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Influence of Strontium Substitution on Osteogenesis of 
Bioglass/Gelatin Scaffold in Critically Sized rabbit Calvarial 
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Aims Growing experiments show that biomaterials that have a bioactive glass (BG) indicate 
encouraging effects on bone tissue repair. Strontium-substituted BGs (BG/Sr) have been 
confirmed to improve bone formation while preventing bone resorption by osteoclasts.
Materials and Methods This study aimed to evaluate the potential of strontium substitution 
on bioglass/gelatin (Gel) osteogenesis in critically sized rabbit calvarial defects. Defects were 
treated with Gel-BG or Gel-BG/Sr scaffolds and one defect was left unfilled as a control. Bone 
regeneration and mineralization process were evaluated by hematoxylin and eosin, Masson’s 
trichrome and Alizarin Red staining after 4 and 8 weeks post-implantation.
Findings Based on the histological findings, newly formed bone area in scaffolds containing 
BG/Sr was greater than that without Sr after 8 weeks.
Conclusion Our results specified that BG/Sr containing scaffolds could better increase bone 
regeneration than those without Sr and could be considered as a bone graft in bone tissue 
engineering.
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  چکيده

های حاوی دهنده این مطلب است که متریالمطالعات زیادی نشاناهداف: 
ای در ترمیم بافت استخوان نندهکخواص امیدوار (BG) فعالزیست هایشیشه

انند توفعال جایگزین شده با استرانسیوم میهای زیستدارند، همچنین شیشه
 تشکیل استخوان را بهبود بخشیده و در عین حال از بازجذب استخوان توسط

  ها جلوگیری کنند.ستلاساستئوک
در ساختار شیشه  استرانسیومجایگزینی در این مطالعه، اثر  ها:مواد و روش

ازی در سهمراه ژلاتین، بر بهبود استخوانشده بهکارگرفته، به(BG/Sr)فعال زیست
ضایعه بحرانی ایجادشده در جمجمه خرگوش بررسی شد. در جمجمه هر حیوان سه 

‐Gelهای حاوی متر) ایجاد شد و ضایعات با داربستمیلی۸ضایعه بحرانی (قطر 
BG  وGel‐BG/Sr عنوان کنترل بدون داربست بررسی پر شدند. یک ضایعه نیز به

های آمیزیشد. بازسازی استخوان و فرآیند مینرالیزاسیون با انجام رنگ
هفته پس از کارگذاری  ۸و  ۴رد کروم و آلیزارینتریهماتوکسیلین/ائوزین، مسون

  ها بررسی شد.داربست
شده در شناسی، میزان استخوان جدید تشکیلهای بافتساس یافتهبرا ها:یافته

  هفته بود. ۸بعد از  Srهای فاقد بیشتر از داربست BG/Srهای حاوی داربست
های حاوی داربستاین مطالعه تاییدکننده آن است که نتایج  گیری:نتیجه
 بازسازیبهتری در توانند اثرات استرانسیوم می دارایفعال های زیستشیشه

توانند و بنابراین میداشته  استخوان نسبت به نمونه مشابه فاقد استرانسیوم
  جایگزین مناسبی در مهندسی بافت استخوان باشند.

  سازیفعال، استرانسیوم، استخوانمهندسی بافت، زیست ها:کلیدواژه
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  مقدمه
های موربیدیتی و ترین علتهای استخوانی یکی از شایعآسیب

ناتوانی در بیماران سالمند است که منجر به کاهش سلامت عمومی 
شود. نیاز فوری به بازسازی استخوان نه فقط و کیفیت زندگی آنها می

 روما،علت تبههای ناشی از پوکی استخوان بلکه علت شکستگیبه
های های اسکلتی و نقصهای استخوانی مادرزادی، بیمارینقص

ترین درمان در جایگزینی . شایع1]‐[3ناشی از خروج تومورها است
استخوان پیوند خودی (اتوگرفت) است که معمولاً از استخوان 

شود، اما، این ایلیاک استخراج شده و در محل ضایعه کاشته می
توان استخراج کرد ای که میو معمولاً میزان نمونهپروسه گران بوده 

تواند همراه با درد مزمن در محل محدود است، ضمن این که می
ترین جایگزین استخراج و ایجاد عفونت باشد. آلوگرفت، شایع

شود. از معایب این روش اتوگرفت است که از فرد دیگری گرفته می
 ایمنی است. مشکلاتنیز خطر انتقال عفونت و برانگیختن پاسخ 

هایی های استخوانی منجر به رویکرد تهیه جایگزینمربوط به کاشتنی
های استخوانی شده است و بنابراین امروزه رویکرد درمانی برای گرفت

. مهندسی بافت [4]دیگری به نام مهندسی بافت در حال توسعه است
 ییها، مواد مهندسی و عوامل شیمیاکاربردن ترکیبی از سلولبه

ارآمد های ناکمناسب برای ترمیم، بهبود یا جایگزینی عملکرد بافت
کارافتاده است. در این رویکرد، نخست یک داربست متخلخل و  یا از

های بافت مورد نظر روی آن پذیر ساخته و سپس سلولتخریبزیست
شود. با کنترل شرایط فیزیولوژیکی در خارج از بدن، کشت داده می
داربست تشکیل شده و پس از کاشت در داخل بدن،  بافت اولیه روی

 شود. از مزایای مهندسیبا تشکیل بافت جدید، داربست تخریب می
مار تر بیهای جراحی مورد نیاز و بهبود سریعبافت، کاهش تعداد عمل

	,5]است ، دسته مهمی از )BGs(فعال های زیست. شیشه[6
شیمیایی قوی پاسخ ها هستند که قادرند با ایجاد پیوند سرامیک

زیستی مناسبی در فصل مشترک استخوان و بافت نشان دهند و از 
. از طریق دستکاری [7]این رو کاربردهای وسیعی در پزشکی دارند

توان به طیف وسیعی از خواص ها میساختار و شیمی این شیشه
ها نسبت به . از مزایای این شیشه[8]زیستی و شیمیایی دست یافت

توان به ها، میفعال و شیشه سرامیکهای زیستسایر سرامیک
امکان کنترل محدوده خواص شیمیایی و سرعت ایجاد پیوند با بافت 

ه ای هستند کفعال ترکیباتی شیشههای زیستاشاره کرد. شیشه
شدن توسط بدن و تشکیل استخوان و قابلیت بازجذب و متابولیزه

توانند هم با دارند و میسازی رشد استخوان را در خارج از بدن شبیه
های یون .[9]های سخت پیوند برقرار کنندهای نرم و هم با بافتبافت

	,11]روی ،[10]فلزی مختلفی مانند استرانسیوم  ،[13]منیزیم ،[12
اند تا فعال دوپ شدههای زیستدر داخل شیشه غیرهو  [14]نقره

ی زیستهای های داخل سلولی پاسخبتوانند با تغییر غلظت یون
 مانند کوفاکتور آنزیمی ر هستندها قادخاصی را القا نمایند .این یون
از میان  .[16	,15]دهی سلولی اثر گذارندعمل کرده و بر مسیرهای پیام

اثرات قابل توجهی را در  (Sr) شده، استرانسیومبردههای نامیون
اثر عمده این یون در بهبود تشکیل  داردتشکیل بافت استخوان 

	,17]استخوان و جلوگیری از بازجذب استخوانی است علت به .[18
تواند در ساختار استرانسیوم می شباهت شیمیایی به کلسیم،

. [19]ودشآپاتیت استخوانی با کلسیم مبادله کریستالی هیدروکسی
و چسبندگی  [20]دارای خواص ضدمیکروبی بوده Srهمچنین، 

همراه سترانسیوم بها. [21]دهدمواد را افزایش میسطحی زیست
بایوگلاس علاوه بر افزایش استحکام مکانیکی که بسیار روی خواص 
بیولوژیکی موثر است، روی خواص دیگری همچون تمایز به 

ست، اهای استئوبلاستی و چسبندگی سلولی نیز اثرگذار سلول
که ورود استرانسیوم در بایوگلاس  مشخص شدهعنوان مثال، به
 هایافزایش تمایز سلولموجب فسفات کلسیمهمراه بتاتریبه

فاده از هنگام عدم استاستئوبلاستی و چسبندگی سلولی نسبت به 
دیگر مزایای استرانسیوم در ساختار . از [22]استرانسیوم، شده است

زایی آن از طریق افزایش توان به افزایش عروقها، میداربست
  .[23]ساز عروقی اشاره کردفاکتورهای پیش

ی، تنهایفعال بههای زیستهای استفاده از شیشهاز محدودیت یکی
را در  هاکه استفاده این شیشه استسختی پایین شکست در آنها 
مراه هها بهکارگیری این شیشهکند. بهنواحی تحت فشار محدود می

فعالی و بهبود خواص مکانیکی، زیستموجب تواند پلیمرها می
یکی از موادی که  .[24]شوددشده پذیری کامپوزیت ایجاانعطاف

هایی با خواص برتر فعال در تهیه داربستهای زیستهمراه شیشهبه
فعالی در مهندسی بافت استخوان استفاده مکانیکی و زیست

های این بیوپلیمر دارای توالی .25]‐[27است، ژلاتین شودمی
است  پرولینیهایی مانند گلایسین، پرولین و هیدروکساسیدآمینه

ن ای کند.برطرف میرا بودن کلاژن که نگرانی ما را در مورد ایمونوژن
 ها شده وپلیمر طبیعی، همچنین، باعث بهبود چسبندگی سلول

  .[28]تنی بهبود بخشدتواند بازسازی بافتی را در محیط درونمی
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فعال حاوی کلاژن/شیشه در تحقیقی داربست زیست گروه ما، اخیراً 
روش فریزدرایر تهیه کرده و کلیه خواص فیزیکی،  فعال را بهزیست

بیولوژیکی داربست را بررسی کردند. همچنین، برتری  شمیایی و
در  .[29]خواص آنژیوژنز داربست حاوی استرانسیوم نیز به اثبات رسید

سازی داربست مشابه در مدل ادامه این تحقیق، قابلیت استخوان
یج با نمونه فاقد نتاو ضایعه استخوانی جمجمه رت بررسی 

وجو که توسط نویسندگان جست ییاسترانسیوم مقایسه شد. تا آنجا
سازی داربستی مشابه ترکیب و روش تاکنون بررسی استخوانشد 

  .صورت نگرفته استساخت ذکرشده در مدل حیوانی خرگوش 
  

  هامواد و روش
فعال به روش خشکاندن شیشه زیست/ساخت داربست ژلاتین

طور به .[29]داربست مشابه پروتوکل قبلی انجام شد ساختانجمادی: 
در آب  وزنی/حجمی؛ سیگماآلدریچ؛ آلمان) % ۵ خلاصه، ژلاتین

 به این محلول شیشه دیونیزه حل و پس از اطمینان از حلالیت کامل
وزنی  %۵فعال حاوی و شیشه زیست 45s5 فعالزیست

. شد اضافه(مدزیست؛ ایران)  شده با کلسیماسترانسیوم جایگزین
ها به ژلاتین، براساس نتاج حاصله از مطالعه کردن شیشهدرصد اضافه

. بعد از گذشت حدود شدوزنی/حجمی محاسبه  %۱۵قبل ذکرشده، 
ها ریخته شد و ساعت، محلول یکنواخت ایجادشده درون قالبیک

برای  -C۸۰° ساعت و۵برای  -C۲۰° (دمای تحت انجماد تدریجی
ها با قرارگیری در . سپس، ساخت داربستساعت) قرار گرفتند۱۲

؛ Christ	LDplus )Martin	1‐4	Alphaمدل  دستگاه فریزدرایر
کردن، لینککراسمنظور به .شدساعت تکمیل ۴۸مدت بهآلمان) 
با غلظت (سیگماآلدریچ؛ آلمان)  EDC‐NHSها در محلول داربست

د و بعد از ساعت قرار گرفتن۲۴مدت به %۹۰مولار در اتانول میلی۲۵/۰
در داخل دستگاه فریزدرایر  وشو با آب دیونیزه مجدداً چندبار شست

ن شده، با عناویهای ساختهشدن گذاشته شدند. داربستخشک برای
Gel‐BG  وGel‐BG/Sr های بدون استرانسیوم ترتیب برای نمونهبه

  و همراه استرانسیوم نامگذاری شدند.
  انجام شد:های لازمه به شرح زیر ارزیابی

منظور بررسی به:(SEM) آزمون میکروسکوپ الکترونی روبشی
 SEMشده، آزمون های داربست ساختهمورفولوژی و ارتباط تخلخل

شده انجام روی هر دو داربست ساخته (فیلیپس؛ هلند) XL30مدل 
  دهی شدند.ها با طلا پوششقبل از انجام این آزمون، نمونه شد.

ها مطابق با دستورالعمل تمامی آزمایش سازی:بررسی استخوان
مدرس پزشکی دانشکده علوم پزشکی دانشگاه تربیتکمیته اخلاق

سر خرگوش نر بالغ سفید هشت تحقیق حاضر، روی  اجرا شد.
خرگوش  ٤(تعداد  کیلوگرم انجام شد٥/٢-٢نیوزلندی به وزن تقریبا 

خانه تحت ها در حیوان). خرگوشدوره زمانی مورد آزمایشبرای هر 
ساعت ١٢چرخه  شرایط استاندارد دسترسی به آب و مواد غذایی و

نگهداری شدند.  ٢٠-٢٥°Cدر دمای  ساعت تاریكی و١٢روشنایی و 
به  ؛ هلند)Alfasan؛ %١٠حیوانات توسط ماده بیهوشی كتامین (

به  ؛ هلند)Alfasan؛ %٢( و زایلازین گرم بر کیلوگرممیلی٩٠ مقدار
صورت داخل صفاقی بیهوش شدند. به بر کیلوگرمگرم میلی١٠ مقدار

 پس از تراشیدن موی جمجمه حیوان، پوست ناحیه توسط بتادین و
داشتن دست و پای حیوان توسط . پس از ثابت نگهشدالكل تمیز 

شده روی تخت عمل جراحی، برشی در پوست های مشخصمكان
تا جمجمه رامی كنار زده شد آبه (میانه جمجمه) ایجاد شد، فاسیا

(قطر  Trephineسپس با استفاده از  .شودخرگوش کاملا نمایان 
ی با توجه به سایز بحران .ایجاد شد متر) سه ضایعه در کالواریایلیم٨

شده های ساختهبرای ترمیم استخوان در کالواریای خرگوش، داربست

متر برش میلییکمتر و ضخامت میلی٨هایی به قطر به شکل دایره
 (سمت راست: ترتیب در ضایعات جایگزین شدندو به ندداده شد

Gel/BG‐Sr :و سمت چپ Gel/BG کنترل). ؛ وسط: حفره خالی
و ماهیچه به حالت اول برگردانده و پوست با نخ  سپس پریوستیوم

عد از . بشدبخیه زده و با اسپری تتراسایکلین ضدعفونی  ٤-٠بخیه 
گرم بر کیلوگرم یلیم١/٠( سیلینعمل جراحی به حیوانات آموکسی

دند شخانه منتقل تزریق و در قفس تمیزی به حیوان داخل عضلانی)
و تحت مراقبت دقیق تا بهبودی کامل قرار گرفتند. برای کنترل درد، 

  .شدروز تجویز  سهمدت به (کره) لاک ترومتامینروکتو
ها در داخل قفس در دمای خرگوش های هیستوپاتولوژی:تست

 ٨و  ٤های غذایی مناسب نگهداری شدند. در زمانمناسب و شرایط 
هوشی کشته شده و هفته، حیوانات با دوز بالای ماده بی

های هیستوپاتولوژی خارج شد. بررسیمنظور بههای آنها جمجمه
ها، مشاهدات ماکروسکوپی از نظر کردن جمجمهپیش از خارج

ها و میزان التهاب و تغییرات در شکل ظاهری داربست
 %١٠ها در فرمالین . سپس، نمونهشدثبت ، شدهسازی انجامخواناست

های هیستوپاتولوژی در داخل فیکس شدند و برای انجام تست
(دو هفته و تست با نوک سرنگ) قرار داده شدند.  %١٠اسید نیتریک

ها بعد از دکلسفیکیشن، به شده، نمونهدر پایان هر زمان تعیین
سال و مراحل قرارگیری در پارافین و آزمایشگاه هیستوپاتولوژی ار

میکرون) انجام شد. ٥زدن (به ضخامت سازی بافتی و برشآماده
 ائوزینهای هماتوکسیلینشده توسط رنگهای برش دادهنمونه

(H&E)آمیزی و سپس با نگماسون و آلزارین رکروم، تری
 سه.حداقل ندبرداری شدها بررسی و عکسمیکروسکپ نوری لام

  .مورد ارزیابی قرار گرفتبرش از هر داربست زیر میکروسکوپ نوری 
  

  هایافته
SEM پیوسته در هر دوهمها ساختار متخلخل بهشده از داربستتهیه 

). ١را نشان داد (شکل  میکرومتر٣٠٠تا  ١٠٠ داربست با میانگن قطری
های باعث کاهش قابل توجه سایز تخلخل داربست Srافزایش 
میکرومتر ٢١٥±١٢ ها ازطوری که میانگن قطر تخلخلبهی شد سنتز
رسید (شکل  Gel‐BG/Srمیکرومتر برای ١٥٤±١٦به  Gel‐BGبرای 
١.(  
سازی، مشاهدات ماکروسکوپی و بررسی استخوان منظوربه

گرفت. تصاویر ماکروسکپی  صورتهای هیستولوژی بررسی
نمایش  ٢شکل  ای درهفته ٨و  ٤های ها در زمانشده از نمونهگرفته

داده شده است .اسکار فیبروزی کل ناحیه آسیب را پوشانده است و 
در ناحیه ضایعه ایجادشده فرورفتگی، التهاب یا وجود عفونت 

کاملاً با بافت  Gel‐BG/Sr. ضایعه پرشده با داربست مشاهده نشد
اطراف یکی شده بود و به سخت حد مرزی بین داربست و استخوان 

  .)٢(شکل  یص بوداطراف قابل تشخ
اطلاعات زیر را نشان  H&E آمیزیشده با رنگهای تهیهمشاهده لام

فاصل  در نمونه کنترل، حد بعد از جراحی، هفتهچهار  ).٣شکل ( داد
شده بین دو انتهایی استخوان توسط بافت فیبروزی نازکی پوشیده

، چهار Gel‐BG/Sr گروه . درنشدسازی مشاهده بود و استخوان
 پس از قراردادن داربست در حفره ایجادشده در جمجمه، درهفته 
های نزدیک به دو انتهایی داربست، در مجاورت استخوان سالم، کناره

های شود. تشکیل تیغهمیمشاهده تشکیل استخوان نابالغ 
استخوانی از حاشیه به مرکز و از طرف دیگر وجود عروق خونی و نفوذ 

مانده داربست شود. باقیمی همشاهدسلول به داخل داربست نیز 
Gel‐BG/Sr له فاص که توسط بافت همبند محاصره شده است در حد

، چهار هفته پس از قراردادن Gel‐BGگروه  در شود.ضایعه دیده می
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های استخوانی به داربست در حفره ایجادشده در جمجمه، نفوذ تیغه
طرف دیگر از  بسیار ناچیز بوده و Gel‐BG/Srمرکز نسبت به داربست 

که  Gel‐BGمانده داربست وجود عروق خونی مشهود است. باقی
توسط بافت همبند محاصره شده است در حد فاصله ضایعه دیده 

هفته پس از جراحی حد فاصل بین دو  ٨شود. در نمونه کنترل می
انتهایی استخوان، توسط بافت فیبروزی نازکی پوشیده شده است و 

در  Gel‐BG/Sr گروه ود بود. درتشکیل استخوان نابالغ مشه
های نزدیک به دو انتهایی داربست که در مجاورت استخوان کناره

چشمگیر بوده است  ٤سازی نسبت به هفته سالم قرار دارد استخوان
و از طرف دیگر وجود عروق خونی و نفوذ سلول به داخل داربست 

ز کهای استخوانی از حاشیه به مرشود و تشکیل تیغهمشاهده می
که توسط بافت همبند  Gel‐BG/Srمانده داربست است. باقی

‐Gelگروه  شود. درمحاصره شده است در حد فاصله ضایعه دیده می
BG ،هفته پس از قراردادن داربست در حفره ایجادشده در جمجمه،  ٨

 Gel‐BG/Srای استخوانی به مرکز نسبت به داربست هنفوذ تیغه
هفته  ٨گروهی خود در بسیار ناچیز بوده است ولی نسبت به هم

از طرف دیگر وجود عروق خونی مشهود است.  بیشتر است و
که توسط بافت همبند محاصره شده  Gel‐BGمانده داربست باقی

  ).٣(شکل  شودمی مشاهدهاست در حد فاصله ضایعه 
م اطلاعات تری کروآمیزی مسونشده با رنگهای تهیهمشاهده لام

هفته، تشکیل استخوان نابالغ فقط  ٤در  ).٤(شکل  زیر را نشان داد
مشاهده شد که به دنبال آن  Gel‐BG/Srدر محل قرارگیری داربست 
های بعدی نیز در این گروه ادامه یافت. در تشکیل استخوان در زمان

گروه کنترل نیز بافت فیبروزی مشاهده و تشکیل استخوان فقط در 
ای محل ایجاد ضایعه دیده شد. این در حالی بود که در هحاشیه
تنها در هر دو سازی نههای تحت درمان با داربست، استخوانگروه

یل تشک .شدها نیز مشاهده طرف محل ضایعه بلکه در اطراف داربست
تر نسبت به واضح کاملاً  Gel‐BG/Srاستخوان جدید در داربست 

هده رسوب کلاژن بالغ در محل که با مشاشد مشاهده  Gel‐BGگروه 
  .)٤(شکل  تشکیل استخوان جدید به تایید رسید

رد نیز جهت مشاهده مراحل مینرالیزاسیون بافت آمیزی آلیزارینرنگ
شروع تشکیل  ٥شکل  .های مشخص انجام شدشده در زمانتشکیل

 دهدهفته نشان می ٤در  Gel‐BG/Srاستخوان نابالغ را در داربست 
و  ٨آن تشکیل استخوان جدید و ایجاد پل استخوانی در  دنبالکه به
هفته ادامه یافت. اما در گروه کنترل تشکیل استخوان فقط در  ١٢

توسط بافت فیبروز پوشیده شده سایر نواحی ها مشاهده شد و حاشیه
، نیز ،استخوان سازی کمتری را Gel‐BGهای گروه بود. داربست

ز بقیه ضایعه با بافت فیبرو نسبت به داربست دیگرنشان دادند و
دهنده آن های حاصل از این مطالعه نشانپوشانده شده بود .یافته

سازی را تواند استخوانمی Gel‐BG/Srاست که کاشت داربست 
طور موثرتری نسبت به داربست مشابه فاقد استرانسیوم در مدل به

  .)٥(شکل  خرگوشی ایجاد کند

  

  
 A Gel‐BG ،(B)؛ شدههای تهیهتصاویر میکروسکوپ الکترونی داربست )۱شکل 

Gel‐BG/Sr  

	
دهنده ضایعات ایجادشده در نمای ماکروسکوپیک جمجمه، نشان )٢شکل 
هفته  A ۴) و ضایعه پرنشده (کنترل) بعد از Gel‐BG/Srو  Gel‐BGهای داربست

  هفته B ۸)و 
  

	
‐Gel هایدر داربست H&Eآمیزی شناسی حاصل از رنگهای بافتیافته )٣شکل 
BG  وGel‐BG/Sr ؛ هاهفته بعد از کارگذاری داربست ۸و  ۴ ،و گروه کنترلIB :

  : استخوان جدیدNB، استخوان سالم
  

	
های در داربست تر کرومآمیزی مسنشناسی حاصل از رنگهای بافتیافته )٤شکل 

Gel‐BG  وGel‐BG/Sr ؛ هاهفته بعد از کارگذاری داربست ۸و  ۴ ،و گروه کنترل
IBاستخوان سالم : ،NBاستخوان جدید :  

  

  
های در داربست ردآمیزی آلزارینشناسی حاصل از رنگهای بافتیافته )٥شکل 

Gel‐BG  وGel‐BG/Sr ؛ هاهفته بعد از کارگذاری داربست ۸و  ۴ ،و گروه کنترل
  دهد.استخوان موجود و داربست را نشان میها فاصله بین چینخط
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  بحث
معدنی استخوان  آمدن دانسیتهاستئوپروز، بیماری که با پایین

میلیون نفر را در جهان کنونی گرفتار کرده  ۲۰۰ آید، تاکنونوجود میبه
است و تقریباً نصف جمعیت جهان در طول زندگی خود حداقل یک 

ی، های ژنتیککنند.چاقی، آنومالیشکستگی استخوان را تجربه می
افزایش میزان تصادفات و افزایش سن جمعیت، همگی عواملی 

اگرچه  .30][شوندهای استخوانی در جهان میهستند که باعث آسیب
عنوان استاندارد طلایی در درمان ضایعات ها بهاستفاده از اتوگرفت

های ناشی از شوند، اما محدودیتاستخوانی در نظر گرفته می
ومیر ناشی از عمل جراحی برای استخراج دسترسی محدود و مرگ

پیوند باعث شده است نتوان همیشه از این روش درمانی استفاده 
همچنین، باعث برانگیختن پاسخ ایمنی و  یز،ها نآلوگرفت کرد.

عنوان روش مطالعات مهندسی بافت، به شوند.انتقال بیماری می
آوردن ساختار فراهم برایها درمانی نوین، روی ساخت داربست

های استخوانی و همچنین تحریک و بعدی برای حمایت سلولسه
  .[4]دارندها برای تشکیل استخوان تمرکز تمایز استئوبلاست

شده برای های مهندسیاز میان موادی که در ساخت داربست
ه فعال، بر پایهای زیستشوند، شیشهاستخوان به کار گرفته می

ه فعال معدنی هستند کهای زیستسیلیکات یا فسفات، بیومتریال
ها دارای این شیشه .[31]اندای مورد توجه قرار گرفتهطور گستردهبه

نرم و  هایتوانند هم با بافتفعالی بوده که مییستقابلیت بالای ز
در داخل  Srقرارگیری  .[9]های سخت پیوند برقرار کنندهم با بافت
تواند همزمان تشکیل استخوان را تحریک و فعال میشیشه زیست

 رنلاتهمچنین، داروی استرانسیم .[32]بازجذب آن را مهار کند
بیماران مسن دارای استئوپروز ها را در تواند وقوع شکستگیمی

زیادی است که در درمان زمان کلینیک هم مدتو در  [33]کاهش دهد
در مطالعه کنونی،  .[34]شودهای منوپز استفاده میاستئوپروز در خانم

وزنی یون استرانسیوم در داخل  %٥فرض بر این بود که قراردادن 
 یشیتواند اثر افزافعال میشبکه سیلیکاتی شیشه زیست

ازی سزایی و استخوانفعالی و عروقکننده روی میزان زیستتحریک
ینی اند که جایگزفعال داشته باشد. مطالعات نشان دادهشیشه زیست

لیت تواند تکثیر، فعافعال میاسترانسیوم در داخل شیشه زیست %٥
ALP  و بیان کلاژن نوعl های و تشکیل استخوان را در سلول

 Srهای حاوی بیومتریال .[30]افزایش بدهداستئوبالستی موش 
 Srتوانند باعث افزایش تشکیل و/یا بازسازی استخوان شوند. فلز می

خود را اعمال  با غلظت مناسب اثر تحت تاثیر گذشت زمان و
 Li ها مانندهمراه سایر یونتنهایی یا بهبه Sr افزودن .[36	,35]کندیم

همچنین نشان داده شده است ، BG شده ازبه داربست متخلخل تهیه
ران  بازسازی استخوان را در ضایعهسازی و که خاصیت استخوان
و  ژانگ ای که توسطدر مطالعه .[35]دهدخرگوش افزایش می

مناسبی برای که کاندیدای  PIB همکاران انجام شد، نانوژل
و  فعالیاما فاقد خاصیت زیست استهای پزشکی بازساختی درمان

اوی فعال مزومتخلخل حزیست استئوکانداکتیویتی است، با شیشه
ایجادشده در ران رت مورد  برای درمان ضایعه (Sr‐MBG) استرانسیم

بررسی قرار گرفت. نتایج حاصل از این مطالعه نشان داد که افزودن 
Sr‐MBG نسبت به دارییسازی را به میزان معنقابلیت استخوان 

دهد. همچنین این اثر، هنگامی که گروه کنترل افزایش می
د، شوهای استئوبلاست به هیدروژل کامپوزیتی افزوده میسلول

و همکاران، داربست  ژائوای دیگر توسط در مطالعه .[37]ابدیبهبود می
بعدی ساخته شده و خاصیت با روش پرینت سه BG‐Srمزومتخلخل 
 Srزایی این داربست نسبت به نمونه فاقد سازی و عروقاستخوان

 عهها در ضایتنی، با قراردادن داربستهای درون. در بررسیشدمقایسه 
قابلیت تشکیل  Srکه داربست حاوی شد رت، مشاهده  جمجمه

د ه نمونه کنترل فاقسازی بیشتری نسبت بعروق جدید و استخوان
Sr کارگیری در بازسازی دارد و بنابراین این داربست پتانسیل به

  .[38]داردنقایص استخوانی را 
کاهش بیان  موجبتواند می Srمطالعات نشان داده است که 

. این سیتوکاین، یک محرک شود (IL‐6) ۶-سیتوکاین اینترلوکین
ذب ها و بازجفراخواندن استئوکلاستموجب التهابی است که پیش

ها تواند باعث افزایش بیان ژنمی Srشود. همچنین، استخوانی می
های دخیل در تشکیل استخوان و بازسازی آن مانند و پروتئین

اند تنی نشان دادههای برونبررسی .[39]شود BMPاستئوکلسین و 
ساز شهای پیتوانند تکثیر و تمایز سلولمی Srهای که یون
رهای کردن ریسپتوها از طریق فعالعلت استئوبلاسترا به استخوانی

-/بتاWnt دهیو مسیر پیام (CaSR) غشایی مربوط به کلسیم
همچنین، آزادشدن استرانسیم از داربست  .[40]اعمال کنند کاتنین
ساز تحریک آزادشدن فاکتورهای پیشموجب تواند شده میمهندسی

)MMP‐ ۲ -ماتریکس ماتالوپروتئاز VEGF، GFBFعروقی مانند 
 Srهای اند که یونبعضی مطالعات هم نشان داده .[41]شود 2(
قی های عروها را وادار به ترشح سایتوکاینتوانند استئوبلاستمی
  .[38]کنند

 BGدر داخل میکروسفرهای  Srنشان داده شده است که ورود 
 تقویت بازسازی موجبزایی زود هنگام تواند از طریق بهبود عروقمی

این کار از طریق تبدیل  .[42]شودبافتی و همچنین تشکیل استخوان 
و بیان میزان بالایی از  MIIبه  MIفنوتایپ ماکروفاژهای نوع 

انجام  (PDGF‐BB) هاشده از پلاکتمشتق BBفاکتورهای رشد 
، همچنین BGها در ساختار همراه سایر یونبه Srاستفاده از  گیرد.می

ال، عنوان مثدر بسیاری از مطالعات مورد بررسی قرار گرفته است. به
در ساختار  Coو  Srکارگیری همزمان و همکاران، اثربخشی به کارگزار
BG همراه شده بههای تهیهرا مورد مطالعه قرار دادند. نمونه
 در ضایعه (HUCPVCS) انسانی ناف بند واسکولارپری هایسلول
هفته بررسی  ۱۲مدت ایجادشده در خرگوش کار گذاشته شده و بهرانی 
دار یدهنده تسریع و بهبود معن. نتایج این مطالعه نشانشدند
حاوی هر  BG سازی در ضایعه پرشده با نمونهزایی و استخوانعروق

  .[43]همراه سلول بوددو یون به
در  شودمی در این مطالعه محدودیتی مشاهده نشد. پیشنهاد

هفتگی صورت  ۱۲سازی تا پایان مطالعات آینده بررسی استخوان
  پذیرد.

  
  گیرینتیجه

فعال جایگزینی استرانسیوم با کلسیم در ساختار شیشه زیست
به نظر سازی شده و بنابراین تواند موجب بهبود استخوانمی

 هایی برای بازسازی استخوانمنظور ساخت متریالاستراتژی خوبی به
های دربرگیرنده لازم به ذکر است که فهم دقیق مکانیزماست. 

نها فعال و اثر آهای آزادشده از شیشه زیستتعاملات مولکولی با یون
ای را تواند به ما کمک کند که شیشهروی محیط فیزیولوژیکی می

  طراحی کنیم که متناسب با خاصیت بافت مورد مطالعه باشد.
  

  .است نشده گزارش نویسندگان طرف از موردیتشکر و قدردانی: 
 ینقوان مطابق حیوانات با کار اصول پژوهش این دراخلاقی: تاییدیه
 شناسه با مدرس تربیت دانشگاه پژوهش

IR.MODARES.REC.1398.070 شد انجام.  
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