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ABSTRACT 

Introduction and Objectives: The use of bioactive glass in therapeutic applications is a promising and developing field of research 

to improve the treatment process, made these biomaterials one of the reliable options in tissue engineering. In this study, the effect of 

strontium oxide contamination in the chemical composition of bioactive glass 70S on its structural and biological properties was 

examined.  

Materials and Methods: In this study, the structure of bioactive glass 70SiO2-(30-x)CaO-xSrO (x= 0 and 5 mol.%) synthesized by 

melt-quenching method was simulated through molecular dynamics and lAMMPS software.  

Results: According to the results of the pair distribution function and the angle distribution function, the average length of the Si-O, 

Si-BO, and Si-NBO bonds was reported to be 1.61, 1.62, and 1.58 (Å) respectively, and the angle size of the Si-O-Si and O-Si-O bonds 

was 147-151° and 109°, respectively. The distribution of bridging oxygens and non-bridging oxygens in the BG-S5 sample also 

decreased and increased by 0.42% and 0.21%, respectively compared to the BG-S10 sample. In addition, an increase in the pH of the 

simulated body fluid was reported by the day of seven immersion due to the release of ions from the glass surface, and an improvement 

of 17.26 % in the growth and proliferation of MC3T3-E1 cells in the BG-S5 sample compared to the BG-S10 sample on the day of 

seven cultures was confirmed (****p<0.0001).  

Conclusion: Molecular dynamics simulation is a powerful tool in order to accurately predict the structural properties of bioactive glass 

before synthesis in vitro conditions, and the BG-S5 sample was proposed in bone tissue engineering due to its optimal bioavailability. 

 
Keywords: 70S bioactive glass, In vitro, Melt-quenching method, Simulation of molecular dynamics, LAMMPS software. 
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 چکيده 

 توسعهدرحال  دوارکنندهیام یقاتیتحق نه یزم ک ي منظور بهبود روند درمان، به  یدرمان ی در کاربردها فعالست ي ز یها شه یاستفاده از ش مقدمه و اهداف:
  می استرانس دیاکس شي آلا ریتاث ،پژوهش ني در ا .کرده است لي بافت تبد یدر مهندس نانیاطمقابل یهانهي از گز یکي را به  یستي مواد ز ني که ا باشدیم

 . د ي گرد یآن بررس  یستي و ز یبر خواص ساختار  70S فعالست ي ز شهیش يیایمیش بیترک در

  ،یآبده - یذوب  سنتزشده به روش  xSrO-x)CaO-(30-270SiO  ( x= 0و   5)درصد مولی  فعال  ساختار شیشه زيست   در اين پژوهش،  ها:مواد و روش
 .  سازی شدافزار لمپس شبیه ی و نرم مولکول کینامي د از طريق

،  Å 61/1ترتیب به ،Si-NBOو  Si-O ،Si-BOهای وندیطول پمیانگین ، یا هي زاو عي تابع توزبا توجه به نتايج حاصل از تابع توزيع پیوندی و  ها:یافته 
میزان توزيع همچنین    .بوددرجه    109و    درجه   147-151  در محدودهترتیب  به   ،O-Si-Oو    Si-O-Si  وندیپ  هي زاواندازه  گزارش گرديد و    58/1و    62/1

که افزايش  کاهش و افزايش يافت. ضمن اين   درصد  21/0و    42/0ترتیب  به  ،BG-S10نسبت به نمونه    BG-S5زن در نمونه  زن و غیرپل های پل اکسیژن 
pH   درصدی رشد و تکثیر    26/17ها از سطح شیشه گزارش شد و بهبود  به دلیل رهايش يون  ،وریشده بدن تا روز هفت غوطه سازیمحلول شبیه

  (.>p****0/ 0001) کشت تايید گرديد در روز هفت  BG-S10نسبت به نمونه  BG-S5در نمونه  MC3T3-E1های سلول

در شرايط قبل از سنتز    فعالست ي ز  یهاشهیش  خواص ساختاری  ی دقیقنیبشیپ  منظوربه ابزار قدرتمند    يک  یمولکول  کینامي د  یسازه یشب  گیری:نتیجه 
 . استخوان پیشنهاد گرديدبافت  مهندسی منظور استفاده دربه  ،های زيستی بهینهبه دلیل داشتن قابلیت BG-S5و نمونه است  تنیبرون 

 
 . افزار لمپسنرم  ،یمولکول کینامي د یسازهیشب  ،یآبده-یروش ذوب ،یتن، برون 70S  فعالست ي ز شهیش کلیدی:  یهاواژه
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 مقدمه -1

خودترمیمی قابلیت  داشتن  با  ترمیم1استخوان  توانايی  و    2، 

 5در محل جای زخم  4افیفساد الخود را بدون ايجاد    3بازسازی

، وجودنيباا .  (1)  دارد  6یغضروفدرون  ی سازاستخوانرا از طريق  

های ناشی از تصادف، ابتلا فرد به بیماری در شرايطی نظیر آسیب 

استخوان سرطانی  7پوکی  بافت  حذف  به   8و  مبتلا  بیماران  در 

استخوان با  9سرطان  استخوان  خودترمیمی  قابلیت   ،

میمحدوديت  مواجه  فرآيند هايی  در  اختلال  به  منجر  که  شود 

می آن  بازسازی  و    یوندهای پهمچنین    .(3  و  2)  گرددترمیم 

رشد  10استخوان عوامل  وجود  دلیل  استخوان  11به  ، 12القاکننده 

کننده رشد  های هدايت و داربست   13سازهای استخوانمنابع سلول

در    14استخوانی کلیدی  رويکردهای  از  يکی  پیوندی،  بافت  در 

هايی  های استخوانی است که اين روش نیز با چالشدرمان آسیب 

بروز   و  بیماران  از  سالم  استخوان  مقادير  در  محدوديت  نظیر 

،  رونيازا  .(5و    4)  عوارض در محل بافت اهداکننده همراه است 

منظور عدم مواجهه  طبیعی و مصنوعی به  15استفاده از مواد زيستی

با  با محدوديت  مرتبط  کاهش مشکلات  با هدف  و  های مذکور 

پیوند رد  نظیر احتمال  بیماری  16پیوندهای استخوان  انتقال  ها،  و 

در نظر   17عنوان يک رويکرد موثر در مهندسی بافت استخوانبه

 . (7و   6) گرفته شده است 

عنوان يک ماده زيستی، به دلیل داشتن  به 18فعالشیشه زيست 

زيست  نظیر  سلولی19سازگاری خواصی  سمیت  عدم   ،20  ،

و   23زايی، رگ22، فعالیت ضدباکتريايی21جلوگیری از بروز التهاب

القای استخوانی، به ای  طور گستردهخواص هدايت استخوانی و 

مورد توجه قرار گرفته    24در کاربردهای دندانپزشکی و ارتوپدی

زيست (9و    8)  است  شیشه  اولین  همچنین  ترکیب  .  با  فعال 

پايه سیلیکات در سال   بر  توسط پروفسور هنچ    1996شیمیايی 

فعال شیشه زيست   52زايی، قابلیت استخوانازآنپسسنتز گرديد و  

منظور ترمیم  آمیز پیوند با بافت استخوانی بهدر برقراری موفقیت 

های  که شیشهضمن اين  . (11و    10)  تايید شد  ديدهاستخوان آسیب 

های سطحی  فعال پس از قرارگیری در بدن، با انجام واکنشزيست 

ها، ها از سطح آنآن رهايش يون  تبعبهو انحلال شبکه شیشه و  

ترمیم استخوان دارند فرآيند  بهبود  .  ( 13و    12)  نقش مهمی در 

فعال با  های زيست براين، خواص ساختاری و زيستی شیشهعلاوه

باشد که در آلايش عناصر درمانی نظیر استرانسیم قابل ارتقا می

های استخوانی و روند  مطالعات پیشین بهبود تکثیر و تمايز سلول

کلسیم در   یجابههای استرانسیم  ترمیم استخوان با جايگزينی يون

گرديد گزارش  با  (15و    14)  شبکه شیشه  استرانسیم  همچنین   .

سلول فعالیت  استخوانافزايش  فعالیت  های  کاهش  و  ساز 

استخوانسلول استخوان62خوارهای  روند  بهبود  به  منجر  زايی  ، 

درصد مولی اکسید استرانسیم در پنج  گردد و حضور مقدار  می

عنوان مقدار بهینه در  به  ،فعالهای زيست ترکیب شیمیايی شیشه

 . (17و  16)  ها گزارش شده است آن  72فعالیبهبود میزان زيست 

ذوبی مراحل  به   ،82آبدهی-روش  با  آسان  روش  يک  عنوان 

فعال است  های زيست منظور سنتز شیشهبا دما به  کنترلقابلسنتز  

ها برحسب درصد مولی/وزنی،  مادهکه در آن پس از ترکیب پیش

درجه حرارت تحت  به مواد  و  ذوب شده  بالا  ايجاد های  منظور 

بی شیشهساختار  زيست شکل  از های  حاصل  مذاب  فعال، 

اين در حالی است که به    .(18)  شودسرد می  سرعت بهها  مادهپیش

دلیل اهمیت تاثیر ترکیب شیمیايی بر میزان خواص ساختاری و  

شیشه زيست زيستی  میزان  های  و  شبکه  استحکام  نظیر  فعال 

آنزيست  روشفعالی  اتمی  ها،  مقیاس  در  دقیق  محاسباتی  های 

بهبه مناسب  جايگزينی  روشعنوان  و  جای  تجربی  های 

آزمون بر  مبتنی  گرديدورويکردهای  پیشنهاد  ضمن  (19)  خطا   .

به دلیل داشتن قابلیت    29های دينامیک مولکولیسازیشبیه  کهينا

فعال چندجزئی  های زيست بررسی دقیق ترکیبات شیمیايی شیشه

ها،  پیچیده و با ارائه تصويری با وضوح بالا از ساختار اتمی آن

های محاسباتی مذکور  در بین روش  اعتمادقابلهای  يکی از گزينه

   .(20) است 

ش شبکه  از    ،یکاتیلیس  هيپا  فعالست يز  یهاشهیساختار 

  اتصال   جهیدرنتکه    است   شده  لی تشک  SiO₄ی  چهاروجه  یواحدها

  ژن یاکسو    03زنپل  ژنیبه دو شکل اکس  گريکديبه    ژنیاکس  یهااتم

دو    نیب   با قرارگیریزن  پل  ژنی اکس .  گردندیم  میتقس  13زنرپلیغ

  Si–O–Si  وند ی پ   ق ي ها از طر آن ، منجر به اتصال  مجاور   م ی س ی ل ی اتم س 
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  شهی شبکه ش  یوستگیاستحکام و پ  آن ايجاد  تبعبهو    گريکديبه  

با اتصال يک    زنرپلیغ  ژنیاکس  اين در حالی است که.  شودیم

کننده  اصلاح  ونیکات کيبه  نو سر آزاد آ میسیلیاتم س کيبه سر 

شبکه   یگسستگ  منجر به  ،های کلسیم و استرانسیميونشبکه مانند  

اکسهمچنین  .  گرددمی  یکاتیلیس   ژنیاکسو  زن  پل  ژنینسبت 

که طبق    است   شهی خواص ش  نییدر تع  یدیکل  مؤلفه  ، يکزنرپلیغ

شبکه،    و  زنرپلیغ  ژنیاکس  شيافزاآن   اتصال  به کاهش  منجر 

  شده بدن،سازیشبیه  طیدر مح  شهیششبکه  نرخ انحلال  افزايش  

افزايش  تبعبه  و  یدرمان  ی هاوني   شيرها  زان یم  شيافزا   آن 

می  یفعالست يز اين.  شودشیشه  پ  کهضمن    Si–O  وندی طول 

تعادل س  نیب  ی)فاصله  اکس  میسیلیاتم  نشانژنیو  قدرت (  دهنده 

  نيبودن ا ترکوتاهو    است  یدر واحد چهاروجه  یکووالانس  وندیپ

پ در  مقا  Si–NBO  یوندهایفاصله  دل  ،Si–BOبا    سهيدر    لیبه 

 میسیلیشدن به اتم سکينزد  یبرا   زنرپلیغ  ژنیاکس   شتریب  ليتما

 ن يدر ا ژنی بر اکس میسیلیجاذبه س یروین ،گريدعبارتبه باشد.می

  Si–O–Si  وندیپ  هيزاو براين،  علاوه.  کندیعمل م  طرفهکي  ،وندیپ

  ،یبا چگال،  مجاور  یهندسه اتصال دو چهاروجه  ضمن توصیف

سخت  ب يضر ترمومکان  یشکست،  رفتار  رابطه   ،شهیش  یکیو 

ازتر  بزرگ  ی هاهيزاو  ،رونيازا.  دارد  میمستق   ی نيگزيجا  ناشی 

های کلسیم يون  یجاتر بهبزرگ  یوني   شعاع  ی استرانسیم باهاوني

از  وند،یپ  نيادر   شبکه ش  حاکی  در    .(27)  باشدمی  شه یانبساط 

( مولکول  يینما  ،(1شکل  ساختار  اکس  یاز  نقش  تفاوت    ژنیو 

 آورده شده است.  زنرپلیغ  ژنیزن و اکسپل

  های شهیش   زيستی  بر خواص  میاسترانس  بررسی تاثیر   باوجود

تجرب  فعالست يز مطالعات  توز  قیدق  ریتأثاما  ،  یدر  بر   عيآن 

مق  زنرپلیزن/غپل  یهاژنیاکس بهاتم  اسیدر  از ی  يکی  عنوان 

  ق طري  ها، ازی آنفعالست ينرخ انحلال و ز  کنندهنتعیی  یهامؤلفه

مطالعه    یمولکول  کینامي د  یسازهیشب است   قرارمورد  . نگرفته 

 ، فعالهای زيست ی شیشهساختار اتم  ق یبدون درک دق  همچنین

  ی وخطاآزمون از طريق    اعمدت  هاآن  يیا یمیش  ب ی ترک   یسازنهیبه

علمی، اهمیت    خلأعنوان يک  گردد که اين امر بهانجام می   یتجرب

هزينه و  زمان  کاهش  در  داردبسیاری  پژوهش  اين  .های   در 
 

 
زن پل  ژنیو تفاوت نقش اکس ی از ساختار مولکول یینما  -1شکل 

 .زنرپل یغ  ژنیو اکس

 

و    پژوهش، ساختاری  بر خواص  استرانسیم  اکسید  آلايش  تاثیر 

)درصد   با ترکیب شیمیايی بر پايه 70Sفعال زيستی شیشه زيست 

  شده به روش سنتز  x)  xSrO-x)CaO-(30-270SiO=   0و    5مولی  

طريق  ،یآبده-یذوب کمک  مولکول  ک یناميدسازی  شبیه  از  با  ی 

  کیناميد  ی سازهیدر شبمورد مطالعه قرار گرفت.    23افزار لمپسنرم 

محاسبات  کيعنوان  به  یمولکول مجموعه  ،یروش  از    یاحرکت 

با حل عدداتم ن  یها    یزمان  یهادر گام  وتونیمعادلات حرکت 

  ک ي  قياز طر  یاتمنیب  یهاکنشو برهم  شودیم  یابيارز  یمتوال

میدان  پژوهش از    نيدر ا  رونيازا.  گرددیم  فیتوص  روین  دانیم

جزئ  با  33نگهامیباک   نیرو بار    ق یدق  ف یتوص  ت ی قابل  و  یمدل 

استفاده    یدیاکس  باتیذبه در ترک اج -برد دافعهکوتاه  یهاکنشبرهم

  نيمورد استفاده در ا  یاصل  یهامؤلفهاز    یکي  نیشده است. همچن

زمان  ی سازهیشب گام  با fs  1ی  ریگ انتگرال  یشامل  که    دياست 

انتگرال    یدرستکوچک باشد تا معادلات حرکت به  یاندازه کافبه

)ذرات، حجم و    43یاز سه هنگرد کانون  کهنيگرفته شوند. ضمن ا

)ذرات، فشار و دما ثابت( و    53بزرگ  یدما ثابت(، هنگرد کانون

منظور  به  ،ثابت(  ی)ذرات، حجم و انرژ  63کوچک  یهنگرد کانون

گرد  يیایمیش   ب یترک   یکینام يترمود  طيشرا  فيتعر .  دياستفاده 

و    تاثیراتحذف    یبرا  ی تناوب  یمرز  طيشرا  ،نيبراعلاوه سطح 

الگور  يیای میش  ب یترک   یسازهیشب و  شد  سرعت    تمياعمال 

الگوربه  ،73ورلت  قرار    یریگ انتگرال  تميعنوان  استفاده  مورد 

ا ذکر  اهم   نيگرفت.  حائز  نرم  ت ینکته  که  لمپس است  افزار 

قدرتمندتر  یکيعنوان  به ا   یابزارها  نياز  در  استفاده    نيمورد 
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  رینظ  دهیچیپ  یچندجزئ  باتیترک   یمواز  یسازهیحوزه، امکان شب

همچنین    .کندیفراهم م یاتم  اسیرا در مق  فعالست يز  ی هاشهیش

کلسیم    یجابههای استرانسیم  منظور مطالعه تاثیر جايگزينی يونبه

انحلال  در شبکه شیشه زيست  فعال بر خواص ساختار و میزان 

به کمک    ،83ها در مقیاس اتمیوند یپها، اندازه طول و زوايای  آن 

که نتايج  گیری شد. ضمن اينسازی دينامیک مولکولی اندازهشبیه

های تجربی حاصل از با نتايج آزمايش  ،سازی شیشه مذکورشبیه

در محلول   فعالیت زيستی شیشه  انحلال شبکه و  میزان  بررسی 

بدنسازیشبیه برون  39شده  شرايط  و    40تنیدر  مقايسه  مورد 

شیشه    یسازهیانجام شب  در اين راستا،سنجی قرار گرفت.  صحت 

دينامیک  زيست  روش  به  پژوهش  اين  در  بررسی  مورد  فعال 

 یوندیپ  قیدق  راتییتغ  مطالعه تجربی  یدشوار  لیبه دلمولکولی،  

اکسیژن توزيع  پلو  تسهیل  زن/غیرپلهای    سازوکار درک  زن، 

ي شیشه و  شبکه    در  جای کلسیمی استرانسیم بههاونجايگزينی 

اتم  بینارتباط    قیدق   ینیبشیپ ز  یساختار  رفتار  شیشه  ستيو  ی 

هدفمند   یطراح  کرديروايجاد    بسیار حائز اهمیت است و ضمن

  يیشناسای، منجر به  تجرب  یخطاوآزمون  ی برایني گزيجا عنوانبه

فر  ش یپ  نهیبه  ی هاب یترک  اصلاح  سنتز،  کاهش    سنتز   ندآياز  و 

.  دگردیم  فعالست يزهای  شیشه  هو زمان توسع  هانهيهز  ریچشمگ

ارتباط  پژوهش،  نيا  یاصل  ینوآور  رونيازا   جينتا  بررسی 

  یتجرب  یها با داده  یاتم  اسیدر مق  یمولکول  کی ناميد   یسازهیشب

  ی سنجاست که امکان صحت   کپارچهيچارچوب    ک يدر    یتنبرون

پ م  یسازهیشب  ینیبشیقدرت  فراهم  سنتز  از  قبل  و   آوردیرا 

روشبه  تواندیم طراح  یعنوان  در  ترک   یمکمل   ب یهدفمند 

 . کار رودبه فعالست يز  یهاشهیش  يیایمیش

 

 تحقیق روش مواد و  -2
 فعالسازی شیشه زیستشبیه  -1-2

با ترکیب شیمیايی بر    70Sفعال  های شیشه زيست ساختار نمونه

مولی    پايه  xSrO-x)CaO-(30-270SiO  (x=  0و    5)درصد 

روش  به  ازآبده-ی ذوب  سنتزشده  استفاده  با    یرو ین  دانیم  ی 

 همچنین،   .سازی گرديدبه روش دينامیک مولکولی شبیه نگهامی باک 
 

 هایروین  برای نگهامیباک  یروی ن  دانیم یهامؤلفه   ریمقاد -1جدول 

 (21) یئجفت بار جز

 A ی ئ جفت بار جز   ی روها ی ن 
 (eV) 

ρ 
(Å) 

C 
)6(eV/Å 

1.2-O-+2.4Si 905 /13702 193817 /0 681 /54 
1.2-O-+1.2Ca 1834 /7747 252623 /0 109 /93 
1.2-O-+1.2Sr 637 /14566 245015 /0 773 /81 
1.2-O-1.2-O 2204 /2029 343645 /0 58 /192 

 

( جدول    یبرا   نگهامی باک   یروین  دانیم  یهامؤلفه  ريمقاد  (1در 

 هایمؤلفه  ريمقاد  (.21آورده شده است )  یجفت بار جزئ  یروهاین

امورد استفاد ن  نيه در  بار جز  یروینوع  و    دوتوسط    ی،ئجفت 

ا  استفاده  ،(21)همکاران   )  ست شده  رابطه  در    هایمؤلفه (  1و 

که طبق رابطه  ضمن اين است. شده  آورده نگهامیباک  یروین دانیم

  ی روین دانیم یهامؤلفه ،Cو  A  ،ρو  دو اتم نیفاصله ب rمذکور، 

 . باشندمی نگهامی باک 

(1                                        )
6

r C
V(r) Aexp( )

r

−
= −


 

را در فاصله    βاتم از نوع    کي  افتنياحتمال    ،یوندیپ   عيتابع توز

r    تاr+Δr    اتم مرجع از نوع    کيازα  یکاملا تصادف  عي نسبت به توز 

)که    کندیم  انیب رابطه  تعر2در  آن    و  شودیم  في(  تعداد  در 

و   αاتم نوع    رامونی[ پr, r+Δr]  یدر پوسته کرو  βنوع    یهااتم

ρβ  یهااتم  یعدد  یچگال  β  طبق آن    و  است   ستمیدر کل سr)(αβn  

 αدو نوع اتم    نیب  یتعادل  وندیطول پ  r)(αβg  و   قله  نیاول  تیموقع

 .دهدیرا نشان م βو 

(2                                            ).∆r)2r.4πβρr)/(( αβr)=n( αβg 

توز توسط    شدهلی تشک  یايزوا  یآمار   عي توزی،  اهيزاو  عيتابع 

 kو    i  یهاکه در آن اتم   دهدی( را نشان مi,j,k) یاتم  یهايیتاسه

و طبق    قرار دارند  j  یاز اتم مرکز  یمشخص  14یدهدر شعاع برش

 گردد. ( تعريف می3رابطه )

(3             )                                 ( ) ijk
i, j,k

 P ( ( ) =  − 

    .( قابل محاسبه است 4مطابق رابطه ) θijkکه در آن

(4                        )ijk ij jk ij jkarccos (r  · r ) ( r · r| | |  |) 
  = 
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  ، تابع  نيا  و  است   j→kو    j→i  وندیپ  یبردارها  نیه بيزاوهمچنین،  

 ی برا دهد.را ارائه می شهیشبکه ش یدرباره هندسه محل یاطلاعات

نزد  یاقله  O–Si–O  يیتاسه   یبرا  P(θ)مثال،     109/ 5  یکيدر 

م نشان  چهاروجه  دهدیدرجه  هندسه  با    SiO₄  آلدهيا  یکه 

 .مطابقت دارد

نمونهسازهیشب شیمیايی  ترکیب  زيست ی  شیشه  فعال های 

قرارگیری   با  بررسی  سیلیسیم،    360مورد  کلسیم،    210اتم  اتم 

در جعبه   صورت تصادفیاتم استرانسیم به  30اتم اکسیژن و    960

بیبه  یمکعب  ی سازهیشب ساختار  به  دستیابی  شیشه  شکل  منظور 

ها به روش  آنسنتز  فرآيند    یسازهیشب  ی برا  انجام گرديد. همچنین

افزار لمپس استفاده گرديد که گام زمانی به  نرم ، از  آبدهی-ذوبی

  تميمعادله حرکت با استفاده از الگورگیری  برای انتگرال   fs  1مقدار  

در مرحله اول، دمای    رونيازادر نظر گرفته شد.    سرعت ورلت 

  های شیشه مورد بررسی سازی ترکیب شیمیايی نمونهجعبه شبیه

مدت    K  5000  تا به  )ذرات،   لهیوسبه  ps  20و  کانونی  هنگرد 

  K  یدر دما  ps  5حجم و دما ثابت(، افزايش يافت و به مدت  

هنگرد کانونی بزرگ )ذرات، فشار    تحت عملیات حرارتی  300

در ادامه پس از ايجاد تعادل در    .(28)  و دما ثابت( قرار گرفت 

  ، دمای آن ps  150و به مدت    K  5000سازی در دمای  جعبه شبیه

هنگرد کانونی کوچک )ذرات، حجم   لهیوسبه  K/ps  1با سرعت  

به تعادل   دنیپس از رس  کاهش يافت.  K  3000و انرژی ثابت( به  

.  افت ي کاهش    K  3000  به  ،ps  150  به مدت  K  5000  یدر دما

  ی در دمامنظور رسیدن به تعادل نهايی  ها بهنمونه  یچگال  سپس

K  3000    به مدتps  100  گرديد. همچنین از تابع توزيع    میتنظ

زاويه24پیوندی توزيع  تابع  اکسیژن  34ای،  توزيع  های  و 

ساختار  به  ،44زنزن/غیرپلپل مطالعه  زيست منظور  فعال شیشه 

  ( x=   0و    5شده با ترکیب شیمیايی بر پايه )درصد مولی  سازی شبیه 

xSrO-x)CaO-(30-270SiO  های  گذاری نمونهاستفاده شد که نام

 ( آورده شده است.  2آن در جدول )

 

 فعالسنتز شیشه زیست -2-2

زيست نمونه شیشه  پايه    70Sفعال  های  بر  شیمیايی  ترکیب   با 
 

 70Sفعال شیشه زیست  یهانمونه  یگذارنام -2جدول 

 نام نمونه ترکیب شیمیايی

30CaO-270SiO BG-S0 
5SrO-25CaO-270SiO BG-S5 
10SrO-20CaO-270SiO BG-S10 

 

روش   ، بهxSrO-x)CaO-(30-270SiO(  x=  0و    5)درصد مولی  

شد  یآبده-یذوب تمامی  .  ندسنتز  اولهمچنین   ه یمواد 

شرکت مرک آلمان مورد استفاده در اين سنتز از    شدهیسازهمگن

منظور  که بهضمن اين. ديگرد و استفاده هیبا درجه خلوص بالا ته

کردن  فعال حاصل از مخلوطهای زيست شیشه  درپو   ها،سنتز نمونه

پلات  هامادهپیش بوته  داخل  شد  54ینیبه  کوره   ندمنتقل  در  و 

از  ذوب شدند تا    قهیدق  45به مدت    C °  1450  یدر دما   یکيالکتر

و   کامل  اطمینان حاصل    یسازهمگنآن    تبع بهذوب  اولیه  مواد 

ادامه  .  گردد محاصل  مذاب  در  از  استفاده  طور  به  ینیپلات  لهی با 

 ختنيبا ر مذاب  شهیشهای  نمونه  دمای  سپس   وزده شد  هم مداوم  

   .يافت  کاهشسرعت صفحه فولاد ضدزنگ، به یرو

غوطه به   ، بدن   شده ی ساز ه شبی   محلول    ی ها نمونه   ی ور منظور 

زيستی در شرايط    ی ها انجام آزمون   مورد بررسی و   فعال ست ي ز   شه ی ش 

با    تنی، برون  ته   ی شنهاد ی پ   سازوکار مطابق  .  ( 22)   شد   ه ی کوکوبو 

يون علاوه  غلظت  رهايش براين،  سیلیسیم  سطح  های  از  يافته 

زيست نمونه  شیشه  غوطه های  هفت  روز  تا  محلول  فعال  در  وری 

طیف بدن   شده سازی شبیه  دستگاه  کمک  به  پلاسمای  ،  سنجی 

القايی جفت  ساخت    (Varian Vista Pro, Palo Alto)مدل    64شده 

  ی ور پس از غوطه   ها نمونه   pH  کشور آمريکا بررسی گرديد و میزان 

  Corning pH meter 340به کمک  بدن    شده سازی شبیه   محلول   در 

آمر  کشور  میزان  ندازه ا   کا ي ساخت  همچنین  شد.    ت ی سم گیری 

 یهاسلول   ر ی تکث با توجه به میزان  ،  فعال ستي ز   ی ها شه ی ش   ی سلول 

ها، از طريق آن سطح    ی رو   MC3T3-E1شده  ساز کشتاستخوان 

نوری   زان ی م   ی ر ی گاندازه  فورمازان  بلورهای حل   47چگالی  شده 

ساخت    EL312e Biokineticsمدل    سنجف ی کمک دستگاه ط به 

. ضمن  د ي نانومتر انجام گرد   570موج  با طول   Biotekشرکت  

نرم   نتايج   ی آمار   ی اب ي ارز که  اين  از  استفاده   افزار با 
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و   میسیل یاتم س  نیفاصله ب Si-BO (، ب هیهمسا  ژنیاکس یهااتم   یو تمام میس یلیاتم س نی فاصله ب Si-O (اندازه طول پیوندهای الف -2شکل 

 . 70Sفعال های شیشه زیست حاصل از تابع توزیع پیوندی نمونه  زنرپل ی غ ژنیو اکس  میسی لیاتم س نیفاصله ب Si-NBO (جو  زنپل  ژنیاکس 

 

GraphPad Prism  (V.3.0  ،GraphPad Softwareا   الات ي، 

به  شيآزما  سهحداقل    بامتحده(   صحیح مستقل  عدد    صورت 

م  محاسبه با  و  احتمال   ارمعی  انحراف  ±  نیانگیشد  مقدار  و 

05 /0*p<  ،01 /0**p<  ،001 /0***p<    0/ 0001و****p<  

 شد. ملاحظه آماری گزارش صورت تفاوت قابلبه
 

 نتایج و بحث  -3
 ایتابع توزیع پیوندی و تابع توزیع زاویه -1-3

زيست   4SiOشبکه   شیشه  در  نامنظم  ساختاری    70Sفعال  با 

يک  شده،  سازیشبیه از  اتم چهاروجهمتشکل  قرارگیری  با  ی 

باشد که آن می   رأسهای اکسیژن در  سیلیسیم در مرکز آن و اتم 

های ساختاری آن، با بررسی نتايج حاصل از تابع توزيع  ويژگی

اندازه   رونيازا بینی است.  ای قابل پیشپیوندی و تابع توزيع زاويه

حاصل از تابع توزيع    Si-NBO  و  Si-O  ،Si-BOطول پیوندهای  

نمونه زيست پیوندی  شیشه  شکل  به  70Sفعال  های  در   ترتیب 

ارائه شده است  ج-2ب( و )-2الف(، )-2) آن   که(  احتمال   در 

  یتصادف  عياز اتم اول نسبت به توز   rاتم دوم در فاصله    کي   افتني

  ی هادر نمونه  وندینوع پسه  یبرا  ،(2)طبق شکل    گردد.بررسی می

و   میسیلیاتم س  نیفاصله بحاکی از    70S  Si–O  فعالست يز  شهیش

تفک  هيهمسا   ژنیاکس  یهامات  یتمام اکس  کی)بدون     (ژنی نوع 

از    Si–BO  ،الف(-2) بحاکی  اکس  میسیلیاتم س  نیفاصله    ژنیو 

 مجاور    میسیل یدو اتم س  نیطور مشترک بکه به  ی ژنیاکس  یعنيزن  پل
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 . 70Sفعال های شیشه زیست ای نمونه حاصل از بررسی تابع توزیع زاویه  O-Si-O (و ب Si-O-Si (الف وندی پ هیزاو اندازه  -3شکل 

 

پ دارد و    Si–O–Si  وندیدر  استحکام  قرار  به    شه یشبکه شمنجر 

  ژنیو اکس  میسیلی س  مات  نیفاصله ب  Si–NBO  وب(  -2)گردد  می

متصل است    میس یلیاتم س  کيکه تنها به    یژنیاکس  یعني  زنرپلیغ

کات به  آن  آزاد  نظیر  ( ج-2)  کننده شبکهاصلاح  ون یو سر   شیشه 

  تیموقعکه  . ضمن اينشودمی  متصل  های کلسیم و استرانسیميون

قله    یمربوطه و پهنا  وندیطول پ نیانگیم  انگری ب  ،قله در هر نمودار

توزنشان ب  یآمار  عيدهنده  ساختار  در  .  است   شهی ش  شکلیآن 

پیشین، مطالعات  به  توجه  با  پ  همچنین  با  Si-O  وند یطول   برابر 

Å  61 /1  ،پ با  Si-BO  وند یطول  طول  و    1/ 66و    Å  64 /1  برابر 

همچنین طبق    گزارش شده است.  Å  57 /1برابر با    Si-NBO  وندیپ

پیوندهای طول  میانگین  پیوندی،  توزيع  تابع  از  حاصل   نتايج 

Si-O  ،Si-BO    وSi-NBO،  با  به برابر  و    Å  61 /1  ،62 /1ترتیب 

های پیشین است.  محاسبه گرديد که در تطابق با پژوهش  1/ 58

در    Si-NBOوندیتر بودن پکوتاه  طبق نتايج حاصل از پژوهش،

های استرانسیم با شعاع  يون ین يگزيجا به دلیل،  Si-BO  با سهيمقا

باشد  می  شهشی  شبکه  در  های کلسیمتر نسبت به يونيونی بزرگ

 دانیانطباق، اعتبار م  نيا  لعات پیشین است واکه در تطابق با مط

مورد استفاده در پژوهش حاضر را    یبا بار جزئ  نگهامیباک   یروین

 . (23-25)  دکنی م  ديیتأ  میاسترانس  یحاو  یهاشهی ش  فیتوص  یبرا

زاويهعلاوه توزيع  تابع  بررسی  از  حاصل  نتايج  ای  براين، 

(  3در شکل )  شدهسازیشبیه  70Sفعال  های شیشه زيست نمونه

  ،O-Si-Oو    Si-O-Si  وند یپ   هي زاو آورده شده است و طبق آن اندازه  

با  به برابر  محدودهترتیب  درجه   109و    درجه  147-151  در 

شارما  شده در مطالعه  گیری شد که در تطابق با نتايج گزارشاندازه

همکاران   اين  . (26)  باشدمیو  با  ضمن  مذکور  نتايج  طبق  که 

ها، اندازه زاويه  افزايش اکسید استرانسیم در ترکیب شیمیايی نمونه

افزايش يافت که اين امر به دلیل شعاع يونی    Si-O-Siپیوندهای  

های استرانسیم نسبت به کلسیم است. همچنین طبق  يون  تربزرگ

  Si-NBOو    Si-BO  گیری طول پیوندهایحاصل از اندازه  جينتا

در تابع توزيع    شدهسازیشبیه  70Sفعال  های شیشه زيست نمونه

  یوندهایبا پ  سهيدر مقا  Si-BO  افزايش طول پیوندهای  پیوندی،

Si-NBOاکسیژن قرارگیری  دلیل  به  پل،  بین  زنهای  اتم   در  دو 

های سیلیسیم و اکسیژن  يکسان بین اتمجاذبه    ی روینبا    سیلیسیم

بین يک اتم   زنهای غیرپلباشد. اين در حالی است که اکسیژنمی

اتم   بالاتر  نیروی جاذبه  با  اتم کلسیم/استرانسیم  سیلیسیم و يک 

به  نسبت  کلسیم/استرانسیم    سیلیسیم  اکساتم  و  دارند    ژن یقرار 

 .دداراتم سیلیسیم شدن به کيبه نزد یشتریب ليتما

 

   زنرپلیزن/غپل یهاژنیاکس عی توز -2-3

های  زن در نمونهزن/غیرپلهای پلتوزيع اکسیژن  ،(4در شکل )

زيست  است. سازیشبیه  70Sفعال  شیشه  داده شده  نمايش  شده 

  میسیل یدو اتم س  نیببا قرارگیری  که  است    یژنیاکس  زن،اکسیژن پل

  جهیدرنت  و  (Si-O-Si)  کندیمتصل م  گر يکديها را به  آن،  مجاور

   زن،. اکسیژن غیرپلداردیو منسجم نگه م  وستهیرا پ  شهیشبکه ش
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 . 70Sفعال  های شیشه زیستزن در نمونه زن/غیرپل های پلتوزیع اکسیژن  -4شکل 

 

متصل است و سر آزاد    میس یلیاتم س  کيکه تنها به    ی است ژنیاکس

  و  شودمی  متصل  Sr+2  اي  Ca+2شکن مانند  شبکه  ونیکات  کيآن به  

شکستهنشان  هاژنیاکس  ناي  حضور پدهنده  شبکه    یوستگیشدن 

اکس،  گريدعبارتبه.  است   یکاتیلیس اتم،   ژنیاتم  دو  به  متصل 

پلاکسیژنعنوان  به اکس  و  زنهای  به   ژنیاتم  اتم   ک ي  متصل 

کلسیم/استرانسیم،   اتم  يک  و  اکسبهسیلیسیم    یهاژنی عنوان 

های شیشه  که پس از قرارگیری نمونهباشد. ضمن اينمی  زنرپلیغ

شبیه  70Sفعال  زيست  محلول  شکستن  سازیدر  بدن،  شده 

جايگزينی    Si-O-Si  یوندهایپ و  شیشه  شبکه  انحلال  به  منجر 

بهاتم استرانسیم  و  کلسیم  اصلاحهای  شبکه کنندهعنوان  های 

می  یجابه  ،شیشه مذکور  پیوندهای  در  سیلیسیم  شود.  اتم 

و BG-S5 زن در نمونه  های پلمیزان توزيع اکسیژنبراين،  علاوه

BG-S10،  درصد، میزان توزيع    49/ 5833و    49/ 7917ترتیب  به

غیرپلاکسیژن نمونه  های  در  ترتیب  به  ،BG-S10و    BG-S5زن 

ها در درصد و میزان توزيع ساير اکسیژن  50/ 2083و    50/ 1042

درصد    0/ 2083و    0/ 1042ترتیب  به  ،BG-S10و    BG-S5 نمونه  

همچنین   شد.  اکسیژنمحاسبه  توزيع  از  نتايج حاصل  های  طبق 

، پس از افزودن  70Sفعال  های شیشه زيست زن نمونهزن/غیرپلپل

آن  جايگزينی  و  شیشه  شیمیايی  ترکیب  در  استرانسیم  اکسید 

جای کلسیم در شبکه شیشه پس از قرارگیری شیشه در محلول به

های  ای در توزيع اکسیژنملاحظهشده بدن، تغییر قابلسازیشبیه

نگرديد.  زن/غیرپلپل گزارش  توزيع  گريدعبارتبهزن  میزان   ،

نمونههای پلاکسیژن به    BG-S10و    BG-S5های  زن در  نسبت 

میزان توزيع  کاهش يافت و    1/ 07و    0/ 65ترتیب  به  ،BG-S0نمونه  

نسبت    BG-S10و  BG-S5 های  زن در نمونههای غیرپلاکسیژن

نتايج    کاهش يافت که   0/ 88و    0/ 67ترتیب  به  ،BG-S0به نمونه  

از   و همکاران   یستيمطالعه کرمذکور در تطابق با نتايج حاصل 

 . (27) باشدمی

 

 شده بدن سازیشیمی یونی محلول شبیه -3-3

های  يون  هایترتیب غلظت به  ب(،-5و )  الف(-5)  هایدر شکل

Si  مقادير  و  pH  شبیه نمونهسازیمحلول  بدن  شیشه  های  شده 

وری نمايش داده شده است.  تا روز هفت غوطه 70Sفعال زيست 

شکل به  توجه  محلول    Siهای  يونغلظت    ،الف(-5)  با  در 

وری  ، تا روز يک غوطهشدهسنتزهای  شده بدن نمونهسازیشبیه

های سطحی بین  به دلیل انجام واکنش  افزايش يافت که اين امر

نمونه محلول  سطح  و  شیشه  بدنیسازهیشبهای  ، شکستن شده 

می  Si-O-Siپیوندهای   شیشه  شبکه  انحلال  همچنین  و  باشد. 

  و   BG-S5نمونه  شده بدن سازی در محلول شبیه  Siهای  يون غلظت  

BG-S10،  وری کاهش يافت و  ترتیب در روز سه و پنج غوطهبه 
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 . 70Sفعال  های شیشه زیستشده بدن نمونه سازیمحلول شبیه  pH مقادیر (و بSi های یون  هایغلظت  (الف -5شکل 

 

 

  70Sفعال  های شیشه زیست نمونه  MC3T3-E1های نتایج رشد، تکثیر و عدم سمیت سلولی سلول  -6شکل 

 . MC3T3-E1 سازاستخوانهای حاوی سلول  در محیط پس از یک، سه و هفت روز کشت

 

بود.    BG-S10بیشتر از نمونه    BG-S5نرخ کاهش آن در نمونه  

اين طبق  ضمن  ) که  میزان  -5شکل  محلول   pHب(، 

وری  های سنتزشده، تا روز هفت غوطهنمونهشده بدن سازیشبیه

ها از سطح شیشه با خاصیت قلیايی افزايش يونبه دلیل رهايش  

نمونه  شده بدن  سازیمحلول شبیه  pHاين، میزان  برعلاوهيافت.  

BG-S10،    بالاتر از نمونهBG-S5  بود که اين امر به دلیل حضور

  ، BG-S10اکسید استرانسیم در ترکیب شیمیايی نمونه  مقادير بالاتر  

افزايش نرخ انحلال آن و نیز افزايش ،  کاهش اتصال شبکه شیشه

   . (15و   14) باشدها از سطح نمونه مذکور میرهايش يون

 

  سمیت سلولی -4-3

 یسلول  ت یرشد، تکثیر و عدم سم  حاصل از  جينتا(،  6در شکل )
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توسط    70Sفعال  های شیشه زيست نمونه  MC3T3-E1  یهاسلول

سلولی  آزمون در   سمیت  کشت  روز  هفت  و  سه  يک،  از  پس 

ارائه شده    MC3T3-E1های  سلولحاوی    تنیبرونمحیط کشت  

در    MC3T3-E1های  تکثیر سلول  و  رشداست. طبق نتايج، میزان  

شده تا روز هفت کشت  های سنتزدر تمامی نمونهمحیط کشت  

قابلبه )ملاحظهطور  يافت  افزايش  و  >p****0/ 0001ای   )

میزان   تکثیر  بالاترين  نمونه  رشد،  در  گزارش    BG-S5سلولی 

( اين>p****0/ 0001گرديد  ضمن  میزان  (.  تکثیر و    رشدکه 

شده با  های سنتزروی سطح تمامی نمونه  MC3T3-E1های  سلول

به کشت  زمان  قابلافزايش  يافت  ملاحظهطور  افزايش  ای 

(0001 /0****p< کشت هفت  روز  تا  همچنین  کاهش    ،(. 

میزان  ملاحظهقابل در  نمونه  تکثیر    و  رشدای   BG-S10سلولی 

نمونه   به  گرديد   BG-S5و    BG-S0نسبت  گزارش 

(0001 /0****p<علاوه .)میزان رشد و تکثیر سلولی نمونه    ،اينبر

70S-5    با افزايش زمان کشت از يک به سه روز و از سه به هفت

يافت   54/ 01و    91/ 12ترتیب  به  ،روز افزايش    درصد 

(0001 /0****p<  مطالعات راستا  در  مذکور  نتايج  که   نیشیپ( 

مبنی بر بهبود رشد و تکثیر سلولی در حضور مقادير بهینه اکسید 

  16)  باشدفعال میهای زيست استرانسیم در ترکیب شیمیايی شیشه

 (. 17و 

  زن رپلیغ  یها ژنیاکس  یجزئ  شيافزا(،  4همچنین طبق شکل )

نمونه   به    BG-S5در  ايجادBG-S0نمونه  نسبت  از  حاکی   ،  

 ی پس ازکاتی لیشبکه س  یوستگیاندک اما مؤثر در پ  یهاگسستگی

  ر ییتغ  نيا  است که   استرانسیم  با  کلسیم  یدرصد مول  پنج   یني گزيجا

  و   های کلسیمشیشه و رهايش يوننرخ انحلال شبکه    ،یساختار

  یبرا  کافی  غلظت   دررا    بدن  شدهیساز هیدر محلول شب  استرانسیم

بدون ايجاد   MC3T3-E1ساز  استخوان  یهاسلول  ریتکث  کيتحر

در نمونه   اين در حالی است که.  دهدسمیت سلولی، افزايش می

BG-S10  استرانس بالاتر  درصد  شبکه    شتریب  یگسستگ  م،یبا 

، افزايش  ترع يمنجر به نرخ انحلال سر  ،بالاتر(  زناکسیژن غیرپل)

آن کاهش    تبع بهو  بدن    شدهیساز هیمحلول شب  ها در وني غلظت  

 . گرددمی  MC3T3-E1ساز استخوان یهاسلول ریتکث

 گیری نتیجه -4
با ترکیب شیمیايی    70Sفعال  ساختار شیشه زيست   در اين پژوهش، 

پايه   مول بر    xSrO-x)CaO-(30-270SiO(  x=   0و    5  ی )درصد 

روش  سنتز به  روش  آبده-ی ذوبشده  طريق  از    کیناميدی، 

سازی گرديد. همچنین تاثیر  افزار لمپس شبیهنرم  ی به کمکمولکول

کلسیم در شبکه  يون  یجابههای استرانسیم  جايگزينی يون های 

ها، از طريق  فعال بر خواص ساختاری و زيستی آنشیشه زيست 

بررسی شد و نتايج حاصل از آن، با   یمولکول  کینامي د  سازیشبیه

آزمايش بروننتايج  شرايط  در  تجربی  و  های  مقايسه  مورد  تنی 

 توان نتايج زير را ارائه کرد: که میسنجی قرار گرفت صحت 

نتايج حاصل از تابع توزيع پیوندی، طول پیوندهای با توجه به   •

Si-O  ،Si-BO    وSi-NBO،  ترتیب برابر با  بهÅ  61 /1  ،62 /1  

 . محاسبه گرديد 1/ 58و 

  ه يزاوای، اندازه  نتايج حاصل از تابع توزيع زاويهبا توجه به   •

  درجه  147-151ترتیب برابر با به ،O-Si-Oو  Si-O-Si وندیپ

 .  گیری شددرجه اندازه 109و 

به   • توجه  اکسیژنبا  توزيع  از  حاصل  های  نتايج 

اکسیژنزن/غیرپلپل توزيع  میزان  پلزن،  در  های  نمونه زن 

BG-S5    وBG-S10 ،   درصد و    49/ 5833و    49/ 7917ترتیب  به

  ، BG-S10و    BG-S5نمونه  زن در  های غیرپل میزان توزيع اکسیژن 

 .درصد محاسبه شد 50/ 2083و  50/ 1042ترتیب به

  Siهای  غلظت يون  با توجه به نتايج حاصل از شیمی يونی، •

شبیه محلول  نمونه  سازیدر  بدن    ، BG-S10و    BG-S5شده 

غوطهبه پنج  و  سه  روز  تا  و  ترتیب  افزايش   ازآنپسوری 

میزان   و  يافت  شبیه  pHکاهش  بدن سازیمحلول  شده 

وری به دلیل رهايش  های سنتزشده، تا روز هفت غوطهنمونه

 ها از سطح شیشه با خاصیت قلیايی افزايش يافت.  يون

نمونه • از سمیت سلولی  نتايج حاصل  به  های شیشه  با توجه 

  MC3T3-E1های  سلول   ر ی تکث رشد و    زان ی م   ن ي بالاتر   فعال، زيست 

کشت  در   روی سطح برونمحیط  کشت،  هفت  روز  تا  تنی 

 (. >p****0/ 0001گزارش گرديد )BG-S5 نمونه 

پژوهش،    رونيازا اين  از  حاصل  نتايج  به  توجه    یسازهیشببا 
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يکمولکول  کیناميد قدرتمند    ی  دقیق نیبشیپ  منظوربهابزار    ی 

در شرايط  قبل از سنتز    فعالست يز  یهاشهیش  خواص ساختاری

های زيستی  به دلیل داشتن قابلیت   BG-S5و نمونه  است    تنیبرون

 . استخوان پیشنهاد گرديدبافت    مهندسی  منظور استفاده دربه  ،بهینه

 

 ی تشکر و سپاسگزار
عموم  یخاص  تيحما  قیتحق  نيا مؤسسات  و    یصنعت  ،یاز 

 . نکرده است  افت يدر یرانتفاعیغ

 

 تضاد منافع 
دارد  هسندينو  اذعان  منافع  چ یه  مقاله  تضاد  شـخص،    ی نوع  با 

   پژوهش ندارد. نيا  یبرا یسازمان ايشرکت  

 

 

 نامهواژه
1. self-repair 

2. repair 

3. regeneration 

4. fibrosis 

5. scar 

6. endochondral ossification 

7. osteoporosis 

8. cancerous tissue 

9. bone tumor 

10. bone grafts 

11. growth Factor 

12. bone inducer 

13. osteoblast 

14. bone growth-guided scaffolds 

15. biomaterials 

16. graft rejection 

17. bone tissue engineering 

18. bioactive glass 

19. biocompatibility 

20. cytotoxicity 

21. inflammation 

22. antibacterial 

23. angiogenesis 

24. orthopedics 

25. osteogenesis 

26. osteoclast 

27. bioactivity 

28. melt-quench 

29. molecular dynamics simulation 

30. bridging oxygens (BO) 

31. non-bridging oxygens (NBO) 

32. large-scale atomic/molecular massively parallel 

simulator (lAMMPS) 

33. buckingham potential 

34. canonical ensemble (NVT) 

35. isothermal-isobaric ensemble (NPT) 

36. micro-canonical ensemble (NVE) 

37. velocity Verlet algorithm 

38. atomic scale 

39. simulated body fluids (SBF) 

40. in vitro 

41. cutoff 

42. pair distribution function 

43. angle distribution function 

44. distribution of bridging oxygens (BO), and non-

bridging oxygens (NBO) 

45. platinum crucible 

46. inductively coupled plasma atomic emission 

spectroscopy (ICP-AES) 

47. optical Density (OD) 
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