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نارسایى مهره کمر و سرطان ستون فقرات دو بیمارى رایج است که 
سلامت بسیارى را به خطر انداخته است. پس از بیمارى هاى قلبى-

عروقى، دومین عامل مرگ ومیر در کشورهاى پیشرفته و سومین 
عامل مرگ و میر در کشورهاى کمتر توسعه یافته، سرطان است. درد 
کمر از 3/9 در سال 1992 به 14/3 درصد در سال 2018 افزایش 
یافته است. تحقیق در زمینه ایمپلنت هاى استخوانى و تأثیر آن ها بر 
رفتار سلول هاى سرطانى مى تواند به کاهش مشکل کمک کند. از 
آن جا که مهره هاى کمر وظایف خاصى از جمله حفظ تعادل بدن 
و بافت هاى نرم سامانه عصبى و ارگان هاى اطراف شکم و لگن 
دارند، آسیب به این مهره ها مى تواند کیفیت زندگى را دچار اختلال 
بهبود  در  ورزشى  تمرینات  و  دارودرمانى  موارد  بعضى  در  کند. 
سلامت فرد اثرگذار نیستند و جراحى ضرورت مى یابد. ابزارهاى 
اصلاح  در  وسیعى  کاربردهاى  اخیر  دهه هاى  در  فلزى  ارتوپدى 
نافرمى مهره هاى ستون فقرات یافته اند و همواره گزینه مناسبى براى 
بهبود شرایط بوده اند اما توسعه مواد زیست سازگار کاراتر بوده و از 

اهمیت بیشترى برخوردار است.
فلزات به سبب استحکام زیاد، مورد توجه هستند. لکن به سبب 
مدول یانگ بالاتر از استخوان، باعث ایجاد سپرتنشى و در نتیجه 
شل شدن ایمپلنت مى شوند. در حالى که مدول یانگ استخوان طبیعى 
 GPa 20-5/ است، مدول یانگ آلیاژ کبالت کروم مولیبدن GPa
240، فولاد زنگ نزن GPa 200 و نایتینول GPa 50-30 است. 
که باید به  نحوى کاهش یابد.  ایجاد تخلخل در ایمپلنت هاى فلزى 
مى تواند باعث کاهش مدول یانگ و نزدیک ترشدن مدول آن ها به 
استخوان  رشد  روند  تسریع  باعث  تخلخل  ایجاد  شود.  استخوان 
و  سفتى  و  نرمى  از  ترکیبى  با  است  آلیاژى  نایتینول  مى شود.  نیز 
خواص منحصر به فردى همچون حافظه دارى و سوپرالاستیسیته. 
از جمله خواص این آلیاژ مى توان به زیست سازگارى، خصوصیات 
مکانیکى مطلوب، مقاومت به سایش و خوردگى خوب، خستگى 
و فرسایش مناسب، قابلیت کاربرد بایو داشتن و مدول الاستیک 
پایین آن که نزدیک به استخوان طبیعى است، اشاره کرد. اما در 
نوع پرنیکل آلیاژ، زیست سازگارى تحت تأثیر قرار گرفته و ممکن 
است پاسخ هاى آلرژیک مشاهده شود. تحقیقات نشان داده اند که 

یون هاى نیکل در طول درمان مى توانند از آلیاژ رها شوند.
اصلاح سطح یکى از راه کارهایى است که مى تواند از میزان رهایش 

نیکل از سطح آلیاژ Ni-Ti  بکاهد و موجب افزایش زیست فعالى 
آلیاژهاى  در  زیست فعالى  شود.  استخوان  بافت  با  یکپارچگى  و 
نایتینول مى تواند به روش هاى مختلفى همچون عملیات گرمایى، 
پاشش پلاسمایى، تابش پرتو یونى، تکنیک سل-ژل، اصلاح سطح 
شیمیایى با محلول اسیدى یا قلیایى مانند هیدروکسید سدیوم و 
یابد.  افزایش  هیدروژن  پراکسید  محلول  با  اکسیداسیون  عملیات 
سدیم بر سطح نمونه  تیتانات  قلیایى سبب تشکیل لایه  عملیات 
مى شود. درحالى که عملیات با پراکسید هیدروژن تشکیل لایه ژلى 
توانایى  تیتانیا  ژل  و  سدیم  تیتانات  مى دهد.  سطح  روى  تیتانیا  از 
و  آزمایشگاهى  محیط  در  استخوانى  شبه  آپاتیت  رسوب  ایجاد 
کلینیکى داشته و از این منظر، زیست فعال تلقى مى شوند. غوطه ور 
 H2 O2 حاوى  اسـیدى  محلول  در   NiTi آلیاژى  نمونه هاى  کردن 
جملــه  از   NaOH حاوى  قلیــایى  محلــول  در  و   HNO 3 و 
کردن  زیـست فعـال  بـراى  کـه  اسـت  سـطح  اصلاح  روش هاى 

آلیـاژ بعـد از قرارگیـرى در محلـول SBF اسـتفاده مى شود.
در یک تحقیق علمى، نمونه نایتینول تحت اصلاح حرارتى و سپس 
 110 دماى  در  مختلف  غلظت هاى  با   NaOH محلول  در  قلیایى 
درجه سانتیگراد به مدت 2 ساعت قرار گرفت. افزایش زیست فعالى 
بر اثر اصلاح قلیایى نتیجه شد. نتیجه یک مطالعه دیگر که از روش 
هیدروترمال و عملیات قلیایى-حرارتى براى افزایش زیست فعالى 
اکسید  از  لایه اى  وجود  مبین  نیز  بود  کرده  استفاده  نایتینول،  آلیاژ 
ذکر  به  لازم  است.  بوده  زیست فعالى  افزایش  و  سطح  در  تیتانیوم 
است که عملیات قلیایى در زیست فعال کردن سطح فلز تانتالیم نیز 
مؤثر واقع شده است. همچنین پیشنهاد شده است که اصلاح سطح 
تیتانیم با اچ اسیدى مى تواند تأثیرى مثبت بر یکپارچگى کاشتنى هاى 
استخوانى داشته باشد. محققان در یک مطالعه به این نتیجه رسیدند 
که اصلاح سطح با محلول هاى اسیدى مى تواند مورفولوژى سطح را 
تغییر دهد و باعث افزایش زبرى شود که این پدیده خود مى تواند 
باعث افزایش پیوند استخوانى در ایمپلنت و کاهش اثر سمى نیکل 
به واسطه تشکیل یک لایه همگن و پایدار از اکسیدهاى تیتانیم در 
بدن شود و میزان چسبندگى سلولى، رشد و تکثیر گروه اصلاح 
شده و تغییر قابل ملاحظه اى نسبت به سطح اصلاح نشده نشان داد. 
در مطالعه اى دیگر براى ایجاد خاصیت زیست فعالى در سطح از 
اسیدکلریدریک و پراکسید هیدروژن استفاده شد. با این توضیحات، 

تأثیر زیست فعال سازى آلیاژ نیکل-تیتانیوم
 بر سلول هاى MDA-MB231 براى کاربرد در ایمپلنت بافت سخت ستون فقرات
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مشخص مى شود که تحقیق براى اصلاح سطح و ارتقا زیست فعالى 
آلیاژ نایتینول تاکنون سیر تکاملى داشته است. هدف این پژوهش، 
ارتقاء باز هم بیشتر زیست فعالى از طریق بررسى اثر محلول هاى 
اسیدى قوى و به دنبال آن عملیات قلیایى-حرارتى بر سطح با تعیین 

تأثیر تغییرات سطحى بر افزایش قابلیت زیست فعالى آلیاژ است.

روش تحقیق
آلیاژ نایتینول استفاده شده در این تحقیق به روش ذوب القایى شمش 
با  اسفنجى  تیتانیوم  و  وزنى  درصد  خلوص 99/9  با  کاتدى  نیکل 
در  ساخت  روش  جزئیات  شد.  تهیه  وزنى  درصد   99/5 خلوص 
 NiTi مقاله دیگرى ذکر شده است. با نورد داغ شمش تولیدى، ورق
به ضخامت یک میلیمتر مطابق روش ذکر شده در رفرانس تولید 
شد و سپس تحت برش دقیق توسط دستگاه وایرکاتر به نمونه هاى 
قرصى شکل داراى قطر دو میلیمتر بریده شد. سپس سطح نمونه ها 
با استفاده از سنباده مورد عملیات صیقلکارى مکانیکى قرار گرفته و 
با استن شسته شد. عملیات اصلاح سطح با استفاده از محلول حاوى 
HF-HNO3-H2O2 در شرایطى مشابه با روش ذکر شده در رفرانس 

 HF-HNO3-H2O2 انجام شد. نمونه شماره 1 در 9 میلى لیتر محلول
نمونه  سپس  شد.  غوطه ور  دقیقه   8 مدت  به   1:3:5 نسبت هاى  با 
از محلول خارج شده و بلافاصله به منظور از بین رفتن آلودگى هاى 
 �� ml سطحى در 4 بازه زمانى 30 دقیقه اى به طور مجزا به ترتیب در
اولتراسونیک  محفظه  در  یونیزه  دى  آب  و  الکل  پروپانول،  استون، 
شستشو داده شد و با استفاده از خشک کن الکتریکى سطح نمونه در 
هواى معمولى خشک شد. نمونه تمیز و خشک آنگاه درون ظرف 
تفلون حاوى محلول 5 مولار NaOH  قرار گرفته و ظرف را داخل 
محفظه اتوکلاو به مدت 4 ساعت در آون با دماى 120درجه گرم 
نگه داشته شد. سپس ظرف حاوى نمونه را از اتوکلاو خارج کرده 
و براى خشک شدن، 24 ساعت در دماى محیط قرار دادیم. نمونه 
شماره 2، که به عنوان شاهد در نظر گرفته شد، تحت عملیات سنباده 

زنى و شستشوى اولتراسونیک، مشابه نمونه 1، قرار گرفت.
الکترونى  میکروسکوپ  با  نمونه ها  سطح  مورفولوژى  بررسى 
انجام   MIRA3TESCAN-XMU (FESEM) مدل  میدانى  گسیل 
محیط  از  استفاده  با   ،MDA-MB231 سرطانى  سلول هاى  شد. 
سرم   %�� افزودن  و   (DMEM, GIBCO, England) کشت 
 – سیلین  پنى  و %1   (FBS, GIBCO, England) گوساله  جنین 
استرپتومایسین (GIBCO, England) کشت داده شدند تا سلول 
براى چسبندگى و رشد و تکثیر آماده شود. علت استفاده از سلول 
شرایط  ایجاد  بر  سعى  علاوه  به  سلول  بودن  اختیار  در  سرطانى، 
رشد سریعتر به منظور افزایش دقت تشخیص بود. شکل 1 نشانگر 
سلول ها در فلاسک کشت است که با میکروسکوپ معکوس و 

بزرگنمایى X200 گرفته شده است.

شکل ۱)  تصویر سلول ھایMDA-MB231  در فلاسک کشت

 به منظور بررسى تأثیر بیولوژیکى نمونه هاى نایتینول بر سلول هاى 
MDA-MB231، نمونه ها با رعایت شماره در دو خانه پلیت قرار 
داده شدند و سپس 4 میلى لیتر محیط کشت کامل به همراه مقدار 
مشخصى سلول در هر خانه ریخته شد به این صورت که روى 
سطح نمونه ها را به طور کامل پر کند. سپس پلیت در انکوباتور قرار 
گرفت، بعد از 4 ساعت پلیت را زیر میکروسکوپ معکوس قرار 
داده و از چسبندگى سلول هاى MDA-MB231 اطمینان حاصل 
شد. سپس پلیت را مجدداً به انکوباتور بازگردانده و 24 ساعت در 
آنجا قرار دادیم. روز بعد نمونه ها را به یک پلیت عارى از محیط 
کشت و سلول منتقل کرده و از فرمالدهید 0/07 درصد به منظور 
استفاده  تصویربردارى  براى  آماده سازى  و  سلول ها  کردن  فیکس 
شد. به منظور مشاهده بهتر سلول ها توسط میکروسکوپ الکترونى 
گسیل میدانى مدل VEGA\\TESCAN-LMU، ورقه نازك طلا را 
به عنوان پوشش رسانا روى سطح نمونه ها قرار داده وتصویربردارى 

انجام شد.

نتایج و بحث
شکل 2 سطح نمونه شاهد پس از صیقلکارى را نشان مى دهد. 
روى شکل تنها تصویر خطوط سنباده دیده مى شود؛ در حالى که 
 1:3:5 محلول  تأثیر  از  حاصل  فرورفتگى هاى  تصویر   3 شکل 
HF-HNO3-H2O2� FESEM را در معرض دید قرار مى دهد. به 

نظر مى رسد اصلاح سطح، باعث ایجاد زبرى و تخلخل سطحى 
عملیات  قبلى،  تحقیقات  براساس  است.  شده  نایتینول  نمونه  بر 
سطحى با محلول هاى حاوى اسید فلوئوریدریک مى تواند سبب 
ایجاد حفرات نانو در سطح شود. هیدروژن پراکسید به دلیل دارا 
بودن اکسیژن فعال با سطح تیتانیوم واکنش داده و باعث به وجود 
آمدن ژل اکسید تیتانیوم روى سطح آلیاژ شده و به  عنوان یک مانع 
شیمیایى در برابر رهایش یون نیکل در کاشتنى عمل خواهد کرد. 
اما اسید نیتریک با نیکل آلیاژ واکنش داده و ضمن ایجاد خلل و 
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به خوردگى و سایش بر سطح نمونه تشکیل شده و سبب بهبود 
خواص سطحى و بیولوژیکى نمونه مى شود. این لایه مخلوطى از 
دو ترکیب TiO و TiO2 است که زیست سازگارى بهترى نسبت به 
Ti دارد. وجود لایه سطحى TiO2 مى تواند مانع آزاد شدن بالقوه 
عملیات  بدون  نایتینول  آلیاژ  سطح  تصویر   4 شکل  شود.  نیکل 
اصلاح سطح (نمونه شاهد) را پس از کشت سلول نشان مى دهد. 
ملاحظه  تصویر  این  در  توجهى  قابل  سلول  رشد  و  چسبندگى 
نمى شود. در حالى که تصویر نمونه 1 پس از عملیات هیدروترمال و 
کشت سلولى (شکل 5)، بیانگر چسبندگى و زنده مانى قابل ملاحظه 
تخلخل  افزایش  اکسید،  لایه  ایجاد  پدیده  سه  هر  است.  سلول ها 
سطحى و بیشترشدن زبرى مى توانند عامل افزایش چسبندگى و 

زنده مانى سلولى محسوب شوند.

شکل ۴) تصویر سطح نمونھ شماره ۲ پس از کشت سلول

شکل ۵) سطح نمونھ شماره ۱ اصلاح سطح شده بعد از کشت سلول

گسترش  براى  مطالعاتى  پیش،  دهه  چند  حدود  در  طورکلى  به 

فرج هاى ریز سطحى، لایه اى حاوى اکسید تیتانیوم بر سطح آلیاژ 
باقى مى گذارد.

                              (1) 
   3NiTi(s)+12 HNO3(aq) =3Ni(NO3)2(aq)+
3TiO2(s)+6NO(g)+6H2O(aq)q
افزایش  باعث  تغییرات  این  که  شده  خواهد  داده  نشان  ادامه  در 
چسبندگى، زیست فعالى و تسریع روند رشد استخوان خواهند شد.

شکل۲) تصویر FESEM میکروسکوپ الکترونی سطح نمونھ شاھد (شماره 
(۲

شکل ۳) تصویر FESEM سطح نمونھ NiTi غوطھ ور شده در محلول 
HF-HNO3-H2O2 بھ مدت ۸ دقیقھ (شماره ۱)

در  ور  غوطه  نمونه  که  زمانى  قبلى،  محققین  یافته هاى  با  مطابق 
و  شده  داده  قرار  اتوکلاو  درون  تفلانى  بوته  داخل  سود  محلول 
تحت عملیات هیدروترمال قرار مى گیرد، یک لایه اکسیدى مقاوم 
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که  است  شده  گزارش  شد.  آغاز  غیرپوششى  تیتانیمى  سطوح 
صاف  سطوح  از  کمتر  خشن  سطوح  روى  فیبرونکتین  جذب 
است. فیبرونکتین یک گلیکوپروتئین است که به طور سریعى به 
سطوح سخت چسبیده و در نتیجه باعث چسبیدن سلول هاى دیگر 
مى شود. میکروتوپوگرافى سطح مى تواند بر تعداد و مورفولوژى 
پاهاى کاذب چسبنده سلول و جهت گیرى سلول ها تأثیر گذاشته و 
مهاجرت سلول ها به داخل حفره هاى موجود در سطح ماده کاشتنى 
این  دهد.  افزایش  را  استخوان  رشد  نتیجه  در  و  کرده  هدایت  را 
موضوع، با انرژى سطحى کاشتنى و به عبارت دیگر میزان آبدوستى 
سطح ارتباط دارد. از مطالب بالا مى توان نتیجه گرفت که زبرى و 
شیمى سطح نقش فوق العاده مهمى را در رفتار سلول بر روى سطح 

ایمپلنت ایفا مى کند.

 نتیجه گیرى
القایى-انجماد  ذوب  روش  به  شده  ساخته  نایتینول  آلیاژ  سطح 
شمش-نورد داغ تحت تأثیر محلول اسیدى متشکل از اسیدهاى 
سه تائى (HF-HNO3-H2O2) و فرآیند روش هیدروترمال تغییرات 
توجهى را متحمل مى شود. این تغییرات سبب ایجاد  مثبت قابل 
تخلخل، زبرى و زیست فعالى سطحى شده و آلیاژ را به عنوان 
گزینه اى مناسب براى ترمیم ضایعات بافت سخت، آماده مى کند. 
سطح  اصلاح  روش  از  استفاده  سلولى،  کشت  مطالعات  براساس 
انتخابى، باعث بهبود چسبندگى، رشد و تکثیر سلولى و اتصال بهتر 

و ایمن تر کاشتنى ارتوپدى با بافت زنده اطراف خواهد شد.


