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بر  CaOو بررسی تاثیر میزان  S89و  S89هدف اصلی این پژوهش، مقایسه  ترکیب شیمیایی شیشه های زیست فعال  :چکیده

و همچنین خواص  MC3T3های استخوانی آپاتایت، سمیت و تکثیرسلولی سلولهیدروکسی  (in vitro)تشکیل برون تنی

ژل است. به این منظور ابتدا، دو نوع شیشه زیست فعال -سنتز شده به روش سل 5O2P-Cao-2Sio ضدباکتریایی سیستم سه جزئی

S89  (5O24%P –36%CaO  –2 mol%: 60%SiO  ) وS894%P2O5) -26%CaO-70%SiO2: (mol% ا مقدار ثابتب 

 5O2Pژل تهیه شدند. سپس، تاثیر میزان -به روش سلCaO  ور ترکیبات آن ها بر زیست فعالی به صورت برون تنی با غوطهدر

روز مورد بررسی قرارگرفت.   34های زمانی تا ( برای دورهSBFسازی شده بدن )در محلول شبیه S89و  S89کردن پودرهای 

طیف  همچنین،( اندازه گیری شد. ICP-AESشده القایی )سنجی پلاسمای جفت با آنالیز طیف  SBFبررسی ترکیب محلول 

برای بررسی تشکیل  (SEM( و میکروسکوپ الکترونی روبشی )XRD) X، پراش اشعه (FTIRسنجی تبدیل فوریه مادون قرمز )

فعال انجام شد. همچنین، آزمون های رنگ آمیزی سلولی زنده/مرده، زولیم های زیستآپاتایت روی سطوح شیشههیدروکسی

ها، تکثیر سلول سلول ( به ترتیب به منظور بررسی کیفیت و کمیت زیست پذیریALPز)( و آزمون الکالین فسفاتاMTTبرماید)

فعال زیست بر اساس نتایج مشاهده شده، شیشه در نهایت، انجام شد. S89 ،S89در حضور شیشه های زیست فعال  MC3T3های 

S89( با تکثیر سلولی و فعالیت ،ALPسلول ) هایMC3T3  فعالی قابل قبول و ضد باکتریایی چشمگیر بالا افزایش یافته، زیست

به منظور بهبود عملکرد رهایش  S89تر نسبت به شیشه زیست فعال (، به عنوان یک ماده زیستی مناسبMRSAدر برابر باکتری )

 گردد.های درمانی و فاکتورهای رشد برای مهندسی بافت استخوانی معرفی مییون

 

 های کلیدی:واژه

 .MC3T3آپاتایت، شیشه زیست فعال، فعالیت ضد باکتریایی، تکثیر سلولی هیدروکسی ژل،-فرآیند سل

 

 مقدمه -1

 راصلی مواد زیست پذیهای شیشه زیست فعال یکی از زیرگروه

در  آن منحصر به فرد هایاستخوان ساز است که بخاطر ویژگی

فعال های زیست. شیشه[2-3]است مهندسی بافت استخوان مشهور 

یت روی آپاتاکه با تشکیل لایه هیدروکسیاین قابلیت را دارند

 غیب ترها که تکثیر سلول استخوانی را سطوح و آزاد شدن یون

 

-یوند برقرارپ محیط بافت استخوانی  ابکنند، درون بدن مستقیما می

های ار اتصال به استخوان از سوی شیشهاین رفت .[4-1]کند 

اولین  .[8] شودنام برده می "یتفعالزیست" فعال، به عنوانزیست

 CaO26/9%, 2% SiO46/1 ,2/6 %شیشه زیست فعال در سیستم

 O2% Na24/4, 5O2P  به روش هنچ پروفسورتوسط  3811در سال 
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های زیست فعال به روش شیشهی . در فرآیند ذوب[8] شدسنتز  یذوب

و مخلوط کردن اکسیدها در ترکیب هایی نظیر سیلیسم،  یذوب

ه بالا،که وابسته به نوع شیشفسفر و سدیم در دما های  کلسیم،

سنتز می  هست،گراد سانتیدرجه  3811تا  3211فعال بین زیست

 .شود

 [1] ژل در دهه اخیر مطرح شده است-روش سل ،از سوی دیگر

فلزها به عنوان مواد غیر آلی که شامل مخلوط کردن نمک های 

ید جدفعال می توانند به روش شیشه های زیست .[9] باشداولیه می

های مزیت همینطور، .شود تهیه یژل یا روش قدیمی ذوب-سل

 تر،ندمای کار پایینظیر  ینسبت به روش ذوبژل -فراوان روش سل

گزارش  5O2Pخلوص و همگن بودن بیشتر به سبب تبخیر کمتر 

 .[8] شده است

ای هنشان داده اند که شیشه ی پیشین هاپژوهش از سوی دیگر،

سرعت بیشتر تشکیل دارای ژل -به روش سل شدهسنتز

له روش های تهیه شده بوسیآپاتایت در مقایسه با شیشههیدروکسی

رون برای تشکیل ب به ترتیب ،زیرپنج گام  .[33-31]است  یذوب

-یشهبر روی سطوح شدروکسی آپاتایت تنی یا درون تنی لایه هی

 پیشنهاد شده شبیه سازی شده بدن های زیست فعال در محلول

 .[32]است 

روی سطوح شیشه زیست فعال با ( Si–OH)سیلانولتشکیل  -3

 .SBFاز محلول  H+ با 2Ca+مثبت  های سریع  یون کاتیونی تعویض

در شیشه  Si–OHو تشکیل  Si–O–Siپیوندهای شکستن  -2

 .SBFمحلول  با  در تماس زیست فعال

سازی لایه حاوی سلیسیم در سطوح شیشه زیست فعال بازپلیمر -1

 .Si–OHشدن گروه های متراکم با 

 سیلیسیمر روی لایه حاوی ب 5O2P –CaOآمورف  لایه تشکیل-4

4-و  2Ca+با انتقال گروه های 
3PO  ازSBF. 

ا ه هیدروکسیلشدن ا ترکیب ب 5O2P –CaO کریستالیزه شدن -8

 .SBF محلول و کربنات ها از

های زیسیییت فعال با ترکیبات      تاکنون انواع مختلفی از شییییشیییه  

های زیست  برای فعالیت S11و  S89، S89شیمیایی مختلف مانند  

دارو در زمینه مهندسی   ی همانند دندان پزشکی، ارتوپدی و درمان

های بالینی همچنین در فعالیت .[34-31] اندبافت پیشییینهاد شیییده

شه   ست فعال، شی سائل بحرانی عفونت باک  های زی ریایی  تیکی از م

یشییه شیی تواند بعد از قرار دادن مواد زیسییتی نظیرمی باشیید که می

باکتری   .[38] مهلک باشد فعال در جراحی مهندسی بافت،زیست

ترین یکی از جدی اسیییتافیلوکوو اورئوس مقاوم به متی سییییلین،

از مهم ترین دلیل عفونت های بیمارسییتانی باشیید که   باکتری ها،

این در حالی اسییت که  .[38] یرا در جامعه شییایع شییده اسییت اخ

یعی از فعال مقابل محدوده وسفعالیت باکتریایی شیشه های زیست  

عال فتصور شیشه زیست     بنابراین، .[31] باکتری ها بیان شده است  

ای هدر جراحی ایده خلاقانهبه عنوان یک عامل ضد باکتری یک 

در سیییال های اخیر مطالعات  می باشییید. مواد کاشیییتنیمربوط به 

تحقیقات زیسیییتی و  ترکیب شیییناسیییی، سییینتز،در زمینه زیادی 

ژل -سل  به روش سنتز شده  های زیست فعال  ضدباکتریایی شیشه   

انجام  S89 و S89مانند شیشه های    5O2P–CaO–2SiO در سیستم  

ست شده  سی تاثیر   [38-39] ا اما هیچ مطالعه جامعی به منظور برر

  S89، S89های زیسیییت فعال   در شییییشیییه  CaOمقادیر متفاوت   

ی و مطالعات زیسیییت آپاتایت برون تنی،برتشیییکیل هیدروکسیییی 

ق ، تحقیهدف اصیییلی این مطالعه باکتریایی انجام نشیییده اسیییت.

بر زیسییت فعالی برون تنی، سییمیت میزان  CaOدرباره میزان تاثیر 

ضیدباکتریایی شییشیه زیسیت فعال سیه جزئی تهیه شیده به روش       

ه زیست فعال در سیستم س    به این منظور، دو شیشه    .است ژل -سل 

S89 (–2mol%: 60%SiOجزئی بییا میزان ترکیبییات متفییاوت           

5O24%P–36%CaO) و S89 (–26%CaO–2mol%: 70%SiO

5O24%P)    س سفر یک سل با میزان ف شدند   -ان به روش  سنتز  . ژل 

بر تشکیل برون تنی هیدروکسی آپاتایت    CaO، تاثیر میزان سپس 

، (ICP-AES) شییده القاییسیینجی پلاسییمای جفت توسییط طیف 

 (، پراش الکترونFTIRطیف سییینجی تبدیل فوریه مادون قرمز )     

سکوپ الکترونی XRD) ایکس شی  ( و میکرو ( مورد SEM) روب

ولی سیییلهمچنین تکنیک های رنگ آمیزی     تحقیق قرار گرفت. 

و  MTTهای زیستی مانند  مرده و ارزیابی/دهمانند رنگ آمیزی زن

ALP های کیفی و کمی برای زیسیییت  به ترتیب به عنوان آزمون

ها و مشاهده مورفولوژی هسته سلول های و تفکیک سلول پذیری



 S58 ...                                                                                           38و  S68فعال  ستیز های¬شهیش ییایو ضدباکتر ییایمیش-یکیزیف ،یخواص برون تن سهیمقا

 

 
 

MC3T3   و فیبرهای اکتین در حضییور شیییشییه هایS89  وS89 

ای هباکتریایی شیییشییهضیید های فعالیت ،علاوه بر این انجام شیید.

شده،      سنتز  ست فعال  ستافیلوکوو در برابر باکتری  زی اورئوس  ا

قایسه  کنترل به روش تشکیل کلونی م با نمونه سیلین   مقاوم به متی

آزمون  لولی،تکثیر س باتوجه به زیست فعالی برون تنی،نهایتا  شد.

  قدار بهینهم های ضیید باکتریایی،و نتایج فعالیت الکالین فسییفاتاز

CaO   5های زیست فعال با مقدار ثابت  در شیشهO2P4%(    پیشنهاد

 .می شود

 

 انجام تحقیقروش مواد و  -2
 SBFسنتز شیشه زیست فعال و  -1-2

 ژل سنتز شدند.-به روش سل S89و  S89 دو شیشه زیست فعال

  نشان داده شده است. (3)ترکیبات شیمیایی در جدول 
  

)برحسب  S89و  S89فعالترکیبات شیمیایی دو شیشه زیست: (3جدول )

 درصد مولی(
Bioactive 

glass 
Label SiO2 CaO P2O5 

BG-58S (58S) 60 36 4 

BG-68S (68S) 70 26 4 

 

به  5H2TEOS: Si(OC(3 خلاصه، تترااتیل اورتو سیلیکات طوره ب

عنوان پیش ماده سیلیسیم با آب تحت شرایط اسیدی هیدرولیز شد 

 اتاتیل فسف تری، سل همگن و شفاف جادیبه منظور اادامه و در 

)3)5H2(TEP: PO(OC 2  و کلسیم نیترات چهار آب)3(Ca(NO

O)24H  گرم برای  1/14سی سی و  8/8سی سی،  3/84به ترتیب

سی سی  4/8سی سی،  1/82و همچنین  S89گرم شیشه  28سنتز 

سپس ، اضافه گردید S89گرم شیشه  28گرم برای سنتز  8/24و 

مورد پیرسازی  11 ℃روز در دمای 1شده به مدت های سنتز سل

درجه خشک شد و  18 ℃ساعت در دمای  24قرارگرفت و برای 

در کوره به منظور حذف مواد  111 ℃ساعت در دمای  1به مدت 

ه بداری شد. سپس، ژل سنتز شده آلی و نیترات باقی مانده نگه

تحت فشار هیدرولیک معادل  منظور بررسی های بایولوژیکی

MPa8  1سانتی متر و ارتفاع  9پرس شد و به قرص هایی به قطر 

 .سانتی متر تبدیل گردید

)مشابه ترین محلول به  SBF محلول برای تحقیقات زیستی،

پلاسمای خون انسان( با توجه به دستور پیشنهاد شده توسط 

(ubokko) کلسیم کلرید ماده هایدر ابتدا  .[21] تهیه گردید 

)2(CaCl،  فسفات مونوپتاسیمO)23H 4HPO2(K، پتاسیم کلرید 

(KCl)، (سدیم کلریدNaClسدیم بی ،)4(ت کربناSO2Na(، 

 4SO2(Na(ت سدیم سولفا و O26H 2MgClب آ8-منگنزکلرید

 ناضافه کرد با PHکردن ظیم تنو اضافه  درون آب مقطر 

 Tris- buffer (trishydroxymethylaminomethane)  و

 شد. انجام اسید هیدروکلریک

مورد خریداری شد و مرو آلمان تمام مواد شیمیایی از شرکت 

در  SBF محلول درعنصری یون های  مقایسه .گرفت استفاده قرار

 نشان داده شده است. (2)مقایسه با پلاسمای خون انسان در جدول 
 

 لاسمای خون انسانو پ SBFمقادیر یون های عنصری در محلول : (2)جدول

 (mmol.L-1)بر حسب 

Ion Plasma (mmol.L-1) SBF (mmol.L-1) 

Na+ 142/0 142/0 

K+ 5/0 5/0 

Mg+ 1/5 1/.5 

Ca+2 2/5 2/5 

Cl- 103/0 147/8 

HCO3
- 27 4/2 

HPO4
-2 1/0 1/0 

SO4
-2 0/5 0/5 

 

 هسنتز شد شیشه های زیست فعالمشخصه یابی  -2-2

 هدانسیتو محاسبات  دانسیتهاندازه گیری های  -1-2-2

 اکسیژن

شه زیست شی دانسیتهروش جایگیزینی مایع به منظور اندازه گیری 

یونیزه د فعال با غوطه ور کردن پودرهای شیشه زیست فعال در آب

 همانpycnometer (Gay-Lussac, Germany )میلی لیتر  28در 

برای  بعلاوه، .[23] انجام گردید تشریح شده است،طور که قبلا 

ارتباط شبکه ایی در شیشه های زیست فعال سنتز شده و بررسی 
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باتوجه  S89 و S89 اکسیژن های دانسیتهبرای مقایسه غلظت آنها، 

 .[22] به رابطه زیر محاسبه شد

 
𝜌𝑂 =

𝑀𝑂×(2𝑥𝑆𝑖𝑂2+𝑥𝐶𝑎𝑂+5𝑥𝑃2𝑂5) 

 [𝑥𝑆𝑖𝑂2𝑀𝑆𝑖𝑂2+ 𝑥𝐶𝑎𝑂𝑀𝐶𝑎𝑂+ 𝑥𝑃2𝑂5
𝑀𝑃2𝑂5

]×𝜌𝑔𝑙𝑎𝑠𝑠
−1 (3)            

 

و  SiO2M ،CaOM باشد برای مثال:جرم اتمی اکسیژن می OMکه 

P2O5M  2به ترتیب جرم مولکولیSiO ،CaO  5وO2P است. 

، 2SiOبه ترتیب کسرمولی  5O2Pxو  2SiOx ،xCaOهمچنین 

CaO  5وO2P است. 

 

 SEMو  XRD،FTIRآنالیزهای  -2-2-2

پراش نالیز آبا  تشکیل شده در سطح شیشه ها آپاتایتهیدروکسی

ساخت کشور  (,XRD, INEL-Equinox-3000ایکس )اشعه 

تا  38در محدوده  θ 2با محدوده Cu-K𝛼با استفاده از پرتو  فرانسه

ر ادامه د (.=A8418 /3 λ°) آنالیز شد 2/3با سرعت اسکن  41

 ،S89طوح س آپاتایت تشکیل شده درساختار شیمیایی هیدروکسی

S89  تکنیک با اسفاده ازFTIR  مدل )با دستگاهNicolet Avatar 

 4111-411 در محدوده طول موجساخت کشور امریکا ( ,660

 وبشیر میکروسکوپ الکترونیدستگاه یابی شد. مشخصهنانومتر 

برای مشاهده ساخت کشور هلند ( (Philips XL30 مدل

های شده بر روی شیشهآپاتایت تشکیلیمورفولوژی هیدروکس

روز استفاده  34غوطه وری تا های زمانی هزیست فعال بعد از دور

 شد.

 

-ICPطیف سنجی پلاسمای جفت شده القایی ) -3-2-2

AES) 

ور کردن قرص ها با با غوطه 11 ℃ ها در دماییون بررسی انحلال

پس از غوطه  SBF 3/1حجم  بهیک نسبت ثابت از محیط سطح 

 انجام شد. 34و  1، 1، 3در  روزهای  وری

سنجی  طیفدستگاه سلیسیم و فسفر با  کلسیم،های ونیغلظت 

 مدل( ICPپلاسمای جفت شده القایی )

(Varian Vista Pro, Palo Alto)  بررسی ساخت کشور امریکا

بعد از هر بازه زمانی   141Corning مدل سنج PHسپس از  شد.

 .گردیداستفاده  PHوری برای سنجیدن میزان غوطه

 

 رزیابی زیستی -3-2

 سمیت سلولی -1-3-2
عال های زیست فپودرهای شیشه بررسی  غیر سمی بودنبه منظور 

 انجام شد. MTT زمونآ MC3T3و زیست پذیری سلول های 

بطور هر چاهک  در 8×131 دانسیتهبا  MC3T3های سلول ابتدا،

های کشت کاشته شدند و داخل انکوباتور قرارداده منظم در محل

 از μL 311 باروز محیط کشت  1و  1، 3سپس بعد از  شدند.

mg/mL 8  محلولMTT (Sigma Aldrich)  جایگزین شد و در

 دانسیتهساعت نگه داری شد. در آخر مقادیر  12انکوباتور به مدت 

نوری کریستال های تسریع شده حل شده فورمازان با یک طول 

 multi-well microplate) دستگاهبا استفاده از  nm 811 موج

reader 312e Biokinetics reader, Biotek Instruments) 
 اندازه گیری شد.

 

 فعالیت فسفات قلیایی -2-3-2

ALP  یک نشانگر تمایزی موثر برای حالت استخوان سازها

(osteoblasts مبنی بر روش )Lawry [21] و همکاران می باشد. 

با  تازفسفاالکالین برای اندازه گیری فعالیت  ALPآنزیم کیت 

 ,Biocat, Heidelberg) پروتکل شرکت سازندهتوجه به 

German) .استفاده شد  

هییای بییر روی شیشییه MC3T3-E1هییای بطییور خلاصییه، سییلول 

کاشییته شییدند و بییه  cells/cm 431×3-2 دانسیییته زیسییت فعییال بییا

بعیید از هربییار   یافتنیید. رشییدروز در انکوبییاتور  1و  1، 3مییدت 

نگییییه داری در انکوبییییاتور، لایییییه سییییلولی بییییه آرامییییی بییییا  

 mL3و  Tris bufferاز  mL 3و شسیییته شییید   PBSمحلیییول

 p-nitrophenyl  phosphate (pNPP, Sigma, 16محلییول

1-mmol.L)  .دقیقییه نگییه داری در   8بعییداز  بییه آن اضییافه شیید

آزاد شییییییده  p-nytrophenyl 11 ℃ انکوبییییییاتور در دمییییییای

انیییدازه  nm431بیییا طیییول میییوج  microplate readerبوسییییله 

 .[24] گیری شد



 S58 ...                                                                                           23و  S68فعال  ستیز های¬شهیش ییایو ضدباکتر ییایمیش-یکیزیف ،یخواص برون تن سهیمقا

 

 
 

 زنده و مرده یرنگ آمیزی سلول -3-3-2

ز شده با سنت زیست فعال هایشیشهبرای ارزیابی زیست سازگاری 

-سلولی زنده/مرده )سیگما یزیست پذیرآزمون کیت  استفاده از

 ،به طور خلاصه روش سلول زنده / مرده استفاده شد.الدریچ(، از 

سلول بر سانتی متر مربع  38111با تراکم  MC3T3-E1های سلول

روز پس از کشت،  1و  3کاشته شدند.  S89و  S89در نمونه های 

بار به آرامی با  1با سلول های متصل، های زیست فعال شیشه

دقیقه در تاریکی  38و به مدت شد شو داده و  شست PBSمحلول 

اتوکسی متیل استر -میلی لیتر کلسین 2میکرولیتر از  211با 

(AM-calcein ) وμL 4 3-اتیدیم همودیمر (1-EthD در ) اتمسفر

انکوباتور گذاشته در  C0 11در دمای  %88و رطوبت  2CO ٪8 با

( با Olympus ،USAشدند. در نهایت، میکروسکوپ فلورسنس )

که تصویر برداری برای  Zeiss AxioCamیک دوربین دیجیتال 

زنده )فلورسنت سبز( و مرده )فلورسنت  MC3T3های بیانگر سلول

 .قرمز( بودند، استفاده شد

 

 مطالعات ضد باکتری -4-2

با نمونه  S89و  S89های باکتریایی نمونهبرای مقایسه فعالیت ضد 

پایدار با اثر ضد باکتری ضعیف(، در مرحله اول،  2SiOکنترل )

ق رقی 2× 913 تا mL−1913× 8/1 تقریبا به میزان  MRSAباکتری 

 8/1ز اشد و سپس یک میلی لیتر سوسپانسیون باکتری به مخلوطی 

 و فعالشیشه زیست میلی گرم از هر  31و  متوسط LBمیلی لیتر 

ز ا μL 311 سپس .اضافه شد 11 ℃ کشت دربه ساعت  3 سپس

ریخته شد و  LB-agarسوسپانسیون های نهایی بر روی صفحات 

در انکوباتور قرار  11 ℃ ساعت در تاریکی در دمای 32به مدت 

و در نهایت واحد نهایی تشکیل کلونی در هر میلی  [28]داده شد

درصد باکتریایی به صورت زیر  ( به عنوانCFU / mLلیتر )

 .[28-28] محاسبه شد

 

 -3= ضد باکتریایی درصد                                    (2)
(تعداد باکتری های زنده مانده)

تعداد کل باکتری ها 
 

 

 

 تحلیل آماری -8-2

جام ی تکثیر انیولوژیکی در حداقل سه دورهباآزمایشات  یتمام

ارائه شدند. معیار انحراف  ±نگین میابه صورت ها به شد. داده

 1.1نسخه ، GraphPad Prismافزار این، با استفاده از نرمبرعلاوه 

(GraphPad Prism ،USA .تجزیه و تحلیل آماری انجام شد ،)

به عنوان  ) > p* 18/1  (18/1ز کمتر ا( p-Valueمقدار احتمال )

 در نظر گرفته شد. تفاوت قابل ملاحظه آماری

 

 و بحثنتایج  -3
 (ODژن )اکسی دانسیتهو  شیشه زیست فعال دانسیته -1-3

شیشه شبکه  تراکم بررسی برایمعیار اکسیژن به عنوان یک  دانسیته

سنتز  S89و  S89برای  OD. مقادیر [21] استفاده شد فعالزیست

 دانسیتهارائه شده است. نتایج نشان داد که ( 1)شده در جدول 

( بیشتر در ترکیب 2SiOاکسیژن محاسبه شده با توجه به سیلیس )

 S89با توجه به  S89عنوان شبکه سازها، در به  شیشه زیست فعال

همین حال، لازم به ذکر است که تفاوت افزایش یافته است. در 

از نظر آماری قابل  S89و  S89 بین (gr.cm-3)اکسیژن  دانسیته

 .) > p* 18/1  (توجه است

 

 S89و  S89اکسیژن برای دو شیشه زیست فعال دانسیتهقادیر : م:(1)جدول

(3-gr.cm) 

Bioactive 

glass 
S89 S89 

Oxygen 

density 
0/756±0/0098 0/776±0/0069 

 

 و گروه های ساختاری هاتجزیه و تحلیل فاز -2-3

 همشخص پیکدیده می شود،  3که در شکل  همان طور 

(( در الگوهای 412-18)شماره  JCPDSهیدروکسی آپاتایت )

XRD ،S89  وS89  روز غوطه وری در محلول  1پس ازSBF 

 محلول ور شدن درتشخیص داده شد، در حالی که قبل از غوطه

SBFر دپیک مشخصه ای ها، هیچ ، به دلیل ساختار آمورفی آن

  .(3)شکل آن ها مشاهده نشد XRDالگوهای 
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 ((، پیک های مشخصه412-18)شماره  JCPDSبر طبق )

 ( در زاویه211هیدروکسی آپاتایت مربوط به صفحه )

 °9/28 =θ2 ( در زاویه 233و صفحه )°مشاهده گردید 9/13. 

(HA; JCPDS 09-432) . 

همچنین علاوه بر پیک های مشخصه هیدروکسی آپاتایت، دو 

( به ترتیب 111( و )332های اتمی )پیک جدید مربوط به صفحه

مشاهده می شود که  98/12 °و 39/12 °برابر با θ2در زوایای 

 .[29] آپاتایت استبیانگر بلوغ و رشد هیدروکسی

 

 
قبل از  S89و  S89شیشه های زیست فعال برای  XRDالگوهای  :(3)شکل

 SBFروز غوطه وری در  34و  1بعد از  غوطه وری و 

 

به صفحات درجه مربوط  9/13و  9/28برابر با  θ2ها در پیک ظهور 

، SBF محلول مین روز غوطه وری درهفت( در 233( و )211)

ا ب آپاتایت بلوری بر روی سطوح را تایید کرد.تشکیل هیدروکسی

ذکر شده پیک دو شدت  روز، 34افزایش زمان غوطه وری به 

یل آپاتایت تشک. درهمین حال، رشد لایه هیدروکسیشدبیشتر 

و  39/12برابر با  θ2جدید در پیک با تشخیص دو  S89شده در 

کریستالیزه شدن صفحات اتمی ه ترتیب به درجه که ب 89/12

. نتایج [29] ( شبکه آپاتایت مربوط بود، تایید شد111( و )332)

XRD  نشان داد که هر دوS89  وS89  دارای قابلیت زیست فعالی

دارای توانایی  S89 ،که این در حالی است. هستند برون تنی

تشکیل هیدروکسی آپاتایت نسبتا بالاتری بود. به عبارت دیگر، 

S89  زیست فعالی برون تنی بیشتری نسبت بهS89 طیف های.دارد 

FTIR S89  وS89 محلول وری درقبل  و پس از غوطه SBF  برای

 شده است. آورده  (2)روز در شکل  34و  1

 

 
قبل و بعد  S89و  S89شیشه های زیست فعال برای  FTIRطیف : (2)شکل

 SBFوری در روز غوطه 34و  1از 

 

 FTIRدر طیف  Si-O-Siباند کششی ، SBFوری در قبل از غوطه

هر دو شیشه های زیست فعال مشاهده شد. پیک های مشخصه در 

به ترتیب با باند  3281و 𝑐𝑚−1411 ،181 ،3111-3311نزدیکی

، کشش متقارن Si-Oکشش متقارن باند ،Si-O-Si [28]خمشی 

Si-O-Si  و کشش نامتقارنSi-O-Si با  .[11] مطابقت داشت

روز، باندهای جذب فسفات مربوط  1وری تا افزایش زمان غوطه

PO4به حالت خمش نامتقارن گروه 
که نوار  cm−1 811و 811در −3

 .[1]ند شدمشخصه ی فسفات در فازهای بلوری هستند، شناسایی

-Cاتصال به  3488و  cm−1 911این، پیدایش باندهایی درعلاوه بر

O های فسفات درکربنات جایگزین شده با گروههای در گروه 

و همچنین دو باند ظاهر  [12-13]شبکه آپاتایت نسبت داده شد 

 OHمربوط به حالت کشش گروه  3883و  cm−1 1811درشده 

و  FTIR S89در طیف  C-Oو  P-Oتشخیص پیوندهای  .[11]بود 

S89  روز  1تشکیل یک کلسیم فسفات در سطوح آنها پس از
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شدت پیک های ذکر شده از  کند.را تایید می SBFوری در غوطه

 S89وری افزایش یافت. در حالی که، ام غوطه34ام تا 1روز 

نشان  S89هایی با شدت بیشتری نسبت به شیشه زیست فعالپیک

داشت که تشکیل  XRDمطابقت خوبی با نتایج  FTIRنتایج  داد.

وری در پس از غوطه S89و  S89آپاتیت روی سطوح هیدروکسی

 روز را تایید کرد. 1به مدت  SBFمحلول 

 

 SBFشیمی یونی محلول  -3-3

 را در Pو  Ca ،Siتغییرات غلظت یونی  8و  8، 4، 1های شکل

 34و  1، 1، 3وری برای با زمان غوطه pHو مقادیر  SBF محلول

دیده می شود،  (1)که در شکل  همان طور روز را نشان می دهد.

 ppmبه ترتیب از  S89و  S89برای  SBFدر محلول  Caغلظت 

  به سرعت افزایش یافت. ppm 288و  111به  311

 

 
 وری برای کلسیمحین غوطه SBFتغییرات غلظت یونی در :(1شکل)

 

 ت فعالشیشه های زیساین مرحله به دلیل تبادل کاتیونی از سطوح 

که قبلا شرح داده  HAدر مرحله اول شکل گیری  SBFبه محلول 

ذکر شده  Caوری، مقادیر غلظت در روز سوم غوطه رخ داد. ،شد

به شدت کاهش  389و  ppm311 به ترتیب به میزان S89و  S89از 

فسفات  نشینی ترکیبات کلسیمیافت که احتمالا به علت شروع ته

، S89و  S89در مقایسه با روند تغییرات غلظت کلسیم  .است

آزاد می  S89به نسبت  S89مشخص شد که کلسیم بیشتری از 

از سوی دیگر، پس از آن، غلظت کلسیم به سرعت کاهش  شود.

 زیست فعالی برون تنی S89یافت که بیانگر این است که 

(in vitro)  بیشتری نسبت بهS89 .دارد 

همان  دارد. Caبه رفتاری  مشابه  Siنشان می دهد که  (4)شکل 

در  2SiOمیزان با افزایش  Siرهایش ، دیده می شودکه  طور

کاهش ، الاتراکسیژن ب دانسیتهبه دلیل  شیشه زیست فعالترکیب 

در  SBFوری، محلول در نتیجه، در روز اول غوطه یافته است.

از خود نشان  S89بیشتری در مقایسه با  Siمحتوای ، S89با  تماس

روز، غلظت  34وری تا از سوی دیگر، با افزایش زمان غوطه داد.

Si  به علت ته نشینیSi 2ی غنی به شکل یک زیر لایهSiO  بر روی

 .، کاهش یافتشیشه های زیست فعالسطح 
 

 
 سیلیسیمحین غوطه وری برای  SBFدر تغییرات غلظت یونی :(4)شکل

 

در طی غوطه وری به طور  P فسفر نشان می دهد غلظت 8 شکل

مداوم کاهش یافته است، که نشان دهنده مصرف این یون برای 

ر عیامآپاتیت است و می تواند به عنوان یک تشکیل هیدروکسی

 (8)استفاده شود. از شکل  HA رسوبگذاریمیزان  تخمینبرای 

با  S89بیشتری نسبت به  Pغلظت  SBFدر  S89که  مشاهده میشود

  کمتر، داشت. HAتوجه به میزان تشکیل 



   3189فصلنامه علمی پژوهشی فرآیندهای نوین در مهندسی مواد / سال سیزدهم / شماره چهارم / زمستان                                                                                              24

 

 
 حین غوطه وری برای فسفر SBFدر تغییرات غلظت یونی :(8)شکل

 

به عنوان تابعی از زمان غوطه وری در شکل  SBFدر  PHتغییرات 

محلول  PHدیده می شود که مقادیر  نشان داده شده است. (8)

SBF  2+بین یون های کاتیونی به سرعت به علت تبادلCa  وH + 

شکل  افزایش یافت. SBF محلول و شیشه زیست فعالبه ترتیب از 

به  S89بالاتری در مقایسه با  PHمقادیر  S89نشان می دهد که  1

در  .ر، داردت علت تبادل یونی بیشتر با توجه به انسجام شبکه پایین

تناسب منطقی خوبی با نتایج تراکم  ICP-AESمجموع، نتایج 

با تراکم اکسیژن کمتر، دارای  S89شت که تأیید کرد ااکسیژن د

  بود. S89حلالیت بالاتری نسبت به 

 

 
 وری حین غوطه SBFدر PHتغییرات  :(8)شکل

 مورفولوژی سطح -3-4

ر دسنتز شده  شیشه های زیست فعال فعالیت بیولوژیک برون تنی

روز مورد بررسی  34زمانی مختلف تا  هایبرای دوره SBFمحلول 

 S89و  S89از سطوح  SEM، مورفولوژی (1)قرار گرفت. شکل 

روز نشان  34و  1را برای  SBF محلول وری درقبل و بعد از غوطه

 می دهد. 

 
 

 
و  S89شیشه های زیست فعال  برای سطوح SEMمورفولوژی  :(1شکل)

S89 وری در قبل و بعد از غوطهSBF  روز )خط مقیاس در همه  34و  1برای

 مایکرومتر می باشد(2ی عکس ها 

 

-1)و  (الف-1)شکل )وری دیده شد که قبل از غوطه همان طور

آپاتیت کروی شکلی بر روی سطوح آنها ، هیچ هیدروکسی((د

 محلول ور شدن در. پس از یک روز غوطهتشکیل نشده است

SBF ،آپاتیت بر روی سطح کوچک کروی هیدروکسی ذرات

(، در (ه-1)و (ب-1))شکل  تشکیل شد شیشه های زیست فعال

الاتری آپاتیت تقریبا بتوانایی تشکیل هیدروکسی S89حالی که 

های پیک نشان داد که تناسب خوبی با شدت  S89نسبت به 

با  ها داشت.آن XRDمشخص هیدروکسی آپاتیت در الگوهای 

آپاتیت روز، مقدار هیدروکسی 34وری به افزایش زمان غوطه

در همین حال،  افزایش یافت. S89و  S89برای هر دو ایجاد شده 

های کروی کوچک از به طور کامل توسط دانه S89سطح 

 S89 سطحدر آپاتیت پوشانده شده بود، در حالی که هیدروکسی
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 ده بود.شایجادکروی آپاتایت هیدروکسیمقدار نسبتا کمتری 

 و کمترجوانه زنی به دلیل میزان  S89تر نسبتا پایینفعالیت زیستی 

 HAیل تشکمنجر به اشباع کمتر گروه هایی است که به تبع آن 

کلسیم  و یلیسیمسرعت آزادسازی یون س این نتیجه .باشد، استمی

 ،که در بخش قبلی مورد بحث قرار گرفترا ( ICP-AES)نتیجه 

 (.4و  1شکل )کندتایید می

 

 برون تنی زیستیارزیابی  -8-3

 آزمایش زنده / زنده -1-8-3

پس از کشت  MC3T3-Eسلول های  زنده/مرده تصاویر فلورسنت

دیده می ( 9)در شکل  S89و  S89روز بر روی سطح  1و  3برای 

تقریبا الگوی رنگ  S89و  S89پس از یک روز کشت،  .شود

سبتا نهای زنده فلورسنت سبز رنگ و تعداد آمیزی یکسانی با سلول

های مرده فلورسنت قرمز رنگ نشان داد. همانگونه کمی از سلول

روز، میانگین تعداد  1که مشاهده شد، با افزایش زمان کشت تا 

 S89و  S89های زنده در مقایسه با روز اول کشت برای سلول

 MTTمرده با نتایج /در همین حال، آزمایش زنده افزایش یافت.

مرده برون /آزمایش سلولی زنده (.8خوبی داشت )شکل تطابق 

دارای زیست سازگاری تقریبا  S89و  S89که  مشخص کردتنی 

 مشابه و قابل قبولی هستند.

 

 
های زیست فعال دو بعدی در حضور شیشه MC-3T3سلول های : (9)شکل 

S89  وS89  میکرون می باشد(. 311)خط مقیاس در تمام عکس ها 

 
شیشه ، بر روی MC3T3سلولی استخوان مانند،تکثیر سلولی خط : (8شکل )

 روز 1و  1و  3برای  S89و  S89های زیست فعال 
 

 تکثیر سلولی -2-8-3

که به  MC3T3-E1استئوبلاستی های ، تکثیر سلول(8)در شکل 

کشت شده، نشان داده  S89و  S89روز بر روی  1و  1، 3مدت 

در  آماریتفاوت قابل ملاحظه شده است. در روز اول کشت، 

 18/1)مشاهده نشد  S89و  S89، هاتشکیل فورمازون بین نمونه

*p <.)  و روز، هر د 1در حالی که با افزایش زمان کشت تاS89 

 دانسیتهاز لحاظ آماری به طور قابل ملاحظه ای مقادیر  S89و 

 .(> p* 18/1)( بیشتری نسبت به نمونه کنترل داشتند ODنوری )

ال شیشه زیست فع بین قابل توجهیدرحالی که، اختلاف آماری 

S89 وS89  وجود نداشت(18/1 *p <). که در شکل  همان طور

-MC3T3های روز از کشت، سلول 1شود، پس از دیده می 31

E1  در سطحS89  وS89  بدون  1به حداکثر تکثیر خود در روز

در  .(> p* 18/1)تفاوت آماری معنی داری بین شان رسیدند 

قبلا افزایش قابل توجهی در  زاده و همکارانهمین حال، توکلی

را در حضور  USSCهای بنیادی از نوع فعالیت سلولجمعیت و 

S89 [14] بودند گزارش کرده. 

نه تنها زیست سازگار بودند  S89و  S89نشان داد که  MTTنتایج 

)هیچ سمیتی نداشتند( بلکه هر دو آنها افزایش قابل توجهی در 

نشان دادند. به عبارت دیگر،  MC3T3-E1های تکثیر سلول

درصد  18)سهم  5O2P-Cao-2Sioبیشتر در ترکیب  CaOحضور 
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( هیچ تاثیر مهم S89درصد مولی در  28در مقابل  S89مولی در 

 .نداشت MC3T3-E1های مثبتی بر تکثیر سلول

 

 ALPفعالیت  -3-8-3

شت ک  MC3T3-E1سلول های (ALP) زفعالیت آلکالن فسفاتا

 1و  1، 3پس از  S89و  S89شیشه های زیست فعال شده بر روی 

که مشاهده شد  همان طور ارائه شده است. (31)روز ، در شکل 

دو شیشه زیست بر روی هر  MC3T3-E1سلول های  ALPفعالیت 

روز، افزایش  1تا  3با افزایش زمان کشت از  S89و  S89فعال 

قابل از لحاظ آماری تفاوت  ALPدر روز اول کشت، سطح  یافت.

روز  1پس از . (> p* 18/1) نداشت  S89و  S89برای ای ملاحظه

در حضور  MC3T3-E1سلول های  ALPت از کشت، فعالی

S89  وS89 افزایش یافت. درحالی  3برابر نسبت به روز  تقریبا دو

با اختلاف آماری  S89به  ALPکه، در روز سوم، حداکثر فعالیت 

نسبت به نمونه کنترل نسبت داده شد،  (> p* 18/1) چشمگیری

و نمونه  S89شیشه زیست فعال بین  قابل توجهیدر حالیکه تفاوت 

روز پس از  1در نهایت،  .(> p* 18/1)کنترل وجود نداشت 

-MC3T3در تمایز قابل توجهی افزایش  S89و  S89کشت، هر دو 

E1  ها نسبت به نمونه ی کنترل(18/1 *p <). و بدون هیچ  داشتند

 (.> p* 18/1)تفاوتی بین خودشان نشان دادند 

 

 
، MC3T3قلیایی خط سلولی استخوان مانند،  فسفاتازفعالیت  :(31)شکل 

 روز 1و  1و 3برای  S89و  S89شیشه های زیست فعال کاشت شده بر روی 

تکثیر و  S89و فعالیت آلکالن فسفاتاز،  MTTبا توجه به نتایج 

های نسبتا بیشتری با توجه به  MC3T3-E1فعالیت استئو بلاستی 

S89 .داشت 

 

 باکتریاییمطالعات ضد  -4-8-3

سنتز شده در  S89و  S89شیشه زیست فعال  ضد باکتریایی درصد

که مشاهده شد، هر  همان طورنشان داده شده است.  (33)شکل 

اثرات ضد باکتریایی قابل توجهی را نسبت به  S89و  S89دو 

در مقایسه با نمونه کنترل نشان دادند )در مقدار  MRSAباکتری 

افزایش قابل توجهی در کارایی  S89(. نمونه gmL−113/1ثابت

( نشان داد > 13/1 **p) MRSAهای باکتریسیته در برابر باکتری

 ظهقابل ملاح در مقایسه با نمونه کنترل تفاوت S89 ،در حالی که

 .(> p** 13/1) داری داشتمعنا

 

 
mgرصد ضدباکتریایی : د(33)شکل ml⁄ 31 ازSiO2  ،)به عنوان کنترل(

  S89و  S89شیشه های زیست فعال 

 

شف نشده هنوز ک شیشه زیست فعالباکتری مکانیزم دقیق اثر ضد

. اما مطالعات قبلی گزارش دادند که حضور کلسیم [18] است

دلیل بالاتر ممکن است  PH [28]و نیز مقادیر  [18]فسفر ، [18]

مطالعات  باشد.شیشه های زیست فعال خواص ضد باکتری شتن دا

دارای اثر ضد  S89شیشه زیست فعال ضد باکتریایی نشان داد که 

 S89نسبت به  MRSAباکتری بالاتری نسبت به باکتری 
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(18/1 *p < ) به علت غلظت بالاتری از یون هایCa  وP  در

( و همچنین 8و  1شکل  ،ICP-AES)داده های  SBFمحلول های 

 ( بود.8بالاتر )شکل  pHمقادیر 
 

 نتیجه گیری -4

ده شسنتز در دو سری شیشه ی زیست فعال  CaOادیر مقتاثیرات 

با  5O2P-Cao-2Sio سل ژل سنتزشده در سیستم سه تاییبه روش 

بر زیست فعالی برون تنی، سمیت سلول های  5O2Pمقادیر ثابت 

MC3T3 ، ضد باکتریایی مورد بررسی اثر و تکثیر و همچنین

 فعال شیشه های زیست که میزان انحلال نتایج نشان داد .گرفتقرار

دیگر  به عبارتکاهش می یابد. آن هااکسیژن  دانسیتهبا افزایش 

 .است S89 دارای انحلال بیشتری از شیشه S89 شیشه زیست فعال

نشان داد  FTIRو  XRD آزمون های علاوه بر این، تجزیه و تحلیل

 CaO مقادیر ( به دلیل وجودin vitroکه زیست فعالی برون تنی )

کاهش بیشتری نسبت به  S89شیشه زیست فعال کمتر، در ترکیب 

نشان  ICP-OES، داده های بعلاوه دارد. S89شیشه زیست فعال 

 لدر شیشه زیست فعا 2Sioو  CaOداد که مقدار بیشتر 

5O2P-Cao-2Sio یشه ش به ترتیب سبب افزایش و کاهش حلالیت

 اکسیژن آنها مربوط می شود. دانسیتهبه که شده  S89و  S89 های

، با درجه کمتر S89در مقایسه با  S89بنابراین، فعالیت زیستی پایین 

توجیه است که می تواند باعث کاهش نرخ فوق اشباع آن قابل 

چ هی رشد هسته و رشد هیدروکسی آپاتیت در سطوح آن شود.

 MC3T3-E1های  تاثیر سمیتی بر سلول S89و  S89کدام از 

آزمایش زنده/مرده به طور کیفی نشان داد که  همچنین نداشتند.

تقریبا الگوی رنگ آمیزی  S89و  S89در روز اول کشت، 

 د که زیست سازگاری قابل قبول آن ها را تایید کرد،یکسانی داشتن

تکثیر می شوند  S89سلول ها در  روز پس از کشت، 1و همچنین 

ا با میزان سلول های مرده نسبت رشد اشباع شدهو تقریبا به یک 

و  S89می رسد. علاوه بر این، هر دو  S89 در مقایسه باکمتری 

S89  ضد باکتری در برابر باکتری های پتانسیل MRSA نشان

نسبت به ملاحظه ای قابل تفاوت آماری  S89ه ک دادند، در حالی

در مجموع، مقدار . (> p* 18/1) داشت S89شیشه زیست فعال 

CaO  5در سیستم سه گانهO2P-Cao-2Sio  زیست دستبابی برای

 وثرتر بود.م فعالی برون تنی بالاتر، تکثیر و  همچنین تمایز سلولی،

S89 ( 36%–2mol%: 60%SiOدر نهایت، شیشه زیست فعال 

CaO–4%P2O5 ) د ضپتانسیل با زیست فعالی برون تنی و

اصلاح و  برایماده زیست سازگار باکتریایی بالاتر به عنوان یک 

 های درمانی ویونرهایش  فراهم کردنتر برای عملکرد کاربردی

پروتئین مورفوژنیک استخوان عوامل دارویی / رشد مانند 

(BMP( فاکتور رشد اندوتلیال عروقی ،)VEGF و دگزامتازون و )

حیا و بازسازی بافت استخوان است، ا ایغیره، که برای تحریک 
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                     Abstract 
The major aim of this study was to evaluate the effect of CaO content on in vitro hydroxyapatite 

formation, MC3T3cells cytotoxicity and proliferation as well as antibacterial efficiency of sol-gel 

derived SiO2–CaO–P2O5 ternary system. For this purpose, first two grades of bioactive glass (BG); 

BG-58S (mol%: 60%SiO2–36%CaO–4%P2O5) and BG-68S (mol%: 70%SiO2–26%CaO–4%P2O5)) 

with the fixed P2O5 content were synthesized by sol-gel method. Second, the effect of CaO content in 

their composition on in vitro bioactivity was investigated by soaking the BG-58S and BG-68S powders 

in simulated body fluid (SBF) for time periods up to 14 days. The evolution of the SBF composition 

was monitored by inductively coupled plasma atomic emission spectrometry (ICP-AES) analyses. 

Additionally, Fourier transform infrared (FTIR), X-ray diffraction (XRD) and scanning electron 

microscopy (SEM) were performed to characterize formed hydroxyapatite on BG's surface. On the 

other hand, Live/dead staining, 3-(4,5dimethylthiazol-2-yl)-2,5-diphenyltetrazolium bromide (MTT) 

and alkaline phosphatase (ALP) activity assays were conducted respectively, as qualitatively and 

quantitatively assess for cell viability, proliferation and differentiations of MC3T3cells in presence of 

58S and 68S BGs. Taken together, BG-58S with enhanced MC3T3 cells proliferation and ALP activity, 

acceptable bioactivity and significant high antibacterial effect against MRSA bacteria is suggested as 

a suitable candidate in order to further functionalizing for delivery of therapeutic ions and growth 

factors in bone tissue engineering.   
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