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 ـ ز كيسرام/مري پل يتي كامپوز افي بر نانوال  يمرور  يستي
   بافت استخوانمي شده جهت ترميسيالكترور

  4يري، فاطمه نص3ي، محسن جهانشاه2يعي محمود ربدي، س1ي انگورج تقولاديم

   بابليرواني نوشيصنعت  دانشگاهع،ي دانشكده مواد وصنا،ي ارشد مواد و متالورژي كارشناس1
   بابليرواني نوشي دانشگاه صنعتع،يواد وصنا دانشكده ماريدانش 2
   بابليرواني نوشي دانشگاه صنعت،يمياستاد دانشكده ش 3
   اصفهاني دانشگاه صنعت،ي نساجيدكترا مهندس 4

 از روش الكتروريسي توجـه بـسياري از مجـامع علمـي را بـراي تـرميم و                   يگير توليد نانوالياف با بهره    هاي اخير  در سال  :چكيده
 ـيطب اسـتخوان  ساختاربا توجه به    . ائمي بافت استخوان بدون حضور ايمپلنت به خود جلب كرده است          بازسازي د   ـيتلف كـه ي  ع  ازي  ق

 يبازسـاز  و بهبـود ي  بـرا  مناسبي  داربست كيسرام-مريپلي  تيكامپوز ومواديبا از استفاده است استحكام وي  ريپذ انعطاف تيخاص
هاي زيستي و شيشه     هاي معدني، شيشه   سنتزي، سراميك  -ز جمله پليمرهاي طبيعي   طيف وسيعي از مواد زيستي ا     . است استخوان بافت

  .ها براي ترميم بافت استخوان وجود دارد كه ادغام آنها به صورت كامپوزيتي نتايج مطلوبي را به همراه دارد سراميك
  . بافت استخواني، مهندسوموادي با،يسي، الكترورافينانو ال :يدي كللماتك

  مقدمه -1
 بـه  اسـت  داده اختـصاص  خـود  به رايي  بالا ليپتانسهاي اخير نانوالياف در صنعت پزشكي        در سال 

 بيآس ـي  هـا  بافـت  بهبـود  و ميترمي  برا در صنعت پزشكي     افينانوال كاربرد 3/2 حدود كهي  ا گونه
سـه بعـدي    بافـت نيـاز بـه طراحـي يـك داربـست       درمهندسي. ]1[باشد ميرفته ازدست يا و دهيد

زيست تخريب پذير و غيرسـمي اسـت كـه بتوانـد شـرايط               زيست سازگار،  بهم پيوسته، متخلخل و   
ها، مهاجرت سلولي، تكثير، تمايز و در نهايت رشد و جايگزيني بافت جديد              افزايش چسبندگي سلول  

باشـد لـذا كامپوزيـت      ساختمان طبيعي استخوان تلفيقي از پليمر و سراميك مي         .]3،2[را فراهم بكند  
 استفاده از روش الكتروريسي     .مر داربست ايده ال براي مهندسي بافت استخوان است         پلي -سراميك

براي ساخت داربست با اهداف مهندسي بافت به دليل ساده و ارزان بودن فراينـد، انعطـاف پـذيري                   
و قابليت صنعتي سازي توجه بيشتري      ) رييتغ قابل سلول ريتكثي  برا افيال قطر و حفرات اندازه(بالا  
به همين منظور در اين مقاله به ارائه مروري بر          . ]5،4[ي تحقيقات به خود اختصاص داده است      را برا 

سـراميك زيـستي الكتروريـسي شـده در جهـت           -مطالعات انجام شده بر نانوالياف كامپوزيتي پليمر      
 .ترميم بافت استخوان پرداخته شده است

 دستگاه الكتروريسي -2

رنگ متصل به پمپ، سوزن، صفحه جمع كننده و منبـع           س دستگاه الكتروريسي به طور ساده شامل     
 از سـيال داخـل سـرنگ    شودهنگامي كه به پيستون سرنگ نيرو وارد مي. ]6[جريان ولتاژ بالا است

 الكتريكي حاصل از منبع ولتاژ بالا بـين نـوك سـوزن و صـفحه      و ميدانسوزن حركت كرده درون
يروي دافعه بر كشش سـطحي غلبـه كـرده سـپس            هنگام افزايش ولتاژ ن   . شودكننده ايجاد مي  جمع
اي كشيده به نام مخروط تيلور در نوك سوزن شكل گرفته و هم زمان تبخير حـلال صـورت                    قطره

 پايدار به صورت چرخشي و شلاقي شكل به سـمت صـفحه جمـع كننـده حركـت                   يگرفته و جريان  
  .]6-9[گذارددر نهايت نانوالياف بروي صفحه جمع كننده برجاي مي. كند مي
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  ]6[نمايي ساده از دستگاه الكتروريسي  -1 شكل

 هاي انجام شده با روش الكتروريسي براي ترميم بافت استخوان مروري بر پژوهش - 3

 مشابه ماتريس خارج    مطلوب زيست تخريب پذيري بالا و خواص مكانيكي         ،خواص زيست سازگاري   نانو الياف كامپوزيتي به دليل    
 چسبندگي، تكثير و در نهايت رشد و جايگزيني بافـت جديـد را              ،سب براي مهاجرت سلولي   عمل كرده و شرايط منا    ) ECM( سلولي

سراميك پرداخته -هاي پليمرهاي صورت گرفته بر تعدادي از كامپوزيتدر اين تحقيق به مطالعه مروري و پژوهش .كندفراهم مي
  .شودمي
  آپاتيتهيدروكسي/ ژلاتين -3-1

 بـه عنـوان يـك    سـلولي  تمـايز  و تكثيـر  مهاجرت، چسبندگي، افزايش پذيري،تخريب زيست بالا، سازگاريزيست ژلاتين به دليل 
 محـدود  اسـتخوان  بافـت  مهندسـي  در را هاآن كاربرد ژلاتين پايين مكانيكي خواصشود ولي داربست مهندسي بافت استفاده مي

 برقـرار  اسـتخوان  بـا  مـستقيم  پيوند و است خواناست يمعدن ساختار به شبيه بسيار آپاتيتهيدروكسي كيسرامويبا. ]10-12[كند مي
ي فينـانول ي هـا داربـست . آپاتيت پرداختندهيدروكسي/ به مطالعه كامپوزيت ژلاتين2005همكاران در سال  كيم و .]14،13[سازديم

. كردنـد  تهيـه  1پروپـانول -2-هگزا فلوئـور  -3،3،3،1،1،1 آپاتيت در حلال مناسب   هيدروكسي/  ژلاتين تيكامپوز قيطر از راي  مطلوب
همچنـين  ). 2الف  -2شكل  (كردند  آپاتيت مشاهده  هيدروكسي %20الكتروريسي موفق و نانوالياف يكنواخت در كامپوزيت با غلظت          

با افـزايش   ). 3 الف   -2شكل(است  آپاتيت، نانوالياف يكنواخت ولي همراه با گره ظاهر شده         هيدروكسي %40در كامپوزيت با غلظت     
رشد مطلـوب وگـسترش   ). 4 الف -2شكل(است  يت عدم يكنواختي و گره در ساختار نانوالياف مشاهده شدهآپاتغلظت هيدروكسي

 در اليـاف كـامپوزيتي      (ALP) ب نـشان داده شـده اسـت و فعاليـت آلكـالين فـسفاتاز                 -2سلول اسـتخواني بـه وضـوح در شـكل         
 آپاتيـت  هيدروكـسي %20ين افـزايش در نانوكامپوزيـت   ا تر است وآپاتيت در مقايسه با ژلاتين به مراتب بيشهيدروكسي/ژلاتين

پيشنهاد شد كه از اين كامپوزيـت بتـوان بعنـوان كامپوزيـت گراديـاني بـراي تـرميم بافـت         ).  ج-2شكل(است ظاهر شده تربيش
  .]15[) د-2شكل( سخت به طور مثال در دندان استفاده كرد/نرم
  

                                                           
1 1,1,1,3,3,3-hexafluoro-2-propanol (HFP) 
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ژلاتين - آپاتيتمورفولوژي الياف كامپوزيتي هيدروكسي 1(FESEM) ميدانيميكروسكوپ الكتروني روبشي گسيل ) 4-1الف( -2 شكل

- آپاتيت هيدروكسي%60) 4الف (آپاتيت هيدروكسي%40) 3الف(آپاتيت هيدروكسي %20) 2الف (ژلاتين تنها، ) 1الف : (شدهالكتروريسي
 ).ب(  ميكرومتر500و10 روز كشت با دو مقياس3ز آپاتيت بعد اهيدروكسي%20ميكروگراف الكتروني رشد سلولي در نانوالياف. ژلاتين

آپاتيت براي ترميم بافت تصوير و شماتيكي از كامپوزيت گرادياني بين ژلاتين و هيدروكسي) ج( روز كشت 7فعاليت آلكالين فسفاتاز بعد از 
  .]15[)د( نرم/سخت

                                                           
1 Field-emission SEM 
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 هيدروكسي آپاتيت/ 1لاكتيك اسيدالپلي -3-2

سازگاري و هـدايت بازسـازي اسـتخوان توجـه بـسيار زيـادي در حـوزه                 پذيري، زيست تخريبلاكتيك اسيد به دليل زيست      الپلي
 آپاتيت توسط كـيم و هيدروكسي/ لاكتيك اسيدال داربست كامپوزيتي پلي2008سال . ]17،16[پزشكي را به خود جلب كرده است

مـورد  ) كلروفرم/آب/اتانول(ه از حلال مناسب     شده با استفاد   الكتروريسي PLLA-HA كامپوزيت FESEMتصوير  . همكاران تهيه شد  
HSAآپاتيت تجاري بدون    باشد كه هيدروكسي  نتايج بيانگر اين مي   . مطالعه قرار گرفت  

دهد و صرفا تعدادي     نانوالياف تشكيل نمي   2
ع جـت و   مانع از يكنواخت شدن شـرو 3آپاتيت كلوخه شدهپودر هيدروكسي). 1 الف-3شكل(مهره چند ميكرون تشكيل شده است    

 شرايط بهتر شده ولي پـودر بـه طـور           HSAآپاتيت بدون    هيدروكسي 4ژلدر كامپوزيت با پودر سل    . ازدياد طول نانوالياف شده است    
ژل، تغيير چشمگير در مورفولـوژي محـصول         در پودر سل   HSA %1از سوي ديگر، با واسطه      ). 2 الف -3شكل(كامل همگن نيست    

با افزايش غلظت، الياف مستمر با متوسط       ). 3الف-3شكل(شود  ي كه الياف همگن مشاهده مي     االكتروريسي حاصل گرديد به نحوه    
 ).4 الف-3شكل( نانومتر مشاهده شد 1000-2000قطر يكنواخت 

  

  
 بدون HAپودر تجاري ) 1الف: (شده تحت شرايط مختلفالكتروريسي PLLA-HA  الياف كامپوزيتيSEMتصوير  )3-1الف( -3 شكل

HSA، )2الف(  ژل -سلپودرHA بدون HSA ،)3الف (ژل -پودر سلHA1 با% HSA ،)ارزيابي چسبندگي و رشد سلولي به روش ) بMTT 
  .]18[ روز كشت سلول7فعاليت آلكالين فسفاتاز بعد از ) ج(

                                                           
1 Poly (lactic acid) (PLLA) 
2 hydroxysteric acid (HSA) 
3 agglomerated 
4 Sol–gel 
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ALPفعاليـت   ). ب-3شـكل (  بـالاتر اسـت    PLLAدر مقايسه بـا      PLLA-HA  براي نانوكامپوزيت  7 در روز    1حيات سلول 
نانواليـاف   2

ايـن بـه سـبب حـضور بايوسـراميك       و) p < 0.001( بـه طـور چـشمگيري بـالاتربوده     PLLA نـسبت بـه   PLLA-HAمپوزيـت  كا
سـازي اسـتخوان دارد      و دوبـاره   3در نتيجه اين كامپوزيت نقش بسزايي در تحريك پاسخ سلولي استخوان          . آپاتيت است هيدروكسي

 .]18)[ج-3شكل(

 آپاتيتهيدروكسي/ كيتوسان -3-3
پذيري، هدايت الكتريكي  تخريبزيست پايين، سميت بالا، سازگاريجمله زيست از خصوصياتي ري آبدوست و دارايكيتوسان پليم

/ ي داربـست نـانوليفي كيتوسـان    زانگ و همكاران بـه تهيـه  2008در سال . ]19-22 [است قبول قابل ميكروبي ضد خواص و بالا
 افزودن سولفوكسيد بامتيلدي/آپاتيت در حلال استيك اسيدهيدروكسي/ ساننانوالياف كامپوزيت كيتو. آپاتيت پرداختندهيدروكسي

 ـالكترور نديفرآ بهبود منظور به دياكسلنياتيپل / كامپوزيـت كيتوسـان   نـانو  FESEMبـا مـشاهده مورفولـوژي       .  تهيـه كردنـد    يسي
 العادهفوقي  مولكول وزن ليدل به نيا و است داده رخ) ب-4 (شكل در موفقي  سندگير كه دنديرس جهينت نيا به آپاتيتهيدروكسي

 ممكن اسـت بـه عنـوان يـك     آپاتيتهيدروكسي/  نانوالياف كامپوزيتي كيتوسان.باشديم تركم غلظت وجود با دياكسلنياتيپل بالا
  .]23[داربست مناسب براي بازسازي استخوان مفيد باشد

  
اتيلن اكسايد با وزن  وزني پلي%20با :كيتوسان-آپاتيتيدروكسيشده ه نانوالياف كامپوزيتي الكتروريسيFESEMتصوير ) الف( -4 شكل

  .]23[كردنبعد از قليايي )د(در مقياس بالاتر ) ج(اتيلن با درصد وزني بالا در مقياس كم  وزني با پلي%10) ب(مولكولي متوسط 

 بتا تري كلسيم فسفات/كاپرولاكتونپلي -3-4
سـازگاري خـوب، فرآيندپـذيري سـاده و آسـان، نـرخ               پذيري بالا، زيست      اي انعطاف گريز است كه دار     استر آب كاپرولاكتون پلي پلي

فــسفات هماننــد كلــسيمتــري بتــا.]24-27[پــذيري پــايين و محــصول حاصــل از تخريــب آن غيرســمي اســت  تخريــبزيــست
ــسي ــت    هيدروك ــتخواني اس ــاء اس ــت الق ــازگاري و قابلي ــست س ــت داراي زي ــاران كامپ . ]28-30[آپاتي ــسكن و همك ــت اري وزي

نانواليـاف كـامپوزيتي    .  بعنـوان داربـست بـا روش الكتروريـسي مـورد بررسـي قراردادنـد               فـسفات كلـسيم تريبتا/كاپرولاكتون پلي
بعـدي  داربـست كـامپوزيتي سـه   . بدسـت آوردنـد  كلرومتان حلال ديدر با پارامتر نرخ جريان فسفاتكلسيمتريبتا/كاپرولاكتون پلي

ايـن  ). 5شـكل   (گيري تصادفي بدست آمده است      فسفات و با جهت   كلسيم  تريهاي متفاوت از بتا   هم پيوسته با غلظت   متخلخل و ب  
 /كـاپرولاكتون در نانواليـاف نانوكامپوزيـت پلـي      . ]31[)5شكل  (غضروف كاربرد دارد    -داربست خصوصا در فصل مشترك استخوان     

  . ]33،32[ آب داربست افزايش پيدا كندرود اندازه تخلخل، ميزان تخلخل و جذبفسفات انتظار ميكلسيمبتاتري
                                                           

1 Cell viability 
2 Alkaline phosphatase (ALP) activity  
3 Bone cell response 
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  .]31[ كلسيم فسفاتتريبتا/كاپرولاكتون پليشده كامپوزيتالياف الكتروريسي SEM تصوير -5 شكل

  هيدروكسي آپاتيت/كاپرولاكتونپلي -3-5
 ـ به تيآپاتيدروكسيه اختلاط، در طي فرآيند الكتروريسي      2014حسن و همكاران در سال        قـرار  مطالعـه  مـورد  كـاپرولاكتون يپل

 ـ بـوده  گـره  بـا  همـراه  و نـانومتر  صـورت  بـه  افي ـال قطـر  متوسـط  كاپرولاكتون،يپل تركم غلظت در. دادند  بـالا  غلظـت  دري ول
شـده كامپوزيـت     نانواليـاف الكتروريـسي    .اسـت  بـوده  همـوار  و صـاف  كرومتـر، يم صورت به افيال قطر متوسط كاپرولاكتون، يپل

 افي ـال و PCL في ـدرل آب جـذب  ) 6 (شكل در .متانول بدست آمد/ حلال مناسب كلروفرمآپاتيت در هيدروكسي /كاپرولاكتون پلي
PCL-HA ب و مقطر آب) الف (در وركردنغوطه از پس مختلفي  زمان فواصل در( SBF شـكل  دو هـر  در. اسـت  شده داده نشان 

 ـ في ـل آب جذب  ـا و شـده  روبـرو  كـاهش  بـا  مـشخص ي  زمـان  فاصـله  در كـاپرولاكتون، يپل  ـگرآب تيخاص ـ سـبب  بـه  ني ي زي
 ـامپوز ك ي آبدوسـت  زاني ـم اسـت  مشخص شكل دو هر در آنچهي  ول .باشديم كاپرولاكتون يپل  بـه  PCL از   PCL-HA ييف نـانول  تي

 يترشـوندگ .  شـده اسـت    اخـتلاط  PCL اسـت كـه بـا        يفـسفات مي بالا فاز كلس   ي آبدوست يت خاص يل به دل  ينوضوح بالاتر است و ا    
 تماس  يه موجب كاهش زاو   آن HA ي آبدوست تي با توجه به خاص    PCL  با HAاختلاط  .  شد يينتماس تع  يه با استفاده از زاو    افينانوال

-2جـدول ( شده است يان نماترشيب HA و PCL ي بالايها تماس در غلظتيه كاهش زاوين است و اشده يت كامپوزافيالدر نانو
پذيري و افزايش توانـايي جـذب آب        تخريببراي زيست تواند محيط مساعد    كاهش در زاويه تماس و افزايش آبدوستي مي       .]34[)4

 .هم كندهاي استخواني فرارا براي رشد سلول PCL-HA نانوالياف كامپوزيتي

  
سازي شده مايع شبيه )آب مقطر ب )ور كردن الف در بازه زماني مختلف پس از غوطهPCL-HA و PCLجذب آب الياف  -6 شكل

  .]34[بدن
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   .]34[با غلظت مختلف PCL-HA و PCL گيري زاويه تماس از اليافاندازه -1 جدول
20%HA/12.5% 

PCL 

10%HA/12.5% 

PCL 

0%HA/12.5% 

PCL 

20%HA/7.5% 

PCL 

10%HA/7.5% 

PCL 

0%HA/7.5% 

PCL 
Composition 

  يريگجهينت - 4
 بـه  توجـه  بـا . شد سراميك به روش الكتروريسي  پرداخته        -در اين تحقيق به ارائه مروري بر توليد نانو الياف نانو كامپوزيتي پليمر            

ي تينانوكـامپوز ي  هـا  داربـست  مطلوبي  كيمكان خواص و بالا تخلخل سطح ،يريپذ بيتخر ستيز بالا،ي  سازگار ستيز خواص
 دادكـه  نـشان  آمده بدست نتايج .گرفت صورت ALP آزمايشاتي به منظور بررسي مورفولوژي داربست ها، ميزان جذب آب، فعاليت

توانند داربست هـاي مناسـبي بـراي اهـداف          توجه به مورفولوژي و خواص بيولوژيك مناسب مي       سراميك با   -هاي پليمر كامپوزيت
 . مهندسي بافت استخوان باشند
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