-42های سخت )تر از مقدار آن در بافتمقدار بسیار پایین

(MPa312-1/2است ) [00]تواند توجیهی برای پایین بودن میزان استحکام . لذا روش ساخت داربست می

از سوی دیگر پایین بودن خواص مکانیکی داربست، کاربرد آن را محدود  .های ساخته شده باشدداربست

جمجمه( و یا تحت بار کم هستند، هایی از استخوان که تحت بار نیستند )مانند کند و تنها در قسمتمی

 .[11]کاربرد دارد

 

 .هاکرنش داربست -نمودار تنش -40-1نمودار 

 

 آپاتیت در ساختار پلیمردر پژوهشی نشان دادند که افزایش درصد هیدروکسی [03] نژاد و همکارانآصف

ری ، به طوشودچنین افزایش استحکام فشاری آن می، باعث کاهش درصد تخلخل داربست و همیورتانپلی

آپاتیت به    هیدروکسی %02بوده که با افزودن  MPa 02/2یورتان برابر با ی پلیکه استحکام فشاری نمونه
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MPa 11/2 .آپاتیت در پژوهشی نشان دادند که حضور هیدروکسینیز  [13] نیرمالا و همکاران رسیده است

 شود.کامپوزیت می کاپرولاکتون باعث بهبود خواص مکانیکیو نقره در ساختار پلی
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 یریگجهینت -5-1

ه قره بن اکسیدآپاتیت/هیدروکسی کاپرولاکتون/ نانوهای کامپوزیتی از جنس پلی، داربستدر این پژوهش

های پراش پرتو ایکس، از آزمون هاآنی جانبه بررسی چند منظور بهو  کردن انجمادی تهیه شدروش خشک

 فعالیزیست، آزمون فشاری و آزمون قرمزمادونسنجی تبدیل فوریه روسکوپ الکترونی روبشی، طیفمیک

 است.  شده اشارهخلاصه  طوربهها در ادامه داربست فاده شد. نتایج حاصل از بررسیاست

ه شده دارای استحکام پایینی است و لذا برای تهی کام فشاری نشان داد که داربستیج آزمون استحنتا -4

برای استفاده در ترمیم  مناطقی از استخوان که محل آسیب بزرگ است و یا مناطقی که تحت بار زیاد است، 

چنین با افزایش درصد وزنی همهای کوچک در استخوان مناسب است. مناسب نیست و تنها برای آسیب

 ، میزان استحکام فشاری داربست افزایش یافت.آپاتیت و اکسید نقرهنانوهیدروکسی

ی ترکیبات استفاده شده به عنوان مواد نتایج آزمون پراش پرتو ایکس نشان داد که داربست دارای همه -0

 کنشی بین این ترکیبات رخ نداده است.و برهم بودهاولیه 

نتایج آزمون طیف سنجی تبدیل فوریه مادون قرمز نشان داد که داربست پیوندهای مربوط به  -3

و هیچ پیوندی بین این دو ماده برقرار نشده است و ذرات  استآپاتیت را دارا کاپرولاکتون و هیدروکسیپلی

 .است در ساختار داربست پراکنده شدهآپاتیت فقط هیدروکسی

ه ساز بدن نشان داد کوری داربست در محلول شبیهنتایج میکروسکوپ الکترونی روبشی قبل از غوطه -1

و دارای سطح زبر و  است به در و راه پیوستههم  بههای داربست دارای ساختار متخلخل با تخلخل

در ها لخلاین تخمیانگین ی چنین اندازههمغیریکنواخت است که برای چسبندگی سلولی مناسب است. 

 است که این مقدار برای رشد و تکثیر سلولی مناسب است.mµ 431-441 حدود
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ها دارای درصد تخلخل بالا در سنجی به روش ارشمیدس نشان داد که داربستنتایج آزمون تخلخل -1

چنین با افزایش درصد هم است که این مقدار برای مهندسی بافت استخوان مناسب است. %33 - %14حدود 

های ، درصد تخلخلوزنی %6وزنی به  %3از  و اکسید نقرهوزنی  %02وزنی به  %41از  آپاتیتهیدروکسی

ننده کاپرولاکتون فاقد ذرات تقویت کبیشترین میزان تخلخل مربوط به داربست پلی .داربست کاهش یافت

اکسید نقره  %6آپاتیت و هیدروکسی %02و کمترین میزان تخلخل مربوط به داربست حاوی  بود %14برابر با 

دیش انجام شد، لذا نتایج به دست آمده از این ی پتریسنجی با نمونهاز آنجایی که آزمون تخلخل .است

 آزمون با آزمون میکروسکوپ الکترونی روبشی قابل مقایسه نیست.

حضور ذرات  فعالی است ونتایج آزمون زیست فعالی نشان داد که داربست دارای خاصیت زیست -6

از بدن ساتیت در محلول شبیهلحاظ تشکیل آپ ها را ازآپاتیت در ساختار داربست، داربستهیدروکسینانو

ر میکروسکوپ روز، تصاوی 41ساز بدن به مدت در محلول شبیه داربست گیریپس از قرار فعال کرده است.

آپاتیت چنین افزایش درصد هیدروکسیهای آپاتیت را به خوبی نشان داد. همآمده این لایهدستالکترونی به

وزنی  %02های حاوی ی مستقیم دارد به طوری که داربستت تشکیل شده رابطهآپاتی و حجم با مقدار

 فعالی بیشتری نشان دادند.آپاتیت، زیستنانوهیدروکسی

توان گفت که روش آمده در داربست میهای به دستی تخلخلپیوستگی و اندازههمتوجه به بهبا  -3

 بوده است. ی برای ساخت داربست کامپوزیتیکردن انجمادی، روشی مناسبخشک

اکسید نقره( از لحاظ زیست فعالی و تشکیل  %6آپاتیت/ هیدروکسی %02کاپرولاکتون/ ) پلی YEی نمونه -1

 ی مناسبی برای مهندسی بافت استخوان باشد.تواند گزینهچنین از لحاظ استحکام فشاری میهمآپاتیت و 
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 پیشنهادات -5-2

 چنین مواد موردهایی که در انجام پژوهش و همبافت و محدودیتها و مهندسیبا توجه به پیشرفت داربست

 شود. ارائه می های تهیه شده،سی بیشتر داربستها و ... وجود دارد، پیشنهادات زیر برای برراستفاده و آزمون

 د.باکتریال مورد ارزیابی قرار گیرخاصیت آنتی ازلحاظباید  داربست -4

مورد ارزیابی   (و مرکوری BETهای مختلف )توسط آزمون های موجود در داربستسطح ویژه و تخلخل -0

 د. قرار گیر

با  هآمددستبههای ساخت سریع استفاده کرد و نتایج توان از روشمیبهبود خواص مکانیکی  منظوربه -3

 د. انجمادی مقایسه شو کردنخشکنتایج حاصل از روش 

های مختلف در طی زمان ICPبا استفاده از آزمون های نقره پذیری و رهایش یونتخریبمیزان زیست -1

 بررسی شود.

تن روی حیوانات انجام شود درون صورتبه پذیریتخریبزیستزیست سازگاری و فعالی، زیستآزمون  -1

 و نتایج حاصل با نتایج آزمایشگاهی مقایسه شود.  
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Abstract 

According to natural bone structure, fabrication of polymer-ceramic nano-composite 

scaffolds has attracted a great deal of attention as an alternative for bone grafts. Recently, 

polycaprolactone has extensively been used for its great biocompatibility and biodegradation, 

as well as hydroxyapatite nano particles as the main mineral component of bone for bone 

tissue engineering. Also antibacterial properties of silver particles are well known. In this 

research, polycaprolactone, nano-hydroxyapatite (0%wt, 15%wt, 20%wt) and silver oxide 

(0%wt, 3%wt, 6%wt) composite scaffolds with different compositions were prepared by 

freeze drying method and their properties were investigated. Scanning electron microscopy 

(SEM), X-ray diffraction analysis, Fourier transform infrared spectroscopy (FTIR) and 

mechanical test were carried out to evaluate the surface morphology, phase content, chemical 

bonds and functional groups and compressive strength, respectively. In addition, in vitro 

bioactivity of scaffolds were evaluated by soaking them in SBF for 14 days to observe apatite 

layer formation. Results demonstrated that freeze dried scaffolds had interconnected pores 

with suitable mean pore size (114-135 µm) for cell adhesion and proliferation. HA and silver 

oxide particles were well disperse in polymer matrix, and increasing in weigth percent of 

them, enhanced the compressive strength, as well as decreasing the porosity from %81 for 

pure PCL to %73 for scaffold contain %20HA/ %6Ag2O. Formation of apatite layer 

confirmed the bioactivity of the scaffolds and had direct relationship with nano-

hydroxyapatite weigth percent. Finally PCL/n-HA/Ag2O composite scaffold is suitable for 

bone tissue engineering. 

Keywords: Bone tissue engineering, Freeze drying, Hydroxyapatite, Bioactive 
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