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چکیده
شیشه‌های زیست‌فعال به عنوان یکی از مواد مهم در کاربردهای پزشکی و مهندسی بافت مورد توجه قرار گرفته‌اند. درک ساختار شیشه‌های زیست‌فعال برای پیش‌بینی خواص آن‌ها بسیار حائز اهمیت است، از این رو شبیه‌سازی دینامیک مولکولی یک روش مناسب برای بررسی خواص شیشه‌های زیست‌فعال در کنار نتایج تجربی به کار برده می‌شود. بنابراین در این پژوهش با استفاده از شبیه‌سازی دینامیک مولکولی به مطالعه ساختار کوتاه‌برد، میان‌برد و بلندبرد شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO و همچنین به مطالعه ضرایب خودنفوذی با استفاده از میانگین مربع جابه‌جایی اتم‌ها پرداخته شد. برای مطالعه ساختار کوتاه‌برد، اندازه پیوندهای Si-O، Ca-O و O-O بررسی شد که برای شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO به ترتیب برابر با (Å) 01/0 ± 615/1، 01/0 ± 385/2 و 01/0 ± 625/2 و برای شیشه زیست‌فعال 60SiO2-40CaO به ترتیب (Å) 01/0 ± 615/1، 01/0 ± 375/2 و 01/0 ± 635/2 گزارش گردید. برای مطالعه ساختار میان‌برد، به بررسی عدد هم‌آرایی اتم‌ها، توزیع اکسیژن‌های پل‌زن و غیر پل‌زن و توزیع Qn پرداخته و ارتباط آن‌ها با زیست‌فعالی بررسی شد و چگالی شیشه‌های زیست‌فعال مورد ارزیابی قرار گرفت که چگالی ترکیب شیشه‌ زیست فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO به ترتیب برابر با (g/cm3) 01/0±61/2 و 01/0±47/2 به دست آمد. همچنین ضرایب خودنفوذی اتم‌ها در دماهای (K) 2000 و 1500 بررسی شد و نتایج نشان داد که با افزایش دما، ضریب خودنفوذی اتم‌ها افزایش می‌یابد. نتایج به دست آمده برای ساختار کوتاه‌برد با استفاده از نتایج پژوهش‌های اخیر مورد صحت‌سنجی قرار گرفت و خواص زیست‌فعالی ترکیب شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO با یکدیگر مقایسه گردید. نتایج نشان داد که شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO تخریب‌پذیری بیشتر و شیشه زیست‌فعال 60SiO2-40CaO توانایی تشکیل هیدروکسی‌آپاتایت بیشتری دارد و با توجه به خواص مذکور در کاربردهای مهندسی بافت استفاده شوند.
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1- مقدمه
شیشه‌های زیست‌فعال[footnoteRef:1] به عنوان یکی از مواد زیستی نوین و پرکاربرد در حوزه مهندسی بافت و پزشکی بازساختی به دلیل توانایی منحصر‌به فرد خود در برقراری پیوند با بافت‌های زنده و تحریک ترمیم استخوان، بسیار مورد توجه قرار گرفته‌اند ]1-4[.  همچنین، این مواد زیستی نخستین بار توسط پروفسور هنچ در دهه ۱۹۶۰ میلادی سنتز شدند و تاکنون مطالعات بسیاری به منظور انتخاب ترکیب شیمیایی بهینه و بهبود عملکرد آن‌ها انجام گردیده است. ضمن اینکه شیشه‌های زیست‌فعال به دلیل تشکیل لایه هیدروکسی‌آپاتایت[footnoteRef:2] بر روی سطح خود پس از قرارگیری در محلول شبیه‌سازی شده بدن[footnoteRef:3]، توانایی برقراری پیوندی مستحکم با استخوان و بافت‌های زنده را دارند. علاوه بر این ویژگی منحصربه فرد مذکور، آن‌ها را به موادی ایده‌آل برای کاربردهای ارتوپدی، دندانپزشکی و ترمیم بافت‌های نرم تبدیل کرده است ]7-5[. ذکر این نکته حائز اهمیت است که یکی از مهم‌ترین گروه‌های شیشه‌های زیست‌فعال، شیشه‌های زیست‌فعال پایه سیلیکاتی (SiO2) هستند که به دلیل خواص مکانیکی مناسب، نرخ انحلال قابل کنترل و توانایی بالا در تحریک پاسخ‌های زیستی، به طور گسترده مورد مطالعه قرار گرفته‌اند ]5-10[. همچنین ترکیب شیمیایی شیشه‌های زیست‌فعال پایه سیلیکاتی، نقش کلیدی در تعیین خصوصیات فیزیکی، مکانیکی و زیستی آن‌ها دارد و آلایش مقادیر مختلفی از اکسید‌هایی مانند SiO₂ و CaO در ترکیب شیمیایی آن‌ها، بر میزان انحلال‌پذیری، تشکیل لایه هیدروکسی‌آپاتایت، استحکام مکانیکی و پاسخ سلولی تاثیرگذار است ]11-12[. ضمن اینکه، افزایش میزان SiO₂ در ترکیب شیمیایی شیشه زیست‌فعال، منجر به کاهش نرخ انحلال شبکه شیشه و افزایش پایداری شیمیایی[footnoteRef:4] می‌گردد. این در حالی است که افزایش میزان CaO در ترکیب شیمیایی آن‌ها، زیست‌فعالی شیشه‌ها را از طریق تشکیل سریع‌تر هیدروکسی‌آپاتایت بهبود می‌بخشد. بنابراین، انتخاب ترکیب شیمیایی بهینه شیشه زیست‌فعال پایه سیلیکاتی برای دستیابی به کنترل نرخ تخریب کنترل شده، استحکام مکانیکی و زیست‌فعالی آن‌ها، یکی از چالش‌های اصلی در توسعه شیشه‌های زیست‌فعال پایه سیلیکاتی است ]13-15[. همچنین، روش دینامیک مولکولی[footnoteRef:5] به ‌عنوان یک ابزار قدرتمند در مقیاس اتمی، امکان بررسی دقیق برهم‌کنش‌های اتمی، تشکیل پیوندها، طول پیوندها، زوایای بین پیوندها و پویایی شبکه[footnoteRef:6] را فراهم می‌سازد و شبیه‌سازی رفتار مواد زیستی در شرایط برون‌تنی در محلول شبیه‌سازی بدن و در شرایط درون‌تنی در محلول فیزیولوژی بدن، درک عمیق‌تری از رفتار ساختاری شیشه‌ها را به ارمغان می‌آورد ]16،17[. ضمن اینکه، در بررسی شیشه‌های زیست‌فعال، اکسیژن‌های پل‌زن نشان‌دهنده اکسیژن‌هایی با دو پیوند اتمی و اتصال‌دهنده سایر یون‌ها به یکدیگر بوده و اکسیژن‌های غیرپل زن، یک پیوند با اتم‌های سیلیسیم  را دارند. علاوه بر این در شیشه‌های زیست‌فعال پایه سیلیکاتی، افزایش نسبت اکسیژن‌های پل‌زن به اکسیژن‌های غیر پل‌زن، منجر به افزایش اتصال شبکه شده و نرخ تخریب را در این مواد کاهش می‌دهند ]18[. همچنین، مطالعات اخیر دینامیک مولکولی به درک بهتر شیشه‌های زیست‌فعال کمک کرده و نقش کلیدی یون‌های مختلف موثر در تشکیل لایه هیدروکسی‌آپاتیت را در آن بررسی می‌کند ]19-20[. هدف از این مطالعه، مقایسه تأثیر ترکیب شیمیایی بر ساختار کوتاه‌برد و میان‌برد، پایداری ساختاری و رفتار دینامیکی شیشه‌های زیست‌فعال پایه سیلیکاتی با ترکیب شیمیایی 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO سنتز شده به روش ذوبی-آبدهی[footnoteRef:7] می‌باشد. همچنین، یافته‌های این مطالعه می‌تواند با استفاده از شبیه‌سازی شیشه‌های زیست‌فعال به کمک دینامیک مولکولی، به درک بهتر رابطه میان ترکیب شیمیایی و رفتار زیستی شیشه‌های زیست‌فعال کمک کرده و راه را برای طراحی مواد زیستی پیشرفته با عملکرد بهینه در محیط‌های زیستی هموار سازد. [1: - Bioactive glasses (BGs)]  [2: - Hydroxyapatite (HA)]  [3: - Simulated body fluid (SBF)]  [4: - Chemical stability]  [5: - Molecular Dynamics]  [6: - Network dynamics]  [7: - Melting-quenching method] 

2- روشهای انجام تحقيق
[bookmark: _Hlk59628127]1-2- میدان نیرو[footnoteRef:8] مورد استفاده در شبیه‌سازی [8: - Force field] 

در این پژوهش، برای شبیه‌سازی دینامیک مولکولی دو ترکیب 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO از میدان نیروی ترکیبی لنارد-جونز کوتاه‌برد[footnoteRef:9] و میدان نیروی بلندبرد کولن[footnoteRef:10] استفاده شد که رابطه (1) این میدان نیروی ترکیبی ارائه شده است.  [9: - Short-range lennard-jones]  [10: - Long-range coulomb] 

(1)                                                                                                                                  
در این رابطه، جمله اول برابر با میدان نیروی کولن و جمله دوم برابر با میدان نیروی لنارد-جونز می‌باشد. مقادیر e، ، Zi و Zj به ترتیب برابر با بار الکتریکی[footnoteRef:11] و ثابت گذردهی در خلاء[footnoteRef:12]، بار الکتریکی جز i و بار الکتریکی جز j می‌باشند. همچنین مقدار  و  ضرایب میدان نیروی لنارد-جونز و  فاصله بین دو ذره i و j است. مقادیر ضرایب میدان نیروی ترکیبی ذکر شده در جدول (1) قابل مشاهده است. [11: - Electrical charge]  [12: - Vacuum permittivity] 

جدول 1- مقدار ضرایب میدان نیروی ترکیبی
	[bookmark: _Hlk193830419]لنارد-جونز
	بار الکتریکی اتمی
	

	
	
	
	پیوند بین اتمی

	4988/1
	16692/1
	4/2
	Si-O

	4203/2
	08404/0
	2/1
	Ca-O

	2528/3
	01407/0
	2/1 -
	O-O

	1978/4
	00011/0
	2/1
	Ca-Ca

	0
	0
	4/2
	Si-Si

	0
	0
	-
	Si-Ca



2-2- روش شبیه‌سازی
برای تهیه ترکیب شیمیایی شیشه‌های زیست‌فعال شبیه‌سازی شده 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO از روش ذوبی-آبدهی استفاده شد که به این منظور ابتدا اتم‌های Si، O و Ca در جعبه شبیه‌سازی[footnoteRef:13] قرار داده شد. تعداد هر نوع اتم‌ مطابق با ترکیب شیمیایی شیشه زیست‌فعال تعیین شد تا ترکیب شیمیایی شیشه زیست‌فعال به درستی شبیه‌سازی شود که مقادیر و نام شیشه‌ها در جدول (2) آمده است. پس از آماده‌سازی جعبه شبیه‌سازی، برای محاسبه برهم‌کنش‌های کولنی، از روش ذره-ذره ذره-مش[footnoteRef:14] با خطای نسبی 6-10 و نیز برای اعمال نتایج شبیه‌سازی به ابعاد بزرگ و حذف اثرات سطحی، از شرایط مرزی متناوب[footnoteRef:15] استفاده شد و همچنین گام زمانی[footnoteRef:16] (fs) 1 برای انجام انتگرال‌گیری عددی استفاده گردید. ضمن اینکه برای کاهش زمان محاسبات نیروهای بین اتمی از شعاع قطع[footnoteRef:17] (Å) 10 استفاده شد. برای انجام شبیه‌سازی شیشه‌ زیست‌فعال، ابتدا به مدت (ps) 5 در دمای (K) 300 تحت هنگرد کانونی[footnoteRef:18] (ذرات، حجم و دما ثابت) قرار گرفت. سپس دمای جعبه شبیه‌سازی تا دمای (K) 5000 حرارت داده شد تا ترکیب شیمیایی شیشه زیست‌فعال ذوب شود سپس به مدت (ps) 150 در این دما قرار گرفت. این کار به منظور  حذف اثراتی که در نتیجه  ایجاد ساختار به وسیله قرار گیری تصادفی اتم‌ها انجام شد تا ترکیب کاملا در شرایط حقیقی قرار گیرد. سپس تا دمای (K) 3000، جعبه شبیه‌سازی با سرعت (K/ps) 1 سرد شد. برای دستیابی به چگالی شیشه زیست‌فعال از تحت هنگرد کانونی بزرگ[footnoteRef:19]  (دما، فشار و ذرات ثابت) به مدت (ps) 100 قرار گرفت تا به تعادل برسد. سپس مجدد با سرعت (K/ps) 1 تا دمای (K) 300 سرد شده و پس از آن به مدت به (ps) 100 در دو مرحله به ترتیب تحت هنگرد هنگرد کانونی بزرگ (دما، فشار و ذرات ثابت) و هنگرد کانونی کوچک[footnoteRef:20] (ذرات، حجم و انرژی ثابت) قرار گرفت تا ساختار تعادلی حاصل شده و مشخصه‌یابی انجام شود.  [13: - Simulation ]  [14: - Partial-Partial Partial-mesh (PPPM)]  [15: - Periodic boundary]  [16: - Time step]  [17: - Cutoff]  [18: - Canonical ensemble (NVT)]  [19: - Isothermal-isobaric ensemble (NPT)]  [20: - Micro-canonical ensemble (NVE)] 

جدول 2- مقادیر ترکیب شیمیایی و نام شیشه‌های زیست‌فعال شبیه‌سازی شده
	ابعاد جعبه شبیه‌سازی 
	اتم Si
	اتم O
	اتم Ca
	ترکیب شیمیایی شیشه زیست‌فعال
	نام شیشه ‌زیست‌فعال

	5/31
	280
	840
	280
	50SiO2-50CaO
	50-BAD

	5/31
	324
	864
	216
	60SiO2-40CaO
	60-BAD



3-2- روش مشخصه‌یابی
برای مشخصه‌یابی ساختار شیشه‌های‌ زیست‌فعال شبیه‌سازی شده، از تابع توزیع پیوندی[footnoteRef:21] و زاویه‌ای[footnoteRef:22] برای مطالعه ساختار کوتاه‌برد، از انتگرال تابع توزیع پیوندی برای محاسبه عدد هم‌آرایی اتم‌ها بکار گرفته شد. تعداد اتم‌های اکسیژن پل‎زن[footnoteRef:23] و غیر پل‌زن و مقادیر Qn مورد محاسبه قرار گرفت تا ساختار میان‌برد مشخص شود سپس برای ساختار بلند‌برد، چگالی ترکیب شیمیایی شیشه‌های زیست‌فعال مورد اندازه‌گیری قرار گرفت. ضمن اینکه از روش میانگین مربع جابه‌جایی[footnoteRef:24] اتم‌ها در دماهای (K) 1500 و 2000 استفاده شد که پس از ترسیم نمودار میانگین مربع جابه‌جایی و معادله انیشتین[footnoteRef:25]، ضرایب خودنفوذی[footnoteRef:26] اتم‌ها تعیین شد. [21: - Pair distribution function]  [22: - Angle distribution function]  [23: - Bridging oxygen]  [24: - Mean square displacement]  [25: - Einstein equation ]  [26: - Self-Diffusion coefficient ] 

3- نتایج و بحث
1-3- ساختار کوتاه‌برد
در این پژوهش، برای بررسی ساختار کوتاه‌برد شیشه، از تابع توزیع شعاعی و زاویه‌ای استفاده شد تا اندازه پیوندها و زاویه بین پیوندی محاسبه شود و سپس این مقادیر با نتایج سایر پژوهش‌ها مقایسه شد. شکل (1 (الف-ب)) شیشه‌ زیست‌فعال را نشان می‌دهد که در این شکل، اتم‌های سبز، قرمز و زرد به ترتیب مربوط به اتم‌های کلسیم، اکسیژن و سیلیسیم می‌باشند. همچنین در شکل (1 (پ-ت))، تابع توزیع پیوندی برای پیوندهای Si-O، Ca-O و O-O برای ترکیب شیشه‌های زیست‌فعال شبیه‌سازی شده 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO نمایش داده شده است. مطابق این شکل، می‌توان نتیجه‌ گرفت که میانگین اندازه پیوند Si-O برای هر دو ترکیب (Å) 01/0±615/1 و برای پیوندهای Ca-O و O-O برای شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO به ترتیب برابر با (Å) 01/±0 385/2 و 01/0± 625/2 و برای شیشه زیست‌فعال 60SiO2-40CaO به ترتیب برابر با (Å) 01/2±0/375 و01/0±635/2 می‌باشد. ضمن اینکه در جدول (3)، مقادیر اندازه پیوند را برای شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO ارائه شده است.
جدول 3- اندازه پیوند شیشه‌های زیست‌فعال
	O-O (Å)
	Ca-O (Å)
	Si-O (Å)
	ترکیب شیمیایی شیشه زیست‌فعال
	نام شیشه ‌زیست‌فعال

	625/2
	385/2
	615/1
	50SiO2-50CaO
	50-BAD

	635/2
	375/2
	615/1
	60SiO2-40CaO
	60-BAD



نتایج گزارش شده توسط پدون[footnoteRef:27] و همکاران نشان داد که اندازه پیوند Si-O و Ca-O به ترتیب برابر با (Å) 61/1 و 37/2 می‌باشد [21]. همچنین نتایجی که مالاواسی[footnoteRef:28] و همکاران گزارش کردند، نشان داد که با افزایش مقدار CaO در ترکیب شیمیایی شیشه زیست‌فعال دوجزئی SiO2-CaO، اندازه پیوند Ca-O افزایش می‌یابد. ضمن اینکه اندازه پیوند O-O در پژوهش جبراویی[footnoteRef:29] و همکاران، بین (Å) 62/2 تا 7/2 گزارش شد و همچنین اندازه پیوندهای Si-O و Ca-O در پژوهش جبراویی و همکاران با مقادیر این پژوهش مطابقت دارد ]22-23[. [27: - Pedone]  [28: - Malavasi]  [29: - Jabraoui] 
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شکل 1- ترکیب شیمیایی شیشه‌های زیست‌فعال الف- 50SiO2-50CaO، ب- 60SiO2-40CaO، تابع توزیع پیوندی شیشه‌های زیست‌فعال پ- 50SiO2-50CaO، ت- 60SiO2-40CaO.
[bookmark: _Hlk193474313]تابع توزیع زاویه‌ای در شکل (2) قابل مشاهده است که طبق آن، اندازه زاویه‌ O-Si-O (شکل 2-ت) در ترکیب شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO به ترتیب برابر با 5/0±9/108 و 5/0±3/108 درجه گزارش گردید. همچنین، اندازه زاویه O-Ca-O (شکل 2-ث) از روی دو پیک در نمودار ترکیب شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO، برابر با میانگین زاویه 60 و 81 درجه اندازه‌گیری شد. ضمن اینکه، زوایای Si-O-Si و Ca-O-Ca و Si-O-Ca (شکل 2-الف-پ) به علت ساختار نامنظم شیشه‌ زیست‌فعال، فاقد نظم واضح می‌باشد اما میانگین زاویه Si-O-Si برای شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO به ترتیب برابر با 3/0± 4/147 و 3/0± 8/147 درجه تعیین شد. علاوه بر این زاویه در بازه بین 180-115 درجه، قابل مشاهده هستند. میانگین اندازه زاویه Ca-O-Ca برای ترکیبات شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO به ترتیب برابر با 3/0±3/102 و 3/0±53/101 درجه می‌باشد و همچنین برای پیوند Si-O-Ca دو پیک برای شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO در زوایای حدودی 93 و 123 درجه و برای شیشه زیست‌فعال 60SiO2-40CaO در زوایای تقریبی 91 و 124 درجه مشاهده گردید. با توجه به نمودار می‌توان استناد کرد که با افزایش مقدار CaO تمایل به برقراری این نوع زاویه در مقدار حدودی 90 درجه افزایش می‌یابد. ضمن اینکه نتایج در مطالعه مالاواسی مقادیر زاویه O-Si-O بین 108 تا 109 درجه گزارش شد و مقدار گزارش شده برای اندازه زاویه‌ Si-O-Si نشان داده است که با افزایش میزان CaO در ترکیب شیشه‌ زیست‌فعال دوجزئی SiO2-CaO، کاهش می‌یابد. با بررسی بیشتر گزارش‌ آن‌ها، مقدار CaO از 30-10 درصد به ترتیب با کاهش اندازه زاویه Si-O-Si در 154-148 درجه مشاهده شد که نشان می‌دهد در صورت ادامه روند کاهشی، مقادیر این پژوهش از صحت کافی برخوردار است ]23[. همچنین در پژوهش دیگر توسط هو[footnoteRef:30] و همکاران، مقدار گزارش شده برای اندازه زاویه O-Ca-O برابر با 90 و 60 درجه است [8]. [30: - Hou] 

[image: ]
شکل 2- تابع توزیع زاویه‌ای ترکیب شیمیایی شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO.
2-3- ساختار میان‌برد
1-2-3- بررسی توزیع عدد هم‌آرایی اتم‌ها
[bookmark: _Hlk193802789]عدد هم‌آرایی اتم‌های Ca نسبت به O و O نسبت به Si در فواصل شعاعی مختلف در شکل (3) نمایش داده شده است. برای اتم‌های Ca شعاع قطع (Å) 0/3 و برای اتم‌های O شعاع قطع متناظر با اولین دره در تابع توزیع پیوندی Si-O که در شعاع (Å) 8/1 واقع است در نظر گرفته شد. 
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شکل 3- عدد هم‌آرایی اتم‌های Ca نسبت به O و O نسبت به Si در فواصل شعاعی مختلف در شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO.
برای ترکیب شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO، میانگین عدد هم‌آرایی برای اتم Ca نسبت به اتم O برابر با 79/5 و برای اتم O نسبت به اتم Si برابر با 3/1 و به همین ترتیب برای ترکیب شیشه زیست‌فعال 60SiO2-40CaO برای اتم Ca نسبت به اتم O و برای اتم O نسبت به اتم Si به ترتیب برابر با 52/5  و 5/1 تعیین شد. همچنین عدد هم‌آرایی اتم Si نسبت به O در شعاع قطع (Å) 8/1 برای هر دو ترکیب شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO برابر با 4 محاسبه شد که نشان می‌دهد که اتم‌های Si به همراه اتم‌های O شبکه‌های چهارگوش[footnoteRef:31] تشکیل می‌دهند. ضمن اینکه مقادیر عدد هم‌آرایی گزارش شده در پژوهش مالاواسی و همکاران، برای عدد هم‌آرایی اتم Si نسبت به O را برابر با 4 تعیین شد. علاوه بر این، برای میانگین عدد هم‌آرایی اتم‌های Ca نسبت به اتم‌ O و اتم‌های O نسبت به اتم Si نشان داده که با افزایش مقدار CaO، میانگین عدد هم‌آرایی Ca نسبت به اتم O افزایش و عدد هم‌آرایی O نسبت به اتم Si کاهش می‌یابد [23]. جدول (4) عدد هم‌آرایی را برای دو ترکیب شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO نمایش می‌دهد. [31: - Tetrahedral] 

جدول 4- عدد هم‌آرایی اتم‌ها
	O-Si
	Ca-O
	Si-O
	ترکیب شیمیایی شیشه زیست‌فعال
	نام شیشه ‌زیست‌فعال

	33/1
	79/5
	4
	50SiO2-50CaO
	50-BAD

	5/1
	52/5
	4
	60SiO2-40CaO
	60-BAD



2-2-3- بررسی توزیع اکسیژن‌های پل‌زن و غیر‌ پل‌زن
مطابق محاسبات انجام شده، توزیع اکسیژن‌های پل‌زن و غیرپل‌زن برای ترکیب شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO به ترتیب برابر با 34 و 66 درصد و برای ترکیب شیشه زیست‌فعال 60SiO2-40CaO به ترتیب برابر با 51 و 49 درصد می‌باشد که این مقادیر در شکل (4 الف-پ) مشاهده می‌شود. بر اساس نتایج به دست آمده، ترکیب شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO به علت کمتر بودن اکسیژن پل‌زن، از پایداری کمتری برخوردار بوده و توانایی تخریب پذیری[footnoteRef:32] بیشتری را دارد. مطابق با گزارش حاصل از پژوهش جبراویی و همکاران، با افزایش مقدار CaO، مقدار اکسیژن‌های غیر پل‌زن افزایش می‌یابد که صحت نتایج حاصل از این پژوهش را تایید می‌کند [22]. [32: - Degradation] 

3-2-3- بررسی توزیع Qn و تشکیل شبکه در ساختار
توزیع Qnها به عنوان یکی از مشخصه‌های ساختاری مهم در شیشه‌های زیست‌فعال است که مقدار n برابر است با تعداد اتم اکسیژن پل‌زن که به اتم Si متصل می‌باشد. همچنین در شکل (4-ت) توزیع Qn در ترکیب شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO ارائه شده است که طبق آن با افزایش مقدار CaO در ترکیب شیشه زیست‌فعال دو جزئی پایه سیلیکاتی[footnoteRef:33]، میزان توزیع Q4  و Q3 کاهش می‌یابد و منجر به افزایش میزان Q2، Q1 و Q0 نیز می‌گردد. ضمن اینکه در این پژوهش با افزایش 10 درصد مولی مقدار CaO، کاهش 14 و 15 درصدی به ترتیب در توزیع Q4 و Q3 و افزایش 13، 10 و 6 درصدی به ترتیب در توزیع Q2، Q1 و Q0 گزارش شد که این مقادیر در جدول (5) نیز آورده شده است.  [33: - Binary silicate Bioactive glasses] 

جدول 5- درصد توزیع Qn در شیشه زیست‌فعال
	Q4
	Q3
	Q2
	Q1
	Q0
	ترکیب شیمیایی شیشه زیست‌فعال
	نام شیشه ‌زیست‌فعال

	6
	26
	41
	20
	7
	50SiO2-50CaO
	50-BAD

	20
	41
	28
	10
	1
	60SiO2-40CaO
	60-BAD



مطابق نتایج حاصل از پژوهش تیلوکا[footnoteRef:34]، با افزایش میزان توزیع Q2، زیست‌فعالی افزایش می‌یابد که با تعمیم پژوهش تیلوکا به نتایج این پژوهش، می‌توان برداشت کرد که ترکیب شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO، زیست‌فعالی بیشتری از خود نشان می‌دهد [20]. همچنین در شکل (4-ث-ج) شبکه Si-O در شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO نمایش داده شده است. [34: - Tilocca] 
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شکل 4- الف- توزیع اکسیژن‌های پل‌زن و غیرپل‌زن و ب- توزیع Qn شیشه‌های زیست‌فعال، پ و ت- درصد اکسیژن‌های پل‌زن و غیرپل‌زن، ث و ج- شبکه Si-O در شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO.
3-3- ساختار بلندبرد
شیشه‌های زیست‌فعال فاقد نظم بلنددامنه هستند به همین دلیل تنها مشخصه برای ساختار بلندبرد شیشه‌های زیست‌فعال، چگالی آن‌ها می‌باشد. از این رو پس از انجام مراحل شبیه‌سازی، چگالی ترکیب شیشه‌ زیست‌فعال  50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO به ترتیب برابر با (g/cm3) 01/2±0/61 و 01/0±2/47 محاسبه گردید.
4-3- تعیین ضرایب خودنفوذی
با استفاده از میانگین مربع جابه‌جایی اتم‌های Ca و Si، ‌می‌توان ضرایب خود نفوذی این اتم‌ها را به وسیله معادله انیشتین محاسبه کرد. شکل (5) میانگین مربع جابه‌جایی اتم‌های Ca و Si را برای ترکیب شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO در دماهای (K) 2000 و 1500 را نشان می‌دهد.
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شکل 5- میانگین مربع جابه‌جایی اتم‌های Ca و Si برای ترکیب شیشه‌های زیست‌فعال  50SiO2-50CaO در دمای الف- (K) 1500 و ب- (K) 2000، برای ترکیب شیشه‌های زیست‌فعال 60SiO2-40CaO در دمای پ- (K) 1500 و ت- (K) 2000.
مطابق معادله انیشتین، با استفاده از شیب نمودارهای میانگین مربع جابه‌جایی بر حسب زمان، می‌توان ضرایب نفوذ را محاسبه کرد و این نتایج در جدول (6) قابل مشاهده است. 
جدول 6- ضرایب خودنفوذی اتم‌ها در شیشه‌ زیست‌فعال
	
	DSi(m2/s)
	DCa(m2/s)

	دما  (K)
	1500
	2000
	1500
	2000

	50SiO2-50CaO
	14-10×4
	13-10×6/1
	13-10×2/1
	10-12×2/2

	60SiO2-40CaO
	14-10×4
	13-10×8/4
	10-12×4/1
	10-11×902/2



همچنین لگاریتم طبیعی ضرایب خودنفوذی بر حسب معکوس زمان در شکل (6) نمایش داده شده است. مطابق نتایج به دست آمده، ضرایب خودنفوذی اتم‌ها با افزایش دما، افزایش می‌یابد. همچنین طبق نتایج، ضرایب خودنفوذی اتم Ca نسبت به Si بیشتر است و سریعتر در ساختار نفوذ می‌کند. ضمن اینکه با کاهش مقدار CaO در ترکیب شیمیایی، ضریب خودنفوذی به ترتیب در دمای (K) 1500 و 2000 مقدار 6/11 و 19/13 برابر افزایش یافت. این نتایج نشان می‌دهد که به علت کاهش اتم‌های Ca در اطراف اتم‌های هم نوع خود، فضای بازتری برای نفوذ اتم‌های Ca محیا شده در نتیجه نفوذ آن‌ها تسهیل می‌گردد.
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شکل 6- لگاریتم طبیعی ضرایب خودنفوذی شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO.
4- نتیجه‌گیری
در این پژوهش، به مطالعه خواص ترکیب شیمیایی شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO با استفاده از شبیه‌سازی دینامیک مولکولی پرداخته شد. همچنین به این منظور ساختار کوتاه‌برد، میان‌برد و بلندبرد و ضرایب خودنفوذی مطالعه گردید. از این رو، برای مطالعه ساختار کوتاه‌برد، اندازه پیوندهای بین اتمی و زاویه بین این پیوندها مورد بررسی قرار گرفت که اندازه پیوندهای Si-O، Ca-O و O-O برای شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO به ترتیب برابر با (Å) 01/0 ± 615/1، 01/0 ± 385/2 و 01/0± 625/2 و برای شیشه زیست‌فعال 60SiO2-40CaO به ترتیب (Å) 01/0± 615/1، 01/0 ± 375/2 و 01/0± 635/2 گزارش شد. ضمن اینکه، نتایج به دست آمده حاکی از آن است که اندازه پیوند Si-O به ترکیب شیشه زیست‌فعال وابسته نیست اما اندازه پیوند Ca-O به ترکیب شیشه‌ زیست‌فعال وابسته بوده و با افزایش میزان CaO در ترکیب، اندازه پیوند افزایش می‌یابد. علاوه بر این، اندازه زاویه O-Si-O برای شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO به ترتیب برابر با 5/0±9/108 و 5/0±3/108 درجه و برای اندازه زاویه O-Ca-O نیز برای هر دو ترکیب برابر با 81 و 60 درجه محاسبه گردید. همچنین مقادیر اندازه زاویه میانگین Si-O-Si برای شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO به ترتیب برابر با 3/0 ± 4/147 و 3/0 ± 8/147 درجه اندازه‌گیری شد.
 برای مطالعه ساختار میان‌برد، به محاسبه عدد هم‌آرایی اتم‌ها نسبت به اتم O، توزیع اکسیژن‌های پل‌زن و غیر پل‌زن و Qn‌ها در ساختار شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO پرداخته شد که مطابق با نتایج به دست آمده عدد هم‌آرایی اتم Si نسبت به اتم O در هر دو ترکیب شیشه زیست‌فعال برابر با 4 بود که نشان دهنده ساختارهای چهارگوش در شبکه است. همچنین میانگین عدد هم‌آرایی اتم Ca نسبت به اتم O در ترکیب شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO به ترتیب  برابر با 79/5 و 52/5 و برای اتم O نسبت به اتم Si به همین صورت برای شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO به ترتیب برابر با 33/1 و 5/1 گزارش شد. ضمن اینکه طبق نتایج، توزیع اکسیژن‌های پل‌زن و غیر پل‌زن در ترکیب شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO به ترتیب 34 و 51 درصد برای اکسیژن پل‌زن محاسبه شد. علاوه بر این توزیع Qn در ترکیب شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO به ترتیب برای Q0 تا Q4 برابر با 7، 20، 41، 26 و 6 درصد و برای ترکیب شیشه زیست‌فعال 60SiO2-40CaO به همین صورت برابر با 1، 10، 28، 41 و 20 درصد اندازه‌گیری شد که نشان دهنده این است که شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO به علت کمبود اکسیژن پل‌زن در ساختار خود و داشتن توزیع بیشتر Q2، Q1 و Q0، تخریب‌پذیری بیشتری از خود نشان می‌دهد.
 برای مطالعه ساختار بلندبرد به علت ساختار نامنظم شیشه‌های زیست‌فعال، تنها به چگالی آن‌ها پرداخته شد که برای شیشه‌های زیست‌فعال 50SiO2-50CaO و 60SiO2-40CaO در دمای (K) 300 به ترتیب برابر با (g/cm3)  01/2±0/61 و 01/0±2/47 گزارش گردید. بنابراین طبق نتایج حاصل از این پژوهش، ضریب خودنفوذی اتم Ca در شیشه زیست‌فعال 60SiO2-40CaO بیشتر از شیشه زیست‌فعال 50SiO2-50CaO است که این امر منجر به توانایی بالاتر شیشه مذکور در رهایش یون Ca و به تبع آن افزایش نرخ تشکیل هیدروکسی‌آپاتایت بر روی سطح شیشه می‌گردد.
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Abstract
Bioactive glasses (BGs) have been considered as one of the important materials in medical and tissue engineering (TE) applications. Understanding the structure of BGs is very important factor for predicting their properties, hence molecular dynamics (MD) simulation is a suitable method to investigate the properties of BGs along with experimental investigations. Therefore, in this study, the short-range, medium-range and long-range structures of 50SiO2-50CaO and 60SiO2-40CaO bioactive glasses were studied using MD simulation, and the self-diffusion coefficients were also calculate using the mean square displacement (MSD) of atoms. To study the short-range structure, the bond length of Si-O, Ca-O and O-O bonds of 50SiO2-50CaO BG were investigated and reported 1.615 ± 0.01/01, 2.385 ± 0.01 and 2.625 ± 0.01, respectively. Meanwhile, 1.615 ± 0.01/01, 2.375 ± 0.01 and 2.635 ± 0.01 were reported for 60SiO2-40CaO BG, respectively. To study the medium-range structure, the coordination number (CN) of atoms, the distribution of bridging and non-bridging oxygens (NBO), and the distribution of Qn were studied and their relationship with bioactivity was investigated. Additionally, the density of BGs was investigated and 2.47±0.01 g/cm3 and 2.61±0.01 g/cm3 were reported for 50SiO2-50CaO and 60SiO2-40CaO, respectively. Moreover, the self-diffusion coefficients (SDCs) of atoms were investigated at 1500 and 2000 0K temperatures and results indicated that SDC of atoms increase with increasing the temperature. The results for the short-range structure were validated using the previous reports, and the bioactivity of 50SiO2-50CaO and 60SiO2-40CaO were compared with each other. It was found that 50SiO2 -50CaO BG is more degradable and 60SiO2-40CaO had more hydroxyapatite (HA) formation capability. Eventually, considering the aforementioned properties, these two BGs can be used in TE applications.
Keywords:
 Bioactive glasses (BGs), Molecular dynamics (MD) simulation, Bridging (BO) and non-bridging oxygens (NBO), Bond length and angle, distribution of Qn, self-diffusion coefficients (SDCs).
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